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竹叶黄酮的抗氧化性及其心脑血管药理活性
研究进展

*
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陆柏益, 张 英, 吴晓琴

(浙江大学生物系统工程与食品科学学院, 浙江 杭州 310029)

摘 要: 介绍了竹叶黄酮的抗氧化性及其心脑血管药理活性相关的研究进展。1)体内体外

实验表明,竹叶黄酮具有清除自由基、抗脂质过氧化、提升体内抗氧化水平的作用; 2)动物试

验和临床试验表明,竹叶黄酮能显著降低动物及人体的血清甘油三酯含量, 升高高密度脂蛋

白胆固醇含量; 3)药理研究表明, 竹叶黄酮具有抗整体动物缺氧的作用、能有效扩张冠脉血

管、增加冠脉流量,增加心肌收缩力、明显改善心肌缺血及缩小心梗范围, 降低血小板聚集程度、有效抑制凝血

和血栓形成, 对脑缺血有一定的保护作用。竹叶黄酮具有作为防治心脑血管疾病的天然药物和膳食补充剂开

发的潜力。
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ADVANCES IN STUD IES ON ANT IOX IDAT IVE ACT IV ITY AND CARD IO

CEREBROVASCULAR PHARMACOLOGY OF BAMBOO LEAF FLAVONO IDS

LU Bai y ,i ZHANG Y ing, WU X iao q in

(Co llege of B iosy stem Engineer ing and Food Science, Zhejiang University, H angzhou 310029, China)

Abstrac t: The advances in researches on antiox idative activ ities and pharm aco log ic ac tiv ities of bamboo lea f

flavono ids ( EOB f) aga inst card io cerebrovascu lar diseases we re rev iew ed. 1) Exper im ents in v itro and vivo showed

tha t EOB f cou ld scavenge rad ica ls, prevent lipid perox idation and increase the lev el of antiox idation in vivo; 2)

An ima l tests and clinic tests show ed that EOB f cou ld sign ificantly depress the tr ig ly ce ride leve l and e leva te the h igh

density lipoprote in cholestero l leve l in se rum of anim a l and hum an; 3) Pharm acolog ica l experim ents revealed that

EOB f cou ld effic iently expand coronary arte ry and increase its flux, im prove the blood supply o f heart m usc le and

shrink the area of myoca rdia l in fa rc tion, decrease the cong regation o f b lood p late let and inh ib it thrombosis, and keep

bra in tissue from blood sho rtag e. In short wo rds, EOB fm ay be a kind o f prom ising natural products for the develop

m ent o f med ic ine and d ie tary supp lem ent aga inst card io ce rebrovascu lar diseases.

K ey words: bamboo lea f flavono ids; ca rd io cerebrovascular pha rm aco logy; na tura lm ed ic ine; d ie tary supp lem ent

生物类黄酮属植物的次生代谢产物, 广泛分布于自然界。甘草、葛根、银杏叶等均富含类黄酮,具有

抗氧化、清除自由基、消除疲劳、保护血管、防止动脉硬化、扩张毛细血管、疏通微循环、活化大脑及其它

脏器细胞、抗衰老等功效。目前规模化开发的植物类黄酮主要有银杏黄酮、葛根异黄酮、茶多酚等,已广

泛应用于心脑血管疾病的防护
[ 1 ]
。
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我国在竹子有效成分的研究和开发方面处于国际领先水平, 竹叶黄酮 ( EOB- f)制剂 是张英等于

20世纪 90年代开发的一种植物类黄酮制剂, 生产工艺已获国家发明专利授权
[ 2]
, 其有效成分是以异荭

草苷、荭草苷、异牡荆苷、牡荆苷为代表的碳苷黄酮和羟基香豆素类内酯,具有优良的抗自由基、抗氧化、

抗疲劳、抗菌、抗病毒及防治老年退行性疾病等生物学功效。根据制备精度和总黄酮 ( TF)含量的差异,

竹叶黄酮被分为 EOB- f 01(TF 50% )、EOB- f 02( TF 30% )和 EOB- f 03( TF 10% )等不同制剂类

型及其衍生产品 (如保健食品 竹康宁胶囊 )。近年来,国内外研究者对竹叶黄酮的抗氧化性进行了

研究, 作者与原浙江医科大学 (现浙江大学医学院 )、南京医科大学、沈阳药科大学、加拿大 UBC大学、

上海市第一人民医院、浙江省医学科学院等单位合作, 对其生物活性进行了系统的研究,主要包括清除

自由基、抗氧化、保护前列腺、保护心脑血管、抗癌、防治糖尿病、护肤美白等,现将竹叶黄酮的抗氧化性

及与心脑血管药理活性相关的研究综述如下。

1 竹叶黄酮的抗氧化性研究

1. 1 清除自由基

羟基自由基 ( OH )、超氧阴离子自由基 (O
-
2 )等自由基的存在, 是引起有机体氧化的重要影响因

素。张英等
[ 3]
、Hu等

[ 4]
、许纲等

[ 5]
、蔡志强等

[ 6]
、马世玉等

[ 7 ]
多个研究小组分别利用 CuSO4 + V c+ H 2O2

+酵母多糖体系化学发光检测法和次黄嘌呤 +黄嘌呤氧化酶 +鲁米诺体系化学发光法、分光光度法对

竹叶黄酮 (竹叶提取物 )清除 OH、O
-
2 、二苯基三硝基苯肼 ( DPPH )等自由基的作用进行探讨,研究均

发现竹叶黄酮具有清除 OH、O
-
2 、DPPH的作用, 并且 TF 20 %的竹叶黄酮就可以与茶多酚 (纯度

99% ,表没食子儿茶精没食子酸酯 ( EGCG ) = 75% )、银杏黄酮 (纯度 97%, TF 24% )作用相当。

1. 2 抗氧化作用

1. 2. 1 抗体外脂质过氧化的作用 Hu等
[ 4 ]
利用氯化铜或 2, 2-偶氮二 ( 2-脒基丙烷 )二盐酸盐 (AAPH )

诱导过氧化氢自由基,造成脂质氧化模型后,以迟豫时间和传播速率等参数考察 EOB- f 02抗脂质过氧

化的作用。研究发现 EOB- f 02在过氧化氢自由基造成的脂质过氧化体系中具有抗氧化作用,并呈显著

的剂量依赖关系;与对照组相比,低、中、高剂量的 EOB- f 02均能显著地延长迟豫时间 24%、55%和

135%; 同时能降低传播速率 2%、36%和 71%;在 Cu
2+
诱导的脂质过氧化体系中, EOB- f 02与 Tro lox

(水溶性维生素 E类似物 )和维生素 C相似,虽在低剂量时表现出显著的抗氧化性能,但在高浓度时, 却

有促氧化的作用。

Hu等
[ 4]
在体外使用 CuC l2溶液诱导人类血清低密度脂蛋白胆固醇 ( LDL- c)的氧化反应,分别用荧

光法、凝胶电泳法和紫外检测法来评价 EOB- f 02防止 LDL- c氧化的作用。体系中, Cu
2+
的存在能促

使 LDL- c的氧化,从而导致荧光产物和共轭双键产物的大量形成,并增加凝胶电泳的迁移率。结果表

明,竹叶黄酮能显著抑制体外脂蛋白氧化模型中荧光产物和共轭双键产物的形成,降低脂蛋白凝胶电泳

的迁移率,并呈剂量依赖关系。说明 EOB- f 02与丁基化羟基甲苯 ( BHT )、抗坏血酸、乙二胺四乙酸

( EDTA )一样, 对 LDL- c具有显著的保护作用。

1. 2. 2 对大小鼠的抗氧化作用 冯磊等
[ 8]
选用 N IH小鼠,随机将小鼠分为老龄对照组、少龄对照组、

老龄银杏黄酮 (天保宁, 康恩贝集团制药有限公司, TF 24% )对照组、老龄 EOB- f 03试验组 (低、中、

高 3个剂量组 ), 连续灌胃 3个月后, 测定小鼠血液中过氧化脂质 ( LPO)含量、超氧化物歧化酶 ( SOD)及

谷胱甘肽过氧化物酶 ( GSH- Px )的活力。结果显示,与老龄对照组和少龄对照组相比, EOB- f 03均具有

显著降低脂质过氧化,升高 GSH- Px活性的作用;其中提升 SOD活力的作用与银杏黄酮相似, 降低脂质

过氧化和升高 GSH- Px的活性作用强于银杏黄酮。马世玉等
[ 9 ]
选用昆明种小鼠 ( 7个月 ), 随机将小鼠

分为生理盐水对照组、两个竹叶黄酮剂量组,连续灌胃 30 d后, 测定小鼠全血中 SOD和 GSH- Px活性,

并检测小鼠心、肝、脑组织中脂褐质 ( LF)、丙二醛 (MAD )和 SOD的含量。检测发现给予竹叶黄酮 (竹叶

提取物 )的小鼠心、肝、脑组织以及全血中 SOD和 GSH- Px活性显著提高, 而 LF、MAD含量则显著下降。

章荣华等
[ 10 ]
选用老龄 ( 18个月 ) SD大鼠,设空白对照、人参皂苷及 3个 EOB- f 03剂量组, 连续用药 30 d
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后,测定给药后大鼠红细胞 SOD和全血 GSH- Px酶活力及肾上腺内维生素 C的含量。结果发现,虽然

其作用不及人参皂苷, 但中高剂量的竹叶黄酮都能显著升高红细胞 SOD以及全血 GSH- Px酶活力, 并

能降低肾上腺皮质内维生素 C的含量。多个体内动物实验证实, 竹叶黄酮具有提升体内抗氧化水平的

作用。

2 竹叶黄酮调节血脂的作用

流行病学调查和临床研究表明, 急性缺血性脑血管病及冠心病的主要危险因素是动脉粥样硬化

(AS) ,在形成 AS的各因素中, 脂类代谢障碍具有重要作用。多数学者认为高密度脂蛋白胆固醇

(HDL- c)降低、血清甘油三酯 ( TG)升高与 AS及心脑血管疾病发生密切相关。国内多个研究单位通过

动物试验和临床研究对竹叶黄酮调节血脂的功效进行了研究。

2. 1 竹康宁胶囊 (内含 EOB- f 03)降血脂的动物试验研究

冯磊等
[ 11]
以成年 SD雄性大鼠为试验对象,建立高血脂模型, 随机分成空白对照、银杏黄酮 (天保

宁 )阳性对照和 EOB- f 03三个剂量组,按要求灌胃 28 d, 定期称量体质量,分别测定 TG、HDL- c、LDL- c

和总胆固醇 ( TC )的含量。结果发现 EOB- f 03各剂量组均能显著降低 SD大鼠血清 TG、TC和 LDL- c,

中、高剂量组能显著升高 HDL- c,其调脂作用与银杏黄酮相当。动脉硬化指数是考察降脂功能最重要

的指标,以 LDL- c和 HDL- c之比值表示。对照组大鼠的动脉硬化指数明显上升, 低剂量虽然能降低血

清 TG、TC、LDL- c的绝对含量,但动脉硬化指数并未下降;中、高剂量的动脉硬化指数明显下降, 并呈剂

量依赖关系,表明 EOB- f 03具有防止动脉硬化的作用。

南京医科大学营养与食品科学技术研究所的功能学试验
[ 12]
也证实了 EOB- f 03具有确切的调脂功

效。在给予高脂饲料的同时, 3个不同剂量的 EOB- f 03连续灌胃 SD大鼠, 其间每周称量体质量, 28 d

后测定血生化指标。结果表明,中、高剂量组大鼠体质量明显低于高脂对照组; 中、高剂量组大鼠血清

TG显著低于高脂对照组,降低幅度分别达 42. 3%和 40. 8%; 高剂量组大鼠血清 HDL- c含量明显高于

高脂对照组;各剂量组大鼠血清总 TC含量无明显差异。

2. 2 竹康宁胶囊 (内含 EOB- f 02)治疗高脂血症的临床研究

上海市第一人民医院
[ 13 ]
以银杏提取物片剂 (百路达 )为阳性对照,对竹康宁胶囊调节血脂的作用进

行了临床验证,选用年龄在 35~ 80岁之间的 78例脂类代谢异常者, 随机分为竹康宁组和百路达组, 二

组每日总黄酮摄入量相等,分别在治疗前、治疗中 6和 12周检测人体血清 TC、TG、HDL- c、血清载脂蛋

白-A1(Apo A1)和血清载脂蛋白- B (Apo B)的含量。研究发现,竹康宁治疗 3个月后,脂类代谢障碍患

者血清脂质单组分中 TG含量降低了 33. 3%,显著低于治疗前水平; HDL- c含量升高 27. 3% ,显著高

于治疗前水平;动脉硬化指数由治疗前的 4. 9下降到 12周时的 3. 3,意味着血液中 HDL- c上升、LDL- c

下降, 患动脉硬化的风险降低, 效果好于百路达组。竹康宁治疗后, 未发现明显副作用,对血、尿、常规,

肝肾功能和血糖均无不良影响。临床试验再次验证,竹康宁疗效确切,无毒副作用, 适用于多种类型的

血脂代谢异常,对动脉粥样硬化及心脑血管疾病防治具有较好的临床应用前景。

3 竹叶黄酮抗整体动物耐缺氧作用

国内有专利
[ 14 ]
对 EOB- f 01抗整体动物耐缺氧作用进行了研究,证实 EOB- f 01抗整体动物耐缺氧

和心肌缺氧的作用。异丙肾上腺素能加速小鼠整体耗氧速度,缩短存活时间,降低低氧条件下的氧利用

能力, 研究者利用盐酸异丙肾上腺素造成小鼠常压缺氧模型, 连续腹腔注射给予小鼠 0. 15、0. 45和

1. 35 g /kg3个剂量的 EOB- f 01及 0. 5 g /kg剂量的复方丹参,均可显著延长注射盐酸异丙肾上腺素后小

鼠常压耐缺氧的存活时间。研究者利用亚硝酸钠、氰化钾、利多卡因分别造成小鼠中毒模型, 分别腹腔

给予低、中、高剂量组的 EOB- f 01和复方丹参, 发现: 1) EOB- f 01能显著延长亚硝酸钠中毒小鼠的存活

时间,其中, 中、高剂量组的 EOB- f 01分别能延长中毒小鼠的存活时间 23. 8%和 49. 6% ; 2) EOB- f 01

能够延长氰化钾中毒小鼠的存活时间,其中, 中、高剂量组的 EOB- f 01, 能够显著延长中毒小鼠的存活
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时间 115%和 141. 6%; 3) EOB- f 01能够延长利多卡因中毒小鼠的存活时间, 其中高剂量的 EOB- f 01

能够显著延长中毒小鼠的存活时间 107. 6%。研究者还利用夹闭气管小鼠缺氧模型, 发现 EOB- f 01能

够延长对夹闭气管小鼠心电消失的时间, 与空白组相比, EOB- f 01中、高剂量组能延长对夹闭气管小鼠

心电消失时间 36. 04%和 68. 79%。

4 竹叶黄酮对心肌及冠脉的作用

4. 1 竹叶黄酮扩张冠脉血管、增加冠脉流量及增加心肌收缩力的作用

专利
[ 14]
实验证实,低、中、高剂量 ( 2. 5、5和 10mg /mL)的 EOB- f 01和丹参组 ( 500mg /mL )均可显

著增加离体豚鼠心脏的冠脉流量,并随着剂量增加而增加,其中高剂量组可使离体豚鼠心脏的冠脉流量

增加 126. 6% ,低剂量组的作用可与 0. 5 g /mL剂量的丹参组媲美。低、中、高剂量的 EOB- f 01和丹参

均能显著增加心肌收缩力,不同剂量的 EOB- f 01增加心肌收缩力的能力相似, 其增值在 54% ~ 56%

之间。低剂量 E0B- f 01组增加心肌收缩力的作用优于丹参组。

4. 2 竹叶黄酮对心肌缺血的作用

专利
[ 15]
实验研究采用大鼠舌下静脉注射垂体后叶素 ( pit)造成大鼠心肌缺血模型,设复方丹参 (或

丹参滴丸 )对照组、模型对照组、正常对照组和低 ( 10mg /kg)、中 ( 20mg /kg)、高 ( 40mg /kg ) 3个竹叶黄

酮剂量,连续灌胃 3 d后,以 J点及 T波变化幅度为指标观察竹叶黄酮抗心肌缺血的作用。结果表明,模

型组大鼠注射 p it后, 45 s、1m in、5m in, J点变化幅度较大, T波则在注射 pit后, 0、5、10、15、30、45 s和 1、

20m in发生显著变化, 都与正常组相比具有显著性。低、中、高 3个剂量的竹叶黄酮连续给药后, 均可不

同程度地对抗 p it所致大鼠心肌缺血损伤 ( T波变化和 J点变化 ) , 竹叶黄酮中剂量在 5m in的 J点变化

幅度显著小于模型组。另一个专利
[ 14]
也采用同样的方法证实了竹叶黄酮能够显著地改善心肌缺血, 对

心肌缺血具有确切的保护作用,且与丹参组相比有明显的优势。

专利
[ 14]
研究了利用结扎大鼠冠脉左前降支使 ST明显抬高, 使心肌梗塞率 (心室肌重 /梗塞心肌

重 )显著增加, 造成急性心肌梗塞模型。实验结果表明, 中 ( 150 mg /kg )、高剂量 ( 450 mg /kg )的

EOB- f 01和复方丹参组 ( 250mg /kg)均能显著降低 ST抬高值, 并呈剂量依赖性, 且高剂量组优于复方

丹参组,说明 EOB- f 01能显著对抗大鼠冠脉结扎引起的心肌梗塞,缩小心肌梗塞面积。

付晓春等
[ 16]
研究了 EOB- f 01对正常麻醉犬心功能与血液动力学的影响,结果表明: 竹叶黄酮能明

显减慢心率、降低血压,降低左室舒张末期压和左心室内压, 从而增加心脏的灌注压, 使细胞各层都能得

到良好的灌注,竹叶黄酮可降低心脏指数、心搏指数和左室作功指数,降低心肌的耗氧量, 防止心肌缺血

缺氧的发生;竹叶黄酮能降低血压,降低后负压,使等容收缩期缩短, 降低外周阻力, 调整了缺血心肌氧

的供需平衡,改善心肌缺血程度;竹叶黄酮可减慢心肌缺血, 延长舒张期,故可增加冠脉流量。

5 竹叶黄酮对脑缺血的保护作用

专利
[ 14]
研究了利用断头造成小鼠脑缺血模型,生存实验表明 EOB- f 01能显著延长小鼠断头后的

生存时间。低、中、高剂量组 ( 150、450、1 350mg /kg )的 EOB- f 01分别能延长小鼠断头后喘息时间

17%、27%和 29. 1%,中、高剂量组的 EOB- f 01作用优于复方丹参片组。该专利还研究了利用结扎双

侧颈总动脉造成小鼠脑缺血模型,生存实验表明,中、高剂量组 ( 450、1 350 mg /kg )的 EOB- f 01均能显

著延长双侧颈总动脉结扎后小鼠的存活时间,分别为 52. 0%、53. 6%和 61. 9%, 尼莫地平组略优于

EOB- f 01组。

另一专利
[ 15]
研究采用三氯化铁局部贴敷大脑中动脉造成灶性脑缺血损伤大鼠模型 (M CAT) ,设假

手术组、模型组、天保宁组和低 ( 10mg /kg)、中 ( 20mg /kg )、高 ( 40mg /kg)剂量竹叶黄酮组, 通过对模型

大鼠神经症状和脑梗塞范围的测定, 探讨竹叶黄酮对三氯化铁局部贴敷大脑中动脉造成灶性脑缺血损

伤模型的大鼠的保护作用。结果表明竹叶黄酮的给药量为 10~ 40mg /kg时,在一定程度上可以改善造

模后大鼠的神经症状,并可缩小其脑梗塞范围,减轻局灶性脑缺血损伤。
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6 竹叶黄酮抗血小板聚集和血栓形成的作用

抗家兔血小板聚集的体内外实验
[ 14]
均表明, EOB- f 01能显著抑制血小板的聚集。体内实验中,

低、中、高剂量组 ( 2. 5、5、10mg /kg)的抑制率分别为 39. 74%、52. 88%、69. 82% ;体外实验中, 低、中、

高剂量组 ( 100、200、400mg /kg)的抑制率也分别达到了 24. 51%、38. 13%和 46. 57%, 且中剂量及高

剂量 E0B- f 01的抗血小板聚集作用强于复方丹参片组 ( 100mg /kg )。研究说明 EOB- f 01具有抗血小

板凝集和抑制血栓形成的作用。

专利研究
[ 15]
采用大鼠动静脉旁路血栓形成模型,研究竹叶黄酮对血栓形成的影响。结果表明, 对

照组血栓干、湿质量较用药组高,其中竹叶黄酮小剂量组、天保宁组与对照组相比,具有显著差异,竹叶

黄酮大、中剂量组亦有降低趋势,说明竹叶黄酮的给药剂量为 10~ 40mg /kg时,对动静脉旁路血栓形成

有一定的抑制作用,表现为减轻血栓干质量及湿质量。

7 竹叶黄酮在心脑血管疾病防治上的应用前景

以高血压、脑卒中和冠心病为代表的心脑血管疾病, 每年夺走 1 200万人的生命,被称为 人类健康

的头号杀手 。尽管近 30年来心血脑血管疾病死亡率除东欧各国外的大多数国家都有不同程度的下

降,但仍是多数国家 45岁以上男性死亡的第一位原因、女性仅次于肿瘤的第二位死因。在我国疾病致

死原因中,脑血管病及心血管病分别居第一、二位。药物是防治心脑血管疾病综合措施中非常重要的组

成部分,心脑血管药物在世界药品市场中占有举足轻重的地位。从动植物中提取分离具有防治心脑血

管疾病活性的天然产物已成为当前国内外研究的热点
[ 17]

, 在人们日常食用的蔬菜、水果、豆类、坚果等

中,也含有一些能防治心脑血管疾病的植物化学素,如萜类、有机硫化物、黄酮及多酚类化合物等。

以黄酮类化合物和香豆素类内酯为主的竹叶提取物, 具有优良的抗自由基、抗氧化、抗衰老、抗菌、

抗病毒及防治老年退行性疾病等生物学功效。最新的药理实验研究证实竹叶黄酮具有良好的清除自由

基、抗氧化和调节血脂作用,且无毒副作用
[ 18]

;能显著抑制由 AAPH诱导的脂质体过氧化, 防止 Cu
2+
中

介的人类血清 LDL- c的氧化,降低动物脂质过氧化、升高 GSH- Px和 SOD活性; 能有效扩张冠脉血管,

增加冠脉流量,明显改善心肌缺血缺氧及缩小心梗范围,降低血小板聚集,有效抑制凝血过程,对脑缺血

有一定的保护作用。由于其原料来源丰富、功能因子明确、安全性令人信服、制剂品质高、风味好,竹叶

黄酮具有作为防治心脑血管疾病的天然药物和功能性食品开发的巨大潜力。
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