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潜阳解毒通络饮通过ＰＰＡＲγ途径抑制炎
症因子表达从而对自发性高血压大鼠炎症
机制干预的研究
靳取　 邓悦　 常立萍

【摘要】　 目的　 探讨潜阳解毒通络饮治疗原发性高血压大鼠的作用机制。方法　 选择健康雄
性１２周龄原发性高血压大鼠（ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｌｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｒａｔｓ，ＳＨＲ）７１只，随机分为潜阳组、解毒组、
通络组、全方组、缬沙坦组、吡格列酮组、ＳＨＲ空白对照组，魏凯二氏大鼠（ＷｉｓｔａｒＫｙｏｔｏ ｒａｔｓ，ＷＫＹ）
大鼠１０只作为正常血压对照组。给药２个月后处死取腹主动脉血和心脏左心室。用ＥＬＩＳＡ试剂盒
测血清中超敏Ｃ反应蛋白（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｃｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓＣＲＰ）、肿瘤坏死因子（ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ
ｆａｃｔｏｒ ａ，ＴＮＦａ）、白介素１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎｌβ，ＩＬ１β）的浓度。聚合酶链反应（ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ ｒｅａｃ
ｔｉｏｎ，ＰＣＲ）测过氧化物酶体增殖物激活受体γ（ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒｓ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＰＰＡＲγ）、
果蝇受体４（ｔｏｌｌｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４，ＴＬＲ４）及ＴＮＦａ的ｍＲＮＡ在大鼠心肌细胞中的表达。结果　 潜阳解
毒通络饮能够有效抑制ＳＨＲ血清中ＩＬ１β、ＴＮＦα及ｈｓＣＲＰ炎症因子的表达，有统计学意义（Ｐ ＜
０ ０５）。在ＳＨＲ心肌组织ｍＲＮＡ的表达上，ＴＮＦａ、ＴＬＲ４及ＰＰＡＲγ的ｍＲＮＡ表达与其他治疗组和
对照组相比有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）。结论　 证实了潜阳解毒通络饮从“风痰瘀络”病机的角度治
疗原发性高血压大鼠有效性，其作用机制可能与作用于ＰＰＡＲγ途径、改善炎症因子表达有关。

【关键词】　 高血压病；　 果蝇受体４；　 过氧化物酶体增殖物激活受体γ；　 潜阳解毒通络饮；
　 炎症因子
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　 　 近期研究发现，炎症在高血压的发生中扮演了
一个重要的角色［１］。Ｔｏｌｌ样受体４可参与人体中多
种炎症过程［２］，促进人体血清中超敏Ｃ反应蛋白
（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ Ｃｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＨＳＣＲＰ）、肿瘤
坏死因子（ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ ａ，ＴＮＦａ）、白介素
１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎｌβ，ＩＬ１β）等炎症因子的过多表达，
引发炎症反应［３］，最终导致高血压病的发生。比格
列酮是噻唑烷二酮类药物（ｔｈｉａｚｏｌｉｄ ｉｎｅｄｉｏｎｅｓ，
ＴＺＤ），为一类新型的人工合成的过氧化物酶体增殖
物激活受体γ（ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒｓ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐ
ｔｏｒｓ，ＰＰＡＲγ）激动剂，除了通过改善胰岛素抵抗（ｉｎ
ｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ）而发挥降糖作用以外，更可以降
低血压［４］。本实验从中医角度入手，采用潜阳解毒通
络饮对自发性高血压大鼠（ＳＨＲ）进行治疗观察，与阳
性药缬沙坦和比格列酮作对比，通过ＥＬＩＳＡ法和ＲＴ
ＰＣＲ等方法检测大鼠血清和心脏组织中炎症因子的
表达，来验证潜阳解毒通络饮在治疗高血压病中医证
候中“风痰瘀络”证型的作用与疗效。
!

　 材料与方法
１ １　 实验动物

健康雄性１２周龄原发性高血压大鼠（ｓｐｏｎｔａｎｅ
ｏｕｓｌｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｒａｔｓ，ＳＨＲ）７１只，魏凯二世大鼠
（ＷｉｓｔａｒＫｙｏｔｏ ｒａｔｓ，ＷＫＹ）１０只（北京维通利华实验
动物技术有限公司，许可证号：ＳＣＸＫ（京）２０１２
０００１）。潜阳组后因打斗死亡３只。
１ ２　 主要试剂与药物

大鼠血清因子ＨＳＣＲＰ、ＴＮＦａ、ＩＬ１β的ＥＬＩＳＡ
试剂盒，购于安迪（上海）生物科技有限公司［Ｒ＆Ｄ
Ｓｙｓｔｅｍｓ （Ｍｉｎｎｅａｐｏｌｉｓ，ＭＮ，ＵＳＡ）］。

潜阳解毒通络饮：夏枯草２５ ｇ、石决明２５ ｇ、莱菔
子１５ ｇ、黄连１５ ｇ、丹皮２５ ｇ、泽泻１５ ｇ、丹参１５ ｇ、地
龙１５ ｇ、牛膝２５ ｇ（０ ３８９ ｇ ／ ｍｌ）。潜阳组药物：夏枯草
２５ ｇ、石决明２５ ｇ、地龙１５ ｇ（０ １４４ ｇ ／ ｍｌ）。解毒组药
物：莱菔子１５ ｇ、泽泻１５ ｇ、丹参１５ ｇ、黄连１５ ｇ
（０ １３３ ｇ ／ ｍｌ）。通络组药物：丹皮２５ ｇ、丹参１５ ｇ、地
龙１５ ｇ、牛膝２５ ｇ（０ １７８ ｇ ／ ｍｌ）。缬沙坦：８０ ｍｇ ／粒
（０ ４ ｇ ／ ｍｌ）。吡咯列酮：３０ ｍｇ ／粒（０ ３ ｇ ／ ｍｌ）。

将上药用清水浸泡３０分钟，６ ～ ８倍水煮２次，
每次煎１ ５小时，待将至常温后取汁，４℃冷藏。
１ ３　 主要仪器和设备

酶标仪（美国宝特ＢｉｏＴｅｋ ＥＬＸ８００全自动酶标
仪），大鼠尾动脉无创测量仪Ｃｏｄａ２０２０８（美国Ｋｅｎｔ
ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ ｃｏｒｐｏｒａｔｉｏｎ），ＲＴＰＣＲ仪（ＧＴ９６１２）（北京百
泰克生物技术有限公司），紫外分析仪（ＺＦ１ＩＩ）（上
海嘉鹏科技有限公司），凝胶成像仪［伯乐生命医学
产品（上海）有限公司，ＢｉｏＲａｄ Ｌａｂｏｒａｔｉｏｒｉｅｓ，ＵＳＡ］。
１ ４　 动物分组

将ＳＨＲ随机分为潜阳组、解毒组、通络组、全方
组、缬沙坦组、吡格列酮组、ＳＨＲ空白对照组及正常
血压对照组，适应性喂养１ 周，自由饮水，室温
（２０ ± ２）℃，高脂饲料。生药量分别为：潜阳组
０ ２２ ｇ ／ ｋｇ（０ ８ ｍｌ ／天）、解毒组０ １５ ｇ ／ ｋｇ（０ ６５ ｍｌ ／
天）、通络组０ ２７ ｇ ／ ｋｇ（０ ９ ｍｌ ／天）、全方组０ ５８ ｇ ／ ｋｇ
（１ ９５ ｍｌ ／天）、缬沙坦组０ ０００２７ ｇ ／ ｋｇ（０ １６ ｍｌ ／天）、
吡格列酮组０ ０００１ ｇ ／ ｋｇ（０ １ ｍｌ ／天），ＳＨＲ对照组及
空白对照组每日给予生理盐水，计量与全方组相同
０ ５８ ｇ ／ ｋｇ（１ ９５ ｍｌ ／天）。分别于药前及给药后２、４、
６、８周时采用大鼠尾动脉无创血压测量仪Ｃｏｄａ２０２０８
测量大鼠安静清醒状态下尾动脉收缩压（ＳＢＰ），测量
时间固定于测量日早上９∶ ００ ～１２∶ ００。每只鼠连续测
量ＳＢＰ ３次，间隔１ ～２分钟，取平均值。
１ ５　 标本采集

喂养８周后，给予２５％的乌拉坦腹腔注射，麻
醉后经腹主动脉取血４ ｍｌ，加入无任何处理的试管
中，４℃，３０００ ｒ ／ ｍｉｎ离心１０分钟，取血清－ ８０℃保
存，用于炎性因子水平的检测；经腹主动脉取血后，
立即打开胸腔，迅速取出心脏，冰生理盐水冲洗后，
垂直于左心室长轴切取左室中部组织，经液氮速冻
后置－８０℃冰箱保存备用。

采用大鼠血清因子ＥＬＩＳＡ试剂盒测各组标本
血清中ＨＳＣＲＰ、ＴＮＦａ、ＩＬ１β的浓度。

ＲＴＰＣＲ法监测大鼠心肌组织中ＴＮＦａ、ＴＬＲ４
及ＰＰＡＲγ的ｍＲＮＡ的表达。全方组、解毒组、潜阳
组、通络组、沙坦组、列酮组、ＳＨＲ组及Ｃｏｎｔｒｏｌ组在
高脂饲料喂养８周后处死，取心肌组织，用ＳｉｍｐｌｙＰ
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总ＲＮＡ提取试剂盒提取上述组织的总ＲＮＡ，测定
纯度并定量后采用ＢｉｏＲＴ ｃＤＮＡ第一链合成试剂盒
使用说明书合成第一链ｃＤＮＡ，于（北京百泰克生物
技术有限公司ＧＴ９６１２）ＰＣＲ仪行ＲＴＰＣＲ反应。目
的基因ＴＮＦａ，Ｆｏｒｗａｒｄ Ｐｒｉｍｅｒ：５‘ＴＣＴＣＡＡＡＡＣＴＣ
ＧＡＧＴＧＡＣＡＡＧ３′，Ｒｅｖｅｒｓｅ Ｐｒｉｍｅｒ：５′ＡＧＴＴＧＧＴＴ
ＧＴＣＴＴＴＧＡＧＡＴＣＣ３′，产物长度４４６ ｂｐ；ＴＬＲ４ Ｆｏｒ
ｗａｒｄ Ｐｒｉｍｅｒ：５′ＡＴＴＴＣＴＴＧＧＣＴＴＧＡＴＣＡＧＴＣ３′，Ｒｅ
ｖｅｒｓｅ Ｐｒｉｍｅｒ：５′ＧＧＡＴＧＴＣＴＣＴＡＴＧＣＧＡＴＴＧ３′，产物
长度２８０ ｂｐ；ＰＰＡＲγ Ｆｏｒｗａｒｄ Ｐｒｉｍｅｒ：５′ＴＣＡＧ
ＧＴＴＴＧＧＧＣＧＡＡＴＧ３′，Ｒｅｖｅｒｓｅ Ｐｒｉｍｅｒ：５′ＴＴＴＧＧＴ
ＣＡＧＣＧＧＧＡＡＧＧ３′，扩增产物长度１５２ ｂｐ；βａｃｔｉｎ
内参照物，Ｆｏｒｗａｒｄ Ｐｒｉｍｅｒ：５′ＣＣＣＡＴＣＴＡＴＧＡＧＧＧＴ
ＴＡＣ３′，Ｒｅｖｅｒｓｅ Ｐｒｉｍｅｒ：５′ＴＣＡＣＧＣＡＣＧＡＴＴＴＣＣ
３′，特异性扩增片段为１４３ ｂｐ。反应条件为：９４℃预
变性３分钟；９４℃变性３０秒，５２℃退火３０秒，７２℃
延伸６０秒，７２℃最后延伸５分钟，共３０个循环。反
应结束，由凝胶成像仪（ＢｉｏＲａｄ Ｌａｂｏｒａｔｉｏｒｉｅｓ，ＵＳＡ）
进行拍照后，用Ａｌｐｈａ ＶＩＥＷ ＳＡ分析软件进行分析。
１ ６　 统计学分析

采用ＳＰＳＳ １３ ０统计软件对数据进行分析。各
组实验数据以（ｘ ± ｓ）表示，采用单因素方差分析
（ｏｎｅｗａｙ ＡＮＯＶＡＳ），以Ｐ ＜ ０ ０５为有统计学意义，
以Ｐ ＜０ ０１有显著统计学意义。
"

　 结果
２ １　 大鼠尾动脉收缩压

治疗前，各治疗组间大鼠尾动脉收缩压经单因
素方差分析，Ｆ ＝１ ０２４，Ｐ ＝ ０ ４２２，Ｐ ＞ ０ ０５，差异无
统计学意义；治疗第８周，各治疗组间大鼠尾动脉收
缩压经单因素方差分析，Ｆ ＝２ ３５２，Ｐ ＝０ ０３２，Ｐ ＜

０ ０５，差异有统计学意义，经两两比较后发现，全方
组与正常血压对照组血压差异有统计学意义
（Ｐ ＜０ ０５）。见表１。
表１　 治疗前、治疗第８周各组大鼠的尾动脉收缩压（ｘ ± ｓ）

组别 ｎ 第１周血压（ｍｍＨｇ） 第８周血压（ｍｍＨｇ）
全方组 １１ １７９ ０ ± １１ ８４ １３５ ７ ± ２３ ８０ｂ

解毒组 １０ １８１ ７ ± １８ ０５ １４７ ２ ± ２２ １２ａ

潜阳组 ７ １８２ ６ ± ２０ ６４ １４２ ０ ± １３ ９６ａ

通络组 １０ １７７ ４ ± １１ ９５ １３５ ６ ± ３１ ２５ｂ

沙坦组 １０ １７４ ９ ± １２ １９ １３６ １ ± ８ ５７ｂ

列酮组 １０ １８２ ４ ± １４ ５９ １４２ ７ ± １３ ３２ｂ

ＳＨＲ空白对照组１０ １８３ ７ ± １３ ０１ １６５ ３ ± ７ ４８

正常血压对照组１０ ９４ ２ ± １４ ６１ 　 ８８ ７ ± １３ ２２ｂ

注：与正常血压对照组相比，ａＰ ＜ ０ ０５，ｂＰ ＜ ０ ０１

２ ２　 ＥＬＩＳＡ法测各组大鼠血清中ｈｓＣＲＰ、ＩＬ１β、
ＴＮＦａ的浓度

经全方组治疗的大鼠，血清中ＩＬ１β浓度低于
其他治疗组，经单因素方差分析，Ｆ ＝ １０ ０５１，Ｐ ＝
０ ００１，Ｐ ＜ ０ ０５，有统计学意义，经两两比较后发
现，全方组与正常血压对照组有的ＩＬ１β浓度有显
著性差异（Ｐ ＜ ０ ０５）；ＴＮＦａ浓度低于其他治疗组，
经单因素方差分析，Ｆ ＝ ３ ５６９，Ｐ ＝ ０ ０１７，Ｐ ＜ ０ ０５，
有统计学意义，经两两比较后发现，全方组与正常
血压对照组有的ＴＮＦａ浓度有极显著性差异（Ｐ ＜
０ ０１）；ｈｓＣＲＰ浓度低于其他治疗组和对照组，经单
因素方差分析，Ｆ ＝ ２ ３８１，Ｐ ＝ ０ ０７１，Ｐ ＞ ０ ０５，无统
计学意义。全方组在与普通组相比，有不同程度的
显著性降低ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦａ 及ＩＬ１β 的表达
（Ｐ ＜０ ０５，Ｐ ＜０ ０１），见表２。

表２　 各组大鼠血清中ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦａ、ＩＬ１β的浓度（ｘ ± ｓ）
组别 ｎ ｈｓＣＲＰ（ｎｇ ／ ｍｌ） ＴＮＦａ（ｎｇ ／ ｍｌ） ＩＬ１β（ｐｇ ／ ｍｌ）
全方组 １１ 　 ３ ５８ × １０ －４ ± ０ ０９５ × １０ －９ ｂ 　 ７７ ８１ × １０ －４ ± ４ ５６４ × １０ －９ ｂ ０ ５４ × １０ －４ ± ０ ０２３ × １０ －１２ ａ

解毒组 １０ 　 ４ ３２ × １０ －４ ± ０ ０７６ × １０ －９ 　 ８５ ７２ × １０ －４ ± ４ ４７９ × １０ －９ ｂ ０ ４５ × １０ －４ ± ０ ０５５ × １０ －１２ ａ

潜阳组 ７ ４ ０８ × １０ －４ ± ０ １６３ × １０ －９ １２６ ４５ × １０ －４ ± １１ ０４９ × １０ －９ ｂ 　 ０ ４９ × １０ －４ ± ０ ０３６ × １０ －１２ ｂ

通络组 １０ ４ ４０ × １０ －４ ± ０ ２８９ × １０ －９ ａ １２１ ７９ × １０ －４ ± ２ ６５０ × １０ －９ ０ ６４ × １０ －４ ± ０ ０４７ × １０ －１２

沙坦组 １０ ４ １９ × １０ －４ ± ０ １４２ × １０ －９ 　 ８０ ８５ × １０ －４ ± ４ ４８１ × １０ －９ ０ ５５ × １０ －４ ± ０ ０１１ × １０ －１２

列酮组 １０ ４ ２４ × １０ －４ ± ０ １０１ × １０ －９ 　 ９３ ４２ × １０ －４ ± ３ ０６０ × １０ －９ ｂ １ ０１ × １０ －４ ± ０ １９２ × １０ －１２

ＳＨＲ空白对照组 １０ ４ ４０ × １０ －４ ± ０ １６９ × １０ －９ ａ １２０ １７ × １０ －４ ± １１ ４１０ × １０ －９ ｂ ０ ９１ × １０ －４ ± ０ ３１１ × １０ －１２

正常血压对照组 １０ ４ ０７ × １０ －４ ± ０ ２４３ × １０ －９ 　 ５４ ６２ × １０ －４ ± １５ ８４３ × １０ －９ ０ ３８ × １０ －４ ± ０ ０５０ × １０ －１２

注：与普通组相比，ａＰ ＜ ０ ０５，ｂＰ ＜ ０ ０１
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２ ３　 ＲＴＰＣＲ法测ＰＰＡＲγ、ＴＮＦａ及ＴＬＲ４的ｍＲ
ＮＡ在大鼠心肌细胞中的表达

经全方组治疗的大鼠，与ＳＨＲ空白对照组及正
常血压对照组对比，可显著降低ＴＮＦａ及ＴＬＲ４在大
鼠心肌组织中的表达（Ｐ ＜ ０ ０５），增加ＰＰＡＲγ在大
鼠心肌组织中的表达（Ｐ ＜ ０ ０５）。在计算ＴＮＦａ时，
经单因素方差分析，Ｆ ＝１ ０６８，Ｐ ＝ ０ ４２６，Ｐ ＜ ０ ０５，有
统计学意义，经两两比较后发现，全方组与正常血压
对照组有的ＴＮＦａ浓度有极显著性差异（Ｐ ＜０ ０１）；
在计算ＴＬＲ４时，经单因素方差分析，Ｆ ＝ ２ １５７，Ｐ ＝
０ ０９６，Ｐ ＜０ ０５，有统计学意义，经两两比较后发现，全
方组与正常血压对照组有的ＴＬＲ４浓度有显著性差异
（Ｐ ＜ ０ ０５）；在计算ＰＰＡＲγ时，经单因素方差分析，
Ｆ ＝１ ３３９，Ｐ ＝０ ２９６，Ｐ ＜０ ０５，有统计学意义，经两两
比较后发现，全方组与正常血压对照组有的ＰＰＡＲγ
浓度有极显著性差异（Ｐ ＜０ ０１）；见表３，图１ ～３。

１全方组　 ２解毒组　 ３潜阳组　 ４通络组　 ５沙坦组
６列酮组　 ７ ＳＨＲ空白对照组　 ８正常血压对照组

图１　 各组药物对大鼠心肌细胞中ＰＰＡＲγｍＲＮＡ
表达的比较

１全方组　 ２解毒组　 ３潜阳组　 ４ βａｃｔｉｏｎ　 ５通络组
６沙坦组　 ７列酮组　 ８ ＳＨＲ空白对照组　 ９正常血压对照组

图２　 各组药物对大鼠心肌细胞中ＴＮＦａ ｍＲＮＡ
表达的比较

１全方组　 ２解毒组　 ３潜阳组　 ４通络组　 ５沙坦组
６列酮组　 ７ ＳＨＲ空白对照组　 ８正常血压对照组

图３　 各组药物对大鼠心肌细胞中ＴＲＬ４ ｍＲＮＡ
表达的比较

表３　 各组药物对大鼠心肌细胞中ＰＰＡＲγ、ＴＮＦａ、ＴＬＲ４的ｍＲＮＡ表达的比较（ｘ ± ｓ）
组别 ｎ ＰＰＡＲγ（ｕ ／ ｍｌ） ＴＮＦａ（ｕ ／ ｍｌ） ＴＬＲ４（ｕ ／ ｍｌ）
全方组 １１ １２２ ３８ × １０ －４ ± ９ ８７８ × １０ －４ ｂ 　 ８２ ０４ × １０ －４ ± １３ ７５１ × １０ －４ ａ １２３ ９９ × １０ －４ ± ９ ４３８ × １０ －４ ｂ

解毒组 １０ 　 ７９ ６３ × １０ －４ ± ６ ６０９ × １０ －４ ｂ １２１ ５９ × １０ －４ ± ２２ ６１８ × １０ －４ ｂ １２６ １６ × １０ －４ ± ２５ ３５２ × １０ －４ ｂ

潜阳组 ７ 　 ８４ ７８ × １０ －４ ± ５ １８６ × １０ －４ ｂ 　 ８９ ０４ × １０ －４ ± １６ ６９６ × １０ －４ ｂ 　 ７４ ３８ × １０ －４ ± ４ ９９３ × １０ －４ ａ

通络组 １０ 　 ６９ ００ × １０ －４ ± ７ ０３４ × １０ －４ ｂ １１３ ９０ × １０ －４ ± ２８ １８７ × １０ －４ ｂ 　 ９９ ６８ × １０ －４ ± ２ ２８３ × １０ －４ ｂ

沙坦组 １０ 　 ７６ ５０ × １０ －４ ± １ ４３２ × １０ －４ ｂ １５７ ９２ × １０ －４ ± １８ ０８９ × １０ －４ ｂ １３６ ９０ × １０ －４ ± ８ ２１６ × １０ －４ ｂ

列酮组 １０ 　 ７１ ６９ × １０ －４ ± ７ ０７２ × １０ －４ ｂ １０７ ６９ × １０ －４ ± １４ ７３７ × １０ －４ ｂ 　 ７０ ３０ × １０ －４ ± ６ １６８ × １０ －４ ｂ

ＳＨＲ空白对照组 １０ 　 ５６ ９８ × １０ －４ ± ６ ２４３ × １０ －４ １４１ ６４ × １０ －４ ± １５ ７０８ × １０ －４ ｂ １２３ ０４ × １０ －４ ± １１ ０５９ × １０ －４

正常血压对照组 １０ 　 ４９ ３２ × １０ －４ ± ８ ７５６ × １０ －４ 　 ４６ ３２ × １０ －４ ± ４ ２０９ × １０ －４ ｂ １０２ ８１ × １０ －４ ± １５ ９４７ × １０ －４

注：与普通组组比，ａＰ ＜ ０ ０５，ｂＰ ＜ ０ ０１
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#

　 讨论
高血压病是危害人类健康的主要杀手，糖尿病、

心脏病、脑卒中都与血压长期升高有密切关系［５］。
研究发现，炎症因子在高血压的发生、发展及转归中
占有重要的作用［６］。而各类炎症因子的上游基因
ＴＬＲ４如何介导炎症反应的发生，现已成为研究热
点。已有研究表明，ＴＬＲｓ与心血管疾病发生与发展
有着紧密的联系［７８］。从ＴＬＲｓ信号传导通路入手，
找出其重要节点加以阻断，将成为控制炎症反应的
重要手段，从而对由ＴＬＲｓ信号通路激活导致的高血
压、心肌肥厚等疾病进行有效的治疗。近年来对
ＴＬＲｓ信号转导通路的研究显示：ＮＦκＢ是ＴＬＲ４信
号转导ＭｙＤ８８途径中重要的级联信号因子之一。
ＴＬＲ４ ／ ＮＦκＢ被激活后，各种激活诱导物（如细胞因
子ＴＮＦα，ＩＬ１β）作用于ＮＦκＢ，使得其表达增加，
导致ＩＬ１β、ＴＮＦα及ｈｓＣＲＰ等炎症因子表达增加，
发生炎症反应，同时这些炎症因子再作用于ＮＦκＢ，
形成一个炎症循环［９］。可以说，致炎症因子ＴＮＦα、
ＩＬ１β既是ＴＬＲ４ ／ ＮＦκＢ信号通路活化的上游因素，
又是ＴＬＲ４ ／ ＮＦκＢ信号通路活化的产物，两者相互
作用，互为因果，形成炎症因子网络，使得高血压病
得以发生及发展。现已证实，吡格列酮作为人工合
成的是噻唑烷二酮（ＴＺＤ）药物，可通过抗炎作用逆
转原发性高血压左心室肥厚，可在临床广泛应用于
糖尿病合并高血压患者。这给今后临床在治疗高血
压病提供了一个新的思路和选择。

基于现代高血压病的研究，各种机制导致的全
身小动脉血管收缩为引起高血压的主要表现，中医
理论认为高血压属络病［１０１１］，属本虚标实，或虚实夹
杂之病证。不同原因导致的脉络绌急（“阳亢”—络
风内动）为高血压发病的基础和主要机制，与现代生
活方式不良密切相关，饮食不节，醇甘厚味（咸能入
血），滋生“痰浊”、“瘀血”为主要致病因素和病理变
化，痰瘀互结，络脉受损，气血运行受阻，致太过不
及，“阳亢”而络风内动，而有“痰瘀阻络，脉络绌急”
为主要致病机制。瘀血痰浊，郁腐成毒，热毒化风，
日久导致“毒损心络”，从而导致心脏发生肥厚重塑
及心力衰竭。潜阳解毒通络饮是基于“痰浊、血瘀、
阳亢”的高血压病理变化和“痰瘀阻络、脉络绌急、毒
损心络”的高血压心肌肥厚病理机制而设，显示出平
稳的降压作用，与郭宇光［１２］等研究结果基本相同。

本实验采用潜阳解毒通络饮对自发性高血压大

鼠进行治疗观察，实验发现：（１）潜阳解毒通络饮能
够有效降低原发性高血压大鼠（ＳＨＲ）的血压，降压
趋势与阳性对照组相类似，但无统计学意义（Ｐ ＞
０ ０５）。（２）潜阳解毒通络饮能够有效抑制ＳＨＲ大
鼠血清中ＩＬ１β、ＴＮＦα及ｈｓＣＲＰ炎症因子的表达
（Ｐ ＜０ ０５）。提示潜阳解毒通络饮可以从炎症角度
对高血压进行干预。（３）分子生物学实验结果显示，
潜阳解毒通络饮能够显著增加ＰＰＡＲγ在原发性高
血压大鼠（ＳＨＲ）心肌组织中的表达，同时抑制ＴＬＲ４
及ＴＮＦα在心肌组织中的表达（Ｐ ＜ ０ ０５）。中药干
预原发性高血压大鼠（ＳＨＲ）心肌组织中ＴＬＲ４及
ＮＦκＢ上游物质ＴＮＦα的基因表达明显降低，提示
潜阳解毒通络饮抑制了炎症反应中ＴＬＲ４及ＴＮＦα
的转录与复制。

综上，实验证明中药潜阳解毒通络饮通过作用
于ＰＰＡＲγ途径介导抑制炎症因子表达，是其主要
作用机制之一。其详细作用机制，尚待进一步
研究。
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罗布麻总黄酮对大鼠脑缺血损伤的保护
作用
庄鲁江　 孙江兵　 周军

【摘要】　 目的　 研究罗布麻总黄酮对大鼠局灶性脑缺血再灌注损伤的保护作用及机制。方法
　 雄性Ｗｉｓｔａｒ大鼠随机分为假手术组、模型组、罗布麻总黄酮（２０、４０、８０ ｍｇ ／ ｋｇ）组，灌胃给药，每天
１次，连续５天，模型对照组和假手术组给予等体积生理盐水。采用ＨＥ染色观察脑组织病理形态学
变化；采用测试药盒测定脑组织中丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）含量、过氧化氢酶（ｃａｔａｌａｓｅ，
ＣＡＴ）、超氧化物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）和谷胱甘肽过氧化物酶（ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，
ＧＳＨＰｘ）活性。结果　 罗布麻总黄酮各剂量组脑缺血２小时再灌注２４小时脑梗死体积明显缩小，
与模型组相比均有显著性差异。同时，罗布麻总黄酮各剂量组ＣＡＴ、ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ活性明显高于模
型组组，ＭＤＡ含量明显低于模型组。结论　 罗布麻总黄酮对局灶性脑缺血再灌注模型大鼠具有显
著的保护作用。

【关键词】　 罗布麻总黄酮；　 局灶性脑缺血再灌注；　 脑保护
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄ ｆｒｏｍ ａｐｏｃｙｎｕｍ ｖｅｎｅｔｕｍ
ｉｎ ｒａｔ ｗｉｔｈ ｆｏｃａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ． Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｉｎ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ，ｒａｔｓ ｗｅｒｅ
ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｆｉｖｅ ｇｒｏｕｐｓ：ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ，ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ，ｔｈｒｅｅ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄ ｇｒｏｕｐｓ
（２０，４０，８０ ｍｇ ／ ｋｇ ｄｏｓａｇｅ）． Ｔｈｅ ｒａｔ ｉｎ ｄｒｕｇ ｇｒｏｕｐｓ ｗａｓ ｇｉｖｅｎ ｂｙ ｌａｖａｇｅ ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ ｆｏｒ ｆｉｖｅ ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅ
ｄａｙｓ． Ａｃｃｏｒｄｉｎｇｌｙ，ｔｈｅ ｒａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｅｑｕａｌ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ
ｎｏｒｍａｌ ｓａｌｉｎｅ． Ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ＭＤＡ，ＳＯＤ ａｎｄ ＧＳＨＰｘ ｉｎ ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ａｎｄ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｍｏｒ
ｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ ｗａｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｏｓｅｓ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ
ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｂｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ． Ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ，ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄ ｓｉｇ
ｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｆ ｃｏｎｃｅｎｔ ｏｆ ＭＤＡ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｆ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＣＡＴ，ＳＯＤ ａｎｄ ＧＳＨＰｘ
ａｆｔｅｒ ｆｏｃａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄ ｆｒｏｍ ａｐｏｃｙｎｕｍ ｖｅｎｅｔｕｍ ｃａｎ ｃｕｔ
ｄｏｗｎ ｔｈｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｒａｔ．
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