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山奈酚与野马追总黄酮对实验性高脂大鼠的降脂作用及其血液流变学比较

何海霞，孔令希，李秀英，周远大　　（４０００１６重庆，重庆医科大学附属第一医院药学部）

　　［摘要］　目的　观察山奈酚单体对实验性高脂大鼠的降脂作用和血液流变学的影响，并与野马追总黄酮进行比较。
方法　 ７０只大鼠分为空白对照组，高脂模型组，山奈酚大、小剂量组，野马追总黄酮大、小剂量组和阳性药物组。每天上
午８：３０左右，山奈酚大、小剂量组分别灌服３００ｍｇ／ｋｇ和１００ｍｇ／ｋｇ山奈酚，野马追总黄酮组灌服（生药）１００ｍｇ／ｋｇ和
５０ｍｇ／ｋｇ，阳性药物组灌服非诺贝特２０ｍｇ／ｋｇ，各组动物给药容量０．５ｍＬ／１００ｇ，空白对照组灌服赋形剂０．５％羧甲基纤
维素钠溶液；除空白对照组每天按常规给予基础饲料外，其余实验组给予高脂饲料。连续给药６周后，各组动物采血测定
血清中ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬｃ、ＬＤＬｃ、ＳＯＤ、ＭＤＡ、ＮＯ和血液流变学。采用油红Ｏ染色观察山奈酚对氧化低密度脂蛋白（ｏｘＬＤＬ）
诱导的巨噬细胞泡沫化的影响。结果　 山奈酚大、小剂量动物组血脂、血液流变学参数和 ＭＤＡ均明显低于高脂模型组
（Ｐ＜０．０１）；而与野马追总黄酮大、小剂量组相比，组间无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。山奈酚有效抑制ｏｘＬＤＬ诱导的巨噬细胞
内脂质的聚集。结论　 山奈酚单体连续给药能降低实验性高脂动物血脂、血液流变学参数和血清中ＭＤＡ浓度而升高ＳＯＤ
活性，山奈酚也能抑制巨噬细胞泡沫化的形成。山奈酚单体有望替代野马追总黄酮用于降脂、抗氧化、抗炎等临床治疗。
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　　野马追对高脂血症大鼠具有降脂、降低血液黏度
和抗氧化作用［１－２］。现认为野马追总黄酮能促进外周

组织中调节胆固醇向肝内转运，激活脂代谢相关酶的

活性从而达到调节脂代谢而产生抗动脉粥样硬化的作

用。另有文献［３］报道，从野马追总黄酮中提取物之
一山奈酚单体有明显降低血脂、血液黏度和抗氧化的

作用，并通过阻止低密度脂蛋白氧化而防止动脉粥样

硬化。研究表明，山奈酚具有同野马追相类似的作

用［４－５］。野马追成分复杂，国际上青睐的是单体有效

成分，为了使该药物有更广阔的应用前景，我们用实验

性高脂大鼠模型对山奈酚单体与野马追总黄酮的降脂

作用和血液流变学进行了对照研究。

１　材料与方法

１．１　材料
１．１．１　实验药物、试剂和仪器　　野马追总黄酮，棕黑色液
体，味苦，每毫升含野马追生药２０ｇ（采用分光光度计测定总黄
酮含量为５．２％），２５０ｍＬ玻璃瓶分装，由重庆市中药研究所药
化室提供，批号：２００８６３。山奈酚，黄色粉末，不溶于水，纯度：
９８％，由南京泽朗科技有限公司提供，批号：１００７１７４３。非诺贝
特胶囊（商品名力平之），规格：２００ｍｇ／粒，由法国利博福尼制
药公司制造，批号：１６５６７。总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、高
密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬｃ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬｃ）及
一氧化氮（ＮＯ）、丙二醛（ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）测定试
剂盒由南京建成试剂公司提供。胆固醇由广州天马精细化工

厂进口分装。氧化低密度脂蛋白（ｏｘＬＤＬ）购自 Ｓｉｇｍａ公司，
ＲＡＷ２６４．７巨噬细胞由重庆医科大学生命科学院提供。日立
７０６０全自动生化分析仪。
１．１．２　动物　　ＳＰＦ级健康成年 ＳＤ大鼠，雌雄各半，体质量
１６０～２００ｇ，由重庆医科大学实验动物中心提供。动物生产许
可证号：ＳＣＸＦ（渝）２００７０００１。

１．２　方法
１．２．１　动物分组及造模　　选取ＳＰＦ级大鼠７０只，分为空白
对照组，高脂模型组，阳性药物组，山奈酚大、小剂量组和野马

追总黄酮大、小剂量组。参照文献［３］配制高脂饲料，建立实验
性高脂大鼠模型（胆固醇１％，胆盐０．１％，猪油１０％，蛋黄粉与
全脂奶粉分别占５％，剩余为普通饲料的配方［６］）。每天上午

８：３０左右，山奈酚大、小剂量组分别灌服３００ｍｇ／ｋｇ和１００ｍｇ／ｋｇ
山奈酚，野马追总黄酮组灌服（生药）１００ｍｇ／ｋｇ和５０ｍｇ／ｋｇ，
阳性药物组灌服非诺贝特 ２０ｍｇ／ｋｇ，各组动物给药容量
０．５ｍＬ／１００ｇ，空白对照组灌服赋形剂０．５％羧甲基纤维素钠
溶液；除空白对照组每天按常规给予基础饲料外，其余实验组

给予高脂饲料。实验期间每周称体质量，观察大鼠摄食、活动

及死亡情况，连续喂养６周。
１．２．２　采血与测定　　动物处死前禁食２４ｈ，麻醉后经颈总
动脉采血，采用日立７０２０全自动生化仪测定 ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬｃ、

ＬＤＬｃ和全自动血流变检测仪测定全血高切黏度、全血低切黏
度及血浆黏度；用黄嘌呤氧化酶法测定 ＳＯＤ活性；硫代戊巴比
妥法测定ＭＤＡ水平；硝酸还原酶法测定ＮＯ浓度。
１．２．３　细胞培养与实验分组　　正常生长的ＲＡＷ２６４．７巨噬
细胞培养于含１０％小牛血清、２０ｍｍｏｌ／ＬＨｅｐｅｓ及１２５ｍｇ／Ｌ谷
氨酰胺的ＲＰＭＩ１６４０培养基中，培养条件为３７℃、５％ＣＯ２。实
验分为３组：对照组（正常生长的 ＲＡＷ２６４．７细胞）、ｏｘＬＤＬ诱
导组（１００μｇ／ｍＬｏｘＬＤＬ作用于ＲＡＷ２６４．７细胞２４ｈ）、山奈酚
组（ＲＡＷ２６４．７细胞与１００μｇ／ｍＬｏｘＬＤＬ、５μｇ／ｍＬ山奈酚共孵
育２４ｈ）。
１．２．４　油红Ｏ染色　　去掉上清液，ＰＢＳ洗细胞１次，用４％
多聚甲醛固定细胞３０ｍｉｎ。ＰＢＳ洗去多余的甲醛后加入１％油
红Ｏ染液染色２０ｍｉｎ，再用苏木精复染２０ｓ，于显微镜下观察
并照相。

１．３　统计学分析
　　 数据以 珋ｘ±ｓ表示，采用ＳＰＳＳ１０．０统计软件，多组比较行
方差分析，２组比较行组间ｔ检验。

２　结果

２．１　山奈酚与野马追总黄酮对实验性高脂大鼠血脂
及自由基的影响

　　与高脂模型组比较，山奈酚实验动物大、小剂量组以及野
马追总黄酮大、小剂量组 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬｃ、ＭＤＡ明显降低（Ｐ＜
００５，Ｐ＜０．０１），ＨＤＬｃ、ＳＯＤ、ＮＯ明显升高（Ｐ＜０．０１）；但是山
奈酚大、小剂量组分别与野马追总黄酮大、小剂量组比较，指标

差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表１、２）。

表１　山奈酚与野马追总黄酮对实验性高脂大鼠血脂的影响

（ｍｍｏｌ／Ｌ，ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别　　　 ＴＣ ＴＧ ＨＤＬｃ ＬＤＬｃ

空白对照组 ３．４８±１．６２ｂ １．０７±０．３２ｂ １．２７±０．３６ａ １．３１±０．４４ｂ

高脂模型组 ６．５５±０．９９ １．３７±０．２２ １．０２±０．２９ １１．８８±１．７２

阳性药物组 ４．８１±１．２７ｂ ０．９８±０．１９ｂ １．９４±０．４０ｂ ６．３３±１．１２ｂ

山奈酚大剂量组 ４．５２±１．２７ｂ ０．８３±０．１３ｂ １．９２±０．３２ｂ ５．０６±１．２３ｂ

山奈酚小剂量组 ４．９６±１．３２ｂ ０．９４±０．１２ｂ １．８２±０．３３ｂ ４．９２±１．７４ｂ

野马追总黄酮大剂量组 ５．１２±１．５４ｂ １．０６±０．３６ｂ １．８９±０．２８ｂ ５．４４±１．１８ｂ

野马追总黄酮小剂量组 ５．６７±１．２９ｂ １．１５±０．２４ａ １．７８±０．３１ｂ ６．３２±１．６２ｂ

ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１，与高脂模型组比较

表２　山奈酚与野马追总黄酮对实验性高脂大鼠血浆ＳＯＤ、ＭＤＡ及

ＮＯ的影响（μｍｏｌ／Ｌ，ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 　　　 ＳＯＤ ＭＤＡ ＮＯ

空白对照组 ６８．７２±６．１８ａ ９．３５±１．４７ａ ７２．３５±５．４３ａ

高脂模型组 ４２．２３±７．８５ １８．７４±３．０６ ４６．２８±７．２８

阳性药物组 ７４．３３±６．０２ａ ８．９６±１．１７ａ ８１．２５±９．７８ａ

山奈酚大剂量组 ７７．５４±３．２４ａ ８．２８±２．０４ａ ７９．３３±６．８１ａ

山奈酚小剂量组 ６８．４７±５．７４ａ ７．６４±１．１８ａ ６６．４７±８．４２ａ

野马追总黄酮大剂量组 ７５．５２±８．３２ａ ８．６６±１．４７ａ ８０．８７±９．４７ａ

野马追总黄酮小剂量组 ６８．４６±７．１２ａ ９．８８±１．７１ａ ６８．３４±８．１８ａ

ａ：Ｐ＜０．０１，与高脂模型组比较
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表３　山奈酚与野马追总黄酮对实验性高脂大鼠血液流变学参数的影响（珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

　　　组别 高切黏度（ＭＰａ·ｓ） 低切黏度（ＭＰａ·ｓ） 血液黏度（ＭＰａ·ｓ） 红细胞刚性指数 红细胞聚集指数

空白对照组 ４．０９±０．２２ａ ７．２６±０．３４ａ １．２０±０．０５ａ ４．６５±０．７３ａ ５．７２±０．４８ａ

高脂模型组 ６．９８±０．７３ １３．４０±１．２８ ２．１３±０．１８ ８．０２±１．２２ ９．８８±０．６４
阳性药物组 ４．２３±０．３２ａ ６．８８±０．３８ａ １．３３±０．２８ａ ４．６８±１．１２ａ ５．５６±０．４８ａ

山奈酚大剂量组 ４．１８±０．８２ａ ５．９２±０．７７ａ １．４２±０．２９ａ ４．８８±１．０２ａ ５．８７±０．５４ａ

山奈酚小剂量组 ４．７８±０．６６ａ ６．４２±０．５８ａ １．５２±０．１９ａ ４．９２±０．８８ａ ６．８２±０．４７ａ

野马追总黄酮大剂量组 ４．２６±０．３１ａ ５．６４±０．６８ａ １．３８±０．２１ａ ４．５８±０．６２ａ ５．４８±０．５２ａ

野马追总黄酮小剂量组 ４．５２±０．４４ａ ５．９８±０．８２ａ １．４４±０．１１ａ ４．８７±０．２３ａ ５．７７±０．６２ａ

ａ：Ｐ＜０．０１，与高脂模型组比较

２．２　山奈酚及野马追总黄酮对实验性高脂大鼠血液
流变学的影响

　　与高脂模型组比较，山奈酚大、小剂量组及野马追总黄酮
大、小剂量组明显降低高切、低切血液的黏度、红细胞聚集指数

和红细胞刚性指数（Ｐ＜０．０１），但是山奈酚大、小剂量组分别与
野马追总黄酮大、小剂量组比较，指标差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５，表３）。

２．３　山奈酚对巨噬细胞泡沫化的影响
　　如图１所示，与 ｏｘＬＤＬ诱导组比较，５μｇ／ｍＬ山奈酚显著
抑制了巨噬细胞内脂质的聚集。

!

" #

Ａ：对照组；Ｂ：ｏｘＬＤＬ诱导组；Ｃ：山奈酚组
图１　山奈酚对ｏｘＬＤＬ诱导的巨噬细胞泡沫化的影响　（油红Ｏ×４００）

３　讨论

　　野马追总黄酮所含主要成分为棕矢车菊素、山奈
酚、桷皮素、三叶豆苷何金丝桃苷［１］。野马追总黄酮

的药理作用主要表现为抗菌、抗炎、止咳平喘等［７］；文

献［８］报道其降脂作用明显。而另有文献［９－１０］报
道了野马追总黄酮中山奈酚单体的主要药理作用，认

为有抗菌、抗炎、抗癌、降脂等作用，其作用与野马追总

黄酮相类似。

　　本研究重点比较了山奈酚与野马追总黄酮对高脂
大鼠降脂作用和对血液流变学的影响，结果表明山奈

酚的降脂作用明显，其大剂量对 ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬｃ和
ＬＤＬｃ降脂数值与野马追总黄酮比较差异无统计学意
义；抗炎抗氧化作用结果显示，山奈酚大剂量对 ＳＯＤ、
ＭＤＡ和ＮＯ的作用与野马追总黄酮大剂量组比较差
异无统计学意义；高脂大鼠血液流变学的实验结果显

示，山奈酚大剂量组高切黏度、低切黏度和血液黏度与

野马追总黄酮比较，差异也无统计学意义。以上实验

结果提示，山奈酚虽是野马追总黄酮中的一种成分，但

其降脂、抗氧化作用和对血液流变学的影响与野马追

总黄酮差异无统计学意义；山奈酚亦能有效抑制 ｏｘ
ＬＤＬ诱导的巨噬细胞内脂质的聚集，与山奈酚体内降
血脂的作用一致。此外，陈育华等［１０］报道，山奈酚广

泛存在于各种水果、蔬菜及饮料中，人们已经从茶叶、

椰菜、巫榛子、蜂胶、柚子以及其他绿色植物提取到它

的纯品。

　　综上所述，野马追总黄酮为复合物，成分复杂，不
良反应可能比单体山奈酚多，山奈酚疗效与野马追总

黄酮相近，且山奈酚来源广泛，易于获得，因此，山奈酚

单体有望替代野马追总黄酮用于降脂、抗氧化、抗炎等

临床治疗。
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