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罗布麻叶总黄酮对高脂高盐大鼠高血压的影响及其分子机制 

李  芝 1, 2，王超云 1*，张树平 1，王军莲 1，张小敏 1，贺倩倩 1 
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摘  要：目的  观察罗布麻叶总黄酮的降压作用，探讨其作用机制。方法  50 只雄性 SD 大鼠随机分为对照组，模型组，罗

布麻叶总黄酮高、低剂量（32、8 mg/kg）组和罗布麻降压片（0.4 g/kg）阳性对照组。除对照组外，其他各组在喂饲高脂高

盐饲料诱导大鼠高血压模型的同时，每天 ig 给予不同剂量的药物，并运用无创血压测量仪监测大鼠血压的变化。造模 6 周

后，利用免疫组化法检测血管组织转化生长因子-β1（TGF-β1）蛋白表达，Western blotting 法检测 C-反应蛋白（CRP）表达，

分光光度法检测血清中高密度脂蛋白-胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白-胆固醇（LDL-C）、总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）

水平。结果  高脂高盐饲料能显著升高大鼠血压，改变血管组织中 CRP、TGF-β1 的表达。与模型组比较，罗布麻叶总黄酮

在高剂量时能降低血压，抑制血管组织中 CRP、TGF-β1 的表达，提高血清中 HDL-C 的水平，降低 LDL-C、TC、TG 的水

平。结论  罗布麻叶总黄酮具有显著的降压作用，其机制与调节血脂代谢、抑制 CRP 和 TGF-β1 因子的表达有关。 
关键词：罗布麻叶总黄酮；降血压；CRP；TGF-β1；血脂 
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Effect of total flavonoids in Apocynum venetum leaves on rat hypertension induced 
by high fat and high salt and its molecular mechanism 
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Abstract: Objective  To study the antihypertensive effect of the extracts from total flavonoids in Apocynum venetum leaves (TFA), 
and elucidate their mechanisms. Methods  Fifty male SD rats were randomly divided into five groups: Normal, model, TFA high- and 
low-dose (32 and 8 mg/kg), and positive control (Luobuma Tablets, 0.4 g/kg) groups. Except normal group, all other groups were fed 
with a specially-made high-salt, high-fat diet, and 5% salt water, in addition, animals in drug groups were respectively treated with 
different doses of TFA by ig administration and the blood pressure of rats was observed through a non-invasive blood pressure 
measurement system. After six weeks, the protein expression levels of TGF-β1 and CRP in vascular tissue were determined and 
observed by immunohistochemistry and Western-blotting methods, the levels of HDL-C, LDL-C, TC, and TG in serum were detected 
by spectrophotometry. Results  TFA could significantly inhibit the damage induced by high-salt, high-fat diet, and lower blood 
pressure via adjusting blood lipids metabolism and controlling CRP and TGF-β1 expression, increasing HDL-C level, and decreasing 
LDL-C, TC, and TG levels in serum as comparing with the model group. Conclusion  The antihypertensive effect of TFA may be 
related to regulating blood lipids and inhibiting the expression of CRP and TGF-β1. 
Key words: total flavonoids from Apocynum venetum L. leaves (TFA); lower blood pressure; CRP; TGF-β1; blood lipid 
 

高血压是以动脉血压持续升高为主要特征，伴

有心脏、血管、脑和肾脏等器官功能性或器质性改

变的慢性疾病，为全球范围内的重大公共卫生问题。

大量研究揭示高血压发病机制复杂，涉及多靶点、

多条信号通路，其中炎症、自由基、脂代谢、水盐

代谢、转化生长因子-β1（TGF-β1）均参与了高血

压的形成，而抗炎、抗氧化、抑制 C-反应蛋白（CRP）
的产生、调节脂代谢、降低 TGF-β1 的表达、减少

Na+的摄取有助于高血压的治疗[1-4]。中药已广泛用

于高血压的治疗，并取得了突出的临床疗效，有关 
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中药及其活性成分降压作用成为药物研究领域中的

热点。罗布麻 Apocynum venetum L. 作为传统中药，

其降压作用已被广泛证明，至今在新疆地区仍流传

着“高血压不可怕，三年一斤罗布麻”的民族医药

古训[5-7]。罗布麻叶含丰富的、有益于心血管系统的

总黄酮类化合物，如槲皮素、异槲皮素苷等，这些

物质在罗布麻叶降压疗效中发挥着重要作用[8-11]。

本实验在前期研究的基础建立了高脂高盐诱发高血

压动物模型，研究罗布麻叶总黄酮的降压作用，并

探索其可能的分子机制。 
1  材料 
1.1  药品与试剂 

罗布麻原药材产地新疆，购于烟台市药材站，

由中国农业大学烟台研究院张忠兰教授鉴定。罗布

麻叶总黄酮自制；罗布麻降压片，北京亚东生物制

药有限公司，批号 20100621。低密度脂蛋白-胆固

醇（LDL-C）、高密度脂蛋白-胆固醇（HDL-C）、总
胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）试剂盒，南京建

成生物工程研究所；即用型 SABC 免疫组化试剂

盒、TGF-β1 抗体，北京博奥森生物工程有限公司；

显色液 DAB、CRP 抗体，武汉博士德生物工程有

限公司；其他试剂均由滨州医学院药学院实验室提

供。 
1.2  动物 

雄性 SD 大鼠 50 只，体质量（250±30）g，由

山东省绿叶制药股份有限公司动物中心提供，合格

证号 SYXK（鲁）20030020。 
1.3  仪器 

ALC—NIBP 无创血压测量系统，上海奥尔科

特生物科技有限公司；Powerlab 多导生理记录仪，

澳大利亚 ADInstruments 公司；RE—A 型旋转蒸发

仪，上海雅荣生化仪器有限公司；KD1508 轮式切

片机，浙江金花科迪仪器设备有限公司；病理图像

分析系统，美国 Media Cybernetics 公司。 
2  方法 
2.1  罗布麻叶总黄酮的提取 

取罗布麻叶，加入 70%乙醇（料液比为 1∶10），
于 70 ℃、300 W 超声波条件下超声提取 2 次，每

次 40 min，干燥浓缩。紫外分光光度检测提取物总

黄酮质量分数≥80%。 
2.2  大鼠高血压模型的制备、分组与给药 

50 只大鼠随机分为 5 组：对照组、模型组、罗

布麻叶总黄酮高和低剂量组、罗布麻降压片阳性对

照组，每组 10 只。除对照组给予基础饲料喂饲外，

其余各组均给予高盐高脂饲料（基础饲料 60%、动

物油脂 20%、鸡蛋 12%、盐 8%）与 5%的盐水。罗

布麻叶总黄酮高、低剂量组每日同时 ig 罗布麻叶总

黄酮 32、8 mg/kg，阳性对照组每日 ig 罗布麻降压

片 0.4 g/kg，每天给药 1 次，连续 6 周。 
2.3  血压与血液学指标检测 

分别于造模前、造模后第 2、4、6 周检测各组

动物血压。造模后第 6 周，乌拉坦麻醉大鼠，分离

颈总动脉并采血，血液样品置于肝素处理的离心管

中，4 ℃、3 000 r/min 离心 15 min，取上清液，按

试剂盒方法测定血浆中 HDL-C、LDL-C、TG 和 TC
水平。 
2.4  CRP 表达检测 

取大鼠腹主动脉，去血污，剥离血管外结缔组

织，剪碎，加入预冷的三乙醇胺缓冲盐水溶液（TBS）
洗涤 2 次，按 1∶10 比例加入预冷的裂解液，超声

仪裂解组织 10 s，4 ℃静置 30 min 使其充分裂解；

4 ℃、12 000 r/min 离心 10 min，取上清，用改良

Lowry 法测定胞浆蛋白浓度。上样缓冲液稀释各样

品蛋白 3 次，90 ℃下变性 15 min，上样 10 μg，SDS-
聚丙烯酰胺凝胶电泳、转膜、封闭过夜后，分别加

入 CRP 一抗 4 ℃振荡过夜，TBS/T 冲洗 5 min，共

3 次，加入辣根过氧化物酶标记的羊抗兔二抗常温

振荡孵育 1 h，TBS/T 冲洗 5 min，共 3 次，ECL 法

显影，凝胶影像分析仪测定蛋白条带浓度后计算各

蛋白条带与内参照的比值。 
2.5  TGF-β1 表达检测 

取大鼠腹主动脉，去血污、剥离血管外结缔组

织，置于 4%多聚甲醛液固定。将固定好的腹主动

脉用 0.01 mol/L PBS 溶液（pH 7.4）漂洗过夜，75%
乙醇浸泡 12 h，85%乙醇浸泡 2 h，95%乙醇浸泡

1.5～2 h 时，无水乙醇浸泡 2 次（每次 0.5 h），浸蜡，

包埋，得石蜡块标本。依据免疫组织化学染色方法

处理样本，切片、摊片、捞片、烤片，封闭、一抗

标记（TGF-β1 稀释比率 1∶100）、二抗标记，DAB
显色，苏木精复染，脱水，透明，封片。利用病理

图像分析系统对图片进行分析，计算 TGF-β1 的阳

性表达率。 
2.6  统计学处理 

采用 SPSS 10.0 统计软件进行分析，数据以

±x s 表示，组间及同组给药前后差异比较采用 t
检验。 
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3  结果 
3.1  对血压的影响 

与造模前比较，所有给予高脂高盐饲料喂饲 2
周后的大鼠的收缩压（SBP）、舒张压（DBP）均有

所变化，4 周后显著升高（P＜0.01）。与对照组比

较，模型组大鼠给予高脂高盐饲料 4 周后，SBP、
DBP 显著升高（P＜0.01）。与模型组比较，罗布麻

叶总黄酮 32 mg/kg 组能有效地抑制大鼠血压的升

高（P＜0.05）；且随着给药时间的延长血压上升趋

势被有效抑制，第 2 周与第 6 周血压比较具有显著

差异（P＜0.05）。结果见表 1。 
3.2  对血脂的影响 

与对照组比较，模型组大鼠血浆中 LDL-C、TC、
TG 水平均显著升高、HDL-C 明显下降（P＜0.01）。
与模型组相比，罗布麻叶总黄酮 32 mg/kg 显著抑制

高脂高盐饲料诱导的高血压大鼠 LDL-C、TC、TG
水平升高，使 HDL-C 明显升高（P＜0.05）。结果见

图 1。 

表 1  罗布麻叶总黄酮对高脂高盐致高血压大鼠血压的影响 ( ± = 10x s ,  n ) 
Table 1  Effect of TFA on blood pressure of hypertensive rats induced by high fat and high salt ( ± = 10x s ,  n ) 

SBP / mmHg DBP / mmHg 
组  别 

剂量 / 

(mg·kg−1) 造模前 第 2 周 第 4 周 第 8 周 造模前 第 2 周 第 4 周 第 8 周 

对照 － 127.50±10.29 131.30± 9.02 128.20±11.61** 128.80±10.85** 103.67± 9.29 106.67± 9.96 102.67±10.78** 103.89±10.03**

模型 － 130.00± 8.60 140.00±18.20 162.10±19.17## 169.00±19.32## 106.22± 8.06 119.33±18.87 135.89±17.35## 136.89±18.27##

8 128.50± 9.59 149.30±17.68 150.90±24.58# 150.30±25.97# 103.50±10.92 121.13±15.23 124.25±20.59# 125.88±22.29#罗布麻叶总 

黄酮 32 127.80± 9.80 139.60±17.42 140.60±22.28* 141.80±22.05* 100.13±10.50 112.25±18.03 117.75±19.44* 118.13±18.89*

罗布麻降压片 400 129.00± 9.42 142.10±18.27 139.70±22.58* 139.50±24.32* 103.25± 9.16 113.00±17.12 119.63±18.53* 119.63±17.27*

与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01；与造模前比较：#P＜0.05  ##P＜0.01 
*P<0.05  **P<0.01 vs model group; #P<0.05  ##P<0.01 vs pre-model 

 
与对照组比较：

▲▲P＜0.01；与模型组比较：*P＜0.05 
▲▲P＜0.01 vs control group;  *P<0.05 vs model group 

图 1  罗布麻叶总黄酮对高血压大鼠血脂的影响 ( ± = 10x s ,  n ) 
Fig. 1  Effect of TFA on blood lipid of hypertensive rats ( ± = 10x s ,  n ) 
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3.3  对 CRP 蛋白表达的影响 
正常条件下 CRP 蛋白在腹主动脉中表达较低，

仅为 7%左右；与对照组相比，在高脂高盐饲料诱

导下，大鼠腹主动脉中 CRP 的表达显著增加（P＜
0.01）。与模型组比较，罗布麻叶总黄酮 32 mg/kg
组、罗布麻降压片组均能有效缓解高脂高盐的作用，

抑制 CRP 的表达（P＜0.05）。结果见图 2。 
3.4  对 TGF-β1 蛋白表达的影响 

与对照组相比，经高脂高盐喂饲后，大鼠腹主

动脉中 TGF-β1 蛋白表达显著增加（P＜0.01）。与

模型组比较，罗布麻叶总黄酮能够抑制高脂高盐饲

料诱导的 TGF-β1 蛋白表达增加，剂量为 32 mg/kg
时作用尤为显著（P＜0.05）。结果见图 3、4。 
4  讨论 

高脂高盐饮食与高血压的相关性已被大量动物

实验与临床研究所证实，长期高脂高盐饮食会引起

机体代谢综合征，造成代谢紊乱，导致 ox-LDL 增

加、HDL-C 减少，诱发血管内皮功能障碍、血栓形

成和肾损伤，进一步引起高血压等心血管疾病的发 

 

 
与对照组比较：

▲▲P＜0.01；与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01 
▲▲P<0.01 vs control group;  *P<0.05  **P<0.01 vs model group 

图 2  罗布麻叶总黄酮对高血压大鼠血管 CRP 表达的影响 
 ( 3=± n , sx ) 

Fig. 2  Effect of TFA on CRP expression in hypertensive 
rats ( 3=± n , sx ) 

 
图 3  高血压大鼠血管 TGF-β1 蛋白表达 

Fig. 3  TGF-β1 protein expression of hypertensive rats 

 
与对照组比较：

▲▲P＜0.01；与模型组比较：*P＜0.05 
▲▲P<0.01 vs control group;  *P<0.05 vs model group 

图 4  罗布麻叶总黄酮对高血压大鼠血管 TGF-β1 蛋白表达的

影响 ( 6=± n , sx ) 
Fig. 4  Effect of TFA on TGF-β1 protein expression 

          of hypertensive rats ( 6=± n , sx ) 

生[12-13]。此过程伴随着炎性反应的发生，CRP 表达

增加[12,14]。CRP 作为一种炎性因子，在心血管疾病

中起重要作用，是一个被低估且未被充分认识的风

险标记物[15]。高血压与 CRP 之间的相关性研究正

成为研究热点[16-17]。高浓度 CRP 直接参与局部和全

身炎症反应，造成血管内皮细胞损伤，引起血管内

皮功能障碍，导致血管收缩，血压上升。同时，CRP
诱导血管内皮细胞表达 IL-8、黏附因子，抑制 NO
合成，促进血管内皮细胞增殖、迁移，使动脉内膜

增厚，导致血管重构，阻力增加[18-20]。本实验结果

显示，喂饲高脂高盐饲料 6 周，大鼠血压显著升高，

从而引起血流湍流增多和剪切应力增加，导致动脉

内膜、血管壁损伤，诱发炎性反应，提高了动脉血

管中 CRP 的表达，造成血管重构、阻力加大，进一

步促进了血压的升高。给予罗布麻叶总黄酮后，炎
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性反应得到有效控制，CRP 表达明显减少，降低了

CRP 对血管内皮细胞的损伤，从而有效地缓解了

CRP 诱导的血压升高作用。因而提示 CRP 介导了

罗布麻叶总黄酮的降压作用。 
TGF-β1 在细胞的增殖、分化、迁移与凋亡等方

面发挥重要的调节作用。高血压可促进组织 TGF-β1
的高表达[21]。摄取过多的盐可降低 NO 的生成，造

成内皮功能障碍，引起TGF-β1表达增加。在TGF-β1
的作用下，血管顺应性下降，外周血管收缩性增强，

引起血压升高[22]。本实验发现，持续的高脂高盐饲

料可导致血管组织中 TGF-β1 表达显著增加。给予

罗布麻叶总黄酮后 TGF-β1 表达明显减少且呈剂量

相关性，推测 TGF-β1 可能成为治疗高血压病的新

的靶点。罗布麻叶总黄酮可能是通过调节 TGF-β1
表达而产生降压作用的，其有效成分及作用机制仍

有待于进一步的研究。 
脂代谢紊乱是诱发高血压的主要因素之一。流

行病学研究证实，血总胆固醇和血压呈正相关。

LDL-C 对血管重构具有促进作用，能引起血压升

高，而HDL-C则能减轻上述作用。调节体内LDL-C、
HDL-C 水平有助于高血压的治疗[23]。罗布麻叶黄酮

类成分具有降压、调血脂作用[24-25]，二者的相关性

在本实验中得到了进一步的揭示，罗布麻叶总黄酮

通过调节脂代谢，降低 LDL-C 的水平，升高 HDL-C
水平，降低 TC、TG 水平，发挥降压作用。可见罗

布麻叶总黄酮的多种有效成分，通过多种作用机制

参与了调节血脂、降低血压的作用。 
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