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飞龙掌血提取物对高脂血症心肌缺血小鼠氧化
损伤的影响
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　 　 【摘要】 　 目的　 观察飞龙掌血提取物（Ｔｏｄｄａｌｉａ ａｓｉａｔｉｃａ ｅｘｔｒａｃｔ，ＴＡＥ）对高脂血症心肌缺血小鼠氧化损伤的影

响，初步探讨 ＴＡＥ 对心血管保护作用的机制。 方法　 选用雄性 ＫＭ 小鼠，随机分成对照组、模型组、辛伐他汀组、
ＴＡＥ 高、低剂量组，除对照组外，其余各组均用牛奶代替水自由饮用，诱导高脂血症。 同时灌胃给予相应的药物，每
天一次，连续 ２８ ｄ。 于试验结束 ７２ ｈ 前分 ３ 次皮下注射盐酸异丙肾上腺素（ ｉｓｏｐｒｅｎａｌｉｎｅ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ，Ｉｓｏ），造成心

肌缺血模型。 检测小鼠体重、心电图、心脏和肝脏指数、心肌含水量、血清总胆固醇（ ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三酯

（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、高密度脂蛋白（ｈｉｇｈ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＨＤＬ）、低密度脂蛋白（ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＬＤＬ）、超氧化

物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）、丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）、谷胱甘肽过氧化酶（ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，
ＧＰｘ）活性。 结果　 ＴＡＥ 可改善模型小鼠心肌缺血心电图变化，降低体重，抑制心脏、肝脏指数，降低心肌含水量；降
低血清 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ 含量，升高血清 ＨＤＬ⁃Ｃ 含量；降低血清 ＭＤＡ 含量，升高血清 ＳＯＤ、ＧＰｘ 活性。 结论　 ＴＡＥ 可

能通过调节氧自由基代谢，改善氧化损伤，发挥其保护心血管的作用。
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　 　 尽管医学领域取得了长足的发展，但心血管疾

病仍然是世界范围内导致死亡的主要原因之一，每
年大约有 １８００ 万人死于心血管疾病［１］。 动脉粥样

硬化是心血管疾病的根本原因，脂质代谢异常是动

脉粥样硬化最重要的危害因素［２］。 大量研究表明，
脂质过氧化参与心血管疾病从发生到发展以及恶

化的全过程，调控氧自由基代谢是心血管疾病治疗

的一种可靠、有效的手段［３，４］。
飞龙掌血为芸香科植物飞龙掌血 Ｔｏｄｄａｌｉａ

ａｓｉａｔｉｃａ Ｌａｍ． 的 根 或 根 皮， 为 贵 州 苗 族 习 用 药

材 ［５］ 。 药理研究表明其具有抗炎、镇痛、抗氧化、
抗病毒、保护心肌等作用 ［６，７］ 。 因此，飞龙掌血显

示潜在的对心血管疾病的治疗作用。 本研究利

用牛奶诱导高脂血症及异丙肾上腺素诱导心肌

缺血小鼠模型，探讨飞龙掌血是否通过调节氧自

由基代谢、降血脂等环节，实现对心血管系统的

保护作用。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级 ＫＭ 小鼠，雄性，体重（２０ ± ２） ｇ，５０ 只，
购自中国人民解放军第三军医大学实验动物中心

［ＳＣＸＫ － （军）２０１４ － ００１１］。 动物饲养于贵州省实

验动物工程技术中心［ＳＹＸＫ（黔）２０１２ － ０００１］，饲
养环境：温度（２５ ± ２）℃和湿度（５５ ± ２）％ ，自由进

食，每日光照 ／黑暗各 １２ ｈ。 并按实验动物使用的

３Ｒ 原则给予人道的关怀。
１􀆰 ２　 实验药物和试剂

飞龙掌血提取物（ＴＡＥ）是由飞龙掌血根皮提

取获得（飞龙掌血根皮购自贵阳市药材市场，加 ８
倍 ７０％乙醇回流提取 ２ 次，滤液经水沉淀后，浓缩

干燥，提取率为 １０％ ），临床人日用生药量为 １０ ～ ３０
ｇ，本研究依据预实验结果拟定人日用生药量为 １２
ｇ，折算为提取物为 １􀆰 ２ ｇ；辛伐他汀片 （每片 １０
ｍｇ），山东鲁抗医药集团赛特有限责任公司；盐酸异

丙肾上腺素注射液（１ ｍｇ ／ ｍＬ），上海禾丰制药有限

公司；ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、ＨＤＬ、ＳＯＤ、ＭＤＡ、ＧＰｘ 试剂盒，南
京建成生物工程研究所；山花纯牛奶 （每袋 ２００

ｍＬ），贵阳三联乳业有限公司。
１􀆰 ３　 实验仪器

ＭＳ⁃２００ 生物信号记录仪，成都泰盟科技有限公

司；ＴＧＬ⁃１２ ＧＢ⁃Ｃ 台式高速离心机，上海安亭科学仪

器厂；ＦＡ３２０４ 电子分析天平，上海良平仪器仪表有

限公司；７２１ 分光光度计，北京普析通用仪器有限公

司；ＺＳ⁃３ 型酶标仪，北京新风机电厂。
１􀆰 ４　 实验方法

１􀆰 ４􀆰 １　 分组、给药及高脂血症模型制备

将 ５０ 只小鼠随机分成对照组（ｃｏｎｔｒｏｌ）、模型组

（ｍｏｄｅｌ）、辛伐他汀组（ＳＶＴＴ，５ ｍｇ ／ ｋｇ）、飞龙掌血提

取物高、低剂量组（ＴＡＥ，４００、１００ ｍｇ ／ ｋｇ），每组 １０
只，灌胃给予相应的药物，２０ ｍＬ ／ ｋｇ，每天一次，连续

２８ ｄ，对照组和模型组灌胃等容积生理盐水。 同时，
参照文献方法［８］ 制备高脂血症模型：除对照组外，
其余各组小鼠每天以牛奶代替水饮用（在饮水瓶中

加入足量牛奶，每天更换新鲜牛奶），各组均以基础

饲料喂养，自由进食。
１􀆰 ４􀆰 ２　 小鼠冠状动脉痉挛性心肌缺血的诱导

参照文献方法［９］ 造模：于末次给药前 ７２ ｈ，除
空白对照组外，于灌胃给药 ３０ ｍｉｎ 后，各组动物皮

下注射 Ｉｓｏ ２０ ｍｇ ／ ｋｇ，对照组给予等容量的生理盐

水，连续 ３ 次，每间隔 ２４ ｈ，诱发冠状动脉痉挛心肌

缺血。
１􀆰 ４􀆰 ３　 观察指标及检测

第 ３ 次皮下注射 Ｉｓｏ 前，小鼠用 ２０％ 乌拉坦

（７􀆰 ５ ｍＬ ／ ｋｇ）腹腔注射麻醉，与 ＭＳ⁃２００ 生物信号记

录仪相连，先描记一段注射 Ｉｓｏ 前的心电图，然后皮

下注射 Ｉｓｏ，记录 ３０ ｍｉｎ 的 ＩＩ 导联心电图。 主要观

察阳性标准 Ｔ 波和 ＳＴ 段，参照文献标准［１０］，具备以

下条件之一者即可判断为心肌缺血阳性，①心电图

ＳＴ 段水平上抬或向下偏移 ＞ ０􀆰 １ ｍＶ；②Ｔ 波高耸超

过同导联 Ｒ 波的 １ ／ ２ 及以上者。 每间隔 １０ ｍｉｎ 记

录一次小鼠 ＩＩ 导联心电图，共记录 ３０ ｍｉｎ，分别测

量Ⅱ导联在各时刻 ＳＴ 段偏移的幅度，计算各组Ⅱ
导联注射 Ｉｓｏ 前与注射 Ｉｓｏ 后各时刻 ＳＴ 段偏移幅度

的差值△ＳＴ。
上述检测完成后，心脏取血，３５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心
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１５ ｍｉｎ，取上清液，按照试剂盒说明书操作，检测血

清 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、ＨＤＬ、ＳＯＤ、ＭＤＡ、ＧＰｘ 含量。
取心脏、肝脏，用实际分度值为 ０􀆰 １ ｍｇ 的电子

分析天平精密称重，计算脏器指数。 脏器指数 ＝ 脏

器重 ÷体重 × １００％ 。
将心脏置于烘箱中 ８０℃烘干，取出精密称重，

计算心肌含水量。 心肌含水量 ＝ （心脏湿重 － 心脏

干重） ÷心脏湿重 × １００％ 。
１􀆰 ５　 统计学方法　

采用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 软件对各组小鼠的实验数据进

行统计分析，结果以平均数 ± 标准差表示（􀭰ｘ ± ｓ）。
多组均数比较采用单因素方差分析，组间两两比较

采用 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 法，不符合正态分布的选用非参数

检验。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 表示差异有显著性。

２　 结果

２􀆰 １　 体重、脏器指数及心肌含水量的变化

结果显示模型组小鼠体重明显增加，心脏和肝

脏指数、心肌含水量显著升高；与模型组相比，ＴＡＥ
高剂量组能显著降低小鼠心脏指数，ＴＡＥ 高、低剂

量组均能明显降低小鼠体重、肝脏指数和心肌含水

量（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 如表 １ 所示。
２􀆰 ２　 心电图变化　

模型组小鼠 Ｓ⁃Ｔ 段缺血改变明显，各时刻 ＳＴ 段

偏移幅度的差值显著增加；与模型组相比，ＴＡＥ 高、
低剂量组均能明显改善小鼠心肌缺血变化，各时刻

ＳＴ 段偏移幅度的差值显著下降 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１，Ｐ ＜
０􀆰 ０５）。 如表 ２、图 １ 所示。
２􀆰 ３　 血清血脂水平的变化

模型组小鼠血清 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ 含量显著升高，
血清 ＨＤＬ 含量明显降低；与模型组相比，ＴＡＥ 高剂

量组能显著降低小鼠血清 ＬＤＬ 含量，ＴＡＥ 高、低剂

量组均能显著降低血清 ＴＣ、ＴＧ 含量并升高血清

ＨＤＬ 含量（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 如表 ３ 所示。
２􀆰 ４　 血清 ＳＯＤ、ＭＤＡ、ＧＰｘ 水平的变化

模型组小鼠血清 ＳＯＤ、ＧＰｘ 含量明显降低，ＭＤＡ
含量显著升高；与模型组相比，ＴＡＥ 高、低剂量组均

能显著降低血清 ＭＤＡ 含量，升高 ＳＯＤ、ＧＰｘ 含量（Ｐ
＜ ０􀆰 ０１，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 如图 ２ 所示。

表 １　 对模型小鼠体重和脏器指数的影响（􀭰ｘ ± ｓ）
Ｔａｂ． １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＴＡＥ ｏｎ ｔｈｅ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ， ｈｅａｒｔ ａｎｄ ｌｉｖｅｒ ｉｎｄｅｘｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

剂量 ／ ｍｇ ／ ｋｇ
Ｄｏｓｅｓ

体重 ／ ｇ
Ｗｅｉｇｈｔ

心脏指数 ／ ％
Ｈｅａｒｔ ｉｎｄｅｘ

肝脏指数 ／ ％
Ｌｉｖｅｒ ｉｎｄｅｘ

心肌含水量 ／ ％
Ｗａｔｅｒ ｃｏｎｔｅｎｔ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ — ３７􀆰 ９ ± ０􀆰 ９∗∗ ０􀆰 ４０ ± ０􀆰 ０２∗∗ ４􀆰 １９ ± ０􀆰 ６２∗ ７０􀆰 ５９ ± ２􀆰 ９９∗∗

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ — ４１􀆰 １ ± ０􀆰 ７ ０􀆰 ４３ ± ０􀆰 ０２ ４􀆰 ７４ ± ０􀆰 ３８ ７５􀆰 ９１ ± ２􀆰 ５９

辛伐他汀组
ＳＶＴＴ ｇｒｏｕｐ ５ ３７􀆰 ２ ± １􀆰 １∗∗ ０􀆰 ４１ ± ０􀆰 ０３∗ ４􀆰 ３１ ± ０􀆰 ４３∗ ７２􀆰 ４６ ± ３􀆰 ９２∗

飞龙掌血组 ４００ ３８􀆰 ６ ± １􀆰 １∗∗ ０􀆰 ４１ ± ０􀆰 ０３∗ ４􀆰 ２０ ± ０􀆰 ４８∗∗ ７０􀆰 ７６ ± ３􀆰 ９９∗∗

ＴＡＥ ｇｒｏｕｐ １００ ３９􀆰 ４ ± ０􀆰 ９∗∗ ０􀆰 ４２ ± ０􀆰 ０４ ４􀆰 ３７ ± ０􀆰 ３７∗ ７１􀆰 ９５ ± ４􀆰 ５３∗

注：与模型组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。 表 ２、３、４ 同。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１． Ｔｈｅ ｓａｍｅ ａｓ ｉｎ Ｔａｂ． ２， ３， ４．

表 ２　 对模型小鼠心电图的影响（􀭰ｘ ± ｓ，ｍＶ）
Ｔａｂ． ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＴＡＥ ｏｎ ｅｌｅｃｔｒｏｃａｒｄｉｏｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

剂量 ／ ｍｇ ／ ｋｇ
Ｄｏｓｅｓ

１０ ｍｉｎ
△ＳＴ

２０ ｍｉｎ
△ＳＴ

３０ ｍｉｎ
△ＳＴ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ — ０􀆰 ０３９ ± ０􀆰 ０１５∗∗ ０􀆰 ０５１ ± ０􀆰 ０１６∗∗ ０􀆰 ０４３ ± ０􀆰 ０１７∗∗

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ — ０􀆰 ２４７ ± ０􀆰 ０７１ ０􀆰 １９４ ± ０􀆰 ０４８ ０􀆰 １３８ ± ０􀆰 ０３３

辛伐他汀组
ＳＶＴＴ ｇｒｏｕｐ ５ ０􀆰 １８１ ± ０􀆰 ０３０∗∗ ０􀆰 １２１ ± ０􀆰 ０５８∗∗ ０􀆰 ０９５ ± ０􀆰 ０３０∗∗

飞龙掌血组 ４００ ０􀆰 １６３ ± ０􀆰 ０２１∗∗ ０􀆰 １６０ ± ０􀆰 ０２９∗ ０􀆰 ０９８ ± ０􀆰 ０３１∗∗

ＴＡＥ ｇｒｏｕｐ １００ ０􀆰 １８３ ± ０􀆰 ０３２∗∗ ０􀆰 １５１ ± ０􀆰 ０２９∗ ０􀆰 １１１ ± ０􀆰 ０２２∗∗
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图 １　 对模型小鼠心电图的影响

Ｆｉｇ． １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＴＡＥ ｏｎ ｅｌｅｃｔｒｏｃａｒｄｉｏｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｍｉｃｅ

表 ３　 对模型小鼠血清 ＴＣ，ＴＧ，ＬＤＬ，ＨＤＬ 含量的影响（􀭰ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｔａｂ． ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＴＡＥ ｏｎ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ＴＣ，ＴＧ，ＬＤＬ ａｎｄ ＨＤＬ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

剂量 ／ ｍｇ ／ ｋｇ
Ｄｏｓｅｓ ＴＣ ＴＧ ＬＤＬ ＨＤＬ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｏ — ０􀆰 ８７ ± ０􀆰 １６∗ ０􀆰 ５８ ± ０􀆰 １８∗∗ ０􀆰 ５６ ± ０􀆰 １６∗∗ ０􀆰 ４６ ± ０􀆰 １７∗

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ — １􀆰 ０４ ± ０􀆰 １６ ０􀆰 ８８ ± ０􀆰 １９ ０􀆰 ８０ ± ０􀆰 １４ ０􀆰 ３０ ± ０􀆰 １１

辛伐他汀组
ＳＶＴＴ ｇｒｏｕｐ ５ ０􀆰 ８９ ± ０􀆰 １５∗ ０􀆰 ７０ ± ０􀆰 １８∗ ０􀆰 ６２ ± ０􀆰 １５∗ ０􀆰 ４１ ± ０􀆰 １４∗

飞龙掌血组 ４００ ０􀆰 ８６ ± ０􀆰 ２３∗ ０􀆰 ７１ ± ０􀆰 ２１∗ ０􀆰 ６７ ± ０􀆰 １５∗ ０􀆰 ４３ ± ０􀆰 １８∗

ＴＡＥ ｇｒｏｕｐ １００ ０􀆰 ８３ ± ０􀆰 １７∗ ０􀆰 ６６ ± ０􀆰 １７∗ ０􀆰 ７０ ± ０􀆰 ２１ ０􀆰 ４４ ± ０􀆰 １６∗

注：与模型组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。

图 ２　 对模型小鼠血清 ＳＯＤ、ＭＤＡ、ＧＰｘ 水平的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

Ｆｉｇ． ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＴＡＥ ｏｎ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＳＯＤ， ＭＤＡ ａｎｄ ＧＰｘ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｍｉｃｅ．

３　 讨论

引起高脂血症的原因很多，其中最常用的是给

动物喂饲高脂饲料或高脂乳剂，但因饲料过于油

腻、胆盐具有苦味等而影响动物的进食，动物的体

重并无明显增长，不能形成肥胖症；且在不同时间

点内动物血脂检测 ＴＣ、 ＴＧ、ＨＤＬ、 ＬＤＬ 的差异较

大［１１］；且油脂对整个实验环境也造成一定的污染。
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吴争荣等［８］用牛奶喂养小鼠，成功建立了高脂血症

动物模型。 该方法与常用的高脂血症造模方法相

比，投入成本相对较少，又避免了室内由于高脂饲

料导致气味难闻等缺点，造模比较简单、经济、有
效，且小鼠在比较自然的条件下造模，所以更加符

合人类高脂血症的形成特点。 本研究结果表明，给
小鼠饮用牛奶，可使小鼠的进食量明显增加，牛奶

和饮食量过多，导致体内脂肪蛋白过剩，进而引起

体内脂肪累积，引起高脂血症，造成模型组小鼠的

体重明显增加，肝脏指数显著升高，血清 ＴＣ、ＴＧ、
ＬＤＬ 含量显著升高，血清 ＨＤＬ 水平明显下降。 经飞

龙掌血治疗后，小鼠的体重明显降低，肝脏指数显

著下降，血清 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ 含量显著降低，血清 ＨＤＬ
水平明显上升，表明飞龙掌血对牛奶引发的高脂血

症具有显著的抑制作用。
近年研究发现，９０％ 以上的缺血性心脏病是由

于冠状动脉粥样硬化（ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）引起的，
高脂血症是 ＡＳ 的重要促进因素［１２］。 高脂血症本身

引起的死亡并不多见，但高脂血症由于脂质代谢紊

乱、脂质过氧化、血液流变学异常等［１３］，易引起 ＡＳ、
冠心病、高血压、糖尿病等多种疾病，严重危害人类

健康，因此高脂血症及其引发的疾病的预防和治疗

已经成为目前的研究热点。 大量研究表明，高脂血

症造成机体脂质代谢紊乱的同时及心肌缺血时均

会引起机体氧化与抗氧化平衡失调，即机体氧自由

基产生增加而自由基相关清除酶活力下降［１４，１５］。
ＳＯＤ 是体内清除氧自由基的关键酶，反映机体清除

氧自由基的能力。 ＭＤＡ 是过氧化脂质氧化分解的

产物，对细胞膜及细胞功能具有一定的损伤作用，
同时干扰脂肪酸的氧化降解。 ＧＰｘ 是一种重要的过

氧化物分解酶，抑制脂质过氧化反应对细胞的损

伤。 本研究结果显示，飞龙掌血对高脂血症心肌缺

血小鼠心肌具有保护作用，表现为小鼠心脏指数显

著降低、心肌含水量下降，明显改善心电图 Ｓ⁃Ｔ 段，
降低血清 ＭＤＡ 含量，升高血清 ＳＯＤ、ＧＰｘ 水平，说明

飞龙掌血通过增加高脂血症心肌缺血小鼠的心肌

抗氧化能力和减少氧自由基的产生，以减少细胞损

伤，保护心肌细胞。
本研究对飞龙掌血提取物降血脂、抗心肌缺血

和抗氧化的作用机制做了初步的探讨，发现飞龙掌

血提取物可有效降低高血脂和改善心肌缺血损伤，
改善脂质代谢紊乱和脂质过氧化，为进一步开发利

用飞龙掌血植物资源和研制新药提供了实验依据

和理论基础。
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