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摘要 目的}探讨中药成份银杏叶提取物kª¬±®ª² ¥¬̄²¥¤ ¬̈·µ¤¦·o∞�¥ zytl在体心肌缺血再灌注损伤中的作用及其机制∀ 方

法}以在体大鼠心肌缺血再灌注为模型o分别于再灌注前 ts°¬±静脉给予生理盐水或不同剂量的 ∞�¥zyto检测缺血再灌区心

肌组织丙二醛k� ⁄� l!一氧化氮k�� l含量∀ 结果}缺血再灌注使相应区域心肌 � ⁄� !�� 含量上升o∞�¥ zyt治疗组心肌

� ⁄� !�� 含量下降o但下降程度与 ∞�¥zyt剂量不呈量效关系∀结论}∞�¥zyt通过抗氧自由基和清除一氧化氮能预防在体

心肌缺血再灌注损伤∀
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  急性心肌梗塞溶栓治疗!经皮冠状动脉腔内成形术!冠

脉旁路血管移植术!体外循环等血运重建治疗都面临心肌缺

血再灌注损伤∀ 若能防治再灌注损伤o缺血心肌将能从再灌

注疗法中获得更佳疗效∀∞�¥zyt是从银杏叶中提取的活性

物质∀ 本文以在体大鼠心肌缺血再灌注为模型o探讨 ∞�¥

zyt静脉给药在心肌缺血再灌注损伤中的作用及其机制∀

1  材料和方法

1q1 实验动物 雄性 ≥³µ¤ª∏̈ 2⁄¤º ¯̈ ¼k≥⁄l大鼠 ws只o体重

uxw? tsqtyªo由浙江大学医学院实验动物中心提供∀

1q2  实验药物 银杏叶提取物k∞�¥ zytl由浙江康恩贝制

药股份有限公司提供∀

1q3  实验方法

1q3q1  动物模型}参照文献建立在体大鼠心肌缺血再灌注

模型≈t ∀ 大鼠以戊巴比妥钠 ws°ªÙ®ª¬³麻醉∀ 气管插管o行

人工呼吸∀开胸暴露心脏∀以左冠状静脉主干为标志o于左心

耳根部下方 u°° 处进针o以 s号丝线穿过心肌表层在肺动

脉圆锥旁出针∀ 平衡 us°¬±后将一直径为 tqx°° 的凹槽硅

胶管置于结扎线与血管之间o拉紧结扎线使硅胶管压迫冠脉

左室支而致闭塞ovs°¬±后松解结扎线使之再通∀ 整个实验

过程连续记录标准­ 导联心电图∀结扎与再通是否成功以缺

血期 ≥× 段抬高∴ squ° ∂ o再灌注后 ≥× 段骤降∴ xsh 为标

准∀ 实验结束后迅速取出心脏用 �µ̈¥¶2� ±̈¶̈ ¯̈ ¬·液逆灌

u°¬±o以洗尽心脏内残血∀剪取缺血再灌区心肌o液氮冷贮以

备用∀

1q3q2  动物分组}ws只 ≥⁄ 大鼠随机分成 x组o每组 {只∀

假手术组}常规麻醉!开胸!结扎线穿过指定部位但不结扎o

平衡 us°¬±后共观察 ws°¬±∀对照组!药物 t组!u组!v组}手

术后平衡 us°¬±o缺血 vs°¬±再灌注 ts°¬±o缺血 us°¬±时静

脉分别给予生理盐水!∞�¥ zyt ux°ªÙ®ª!xs°ªÙ®ª!tss°ªÙ

®ª∀

1q3q3  心肌组织丙二醛k� ⁄� l含量测定≈u }用硫代巴比妥

酸k× �� l法o结果以 ±° ²̄Ùªqº ·̈qº·k每克组织湿重l表示∀

1q3q4  心肌一氧化氮k�� l含量测定}用 �µ¬¶¶法o结果以 ∏2

° ²̄Ùªqº ·̈qº·表示∀

1q4 统计分析 心肌组织 � ⁄� !�� 含量以 Ξ ? Σ 表示o先

单因素方差齐性检验后 �²±©̈ µµ²±¬¶τ检验∀取 Π� sqsx为统

计学显著水平∀

2  结 果

  缺血再灌注使相应区域心肌组织 � ⁄� !�� 含量明显

增高o与假手术组比较o差别有显著意义∀再灌注前静脉给予
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∞�¥zyt能使缺血再灌注所引起的心肌 � ⁄� !�� 含量的增

高有所回落∀药物各组与对照组比较o差别均有显著意义∀但

各药物组间不同o以 xs°ªÙ®ª组作用最显著o再增加给药剂

量o作用并未相应增强∀

表 1 ∞�¥ zyt对心肌缺血再灌注损伤的影响

组 别
∞�¥ zyt剂量

k°ªÙ®ªl

� ⁄�

k±° ²̄Ùªqº ·̈qº·l

�� up Ù�� vp

k∏° ²̄Ùªqº ·̈qº·l

假手术组 s wyqzv? vqvy tusq{{? |q{w

对照组 s t{yqut? twqst3 uxtqyt? tsqux3

药物 t组 ux tuwqyz? |q{v3 3 t{vqwx? zqt{3 3

药物 u组 xs zzqt{? tsqs|3 3 f |yqvw? {qzv3 3 f

药物 v组 tss ztqzz? |qz{3 3 f ¤ |sqwu? |qus3 3 f ¤

3 与假手术组比较 Π� sqsx~f 与药物 t组比较 Π� sqsx

3 3 与对照组比较 Π� sqsx~¤与药物 u组比较 Π� sqsx

3  讨 论

心肌缺血后恢复再灌注可减少心肌梗死面积o改善心功

能o提高生存率∀但再灌注本身也可造成心肌损伤o即心肌缺

血再灌注损伤∀ 其机制尚不完全明确o涉及氧自由基k� ƒ� l

损伤!细胞内钙超载!白细胞浸润等方面≈v ∀

银杏叶是一种具有多种药理作用的中药o含有黄酮类!

萜类!酚类!氨基酸类等多种化学成份∀∞�¥zyt是将银杏叶

的有效成份加以分离!富集后制成的一种标准制剂o含 uwh

黄酮甙k主要是山奈酚和榭皮素的葡萄糖鼠李糖甙l和 yh 萜

内酯类o后者为银杏叶所特有∀另 zsh 为酚类!氨基酸类等成

份∀

∞�¥ zyt对实验型心肌缺血再灌注损伤的保护作用已

得到证实≈wox o它能提高缺血再灌注后心脏的冠脉流量!左室

收缩功能o减少再灌注心律失常的发生率及严重程度∀

� ⁄� 是心肌细胞膜脂质不饱和脂肪酸在 � ƒ� 作用下

发生过氧化反应的主要产物≈u ∀本研究提示缺血再灌注引起

再灌注区心肌 � ⁄� 含量增高o标志着再灌注引起 � ƒ� 的

大量产生∀

本研究提示再灌注还造成 �� 的大量产生o与有关报道

一致≈y ∀ 过量产生的 �� 参与再灌注损伤的病理过程≈z ∀ 一

方面使组织 ¦�� ° 产生增加o激活 ¦�� ° 依赖性蛋白激酶o

减少细胞钙外流o抑制心肌收缩功能∀另一方面o与再灌注时

产生的 �
#
u 结合生成过氧亚硝酸盐阴离子 � �� �

p o后者进

一步分解产生自由基 � � # 和 ��
#
u o促使细胞膜发生脂质过

氧化o损害心肌收缩功能∀

本研究提示再灌注前静脉给予 ∞�¥ zyt可使再灌注区

心肌 � ⁄� !�� 含量明显低于对照组o说明 ∞�¥ zyt具有清

除自由基o抑制细胞膜脂质过氧化物生成的作用∀ 而其清除

自由基的机制o部分可能是通过抑制心肌细胞合成 �� o阻断

�� 与 �
#
u 结合进而产生更大量的自由基∀ 有研究报道≈{ 

∞�¥ zyt抑制 �� 合酶k¬�� ≥l° � �� 的表达o从而减少 ��

的生成∀

但 ∞�¥zyt清除自由基的作用并不呈量效关系∀本研究

提示 ∞�¥ zyt xs°ªÙ®ª组降低心肌组织 � ⁄� !�� 含量较

ux°ªÙ®ª组明显kΠ� sqsxlo而与 tss°ªÙ®ª组比较差别无

统计学意义kΠ� sqsxlo似乎呈现/饱和现象0∀推测 ∞�¥zyt

可能通过与细胞膜上的某种受体结合而发挥作用o这种受体

数量有限∀ 具体机制有待进一步研究∀

总之o∞�¥ zyt作为银杏叶的活性提取物o可减轻缺血

再灌注对心肌的损害o具有预防心肌缺血再灌注损伤的作

用∀ 其机制一方面是由于 ∞�¥ zyt的抗氧化特性o清除了自

由基的产生o另一方面 ∞�¥ zyt对 �� 的合成具有抑制作

用∀ 但 ∞�¥ zyt对心肌的保护作用不呈量效关系o其机制有

待深入的研究∀
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