
纵!横向切过的毛细血管数目l∀ 实验结果见下表∀

表 5 鲜益母草胶囊对大鼠肠系膜微循环的影响k±� tsl

组  别
剂量

kªÙ®ªl

微细血管管径kΛ°l

静脉 ∂ 动脉 �

毛细血管数

k条l

血流速度

k积分l

对 照 组 vzqyv? zqvy uxqux? xqyz ttquu? tq{z wvqs? tvq{

山 莨 菪 碱 sqst vyqyu? vqsy utq{y? wqxu tyqxy? vqsy3 3 3 yxqu? tsq|3 3 3

鲜益母草胶囊
xqs wzqtt? ttqtu3 vsqz{? xquz3 tyqyy? vqws3 3 3 yuq{? tuqs3 3

uqx w|q{|? tsq||3 3 u{qww? yqxv tzqys? wq|u3 3 y|q{? tuq{3 3 3

益母草流浸膏
xqs wyqxy? xqvt3 3 uxqs? yq{{ tyquu? wqvz3 3 yvq{? tzqu3 3

uqx xvqxy? tzqzy3 vuqtt? {qx{3 tzquu? wqww3 3 3 xyqv? uyqs

注}与对照组比}3 Π� sqsx 3 3 Π� sqst 3 3 3 Π� sqsst

  由表 x可见o鲜益母草胶囊能明显促进大鼠肠系膜微循

环∀

4  结 论

以上药效学试验表明}鲜益母草胶囊能缩短小鼠血凝时

间o对抗烫伤致大鼠血小板聚集性增高o促进大鼠纤维蛋白

的溶解o增强大鼠肠系膜微循环∀ 证明鲜益母草胶囊具有较

好的活血化瘀作用o且其作用与益母草流浸膏相似∀
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3 博士研究生  f 导师

Β2蜕皮素对心脏移植再灌注损伤的保护作用

赵 忠3  杨奋有t 吴 旭u 朱朗标f
k北京 tss{xv 解放军总医院心外科~t石油天然气总公司中心医院~u第三军医大学大坪医

院野战外科研究所l

摘要 目的}研究植物单体成分 Β2蜕皮素kΒ2̈ ¦§¼¶²± ö∞⁄≥l是否能减轻心脏移植中的脂质过氧化损伤∀方法}≥⁄大鼠 wx只分

为 v组}ktl假手术组}仅开腹o不行心脏移植~kul对照组}采用改良心脏移植模型o行大鼠同种异体异位心脏移植~kvl∞⁄≥

组}大鼠心脏移植术后应用蜕皮甾酮k¬ªous°ª# ®ª
p totÙ日o用 z§lo测定血清心肌酶谱 �⁄� !�� × !≤ °�及 � ⁄� !≥� ⁄o观察

心肌组织的病理变化∀ 结果}∞⁄≥ 组心肌线粒体等结构损伤明显减轻o血清心肌酶谱明显改善kΠ� sqstlo血清脂质过氧化的

终产物 � ⁄� 明显减少kΠ� sqstlo自由基清除剂 ≥� ⁄明显增加kΠ� sqstl∀结论}在 ∞⁄≥ 的作用下o心脏移植大鼠脂质过氧

化反应明显减弱o表现出心肌酶谱改善o心肌结构特别是线粒体损伤减轻的效应o提示 ∞⁄≥ 对心脏移植再灌注损伤有一定保

护作用∀

关键词 心脏移植~Β2蜕皮素~再灌注损伤~脂质过氧化~线粒体
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  心脏移植的一个重要问题是再灌注损伤≈t ∀再灌注损伤

的原因之一是自由基所致的脂质过氧化损伤∀针对脂质过氧

化损伤的环节o研究心脏移植心肌再灌注损伤的防治是有意

义的∀ 目前心脏移植再灌注损伤的药物保护有较多文献o但

鲜见用植物单体进行研究的报道∀ Β2蜕皮素kΒ2̈ ¦§¼¶²± ö

∞⁄≥l是植物单体成分≈u o具有促生长的特性∀ 研究还表明

∞⁄≥ 是一种抗氧化剂≈v ∀本研究拟探讨植物单体 Β2̈ ¦§¼¶²±¨

是否能减轻心脏移植的再灌注损伤∀

1  材料与方法

1q1  动物模型}健康 ≥⁄ 大白鼠o体重kvss? xsªlo雌雄不

拘o解放军总医院实验动物中心提供∀ 采用改良大鼠心脏移

植模型建立同种异体异位心脏移植≈w ∀

1q1q1  供心摘取}大鼠麻醉固定后取正中切口开腹o显露下

腔静脉o注入肝素盐水o尽量回吸全身血液o注入冷心停搏

液o立即沿腋前线整块剪除前胸壁o于胸主动脉逆行插管至

升主动脉o灌心停液o使心脏完全停搏o结扎并切断下腔静

脉o尽量向离心端结扎左右上腔静脉及全部肺静脉o于结扎

离心端切断∀剪断肺动脉o于主动脉弓降部剪断主动脉o取出

供心o在 wε 平衡液中修剪∀

1q1q2  心脏移植}正中开腹o将肠袢推至左侧o在腰静脉以

下分离出腹主动脉和下腔静脉o上下各引阻断线一根o间距

t¦° o将供心按主动脉在前o肺动脉在后放置o作供心主动脉

与腹主动脉的端侧吻合∀ 在腔静脉阻断下端前壁作切口o用

无创双头针于供心肺动脉和下腔静脉切口下角悬吊o立即放

开腔静脉上端阻断线o将供心右室导管经肺动脉逆行插入下

腔静脉o收紧阻断线o结扎吻合口下角o将肺动脉与腔静脉左

右两吻合边从下到上连续缝合o于吻合口上角打结o松开上

下阻断线o将腔静脉导管退于右室腔内o缝合右室切口o心脏

自动复跳后o腹腔注庆大o关腹∀

1q2 实验分组}≥⁄大鼠 wx只o分为 v组o每组 tx只∀ ktl假

手术组}大鼠仅开腹∀ kul移植组}开腹后行同种异位心脏移

植∀kvl∞⁄≥ 组}心脏移植后即予 ∞⁄≥k¬ªous°ª# ®ª
p totÙ日o

用 z§l∀ 该剂量的选择参照文献≈uo{ o及经预实验摸索而定∀

1q3  指标检测}术后 z§活杀大鼠o取心脏血 v° ō全自动生

化分析仪常规测定血清心肌酶谱k�⁄� !�� × !≤ °�lo硫代巴

比妥酸法测定丙二醛k� ⁄� l含量o放射免疫法测定超氧化

物歧化酶k≥� ⁄l∀

1q4 形态学检查}移植后 z§剖腹取心脏∀ 心脏用 tsh 福尔

马林固定o石蜡包埋o常规切片作 � ∞ 染色o光镜观察心肌细

胞改变∀电镜检查}以 th 锇酸固定o丙酮逐级脱水!环氧树脂

包埋o超薄切片o用 � ¬·¤¦«¬2xss型透射电镜观察∀用 � �⁄≥®

型计算机图像分析系统对心肌线粒体进行分析o再按公式计

算有关数据≈x o即}面密度k�� l� ±Ù� k个Ù¦° ul∀数密度k�∂ l

� ��Ù⁄k个Ù¦° ul∀体密度k∂ ∂ l� ¤tn ¤un ¤vn ¤wn ¤xn ¤yn ¤z

n ¤{n ¤|n ¤tsÙ� ∀平均体积k∂ l� ∂ ∂ n ∂ �∀体密度表示单位

参考系统中某一成份所占的份数o即 ∂ ∂ 等于其结构的体积

∂ �除以参考系统的体积 ∂ ·∀ 根据体视学 ⁄¨̄ ¶̈¶̈ 原理o物体

切面上某一成分的平均分面积与这一成分的分体积相等∀因

此o线粒体的分体积o可转换成线粒体的分面积∀将所测得的

线粒体面积 ¤o除以总面积 � o取每组平均值代表线粒体的体

密度∀

1q5 统计学处理}采用 � ¬¦µ²¶²©·∞¬¦̈¯软件行组间 τ检验∀

2  结 果

2q1  ∞⁄≥ 对心脏移植大鼠血清心肌酶谱!脂质过氧化反应

的影响从表 t中可见}与假手术组相比o心脏移植组血清心

肌酶谱k�⁄� !�� × !≤ °�l明显增加kΠ� sqstlo脂质过氧化

代谢终产物 � ⁄� 明显增加kΠ� sqstlo自由基清除剂 ≥� ⁄

明显减少kΠ� sqstlo提示心脏移植大鼠发生了脂质过氧化

反应o造成心肌一定程度损伤∀与移植组相比o∞⁄≥ 组�⁄� !

�� × !≤ °�!� ⁄� 明显减少kΠ� sqstlo≥� ⁄ 明显增加kΠ�

sqstlo提示在 ∞⁄≥ 的作用下o移植心肌的酶谱释放量减少o

脂质过氧化反应减轻∀

表 1 大鼠血浆中 �⁄� o�� × o≤ °�o� ⁄� o≥� ⁄的变化kν� txl

组 别
�⁄�

k� # °¯p tl

�� ×

k� # °¯p tl

≤ °�

k� # °¯p tl

� ⁄�

k±° ²̄ # °¯p tl

≥� ⁄

kΛª# °¯p tl

假手术 tx只 zsqz? ttqw |sqw? tvqv ussqz? u{qu vsqz? wq| wzqw? xqt

移 植 tx只 tvsqv? tzqv� ut{qy? u{q{� wwtq{? ysqw� {wq|? tsqv� uuqx? vqv�

∞⁄≥ tx只 ts|qw? txq{�� tzwqw? utqv�� vzwqx? xvqu�� yzqu? |qu�� v{qx? wq{��

� }√¶假手术组 Π� sqst~�√¶移植组 Π� sqst

#zt#中国现代应用药学杂志 ussu年 u月第 t|卷第 t期               ≤«¬± �� � °oussu ƒ ¥̈µ∏¤µ¼o∂ ²̄ qt| �²qt



2q2  形态学观察}术后 z§光镜下可见移植组心肌纤维肿

胀o空泡变形o心肌纤维断裂!紊乱o心肌纤维出血及灶性坏

死∀ 电镜可见移植组细胞皱褶!部分断裂o细胞器外溢o胞核

不规则o染色体边集o线粒体嵴模糊!部分消失!线粒体间空

泡较多!线粒体内出现空泡及致密颗粒∀肌原纤维排列紊乱!

均质化o肌节模糊!明暗带模糊~而 ∞⁄≥ 组肌原纤维o较完

整o偶有致密颗粒∀ 表 u可见移植组心肌线粒体形状因子降

低∀面密度!数密度下降kΠ� sqstlo而体密度!平均体积显著

增加kΠ� sqstlo提示移植组心肌线粒体肿胀!线粒体膜等基

本结构发生病变o∞⁄≥ 组心肌上述改变减轻∀

表 2 心肌线粒体形状因子的变化

组 别
形状因子

kƒƒl

面密度k�� l

k个Ù¦° ul

数密度k�∂ l

k个Ù¦° ul

体密度

k∂ ∂ l

平均体积

k∂ l

假手术 tx只 sqzsu? sqtsu sqt|z? sqsuz sqtz|? sqsuv tyqx? uqu {{? tx

移 植 tx只 sqysu? sqs{z� sqtvt? sqsut� sqtuw? sqstx� uyqt? vqv� tyz? uz�

∞⁄≥ tx只 sqyxt? sqszw�� sqtx{? sqst{�� sqtw{? sqst|�� utqz? uq|�� tu{? uy��

� }√¶假手术组 Π� sqst~�√¶移植组 Π� sqst

3  讨 论

随着克隆器官出现!免疫药物的进展o心脏移植术越来

越得到肯定∀人们在移植后急慢性排斥反应!移植供体保存!

冠状血管病变等方面进行了许多研究∀心脏移植的再灌注损

伤防治也是研究的一个重要方面∀这方面的研究途径≈y 包括

能量代谢k如 � × °!腺苷l!膜稳定k如 °µ²³µ¤±²̄ ²l!血管紧张

素酶抑制剂 k如 ≤ ¤³·²³µ¬̄l!一氧化氮途径 k如 �2� µªo�2

�� � ∞l!自由基k如 ∂ ¬·∞l!天然植物k如人参皂甙!三七皂

甙l∀

再灌注损伤与自由基所致的脂质过氧化有很大关系∀移

植心肌缺血再灌注时o由于组织缺氧!呼吸链抑制!�� ⁄� 堆

积!儿茶酚胺增多!和游离脂肪酸堆积o使得心肌细胞膜脂质

的分子氧不能完全还原o而经加氧酶系产生大量自由基∀

� × ° 缺氧分解时也产生氧自由基和羟自由基∀ 高反应的氧

自由基使心肌细胞膜脂质发生过氧化o引起膜的完整性!流

动性和通透性的有害变化o导致心肌损伤∀因此o针对脂质过

氧化损伤的环节o研究心脏移植再灌注损伤的防治是可能

的∀ 我们注意到一种植物单体成分) ) Β2蜕皮素 kΒ2

¦̈§¼¶²± ö∞⁄≥l∀它是一种特殊的甾体成分o又被称为昆虫变

态激素≈u o其不仅存在昆虫体内o许多中药如怀牛膝!川牛

膝!桑叶!白毛夏枯草!泽泻!罗汉松!紫杉!乌毛蕨!祁州漏芦

等都含有类似物∀ 值得注意的是其抗氧化特性≈v o研究报道

∞⁄≥ 可能通过其分子结构中的羟基和氨基团削弱自由基反

应≈z ∀ 因此我们推测 ∞⁄≥ 可能减轻心脏移植的脂质过氧化

损伤∀实验结果显示}在心脏移植大鼠o∞⁄≥ 减少了脂质过氧

化反应的代谢总产物丙二醛k� ⁄� l含量!增加了自由基清

除剂超氧化物歧化酶k≥� ⁄l含量o说明 ∞⁄≥ 减轻了移植心

肌再灌注引起的脂质过氧化反应o此结果与文献有相似之

处≈{ ∀心肌损伤时o�⁄� !�� × o特别是 ≤ °�可从心肌细胞溢

出到血浆o因此它们可比较特异地标志心肌细胞的损伤∀ 从

实验中可看出}∞⁄≥ 减少了心肌酶谱的释放o提示 ∞⁄≥ 可减

轻移植心肌细胞的损伤∀ 病理形态也可见}在 ∞⁄≥ 的作用

下o移植心脏心肌线粒体等结构的损害减轻了∀ 以上两方面

结果共同显示出 ∞⁄≥ 确实产生了减轻移植心脏损伤的效

应∀

本研究通过移植心肌酶谱及病理形态的变化o明确了

∞⁄≥ 对减轻心脏移植心肌再灌注损伤的效应o证实了 ∞⁄≥

抗移植后心肌过氧化损伤的作用o目前尚未见类似报道o值

得进一步研究∀
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