
出液量及其白细胞数增加 ;抑制棉球肉芽组织的形

成。本研究表明复方玄驹胶囊有免疫调节和抗炎作

用 ,可开发成为一个较为理想的治疗类风湿关节炎

的天然药物。
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络泰对 ISO诱导沙土鼠实验性急性心肌缺血的保护作用

及 ISO诱导大鼠、沙土鼠急性心肌缺血模型的比较
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摘　要: 目的　观察络泰对异丙肾上腺素 ( ISO ) 诱导沙土鼠急性心肌缺血的保护作用 ,并比较 ISO诱导大鼠和沙

土鼠两种动物急性心肌缺血模型。 方法　首次采用恒速 iv 微量 I SO诱导沙土鼠急性心肌缺血模型 ,动态观测 Ⅱ
导联心电图 S-T段的变化 ,以 ST段降低及 Δ ST降低为指标反映心肌缺血程度。结果　 iv络泰 50, 100 mg /kg对

沙土鼠心肌缺血时 ST段降低及 ΔS T降低均显著减轻 ,呈剂量依赖性 ,以 100 mg /kg组对心电图的改善作用更

显著。 ISO诱导沙土鼠心肌缺血模型与大鼠同模型有相似的心电图 S-T段改变 ,Δ ST与 SD大鼠比较相关系数 r

= 0. 893 6、与 Wista r大鼠比较相关系数 r= 0. 951 1,具有高度的相关性。结论　络泰对 ISO诱导沙土鼠急性心肌

缺血具有一定程度的保护作用。该模型具有与大鼠同模型相似的优点 ,即稳定性和重复性好、快捷有效、易掌握、耗

费药品少等 ,适宜于快速初筛抗心肌缺血药物。
关键词: 络泰 ;异丙肾上腺素 ;沙土鼠 ;急性心肌缺血 ;心电图
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Protective effect of Luotai Injection on ISO-induced experimental myocardial

ischemia of gerbil model and its comparison with of rat model
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　　络泰具有活血化瘀 ,降低血压、左室内压、总外

周阻力等作用
[1 ]

,对心脏具有负性变频和负性变力

作用
[ 2 ]

,并对结扎大鼠冠脉所致心肌缺血后再灌注

损伤也有保护作用 [3 ]。本研究参考国外文献 [4 ] ,采用

恒速 iv微量异丙肾上腺素 ( ISO)造成沙土鼠急性

心肌缺血 ,动态观测 Ⅱ 导联心电图 S-T段的变化 ,

以 S-T段 及 Δ ST降低为指标反映缺血程度 ,观

察 iv络泰对沙土鼠急性心肌缺血的保护作用。为络

泰的剂型改造及三七资源的开发利用提供一定的药

理学依据。

1　材料与方法

1. 1　动物: 健康蒙古沙土鼠 ,体重 ( 55± 13) g; SD

大鼠 ,体重 ( 246± 25) g; Wista r大鼠 ,体重 ( 265±

29) g,雌雄兼用 ,由云南省天然药物药理重点实验

室动物室提供 ,云动管第 A012。

1. 2　药品:络泰 (血塞通粉针剂 ,主要成分为三七
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总皂苷 ,由昆明制药厂提供 ,批号: 970709)用溶剂

溶解 ,再用蒸馏水稀释后备用。 ISO (上海天丰制药

厂 ,批号: 9612029)。 硝苯地平 ( Nifedipine, Sigma

公司 )。

1. 3　仪器: 6511型心电图机 (日本光电公司 )。衡速

注射泵 ( Sage 341B,美国 ORION)。

1. 4　分组:沙土鼠 40只 ,随机分为 4组:①溶剂对

照组 ;②络泰小剂量组 ( 50 mg /kg ) ;③络泰大剂量

组 ( 100 mg /kg ) ;④硝苯地平组 ( 0. 1 mg /kg )。

1. 5　实验方法: 用 25% 乌拉坦 1 g /kg ip麻醉沙

土鼠 ,记录给药前心电图。先用 ISO筛选合格动物 ,

经反复预试摸索找到 ISO诱导沙土鼠心肌缺血的

最适剂量为 2. 5μg /kg,此剂量仅为大鼠用量 ( 10

μg /kg ) 的 1 /4,恒速 iv 5 min ( ST 段压低 > 0. 1

mV为合格 ,按 1 mV= 10 mm定标 ) ,于 30 min后

再按上述分组分别缓推 iv给药 ,于给药后 5 min重

复给予 ISO,观察并记录 Ⅱ 导联心电图 J点 ( ST

段 )变化。

1. 6　统计学处理:采用组间配对 t检验。

2　结果

2. 1　络泰对 ISO诱导沙土鼠心肌缺血时 S-T段及

Δ ST的影响:见表 1和图 1。络泰 50, 100 mg /kg

均有显著的减轻 S-T段下移和 Δ ST降低的作用

( P < 0. 05, P < 0. 01) ,且有剂量依赖性 ,络泰 100

mg /kg的作用强于 50 mg /kg ,效应持续 10 min左

右。 硝苯地平也具有明显减轻 S-T 段下移及对

Δ ST的抑制作用。

2. 2　 ISO诱导 SD大鼠、Wista r大鼠、沙土鼠急性
表 1　络泰对 ISO诱导沙土鼠心肌缺血时心电图 S-T段的影响 (x± s )

Table 1　 Effects of Luotai In jection on S-T sigments of ECG in ISO- induced myocardial ischemia of gerbils (x± s )

组别　　
剂　量

/( mg· k g- 1 )

恒速给 ISO后 S-T段下移 /mV

1 min 2 min 3 min 4 min 5 min 10 min 15 min

溶剂 　 - 0. 123± 0. 093 0. 162± 0. 074 0. 163± 0. 064 0. 165± 0. 077 0. 134± 0. 078 0. 024± 0. 040 0. 012± 0. 032

络泰 50 0. 048± 0. 035* 0. 096± 0. 035* 0. 108± 0. 040* 0. 093± 0. 047* 0. 081± 0. 039* 0. 011± 0. 018 0. 006± 0. 018

100 0. 046± 0. 025* * 0. 089± 0. 059* 0. 086± 0. 021* * 0. 084± 0. 032* * 0. 070± 0. 030* 0. 010± 0. 011 0. 008± 0. 010

硝苯地平 　 0. 1 0. 028± 0. 037* * 0. 061± 0. 045* * 0. 080± 0. 045* * 0. 084± 0. 058* 0. 082± 0. 082* 0. 021± 0. 036 0. 009± 0. 018

　　与溶剂组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01

　　* P < 0. 05　* * P < 0. 01 vs cont rol group

时间 t /min

A-溶剂组　 B-络泰 50 mg /kg　 C-络泰 100 mg /kg　 D-硝苯地平

A-cont rol B-Luo tai 50 mg /kg C-Luotai 100 mg /k g D-Ni fedipin e

图 1　络泰对 ISO诱导沙土鼠心肌缺血时 ΔST的影响

Fig. 1　 Effects of Luotai In jection onΔST in ISO-

induced myocardial ischemia of gerbils

心肌缺血模型的比较: SD大鼠、 Wista r大鼠、沙士

鼠各 10只 ,按文献方法 [4 ] ,大鼠分别用 ISO 10μg /

kg ,沙土鼠用 ISO 2. 5μg /kg恒速 iv 5 min ( ST段

压低> 0. 1 mV为合格 ,按 1 mV= 10 mm定标 ) ,动

态观测并记录 Ⅱ 导联心电图 J点 ( S T段 )变化。

结果表明 , ISO诱导 SD大鼠和 Wista r大鼠心肌缺

血同一时间点心电图 S-T段的降低程度相一致 ,两

组间Δ ST的相关系数 r= 0. 97 99,有高度相关

性 ,即 ISO诱导 SD大鼠和 Wistar大鼠所致的急性

心肌缺血模型是一致的。 ISO诱导沙土鼠心肌缺血

同一时间点心电图 S-T段的降低程度与大鼠模型

也是相似的 ,沙土鼠模型中 Δ S T与 SD大鼠比较

相关系数 r= 0. 893 6,与 Wista r大鼠比较相关系数

r= 0. 951 1,也具有高度的相关性。 见表 2和图 2。

时间 t /min

A-SD大鼠　 B-Wis tar大鼠　 C-沙土鼠

A-SD rats　 B-Wis tar rat s　 C-g erbil s

图 2　 ISO诱导 SD大鼠 , Wistar大鼠及沙土鼠

心肌缺血时 ΔST的相关性比较

Fig. 2　 Correlative comparison ofΔST sigments of

ISO-induced myocardial ischemia of SD rats,

Wistar rats and gerbils
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表 2　 ISO诱导 SD大鼠、Wistar大鼠、沙土鼠心肌缺血时 S-T段下移的比较

Table 2　 Comparison of S-T sigments descend of ISO-induced myocardial ischemia of SD rats, Wistar rats and gerbils

组　别　　
恒速给 ISO后 S-T段下移 /mV

1 min 2 min 3 min 4 min 5 min 10 min 15 min

SD大鼠 0. 119± 0. 075 0. 112± 0. 050 0. 170± 0. 060 0. 195± 0. 043 0. 201± 0. 075 0. 049± 0. 035 0. 016± 0. 020

Wistar大鼠 0. 090± 0. 066 0. 124± 0. 088 0. 168± 0. 112 0. 217± 0. 139 0. 206± 0. 128 0. 066± 0. 067 0. 009± 0. 018

沙土鼠 0. 084± 0. 065 0. 159± 0. 046 0. 159± 0. 041 0. 158± 0. 077 0. 139± 0. 097 0. 073± 0. 075 0. 025± 0. 049

3　讨论

　　心肌缺血是氧的供需平衡失调 ,同时伴有心肌

细胞代谢产物积聚 ,加重心肌缺血缺氧。决定心肌耗

氧的主要因素是心室壁张力、心肌收缩力、心率及心

肌的基本代谢 ,凡能影响这些因素均有一定程度调

控心肌缺血的作用。 ISO为人工合成的 β受体强激

动剂 ,通过 ISO增加心肌耗氧量从而造成实验动物

急性心肌缺血 ,是快速有效的方法之一 [4 ]。曾有报道

用 ISO sc或 ip诱导大鼠心肌缺血或心肌坏死 [5 ] ,

其不足之处在于 ISO的用量悬殊较大 ,所造成的心

肌缺血不够稳定 ,不同批次实验结果的可比性较差 ,

此前我们已成功的改进了 ISO诱导大鼠的急性心

肌缺血模型 [ 6] ,本实验结果提示 ISO诱导 SD大鼠

和 Wistar大鼠所致的急性心肌缺血模型是一致的

(r= 0. 979 9) ,该模型具有稳定性和重复性好、快捷

有效、易掌握、耗费药品少的优点。

沙土鼠的类似模型国内外尚未见报道。本实验

中首次采用恒速 iv微量 ISO诱导沙土鼠急性心肌

缺血的模型 ,结果表明 ,沙土鼠对 ISO的敏感性比

大鼠高 ( ISO的用量仅为大鼠的 1 /4) ,其 S-T段的

降低程度及 Δ ST与 SD大鼠及 Wista r大鼠同模

型非常相似 (相关系数分 别为 r = 0. 893 6,

r= 0. 951 1) ,且具有与大鼠模型相似的优点。 沙土

鼠急性心肌缺血模型的建立为快速筛选抗心肌缺血

药物提供了又一快捷有效的小动物模型。 在建立沙

土鼠这一模型过程中 ,发现在一次或多次给予 ISO

引起短暂的心肌缺血后 ,会产生对再次给药的耐受

性 ,即产生心肌缺血的预适应现象
[7, 8 ]

;同时有少数

动物对 ISO不敏感。这就必须预先筛选合格动物 ,

经反复摸索发现在筛选合格后 ,需要间隔 30 min

(一般 10 min基本恢复 , 30 min心电图完全恢复正

常。 此期间注意给麻醉动物保温 ) ,再给待测药物进

行实验。

三七具有多方面的心血管药理学活性 ,三七黄

酮部分能对抗垂体后叶素诱发家兔急性心肌缺

血
[9 ]

,我们也曾报道络泰具有抗大鼠急性心肌缺血

的作用 [ 6]。本实验结果表明 , iv络泰对 ISO诱导沙

土鼠急性心肌缺血具有一定程度的保护作用 ,呈剂

量依赖性 ,以 100 mg /kg改善心电图 S-T段下移的

作用更为显著。 这一结果提示三七总皂苷在适当的

剂量下具有抗急性心肌缺血的作用。
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