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丹红注射液及其活性组分对脂多糖诱导的小胶质细胞 NO 分泌的抑制作用 
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摘  要：目的  研究丹红注射液及其单体成分对小鼠小胶质细胞株（BV-2 细胞）的影响及其作用机制。方法  实验分为对

照组、脂多糖（LPS）刺激组、加药组，检测不同稀释倍数的丹红注射液、水和醋酸乙酯萃取物及其单体成分对小胶质细胞

活力及 LPS 诱导小胶质细胞一氧化氮（NO）产生的影响。结果  丹红注射液及醋酸乙酯萃取物对 LPS 诱导的小胶质细胞

NO 的产生没有抑制作用，但是丹红注射液水萃取物以及丹酚酸 A 可以在不影响细胞活力的情况下抑制 NO 产生。结论  丹
红注射液水萃取物中的某些成分以及丹酚酸 A 抑制激活小胶质细胞 NO 的产生可能是丹红注射液神经保护作用的机制之一。 
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Inhibition of Danhong Injection and its active components on NO secretion in 
microglia induced by lipopolysaccharide 
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Abstract: Objective  To study the effect and its mechanism of action of Danhong Injection and its monomer components on microglia 
BV-2 of mice. Methods  The experiment was divided into control, lipopolysaccharide (LPS), and dosing groups. The effects of 
Danhong Injection, water extract, ethyl acetate extract, and monomer compounds on microglia cell viability and LPS-induced NO 
production were detected. Results  Danhong Injection and its ethyl acetate extract had no inhibitory effect on NO production of 
LPS-induced microglia, but water extract of Danhong Injection and its active component salvianolic acid A affected NO production 
without affecting cell viability. Conclusion  The monomer components from Danhong Injection and salvianolic acid A inhibition NO 
production in activating microglia may be one of the neuroprotective effect mechanisms for neuroprotection of Danhong Injection. 
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小胶质细胞是中枢神经系统具有免疫活性的巨

噬细胞，是脑内免疫监视和内源性免疫防御的关键

成分[1]。抑制小胶质细胞过度活化所引起的炎症反

应可以作为治疗和缓解神经退行性疾病和脑损伤的

重要途径之一[2-3]。丹红注射液临床上可用于治疗冠

心病、心绞痛、心肌梗死，瘀血型肺心病、缺血性

脑病、脑血栓[4]。另有研究表明，临床上用丹红注

射液改善脑梗死患者的运动功能[5]。本研究就丹红

注射液的神经保护作用机制进行研究。 

1  材料与方法 
1.1  实验材料与主要试剂 

小鼠小胶质细胞株（BV-2 细胞）购自中国医学

科学院基础研究所；丹红注射液（批号 110247，规

格 10 mL/支）由菏泽步长制药有限公司提供；丹红

注射液水、醋酸乙酯萃取物由丹红注射液 207 mL，
用醋酸乙酯萃取，得醋酸乙酯层 1.37 g，水层 9.03 g；
单体成分丹酚酸 A、丹酚酸 C、紫草酸、迷迭香酸、

原儿茶醛、原儿茶酸和咖啡酸经 HPLC 法检测，质 
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量分数≥96%，由天津国际生物医药联合研究院提

供；DMEM 培养基、胎牛血清（FBS）、双抗、胰

蛋白酶购自 Invitrogen 公司；Griess 法 NO 检测试

剂盒购自碧云天公司，CCK-8 试剂盒由同仁化学

提供；培养瓶、细胞培养板等产品购自 Corning
公司。 
1.2  BV-2 细胞的培养 

细胞复苏后培养于 Corning T25 培养瓶，培养

液为 DMEM＋10% FBS＋1%双抗，接种于培养瓶

48 h 后更换新的培养基，24 h 后胰酶消化传代。培

养条件：5% CO2、95%空气，37 ℃饱和湿度。 
1.3  实验分组 

丹红注射液用 DMEM 分别稀释 200、500、1 000
倍，得各稀释液；丹红注射液醋酸乙酯萃取物和水

萃取物均用二甲基亚砜（DMSO）制备 10 μg/mL 溶

液；丹红注射液中单体成分丹酚酸 A、丹酚酸 C、
紫草酸、迷迭香酸、原儿茶醛、原儿茶酸、咖啡酸

均用 DMSO 配制成 10 μmol/L 的溶液。 
1.4  Griess 法检测 NO 

不同受试药预处理小胶质细胞 0.5 h 后，加入

0.1 μg/mL LPS，受试药和 LPS 共同孵育 24 h 后

Griess 法检测 NO 的含量。取 50 μL 细胞培养上清

加入 96 孔平底酶标板中，按照 NO 试剂盒操作方

法加入试剂，室温避光孵育 10 min，酶标仪 540 nm
波长处读取吸光度（A）值，依照公式 C＝（A－
0.057）/0.006 7 计算 NO 的浓度（μmol/L）。 
1.5  数据分析 

所有实验每次单独进行统计分析（n=6），独立

重复 3 次。所有数据用⎯x ± s 表示，用 SPSS 11.5 软

件进行数据处理，组间比较采用单因素方差分析。 
2  结果 

LPS 处理小胶质细胞 24 h 后，与对照组相比，细

胞培养液中 NO 的水平显著升高近 3 倍以上（P＜
0.001），说明 LPS 诱导的小鼠小胶质细胞株 BV-2
细胞炎症模型建立成功。与 LPS 组比较，丹红注射

液的水提物（10 μg/mL）、丹酚酸 A（10 μmol/L）
可以显著抑制 LPS 诱导的小胶质细胞 NO 的分泌；

丹红注射液的稀释液、醋酸乙酯提取物（10 μg/mL）
以及其他单体成分（10 μmol/L）对 LPS 诱导的小胶

质细胞 NO 的产生没有抑制作用。见表 1～3。 
3  讨论 

小胶质细胞主要参与中枢神经系统的炎症反

应，且具有吞噬功能和一定的迁移能力，激活增殖 

表 1  丹红注射液对LPS诱导的小胶质细胞NO的分泌的作

用（⎯x ± s，n=6） 
Table 1  Effect of Danhong Injection on NO excretion in 

LPS-induced microglia (⎯x ± s，n=6) 

组  别 NO/(μmol·L−1) 

对照 0.89±0.23 

LPS 33.88±1.31*** 

LPS＋丹红注射液（稀释 1 000 倍） 35.43±1.80 

LPS＋丹红注射液（稀释 500 倍） 34.52±6.25 

LPS＋丹红注射液（稀释 200 倍） 34.86±0.81 

与对照组比较：
***P＜0.001 

***P<0.001 vs control group 

表 2  丹红注射液萃取物对LPS诱导的小胶质细胞NO分泌

的影响（⎯x ± s，n=6） 
Table 2  Effect of Danhong Injection extract on NO 

excretion in LPS-induced microglia (⎯x ± s，n=6) 

组  别 NO/(μmol·L−1) 

对照 3.19±0.58 

LPS 17.49±2.04*** 

LPS＋丹红注射液水萃取物 

（10 μg/mL） 

12.35±1.11△ 

LPS＋丹红注射液醋酸乙酯萃 

取物（10 μg/mL） 

17.01±2.52 

与对照组比较：***P＜0.001；与 LPS 组比较：
△P＜0.05 

***P<0.001 vs control group; △P<0.05 vs LPS group 

表 3  丹红注射液中单体成分对 LPS 诱导的小胶质细胞 NO
分泌的影响（⎯x ± s，n=6） 

Table 3  Effect of monomer compounds in Danhong 
Injection on NO excretion in LPS-induced 
microglia (⎯x ± s，n=6) 

组  别 NO/(μmol·L−1) 

对照 0.94±0.68 

LPS 23.80±1.22*** 

LPS＋10 μL 丹酚酸 A 15.65±2.19△△ 

LPS＋10 μL 丹酚酸 C 24.78±1.97 

LPS＋10 μL 紫草酸 22.10±2.33 

LPS＋10 μL 迷迭香酸 24.23±1.91 

LPS＋10 μL 原儿茶醛 20.44±3.73 

LPS＋10 μL 原儿茶酸 21.69±1.20 

LPS＋10 μL 咖啡酸 23.76±2.84 

与对照组比较：***P＜0.001；与 LPS 组比较：
△△P＜0.01 

***P<0.001 vs control group; △△P<0.01 vs LPS group 
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后，可清除脑内细胞外的氧化蛋白，吞噬细胞碎屑

和破碎的髓鞘，促进组织修复。当神经退行性疾病

和脑损伤发生时，小胶质细胞会过度活化，释放大

量的炎症因子引起神经系统的病理变化，损伤神经

元的正常功能，从而促进疾病的恶化[6-7]。 
丹红注射液是丹参、红花按科学配方提取的复

方制剂，用于瘀血闭阻所致的胸痹及中风，还可用

于治疗缺血性脑病、脑血栓[8-9]。研究表明，丹红注

射液对治疗心脑血管疾病有重要意义，但大多进行

的都是临床试验和在体动物研究[10-13]，尤其是关于

丹红注射液治疗脑缺血等疾病的研究在体实验居

多[14-16]，关于细胞水平的机制研究则很少。本研究

主要通过考察丹红注射液（不同稀释倍数、萃取物

以及不同单体成分）对 LPS 诱导的小胶质细胞炎症

反应的抑制作用，探究丹红注射液的神经保护作用。

结果表明丹红注射液的水提物以及部分单体成分可

以显著地抑制 LPS 诱导的小胶质细胞的 NO 的分

泌，这表明丹红注射液可以通过抑制小胶质细胞的

活化来发挥其神经保护作用。这为丹红注射液用于

治疗中风、缺血性脑病以及脑血栓提供实验支持。

因此丹红注射液单体成分抑制激活小胶质细胞

NO 的产生可能是丹红注射液神经保护作用的机

制之一。 
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