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芎归六君子汤对实验性大鼠冠心病的治疗作用

郑丽莉

（山东协和学院，济南　 ２５０１０９）

　 　 【摘要】 　 目的　 探讨芎归六君子汤对实验性冠心病的效果。 方法　 将大鼠随机分为空白对照组、模型对照

组、西药对照组（辛伐他丁）、中药对照组（复方丹参滴丸）和芎归六君子汤组。 采用脂肪乳剂灌胃法和垂体后叶素

诱发冠脉痉挛法复制冠脉硬化急性心肌缺血双模型。 检测心电图 ＳＴ 段、血脂改变，炎症因子肿瘤坏死因子ＴＮＦ⁃α、
白介素 ＩＬ⁃６、白介素 ＩＬ⁃１０、高敏反应蛋白 ｈｓ⁃ＣＲＰ、单核细胞趋化蛋白 ＭＣＰ⁃１、细胞间黏附因子 ＩＣＡＭ⁃１，血管内皮活

性物质 ＥＴ⁃１、ＮＯ、ＴＸＡ２、ＰＧＩ２，纤溶系统血浆 ＰＡＩ⁃１、ｔ⁃ＰＡ 含量。 结果　 各给药组心电图 ＳＴ 段、血脂、炎症因子、血
管内皮活性物质和纤溶系统较模型对照组改善，差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），且芎归六君子汤组改善效果优于中药

和辛伐他丁组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 结论　 芎归六君子汤能改善冠心病模型的心电图、血脂、血管内皮和纤溶功能，减轻炎

症反应，对大鼠冠脉硬化和心肌缺血有显著效果。
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　 　 心血管疾病在我国城市居民死因中位居前三

位，而冠心病是心血管疾病的第一死因［１］。 冠心病

属于中医学“胸痹”范畴，其病位在心，广泛存在气

虚痰浊血瘀的病机。 六君子汤源于《医学正传》，主
治脾胃气虚兼痰湿证，症见食少便溏，胸脘痞闷呕

逆者，现代医学常用于治疗慢性胃炎、消化性溃疡

等属于脾胃气虚者。 芎归六君子汤在六君子汤基

础上，加味补血活血之当归、川芎组成，具有补气健

脾，化痰散瘀之效，是治疗脾胃气虚，痰瘀内阻的常

用方药。 本研究拟采用芎归六君子汤治疗大鼠冠

状动脉粥样硬化性心脏病，观察该方对于冠心病的

治疗效果。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠 ６０ 只，雄性，体重（２００ ± ２０） ｇ，
山东省济南市朋悦实验动物繁育有限公司提供

［ＳＣＸＫ （鲁） ２０１４ － ０００７］，［ ＳＹＸＫ （鲁） ２０１４ －
０００８］。
１􀆰 ２　 主要试剂与仪器

１􀆰 ２􀆰 １　 中药材

芎归六君子汤由人参、白术、茯苓、炙甘草、陈皮、
姜半夏、川芎、当归组成，药物购于建联药店，经山东

中医药大学中药鉴定教研室鉴定。 上述药材按照比

例 ３∶ ３∶ ３∶ ２∶ １∶ ２∶ ３∶ ３称取，加水浸泡 ２ ｈ，常规煎煮 ３
次，药液混合，６０℃水浴箱中浓缩至每毫升制剂相当

于生药 ０􀆰 ６ ｇ。 灭菌，４℃冰箱保存备用。
１􀆰 ２􀆰 ２　 对照药

辛伐他丁，购于江苏恒瑞医药股份有限公司，
批号：国药准字 Ｈ３２０２０８５６。 复方丹参滴丸，购于天

津天 士 力 制 药 股 份 有 限 公 司， 批 号： 国 药 准

字 Ｈ２００１３４２３。
１􀆰 ２􀆰 ３　 造模用药

胆固 醇 （ 百 灵 威 科 技 有 限 公 司， 批 号

ＬＲ６００１０８）；丙硫氧嘧啶（上海朝晖药业有限公司，
批号 １４０４Ｆ１２）；脱氧胆酸钠（北京奥博星生物制药

有限公司，批号 ２０１５１０２８）；维生素 Ｄ３（哈尔滨市华

晟科技动物药品厂，兽药字 ２０１５０８０５１１４１７）；垂体

后叶素（南京新百药业有限公司，批号 １００４０１）。 脂

肪乳的配比，每 ５００ ｍＬ 含 １０％ 胆固醇、２０％ 猪油、

１％丙硫氧嘧啶和 ２％脱氧胆酸钠。
１􀆰 ２􀆰 ４　 其他试剂

ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬ⁃Ｃ、ＬＤＬ⁃Ｃ 试剂盒（南京建成生物

有 限 公 司， 批 号 分 别 为 ２０１５０３１１、 ２０１５０３２７、
２０１５０３２８、２０１５０４０３）；ＮＯ 试剂盒（南京建成生物有

限公司，２０１５１２１６），ＥＴ⁃１、ＰＧＩ２、ＴＸＡ２ ＥＬＩＳＡ 试剂

盒（武汉华美生物工程有限公司， ＣＳＢ⁃Ｅ０６９７９ｒ、
ＣＳＢ⁃Ｅ１３７０６ｒ、 ＣＳＢ⁃Ｅ１２６８９ｒ ）， 血 浆 ＰＡＩ⁃１、 ｔ⁃ＰＡ
ＥＬＩＳＡ 试剂盒（南京森贝伽生物科技有限公司，批号

分别为 ＳＢＪ⁃Ｒ０５７４、ＳＢＪ⁃Ｒ０５８５），ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６
ＥＬＩＳＡ 试剂盒（深圳达科为生物技术有限公司，批号

分 别 为 ２０１５１１２１、 ２０１５１０１２、 ２０１５０９２３ ）， ｈｓ⁃ＣＲＰ
ＥＬＩＳＡ 试剂盒（武汉华美生物工程有限公司，批号

Ｄ１９０１８８８５），ＭＣＰ⁃１、 ＩＣＡＭ⁃１ ＥＬＩＳＡ 试剂盒 （美国

Ｒ＆Ｄ 公司，批号 ２０１５０１０１Ａ、２０１５０２１１Ａ）。
１􀆰 ２􀆰 ５　 主要仪器

Ｓｙｎｅｒｇｙ２ 酶标仪 ［美国伯腾仪器有限公司（Ｂｉｏ
Ｔｅｋ）］；冷冻离心机（上海安亭科学仪器厂）；ＬＧ⁃
１０Ａ 电热恒温水浴箱（北京科伟永鑫仪器厂，ＨＨ⁃
Ｓ４）；ＭＳ⁃１８ 型全自动生化测定仪（奥普森公司）。
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 动物分组

将大鼠随机分为 ５ 组，每组 １２ 只，分别为空白

对照组、模型对照组、西药对照组（辛伐他丁）、中药

对照组（复方丹参滴丸）、芎归六君子汤组。
１􀆰 ３􀆰 ２　 给药方法

以等效剂量计算，于实验开始即口服灌胃给

药，每日一次，持续 １２ 周。 其中，空白对照组和模型

对照组分别给予生理盐水 ２０ ｍＬ ／ ｋｇ；西药对照组给

予辛伐他丁 ２􀆰 １ ｍｇ ／ ｋｇ，中药对照组给予复方丹参

滴丸 ８５ ｍｇ ／ ｋｇ；中药组给予芎归六君子汤 ６􀆰 ３ ｇ ／ ｋｇ。
１􀆰 ３􀆰 ３　 模型制备

除空白对照组外，按每千克 ６０ 万单位一次性腹

腔注射维生素 Ｄ３，同时每天灌服脂肪乳 １０ ｍＬ ／ ｋｇ，
连续 １２ 周。 实验结束前 ７２ ｈ，对照组腹腔注射生理

盐水 １ ｍＬ ／ ｋｇ，其余各组腹腔注射垂体后叶素 ３０ Ｕ ／
ｋｇ，连续 ３ 次，每次间隔 ２４ ｈ，诱发冠状动脉痉挛，制
备冠心病模型［２ － ３］。 记录造模前和末次给药后 ３０
ｍｉｎ 心电图。 本文的动物实验已通过实验动物使用

与管理委员会批准（编号：ＩＡＣＵＣ⁃２０１６⁃０１７）。

４２ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 １ 月第 ２８ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． １



１􀆰 ３􀆰 ４　 检测指标与方法

于 １２ 周末，末次给药后 １２ ｈ，称重，戊巴比妥麻

醉，下腔静脉取血，低温离心 １０ ｍｉｎ，转速３０００ ｒ ／ ｍｉｎ，
分离血清或血浆。

（１）心电图检测：戊巴比妥麻醉，连接 ＢＬ⁃４２０Ｅ
＋生物机能实验系统，记录造模前和末次造模后 ３０
ｍｉｎ 标准Ⅱ导联心电图，以 ＱＲＳ 波群的终点与 ＳＴ
段交接处的 Ｊ 点位移判断心肌缺血发生与否，并以

ＰＲ 段为基线记录 Ｊ 点位移，以 Ｊ 点上升或下降超过

０􀆰 １ ｍＶ 视为发生心肌缺血。
（２）血脂测定：采用酶学法，用全自动生化分析

仪检测血清血脂（ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬ⁃Ｃ、ＬＤＬ⁃Ｃ），具体操

作按照试剂盒上说明进行。
（３）炎症因子测定：ＥＬＩＳＡ 法分别测定 ＴＮＦ⁃α、

ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＩＣＡＭ⁃１、ＭＣＰ⁃１ 的浓度，实验严

格按照试剂盒步骤操作。
（４）血管内皮活性物质和纤溶系统检测：硝酸还

原酶法测定血清 ＮＯ 含量，ＥＬＩＳＡ 法检测血清ＥＴ⁃１、
ＰＧＩ２、ＴＸＡ２ 和血浆 ＰＡＩ⁃１、ｔ⁃ＰＡ 的水平，严格按照试

剂盒说明完成操作。
１􀆰 ４　 统计学方法

实验数据运用 ＳＰＳＳ ２１􀆰 ０ 统计软件处理分析，
参数值用平均数 ± 标准差（ 􀭰ｘ ± ｓ ）表示，组间比较

用 Ｆ 检验。

２　 结果

２􀆰 １　 芎归六君子汤对冠心病大鼠心电图 ＳＴ 段变

化的影响

造模前后，模型组 ＳＴ 段变化超过 ０􀆰 １ ｍＶ，与空

白对照组相比， ＳＴ 段变化差异有显著性 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），说明造模成功，出现冠脉痉挛，导致心肌缺

血。 与模型对照组相比，各给药组 ＳＴ 水平改善，差
异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 辛伐他丁组与丹参滴丸

组差异无显著性，芎归六君子汤组效果优于辛伐他

丁与丹参滴丸组，差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。
２􀆰 ２　 芎归六君子汤对冠心病大鼠血脂的影响

与空白对照相比，模型对照组 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ
显著升高，ＨＤＬ⁃Ｃ 显著降低（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），说明模型

对照组出现明显高血脂，造模成功。 与模型对照组

相比，各给药组血脂水平均改善，差异有显著性，其
中，辛伐他丁组与丹参滴丸组仅 ＨＤＬ⁃Ｃ 差异有显著

性，ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ 差异无显著性，而芎归六君子汤

组效果优于辛伐他丁与丹参滴丸组，差异有显著性。
２􀆰 ３　 芎归六君子汤对冠心病大鼠炎症因子的影响

与空白对照组相比，模型对照组 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１、
ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＭＣＰ⁃１、ＩＣＡＭ⁃１ 显著升高，说明模型对照组

出现明显的炎症反应。 与模型对照组相比，各给药

组炎症因子均显著降低，芎归六君子汤组降低最为

明显，与辛伐他丁组和丹参滴丸组相比差异有显

著性。
２􀆰 ４　 芎归六君子汤对冠心病大鼠血管内皮活性物

质的影响

与空白对照组相比，模型对照组 ＥＴ⁃１、ＴＸＡ２ 显

著升高，缩血管作用增强，ＮＯ、ＰＧＩ２ 显著降低，扩血

管作用减弱。 各用药组血管活性物质的水平均有

所改善，与模型对照组相比差异有显著性，其中芎

归六君子汤组效果优于辛伐他丁组及丹参滴丸组，
而辛伐他丁组与丹参滴丸组相比差异无显著性。

表 １　 芎归六君子汤对冠心病大鼠心电图 ＳＴ 段变化的影响（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １２，ｍＶ）
Ｔａｂ． １　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ＳＴ ｓｅｇｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ＥＣＧ ｏｆ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ

造模前
Ｂｅｆｏｒｅ ｍｏｄｅｌｉｎｇ

造模后 ３０ ｍｉｎ
３０ ｍｉｎ ａｆｔｅｒ ｍｏｄｅｌｉｎｇ

造模前后 ＳＴ 段变化
ＳＴ ｓｅｇｍｅｎｔ ｃｈａｎｇｅｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｍｏｄｅｌｉｎｇ

空白对照组
Ｂｌａｎｋ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 １０ ± ０􀆰 ０２ ０􀆰 １２ ± ０􀆰 ０３ ０􀆰 ０２ ± ０􀆰 ００８

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 １２ ± ０􀆰 ０３∗ ０􀆰 ３１ ± ０􀆰 ０４∗ ０􀆰 １９ ± ０􀆰 ０３４∗

辛伐他丁组
Ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 １１ ± ０􀆰 ０３ ０􀆰 ２３ ± ０􀆰 ０２△ ０􀆰 １４ ± ０􀆰 ０２６△

丹参滴丸组
Ｄａｎｓｈｅｎ ｄｒｉｐｐｉｎｇ ｐｉｌｌ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 １２ ± ０􀆰 ０４ ０􀆰 ２４ ± ０􀆰 ０３△ ０􀆰 １２ ± ０􀆰 ０２４△

芎归六君子汤组
Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 １１ ± ０􀆰 ０３ ０􀆰 １８ ± ０􀆰 ０２△☆● ０􀆰 ０７ ± ０􀆰 ０２１△☆●

注：与空白对照组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与模型对照组相比，△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与辛伐他丁组相比，☆Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与丹参滴丸组相比，●Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。 下同。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｂｌａｎｋ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，∗ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，△ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ
ｇｒｏｕｐ，☆ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｄａｎｓｈｅｎ ｄｒｉｐｐｉｎｇ ｐｉｌｌ ｇｒｏｕｐ，● Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｔｈｅ ｓａｍｅ ｂｅｌｌｏｗ．

５２中国比较医学杂志 ２０１８ 年 １ 月第 ２８ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． １



表 ２　 芎归六君子汤对冠心病大鼠血脂的影响（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １２，ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｔａｂ． ２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｂｌｏｏｄ ｌｉｐｉｄｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ

总胆固醇
Ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ

（ＴＣ）

甘油三酯
Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ

（ＴＧ）

高密度脂蛋白胆固醇
Ｈｉｇｈ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ （ＨＤＬ⁃Ｃ）

低密度脂蛋白胆固醇
Ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ （ＬＤＬ⁃Ｃ）

空白对照组
Ｂｌａｎｋ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ９４ ± ０􀆰 １７ ０􀆰 ５６ ± ０􀆰 ０９ １􀆰 １５ ± ０􀆰 １０ ０􀆰 ５３ ± ０􀆰 ０７

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ３􀆰 ５９ ± ０􀆰 ３０∗ １􀆰 １０ ± ０􀆰 １６∗ ０􀆰 ５６ ± ０􀆰 ０６∗ １􀆰 ５９ ± ０􀆰 １０∗

辛伐他丁组
Ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 ７２ ± ０􀆰 ３０△ ０􀆰 ８１ ± ０􀆰 ０６△ ０􀆰 ８８ ± ０􀆰 １２△● １􀆰 １６ ± ０􀆰 ０８△

丹参滴丸组
Ｄａｎｓｈｅｎ ｄｒｉｐｐｉｎｇ ｐｉｌｌ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 ７６ ± ０􀆰 ２４△ ０􀆰 ７９ ± ０􀆰 １１△ １􀆰 ０３ ± ０􀆰 １２△☆ １􀆰 １１ ± ０􀆰 １３△

芎归六君子汤组
Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 ２３ ± ０􀆰 ２１△☆● ０􀆰 ６６ ± ０􀆰 ０９△☆● １􀆰 １４ ± ０􀆰 ０８△☆● ０􀆰 ９０ ± ０􀆰 １０△☆●

表 ３　 芎归六君子汤对冠心病大鼠炎症因子的影响（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １２，ｐｇ ／ ｍＬ）
Ｔａｂ． ３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ ＴＮＦ⁃α ＩＬ⁃１ ＩＬ⁃６ ｈｓ⁃ＣＲＰ ＭＣＰ⁃１ ＩＣＡＭ⁃１

空白对照组
Ｂｌａｎｋ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １８􀆰 ７ ± ２． ２　 ６３􀆰 ５ ± ４􀆰 ７ ２８􀆰 ５ ± ３􀆰 １ ０􀆰 ５ ± ０􀆰 １ ３４􀆰 ５ ± ３􀆰 ７ ２１􀆰 ６ ± ２􀆰 ８

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ３５􀆰 ４ ± １． ９∗ １０１􀆰 ８ ± ５􀆰 ８∗ ９０􀆰 ８ ± ６􀆰 ７∗ ４􀆰 ２ ± ０􀆰 ２∗ ８８􀆰 １ ± ６􀆰 ４∗ ６１􀆰 １ ± ３􀆰 ６∗

辛伐他丁组
Ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ ｇｒｏｕｐ ２８􀆰 ２ ± １． ０△ ８５􀆰 ７ ± ３􀆰 ８△ ７２􀆰 ３ ± ６􀆰 ５△ ３􀆰 ３ ± ０􀆰 ４△ ６６􀆰 ６ ± ５􀆰 ５△ ４５􀆰 ４ ± ３􀆰 ６△

丹参滴丸组
Ｄａｎｓｈｅｎ ｄｒｉｐｐｉｎｇ ｐｉｌｌ ｇｒｏｕｐ ２６􀆰 ６ ± １． １△☆ ８１􀆰 ３ ± ４􀆰 ２△☆ ６２􀆰 ９ ± ７􀆰 ０△☆ ３􀆰 ６ ± ０􀆰 ４△☆ ６５􀆰 ０ ± ４􀆰 １５△ ４３􀆰 ５ ± ４􀆰 ３△

芎归六君子汤组
Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２２􀆰 ３ ± １． ２△☆● ７３􀆰 ９ ± ３􀆰 ０△☆● ４６􀆰 ７ ± ４􀆰 ８△☆● ２􀆰 ２ ± ０􀆰 ４△☆● ４９􀆰 １ ± ３􀆰 ８△☆● ３４􀆰 ０ ± ３􀆰 ０△☆●

表 ４　 芎归六君子汤对冠心病大鼠血管内皮活性物质的影响（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １２）
Ｔａｂ． ４　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ａｃｔｉｖｅ ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ ＥＴ⁃１（ｎｇ ／ Ｌ） ＮＯ（μｍｏｌ ／ Ｌ） ＰＧＩ２（ｎｇ ／ Ｌ） ＴＸＡ２（ｎｇ ／ Ｌ）

空白对照组
Ｂｌａｎｋ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ４􀆰 ２３ ± １􀆰 １８ ４０􀆰 ６９ ± ２􀆰 ６７ １５７􀆰 ８９ ± １０． ９１ １２􀆰 ５２ ± １􀆰 １０

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １２􀆰 ２７ ± １􀆰 ０３∗ ３０􀆰 ４８ ± １􀆰 １９∗ １２５􀆰 ４２ ± １１． ５４∗ ２３􀆰 ５１ ± １􀆰 ８２∗

辛伐他丁组
Ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ ｇｒｏｕｐ ９􀆰 ４１ ± １􀆰 ３３△ ３４􀆰 １２ ± １􀆰 ７９△ １３９􀆰 ５９ ± ９． ４５△ １８􀆰 ５８ ± １􀆰 ５４△

丹参滴丸组
Ｄａｎｓｈｅｎ ｄｒｉｐｐｉｎｇ ｐｉｌｌ ｇｒｏｕｐ ８􀆰 ６１ ± １􀆰 ４４△ ３４􀆰 ２８ ± １􀆰 ９０△ １４０􀆰 ６８ ± １１． １５△ １７􀆰 ６９ ± １􀆰 ２８△

芎归六君子汤组
Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ６􀆰 ５２ ± １􀆰 １２△☆● ３８􀆰 ３７ ± １􀆰 ４１△☆● １４９􀆰 ４６ ± ８． ５１△☆ １４􀆰 ５１ ± １􀆰 ０１△☆●

表 ５　 芎归六君子汤对冠心病大鼠纤溶系统的影响（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １２，ｎｇ ／ ｍＬ）
Ｔａｂ． ５　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｆｉｂｒｉｎｏｌｙｔｉｃ ｓｙｓｔｅｍ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ ｔ⁃ＰＡ ＰＡＩ⁃１

空白对照组
Ｂｌａｎｋ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ４􀆰 １５ ± ０􀆰 １７ ０􀆰 ４８ ± ０􀆰 ０９

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ５７ ± ０􀆰 ９３∗ １􀆰 ２２ ± ０􀆰 １８∗

辛伐他丁组
Ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 ９５ ± ０􀆰 ２０△ ０􀆰 ７８ ± ０􀆰 １２△

丹参滴丸组
Ｄａｎｓｈｅｎ ｄｒｉｐｐｉｎｇ ｐｉｌｌ ｇｒｏｕｐ ３􀆰 ０９ ± ０􀆰 ２２△ ０􀆰 ８２ ± ０􀆰 １１△

芎归六君子汤组
Ｘｉｏｎｇｇｕｉ Ｌｉｕｊｕｎｚｉ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ３􀆰 ６８ ± ０􀆰 ２０△☆● ０􀆰 ６５ ± ０􀆰 １２△☆●

６２ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 １ 月第 ２８ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． １



２􀆰 ５　 芎归六君子汤对冠心病大鼠纤溶系统的影响

与空白对照组相比，模型对照组 ｔ⁃ＰＡ 显著降低，
ＰＡＩ⁃１ 显著升高，说明模型对照组纤溶功能降低，凝血

功能增强。 各给药组 ｔ⁃ＰＡ 升高，ＰＡＩ⁃１ 降低，与模型

对照组相比差异均有显著性。 芎归六君子汤组改善

最为明显，优于辛伐他丁组和丹参滴丸组。

３　 讨论

动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）是一种以脂

质沉积、纤维组织增生、炎症细胞浸润为特征的累

及全身大、中动脉的慢性疾病，严重者导致急性心

肌梗死或脑梗死等。 脂质代谢紊乱和炎性反应贯

穿于动脉粥样硬化病变过程始终。
高血脂是动脉硬化的始动因素和主要危险因

素，血清胆固醇和低密度脂蛋白水平升高与动脉硬

化发生呈正相关［４］。 高密度脂蛋白可将胆固醇逆

向运至肝脏处理，降低机体胆固醇水平，且能抗氧

化和抗炎，延缓动脉硬化进程。
炎症是动脉粥样硬化的基本特征，炎症导致血

管局部中性粒细胞和单核细胞浸润，脂质沉积，平
滑肌细胞增殖迁移，细胞外基质合成降解紊乱及新

生血管增多。 炎症的活跃程度是鉴定不稳定斑块

的指标之一。 肿瘤坏死因子⁃α（ＴＮＦ⁃α）可通过多种

信号通路介导炎症反应，在炎症反应中具有核心作

用地位，其表达量在一定程度上反映动脉粥样硬化

的程度，并与再发心肌梗死的危险成正相关［５］。
ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１０ 被认为是动脉硬化的标志物［６］。 Ｃ⁃反应

蛋白（ＣＲＰ）是冠心病发生事件的独立预测因子，动
脉硬化不同阶段 ＣＲＰ 的水平随之改变［７］。 单核细

胞趋化蛋白⁃１（ＭＣＰ⁃１）对单核、巨噬细胞的迁移和

激活起特异性调控作用，影响粥样斑块的增长及稳

定性。 ＩＣＡＭ⁃１ 是单核细胞迁移至血管内膜过程的

重要诱导剂［８］。
内皮功能不全是动脉粥样硬化和冠心病发展

过程中的关键步骤，炎症反应与内皮细胞功能损伤

密切相关。 内皮功能受损后，炎症因子释放增加，
其他活性物质的分泌与释放也出现紊乱。 内皮素

（ＥＴ）、一氧化氮（ＮＯ）、前列环素（ＰＧＩ２）、血栓素 Ａ２
（ＴＸＡ２）对血管舒缩功能、凝血系统及血小板聚集

起平衡调节作用［９］。 ＥＴ 具有强烈的缩血管和促血

管平滑肌细胞增殖作用。 ＮＯ 是能阻止动脉粥样硬

化发展的内皮保护因子。 ＰＧＩ２ 是强烈的血管舒张

剂和血小板聚集抑制剂，而 ＴＸＡ２ 作用正好与 ＰＧＩ２

相拮抗。 血管内皮损伤时，ＥＴ⁃１、ＴＸＡ２ 释放增加，
ＮＯ、ＰＧＩ２ 减少，缩血管与凝血功能增强。

纤溶活性功能减低是急性冠脉综合征的重要

病理生理基础。 纤溶酶原激活物（ ｔ⁃ＰＡ ／ ｕ⁃ＰＡ）能激

活纤溶酶原，降解纤维蛋白。 纤溶酶原激活物抑制

物（ＰＡＩ⁃１）能迅速与 ｔ⁃ＰＡ 结合而使之失活，抑制纤

维蛋白降解。 ＰＡＩ⁃１ 调节细胞黏附、迁移和增殖及

凋亡等多个过程，促进动脉粥样硬化。 ｔ⁃ＰＡ、ＰＡＩ⁃１
活性与冠心病的临床类型和发展变化有关［１０］，伴随

不稳定型心绞痛病情进展，血液纤溶功能紊乱加

重，斑块不稳定状态恶化。 ＰＡＩ⁃１ 活性与再发心肌

梗死密切相关，是心肌梗死的独立危险因素。
本研究通过芎归六君子汤治疗大鼠冠状动脉

粥样硬化性心脏病，结果显示，冠心病大鼠血脂和

心电图 ＳＴ 段改善；炎症因子显著下降；血管内皮活

性物质 ＥＴ、ＴＸＡ２ 降低，ＮＯ、ＰＧＩ２ 增加；纤溶系统

ｔ⁃ＰＡ升高，ＰＡＩ⁃１ 降低。 说明芎归六君子汤对血管硬

化和缺血心肌具有保护作用。
冠心病属于中医学胸痹范畴，病位在心。 病机

主要为心气亏虚，但多兼有气滞、痰浊和瘀血。 《金
匮要略·胸痹心痛短气病脉证治》曰：“胸痹，心中

痞，气结在胸，胸满胁下逆抢心，枳实薤白桂枝汤主

之，人参汤亦主之。”张仲景在《备急于金要方》提

出：“心劳病者，补脾以益之。”现代中医名家邓铁涛

教授认为，脾胃气虚，痰湿阻滞是冠心病的常见成

因。 沈绍功认为，冠心病的治疗应从传统的“补气

活血”转到“补气祛痰”上来。 徐秋［１１］ 认为，心气虚

的根源是脾气虚，临证多补脾气以促心气。 王振

涛［１２］提出，老年冠心病患者其体质特点多为气血不

足、津血同亏、脾胃和肠道功能下降。 因此气血不

足，痰瘀内阻是冠心病的重要病机。
六君子汤源于《医学正传》，由人参、白术、茯

苓、甘草、半夏、陈皮组成，现代医学常用于治疗慢

性胃炎、消化性溃疡等属于脾胃气虚者。 芎归六君

子汤在其基础上，加味补血活血之当归、川芎，功能

健脾益气、化痰消脂、补血活血。 本研究采用芎归

六君子汤治疗冠心病，方中以人参、白术、茯苓和甘

草增强脾胃功能，改善水谷运化，一则促进气血化

生，增加心肌供血；二则消除水湿痰饮，改善脂质代

谢；以半夏、陈皮化痰理气，调节血脂，改善动脉硬

化；加之当归、川芎补血活血行气，改善血液高凝，
促进纤溶；八药合参，共同改善血管硬化和心肌供

血，与本实验结果相吻合。 （下转第 ５５ 页）

７２中国比较医学杂志 ２０１８ 年 １ 月第 ２８ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． １



前美国 Ｆａｘｉｔｒｏｎ Ｂｉｏｐｔｉｃｓ 公司相机水平），可以显示

２０ μｍ 的微小动脉；专门研制的动脉造影剂，控制显

示 ２０ μｍ 微动脉，可以避免造影剂通过微循环进入

静脉，获得全动脉期影像，避免了动静脉期的静脉

影像干扰。
做组织采集和固定时，为使动静脉保持存活时

的形状，鼠尾的组织采用生存压力固定和等渗脱水

技术，组织处理需注意的事项：结扎双侧髂总动脉、
髂内动脉和肠系膜下动脉，以保证固定液充分进入

尾部血管；灌注时剪开后腔静脉，以利于将血液冲

出体外；封闭后腔静脉，再灌注 １ ｍＬ 固定液，可以保

证血管处于充盈状态下固定，以保持生理形态；脱
水前一定要切除结扎线，以防止封闭状态下脱水，
导致血管塌陷甚至闭锁；脱钙处理充分，以利于切

片顺利进行。
另外，本文对鼠尾特殊血管进行解剖研究后，

对大鼠尾部血管的使用有几点建议：澄清尾静脉名

称的混乱，我们一般注射给药的较粗大且分布表浅

的为尾侧静脉，而非笼统的尾静脉；在了解解剖结

构后，尾侧静脉注射，最安全进针点应该选择在两

节尾椎之间的下端，可保证进针后避免损伤到尾侧

动脉节点；尾正中动脉适于动脉采血、给药、练习显

微外科血管吻合技术。
本研究准确地显露了大鼠尾部丰富的血管结

构，揭示了鼠尾深层血管系统的存在，并提出双层

框架血管结构的理念，填补了大鼠解剖结构的空

白，为探讨重大损伤、代偿后肢缺血等生理功能的

相关研究打下良好的基础。
［致谢：特别感谢美国刘彭轩（Ｐｅｒｒｙ Ｌｉｕ）老师的
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　 　 该实验结果提示，补气健脾，化痰活血，能够化

生气血，促进心肌供血，改善脂质代谢，缓解血液高

凝，减轻血管硬化，对于冠心病治疗大有裨益。 关

于其治疗机制，尚有待下一步研究予以深入阐释。
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