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摘  要：目的  对比注射用益气复脉（冻干，YQFM）尾 iv 和 ig 给药途径对左前降支结扎心力衰竭大鼠的药效，探讨 YQFM

注射途径在治疗心力衰竭上的必要性。方法  构建冠状动脉左前降支结扎心力衰竭大鼠模型，将造模成功的 70 只大鼠分为：

模型组（ig＋尾 iv 0.9%氯化钠注射液），YQFM 尾 iv 低、高剂量组（ig 0.9%氯化钠注射液＋尾 iv YQFM 464.3、928.6 mg·kg−1，

低剂量为临床等效剂量），YQFM ig 组（ig YQFM 464.3 mg·kg−1＋尾 iv 0.9%氯化钠注射液），卡托普利片组（ig 卡托普利片

3.35 mg·kg−1＋尾 iv 0.9%氯化钠注射液）；10 只假手术组进行切口不结扎（ig＋尾 iv 0.9%氯化钠注射液），连续给药 14 d。分

别在给药第 1、3、5、7、14 天进行超声心动检测左室射血分数（LVEF）、短轴收缩率分数（LVFS）、二尖瓣 E 峰/二尖瓣 A

峰（E/A）；利用试剂盒检测大鼠给药第 1、3、5、7、14 天的血清心钠素（ANP）、脑钠尿肽（BNP）、肌钙蛋白（Tn）、乳酸

脱氢酶（LDH）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）、抗环胍氨酸肽（CCP）水平；末次给药结束后，取出心脏，利用苏木精-伊红

（HE）染色考察 YQFM 对心脏组织病理形态学的影响。结果  超声心动检测结果显示，在 LVEF、LVFS、E/A 指标中，尾 iv

途径与模型组相比在第 3 天或者第 5 天见效（P＜0.05、0.01、0.001），比 ig 途径起效更快，与 ig 途径相比改善作用更明显，

显著性差异（P＜0.05、0.01、0.001）。生化指标检测结果显示，在 ANP、BNP、Tn、LDH、CK-MB、CCP 指标中，尾 iv 途

径与 ig 途径相比，起效更快、疗效更好（P＜0.05、0.01、0.001）。HE 结果显示，假手术组大鼠心肌细胞排列整齐，模型组

有心肌细胞溶解和出血现象，给予各组药物后溶解和出血现象减轻，改善心肌细胞。结论  不同给药途径的 YQFM 均可以

对心力衰竭大鼠发挥治疗作用，尾 iv 途径比 ig 途径治疗效果更好，也能更早发挥药效。 
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Abstract: Objective  To investigate the efficacy of different administration routes of Yiqi Fumai Lyophilized Injection (YQFM) in 

rats with left anterior descending ligation heart failure, and whether YQFM is necessary in the treatment of heart failure by injection 

route. Methods  A rat model of left anterior descending coronary artery ligation induced heart failure was constructed, and 70 

successfully modeled rats were divided into: model group (ig+tail iv 0.9% sodium chloride injection), YQFM tail iv low and high dose 

groups (ig 0.9% sodium chloride injection + tail iv YQFM 464.3, 928.6 mg·kg−1, low dose is the clinical equivalent dose), YQFM 

ig group (ig YQFM 464.3 mg·kg−1 + tail iv 0.9% sodium chloride injection), and Captopril Tablet group (ig Captopril Tablets 

3.35 mg·kg−1 + tail iv 0.9% sodium chloride injection), continuous administration for 14 days. Ten sham surgery groups underwent 

incision without ligation (ig + tail iv 0.9% sodium chloride injection). Echocardiography was performed on days 1, 3, 5, 7, and 14 after 

the first administration to measure left ventricular ejection fraction (LVEF), short axis systolic fraction (LVFS), and mitral valve E/A 

peak (E/A). The levels of atrial natriuretic peptide (ANP), brain natriuretic peptide (BNP), troponin (Tn), lactic dehydrogenase (LDH), 

creatine kinase-MB (CK-MB) and anti-cyclic guanosine peptide (CCP) in serum of rats on 1, 3, 5, 7 and 14 days were detected by kits. 

After the last administration, the heart was taken out, and the effect of YQFM on the pathomorphology of heart tissue was investigated 

by hematoxylin-eosin (HE) staining. Results  In the experiment of rat model of heart failure caused by left anterior descending 

coronary artery ligation, the results of echocardiography showed that the injection route was effective on the 3rd or 5th day compared 

with the model group (P < 0.05, 0.01, 0.001), faster than the oral route, and there was a significant difference compared with the oral 

route (P < 0.05, 0.01, 0.001). The results of biochemical indicators showed that in ANP, BNP, Tn, LDH, CK-MB and CCP indicators, 

the injection route had a faster onset and better efficacy than the oral route (P <  0.05, 0.01, 0.001). HE results showed that the 

myocardial cells in the sham operation group were arranged neatly, and the myocardial cells in the model group were dissolved and 

bleeding. After administration of drugs in each group, the dissolution and bleeding were reduced and the myocardial cells were 

improved. Conclusion  Different routes of administration of YQFM can play a therapeutic role in rats with heart failure. The tail iv 

route is better than the ig route, and it can also play a therapeutic effect earlier.  

Key words: Yiqi Fumai Lyophilized Injection; heart failure; cardiac function; tail vein injection; gavage; administration route 

 

心力衰竭简称心衰，是所有心脏疾病的终末期

阶段，也是造成心血管疾病人群高死亡率的元凶[1]。

近些年，随着我国老龄化的加剧，心衰患者发病率

持续增加[2]。在心衰分类中又分为急性心衰和慢性

心衰，其中急性心衰主要由于急性心肌梗死或者急

性冠状动脉缺血导致，而慢性心衰是由于心脏功能

结构发生改变，导致心脏长期供血不足和射血分数

下降[3]。目前，现代医学还尚不能控制心衰的进展，

尤其对于心衰患者的反复发作、再住院、高死亡率、

造成的生活质量低下和严重的社会经济负担[4]。 

中药注射剂是我国独创的一种新剂型，具有

生物利用度高、作用迅速、疗效可靠等优势[5]。注

射用益气复脉（冻干，YQFM）是一种具有改善心

功能、抑制心肌细胞凋亡等作用的中药注射剂[6-7]。

YQFM 出自经典名方“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，常用于治疗劳累型心绞痛气

阴两虚症和冠心病所致慢性左心功能不全等 [8]。

本实验探讨 YQFM 尾 iv 和 ig 给药对左前降支结

扎造成心衰大鼠的药效作用，探讨注射途径的必

要性，为其临床精准用药和中药注射剂再评价提

供参考。 

1  材料 

1.1  实验动物 

SPF级SD实验大鼠 100只，雄性，体质量 180～

220 g，购自北京维通利华实验动物技术有限公司，

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（伦理号 TSL-IACUC-2023-47）。实验

开始前所有大鼠适应性饲养 1 周，实验开始后所有

大鼠可自由进食和饮水，大鼠垫材每 2 天换 1 次，

实验环境为 SPF 级。 

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

20210944，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）；卡托普利（常州制药厂有

限公司，每片 25 mg，批号 22101912）；异氟烷（香

港友诚生物科技有限公司，批号 G45880）；0.9%氯



第 48 卷第 2 期  2025 年 2 月     Drug Evaluation Research    Vol. 48 No. 2  February 2025 

       

·330· 

化钠注射液（华润双鹤药业股份有限公司，批号

2109271B）；注射用青霉素钠[中诺药业（石家庄）

有限公司，批号 0171910308]；苏木精、伊红染色液

（厦门迈威生物科技有限公司，批号 210420）；二甲

苯（天津市风船化学试剂科技有限公司，批号

20200508）；无水乙醇（天津市康科德科技有限公

司，批号 220221）；中性树胶（美国 National 

Diagnotics 公司，批号 HS-110）；高效切片石蜡（上

海华永石蜡有限公司）；大鼠心钠素（ANP）ELISA

试剂盒（货号 ml037566）、大鼠脑钠尿肽（BNP）

ELISA 试剂盒（货号 ml025109）、大鼠肌酸激酶同工

酶（CK-MB）ELISA 试剂盒（货号 ml059533）、大

鼠肌钙蛋白（Tn）ELISA 试剂盒（货号 ml059654）、

大鼠乳酸脱氢酶（LDH）ELISA 试剂盒（货号

ml059178）、大鼠抗环胍氨酸肽（CCP）ELISA 试剂

盒（货号 ml059150），均购自上海酶联生物科技有限

公司。 

1.3  仪器 

VEM 型小动物麻醉机（上海赞徳医疗器械有限

公司）；XP205 型电子分析天平（美国 Mettler Toledo

公司）；ASP300S 型全自动脱水机、EG1150H 型包

埋机、EG1150C 型冷冻台、RM2235 型轮转式切片

机、HI1220 型烘片机、HI1210 型恒温展片机（德国

Leica 公司）；ST16R 型高速冷冻离心机（美国

Thermo Fisher 公司）；Infinite M200 型多功能酶标

仪（瑞士 TECAN 公司）；902-ULTS 型−80 ℃低温

冰箱（美国 Thermo Fisher 公司）；80i 正置显微镜及

图像分析系统（日本 Nikon 公司）。 

2  方法 

2.1  心衰大鼠模型的制备 

采用冠状动脉左前降支结扎法[9-10]制备心衰模

型。具体操作步骤：所有实验大鼠术前 12 h 开始禁

食，通过小动物麻醉机，用异氟烷持续对实验大鼠

进行麻醉。将实验大鼠采取仰卧位置进行固定，固

定好大鼠的四肢和头部。当大鼠完全处于麻醉状态

后，实验大鼠心脏部鼠毛用兽用理发器褪毛干净，

用碘伏对于腹部手术部位进行消毒，再用 75%乙醇

进行脱碘，在第 3～4 根肋骨之间切开皮肤，长约

1 cm。逐层分离皮肤肌肉组织，于 3～4 肋骨之间撑

开，将心脏从切口挤出，完全暴露心脏，在心脏根

部看到心耳和冠状动脉左前降支，用缝合针进行结

扎，进针深度控制在 0.1 cm，宽度为 0.1～0.2 cm。

结扎结束把心脏归位，挤出胸腔内多余的空气，保

持心脏的持续跳动，观察数分钟逐层缝合肌肉和皮

肤。所有大鼠术后均给予青霉素钠每只 8 万 U，连

续注射 3 d。假手术组和模型组的操作一样，进行切

口，但不进行结扎。 

2.2  实验分组及给药 

将造模成功的 70 只大鼠随机分为：模型组

（ig＋尾 iv 0.9%氯化钠注射液），YQFM 尾 iv 低、

高剂量组（ig 0.9%氯化钠注射液＋尾 iv YQFM 

464.3、928.6 mg·kg−1，低剂量为临床等效剂量），

YQFM ig 组（ig YQFM 464.3 mg·kg−1＋尾 iv 0.9%

氯化钠注射液），卡托普利片组（ig 卡托普利片

3.35 mg·kg−1＋尾 iv 0.9%氯化钠注射液）；10 只假

手术组 ig＋尾 iv 0.9%氯化钠注射液。每只大鼠尾 iv

按 5 mL·kg−1 进行给药，连续给药 14 d。 

2.3  大鼠超声心动检测 

检测各组在第 1、3、5、7、14 天给药后 1 h 的

心功能。使用小动物超声心动无创检测平台检测心

功能。首先，将实验动物大鼠心脏部位进行脱毛，

通过小动物麻醉机使用异氟烷持续吸入，使动物麻

醉。控制心室率在 300～350 次·min−1，使用探头进

行检测。在左室短轴位的乳头肌水平切换Ｍ型超

声，测量左室相关指标，然后计算获得左室射血分

数（LVEF）、短轴收缩率分数（LVFS）、二尖瓣 E

峰/二尖瓣 A 峰（E/A）[11-12]。为保证数据的真实性，

对超声测量者隐瞒分组信息，且所有操作均由同一

人操作测量，均在同一部位重复测量 3 次，取其平

均值。 

2.4  不同给药途径大鼠血清生化指标对比[13] 

用毛细玻璃管分别于给药后 1、3、5、7、14 d

对各组大鼠进行眼眶后静脉丛取血 1.5 mL，4 ℃、

3 000 r·min−1离心 15 min。分层后，使用移液枪分离

出血清，放于−80 ℃冰箱进行保存、备用。试剂盒法

检测 ANP、BNP、Tn、LDH、CK-MB、CCP、水平。 

2.5  大鼠心脏病理 HE 染色 

取出甲醛中固定的组织器官，切成小块置于包

埋盒中，用清水冲洗 6 h，放进全自动脱水机中进行

脱水，进行包埋、切片、展片、烘干。进行常规 HE

染色步骤进行染色操作，然后光学显微镜下观察。 

2.6  统计学分析 

通过 Graphpadprism9.5 软件进行处理，数据以

x 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。 
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3  结果 

3.1  心功能指标 

3.1.1  不同给药途径大鼠 LVFS 指标对比  如表 1

所示，与假手术组比较，模型组 LVFS 显著下降

（P＜0.001）；与模型组相比，在给药第 3 天 YQFM

尾 iv 高剂量组 LVFS 显著升高（P＜0.05）；在给药

第 5、7、14 天各给药组 LVFS 显著升高（P＜

0.001）。 

YQFM 尾 iv 高、低剂量组分别在给药第 3 天

和第 5 天开始见效，YQFM ig 组在给药第 5 天开始

见效。与 YQFM ig 组相比，在给药第 3、7 天 YQFM

尾 iv 高剂量组 LVFS 显著升高（P＜0.05、0.001），

YQFM 尾 iv 低剂量组无显著差异；在给药第 5、14

天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组 LVFS 显著升高（P＜

0.05、0.01、0.001）。说明 YQFM 尾 iv 组相比 YQFM 

ig 组起效更快，疗效更好。 

表 1  不同给药途径大鼠 LVFS 指标对比 ( ±s，n＝10) 

Table 1  Comparison of LVFS indexes in rats with different administration routes ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

LVFS/% 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 30.75±1.91 31.00±2.28 29.88±2.47 30.25±1.58 30.25±1.75 

模型 — 9.38±1.69*** 9.00±1.10*** 8.00±2.67*** 7.25±2.60*** 8.38±2.00*** 

YQFM 尾 iv 464.3 9.25±1.49 11.67±2.25 15.88±1.96###▲▲ 16.75±1.04### 19.13±1.96###▲ 

 928.6 9.50±2.27 12.67±2.25#▲ 17.25±1.98###▲▲▲ 21.50±2.07###▲▲▲ 20.75±1.91###▲▲ 

YQFM ig 464.3 9.25±1.83 9.33±2.42 12.63±1.92### 15.38±2.00### 17.25±1.49### 

卡托普利片    3.35 9.00±1.69 9.50±1.76 16.25±1.83### 16.38±1.69### 21.25±1.91### 

与假手术组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05  ▲▲P＜0.01  ▲▲▲P＜0.001。 

***P < 0.001 vs sham-operated group; #P < 0.05  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05  ▲▲P < 0.01  ▲▲▲P < 0.001 vs YQFM ig group. 

3.1.2  不同给药途径大鼠 LVEF 指标对比  如表

2 所示，与假手术组比较，模型组 LVEF 显著下降

（P＜0.001）；与模型组相比，在给药第 3 天 YQFM

尾 iv 高剂量组 LVEF 显著升高（P＜0.05）；在给

药第 5、7、14 天各给药组 LVEF 显著升高（P＜

0.001）。 

YQFM 尾 iv 高、低剂量组分别在给药第 3 天

和第 5 天开始见效，YQFM ig 组在给药第 5 天开始

见效。与 YQFM ig 组相比，在给药第 3、7 天 YQFM

尾 iv 高剂量组 LVEF 显著升高（P＜0.05、0.001），

YQFM 尾 iv 低剂量组无显著差异；在给药第 5、14

天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组 LVEF 显著升高（P＜

0.05、0.01、0.001）。说明 YQFM 尾 iv 组相比 YQFM 

ig 组起效更快，疗效更好。 

表 2  不同给药途径大鼠 LVEF 指标对比 ( ±s，n＝10) 

Table 2  Comparison of LVEF indexes in rats with different administration routes ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

LVEF/% 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 66.50±2.26 65.67±3.44 63.50±3.70 64.63±2.62 64.00±2.67 

模型 — 24.67±4.37*** 23.83±1.17*** 20.75±6.34*** 19.00±5.88*** 21.63±4.50*** 

YQFM 尾 iv 464.3 23.67±4.18 29.50±5.13 38.50±4.28###▲▲ 40.63±2.13### 45.50±3.70###▲ 

 928.6 23.83±5.31 31.50±5.17#▲ 41.75±3.58###▲▲▲ 49.63±3.70###▲▲▲ 48.25±3.49###▲▲▲ 

YQFM ig 464.3 22.33±4.80 24.33±5.68 31.50±4.38### 37.63±4.27### 41.63±3.02### 

卡托普利片    3.35 22.83±3.49 24.50±3.27 39.75±3.81### 39.88±3.72### 49.13±3.44### 

与假手术组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05  ▲▲P＜0.01  ▲▲▲P＜0.001。 

***P < 0.001 vs sham-operated group; #P < 0.05  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05  ▲▲P < 0.01  ▲▲▲P < 0.001 vs YQFM ig group. 

3.1.3  不同给药途径大鼠 E/A 指标对比  E/A 比值

可以用来评估心室的舒张功能。如表 3 所示，与假

手术组比较，模型组 E/A 显著下降（P＜0.001）。与

模型组相比，在给药第 3 天尾 iv 低、高剂量组 E/A

显著升高（P＜0.05、0.01）；在给药第 5、7、14 天

各给药组 E/A 显著升高（P＜0.001）。 

YQFM 尾 iv 低、高剂量组在给药第 3 天开始

见效，YQFM ig组在给药第 5天开始见效。与YQFM 

ig 组相比，在给药第 3、5、7、14 天 YQFM 尾 iv

低、高剂量组 E/A 显著升高（P＜0.05、0.01、0.001）。 

x

x

x

x
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表 3  不同给药途径大鼠 E/A 指标对比 ( ±s，n＝10) 

Table 3  Comparison of E/A indexes in rats with different administration routes ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

E/A 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 1.22±0.07 1.19±0.04 1.20±0.04 1.22±0.04 1.22±0.03 

模型 — 0.55±0.05*** 0.55±0.05*** 0.54±0.02*** 0.52±0.03*** 0.56±0.01*** 

YQFM 尾 iv 464.3 0.55±0.03 0.62±0.02##▲▲ 0.63±0.02###▲ 0.71±0.01###▲▲▲ 0.79±0.03###▲ 

 928.6 0.55±0.03 0.60±0.02#▲ 0.71±0.02###▲▲▲ 0.90±0.02###▲▲▲ 0.91±0.02###▲▲▲ 

YQFM ig 464.3 0.54±0.04 0.58±0.01 0.60±0.02### 0.66±0.02### 0.82±0.01### 

卡托普利片    3.35 0.54±0.04 0.55±0.04 0.62±0.02### 0.72±0.01### 0.92±0.01### 

与假手术组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05  ▲▲P＜0.01  ▲▲▲P＜0.001。 

***P < 0.001 vs sham-operated group; #P < 0.05  ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05  ▲▲P < 0.01  ▲▲▲P < 0.001  vs YQFM ig group.

表 4  不同给药途径 ANP 水平对比( ±s，n＝10) 

Table 4  Comparison of ANP indexes in different routes of administration ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

ANP/（pg·mL−1） 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 173.30±22.97 177.34±20.38 188.45±24.99 191.10±22.50 184.66±18.30 

模型 — 273.49±26.88*** 320.71±21.03*** 386.28±28.16*** 431.96±23.44*** 555.10±24.86*** 

YQFM 尾 iv 464.3 236.82±21.81# 280.79±21.82##▲▲▲ 337.04±19.60## 362.22±22.25###▲ 383.00±19.37### 

 928.6 229.10±23.77## 279.36±23.12##▲▲▲ 335.70±22.62## 358.09±24.19###▲ 372.93±24.62### 

YQFM ig 464.3 253.08±24.32 327.94±9.00 355.10±22.25 395.41±25.71## 383.00±19.37### 

卡托普利片    3.35 229.66±21.31## 262.46±22.87### 325.46±21.33### 334.77±23.95### 379.89±18.66### 

与假手术组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05  ▲▲▲P＜0.001。 

***P < 0.001 vs sham-operated group; #P < 0.05  ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05  ▲▲▲P < 0.001 vs YQFM ig group. 

说明 YQFM 尾 iv 组相比 YQFM ig 组起效更快，疗

效更好。 

3.2  生化指标 

3.2.1  不同给药途径大鼠 ANP 水平对比  如表 4

所示，与假手术组相比，随着时间变化，模型组的

ANP 水平显著上升（P＜0.001）。在给予各组相对应

的药物后，与模型组相比，各组上升趋势减缓。与

模型组相比，在给药第 1、3、5 天 YQFM 尾 iv 低、

高剂量组和卡托普利组 ANP 水平显著下降（P＜

0.05、0.01、0.001）；给药第 7、14 天各给药组 ANP

水平均显著下降（P＜0.01、0.001）。 

YQFM尾 iv低、高剂量组的ANP水平比YQFM 

ig 组更接近假手术组。与 YQFM ig 相比，给药第

3、7 天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组 ANP 水平显著下

降（P＜0.05、0.001）。说明YQFM尾 iv组相比YQFM 

ig 组起效更快，疗效更好。 

3.2.2  不同给药途径大鼠 BNP 水平对比  如表 5

所示，与假手术组相比，随着时间变化，模型组的

BNP 水平显著上升（P＜0.001）。给药后各给药组呈

现缓慢上升后下降的趋势。与模型组相比，在给药 

表 5  不同给药途径 BNP 水平对比( ±s，n＝10) 

Table 5  Comparison of BNP indexes in different routes of administration ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

BNP/(pg·mL−1) 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 250.18±27.70 262.96±24.36 239.41±22.33 267.16±25.70 263.30±22.72 

模型 — 431.10±33.55*** 519.62±30.47*** 601.42±32.53*** 583.58±30.33*** 741.35±31.80*** 

YQFM 尾 iv 464.3 392.60±32.38 450.92±32.96##▲ 478.48±38.82###▲▲ 478.11±32.99### 429.85±34.24### 

 928.6 396.76±26.13 437.54±32.91###▲▲ 474.64±36.78###▲▲ 445.25±27.50###▲ 402.66±30.03###▲▲ 

YQFM ig 464.3 420.03±26.94 505.03±33.97 585.91±33.78## 488.05±32.60### 456.34±20.25### 

卡托普利片    3.35 378.28±27.56# 414.15±38.29### 450.34±30.93### 426.71±33.65### 317.65±28.74### 

与假手术组比较：***P＜0.001；与模型组比较：##P＜0.01  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05  ▲▲P＜0.01。 

***P < 0.001 vs sham-operated group; ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05  ▲▲P < 0.01 vs YQFM ig group. 

x

x

x

x

x

x
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第 1 天卡托普利组 BNP 水平显著下降（P＜0.05）；

在给药第 3 天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组和卡托

普利组 BNP 水平显著下降（P＜0.01、0.001）；在

给药第 5、7、14 天各给药组 BNP 水平均显著下

降（P＜0.01、0.001）。 

YQFM尾 iv低、高剂量组的BNP水平比YQFM 

ig 组更接近假手术组。与 YQFM ig 组相比，在给药

第 3、5 天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组 BNP 水平显

著下降（P＜0.05、0.01）；在给药第 7、14 天 YQFM

尾 iv 高剂量组 BNP 水平显著下降（P＜0.05、0.01）。

说明 YQFM 尾 iv 组相比 YQFM ig 组起效更快，疗

效更好。 

3.2.3  不同给药途径大鼠 Tn 水平对比  如表 6 所

示，与假手术组相比，模型组的 Tn 水平显著上升

（P＜0.001）。与模型组相比，在给药第 3 天 YQFM

尾 iv 高剂量组、卡托普利组 Tn 水平显著下降（P＜

0.05、0.01）；在给药第 5、7、14 天各给药组 Tn 水

平均显著下降（P＜0.05、0.01、0.001）。 

YQFM 尾 iv 低、高剂量组的 Tn 水平比 YQFM 

ig 组更接近假手术组。与 YQFM ig 组相比，在给药

第 5 天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组 Tn 水平显著下降

（P＜0.05、0.01）；在给药第 7 天 YQFM 尾 iv 高剂

量组 Tn 水平显著下降（P＜0.05）。说明 YQFM 尾

iv 组相比 YQFM ig 组起效更快，疗效更好。 

表 6  不同给药途径 Tn 水平对比( ±s，n＝10) 

Table 6  Comparison of Tn indexes in different routes of administration ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

Tn/(pg·mL−1) 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 941.36±52.25 917.45±49.86 955.34±43.25 977.35±71.24 884.89±57.26 

模型 — 1 253.08±100.99*** 1 572.70±105.46*** 1 913.20±131.84*** 1 854.00±106.65*** 1 903.02±134.79*** 

YQFM 尾 iv 464.3 1 205.70±88.77 1 519.31±87.77 1 584.31±103.43###▲ 1 561.85±100.63### 1 403.19±112.15### 

 928.6 1 187.11±115.96 1 416.17±132.87# 1 527.37±121.30###▲▲ 1 518.82±84.95###▲ 1 442.86±106.59### 

YQFM ig 464.3 1 272.61±117.84 1 519.31±87.77 1 719.23±112.77# 1 649.93±105.87## 1 422.37±116.98### 

卡托普利片    3.35 1 113.71±130.93 1 364.21±116.16## 1 390.70±129.70### 1 649.93±105.87### 1 344.41±101.79### 

与假手术组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05  ▲▲P＜0.01。 

***P < 0.001 vs sham-operated group; #P < 0.05  ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05  ▲▲P < 0.01 vs YQFM ig group. 

3.2.4  不同给药途径大鼠 LDH 水平对比  如表 7

所示，与假手术组相比，模型组的 LDH 水平显著上

升（P＜0.01、0.001）。与模型组相比，在给药第 5、

7 天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组和卡托普利组 LDH

水平显著下降（P＜0.05、0.001）；在给药第 14 天各

给药组 LDH 水平显著下降（P＜0.001）。 

YQFM尾 iv低、高剂量组的LDH水平比YQFM 

ig 组更接近假手术组。与 YQFM ig 相比，在给药第

5、7 天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组 LDH 水平显著

下降（P＜0.05、0.01、0.001）。说明 YQFM 尾 iv 组

相比 YQFM ig 组起效更快，疗效更好。 

3.2.5  不同给药途径大鼠 CK-MB 水平对比  如表

8 所示，与假手术组相比，随着时间延长，模型组

的 CK-MB 水平显著上升（P＜0.01、0.001）。给药

后随着时间延长，各给药组呈现缓慢上升后下降的

趋势。与模型组相比，在给药第 3 天 YQFM 尾 iv  

表 7  不同给药途径 LDH 水平对比( ±s，n＝10) 

Table 7  Comparison of LDH indexes in different routes of administration ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

LDH/（ng·mL−1） 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 28.30±4.97 29.77±3.64 30.88±4.05 28.89±4.34 29.95±4.70 

模型 — 37.75±3.88** 42.97±3.40*** 54.17±5.06*** 63.78±5.19*** 69.01±4.54*** 

YQFM 尾 iv 464.3 34.96±3.97 42.35±4.63 41.39±3.38###▲▲▲ 54.69±4.70#▲ 57.73±5.10### 

 928.6 35.42±4.90 41.77±5.01 43.06±5.22###▲▲ 55.58±3.96#▲ 58.07±4.48### 

YQFM ig 464.3 39.00±4.12 45.08±2.87 52.68±5.54 61.73±5.75 58.26±3.34### 

卡托普利片    3.35 34.90±5.37 38.90±3.42 38.82±4.58### 48.26±5.31### 44.47±3.16### 

与假手术组比较：**P＜0.01  ***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05  ▲▲P＜0.01  ▲▲▲P＜0.001。 

**P < 0.01  ***P < 0.001 vs sham-operated group; #P < 0.05  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05  ▲▲P < 0.01  ▲▲▲P < 0.001 vs YQFM ig group.

x

x

x

x
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表 8  不同给药途径 CK-MB 水平对比( ±s，n＝10) 

Table 8  Comparison of CK-MB indexes in different routes of administration ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

CK-MB/(ng·mL−1) 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 10.98±1.04 11.23±0.91 11.64±0.90 10.66±1.17 11.19±0.91 

模型 — 13.28±0.97** 15.18±1.09*** 18.07±1.43*** 19.28±1.34*** 20.36±1.34*** 

YQFM 尾 iv 464.3 12.23±1.38 14.29±1.45 14.22±1.67### 14.28±1.54###▲ 14.88±1.75###▲ 

 928.6 12.40±1.46 12.67±0.78##▲ 14.34±1.63### 15.91±1.88## 16.21±1.58### 

YQFM ig 464.3 13.22±0.59 15.18±1.09 15.38±1.42## 16.48±1.50## 16.79±1.52### 

卡托普利片    3.35 11.70±0.76 13.92±1.23 12.82±1.51### 15.60±1.39### 13.57±1.31### 

与假手术组比较：**P＜0.01  ***P＜0.001；与模型组比较：##P＜0.01  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲P＜0.05。 

**P < 0.01  ***P < 0.001 vs sham-operated group; ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs model group; ▲P < 0.05 vs YQFM ig group. 

高剂量组 CK-MB 水平显著下降（P＜0.01）；在给

药第 5、7、14 天各给药组 CK-MB 水平均显著下降

（P＜0.01、0.001）。 

YQFM 尾 iv 低、高剂量组的 CK-MB 水平比

YQFM ig 组更接近假手术组。与 YQFM ig 组相比，

在给药第 3 天 YQFM 尾 iv 高剂量组 CK-MB 水平

显著下降（P＜0.05）；在给药第 7、14 天 YQFM 尾

iv 低剂量组 CK-MB 水平显著下降（P＜0.05）。说

明 YQFM 尾 iv 组相比 YQFM ig 组起效更快，疗效

更好。 

3.2.6  不同给药途径大鼠 CCP 水平对比  如表 9

所示，与假手术组相比，随着时间延长，模型组的

CCP 水平显著上升（P＜0.001）。给药后随着时间延

长，各给药组呈现缓慢上升后下降的趋势。与模型

组相比，在给药第 5 天卡托普利组 CCP 水平显著

下降（P＜0.05）；在给药第 7、14 天各给药组 CCP

水平显著下降（P＜0.001）。 

YQFM尾 iv低、高剂量组的CCP水平比YQFM 

ig 组更接近假手术组。与 YQFM ig 组相比，在给药

第 14 天 YQFM 尾 iv 低、高剂量组的 CCP 水平显

著下降（P＜0.01）。说明 YQFM 尾 iv 组相比 YQFM 

ig 组疗效更好。 

3.3  HE 染色 

如图 1 所示，假手术组心肌细胞排列整齐而紧

密，没有明显的病变。模型组心肌细胞断裂排列松

散，并出现细胞充血水肿和炎性细胞浸润。再给予

药物后，与模型组相比，各给药组心肌细胞充血水肿

和炎性细胞浸润有改善。尾 iv 组改善效果大于 ig。 

表 9  不同给药途径 CCP 水平对比( ±s，n＝10) 

Table 9  Comparison of CCP indexes in different routes of administration ( ±s，n＝10) 

组别 
剂量/ 

(mg·kg−1) 

CCP/(ng·mL−1) 

第 1 天 第 3 天 第 5 天 第 7 天 第 14 天 

假手术 — 319.51±27.96 334.81±21.15 342.50±22.53 341.91±26.38 320.98±24.26 

模型 — 417.22±25.94*** 445.73±29.68*** 465.13±27.78*** 486.27±26.56*** 517.81±34.46*** 

YQFM 尾 iv 464.3 397.44±27.91 437.08±23.65 449.84±24.74 411.14±30.46### 393.23±29.69###▲▲ 

 928.6 402.44±27.91 449.32±29.72 426.63±28.82 411.14±30.13### 399.05±26.42###▲▲ 

YQFM ig 464.3 417.24±30.57 430.05±25.91 474.24±27.52 419.07±26.19### 447.46±30.13### 

卡托普利片    3.35 390.66±23.01 410.79±29.97 419.53±25.02# 411.58±26.89### 378.35±22.75### 

与假手术组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ###P＜0.001；与 YQFM ig 组比较：▲▲P＜0.01。 

***P < 0.001 vs sham-operated group; #P < 0.05  ###P < 0.001 vs model group; ▲▲P < 0.01 vs YQFM ig group. 

 

图 1  心脏 HE 染色（×100） 

Fig. 1  HE staining of heart (×100) 

x

x

x
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假手术                  模型         尾 iv YQFM 464.3 mg∙kg−1 尾 iv YQFM 928.6 mg∙kg−1 ig YQFM 464.3 mg∙kg−1      卡托普利片 
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4  讨论 

随着科学技术的进步，传统治疗心衰的方法已

经无法满足临床的需求，研究证明中西药联合用药

在心衰治疗中发挥更好的作用[14]。不同剂型之间的

治疗效果也不相同，中药注射剂通过注射直接进入

血液循环，而口服需要进入胃肠道，通过肠道上皮

细胞，再经过肝脏进入血液循环。随着中药注射剂

在临床上的应用越来越广泛，具有作用迅速、生物

利用度高、不良反应率低、作用疗效准确，适用于

不能口服的病人等优点，在中医药治疗当中发挥着

不可或缺的作用。有效性是药品的根本属性，中药

注射剂的再评价，要兼顾有效性和安全性。有效性

评价的目的是对已上市中药注射剂的临床有效性

和临床必要性进行评价，即中药注射剂用于临床疑

难急症、危症的不可替代性或与口服制剂相比具有

更加显著的临床疗效[15]。 

冠状动脉左前降支结扎法造成大鼠心肌梗死，

在无血无氧的状态下，诱发由炎症引起的心肌损

伤，刺激促炎因子的释放，导致细胞纤维化和胶原

纤维沉淀[16]。数周数月后，心肌细胞凋亡、肥大、

心室重构。主要表现为心室腔变大、心脏收缩和舒

张功能丧失，最终导致心衰的发生。由心肌梗死引

起的心衰造成的心肌损伤在分子层面主要表现在

炎症反应、细胞凋亡、氧化应激、线粒体功能障碍

等 [17]。在实验结果中，通过不同给药途径给予

YQFM 后，心功能指标 LVFS、LVEF、E/A 均有显

著提高，改善了心脏收缩舒张功能，尾 iv 途径比 ig

途径起效要快。心衰诊断标志物 ANP、BNP、Tn 水

平增加，不同给药途径给予 YQFM 后，ANP、BNP、

Tn 水平显著下降，尾 iv 途径比 ig 途径起效要快、

疗效更好。当体内发生氧化应激损伤时，LDH、CK-

MB 显著升高，在不同给药途径给予 YQFM 后，

LDH、CK-MB 水平显著下降，尾 iv 途径比 ig 途径

起效要快、疗效更好。CCP 是检测炎症的指标，当

体内发生炎症时，该指标升高，在不同给药途径给

予后 YQFM 后，CCP 水平显著下降，尾 iv 途径比

ig 途径起效要快、疗效更好。HE 染色结果，对心肌

细胞改善效果尾 iv 途径大于 ig 途径。 

注射途径给药应该是口服或其他非注射途径

给药不能有效发挥药效时的剂型选择，其可能的优

势在于药效优势、起效时间更快或组方优势等。本

实验通过 YQFM 的不同途径给药对心衰大鼠的治

疗效果来对比探讨 YQFM 注射途径疗效是否高于

YQFM 的口服途径，结果证实了 YQFM 尾 iv 比

YQFM ig 的效果更快，且疗效更好，说明了 YQFM

注射途径给药的必要性。但其作用机制是否仅仅是

因为注射途径更快发挥药效的原因还尚不明确，同

时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。 
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