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冠心巴布膏活血化瘀作用研究

王岚，杜茂波，刘淑芝，梁日欣‘，王彦礼，杨伟鹏，王怡薇，殷小杰，杨庆

(中国中医科学院中药研究所，北京 100700)

[摘要] 目的：探讨冠心巴布膏(冠心膏)的活血化瘀作用，为其临床应用提供实验依据。方法：采用大鼠SC肾上腺素加

冰浴的血瘀证模型，观察冠心膏高、中、低3个剂量(含生药10．0，5．0，2．5 g·kg“)外用涂抹给药5 d对模型动物全血黏度、血

浆黏度、纤维蛋白原含量、红细胞压积、血小板聚集的影响。采用iv脑垂体后叶素(0．5 u·kg。)造成大鼠急性心肌缺血模型，

观察冠心膏(剂量同前)外用涂抹给药7 d对模型动物心律失常的发生时间、持续时间及室性心律失常发生率的影响。结

果：冠心膏高剂量能降低血浆黏度[由(1．101±0．064)mPa·S降至(1．039±0．025)mPa·S]、血小板聚集率[由(54．92±

6．53)％降至(49．05±4．15)％]、200 s-1切变率下的全血黏度[由(3．81±0．31)mPa·S降至(3．53±0．27)mPa·S]，延迟心律

失常的开始时间[由(20．90±7．74)S升至(36．08 4-16．91)s]，并降低心律失常的发生率(由75％降至37．5％)及持续时间

[由(1 133．75±298．71)s降至(881．20±115．48)s]。低剂量能降低10 s’1切变率下的全血黏度[由(7．14±0．88)mPa·S降

至(6．38±0．69)mPa·s]以及200 S‘1切变率下的全血黏度[由(3．8t±0．31)mPa·s降至(3．48±0．15)mPa·S]，中剂量可以

降低心律失常发生率(由75％降至37．5％)和持续时间[由(1 133．75±298．71)S降至(816．43±243．46)S]，与模型组比较

均具有显著性差异(P<0．05，P<0．01)。结论：冠心巴布膏可以改善血瘀证大鼠的血液流变学指标，防止心律失常的发生，具

有一定的活血化瘀作用。
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Study of Promoting Blood Circulation for

Removing Blood Stasis by Guanxin Cataplasm

WANG Lan，DU Mao—bo，LIU Shu—zhi，LIANG Ri—xin+，WANG Yah—li，

YANG Wei-peng，WANG矾-wei，YIN Xiao-fie，YANG Qing

(Institute of Materia Medica，China Academy of Chinese Medical Sciences，Be承ng 1 00700，China)

[Abstract]0bjective：To investigate the actions of promoting blood circulation for removing blood stasis

by Guanxin Cataplasm and provide the experimental’basis for clinical applications of the cataplasm。Method：The

rat blood stasis syndrome model was induced by subcutaneous injection of adrenalin with ice-bath，the indexes of

hemorheology including fibrinogen，whole blood viscosity，plasma viscosity，packed cell volume and platelet

aggregation．The acute rat myocardial ischemia model was established by sublingual vein injection of 0．5 U·kg一1

posterior pituitary，and the electrocardiogram ECGs were recorded by polygraph to determine the incidence of

ventricular tachycardia(VT)and ventricular fibrillation(VF)，the mean duration and onset time of VT plus VF．

Result：Compared with model group，high dosage group of guanxin cataplasm decreased plasma viscosity from(1．101

±0．064)mPa·S to(1．039---0．025)mPa-S，platelet aggregation from(54．92±6．53)％to(49．05±4．15)％，and
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whole blood viscosity under the shear rate of 200 S。from(3．81-I-0．31)mPa·S to(3．53±0．27)mPa·s；

meanwhile the delayed duration of VT plus VF from(1 133．75±298．71)S to(881．20±115．48)S and onset time

of VT plus VF from(20．90±7．74)S up to(36．08±16．91)S with reduced incidence of VT plus VF from 75％

to 37．5％were observed．Small and middle dosage group led to a reduction in whole blood viscosity under 10 S“

from(7．14±0．88)mPa·s to(6．38±0．69)mPa·s and that under 200 S一1 from(3．81±0．31)mPa·S to

(3．48±0．15)mPa·S shear rate，and in the incidence decreased from 75％to 37．5％and duration decreased

from(1 133．75±298．71)S to(816．43±243．46)S for VT plus VF respectively(P<0．05，P<0．01)．

Conclusion：Guanxin cataplasm can obviously improve indexes of hemorheology and afford a protection against

occurring of VT plus VF，which may contribute to its function of promoting blood circulation for removing blood

stasis．

[Key words] Guanxin cataplasm；hemorheology；arrhythmia；myocardial ischemia

心血管疾病是威胁人类健康最常见的疾病之

一，其中冠心病的发病率及病死率均占心血管疾病

首位，有上升趋势，且发病年龄亦趋年轻化。目前，

临床对于冠心病的治疗，主要采用药物治疗、介入疗

法及手术治疗。其中中西医结合的药物疗法在冠心

病的治疗中得到了广泛的应用，对减轻临床症状的

发生率以及减少介入性治疗和手术治疗的干预，降

低其死亡具有重要意义。经皮给药系统

(transdermal therapeutic system简称TDDS TYS)是经

皮肤敷贴方式用药，药物由皮肤吸收进入全身血液

循环达到有效的血药浓度，实现疾病治疗或预防的

制剂H。。将片剂改剂型为巴布膏剂，可维持较长时

间的有效血药浓度，从而发挥长效作用旧一，并且在

药效学方面探索了经皮给药的可行性¨1。精制冠

心方又称冠心II号方，由丹参、红花、降香、川芎、赤

芍5味中药组成，全方具有活血化瘀、理气止痛功

能，主治“胸痹”，适用于冠心病(心绞痛、心肌梗死

等)H]。精制原方为水提后直接进粒，出膏率高，服

用量大，患者依从性较差；近年来，大孔吸附树脂逐

步用于中药有效成分和复方制剂的分离纯化"1。

为降低其得膏率，使原方有效成分高度富集，方便制

剂，课题组采用大孔吸附树脂对冠心全方水提物进

行了精制，制备成冠心巴布膏，并对其活血化瘀作用

进行了观察，为其实际应用提供科学依据。

1材料

1．1 药材 丹参(山东)、赤芍(内蒙)、川芎(四

川)、红花(新疆)、降香(海南)均购自毫州芳草堂饮

片厂。冠心巴布膏由中国中医科学院中药所剂型研

究室刘淑芝研究员提供。

1．2药品地奥心血康(100 mg／粒，成都地奥制药

集团有限公司，批号091 1016)，垂体后叶注射液

(6 U·mL～，南京新百药业有限公司，批号

．218．

090201)，盐酸肾上腺素注射液(广州白云明兴制药

有限公司，1 g·L～，批号20101212)。

1．3动物雄性Wistar大鼠，体重(200±20)g，购

自中国人民解放军军事医学科学院实验动物中心，

合格证号SCXK(军)2007-004。

1．4仪器多道生理记录仪(Biopac)，美国，LBY．

N6K自动血液流变仪、LBY—NWl毛细管黏度计、

C2000-．4血凝仪，北京普利生仪器有限公司，KH一

120M毛细管离心机，日本，KUBOTA红细胞压积读

数板，TGL．16型台式离心机，上海安亭科学仪器厂，

LBY—NJ4血小板聚集仪，北京普利生仪器有限公司。

2 方法

2．1对血瘀证大鼠血液流变性的影响

2．1．1分组实验大鼠随机分为6组，每组10只。

赋形剂组；模型组；冠心膏高、中、低剂量组(含生药

10．0，5．0，2．5 g·kg。1)，外用涂抹，连续5 d；阳性药

地奥心血康组(2．16粒／kg)，ig连续5 d。

2．1．2大鼠血瘀证模型建立∞1 末次给药次日SC

肾上腺素1 mg·kg～，2 h后，冰水内浸入5 min，2 h

后，再次SC肾上腺素l mg·kg～，处置后禁食，次日

采血测定血液流变学指标。

2．1．3样品采集及处理禁食大鼠20％乌拉坦腹

腔麻醉，腹主动脉采血5 mL，按9：1的比例将全血与

3．8％的枸橼酸钠溶液混匀抗凝，取6 mL抗凝血用

于血小板、全血黏度和红细胞压积的测定，余3 mL

3 000 r·min离。ti,15 min以分离血浆，用于血浆黏度

和血浆纤维蛋白含量的测定。

2．1．4血液流变学指标测定 将旋转式黏度计设

定剪切率为10，200 S1‘，检测温度37℃，加人710

仙L抗凝全血，观察并记录其不同切变率下的全血黏

度；红细胞压积的测定用微量血细胞比积法：取1．5

mm×75 mm的毛细管吸取0．2 mL抗凝血，一端封
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闭，12 000 r·min离心5 min，用刻度板读数，读数／

0．9以去除抗凝剂的影响；血浆纤维蛋白原(Clauss

法)分别按试剂盒说明书在血凝仪上进行测定。

2．2对脑垂体后叶素造成大鼠急性心肌缺血的影

响’7。 实验分组同2．1．1。连续给药7 d，末次药后

1 h，ip戊巴比妥钠30 mg·kg’1麻醉，固定大鼠，四肢

皮下插电极，多导生理记录仅记录Ⅱ导联心电图

(ECG)，记录一段正常心电图(心电图异常者剔

除)。以0．6 mL·min“的速度舌下iv垂体后叶素

0．5 U-kg～，以心电图sT段上移及T波升高为指

标，判断造模是否成功。连续检测Ⅱ导ECG，观察

室性心动过速(VT)，室颤(VF)的发生时间，心律失

常持续时间及发生率。

2．3统计方法应用SPSS 13．0统计软件，所有实

析，P<0．05为有统计学意义。

3 结果

3．1对血瘀证大鼠血液流变学指标的影响 冠心

膏高剂量组减低血浆黏度、血小板聚集率、200 s。1

切变率下的全血黏度；与模型组比较有显著差异性

(P<0．05)。但对红细胞压积和纤维蛋白原含量均

没有影响；低剂量组仅降低10 s～，200 s一切变率下

的全血黏度。见表1。

3．2对脑垂体后叶素造成大鼠急性心肌缺血的影

响冠心膏高剂量降低心律失常的发生率，使心律

失常的持续时间缩短，并延迟心律失常的开始时间，

与模型组比较有显著性差异(P<0．05，P<0．01)；

中剂量组缩短其持续时间，降低发生率；低剂量组对

验数据用元±。表示，组间比较采用单因素方差分 心律失常的发生没有影响。见表2。

表1冠心膏对血液流变学指标的影响(i±s，n：10)

注：与模型组比较1’P<O．05，2’P<o．01，3’P<O．001；4’地奥心血康剂量单位：粒／kg(表2同)。

表2冠心膏对脑垂体后叶素造成大鼠急性心肌缺血所致心律失常的影响(i 4-s，n=10)

4讨论
。

冠状动脉粥样硬化性心脏病是一种多因素参与

的疾病，发病机制错综复杂。中医对冠心病的认识

有悠久的历史，认为本病属中医“胸痹”、“心痛”、

“真心痛”等病证范畴。病机为本虚标实，其病因多

为胸阳不振、阴寒凝滞等，病变过程中均伴有心血瘀

滞，故活血化瘀是治疗本病的常用手段之一。

中药复方大都含有芳香走窍之物，可以促进药

物的透皮吸收，适合做成经皮给药制剂；巴布剂经皮

给药，有载药量大、可以避免胃肠道“首过效应”的

优点o“。本实验发现，冠心巴布膏外用可降低血浆

黏度、血小板聚集率、全血黏度，延迟心律失常的开

始时间，降低心律失常的发生率及持续时间。结果

提示，冠心巴布膏可以改善血瘀证大鼠的血液流变

学指标，防止心律失常的发生，具有一定的活血化瘀

作用。为探索经皮给药治疗冠心病的科学性，提供

了实验依据。

经皮给药系统是指经皮肤给药起全身或局部治
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滋阴地黄丸对兔眼脉络膜组织中

VEGF，bFGF和PEDF表达的影响

胡婷婷1，曹鹏2，王志刚2，胡春萍2，杨杰2，蔡雪婷2，王炜2
4

(1．南京江北人民医院，南京 210035；2．江苏省中医药研究院，南京 210028)

[摘要] 目的：研究滋阴地黄丸对兔眼脉络膜组织中血管内皮生长因子(VEGF)，色素上皮衍生因子(bFGF)，碱性成纤

维细胞生长因子(PEDF)表达的影响。方法：用激光光凝建立兔眼脉络膜新生血管(CNV)动物模型，ig滋阴地黄丸9．75，39 g-

kg～，连续30 d后取眼球进行免疫组织化学染色，测定脉络膜中VEGF，bFGF及PEDF的表达。结果：模型对照组兔眼脉络膜

组织中VEGF，bFGF呈强阳性表达及PEDF的弱阳性表达，滋阴地黄丸低、高剂量组中VEGF，bFGF的表达呈阳性或弱阳性，

PEDF则呈阳性或强阳性表达。滋阴地黄丸低、高剂量兔眼脉络膜VEGF的表达为(1．20 4-0．45)，(0．40±0．55)分，模型组为

(2．60 4-0．55)分，(P<0．01)；低、高剂量组bFGF的表达为(1．40 4-0．55)，(0．40±0．55)分，模型组为(2．80±0．45)分，

(P<0．01)，低、高剂量组PEDF为(1．60 4-0．89)，(2．80 4-0．45)分，模型组为(0．40±0．55)分(P<0．05，P<0．01)。滋阴地黄

丸显著地抑制VEGF和bFGF的表达，诱导了PEDF的表达。结论：滋阴地黄丸通过抑制脉络膜中VEGF，bFGF的表达，诱导

PEDF的表达而抑制了CNV的形成。

[关键词] 滋阴地黄丸；脉络膜新生血管；血管内皮生长因子；碱性成纤维细胞生长因子；色素上皮衍生因子
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疗作用的缓、控释制剂，具有毒副作用低，血药浓度

维持稳定持久，给药次数少，可以随时终止给药等优

点¨3。本研究从活血化瘀角度，对冠心巴布膏的药

效学进行了评价，结果说明冠心巴布膏作为治疗冠

心病的经皮给药制剂是可行的。
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