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注射用益气复脉（冻干）对阿霉素所致心肌损伤大鼠药效及肠道菌群的影响
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摘 要：目的 探讨注射用益气复脉（冻干）（YQFM）对阿霉素导致的心肌损伤大鼠的药效作用及对肠道菌群的影响。

方法 将 24只阿霉素导致心肌损伤模型成功的 SD大鼠随机分为 3组：模型组和YQFM低、高剂量（464.3、928.6 mg·kg−1）

组，另取 8只健康SD大鼠为对照组。每天尾 iv给药 1次，连续 14 d，对照组和模型组尾 iv 0.9%氯化钠注射液。给药过程中

观察大鼠状态并称体质量。给药结束后，酶联免疫吸附（ELISA）法检测大鼠血清中超氧化物歧化酶（SOD）、丙二

醛（MDA）、乳酸脱氢酶（LDH）和肌酸激酶（CK）水平；取出心脏进行HE染色观察病理改变；取出盲肠位置粪便，进

行高通量 16S rRNA测序分析。结果 对照组大鼠一般状态正常，模型组出现毛色变差、厌食、腹胀、腹泻、口鼻出血、眼

球出血的动物数明显多于给药组；与对照组比较，模型组大鼠体质量显著降低（P＜0.001）；与模型组比较，YQFM低、高剂量

组的大鼠体质量显著上升（P＜0.01、0.001）。与对照组相比，模型组MDA、LDH、CK 水平均显著升高，SOD 活性显著

性下降（P＜0.001）；与模型组比较，YQFM低、高剂量组MDA、LDH、CK水平显著下降，SOD活性显著升高（P＜0.001）。

HE结果显示，对照组心肌细胞排列整齐，模型组有心肌细胞溶解和出血现象，给予YQFM后心肌细胞溶解和出血现象减

轻。Alpha多样性分析结果显示，与对照组相比，模型组肠道菌群的多样性和丰度均显著下降（P＜0.05、0.01）；与模型组比

较，YQFM组肠道菌群的多样性和丰度显著上升（P＜0.05、0.01、0.001）。距离矩阵与 PCoA分析结果显示，给药组和对照组

之间的差异比模型组和对照组的差异小。肠道丰度的结果显示，与对照组相比，模型组在门和属的水平上的菌群数量均显

著减少（P＜0.01）；与模型组比较，YQFM低剂量组在门的水平上和低、高剂量组在属的水平上菌群数量均显著增加（P＜

0.01、0.001）。在菌群物种的组成差异度分析中，与模型组比较，给予YQFM后有助于有益菌的生长和抑制致病菌生长（P＜

0.05、0.01、0.001）；在肠道菌群均匀度的分析中，与对照组比，模型组的肠道菌群均匀度降低，给予YQFM后，肠道菌群的

均匀度恢复。结论 YQFM对阿霉素导致的大鼠心肌损伤发挥改善作用，并且可改善心肌损伤造成的肠道菌群多样性及丰度

下降，抑制致病菌的生长，促进有益菌的生长。
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Pharmacodynamic effect of Yiqi Fumai Lyophilized Injection on adriamycin

induced myocardial injury rats and it's effect on intestinal flora
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Abstract: Objective To investigate the pharmacodynamic and intestinal flora effect of Yiqi Fumai Lyophilized Injection (YQFM) on

adriamycin induced myocardial injury in rats. Methods Totally 24 SD rats with myocardial injury induced by adriamycin were

randomly divided into three groups: model group, YQFM low and high-dose group (464.3 and 928.6 mg·kg−1). Another eight

healthy SD rats were taken as control group. Tail vein iv 0.9% sodium chloride injection was administered in control and model

group, and tail vein iv YQFM was used in the administration group continuously for 14 days. During the administration process, the
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rats were observed and weighed. After the administration, the contents of superoxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA),

lactate dehydrogenase (LDH) and creatine kinase (CK) in the serum of rats were detected by enzyme-linked immunosorbent assay

(ELISA). The heart was taken out for HE staining to observe the pathological changes. Feces from the cecum were removed and

analyzed by high-throughput 16Sr RNA sequencing. Results The rats in the control group were in normal state, while the number of

animals in the model group with hair color deterioration, anorexia, abdominal distension, diarrhea, oral and nasal bleeding, and

eyeball bleeding were significantly more than those in the administration group. Compared with control group, the body weight of

the model group was significantly decreased (P < 0.001). Compared with model group, the body weight of rats in YQFM low and

high dose groups was significantly increased (P < 0.001). Compared with control group, the contents of MDA, LDH and CK in

model group were significantly increased and the activity of SOD was significantly decreased (P < 0.001). After administration, the

contents of MDA, LDH and CK in YQFM group decreased, while the activity of SOD increased (P < 0.001). HE stain results

showed that the cardiomyocytes in control group were arranged in order, and cardiomyocytes in model group were dissolved and

bleeding, which were alleviated after YQFM adminintration. The results of alpha diversity analysis showed that compared with

control group, the diversity and abundance of intestinal flora in model group decreased（P < 0.05 and 0.01）, while compared with

model group, after YQFM adminintration, the diversity and abundance of intestinal flora increased and recovered（P < 0.05 and

0.01）. The results of distance matrix and PCoA analysis showed that the difference between the YQFM administration group and the

control group was smaller than that between the model group and the control group (P < 0.01). The results of intestinal abundance

showed that compared with control group, the number of phylum and genus in model group decreased (P < 0.01), and compared

with model group, the number of bacteria in the low dose YQFM group at the phylum level and the low and high dose YQFM

groups at the genus level were significantly increased (P < 0.01, 0.001). In the analysis of the composition difference of the flora

species, YQFM was helpful to the growth of beneficial bacteria and inhibit the growth of pathogenic bacteria compared with model

group (P < 0.01, 0.001). In the analysis of evenness of intestinal flora, compared with control group, the evenness of intestinal flora

in model group decreased, and after YQFM adminintration, the evenness of intestinal flora recovered. Conclusion YQFM can

improve the myocardial injury caused by doxorubicin in rats, and improve the diversity and abundance of intestinal microbiota

caused by myocardial injury, inhibit the growth of pathogenic bacteria, and promote the growth of beneficial bacteria.

Key words: Yiqi Fumai Lyophilized Injection; adriamycin; myocardial injury; intestinal flora; 16S rRNA gene sequencing

阿霉素又称多柔比星，属于蒽环类抗肿瘤药

物，具有抗瘤谱广、临床疗效高等优点，用于治疗多

种恶性肿瘤，是临床上最常用的抗肿瘤药物之一［1］。

但阿霉素对心脏有着严重的心脏毒性，影响其在临

床上的应用［2］。临床研究［3-4］发现，阿霉素所造成的

心肌损伤往往是不可逆的，严重可出现心律失常和

心 力 衰 竭 等 问 题［5］。 注 射 用 益 气 复 脉（ 冻

干）（YQFM）来源于经典名方“生脉散”，由红参、麦

冬、五味子 3味中药组成，是经现代工艺精制而成的

中药注射冻干粉针［6-7］。现代药理研究表明，YQFM

具有抗心衰、抗心肌缺血/缺氧损伤、抗炎、抗氧化、

改善能量代谢、抑制心肌细胞凋亡和减少心肌组织

胶原沉积、纤维化等药理作用［8］。相关研究证明，

YQFM 对阿霉素造成的心肌损伤具有一定的保护

作用［9］。

随着科学技术的发展和 16sRNA技术的应用，

人们越来越关注肠道菌群在生命活动中的重要作

用，有研究表明，肠道菌群与很多心血管疾病具有

密切联系［10］，肠道菌群及其代谢产物与人体的氧化

应激反应、脂质代谢和炎症反应都存在着联系，心

肌损伤大鼠的肠道菌群与正常大鼠相比出现了明

显的菌群失衡［11-12］。因此本实验以肠道菌群为切入

点，利用 16S rRNA高通量测序的方法，探讨YQFM

对阿霉素造成的心肌损伤的药效及大鼠肠道菌群

的改善作用。

1 材料

1.1 实验动物

SPF级SD大鼠32只，雄性，体质量180～200 g，

购于北京维通利华实验动物技术有限公司，实验动

物生产许可证号 SCXK（京）2021-0011，所有实验操

作均严格按照天士力实验动物管理及福利伦理委

员会标准执行（TSL-IACUC-2022-45）。实验开始

前，所有大鼠适应性饲养 1周，环境为 SPF级，实验

期间自由饮水、进食，隔日更换垫料1次。

1.2 药物和主要试剂

YQFM（天津天士力之骄药业有限公司，批号

20200301，规格：每瓶装 0.65 g，相当于红参 0.5 g、五

味子 0.75 g和麦冬 1.5 g）；盐酸阿霉素（上海生工生

物工程股份有限公司，批号 0161909408）；0.9%氯化

钠 注 射 液（ 石 家 庄 四 药 有 限 公 司 ，批 号
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2001153204）；异氟烷（香港友诚生物科技有限公

司）；甲醛（天津市大茂化学试剂厂）；伊红染色

液（厦门迈威生物科技有限公司，批号 210420）；

DNA抽提试剂盒（美国Bio-Tek公司）；超氧化物歧

化酶（SOD）、丙二醛（MDA）、乳酸脱氢酶（LDH）和

肌酸激酶（CK）ELISA检测试剂盒，均购于上海酶联

生物科技有限公司。

1.3 主要仪器

T1000 电子天平（常熟市双杰测试仪器厂）；

FSH-2 可调高速匀浆机、ST16R 高速冷冻离心机、

902-ULTS −80 ℃低温冰箱（美国 Thermo Fisher 公

司）；Tecan Infinite M200多功能酶标仪（日本 Tecan

公司）；VEM型小动物麻醉机（上海赞徳医疗器械有

限公司）；MBR-022UP 往复式恒温振荡器（日本

TAITEC公司）；novaseq5000、novaseq6000型高通量

测序仪（美国 Illumina 公司）；ABI GeneAmp® 9700

型 PCR 仪（美国 ABI 公司）；ASP300S 全自动脱水

机、RM2235 切片机、EG1150 包埋机、HI1220 烘片

机、HI1210展片机（德国Leica公司）。

2 方法

2.1 阿霉素心肌损伤大鼠模型的制备

参考文献报道方法［13-14］，本研究采用的造模方

式为阿霉素累计剂量 24 mg·kg−1，每次 ip 4 mg·kg−1，

每周3次，连续2周。

2.2 实验分组及给药

将造模成功的 24 只 SD 大鼠随机分为 3 组：模

型组和 YQFM 低、高剂量（464.3、928.6 mg·kg−1，

464.3 mg·kg−1为临床等效剂量）组，每组 8只，另取 8

只 SD 大鼠作为对照组。每天尾 iv 给药 1 次，连续

14 d，对照组和模型组尾 iv 0.9%氯化钠注射液。

2.3 大鼠一般状态观察及记录体质量

观察动物的一般状态，包括动物外观、行为活

动、摄食情况、反应力及精神状态，每周记录 2次大

鼠体质量。

2.4 血清生化指标检测

将 SD 大鼠通过小动物麻醉机用异氟烷麻醉，

采用腹主动脉取血法取血，4 ℃、3 000 r·min−1离心

10 min，取上清，分别采用 SOD、MDA、LDH、CK试

剂盒并按照说明书操作流程检测相应指标。

2.5 大鼠心脏HE染色

将取血后的大鼠解剖，取出心脏放进 10%的甲

醛溶液固定，固定 1周后取出心脏中段进行石蜡切

片，后进行常规HE染色，光学显微镜观察并拍照。

2.6 肠道菌群16S rRNA测序

解剖后收集盲肠末端粪便，依据DNA抽取试剂盒说

明书对收集的大鼠粪便样本进行微生物群落总DNA抽

提，使用F：5’-ACTCCTACGGGAGGCAGCA-3’和R：

5’-TCGGACTACTACHVGGGTWTCTAAT-3’作 为

测序引物，对 16S rRNA基因测序区域V3～V4可变

区进行PCR扩增。纯化后采用 Illumina技术平台的

novaseq5000和novaseq6000测序系统进行测序。利

用 QIIME软件对测序序列进行质控及分类学操作

分类单元（OTU）聚类，所得序列与Greengenes数据

库进行比对分析，获得OTU对应的分类单元及其相

对应的丰度。

2.7 统计学分析

采用 SPSS 21.0 软件进行处理，数据以 x̄ ±s 表

示，如果数据同时满足正态性和方差齐性，多组间

比较采用单因素方差分析；若不满足，则采用秩和

检验。

3 结果

3.1 一般状态观察

从阿霉素造模第 6天开始，所有模型大鼠均出

现毛发松乱、毛色发暗、精神状态不佳，个别大鼠有

腹泻现象；第 8天开始出现厌食、粪质稀溏、腹部胀

大等症状，大约第 10天左右开始出现明显的口鼻出

血、眼周发炎、眼球出血现象。

各组给药后的大鼠的状态结果见表 1，模型组

出现毛色变差、厌食、腹胀、腹泻、口鼻出血、眼球出

血的动物数明显多于给药组。模型组大鼠有 6只出

现腹泻现象，YQFM低剂量组 3只大鼠出现腹泻，在

1周后大多数大鼠饮食恢复，基本无腹泻情况，精神

表1 给药后各组症状发生动物数（n＝8）

Table 1 Number of animals with symptoms in each group after administration (n = 8)

组别

对照

模型

YQFM

剂量/（mg·kg−1）

—

—

464.3

928.6

毛发变差、发暗等/只

0

8

4

4

厌食/只

0

8

2

1

腹胀/只

0

8

3

3

腹泻/只

0

6

3

2

口鼻出血/只

0

5

2

2

眼球出血等/只

0

2

0

0
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状态也恢复；YQFM高剂量组仅 2只大鼠出现腹泻

现象，且仅腹泻不足2 d即恢复正常。

给药后的大鼠体质量见表 2。给药后第 2、3、4

次称体质量，与对照组比较，模型组大鼠体质量显

著降低（P＜0.001）；与模型组比较，YQFM低、高剂

量组的大鼠体质量显著上升（P＜0.01、0.001）。结

果说明 YQFM 对心肌损伤大鼠的精神状态具有恢

复作用。

3.2 YQFM对心肌损伤大鼠的心脏HE染色

结果如图 1所示，对照组大鼠心肌细胞排列整

齐有序，无明显的病理的改变；与对照组比较，模型

组的心肌细胞有纤维排列紊乱和心肌细胞溶解并

伴有出血现象；与模型组比较，YQFM 给药组的心

肌细胞溶解现象和出血现象较少，说明YQFM对于

心肌细胞损伤具有一定的改善作用。

3.3 对心肌损伤大鼠生化指标的影响

如图 2所示，与对照组相比，模型组大鼠血清生

化 指 标 CK、LDH、MDA 水 平 显 著 升 高（P＜

0.001），而SOD水平显著下降（P＜0.001）；与模型组

比较，YQFM组CK、LDH、MDA水平显著下降（P＜

0.001），而 SOD水平显著升高（P＜0.001）。结果说

明YQFM有助于心肌损伤大鼠生化指标的改善。

3.4 肠道菌群指标

3.4.1 对心肌损伤大鼠肠道菌群多样性的影响

如图 3稀疏曲线所示，通过对 32个样本测序，稀疏

曲线的平缓程度反映了测序深度对于观测样本多

与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：###P＜0.001
***P < 0.001 vs control group；###P < 0.001 vs model group

图2 YQFM对大鼠血清生化指标的影响（x
—

±s，n=8）
Fig. 2 Effect of YQFM on serum biochemical indexes of rats (x

—
±s, n=8)

表2 给药后各组大鼠体质量变化情况（x
—

±s，n=8）

Table 2 Weight changes of rats in each group after administration (x
—

±s, n=8)

组别

对照

模型

YQFM

剂量/（mg·kg−1）

—

—

464.3

928.6

体质量/g

第1次

248.25±7.85

252.13±12.22

247.63±9.80

242.13±9.73

第2次

256.25±8.01

237.75±8.48***

252.75±10.07###

252.25±8.75##

第3次

268.63±6.35

228.13±5.62***

261.75±9.87###

256.63±10.08###

第4次

280.63±6.78

220.88±6.08***

272.50±8.09###

269.62±8.28###

与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：###P＜0.001
***P < 0.001 vs control group；###P < 0.001 vs model group

图1 各组大鼠心脏HE染色对比图

Fig. 1 HE staining comparison of rat hearts in each group
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样性的影响大小，曲线逐渐平缓，一直延伸到 X 轴

的右端，表明测序结果已足够反映当前样本所包含

的多样性，可以用于后面的分析。

Alpha 多样性指标如表 3 所示，Chao 代表物种

丰度，Simpson、Shannon 代表物种多样性。与对照

组相比，模型组的 Chao1、Simpson 和 Shannon 值显

著下降（P＜0.05、0.01），说明心肌损伤的大鼠肠道

菌群的多样性和丰度下降。与模型组相比，YQFM

低、高剂量组的 Chao1、Shannon 和 Simpson 值均显

著升高（P＜0.05、0.01、0.001），说明 YQFM 有助于

心肌损伤大鼠肠道菌群丰度和多样性的恢复。

3.4.2 对心肌损伤大鼠的肠道菌群结构的影响

基于距离矩阵与主坐标分析（PCoA）是考察组间差

异性的指标，结果见图 4。PCo1可以说明对菌群的

代表性是 35.6%，PCo2 是 23.3%。 4 组组间具有

明显差异，对照组和模型组具有明显差异性，而

YQFM低、高剂量组相比模型组与对照组差异性更

小，说明 YQFM 对改善肠道菌群结构具有一定效

果。其中 YQFM 低剂量组相较于高剂量组更接近

对照组，说明YQFM低剂量改善效果更好。

3.4.3 对心肌损伤大鼠肠道菌群的相对丰度的影

响 如表 4所示，在门和属 2个方向分析，在门的水

平上，与对照组相比，模型组菌群的数量显著下

降（P＜0.01）；与模型组相比，YQFM低剂量组的菌

群数量显著升高（P＜0.01），YQFM高剂量组的菌群

数量也升高，但差异不具有统计学意义，说明

YQFM 低剂量对心肌损伤门的菌群数量具有恢复

作用。在属的水平上，与对照组相比，模型组的菌

群数量显著减少（P＜0.01）；与模型组相比，YQFM

低、高剂量组菌群数量显著上升（P＜0.001），说明

YQFM对心肌损伤属的菌群数量具有恢复作用。

3.4.4 肠道菌群物种的组成差异度分析 如表 5所

示，共检测出 4 个菌门，其中厚壁菌门（Firmicutes）

和拟杆菌门（Bacteroidetes）是主要菌门，其次是变形

菌门（Proteobacteria）、放线菌门（Actinobacteria）。

与对照组比较，模型组的拟杆菌门和放线菌门的丰

度显著上升（P＜0.01、0.001）；厚壁菌门和变形菌门

的丰度显著下降（P＜0.05、0.001）。与模型组比较，

YQFM 低剂量组的拟杆菌门和放线菌门丰度显著

图3 稀疏曲线

Fig. 3 Sparse curve

表3 各样本Alpha多样性分析（x
—

±s，n=8）

Table 3 Alpha diversity analysis of samples (x
—

±s, n=8)

组别

对照

模型

YQFM

剂量/（mg·kg−1）

—

—

464.3

928.6

Chao1

2 589.32±226.89

1 899.54±308.80*

2 772.60±483.18##

2 611.35±339.50#

Shannon

8.07±0.46

6.17±0.80**

8.40±0.63###

7.78±0.50#

Simpson

0.97±0.01

0.88±0.04**

0.98±0.01###

0.96±0.01##

与对照组比较：*P＜0.05 **P＜0.01；与模型组比较：#P＜0.05 ##P＜0.01 ###P＜0.001
*P < 0.05 **P < 0.01 vs control group；#P < 0.05 ##P < 0.01 ###P < 0.001 vs model group

图4 距离矩阵与PCoA分析

Fig. 4 Distance matrix and PCoA analysis

表4 各组门、属的水平下菌群个数分析（x
—

±s，n=8）
Table 4 Analysis of number of flora at level of each group

phylum and genus (x
—

±s, n=8)

组别

对照

模型

YQFM

剂量/

（mg·kg−1）

—

—

464.3

928.6

门的水平下菌

群个数

11.25±1.28

8.75±1.67**

11.12±1.13##

9.50±1.07

属的水平下菌群

个数

54.13±3.91

47.13±3.27**

55.38±3.20###

54.88±3.14###

与对照组比较：**P＜0.01；与模型组比较：##P＜0.01 ###P＜0.001
**P < 0.01 vs control group；##P < 0.01 ###P < 0.001 vs model group
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下降（P＜0.05、0.01），厚壁菌门和变形菌门的丰度

上升（P＜0.01）；YQFM高剂量组的拟杆菌门显著下

降（P＜0.05），厚壁菌门和变形菌门的丰度显著上

升（P＜0.05、0.001）。说明 YQFM 有助于有益菌生

长，抑制致病菌的繁殖。

3.4.5 对心肌损伤大鼠肠道菌群的均匀度的影响

如图 5所示，折线的平缓程度反映了群落组成的均

匀度。折线越平缓，群落组成的均匀度越高，折线

越陡峭，则均匀度越低。与对照组相比，模型组的

肠道菌群的均匀度明显下降；与模型组相比，YQFM

低、高剂量组肠道菌群的均匀度明显回升。4组折

线平缓程度依次为 YQFM 464.3 mg·kg−1 组、对照

组、YQFM 928.6 mg·kg−1 组、模型组，其中 YQFM

464.3 mg·kg−1 组最平缓 ，模型组最陡峭。说明

YQFM对于肠道菌群的均匀度发挥积极作用。

4 讨论

根据中医的整体辩证观念，人是一个整体，各

个脏器和组织器官都有着不同的功能，这些不同的

功能又是整体活动的一个组成部分，决定了机体的

整体统一性，因此，在生理上相互联系并维持协调

平衡，在病理上也相互影响。研究表明肠道菌群不

仅在消化和吸收营养物质方面发挥着重要角色，最

新研究证明肠道微菌群与许多的肠道内部或者外

部的疾病都有紧密相关，例如广受关注的心血管

疾病［15-16］。

目前阿霉素造成心肌损伤研究最多的机制是

氧化应激［17］，其他研究较多的机制还有蛋白酶系统

激活机制、线粒体损伤和细胞凋亡等。这些机制发

生过程都和氧化应激损伤相互联系，相互促进。

由于阿霉素的化学结构中具有醌基，醌基在还

原酶的作用下产生半醌自由基，与氧分子结合形成

氧自由基，氧自由基可以造成生物膜系统的破坏，

造成细胞凋亡，形成心肌损伤［18］。SOD、MDA和氧

化应激机制紧密相关。其中 SOD是存在于人体内

消除自由基的一种重要的酶，主要作用是消除过度

的自由基积累，自由基的过度积累可以导致氧化反

应，最终造成细胞损伤和凋亡［19］。当心肌细胞内

SOD含量降低，心肌细胞消除自由基能力下降，自

由积累过度，导致膜脂质氧化代谢产物 MDA 含量

增高［20］，因此，MDA是细胞内脂质过氧化反应的最

终产物。而 LDH 和 CK 主要和线粒体损伤机制有

关，二者主要存在于心肌、骨骼和心肌细胞的线粒

体当中，当心肌细胞受到损伤时LDH和CK含量明

显升高。心肌损伤发生时，SOD 活性下降，MDA、

LDH、CK含量升高；YQFM给药后 SOD活性上升，

MDA、LDH、CK含量下降，说明YQFM对于阿霉素

造成的心肌损伤具有改善作用。

通过对肠道菌群指标的分析，Alpha 多样性分

析结果显示了心肌损伤肠道细菌的丰度和多样性

较对照组减少，YQFM低、高剂量组的Alpha多样性

分析指数较模型组均有回调，说明YQFM可改善心

肌损伤大鼠肠道细菌的丰度和多样性。PCoA图结

果分析，对照组与 YQFM 低、高剂量组的距离差异

比对照组与模型组的距离差异要小，说明YQFM可

以改善肠道菌群结构，更接近于对照组。在分类单

元的统计中发现YQFM可以改善菌群数量，YQFM

表5 各样本菌群丰度分析（x
—

±s，n=8）

Table 5 Analysis of bacterial abundance of each sample (x
—

±s, n=8)

组别

对照

模型

YQFM

剂量/（mg·kg−1）

—

—

464.3

928.6

厚壁菌门

0.83±0.039

0.69±0.04***

0.81±0.06##

0.78±0.05#

拟杆菌门

0.08±0.04

0.21±0.05**

0.10±0.06##

0.11±0.06#

变形菌门

0.026±0.005

0.018±0.004*

0.028±0.006##

0.038±0.004###

放线菌门

0.024±0.006

0.048±0.007***

0.035±0.007#

0.039±0.009

与对照组比较：*P＜0.05 **P＜0.01 ***P＜0.01；与模型组比较：#P＜0.05 ##P＜0.01 ###P＜0.001
*P < 0.05 **P < 0.01 ***P < 0.001 vs control group；#P < 0.05 ##P < 0.01 ###P < 0.001 vs model group

图5 丰度等级曲线

Fig. 5 Abundance grade curve
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低、高剂量均较模型组有明显的数量提升。在物种

的组成差异度的分析中，分析了在门的水平下各组

间主要菌群的差异，主要富集的菌群是厚壁菌

门（Firmicutes）和拟杆菌门（Bacteroidetes）。其次是

变 形 菌 门 （Proteobacteria） 、 放 线 菌

门（Actinobacteria）。一些菌群与炎症和氧化应激相

关，而这些与阿霉素造成的心肌损伤的机制又紧密

联系。其中拟杆菌门被证实与炎症有着关联，当炎

症治疗有效时，拟杆菌门数量减少［21］。He等［22］通过

实验发现厚壁菌门和变形菌门是产生乳糖酶的主

要菌群，在给予YQFM后 2种菌群数量增加，推测通

过控制半乳糖酶来调整心脏的稳态。对于丰度等

级曲线的分析，YQFM对于肠道菌群的均匀度具有

很好的积极恢复趋势。

YQFM 对阿霉素造成的心肌损伤大鼠的肠道

菌群发挥积极作用，可改善因阿霉素导致的大鼠肠

道细菌紊乱，具有抑制致病菌生长，促进有益菌生

长的作用。但其作用机制尚不明确，因大鼠个体差

异带来的影响不能完全排除，上述结果有待后续扩

大实验样本量进行考证，并探究其机制。
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