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治疗，扩张脑血管，增加大脑供血、供氧，缓解血管痉

挛，改善大脑微循环，降低血小板聚集，降低血黏度。

这一点在本研究中得到了证实。通过1个疗程的治

疗后养血清脑颗粒可降低血清中TNF—a、IL一6、

MDA、D—D水平，升高SOD水平，而且其改善的程

度与剂量成正比。SOD和MDA与自由基有关，D—

D是反映体内高凝状态与继发性纤溶亢进的一个特

异性分子标志物[5]，而TNF—a、IL一6与炎症反应、细

胞凋亡相关。这就提示，用现代医学观点来说，养血

清脑颗粒可清除自由基，有助于抗过氧化脂质的生

成，降低患者的高凝状态，减少梗死面积，同时有显

著的抗炎、抗细胞凋亡的作用，这正是其治疗急性脑

梗死的主要机制。

本研究表明，治疗组比对照组具有明显的效果，

无论是神经功能缺损评分，还是临床疗效，治疗组都

比对照组疗效显著，两者比较差异显著，进一步的研

究表明养血清脑颗粒的效果与剂量成正比。养血清

脑颗粒能有效地治疗急性脑梗死，且疗效随着剂量

的增加而增加。
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三七总皂苷对动脉粥样硬化形成中炎症免疫因子的影响

刘雅，李晓辉

(第三军医大学基础部，重庆400038)

摘 要：目的观察兔食饵性动脉粥样硬化(AS)形成过程中血清中自细胞介素一6(IL一6)、C一反应蛋白(CRP)、循

环免疫复合物(CIC)水平的变化和三七总皂苷(PNS)对这些免疫因子及动脉粥样斑块面积大小的影响。方法

日本大耳兔随机分为正常对照组、AS模型组及PNS防治组，喂饲高脂饲料制备兔AS模型，各组遍给药，每天1

次，连续给药8周。分别于实验第4、6、8周末经耳缘静脉采血，测定血清中IL一6、CRP和CIC的水平。结果AS模

型组IL一6、CRP及CIC水平明显高于正常对照组(P<0．01)；PNS组各时相点IL一6、CRP和CIC水平显著低于

As模型组(P<o．05)；PNS组主动脉斑块面积较AS组明显降低(P<o．05)；IL一6、CRP和CIC水平均与AS斑

块面积呈显著正相关性(r一0．975、0．960、0．968，P<0．01)。结论兔食饵性AS形成过程中有炎症免疫因子的参

与，PNS可以通过抗炎和免疫调节的途径发挥抗AS的作用。
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Effect of Pannax notoginseng total saponin on inflammatory

immune factors in atherosclerOsis
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动脉粥样硬化(AS)是严重威胁人类健康的疾

病，但其发病机制目前仍未阐明。临床流行病学调查

显示，50％以上的高血脂患者并不发生AS。国外临

床研究发现系统性红斑狼疮和类风湿性关节炎患者

AS发病率大幅度增高叭引。这些证据都表明AS发

病过程中可能有炎症免疫因子(IIF)的参与。本实
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验利用高脂喂饲建立AS模型，高脂喂饲和三七总

皂苷ig给药，动态地观察在AS形成发展中和三七

总皂苷药物防治过程中自细胞介素一6(IL一6)，C一反

应蛋白(CRP)，循环免疫复合物(CIC)的变化，比

较两组动脉粥样斑块面积的大小，探讨AS病变过

程中IIF的参与及三七总皂苷的预防作用，为三七

总皂苷防治AS开辟更为广阔的应用前景。

1材料

三七总皂苷(质量分数99％)购自云南植物研

究所。IL一6 ELISA试剂盒购自第四军医大学，CRP

免疫比浊试剂盒购自上海太阳生物技术公司。

2方法

2．1实验分组及造模：15只日本大耳兔，(2．020±

0．057)kg，第三军医大学实验动物中心提供，随机

分为3组并分笼喂养。正常对照组，基础饲料每只

120～150 g；AS模型组：基础饲料+10％鸡蛋+

5％猪油+0．5％胆固醇；PNS组：造模饲料喂饲，

PNS(120 mg／kg，根据文献[3]及预试验结果确定

剂量)溶于双蒸水，ig给药。实验共8周，于第4、6、

8周末从兔耳缘静脉采血，留取血清，测定IL一6、

CRP和CIC水平。

2．2 血清IL一6和CRP测定：按照试剂盒说明

操作。

2．3血清CIC测定采用聚乙二醇沉淀比浊法。

2．4兔主动脉粥样斑块面积的测定：于第8周末，

耳缘iv空气处死所有实验兔并行主动脉粥样斑块

面积测定。取自降主动脉起始处至髂总动脉分叉处

主动脉，剔出外膜脂肪及结缔组织，纵向剖开血管，

生理盐水冲洗残血，10％福尔马林固定40～60 min

后，将血管取出，生理盐水冲洗，放入苏丹IV染液中

染色10 min，生理盐水冲洗。将血管展平，数码相机

摄像后，利用Image Pro plus 4．5软件分析，求出动

脉粥样斑块占整条动脉的面积比。

2．5 统计学处理：所有数据以z±S表示，采用

SPSS 10．0对各组数据进行方差和相关性分析。

3结果

3．1 血清中IL一6、CRP及CIC水平的变化：实验

过程中正常对照组IL一6、CRP及CIC水平无变化，

随实验进程，AS模型组IL一6、CRP及CIC水平逐

渐增高，与正常对照组相比差异显著(P<o．01)，实

验第4、6、8周末各时相点PNS组IL一6、CRP及

CIC水平明显低于AS组(P<0．05)。见表1。

表1 PNTS对兔AS形成过程中血清IL一6、CRP及CIC水平的影响(；±s，n一5)

Table 1 Effect of PNTS on level of IL一6，CRP，and CIC in serum during atherosclerogenesis in rabbits(工±s，n一5)

与正常组比较：△oP<O．Ol；与AS模型组比较：。P<O．05

△△P<0．01口s model group；’P<0．05"US AS model group

3．2 主动脉粥样斑块面积测定：正常对照组各实验

兔主动脉苏丹Ⅳ染色均无着色(面积为o)；实验第

8周末AS模型组粥样斑块面积为(39．14±

3．93)％，PNS组粥样斑块面积为(25．05±

1．81)％，明显低于AS模型组(P<O．05)。

3．3相关性分析结果：血清中IL一6、CRP及CIC

水平均与动脉粥样斑块面积呈显著正相关性。(r一

0．975、0．960、0．968，Pd0．01)

3讨论

在对AS的研究中，IIF的参与逐渐引起学者们

的关注，但是目前的研究多局限于临床患者血液中

个别IIF的检出，缺少全面的观测，而且临床病例的

筛选局限性大，可比性差。本实验建立AS动物模

型，克服了临床病例的不足，而且动态观察了IIF的

变化及其与AS之间的相关性，从而更全面深入地

揭示了IIF在AS病变过程中的作用。

IL一6、CRP和CIC是重要的IIF。IL一6在急性

反应期的主要功效是刺激肝细胞产生急性期反应蛋

白，主要是CRP；诱导B淋巴细胞终末期的分化i刺

激T淋巴细胞等[4]，CRP是重要的急性期反应蛋

白，也是炎症反应重要的下游标记物。在正常情况下

水平甚低，在炎症刺激下，血浆中CRP水平迅速升

高至正常时的几百乃至上千倍，是前炎症反应最灵

敏的标志物。既往的研究表明IL一6和CRP是AS

以及其他心血管疾病重要的预测因子，IL一6和CRP

水平的高低与疾病的预后及心血管事件的再发生紧

密相关口]。目前的研究进一步证明IL一6及CRP促

使单核细胞趋化蛋白(MCP一1)和组织因子(TF)

的释放；使黏附分子表达增加；促进血管平滑肌细胞

的增殖和迁移；在动脉粥样斑块的损伤中IL一6及
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CRP均有表达[6]。本实验结果显示AS模型组IL一6

和CRP随着AS病变的发展逐渐增高，与此同时，

CIC水平也随着病程增加，提示在慢性炎症疾病中

免疫系统即原发性和继发性免疫反应发挥了重要的

作用。这与已有的临床结论相一致。IL一6及CRP可

以直接参与原发性免疫反应[7’8]。免疫荧光法和免疫

组化法发现在AS病人主动脉中有沉积的IgG及

IgM、补体、OX—LDL抗体复合物。目前明了的AS

抗原有氧化型低密度脂蛋白(OX—LDL)，热休克蛋

白(HSP)，B。一糖蛋白[8]。抗原与其特异性抗体形成

CIC激活局部的补体系统，发生Ⅲ型变态反应，从而

集聚更多的单核细胞和巨噬细胞，加重血管壁的炎

性反应。

三七总皂苷(PNTS)是五加科人参属植物三

七根部提取的有效成分。近年来PNTS预防AS引

起了人们的重视。已有的研究表明PNTS通过以下

途径发挥抗AS作用：调节脂质代谢；抗自由基作

用；抑制血小板聚集[9]。本实验在高脂喂饲形成AS

模型同时ig给予PNTS，发现PNTS对AS有很好

的防治作用，和AS模型组比较，PNTS防治组斑块

面积明显降低，血清CRP、IL一6及CIC水平显著降

低。结合前期对PNTS抗炎作用的研究[10|，说明抗

炎和免疫调节也可能是PNTS防治AS的形成发

展的重要机制。
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黄芩苷对化学性肝损伤的保护作用

王超云，傅风华，田京伟，张太平，孙 芳，刘 珂

(烟台大学药学院，山东省天然药物工程技术研究中心，山东烟台264005)

黄芩Scutellaria baicalensis Georgi为常用中

药，其有效成分为黄酮类，其中含量较高的是黄芩苷

及其苷元。研究表明黄芩苷具有清除羟自由基、超氧

自由基、烷自由基的功能，在抗氧化及抗炎等方面具

有显著的作用[1]，本实验进一步研究其对化学性肝

损伤的保护作用。

1材料

t．1 动物：清洁级昆明种小鼠，雄性，体重18～22

g，由山东省天然药物工程技术研究中心实验动物中

心提供，合格证号：鲁动质字200106003号。

1．2药品：黄芩苷注射液(黄芩苷纯度>90％)，山

东省天然药物工程技术研究中心制剂室提供，批号

020826。超氧化物歧化酶(SOD)、丙二醛(MDA)、

收稿日期：2004—10一i1

谷胱甘肽(GSH)试剂盒均购自南京建成生物工程

研究所。联苯双脂滴丸为北京协和药厂产品，批号

001104；CCl。为烟台三和化学试剂有限公司产品，批

号990918；丙氨酸氨基转移酶(ALT)试剂盒(批

号021120)、天冬氨酸氨基转移酶(AST)试剂盒

(批号021120)均为中生北控生物科技股份有限公

司产品。

1．3仪器：Autolab 18全自动生化分析仪，Vastec

Medical Ltd．

2方法

2．1对CCl。致肝损伤的影响R’3]：取雄性健康小鼠

50只，随机分为5组，每组10只。正常对照组、模型

组尾iv生理盐水；黄芩苷高、低剂量(90、10 rag／




