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摘要# 目的!探究广西莪术 "5*38*I/ NO/&D,%6&,%,I&Q&G111NU&K&G65OA# 乙酸乙酯部位的抗血栓作用’ 方法!建
立角叉菜胶诱导小鼠尾血栓模型( 大鼠动静脉旁路血栓模型( K1U2$ 诱导大鼠体内血栓模型& 观察该部位抗血栓形成
的作用& 3GJIH法检测大鼠血清中30,"( (,C1N:,‘QK""( 0[i# 水平& 硝酸还原酶法测定 /Z水平’ 再建立大鼠急性血
瘀模型& 观察该部位对血液流变学的影响’ 结果!广西莪术乙酸乙酯部位可显著减少角叉菜胶诱导小鼠黑尾血栓数量
和黑尾长度$ 大鼠动静脉旁路血栓模型( K1U2$ 诱导体内血栓模型的血栓湿重显著降低& 血清中 /Z( (,C1N:,‘QK""水
平增加& 30,"( 0[i# 水平降低$ 大鼠急性血瘀模型的全血黏度( 血浆黏度显著降低’ 结论!广西莪术乙酸乙酯部位
具有显著的抗血栓形成作用& 其机制可能与提高 /Z( (,C1N:,‘QK""水平& 减少 30,"( 0[i# 水平& 降低全血黏度( 血
浆黏度有关’
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!!广西莪术为姜科植物广西莪术 "5*38*I/
NO/&D,%6&,%,I&Q&G111NU&K&G65OA# 的干燥根
茎& 广西为主产地& 主要分布于钦州( 桂平( 南

宁( 宁明等地& 云南( 广东( 浙江( 福建等省份也
有分布*"+ & 为广西民间常用地道中药*#+ & 它和蓬
莪术( 温郁金都可作为中药莪术来使用*$+ ’ 莪术
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始载于 -药性论.& 古名蓬莪茂& -证类本草. 中
有广西莪术的使用记载*%+ ’ 广西莪术性温& 味苦(
辛& 具有破瘀散结( 行气破血的功效*’+ & 临床上
主要用于治疗血瘀所致的气血凝滞( 癥瘕( 瘀血闭
经( 跌打损伤( 癌肿等*(+ & 其化学成分主要为姜
黄素( !,谷甾醇棕榈酸酯( 多糖( 豆甾醇( !,胡萝
卜苷( 挥发油*+,")+ & 其中挥发油主要包括龙脑( 樟
脑( 榄香稀( 表,莪术酮( 吉马烯( ",丁香烯等倍
半萜类化合物*""+ ’ 同时& 该植物还有抗病毒( 抗
炎( 抗腹泻( 促进微循环恢复( 抗癌等作用*(+ &
可明显降低 # 型糖尿病大鼠的血糖*"#+ ’ 课题组前
期对广西莪术水提物进行萃取分离后& 得到不同极
性部位提取物& 并发现广西莪术乙酸乙酯部位
"Ue3HK# 具有显著的抗血栓作用& 故本实验对该
部位进行抗血栓作用研究& 并初步探讨其作用机
制& 为进一步开发利用广西莪术提供科学依据’
HI材料
"S"!动物!I‘K级昆明种小鼠& 雌雄各半& 体质
量 "- d## A$ I‘K级 Ic大鼠& 雌雄各半& 体质量
#’) d$)) A& 动物合格证号 IU[e桂 #)"%,)))#& 均
由广西医科大学实验动物中心提供’
"S#!试药!广西莪术购于广西省钦州市灵山县&
经广西中医药研究院赖茂祥研究员鉴定为广西莪术
5*38*I/ NO/&D,%6&,%,I&Q&G111NU&K&G65OA的干
燥根茎’ 血塞通片 "云南维和药业股份有限公司&
批号 "’)"#%#$ 肝素钠注射液 "江苏万邦生化医药
股份有限公司& 批号 #)"’)#)+#$ 盐酸肾上腺素注
射液 *远 大 医 药 "中 国 # 有 限 公 司& 批 号
"’)#)’+$ )S*!氯化钠注射液 "广西裕源药业有
限公司& 批号 #)"’)$#$#’ 角叉菜胶 "美国 I6A45
公司& 批号 IGie$-*(E#$ 三氯化铁 "分析纯& 国
药集团化学试剂有限公司& 批号 #)"’"")##$ 一氧
化氮 "/Z# 试剂盒 "硝酸还原酶法#( 大鼠内皮
素," "30,"#( 血栓素i# "0[i##( (,酮,前列腺素
K"" "(,C1N:,‘QK""# 3GJIH试剂盒 "南京建成生物
工程研究所& 批号均为 #)"()’"(#’
"S$!仪器!3E$"" 旋转蒸发器 "北京莱伯泰科仪
器有限公司#$ [a0c,-### 真空干燥箱 "上海精宏
实验设备有限公司#$ +##Q可见分光光度计 "上
海仪电分析仪器有限公司#$ KH"))% 型电子分析
天平 "中国上海精科天平厂#$ aV2N6MC5O QZ酶标
仪 "美国 0\1<4:K6M\1<I961ON6;69公司#$ XO6]1<M52
$#)T低温高速冷冻离心机 "德国F1NN69\ 科学仪器
公司#$ IH,())) 自动血流变测试仪 "北京赛科希

德科技发展有限公司#’
JI方法
#S"!乙酸乙酯部位制备!广西莪术切碎& - 倍量
水浸泡 " \ 后煎煮 # \& 滤过& 药渣再用 - 倍量水
煎煮 # 次& 每次 " \& 滤过& 合并滤液& 加热浓缩&
浓缩为稠膏后烘干成干膏’ 取适量干膏用蒸馏水混
悬& 依次用石油醚( 氯仿( 乙酸乙酯( 正丁醇萃
取& 减压浓缩& 回收溶剂& 真空干燥箱中真空干
燥& 分别得到石油醚( 氯仿( 乙酸乙酯( 正丁醇(
水部位& 本实验选择乙酸乙酯部位进行研究’
#S#!角叉菜胶诱导小鼠尾血栓模型建立!() 只小
鼠随机分为空白组& 血塞通组 "() 4ABCA#& 乙酸
乙酯部位低( 中( 高剂量组 ""S’( $S)( (S) A生
药BCA#& 每组 "# 只& 给药组每日灌胃给药 " 次&
空白组给予等体积蒸馏水& 连续 - D’ 在第 ’ 天给
药 " \ 后& 小鼠背部皮下注射 "!角叉菜胶溶液
"")) 4ABCA# 以诱发尾血栓形成& 观察并记录注
射 #% d+# \后黑尾血栓数量和黑尾长度*"$,"%+ ’
#S$!大鼠动静脉旁路血栓模型建立!’) 只大鼠随
机分为空白组& 血塞通组"$) 4ABCA#& 乙酸乙酯部
位低( 中( 高剂量组")S+’( "S’( $S) A生药BCA#&
每组 ") 只& 给药组每日灌胃给药 " 次& 空白组给
予等体积蒸馏水& 连续 + D’ 末次给药后 " \& 大鼠
腹腔注射 ")!水合氯醛 ")S$ 4GB")) A# 麻醉&
在解剖板上固定& 从颈部正中切口& 分离出左颈外
静脉( 右颈总动脉& 取 $ 段互相连接的聚乙烯管&
在中段放入一根长度为 ’ 94已称重的 % 号手术丝
线& ’) XB4G肝素生理盐水溶液充满管腔& 将管的
一端与左颈外静脉插接& 另一端与右颈总动脉相
连& 形成动静脉旁路血液循环& 打开血流& 于血流
开放 "’ 46O 后中断& 将丝线取出& 置滤纸上吸去
表面浮血& 称定质量& 总质量减去丝线质量即为血
栓湿重*"’+ & 计算血栓形成抑制率& 公式如下’

血栓形成抑制率n
空白组血栓湿重f给药组血栓湿重

空白组血栓湿重
h"))!

#S%!K1U2$ 诱导大鼠体内血栓模型建立!() 只大鼠
随机分为空白组& 模型组& 血塞通组"$) 4ABCA#&
乙酸乙酯部位低( 中( 高剂量组 " )S+’( "S’(
$S) A生药BCA#& 每组 ") 只& 给药组每日灌胃给药
" 次& 空白组及模型组给予等体积蒸馏水& 连续
+ D’ 末次给药后 " \& 大鼠腹腔注射 ")!水合氯醛
")S$ 4GB")) A# 麻醉& 参照 eV<m等法*"(+造模&
对左( 右两侧颈总动脉进行分离& 右侧用于采血&
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左侧分离出 # 94长度& 下方放置保护血管周围组
织的小片塑料薄膜 "% 94h# 94#& 取小滤纸条
"# 94h" 94# 放入 ’)! K1U2$ 溶液中浸透后& 将
其敷在已分离的左颈总动脉段上& 空白组敷上已浸
透生理盐水的小滤纸条’ $) 46O 后& 去除滤纸条&
过 $) 46O 于右颈总动脉取血 % 4G& % g(
$ ))) <B46O离心 "’ 46O& 取血清& 3GJIH法测定
30,"( (,C1N:,‘QK""( 0[i# 水平& 硝酸还原酶法测
定/Z水平’ 取血后& 剪下左侧血栓部位血管段颈
总动脉& 血栓置于滤纸上吸干浮血& 称定血栓
湿重’
#S’!血液流变学实验!取 () 只大鼠& 按 /#S%0
项下方法随机分为 (组& 在第 (天给药后 " \& 除空
白组外各组皮下注射盐酸肾上腺素")S- 4ABCA#& 第
" 次注射后间隔 % \ 再进行第 # 次注射& 并于第 "

次注射 # \ 后各组 "除空白组外# 大鼠浸入冰水
") d% g# 中冷刺激 ’ 46O 以形成急性血瘀模
型*"’+ ’ 然后& 大鼠禁食不禁水 "# \& 在第 + 天末
次给 药 " \ 后& 腹 腔 注 射 ")! 水 合 氯 醛
")S$ 4GB")) A# 麻醉& 腹主动脉采血’ 4G& 测定全
血黏度 "切变率 #)) Mf"( $) Mf"( ’ Mf"( " Mf" #&
$ ))) <B46O离心 "’ 46O& 分离血浆& 测定其黏度’
#S(!统计学方法!采用 I‘II "*S) 软件分析& 计
量资料数据用 "Mj,# 表示& 组间比较采用单因素
方差分析 ":O1,̂5=H/ZEH#& 计数资料用 !# 检
验’ !R)S)’ 为差异有统计学意义’
KI结果
$S"!对小鼠尾血栓形成的影响!与空白组比较&
乙酸乙酯部位各剂量组可显著减少黑尾血栓数量和
黑尾长度 "!R)S)’& !R)S)"#’ 具体见表 "’

表 HI广西莪术乙酸乙酯部位对小鼠尾血栓形成的影响 $2L3% &MHJ&
:+0OHI%&&’()#&<E%7R#/&#4-+)$#/#&-#2*’)+$1)34#-0#*$*$2L3% &MHJ&

组别
剂量B

"A,CAf"#

发生血栓黑尾

动物数B只

未发生血栓黑尾

动物数B只

黑尾长度B

94
空白组 % ") # #S’( j)S-(

血塞通组 )S)( #!! ") "S’" j)S’+!!

广西莪术乙酸乙酯部位低剂量组 "S’ %! - "S+$ j)S+#!

广西莪术乙酸乙酯部位中剂量组 $S) $! * "S($ j)S(%!!

广西莪术乙酸乙酯部位高剂量组 (S) $! * "S(" j)S($!!

!!注!与空白组比较&!!R)S)’& !!!R)S)"

$S#!对大鼠动静脉旁路血栓形成的影响!与空白
组比较& 乙酸乙酯部位各剂量组可显著降低血栓湿
重 "!R)S)’& !R)S)"#& 血栓形成抑制率显著增
加’ 具体见表 #’
表 JI广西莪术乙酸乙酯部位对大鼠动静脉旁路血栓形成

的影响 $2L3% &MHN&
:+0OJI%&&’()#&<E%7R#/&#4-+)$#/#&4+)+4)’4$#,’/#2*

06.+**)34#-0#*$*$2L3% &MHN&

组别
剂量B

"A,CAf"#

血栓湿重B

4A

血栓形

成抑制

率B!
空白组 % #$S’# j%S($ %
血塞通组 )S)$ "(S#" j$S%$!!$"S)-
广西莪术乙酸乙酯部位低剂量组 )S+’ "-S+" j$S*$! #)S%’
广西莪术乙酸乙酯部位中剂量组 "S’ "-S$# j$S+’! ##S""
广西莪术乙酸乙酯部位高剂量组 $S) "+S’- j$S(#!!#’S#(

!!注!与空白组比较&!!R)S)’&!!!R)S)"

$S$!对大鼠血栓湿重及 /Z! 30,"! (,C1N:,‘QK""!
0[i# 水平的影响!与空白组比较& 模型组血栓湿
重显著增加 "!R)S)"#& 血栓形成明显& /Z( (,
C1N:,‘QK""水平显著降低 "!R)S)"#& 30,"( 0[i#
水平显著升高 "!R)S)"#$ 与模型组比较& 乙酸

乙酯部位各剂量组可显著降低血栓湿重 "!R
)S)’& !R)S)"#& 显著提高/Z( (,C1N:,‘QK""水平
"!R)S)’& !R)S)" #& 降低 30,"( 0[i# 水平
"!R)S)’& !R)S)"#’ 具体见表 $ d%’
表 KI广西莪术乙酸乙酯部位对大鼠血栓湿重的影响 $2 L

3% &MHN&
:+0OKI%&&’()#&<E%7R#/4+)5’)5’$Q3)#&)34#-0#*$*

$2L3% &MHN&

组别 剂量B"A,CAf"# 血栓湿重B4A
空白组 % )S)) j)S))
模型组 % +S$( j#S"#!!

血塞通组 )S)$ $S*- j"S#’oo

广西莪术乙酸乙酯部位低剂量组 )S+’ ’S"# j"S((o

广西莪术乙酸乙酯部位中剂量组 "S’ %S-" j"S’-oo

广西莪术乙酸乙酯部位高剂量组 $S) %S’# j"S%(oo

!!注!与空白组比较&!!!R)S)"$与模型组比较&o !R)S)’&
oo!R)S)"

$S%!对急性血瘀大鼠血液流变学的影响!与空白
组比较& 模型组全血黏度和血浆黏度显著增加
"!R)S)"#$ 与模型组比较& 乙酸乙酯部位各剂量
组可显著降低两者 "!R)S)’& !R)S)"#’ 具体见
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表 TI广西莪术乙酸乙酯部位对D@’ %:!H’ W!X’)#!PURH!’ :Y8J 水平的影响 $2L3% &MHN&
:+0OTI%&&’()*#&<E%7R#/1’,’1*#&D@% %:!H% W!X’)#!PURH"% :Y8J $2L3% &MHN&

组别
剂量B

"A,CAf"#
/ZB

"#4:2,Gf"#
30,"B

">A,4Gf"#
(,C1N:,‘QK""B
">A,4Gf"#

0[i# B
">A,4Gf"#

空白组 % $’S$% j%S$" +’S’- j"’S%% %’+S-* j((S"- $--S(- j-+S(*

模型组 % #(S+" j#S-*!! ""’S#+ j##S$"!! $’-S-# j%-S++!! ’-(S-’ j"%"S’*!!

血塞通组 )S)$ $#S$* j$S*-oo -$S#’ j"-S+"oo %%$S$* j’(S$(oo %)"S$+ j""#S+"oo

广西莪术乙酸乙酯部位低剂量组 )S+’ #*S-* j$S##o *)S’" j"*S#$o %"’S*# j’"S+"o %$’S+" j"$#S%+o

广西莪术乙酸乙酯部位中剂量组 "S’ $"S)# j$S’’oo --S"$ j"-S*+oo %#(S-* j’#S(*oo %"%S#$ j"#"S$*oo

广西莪术乙酸乙酯部位高剂量组 $S) $"S#’ j$S+*oo -+S%’ j"-S-+oo %$"S$* j’’S#"oo %)(S-# j""*S(#oo

!!注!与空白组比较&!!!R)S)"$与模型组比较&o!R)S)’&oo!R)S)"

表 ZI广西莪术乙酸乙酯部位对急性血瘀大鼠血液流变学的影响 $2L3% &MHN&
:+0OZI%&&’()#&<E%7R#/3’-#43’#1#Q6 #&+(2)’01##"*)+*$*4+)*$2L3% &MHN&

组别
剂量B

"A,CAf"#

全血黏度B"4‘5,M#
#)) Mf" $) Mf" ’ Mf" " Mf"

血浆黏度B

"4‘5,M#

空白组 % %S$" j)S%" ’S’# j)S’( -S+# j"S)’ "-S’" j#S(+ "S$+ j)S"#

模型组 % (S$+ j)S(#!! +S*- j)S++!! "’S($ j"S(%!! #*S-$ j%S#-!! "S+" j)S"-!!

血塞通组 )S)$ %S-( j)S%+oo (S’+ j)S($oo ""S(’ j"S"+oo #"S-" j$S#(oo "S%’ j)S"$oo

广西莪术乙酸乙酯部位低剂量组 )S+’ ’S(- j)S’’o +S## j)S+$o "$S*’ j"S%-o #%S-- j$S*#o "S’$ j)S"(o

广西莪术乙酸乙酯部位中剂量组 "S’ ’S%" j)S’%oo +S)# j)S(-oo "$S’# j"S%#oo #$S’# j$S-#oo "S%* j)S"’oo

广西莪术乙酸乙酯部位高剂量组 $S) ’S"’ j)S’#oo (S(- j)S((oo "#S%" j"S$"oo ##S’" j$S("oo "S%- j)S"%oo

!!注!与空白组比较&!!!R)S)"$与模型组比较&o!R)S)’&oo!R)S)"

TI讨论
体内血栓形成会导致血栓栓塞& 从而引发血栓

性疾病 "如心肌梗死( 冠心病( 脑中风( 肺栓塞
等#& 临床上致死率( 致残率较高& 而且发病率逐
年增加& 对人类健康造成极大损害& 故寻找抗血栓
作用较好的中药具有重要意义’ 本实验发现& 广西
莪术乙酸乙酯部位可显著减少角叉菜胶诱导小鼠黑
尾血栓数量和黑尾长度& 动静脉旁路大鼠血栓湿重
显著减轻& 表明其抗血栓作用显著’

K1U2$ 能造成血管内皮损伤& 血小板在损伤血
管内皮处黏附( 聚集( 活化& 刺激凝血系统激活&
导致血栓形成的血管活性因子释放增加& 促使血栓
在损伤血管局部形成*"++ & 而广西莪术乙酸乙酯部
位能显著减轻K1U2$ 诱导大鼠体内血栓模型的血栓
湿重& 对血栓形成有着抑制作用’ 血管内皮细胞
"E3U# 可以合成与释放许多舒张( 收缩血管的活
性物质& 其中血管舒张因子包括一氧化氮 "/Z#(
前列环素 "‘QJ# #& 血管收缩因子包括内皮素
"30#( 血栓素 H# "0[H# #& /Z和 30相互拮抗
时& 前者引起血管扩张& 对血小板活性有抑制作
用& 阻止血栓形成& 而 30," 有血管收缩作用& 可
促使血小板活化黏附和血栓形成*"++ $ ‘QJ# 和0[H#
是相互拮抗的生物活性物质& 前者可舒张血管& 抗
血小板黏附聚集& 对血栓形成产生抑制作用& 后者

则促进血管收缩& 也可促使血小板活化黏附和血栓
形成*"++ & 同时前者于血液中生物降解成 (,C1N:,
‘QK""& 通过测定该指标可表明‘QJ# 水平& 而后者
于血液中生物降解成 0[i#& 通过测定该指标也可
表明0[H# 水平’ 本实验发现& 广西莪术乙酸乙酯
部位可显著增加K1U2$ 诱导体内血栓大鼠血清 /Z(
(,C1N:,‘QK""水平& 降低30,"( 0[i# 水平& 从而抑
制血小板黏附活化& 抑制血栓的形成’

血液流变学研究血液的流动性和黏滞性& 当血
液流变学异常时& 全血黏度和血浆黏度增加& 血液
处于高黏高凝状态& 从而促使血栓形成*"-+ & 而且
血液黏度增高导致血流变慢& 使得血流速度在全身
或局部减缓& 可引起局部形成涡流& 进一步促使血
栓形成*"*+ ’ 本实验发现& 广西莪术乙酸乙酯部位
可显著降低急性血瘀大鼠全血黏度和血浆黏度& 改
善血液流变性& 抑制血栓形成’
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摘要# 目的!研究氢溴酸樟柳碱对慢性脑缺血损伤大鼠氧化应激及细胞凋亡的影响’ 方法!体内实验中& 双侧颈总动
脉结扎建立大鼠慢性脑缺血模型& 大鼠分为假手术组& 模型组& 阳性对照组& 氢溴酸樟柳碱高( 中( 低剂量组 ""S#(
)S(( )S$ 4ABCA#& 测定脑组织与血清中超氧化物歧化酶 "IZc#( 过氧化氢酶 "UH0#( 乳酸脱氢酶 "GcF#( 一氧化
氮合酶 "6/ZI# 活性( 微量还原型谷胱甘肽 "QIF#( 一氧化氮 "/Z# 含量’ 体外实验中& U:U2# 处理 ‘U"# 细胞以
建立化学性缺氧模型& 大鼠分为对照组& 模型组& 阳性组& 氢溴酸樟柳碱高( 中( 低剂量组 ""))( ’)( #’ #4:2BG#&
采用F:9\1MN$$$%#荧光染色& 荧光显微镜观察细胞凋亡情况& 免疫荧光染色( L1MN1<O P2:NN6OA法检测 ‘’$ 蛋白表达’
结果!体内实验显示& 氢溴酸樟柳碱干预后大鼠血清 IZc活性增加& 6/ZI活性降低& 脑组织QIF含量升高’ 体外实
验显示& 氢溴酸樟柳碱干预后能降低GcF( /Z释放& 减少凋亡细胞数目及 ‘’$ 表达’ 结论!氢溴酸樟柳碱能提高慢
性脑缺血大鼠抗氧化作用& 减少神经细胞凋亡& 其作用机制与减少‘’$ 蛋白表达有关’
关键词! 氢溴酸樟柳碱$ 慢性脑缺血损伤$ 抗氧化$ 抗细胞凋亡$ ‘U"# 细胞
中图分类号! T#-’S’!!!!!文献标志码! H!!!!!文章编号! "))","’#-"#)"-#)(,"#%#,)+
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