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蚓激酶对实验动物兔脑循环的影响

吴勇飞 胡兴越 杭州市红十字会医院神经内科 杭州 浙江大学医学院附属邵逸夫医院神经内科 杭州

摘要 目的  研究蚓激酶对实验动物 兔 的脑循环 脑血流量和脑血管阻力 的影响 ∀方法  只实验兔按体重随机分为空

白对照组 蚓激酶小剂量组 蚓激酶大剂量组 尼莫地平片组 采用电磁流量计检测脑血流量 计算脑血管阻力 检测平均动脉

压 !心率 分别记录 时的指标变化 ∀结果  蚓激酶大剂量组在 时脑血流量显著增加 脑血管阻力

降低 ∀结论  蚓激酶能增加脑血流量 降低脑血管阻力 从而改善脑循环 ∀

关键词 蚓激酶 脑血流量 脑血管阻力
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  在我国传统医药学中 蚯蚓作为中药具有解热 !定惊 !利

尿 !降压等功效 蚯蚓提取物中含有纤溶成分在我国古代医

药文献中早已有记载 ≈ ∀日本 于 年首次报道了

从蚯蚓 Λυµ βριχυσρυβελλυσ 中提取出一组具有纤溶活性的蚓

激酶 ≈ 年国内蚓激酶胶囊开始在临床应用于心脑血

管疾病 并证实具有改善微循环 !降低血黏度和纤维蛋白原

等作用 但多为临床观察 实验研究较少见 ∀本实验使用蚓

激酶 通过十二指肠插管给药 观察实验动物 兔 在使用蚓
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激酶后的脑血流量和脑血管阻力的变化 并与扩血管药尼莫

地平片进行对比 从而 了解使用蚓激酶对脑循环的影响 ∀

1  实验材料

药 物 蚓激酶粉剂 批号 北京百奥药业有限

责任公司生产 ≅ 粒 盒 尼莫地平片 批号

杭州正大青春宝药业股份有限责任公司生产

≅ 粒 盒 ∀

动物 实验兔 只 体重 ∗ 雌雄兼用 由浙江中

医学院动物实验中心购买 仪器 ƒ∂ 型电磁流量计

日本光电公司 编号 电磁流量计探头型号 ƒ

× 探头直径 生物信号采集系统 ∞型

≥电子分析天平 ∀

2  实验方法

将 只实验兔按体重随机分为四组 每组 只 分别

为空白对照组 蚓激酶小剂量组 蚓激酶大剂量

组 及尼莫地平组 ∀动物分别用

乌拉坦 静脉麻醉 固定 颈部正中切口 分离左侧颈

总动脉 !颈外动脉及颈内动脉 结扎左侧颈外动脉 将直径

电磁流量机的探头卡在颈总动脉上 测量颈内动脉的血

流量 ≈ 由于实验动物兔脑的血流量主要集中在颈动脉系

统 故颈内动脉血流量可以代表脑血流量 分离并结扎右侧

颈总动脉远心端 于近心端插入导管 连接 生物信号

采集仪测量平均动脉压及心率 ∀打开腹腔 分离十二指肠

做插管以备给药 ∀手术完毕 稳定 后 记录各项指标

然后十二指肠分别给药 观察并记录给药后

各项指标 ∀实验结束 处死动物 称全脑重量 将全脑重量除

得一侧脑重 按下述公式计算脑血流量及脑血管阻力 ∀

脑血流量 脑组织 一侧颈内动脉血流量

Α左侧脑重

脑血管阻力 脑组织 平均动脉压 Α脑

血流量

给药剂量 蚓激酶胶囊每人 粒 尼莫地

平片每人 粒 根据体表因子换算兔蚓激酶胶

囊低剂量 体重 高剂量 体重 尼莫地

平片 体重 ∀

3  实验结果

3 1  蚓激酶对兔脑血流量的影响

蚓激酶大剂量 在药后 可明显增加脑

血流量 ∀小剂量组虽有增加 但无统计意义 Π 见表 ∀

3 2  蚓激酶对兔脑血管阻力的影响

蚓激酶小剂量 !大剂量及尼莫地平在给药后 !

可明显降低脑血管阻力 以大剂量组最为明显 见表 ∀

表 1  蚓激酶对兔脑血流量的影响 ξ ? σ

Ταβ 1  ∞ ∏ ξ ? σ

组  别 ν 剂量
不同时间 每克脑组织的血流量

空白对照组 ) ? ? ? ? ?

蚓激酶小剂量组 ? ? ? ? ?

蚓激酶大剂量组 ? ? ? ? ϖ ϖ ? ϖ

尼莫地平组 ? ? ? ? ϖ ?

注 与空白对照组比较 ϖ Π ϖ ϖ Π

ϖ Π ϖ ϖ Π √ ∏

表 2  蚓激酶对兔脑血管阻力的影响 ξ ? σ

Ταβ 2  ∞ ∏ √ ∏ ξ ? σ

组  别 ν 剂量
不同时间 每克脑组织的血管阻力 ≈ ° #

空白对照组 ) ? ? ? ? ?

蚓激酶小剂量组 ? ? ? ? ϖ ϖ ? ϖ

蚓激酶大剂量组 ? ? ? ? ϖ ϖ ? ϖ ϖ

尼莫地平组 ? ? ? ? ϖ ϖ ? ϖ

注 与空白对照组比较 ϖ Π ϖ ϖ Π

ϖ Π ϖ ϖ Π √ ∏

3 3  蚓激酶对兔平均动脉压的影响

各组动物平均动脉压在各时间点无明显改变 见表 ∀

3 4  蚓激酶对兔心率的影响

各组动物心率在各时间点无明显改变 见表 ∀

4  讨论

蚓激酶在临床广泛使用已逾 年 在治疗心脑血管疾

病方面有较明确的疗效 在体外实验 !动物实验级缺血性中

风的急性期具有改善微循环 !激活抗凝 !纤溶 抑制血小板聚

集和体外血栓形成的作用 ∀如施东伟等 ≈ 用蚓激酶肠溶片

随机双盲对照治疗脑梗塞 例 证实蚓激酶治疗脑梗塞的

总有效率 并能明显降低血黏度和血浆纤维蛋白原 ∀

金莉蓉等 ≈ 则证实了蚓激酶对中风后患者神经功能恢复有
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表 3  蚓激酶对兔平均动脉压的影响 ξ ? σ

Ταβ 3  ∞ ∏ ∏ ξ ? σ

组  别 ν 剂量
不同时间 的平均动脉压 °

空白对照组 ) ? ? ? ? ?

蚓激酶小剂量组 ? ? ? ? ?

蚓激酶大剂量组 ? ? ? ? ?

尼莫地平组 ? ? ? ? ?

表 4  蚓激酶对兔心率的影响 ξ ? σ

Ταβ 4  ∞ ∏ ξ ? σ

组  别 ν 剂量
不同时间 的心率 °

空白对照组 ) ? ? ? ? ?

蚓激酶小剂量组 ? ? ? ? ?

蚓激酶大剂量组 ? ? ? ? ?

尼莫地平组 ? ? ? ? ?

显著疗效 并能有效提高血浆 2° 的活性 从而可能预防血

栓的再次形成 ∀王华光等 ≈ 则证实用蚓激酶可以显著延长

双侧结扎颈总动脉小鼠的存活时间 减少大脑中动脉闭塞

后神经功能障碍 ∀较大剂量时可降低 含量和 ≥活

性而起到脑保护作用 ∀

基础研究表明 ≈ 蚓激酶具有一定的酸稳定性 而且蚓

激酶肠溶片和蚓激酶胶囊都属于肠溶制剂 所以能抵抗胃酸

的破坏 既往的动物实验和临床研究 ≈ 2 也证实了口服有效

性 但是 目前对大分子蛋白在肠道吸收的机制尚不清楚

ƒ 等 ≈ 发现 蚓激酶中具有很强纤溶活性的同功酶 2

有 ∗ 能以完整的分子结构被大鼠离体小肠上皮细

胞所吸收 而生物活性不被细胞内的酶所破坏 为蚓激酶的

药效学研究提供了理论依据 ∀本实验结果表明 蚓激酶有增

加兔脑血流量 !降低兔脑血管阻力的作用 在大剂量时尤为

明显 对平均动脉压 !心率无明显影响 ∀而尼莫地平增加脑

血流量 !降低脑血管阻力的作用与以往文献报道相一致 ∀蚓

激酶并无扩张血管作用的直接的研究报道 但有报道蚓激酶

可以显著降低脑梗死患者的内皮素 !肿瘤坏死因子 提高一

氧化氮水平 ≈ 而该结果可以导致明显的扩血管作用 但其

具有强大的抗凝作用 从而使血液黏滞度下降 血流速度加

快而导致脑血流量增加 ∀两类药物对心率 !血压均无明显影

响 可以排除心率 !血压变化对脑血流量 !脑血管阻力的

影响 ∀
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