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摘要 目 的 ： 观察扶芳藤丹参合 剂预处理通过 通路干预心 肌缺血再灌注损伤 中 的 炎症反应 。

方法 ： 选用 大鼠建立冠状动脉粥样硬化模型 ， 造模成功后 随机分为假手术组 、
缺血再灌 注 （ 组 、 缺血预

处理 （ 组 、 缺血预 处理 （ 丨 组 、 扶 芳藤丹参合 剂预 处理组 、 扶芳藤丹参合 剂预处 理

组。 缺血再灌注后观察各组心肌梗死面积 ， 磷酸肌酸激酶 （ 、 乳酸脱氢酶 （ 、 肿瘤坏死 因 子

、 、 及 含量 。 结 果 ：
扶 芳藤丹 参合 剂 预 处理组及 组

，

均 明显升高 ， 与 丨 组比较 ，
差 异均有非 常显著性意义 （尸 。 组心肌梗死面积 、 及

、 明显增 高 ， 扶芳藤丹参合 剂预 处理组及 组
， 与 组相比 ，

心肌梗死面积 、

及 、 明 显降低 （ 。 组 、 扶芳藤丹参合剂预处理 组

与 组 比较升 高 不 明 显 （ ，
而 心 肌梗 死 面 积 、 及

、

均 较 丨 组 、 扶芳藤丹参合剂预处理组升高 （ 。 结论 ： 扶芳藤丹参合剂预处理能够通过激活

通路而抑制 炎症反应 ，
从而减 少心肌缺血再灌注损伤 。

关键词 心肌缺血再灌注 ；
扶芳藤丹参合 剂

；
通路

；
预处理

；
细胞信号转导
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研究表明 ， 炎症反应在心肌缺血再灌注损伤中发 分化 、 凋亡 以及免疫调节 、 炎症 、 肿瘤等多种生理、

挥 了重要作用
，
抑制炎症反应在防治缺血再灌注损 病理过程 ， 尤其显示出是预处理旳中心环节

—

。 在预

伤中具有重要意义 。 激薛信号转导子与转录激 处理中 ，
对 与炎症反应的 关系研究不多 。

活子 信号转导通路广泛参与细胞的增殖 、 本研究观察扶芳藤丹参合剂预处理通过 通
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路干预心肌缺血再灌注损伤中 的炎症反应作用 ，
以为 以主动脉内皮细胞有局部脱落现象 ， 符合 早期病

中 医药防洽心肌缺血再灌注损伤提供实验依据 。 理学变化特征判 断 造模成功 。 将其余造模大鼠

材料与方法 随机分为 组
， 每组 只 。 假手术组 ： 造模结

材料 束后第 天 开胸 ， 冠脉穿线不结扎。 缺血再灌注

动物 选用 清洁级 大 鼠
，
雌雄各半

，

组 ： 造模结束后第 天开胸 ，
结扎冠脉 后

体重
，

由 广西 医科大学 医学实验动物 中 恢复冠脉血流 。 缺血预处理 组 ： 造

心提供 ， 合格证号 ： 桂 。 模结束 后 第 天开 胸 ， 结 扎 冠 脉 ，
再 灌 注

药物 扶芳藤丹参合剂 由扶芳藤 青蒿 、 共反复 次
； 然后结扎冠脉 后恢复冠

赤芍各 丹参 ， 撞香 、 川芎 、 当 归 、 黄连 、 脉血流 。 组 ： 造模结束后第

红花各 ，
生地黄 等组成 。 由 广西 中医药大学 天开胸前 先皮下注射 抑制剂

，
剂量

第
一

附厲医院药房提供
，

经干燥 、 称重、 浸泡 、 煎煮 参照文 献
，

然后结扎冠脉
，
再灌注

次
，
浓缩至含生药 。

共反复 次 ； 最后结扎冠脉 后恢复冠

试剂及仪器 抗人磷酸化 抗体 脉血流 。 扶芳藤丹参合剂预处理组 ： 造

公司 ， 抗人磷酸化 模结束后第 天开胸前 先灌胃给予扶芳藤丹参合

抗体 公司 ， 兔抗 多 克隆抗体 剂 ， 灌 胃量换算按 《药理实验方法学》 计算
，
每

公司 ； 特异性阻断剂 大鼠每天药量为 。 然后结扎冠脉 后

公司 ； 试剂盒 购 自 武汉博士德公司 ； 组织细 恢复 冠脉血流 。 扶芳藤丹参合剂预 处理

胞裂解液 北京博奥森生物技术有限公司 ； 凝胶成像 组
： 造模结束后第 天开胸前 先皮下

分析系 统 公 司
；

紫外分光 光度计 日 立公 给予 然后灌 胃给予扶芳藤丹参合

司
； 低温高速 离心机 公司 ）

；

垂直 电泳装置 剂
，
其余处理同扶芳藤丹参合剂预处理组 。

美 国 公司
； 转膜装置 公司

丨 。 法 测 定心肌梗死面 积 再灌注结束后迅

方法 速取出 心脏 ，
用 吸水纸吸去水份 。 将全心室置 冗

冠状动脉粥样硬化 （ 模型 的 建立 参照 冻存 后
，

从 心尖至心底横切成

《药理实验方法学》 建立模型 。 选用 大 鼠 ， 的 心室组织切 片
，
置于 磷酸缓冲液

，

按 万 的 总剂量腹腔注射维生素
，

分 天 孵育
，
于 的 甲 醛溶液 中 固 定

给完
，
之后每天喂高脂饲料 在大鼠标准饲料 的 随后将坏死区 灰 白 色 和非坏死 区 砖红色 分离 ，

滤

配方 中 添加 胆 固 醇 、 胆酸 、 猪油 、 纸吸干
，
分别称重 ， 梗死面积以坏死心肌重量与缺血

丙基硫氧嘧啶 ，
喂养 天

。 区心肌重量之比表示 。

心肌缺血再灌注 （ 的 方法 参照 《药理 磷酸肌酸激酶 （
、 乳酸脱氢酶 （

实验方法学》 。 大鼠注射麻醉后 ， 背位固定 ， 联接 检测 缺血再灌注后取股动脉血 ， 然后用 低速 自动平

多道生理记录仪 ，
记 录标准 丨 丨 导联心 电 图 。 气管切 衡离心机离心 转速

，
取上清液用

开 ， 连接动物呼吸机 潮气量 ， 频率 次 。 全 自动生化仪测定 、 含量。

沿胸骨左缘 肋间打开胸腔 ， 暴露心脏 ， 剪开心 肿瘤坏死 因子 含量测定 术

包膜做简易 心包 吊 床
，
用止血钳轻轻提起左 心耳 ， 后 取股 动 脉 血 ， 高 速 离 心 ，

取血 清
，

于心耳下左冠状动脉前降支上 处穿线
，
在线两 含量测定用酶联免疫分析法 法 进

端各穿 结扎环 ，
拉 紧结扎环 以 阻断冠脉血流 。 以 行 ，

严格按试剂说明书 进行操作 。

心 电 图 出现 弓背样抬高为结扎成功 。 结扎冠脉不同 蛋 白 测 定 采 用 蛋 白 免 疫 印 迹

的时间后可造成心肌细胞不同程度的缺血损害 。 （ 检测心肌组织 蛋 白表达 。

分组及给药 取 大鼠 只进行造模 ， 取心肌组织 ， 采 用细胞裂解液提取总蛋 白
。 经 电泳 、

于造模结 束后第 天随机处死 只
，
分离大鼠主动 转膜 、 封 闭 、

一抗二抗孵育后 ，
曝光显影 。 用

脉弓
，
置于 中性福尔 马林中 固定

， 作 染色
，

分析软件对 进行灰度值半定量
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分析 。 以 为 内参 ， 代表 预处理 组心肌 、 均较

条带强度的相对值 ， 相应蛋 白表达值为条带的灰度值 组、 扶芳藤丹参合剂预处理组升高 。

除以 内参照校正 。
生 。 、

⋯
表 各组大鼠 、 比较 ： ±

’

—

、 蛋白 测夂 采用

检测心 肌组 织 、 蛋 白 表
假手 术组 ±

达 。 取心肌组织 ， 采用细胞裂解液提取总蛋 白 。 经 电 组 ±

泳 、 转膜 、 封 闭 、

一

抗二抗孵育后 ，
曝光显影 。 用 组 ±

分析软件 对 、 组 ± ±

进行 灰度 值 半 定 量分 析 。 以 为 内 参
，

扶芳 藤丹 参 合剂 预处理组 ±

、 与 的 比值代表条带强
扶芳 藤丹 参合■处 理 請 删

办以 丄 ‘沾 记 — 二 由 士 儿 办 她 认— ■： 法 私 、 丨

与 组比较 ， ① 与 组比较 ②
度的 相对值 ， 相应蛋 白 表达值为 条带 的灰度值除 以

与扶芳藤丹参合 剂预处理组 比较 ， ③尸

内参照校正 。

统计 学方法 计量 资料以 ± 表示
，

组间比 各 组 大 鼠 、
比较 见表 。

较采 用单 因 素 方差 分析 ， 用 四川 大学 华西 医学院 假手术组 、 升高不 明显 ； 扶芳藤

统计软件进行统计 。 丹参 合 剂 预处理组及 组 分别 与 组 比 较 ，

结果 、 均升高 ；

各组大 鼠 、 及心肌梗死面积 比较 见 组、 扶芳藤丹参合剂预处理组 组与 组 、

表 。 假手术组大鼠心肌未出 现梗死 ，

组大鼠出 扶芳藤丹参合剂预处理组 比较
，

、

现心肌大面积梗死 ， 扶芳藤丹参合剂预处理组及 均 下降 。
丨 组 、 扶芳藤丹参饮

组心肌梗死面积均减少 ，
与 丨 组 比较

，
差异均有非 预处理 组 、 与 丨 组 比

常显著性意义 。
组 、 的水平增 较升高不明显

高 ，
扶芳藤丹参合剂预处理组及 组分别与

表 各组大鼠 歡 。 比较⑷
比 较 ， 、 均 降低 尸 。 组 别

组 、 扶芳藤丹参合剂预处理 组 心肌梗死面 假 手 术组

积 、 及 均较 组 、 扶芳藤丹参合剂预处 组 ± ±

理组升高 。 组 ± ±

组 土 ±

——

表 純大鼠 、 及心肌梗 面积 比较⋯
——

扶 芳藤 丹参合剂 预处 理组

！ —

心肌梗死面积

扶 芳藤丹参合剂 预处理 组 ± ±

假手术 组 ± 与 组比较 ， ①尸 与 组比较 ， ②
组 ±

与 扶芳藤丹参合剂预处理组比较
， ③

组 ±

士 讨论

扶 芳藤丹 参合 处 理组 炎症反应在心肌缺血阶段即被激活 ， 再灌注时显

扶 芳藤丹 参合 剂预处 理 ± 土 科 著加剧 。 其 中 ， 、 直接或间接参与
与 组比较 ， ① 与 组比较

’ ；

缺血再灌注损伤炎症过程 ， 刺激其他细胞 因子及炎症
与扶芳藤丹参合剂预处理组比较 ’ ③

介质的产生 。 是 种促炎细胞因子
，
在缺血

各组大 鼠 、 比较 见表 。 与 和再灌注期间 ， 促进 的 产生 ，
促进炎

假手术组 比较 ，
丨 组血清 含量和心肌组织 症反应 。 旳活化和其致炎症调节物级联反应

含量均显荖升高 ； 扶芳藤丹参合剂预处理组 促进心脏的炎症反应 。

及 组分别与 丨 组 比较
，

、 均 信号转导通路广泛参与细胞的 增殖、

降低 。
组、 扶芳藤丹参合剂 分化 、 凋亡以及免疫调节 、 炎症 、 肿瘤等多 种生理 、
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！

病理过程 。 有 个成员 ，
主要 有 个成 得新进展 【

心脏杂志 ，
：

员
，
其 中 、 与 关系 密切 。

【 丨 ，

等 在 前用 抑 制剂 处理
， 能显著抑

制 和 的活化及 诱导的 上调
⑷

和 下调 ，
取消 诱发的保护作 用 。 提示

丨

通过 和 的活化而减轻缺血再灌注纖。

岣
虽然 疋

一

种强有力 的 心肌保护机制 ’ 但 由

于它是
一

种损伤性的过程从而 限制 了 它旳临床应用 ，
：

中药 因其副作用 小 、 作用靶点多而有望成为代替 魏伟 ， 吴希美 ， 李 元建 药理实验 方法学
【

版 北

的理想药物 。 扶芳藤丹参合剂在丹参饮 《时方歌括 》 京 ： 人 民卫生 出版社 ，

基础上加川芎 、 赤芍 、 当 归 、 黄芪 、 扶芳藤 、 青蓠 、
丨
张桂清 ，

曾秋棠 ， 曹林生 ， 等 氱沙坦对兔 实验性动脉

黄连等药化裁而成
，
功用行气活血、 化瘀解毒 。 笔者 粥样硬化血管内皮细胞的保护作用 丨 中 国药理学通报 ，

前期临床与实验研究已表 明扶芳藤丹参饮对冠心病患
’

本右访 臨叱汝田 蚪由 会嶒她 目 右 苗 妒吐
丨 】

王 松柏 ，
姚 咏 明 ， 陈劲松 ， 等 严 重 腹腔感 染 大 鼠

通路活化与 多器 官功 能损害的关系 ⑶ 解放军

〉口作用 ’ 并具有 拟 样 保护作 。

医学杂志 ， ；

实验采 大鼠进行 丨 观察 ， 时 ， 和

轻度升局
，
心肌梗死面积 、 、 、

— 及
【

含量均较假手术组显著增加 ； 和扶芳藤
（ 丨

：

丹参合剂预处理后 和 均明显升高 ，
心 黄政德 ， 张玉生 ， 葛金文 加味丹参饮对 家兔动脉粥 样

肌梗死面积 、 、 、 及 均较 硬化 形成影响的研究 湖南 中 医学院学报 ， ，

组 明显降低 ；

应 用 抑 制剂后 ，

组及扶芳藤丹参饮预处理 组心肌梗死面积 、

丨 黄政德 ’ 葛金文 ’ 张玉生 加味丹参饮对 家兔缺血再灌

、 及 、 均 较 组和扶芳
注损伤心肌延迟 保 护作 用 的研究 【

」 湖 南 中 医 杂 志 ，

藤丹参合剂预处理组升局 。 侧活化的
王庆高 ， 黄政德 ， 肖健 ， 等 加味丹参饮预处理对孔鼠

够通过抑制炎症反应防治缺血再灌注损伤的作用 。 扶
缺氧 复氧心肌细胞的延迟保护作用及对蛋 白激商 的

芳藤丹参合剂预处理能够通过激活 通路而 影响 丨 中 西 医结合心脑血 管病 ，

抑制炎症反应 ，
从而减少心肌缺血再灌注损伤 。
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欢迎订阅 年 〈新中 医》

无论 国 内 还是 国 外
，
有 中 医 的 地方 就有 《新 中 医》 ， 《新 中 医》 摇 中 医 之 旗

， 宣 中 医 之术 ，
传 中 医 之 道 ，

解中 医 之 惑 ； 《新 中

医》 去 伪存 真 ， 去粗取 精 ， 造 就高 手 ， 培 养 名 医 。 《新 中 医》 坚持 面 向 临床 的 办 刊 方 针 ， 及 时 展 现 当 代 中 医 的 新 观点 、 新 思路 、

新 成果 、 新 技术 、 新方 法 、 新经验 ， 全心 全 意 为 广 大读 者服 务
。
请 新老读 者 到 当 地 邮局 订 阅 年 《新 中 医》 。 《新 中 医》 为 广

州 中 医 药 大 学 与 中 华 中 医 药 学会 共 同 主 办 ， 每 月 期
， 每 期 页 。 刊 号 ： 邮 发 代 号 ： 国 内

国 外 。 定 价
： 每 期 元 ， 全 年 期 共 元 ， 地 址 ： （ 广 州 市 机 场 路 号 。 联 系 电 话 ：

。


