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摘要# 目的!探究活血康脑颗粒 "黄芪’ 巴戟天’ 葛根等# 对大鼠脑缺血再灌注损伤的保护作用& 方法!建立大鼠
大脑中动脉栓塞 "FIGH# 模型% >?大鼠随机分为假手术组% 模型组% 阳性对照组% 活血康脑颗粒低’ 中’ 高剂量
组& 测试神经功能评分% //I染色计算脑梗死体积% 酶联免疫吸附 ",CU>G# 法检测超氧化物歧化酶 ">H?#’ 丙二
醛 "F?G#’ (*酮*前列腺素 "(*A0[9*DJc1"#’ 血栓素 +# "/a+##’ 白细胞介素*"$ "UC*"$#’ 肿瘤坏死因子*" "/Oc*
"#% 逆转录*聚合酶链反应 "K/*DIK# 法检测基质金属蛋白酶 . "993OU#’ 细胞间黏附分子*" "!:I9O)# 表达水平&
为了观察活血康脑颗粒对血小板聚集功能的影响% 全自动血凝分析仪分析凝血时间% ,CU>G法测定血浆组织型纤溶酶
原激活物 "[*DG# 和抑制物 "DGU# 活性% 全自动生化分析仪检测血液流变学指标& 结果!活血康脑颗粒能显著减少
脑梗死体积% 改善神经功能% 降低F?G含有量% 增加 >H?活性( 升高 (*A0[9*DJc""水平% 降低/a+# 含有量( 减少
UC*"$和 /Oc*"表达( 抑制 993OU’ !:I9O) 表达( 延长白陶土部分凝血活酶时间 "bD//#’ 血浆凝血酶原时间
"D/#( 升高[*DG活性% 抑制DGU活性( 降低全血黏度% 提高红细胞变形能力& 活血康脑颗粒每个剂量组的量效呈正
相关& 结论!活血康脑颗粒可保护大鼠脑缺血再灌注损伤% 其机制可能与抗自由基损伤’ 抗血栓’ 抗脑血管痉挛’ 改
善脑血管通透性’ 抗炎’ 抗凝血’ 改善血液流变学异常变化有关&
关键词! 活血康脑颗粒( 脑缺血再灌注损伤( 抗自由基( 抗炎( 抗凝血( 抗血栓( 血液流变学
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34[9YQ( 4<[5894=R14[59<( 4<[5[\Y93XRM( \039Y\0919=Q

!!鉴于缺血性脑卒中临床多有气虚血瘀证% 以往
中医药治疗多采用活血化瘀或益气活血等方药*"+ %
该类治法虽具有一定疗效% 但也有许多不良后果%
如易致脑缺血再灌注损伤’ 出血等不良后果*#+ &
因此% 对脑缺血的治疗不仅要使血流再通% 还要防
止再灌注损伤&

中药复方制剂活血康脑颗粒由生黄芪’ 巴戟
天’ 野葛根’ 地龙’ 黄芩’ 川芎 ( 味药材组成% 具
有益气活血’ 养阴生津等功效% 临床用于治疗缺血
性脑血管疾病& 本实验采用线栓法诱导大鼠大脑中
动脉局灶性脑缺血模型% 观察活血康脑颗粒对脑缺
血再灌注损伤的保护作用&
GH材料
"L"!药品和试剂!活血康脑颗粒 "杭州华东医药
集团康润制药有限公司% 批号 "-’"’"*"-’"’$ #(
维脑路通片 "山西亚宝药业股份有限公司% 批号
"$""-’#( 尼莫地平胶囊 "海南普利制药有限公
司% 批号 "$’(#2#( 阿司匹林片肠溶片 "沈阳奥吉
娜药业有限公司% 批号 "$""’.#( 复方丹参片 "云
南白药集团股份有限公司% 批号 NF+"$’(#( 氯化
三苯四氮唑 "//I% 南京建成科技有限公司% 批号
#’"-’&’2#( >H?活性和 F?G含有量检测试剂盒
"南京建成生物工程研究所#( (*A0[9*DJc""和/a+#
含有量检测试剂盒 "上海信帆生物科技有限公
司#( UC*"$和/Oc*"检测试剂盒 "上海源叶生物
科技有限公司#( [*DG和DGU活性检测试剂盒 "上
海信帆生物科技有限公司#( /Y5d91K04=0<["/4b4*
K4公司% 批号 "-"’&#( ?,DI "G3Y0M89公司% 批
号I(E"’’&#( 逆转录试剂盒 "/4A4Y4公司% 批号
Gb#$’"#( DIK 试 剂 盒 " /4A4Y4公 司% 批 号
Gb$)’##( ?OGC4BB0YF4YA0Y"上海莱枫生物科
技有限公司% 批号 I’)"-#( 引物 "上海生工生物
工程股份有限公司#&
"L#!仪器!)’#’ 全自动生化分析仪 "日立公司#(
酶标仪 "美国 F?>;08[Y4F4WD1RM$2-#( ?SS*2I
型琼脂糖凝胶电泳仪 "北京市六一仪器厂#( 赛多

利斯 ">4Y[9Y5RM# +>""’> 电子天平 "北京赛多利
斯天平有限公司#( >5=34#*"(Db离心机 " >5=34
公司#( IG&’’ 全自动血凝仪 "日本希森美康#(
?S2.*%型电动玻璃匀浆机 "宁波新芝生物科技股
份有限公司#( Ic+*$"#’ 型荧光定量DIK仪 "+59*
K4B公司#&
"L$!动物!健康 >?雄性大鼠% 体质量 #.’ ‘
$’’ =% 饲育条件合格证 >Sab "浙# #’"$*’"2-%
购自上海西普尔*必凯实验动物有限公司% 许可证
号 >Iab "沪# #’"$*’’"(&
IH方法
#L"!分组与给药!大鼠随机分为假手术组 "正常
组#’ 脑缺血再灌注损伤组 "模型组#’ 阳性药物对
照组 *尼莫地平组 ’L’’2 " =@"A=.B#’ 维脑路通组
’L’-2 ( =@"A=.B#’ 阿司匹林组 ’L’’. =@"A=.B#’
复方丹参片组 ’L#&. =@"A=.B#+’ 活血康脑颗粒
治疗组 *"L&’ $L’’ (L’ =@"A=.B#+& 将活血康脑
颗粒和阳性药物临用前用生理盐水配成混悬液% 分
别于再灌注时灌胃给药 " 次% 早晚各 " 次% 连续
# B( 假手术组与模型组灌胃等量生理盐水&
#L#!大鼠脑缺血再灌注损伤模型制备!参照 C9<*
=4等*$+改良的线栓法来制作大脑中动脉栓塞模型
"FIGH#! 用 "’ !水合氯醛 "" 3C@"’’ =# 麻醉
大鼠% 固定消毒后在颈部正中切口% 分离右侧颈总
动脉 "IIG#’ 颈内动脉 "UIG# 和颈外动脉
",IG#& 结扎 ,IG% 尽量远离分叉处% 并用动脉
夹暂时阻断 IIG% 于分叉处附近动脉夹暂时夹闭
UIG远心端% 在,IG剪口% 从剪口处将鱼线插入%
从,IG插入到分叉处 UIG% 调整方向并沿着 UIG
走向轻轻推进% 遇到阻力停止推进% 插入鱼线约
"2 33% 将鱼线固定在 ,IG上& 缺血 .’ 35< 后%
拔出栓线% 再灌% 结扎 ,IG近分叉位置& 缝合切
口% 酒精消毒% 防止感染& 假手术组未插入鱼线%
其他步骤同上&
#L$!神经功能评分!参照 +0B0YM9< 等*-+报道的
’ ‘$ 分分级方法% 建立大鼠脑缺血再灌注损伤模
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型并给药% 在 #-’ -2’ )# \ 时间点观察并记录神
经功能缺失症状! 没有神经功能缺失症状为 ’ 分(
提尾% 病灶对侧肢体屈曲为 " 分( 除 " 分征象外%
病灶对侧的侧推阻力下降为 # 分( 除 "’ # 分征象
外% 有向瘫痪侧旋转征象为 $ 分& 中途死亡及颅底
出血者均不予统计&
#L-!脑梗死体积比!灌胃给药后% 断头取脑% 迅
速置于冰箱f#’ g冷冻 "& 35<% 自前脑额极起沿
标尺用锋利刀片切出 ( 片冠状切片% 每片厚
#L& 33% 将脑片置 #!//I染色液中% 于 $) g下
孵育 $’ 35<& 将脑片按切片顺序排列% 用数码相机
拍照后输入计算机% 用图像分析软件计算每一片缺
血面积及总体面积% 再计算梗死面积比值&
#L& ! 大 鼠 脑 组 织 >H?! F?G! (*A0[9*DJc""!
/a+#! UC*"$! /Oc*"! FFD*.! UIGF*" 检测!大
鼠灌胃给药后% 断头取脑% 分离缺血侧脑内皮组
织% 按照试剂盒说明书分别对脑组织匀浆中 >H?’
F?G’ (*A0[9*DJc""’ /a+#’ UC*"$’ /Oc*"进行测
定& 采用 K/*DIK法检测 993OU’ !:I9O) 表达水
平% 测定均按其测定试剂盒说明书进行& 引物 !O
#5$%0! 正向 &o*IGIIIJIJGJ/GIGGII//I*$o% 反
向 &o*IIIG/*GIIIGIIG/IGIGII*$o& !:I9O)!
正向 &o*/I/IG/JIIIJ/JGGG//G/J*$o% 反向 &o*
//JG*//IGGGJJGGGJJI//I/*$o& 993OU! 正向
&o*G/I/J/G/JJ/IJ/JJI/I/GG*$o% 反 向 &o*
/JJ*I//II/IIJ/JG//IJ*$o&
#L(!活血康脑颗粒对二磷酸腺苷 "G?D# 诱导的
大鼠血小板聚集功能的影响!大鼠灌胃给药后%
"’!水合氯醛 "’L- 3C@"’’ =# 腹腔麻醉% 心脏取
血% $L2!枸橼酸钠抗凝% 血量与抗凝剂之比为
. p"& 血小板聚集实验! #& g室温下将抗凝管以
" ’’’ Y@35< 离心 "’ 35<% 得到富含血小板血浆
"DKD#% 存放备用( 抗凝管再以$ ’’’ Y@35< 离心%

得自身对照样品血小板血浆 "DDD#% 以 G?D作为
诱导剂% 采用比浊法在 IG&’’ 全自动血凝仪测定
血小板聚集性& 具体操作方法参照仪器使用说明书
和试剂盒测试说明书% 以 & 35< 时血小板聚集率
"!# 表示结果&
#L)!活血康脑颗粒对凝血时间的影响!大鼠灌胃
给药后% "’!水合氯醛 "’L- 3C@"’’ =# 腹腔麻
醉% 心脏取血% $L2!枸橼酸钠抗凝% 血量与抗凝
剂之比为 . p"& 具体操作方法参照 IG&’’ 全自动
血凝仪仪器使用说明书和试剂盒测试说明书&
#L2!血浆中 [*DG! DGU测定!大鼠灌胃给药后%
"’!水合氯醛 "’L- 3C@"’’ =# 腹腔麻醉% 心脏取
血% 肝素钠抗凝% - ’’’ Y@35< 离心 "’ 35<% 取上
清& 严格按照酶联免疫 ",CU>G# 试剂盒说明书
操作&
#L.!活血康脑颗粒对脑缺血大鼠血液流变学指标
的影响!血液流变学指标检测高’ 低切全血黏度%
红细胞变形能力& 全血黏度测定! 取肝素抗凝血
’L2 3C% 加入测试杯中% 计算机采样获得切变率
#’’@M和 "@M的全血黏度值 "3D4.M#& 红细胞变
形能力测定! 取肝素抗凝血 ’L’- 3C% 加入 " 3C
悬浮液混合% 取 ’L2 3C上全自动生化分析仪测试%
计算机采样获得红细胞最大变形能力&
#L"’!统计学分析!实验数据均以 (h"表示% 采
用 >D>> ".L’ 统计软件进行方差分析% 3i’L’& 表
示差异有统计学意义&
JH结果
$L"!活血康脑颗粒对大鼠神经行为学评分影响!
与假手术组相比% 模型组脑神经行为学评分明显升
高 "3i’L’"#( 与模型组相比% 活血康脑颗粒组
及尼莫地平组均能显著减轻大鼠神经功能缺损症状
"3i’L’&% 3i’L’"#( 活血康脑颗粒减轻大鼠神
经功能缺损症状与其给药浓度正相关& 见表 "&

表 GH活血康脑颗粒对大鼠脑缺血后神经功能缺损症状的影响 $(K"% )LGR&
8,MNGH=..’-*".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("11’&+"4"P#-,4!’.#-#*,.*’+-’+’M+,4#(-2’5#, #1+,*($(K"% )LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+
神经功能缺损症状评分@分

#- \ -2 \ )# \
假手术组 f ’L#’ h’L"" ’L-# h’L#’ ’L$# h’L"’
模型组 f #L&’ h’L()## #L(" h’L2"## #L$$ h’L2.##

活血康脑颗粒组 (L’ "L.’ h’L&)$ "L"’ h’L22$$ ’L&’ h’L&$$$

活血康脑颗粒组 $L’ #L-& h’L(. "L-& h’L(.$$ ’L." h’L&-$$

活血康脑颗粒组 "L& #L-’ h’L2- "L2’ h’L.#$ "L$’ h’L.&
尼莫地平组 ’L’’2 " #L"’ h’L)- "L&’ h’L)"$$ ’L2’ h’L($$$

!!注! 与假手术组比较%##3i’L’"( 与模型组比较%$3i’L’&% $$3i’L’"

$L#!脑梗死体积!在建立模型 )# \ 后% 测定脑梗
死体积& 与假手术组相比% 模型组脑梗死总体积明

显增加 "3i’L’"#( 与模型组相比% 尼莫地平组’
活血康脑颗粒组脑梗死体积比显著减少 "3i

2$##
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’L’&% 3i’L’"#& 见表 #&
表 IH活血康脑颗粒对大鼠脑缺血后脑梗死的影响 $( K"%

)LGR&
8,MNIH=..’-*".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1-’+’M+,4#1̂

.,+-*#"1,.*’+-’+’M+,4#(-2’5#, #1+,*($(K"% )L
GR&

组别 剂量@*=."A=.B# f"+ 梗死体积比
假手术组 f ’
模型组 f !’L#(’ h’L’$$##

活血康脑颗粒组 (L’ !’L’-" h’L’#"$$

活血康脑颗粒组 $L’ !’L"#& h’L’#.$$

活血康脑颗粒组 "L& !’L")2 h’L’$)$

尼莫地平组 ’L’’2 " !’L’2’ h’L’#)$$

!!注! 与假手术组比较%##3i’L’"( 与模型组比较%$3i’L’&%
$$3i’L’"

$L$ ! 大 鼠 脑 组 织 >H?! F?G! (*A0[9*DJc""!
/a+#! UC*"$! /Oc*"! FFD*.! UIGF*" 检测
$L$L"!活血康脑颗粒对脑缺血再灌注大鼠脑皮质
>H?活力和F?G含有量的影响!对 >H?活力的影
响! 与假手术组相比% 模型组明显下降 "3i
’L’"#( 与模型组相比% 活血康脑颗粒各剂量组均
具有显著差异 "3i’L’"#% 表明活血康脑颗粒可
显著提高脑缺血再灌注损伤大鼠脑皮质 >H?活力&

对F?G含有量的影响! 与假手术组相比% 模
型组明显升高 "3i’L’&#( 与模型组相比% 活血
康脑颗粒各剂量组’ 维脑路通组均具有显著差异
"3i’L’&% 3i’L’"#% 表明活血康脑颗粒高’ 中
剂量能显著降低脑缺血再灌注大鼠脑皮质 F?G含
有量 "3i’L’"#& 见表 $&
表 JH活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠脑皮质 7?@

活力和<@$含有量的影响 $(K"% )LGR&
8,MNJH=..’-*(".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("17?@,-̂

*#0#*3 ,1!<@$-"1*’1*#1-’+’M+,4-"+*’) ".+,*(
O#*2-’+’M+,4#(-2’5#, +̂’/’+.&(#"1#1_&+3 $ ( K"%
)LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+

>H?@

"OT.3=;Y9[f"#

F?G@

"<391.3=;Y9[f"#
假手术组 f #’L$-( h&L.$# "L-$. h’L2’2
模型组 f .L22) h#L2’### &L$2- h"L($(#

活血康脑颗粒组 (L’ #$L&$& h(L-2$$$ "L-)# h’L$-)$$

活血康脑颗粒组 $L’ ")L&$# h&L#-’$$ #L&(# h"L##&$$

活血康脑颗粒组 "L& ")L&"& h&L&’)$$ #L("- h"L$.#$

维脑路通组 ’L’-2 ( ""L)$’ h-L$#" $L#2( h’L&$&$

!!注! 与假手术组比较%#3i’L’&%##3i’L’"( 与模型组比较%$3i

’L’&%$$3i’L’"

$L$L#!活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠脑
(*A0[9*DJc""和 /a+# 含有量的影响!对脑皮质 (*
A0[9*DJc""含有量的影响! 与假手术组相比% 模型

组明显降低 "3i’L’"#( 与模型组相比% 活血康
脑颗粒高剂量组具有显著差异 "3i’L’&#% 各剂
量组量效关系呈正相关% 表明活血康脑颗粒能显著
提高脑缺血再灌注损伤大鼠脑皮质 (*A0[9*DJc""的
含有量&
!!对脑皮质/a+# 含有量的影响! 与假手术组相
比% 模型组明显升高 "3i’L’"#( 与模型组相比%
活血康脑颗粒高’ 中剂量组均具有极显著差异
"3i’L’"#% 表明活血康脑颗粒能显著降低脑缺血
再灌注损伤大鼠脑皮质/a+# 含有量& 见表 -&
表 QH活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠脑 V ‘̂’*"^

YU\G!和8a6I 含有量的影响 $(K"% )LGR&
8,MNQH=..’-*(".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1*2’-"1̂

*’1*(".V ‘̂’*" ŶU\G!,1!8a6I #1+,*(O#*2-’+’̂
M+,4#(-2’5#, +̂’/’+.&(#"1#1_&+3 $(K"% )LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+

(*A0[9*DJc""@

";=.3=;Y9[f"#

/a+#@

";=.3=;Y9[f"#
假手术组 f $ ’’’L’ h"--L( #’ ("’L’ h.)(L$

模型组 f # &$’L" h"$#L’## #$ "#2L2 h" &--L.##

活血康脑颗粒组 (L’ # )’2L. h"&&L2$ #’ ())L& h)-)L"$$

活血康脑颗粒组 $L’ # ()#L) h"((L’ #" ""$L2 h).&L&$$

活血康脑颗粒组 "L& # (#)L2 h#-)L) ## "("L$ h" &$(L-

维脑路通组 ’L’-2 ( # )’)L) h".#L#$ #" )"&L’ h" -22L"$

!!注! 与假手术组比较%##3i’L’"( 与模型组比较%$3i’L’&%
$$3i’L’"

$L$L$!活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠脑
皮质UC*"$’ /Oc*"水平的影响!与假手术组相比%
模型组脑组织UC*"$和/Oc*"水平显著升高 "3i
’L’"#( 活血康脑颗粒高’ 中剂量组和维脑路通组
能显著降低脑组织内UC*"$和/Oc*"的表达% 差异
有统计学意义 "3i’L’"#& 见表 &&
表 TH活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠脑 ;B̂G"’

8C\̂!水平的影响 $(K"% )LGR&
8,MNTH=..’-*(".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1*2’4’0’4(

".;B̂G",1!8C\̂!#1+,*(O#*2-’+’M+,4#(-2’5#,^
+’/’+.&(#"1#1_&+3 $(K"% )LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+

UC*"$@

";=.3Cf"#

/Oc*"@

";=.3Cf"#
假手术组 f "2)L-. h$#L&’ " ".$L$2 h#’$L’#
模型组 f $’’L-. h#$L$-## # ’$#L.) h$&$L’)##

活血康脑颗粒组 (L’ #"$L-# h$$L-)$$ " #-’L#) h$#(L2’$$

活血康脑颗粒组 $L’ #$2L2" h")L)$$$ " $(’L-" h$&(L-)$$

活血康脑颗粒组 "L& #2$L2) h$"L)" " .()L&) h")-L)"
维脑路通组 ’L’-2 ( #-$L." h(&L#($$ " $-&L&- h#)$L2.$$

!!注! 与假手术组比较%##3i’L’"( 与模型组比较%$$3i’L’"

$L$L-!活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠脑
皮质993OU’ !:I9O) 基因表达量的影响!与假手
术组相比% 模型组 !:I9O)’ 993OU 3KOG的表达
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显著上调 "3i’L’"#( 与模型组相比% 活血康脑
颗粒高’ 中剂量组均能显著下调 !:I9O)’ 993OU
3KOG的表达 "3i’L’&% 3i’L’"#& 见表 (&
表 VH活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠脑 **+,-’

!./*,0 59C$表达的影响 $(K"% )LGR&
8,MNVH=..’-*(".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1*2’’)^

/+’((#"1(".**+,- ,1!!./*,0 59C$#1+,*(
O#*2-’+’M+,4#(-2’5#, +̂’/’+.&(#"1#1_&+3 $ ( K"%
)LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+
993OU !:I9O)

假手术组 f " "
模型组 f !&L)( h"L."##!)L)( h$L"’##

活血康脑颗粒组 (L’ #L#’ h’L)2$$ !"L() h’L$&$$

活血康脑颗粒组 $L’ $L’( h"L".$ !#L.. h"L$&$

活血康脑颗粒组 "L& -L&$ h#L&( !&L)2 h"L2&
维脑路通组 ’L’-2 ( !#L2) h"L’"$ !#L&" h’L-&$$

!!注! 与假手术组比较%## 3i’L’"( 与模型组比较%$3i

’L’&%$$3i’L’"

$L-!活血康脑颗粒对G?D诱导的大鼠血小板聚集
功能的影响!与假手术组比较% 模型组 & 35< 时血
小板聚集率极显著上调 "3i’L’"#( 与模型组比
较% 活血康脑颗粒各剂量组和阿司匹林组对 G?D
诱导的大鼠血小板聚集具有显著的抑制作用 "3i
’L’&% 3i’L’"#& 见表 )&
表 WH活血康脑颗粒对血小板聚集的影响 $(K"% )LGR&
8,MNWH=..’-*".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1/4,*’4’*,P^

P+’P,*#"1$(K"% )LGR&

组别 剂量@*=."A=.B# f"+ & 35<时血小板聚集率@!
假手术组 f -"L& h-L"
模型组 f )&L) h&L"##

活血康脑颗粒组 (L’ &)L2 h#L$$$

活血康脑颗粒组 $L’ ($L’ h"L)$$

活血康脑颗粒组 "L& (2L. h$L2$

阿司匹林组 ’L’’. &$L# h"L.$$

!!注! 与假手术组比较%## 3i’L’"( 与模型组比较%$3i

’L’&%$$3i’L’"

$L&!活血康脑颗粒对凝血时间的影响!活血康脑
颗粒对白陶土部分凝血活酶时间 "bD//# 的影响!
与假手术组相比% 模型组显著缩短 "3i’L’"#(
与模型组相比% 活血康脑颗粒高’ 中剂量组和阿司
匹林组均具有显著延长的作用 "3i’L’&% 3i
’L’"#% 各剂量组量效关系呈正相关% 表明活血康
脑颗粒具有延长bD//的作用&

活血康脑颗粒对血浆凝血酶原时间 "D/# 的
影响! 与假手术组相比% 模型组显著缩短 "3i
’L’"#( 与模型组相比% 活血康脑颗粒高剂量组和
阿司匹林组具有显著延长 D/的作用 "3i’L’&#%

各剂量组量效关系呈正相关% 表明活血康脑颗粒具
有延长D/的作用& 见表 2&
表 XH活血康脑颗粒对DY88和Y8的影响$(K"% )LGR&
8,MNXH=..’-*(".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1DY88,1!

Y8$(K"% )LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+
bD//@M D/@M

假手术组 f "(L(2 h’L2) 2L2. h’L$(
模型组 f "-L#’ h’L("## )L.2 h’L$-##

活血康脑颗粒组 (L’ "&L-2 h"L$#$$ 2L$# h’L")$

活血康脑颗粒组 $L’ "-L22 h"L"($ 2L"- h’L#’
活血康脑颗粒组 "L& "-L$# h"L$# 2L"# h’L$#
阿司匹林组 ’L’’. "&L.2 h’L-#$$ 2L)# h’L"&$

!!注! 与假手术组比较%## 3i’L’"( 与模型组比较%$3i

’L’&%$$3i’L’"

$L(!血浆中 [*DG! DGU活性测定!对血浆 [*DG活
性的影响! 与假手术组相比% 模型组显著降低 [*
DG活性 "3i’L’"#( 与模型组相比% 活血康脑颗
粒高’ 中剂量组和维脑路通组均显著提高血浆 [*
DG活性 "3i’L’"#&

对血浆DGU活性影响! 与假手术组相比% 模型
组显著提高DGU活性 "3i’L’"#( 与模型组相比%
活血康脑颗粒高’ 中剂量组和维脑路通组均显著降
低血浆DGU活性 "3i’L’"#& 见表 .&
表 ZH活血康脑颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠血浆 *̂Y$’

Y$;活性的影响 $(K"% )LGR&
8,MNZH=..’-*(".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1*2’,-*#0#̂

*#’("./4,(5, *̂Y$,1!Y$;#1+,*(O#*2-’+’M+,4
#(-2’5#, +̂’/’+.&(#"1#1_&+3 $(K"% )LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+

[*DG@

"<=.3Cf"#

DGU@

"<=.3Cf"#

DGU@

[*DG
假手术组 f "$L#( h"L.. ’L.-$ h’L#&) ’L’)"
模型组 f )L2# h’L(2## "L2.# h’L")2##’L#-"
活血康脑颗粒组 (L’ "#L)- h"L#.$$ "L##. h’L$-$$$’L’.(
活血康脑颗粒组 $L’ ""L$$ h"L&)$$ "L&’- h’L"#2$$’L"$$
活血康脑颗粒组 "L& 2L2$ h"L’( "L)$$ h’L-’& ’L".(
维脑路通 ’L’-. "’L-. h"L.)$$ "L-(- h’L#-"$$’L"-’

!! 注! 与 假手术组比 较%## 3i’L’"( 与 模 型 组 比 较%
$$3i’L’"

$L)!活血康脑颗粒对脑缺血大鼠血液流变学指标
的影响
$L)L"!活血康脑颗粒对脑缺血性大鼠全血黏度的
影响!与假手术组相比% 模型组全血黏度高切’ 低
切均升高 "3i’L’&% 3i’L’"#( 与模型组相比%
活血康脑颗粒高剂量组全血黏度高切’ 低切均具有
显著差异 "3i’L’&#( 活血康脑颗粒各剂量组量
效关系呈正相关% 表明活血康脑颗粒可降低脑缺血
大鼠全血黏度的异常升高& 见表 "’&
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表 GRH活血康脑颗粒对脑缺血性大鼠全血黏度的影响
$(K"% )LGR&

8,MNGRH=..’-*".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1O2"4’
M4""!0#(-"(#*3 #1+,*(O#*2-’+’M+,4#(-2’5#,
$(K"% )LGR&

组别
剂量@

*=."A=.B# f"+
全血黏度@"3D4.M#

高切@"#’’.Mf"# 低切@"".Mf"#
假手术组 f -L#’ h’L)’ 2L’. h"L.)

模型组 f "$L"# h&L)$# ")L"’ h&L"’##

活血康脑颗粒组 (L’ &L#( h"L"’$ "’L&’ h#L#’$

活血康脑颗粒组 $L’ (L)’ h#L-( ""L"$ h$L22

活血康脑颗粒组 "L& 2L$( h"L-& "$L-) h#L-’

复方丹参片组 ’L#&. &L&) h’L."$ ""L’( h"L2$

!!注! 与假手术组比较%#3i’L’&%##3i’L’"( 与模型组比较%
$3i’L’&

$L)L#!活血康脑颗粒对脑缺血性大鼠红细胞变形
能力的影响!与假手术组相比% 模型组显著降低
"3i’L’"#( 与模型组相比% 活血康脑颗粒高剂量
组和复方丹参片组具有极显著差异 "3i’L’"#(
活血康脑颗粒各剂量组量效关系呈正相关% 提示活
血康脑颗粒具有提高脑缺血性大鼠红细胞变形能力
的作用& 见表 ""&
表 GGH活血康脑颗粒对脑缺血性大鼠红细胞变形能力的影

响 $(K"% )LGR&
8,MNGGH=..’-*".>&")&’D,1P1," U+,1&4’("1!’."+5̂

,M#4#*3 ".+’!M4""!-’44(#1+,*(O#*2-’+’M+,4#(̂
-2’5#, $(K"% )LGR&

组别 剂量@*=."A=.B# f"+ 红细胞变形能力
假手术组 f "L#2& h’L")2
模型组 f ’L2&) h’L’."##

活血康脑颗粒组 (L’ "L"2) h’L’2"$$

活血康脑颗粒组 $L’ ’L.&$ h’L’-$
活血康脑颗粒组 "L& ’L.’$ h’L’$)
复方丹参片组 ’L#&. "L’$- h’L’-$$

!!注! 与假手术组比较%##3i’L’"( 与模型组比较%$3i’L’&%
$$3i’L’"

QH讨论
脑缺血再灌注时% 激发多途径大量产生自由

基% 同时体内清除自由基能力下降% 受损区生物膜
结构破坏% 进一步引发脂质过氧化连锁反应&
F?G是主要脂质过氧化物% 能使细胞结构和功能
发生破坏( >H?是人体最重要的自由基清除剂%
当自由基显著增多时% 其含有量和活性会显著下
降*&*(+ & 本实验表明% 活血康脑颗粒能显著降低脑
组织F?G含有量% 提高 >H?活性% 具有提高细胞
抗氧化’ 抑制其脂质过氧化的作用% 可抗自由基对
脑组织的损伤&

血管病变 性 疾 病 血 管 壁 合 成 前 列 环 素
"DJU##% 血小板激活后血栓烷素G# "/aG## 比例
及平衡失调% 会导致血栓形成*)+ % /aG#@DJU# 不稳
定% 所以检测其代谢产物 /a+#@(*A0[9*DJc""& 本
实验表明% 活血康脑颗粒显著降低脑组织中 /a+#
含有量% 显著升高 (*A0[9*DJc""含有量% 具有抗血
栓作用&

大鼠脑缺血再灌注损伤后% /Oc*"’ UC*"$等
被激活% 进一步导致内皮细胞间紧密连接被破坏%
使得大鼠血脑屏障的通透性增加*2*"’+ & 本研究结果
显示% 活血康脑颗粒高’ 中剂量组均能显著抑制缺
血再灌注损伤脑组织中UC*"$和/Oc*"的表达% 有
效抑制炎症级联反应&

UIGF*" 是介导粘附反应的一个重要粘附分子%
介导循环中的白细胞与内皮细胞粘附% 进而浸润到
血管外脑实质% 导致缺血后炎症*""+ % 能够在转录
水平上促进基质金属蛋白酶*. "FFD*.# 表达上
调& FFD*. 作为细胞外基质蛋白水解酶% 通过下
调_,Jc的表达% 导致缺血后脑组织新生血管形成
障碍*"#+ % 加重组织损伤% 同时通过细胞因子和基
因刺激参与神经炎症反应应答% 启动子区包含转录
因子活化蛋白*"’ 核转录因子*A+& 活血康脑颗粒
可显著下调 FFD*.’ UIGF*" 表达% 抑制炎症
反应&

白陶土部分凝血活酶时间 "bD//# 是内源性
凝血系统敏感的筛选指标% 凝血酶原时间 "D/#
是外源性凝血系统较为敏感的筛选指标*"$+ & 本实
验结果表明% 活血康脑颗粒具有显著延长 bD//’
D/的作用% 对缺血性脑血管疾病的治疗作用与本
药抗凝血作用有关&

大鼠脑缺血再灌注损伤后% [*DG是纤溶系统
的重要因子% 可释放入血% 促进纤溶酶原的激活%
进行生理性纤溶% 机体能通过其清除血管内不适当
的血栓形成& DGU是 [*DG的抑制剂% 其活性变化
与血栓形成密切相关% DGU@[*DG平衡失调可诱发
纤溶功能紊乱*"-*"&+ & 本研究表明% 活血康脑颗粒
可显著抑制 DGU活性% 增高 [*DG活性% 调节两者
活性比% 提高纤溶水平&

研究表明% 心脑血管疾病血瘀证患者血液流变
性及红细胞变形指数大多存在着异常变化*"(*"2+ &
临床研究发现% 采用活血化瘀药物治疗后% 随着患
者微循环和血液循环障碍的改善% 其血液流变性也
相应得到改善& 本实验表明% 活血康脑颗粒具有抑
制脑缺血大鼠全血黏度异常升高’ 提高其红细胞变
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形能力的作用&
总之% 活血康脑颗粒可使脑梗死体积减小% 减

少神经功能损伤% 可使脑组织 F?G含有量降低%
>H?活性增高( 升高 (*A0[9*DJc""含有量% 降低
/a+# 含有量( 降低脑组织内UC*"$和/Oc*"表达%
下调 FFD*.’ UIGF*" 表达( 显著延长 bD//’ D/
的作用( 升高 [*DG活性% 下降 DGU活性( 降低全
血黏度% 提高红细胞变形能力% 各剂量组量效关系
呈正相关% 提示活血康脑颗粒具有抗自由基损伤’
抗血栓’ 抗脑血管痉挛’ 改善脑血管通透性’ 抑制
炎症反应’ 抗凝血’ 提高纤溶活性’ 溶栓消栓’ 改
善异常血液流变学变化作用& 本实验为研究活血康
脑颗粒保护脑缺血再灌注损伤的机制提供参考% 并
为其在脑血管方面的临床应用提供实验依据&
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