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摘要： 目的　 探究远志根与远志苗水提物对异丙肾上腺素致大鼠心肌损伤的保护作用。 方法　 皮下注射异丙肾上腺素

（１００ ｍｇ ／ ｋｇ） 建立大鼠心肌缺血损伤模型。 将大鼠分为正常组， 模型组， 远志根高、 中、 低剂量组 （２􀆰 ４、 １􀆰 ２、
０􀆰 ６ ｇ ／ ｋｇ）， 远志苗高、 中、 低剂量组 （２􀆰 ４、 １􀆰 ２、 ０􀆰 ６ ｇ ／ ｋｇ）， 连续灌胃给药 ７ ｄ。 检测各组大鼠心电图、 心脏指数，
血清 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ 水平， 心脏组织 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性和 ＭＤＡ 水平， ＨＥ 染色观察心肌病理损伤程度。 结果　 与模型组

比较， 远志根与远志苗高、 中剂量组大鼠心电图 ＳＴ 段抬高被抑制， 心脏指数和血清 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ 水平降低， 心肌组

织 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性升高， ＭＤＡ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 远志根与远志苗等剂量比较无明显差异。 结论　 远志

根与苗对大鼠心肌缺血损伤具有保护作用， 且两者作用无显著差异。
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　 　 心肌梗死是缺血性心脏病的常见表现， 当心肌缺血超

过临床阈值时会发生该病［１］ 。 心肌梗死属于中医 “胸痹心

痛” 的范畴［２］ 。 《古今录验》 《范汪方》 记载： “治胸痹心

痛， 逆气， 膈中饮不下， 小草丸。 小草、 桂心、 蜀椒去汗、
干姜、 细辛各三分， 附子二分炮， 六物合捣下筛， 蜜丸大

如梧子， 先食米汁， 下三丸， 日三， 不知稍增， 以知为

度。” 《本草图经》 记载： “古本通用远志、 小草。”
异丙肾上腺素是 β 受体激动剂， 可通过加快心率， 增

强心肌耗氧量， 从而打破心肌供氧平衡， 导致心肌损伤，
其机制与诱导炎症反应、 氧化应激、 自噬、 凋亡等有关［３］ 。
异丙肾上腺素所致啮齿动物心肌梗死模型是公认的用于评

估新型心脏保护剂的模型， 所造成的大鼠心肌形态学改变

与人类心肌梗死相似［４］ 。 本研究采用盐酸异丙肾上腺素诱

导大鼠心肌缺血损伤模型， 验证远志 （远志根） 和小草

（远志苗） 对大鼠心肌损伤的保护作用， 以期为远志的开

发提供参考资料。
１　 材料

１􀆰 １　 试剂与药物　 远志根与远志苗购于陕西合阳， 经鉴定

分别为远志科植物远志 Ｐｏｌｙｇａｌａ ｔｅｎｕｉｆｏｌｉａ Ｗｉｌｌｄ． 的干燥根和

地上部分。 盐酸异丙肾上腺素 （批号 Ｚ２１Ｎ１０Ｘ１０３２５４）， 购

于上海源叶生物科技有限公司； 心肌肌钙蛋白 Ｔ （ｃＴｎＴ， 批

号 ２０２００７１８）、 肌酸激酶同工酶 （ＣＫ⁃ＭＢ， 批号 ２０２００７１８）、
丙二醛 （ＭＤＡ， 批号 ２０２００８０１）、 过氧化氢酶可见光试剂盒

（ＣＡＴ， 批号 ２０２００７３１）、 超氧化物歧化酶试剂盒 （ＳＯＤ， 批

号 ２０２００７３０）， 均购于南京建成生物工程研究所。

１􀆰 ２　 动物　 Ｗｉｓｔａｒ 雄性大鼠 ８０ 只， 体质量 （２００±２０） ｇ，
购于成都达硕实验动物有限公司， 实验动物生产许可证号

ＳＣＸＫ （川） ２０２０⁃０３０， 实验经动物伦理委员会批准。
１􀆰 ３　 仪器　 ＢＬ⁃４２０ｓ 型生物机能系统 （成都泰盟科技有限

公司 ）； ＦＲＥＳＣＯ１７ 型 高 速 冷 冻 离 心 机 （ 美 国 Ｔｈｅｒｍｏ
Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司）； Ｓｙｎｅｒｇｙ Ｈ１ 型多功能酶标仪 （中国香港

Ｇｅｎｅ Ｃｏｍｐａｎｙ Ｌｉｍｉｔｅｄ 公司）； 显微镜转轮式切片机 （德国

徕卡公司）。
２　 方法

２􀆰 １　 远志水提物制备　 称取远志根粉末 １２０ ｇ， 加 １０ 倍量

水， 超声处理， 滤过， 重复 ２ 次， 合并滤液， 浓缩至

５００ ｍＬ， 得远志根高剂量水提物 （０􀆰 ２４ ｇ ／ ｍＬ）， 依次稀释

至 ０􀆰 １２、 ０􀆰 ０６ ｇ ／ ｍＬ， 即得远志根中、 低剂量水提物； 同法

制备远志苗高、 中、 低剂量水提物， 远志根和远志苗成人

每日用量 ６ ｇ 计， 按 《中药药理研究方法学》 剂量换算得

低、 中、 高剂量分别为 ０􀆰 ６、 １􀆰 ２、 ２􀆰 ４ ｇ ／ ｋｇ。
２􀆰 ２　 分组与给药　 将正常大鼠分为正常组， 模型组， 远志

根高、 中、 低剂量组 （２􀆰 ４、 １􀆰 ２、 ０􀆰 ６ ｇ ／ ｋｇ）， 远志苗高、
中、 低剂量组 （２􀆰 ４、 １􀆰 ２、 ０􀆰 ６ ｇ ／ ｋｇ）， 每组 １０ 只， 正常组

与模型组大鼠灌胃给予等体积生理盐水， 其余组大鼠灌胃

相应药物， 连续灌胃 ７ ｄ。
２􀆰 ３　 心肌损伤模型的建立　 参考文献 ［５］ 报道， 各组大

鼠分别于第 ６、 ７ 天皮下注射异丙肾上腺素 １００ ｍｇ ／ ｋｇ 各 １
次， 间隔 ２４ ｈ， 建立心肌缺血损伤模型。
２􀆰 ４　 心电图观察　 异丙肾上腺素末次注射 ２４ ｈ 后， 称定
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各组大鼠体质量， 麻醉后置于纸板上， 按照顺序连接心电

图机， 记录大鼠Ⅱ导联心电图。
２􀆰 ５　 血样与组织的采集　 心电图检测后， 各组大鼠眼眶取

血， ３ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心， 收集血清， 保存待测。 取心脏， 剪

去大血管、 结缔组织， 生理盐水冲净， 滤纸擦干， 称定质

量， 计算心脏指数， 公式为心脏指数 ＝心脏质量 ／体质量×
１００％ ； 剪取心脏部分组织， 称定质量， 加入 ９ 倍量生理盐

水， 研磨匀浆， ３ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心， 取上清液， 保存待测。
２􀆰 ６　 心肌组织病理学检测　 剪取各组大鼠心尖， 置于 ４％
多聚甲醛溶液中固定， 脱水， 修剪， 包埋， 切片， ＨＥ 染

色， 封片， 显微镜下观察。
２􀆰 ７　 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ、 ＭＤＡ 水平及 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性检测 　

取各组大鼠血清和结缔组织， 严格按照相关试剂盒说明书

操作， 检测大鼠血清 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ 水平， 组织 ＳＯＤ、 ＣＡＴ
活性和 ＭＤＡ 水平。
２􀆰 ８　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ ２５􀆰 ０ 软件进行处理， 数据以

（ｘ±ｓ） 表示， 组间比较采用单因素方差分析， 事后检验采

用 ＬＳＤ 法。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异具有统计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 远志根与远志苗对心肌缺血大鼠心电图变化的影响　
与正常组比较， 模型组大鼠心电图 ＳＴ 段升高； 与模型组比

较， 远志根与远志苗高、 中剂量组大鼠抬高的 ＳＴ 段降低，
见图 １。

图 １　 各组大鼠心电图

３􀆰 ２　 远志根与远志苗对心肌缺血大鼠血清 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ
水平和心脏指数的影响 　 与正常组比较， 模型组大鼠血清

ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ 水平和心脏指数升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组

比较， 远志根与远志苗高、 中剂量组大鼠血清 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃
ＭＢ 水平和心脏指数降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 并呈剂量依赖性； 远

志根组与远志苗组比较无明显差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 见表 １。
表 １　 各组大鼠血清 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ 水平和心脏指数比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别 ｃＴｎＴ ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） ＣＫ⁃ＭＢ ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） 心脏指数 ／ ％
正常组 ０􀆰 ２０±０􀆰 ０２ １８􀆰 ３１±２􀆰 ６９ ０􀆰 ２３±０􀆰 ０１
模型组 ０􀆰 ９７±０􀆰 １０∗∗ ７２􀆰 ９６±４􀆰 ６４∗∗ ０􀆰 ３８±０􀆰 ０３∗∗

远志根高剂量组 ０􀆰 ６８±０􀆰 ０８＃＃ ４６􀆰 ７４±４􀆰 ７３＃＃ ０􀆰 ２６±０􀆰 ０２＃＃

远志根中剂量组 ０􀆰 ８４±０􀆰 １７＃＃ ６５􀆰 ９７±６􀆰 ４４＃＃ ０􀆰 ３４±０􀆰 ０４＃＃

远志根低剂量组 ０􀆰 ９６±０􀆰 ０８ ６９􀆰 ３９±６􀆰 ０１ ０􀆰 ３７±０􀆰 ０１
远志苗高剂量组 ０􀆰 ７２±０􀆰 ０７＃＃ ５０􀆰 ０５±６􀆰 ８４＃＃ ０􀆰 ２８±０􀆰 ０５＃＃

远志苗中剂量组 ０􀆰 ８６±０􀆰 ０５＃＃ ６６􀆰 ４２±４􀆰 ７５＃＃ ０􀆰 ３５±０􀆰 ０５＃＃

远志苗低剂量组 ０􀆰 ９５±０􀆰 ０７ ７０􀆰 ２４±６􀆰 ２１ ０􀆰 ３７±０􀆰 ０２
　 　 注： 与正常组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。
３􀆰 ３　 远志根与远志苗对心肌缺血大鼠心肌组织 ＳＯＤ、 ＣＡＴ
活性及 ＭＤＡ 水平的影响 　 与正常组比较， 模型组大鼠

ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性降低 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）， ＭＤＡ 水平升高 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 远志根与远志苗高、 中剂量组

ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＭＤＡ 水平降低

（Ｐ＜０􀆰 ０１）， 并呈剂量依赖性； 远志根组与远志苗组比较无

明显差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 见表 ２。

３􀆰 ４　 远志根与远志苗对心肌缺血大鼠心肌组织病理学的影

响　 正常组大鼠心肌细胞排列有序， 结构完整清晰， 无炎

性细胞以及细胞坏死等病变； 模型组大鼠心肌组织较多心

肌纤维坏死， 核圆偏于细胞一侧的浆细胞浸润， 亦可见较

多核呈长椭圆形的成纤维细胞和核呈长梭形的纤维细胞增

生； 远志根与远志苗各剂量组大鼠均可见不同程度的心肌

损伤现象， 见图 ２。
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表 ２　 各组大鼠心肌组织 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性及 ＭＤＡ 水平比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 ＳＯＤ ／ （Ｕ·ｍｇｐｒｏｔ－１） ＣＡＴ ／ （Ｕ·ｍｇｐｒｏｔ－１） ＭＤＡ ／ （ｎｍｏｌ·ｍｇｐｒｏｔ－１）

正常组 ９􀆰 ０１±１􀆰 １１ １５􀆰 ４５±１􀆰 ８８ １􀆰 ８１±０􀆰 ３２

模型组 ３􀆰 １７±０􀆰 ４９∗∗ ４􀆰 ９９±０􀆰 ７４∗∗ ８􀆰 １１±０􀆰 ６８∗∗

远志根高剂量组 ８􀆰 ０９±０􀆰 ５５＃＃ ９􀆰 ４６±２􀆰 ０５＃＃ ４􀆰 ５３±０􀆰 ９０＃＃

远志根中剂量组 ４􀆰 ０３±０􀆰 ７９＃＃ ７􀆰 ０１±１􀆰 １３＃＃ ６􀆰 ２５±１􀆰 １７＃＃

远志根低剂量组 ３􀆰 ０９±０􀆰 ５０ ５􀆰 ４１±１􀆰 ０４ ７􀆰 ７６±０􀆰 ９１

远志苗高剂量组 ７􀆰 ５１±０􀆰 ７１＃＃ ９􀆰 １８±２􀆰 ２４＃＃ ５􀆰 ０４±０􀆰 ９５＃＃

远志苗中剂量组 ３􀆰 ９０±０􀆰 ５０＃ ６􀆰 ５２±０􀆰 ７８＃ ６􀆰 ３６±１􀆰 １０＃＃

远志苗低剂量组 ３􀆰 ０６±０􀆰 ４３ ５􀆰 ３１±０􀆰 ９０ ７􀆰 ９７±０􀆰 ８９

　 　 注： 与正常组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５， ＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ２　 各组大鼠 ＨＥ 染色图 （×４００）

４　 讨论

ｃＴｎＴ 为诊断急性心肌梗死的第一线心肌标志物［６］ ， 心

电图 ＳＴ 段幅度改变也是评价心肌缺血损伤程度的可靠指

标［７］ 。 本研究发现， 异丙肾上腺素诱导心肌损伤模型大鼠

血清 ｃＴｎＴ、 ＣＫ⁃ＭＢ 水平升高， 心电图 ＳＴ 段抬高， 表明模

型制备成功， 在造模过程中， 模型大鼠心脏指数从 ０􀆰 ２３％
增加至 ０􀆰 ３８％ ， 与文献 ［８］ 结果基本一致。 模型组大鼠心

脏指数升高与水肿、 心肌纤维原发坏死和炎症引起的肌间

间隙增大有关［５］ 。
心肌缺血缺氧后产生大量氧自由基， 导致心肌细胞膜

通透性的增加甚至坏死［９⁃１０］ 。 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 可清除自由基， 并

阻止更活泼的羟基自由基的形成［１１］ 。 因此， 升高机体抗氧

化能力是降低心肌损伤的重要手段之一。 本研究结果显示，
模型组大鼠 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性降低， ＭＤＡ 水平升高， 而远志

根与远志苗高、 中剂量组大鼠 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 活性升高， ＭＤＡ
水平降低， 表明远志根与远志苗可提高抗氧化能力。

远志苗为古方 “小草丸” 的君药， 其主要成分为芒果

苷。 芒果苷可通过抗炎、 抗氧化保护大鼠心脑缺血再灌

注［１２⁃１３］ ， 并对糖尿病大鼠心肌具有保护作用［１４］ ， 提示远志

苗可能对心肌缺血损伤具有保护作用。 此外， 现代药理研

究发现， 远志根水提取物可通过 β１ ⁃肾上腺素受体⁃ｃＡＭＰ⁃
Ｃａ２＋信号传导途径增强家兔心肌收缩力［１５］ ； 醇提取物可通

过抗脂质过氧化保护沙鼠脑缺血再灌注损伤［１６］ ； 混悬液可

通过抑制钙超载保护大鼠离体缺血心肌［１７］ ； 远志皂苷可通

过减少炎症反应及抑制 ＨＭＧＢ１ 表达保护大鼠心肌缺血再灌

注损伤［１８］ ； 皂苷元可通过改善内质网应激保护小鼠心肌缺

血再灌注［１９］ ， 提示远志对心脑缺血损伤均具有保护作用。
本研究结果显示， 远志根与远志苗水提物可通过抗氧化保

护异丙肾上腺素导致的大鼠心肌缺血损伤。 同时， 远志根

与远志苗对所选评价指标均无明显影响， 初步证明两者可

“通用”。
综上所述， 远志根与远志苗水提物对异丙肾上腺素致

大鼠心肌缺血损伤具有保护作用， 其机制可能与抗氧化有

关。 远志根具有胃肠毒性及溶血作用［２０⁃２２］ ， 而远志苗尚未

发现有胃黏膜刺激和溶血作用， 也未测得 ＬＤ５０值。 远志以

根入药时地上部分被丢弃浪费， 在远志资源日益紧缺的情

况下， 研究开发远志苗作为远志新的药用部位或远志替代

资源对中药新资源利用及老药新用具有积极意义。
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