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康欣胶囊对家兔动脉粥样硬化血管内皮细胞损伤的影响

熊义涛
1 ,周从辉 1 ,马容娴2

(1.湖北省中医院光谷院区 ,湖北 武汉 430074;2湖北省卫生厅 ,湖北 武汉 430071)

摘　要:目的　观察康欣胶囊对家兔动脉粥样硬化血管内皮细胞(EC)损伤的影响。 方法　用高脂饲料加免

疫损伤制作家兔动脉粥样硬化血管内皮细胞损伤模型 ,观察康欣胶囊对家兔 TC、TG、NO、SOD、MDA、ET、总抗氧化

活力的影响及光镜下动脉内膜的改变。结果　康欣胶囊可明显降低家兔 TC、TG、MDA、ET,升高 NO、SOD及总抗氧

化活力;康欣胶囊组斑块面积明显低于模型组(P<0.01)和卡托普利组(P<0.05)。光学显微镜下 ,空白对照组动

脉内膜完整无损伤;模型组血管内粥样硬化斑块明显向内膜凸起 , 纤维帽下可见大量泡沫细胞和少量细胞碎片 , 斑

块处中膜平滑肌细胞受压萎缩 ,可见平滑肌细胞增生;卡托普利组好于模型组 , 但较康欣胶囊组差 , 可见极少量的

平滑肌细胞增生;康欣胶囊组与模型组比较病变明显减轻 , 仅出现少量的泡沫细胞。结论　康欣胶囊具有抗动脉

粥样硬化血管内皮细胞损伤的作用。

关键词:动脉粥样硬化;家兔;康欣胶囊;抗血管内皮细胞损伤;实验研究
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　　康欣胶囊是由缬草 、黄芪 、丹参等中药制备而成 , 具有清除

血毒 、软化血管 、调节血压 、调节血脂 、抗冠心病心绞痛的作

用 [ 1] 。为了探求其作用机理 ,我们通过复制动脉粥样硬化模型 ,

观察康欣胶囊的作用效果 , 为其临床应用提供理论依据。

1　材料与方法

1.1　动物

雄性家兔 48只(2.3±0.4kg), 由湖北省实验动物研究中心

提供。

1.2　试验材料及仪器

康欣胶囊由武汉惠尔生物科技有限公司提供 , 批号为:

20091102;卡托普利由上海华氏制药有限公司生产;胆固醇及血

脂试剂盒由中生北控生物科技股份有限公司提供 , NO试剂盒 ,

南京建成生物工程有限公司提供;总抗氧化活力试剂盒 、小牛血

清由武汉亚法生物技术有限公司提供;ET放射免疫分析测定盒

由北京北方生物技术研究所提供;SOD、MDA检测试剂盒 , 天津

九鼎医学生物工程有限公司提供。 751紫外分光光度仪 , 上海第

三分析仪器厂;SN-682B型放射免疫 γ-计数器 , 上海核福光电

仪器有限公司。

1.3　方法

1.3.1　分组造模　将动物随机分为四组:空白对照组 、模型组 、

康欣胶囊组 、卡托普利组 , 每组 12只动物。空白对照组给予普

通饲料 ,自由饮水。其余 3组从试验第 1天起给高脂饲料(80%

的基础饲料中加入 15%的蛋黄粉 、 0.5%的胆固醇和 5%的猪

油), 并分别注射牛血清 1mL/kg,从耳静脉注射 1次 , 自由饮水 ,

共造模 50天。

1.3.2　给药与动物处理　从造模第 1天起 , 康欣胶囊组每天灌

胃康欣胶囊内容物给药(1.3g/kg), 卡托普利组灌胃给药(15.

0mg/kg)。每天上午 9:00给药。共给药 50天 , 末次给药后 24h,

用 20%乌拉坦耳缘静脉注射麻醉 1g/kg, 剖开胸腹 , 从上腔静脉
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取血并处死动物 , 从主动脉弓到复主动脉髋前分叉处取下主动

脉 ,纵向剖开 ,生理盐水洗净后苏丹Ⅳ染色 , 计算斑块面积。

1.3.3　测定指标与方法　TC、TG用酶法测定 , NO、SOD、MDA、

总抗氧化活力用比色法测定 , ET用放射免疫法测定 , 腹主动脉

经 10%福尔马林固定 , 石蜡包埋后 , 连续切片 , 作 HE染色 , 进行

形态学比较。

1.4　统计学方法

用 SPSS12.0软件处理数据 , 结果以( x±s)表示 ,用 t检验比

较两组均数间的差异。

2　结果

2.1　各组 TC、TG、斑块面积百分比的比较(见表 1)

表 1　各组 TC、TG、斑块面积的变化比较　( x±s)

组别 n TC(mmol/L) TG(mmol/L) 斑块面积比(%)

空白对照组 12 3.73± 0.73 1.15±0.11 0.00±0.00

模型组 12 9.33±1.13■■ 3.05±0.44■■ 63.85±5.95■■

康欣胶囊组 12 6.60±0.61＊＊ 1.26±0.16＊＊ 22.43±3.32＊＊#

卡托普利组 12 7.09±0.74＊＊ 2.17±0.46＊＊ 55.78±5.85＊

　　与模型组比较:＊P<0.05＊＊P<0.01;与空白对照组比较:■■P

<0.01;与卡托普利组比较:#P<0.05。

2.2　各组血清 NO、ET、SOD、MDA、总抗氧化活力的变化(见表

2)

表 2　各组 NO、ET、SOD、MDA、总抗氧化活力的变化比较　( x±s)

组别 n NO(μmol/L) ET(pg/mL) SOD(NU/mL) MDA(nmol/mL) 抗氧化活力(%)

空白对照组 12 19.49±3.26 689.43±23.57 199.45±20.13 7.83±1.07 31.4±6.3

模型组 12 11.36±2.05■■ 752.12±28.36■■ 150.28±24.11■■ 10.91±1.65■■ 22.6±4.1■■

康欣胶囊组 12 19.01±4.11＊＊ 610.78±24.53＊＊ 197.53±18.36＊＊ 8.12±0.98＊＊# 32.9±4.8＊＊

卡托普利组 12 18.19±3.47＊＊ 634.89±26.18＊＊ 190.49±23.43＊＊ 9.23±1.22 30.2±5.4＊＊

　　与模型组比较 , ＊P<0.05, ＊＊P<0.01;与空白对照组比较 , ■■P<0.01;与卡托普利组比较 , #P<0.05。

2.3　病理学观察

空白对照组家兔主动脉内膜表面光滑 , 内皮细胞(EC)连续 ,

细胞间隙较小 , EC无水肿 ,形态正常。苏丹Ⅳ染色后 , 模型组 、卡

托普利组 、康欣胶囊组主动脉弓内膜均有肉眼可以观察到的不

同程度的红色斑块 , 呈点 、斑 、条状 , 有些融合成片 , 边界清晰 ,突

于内膜表面 ,但表面无明显破溃 , 病变以主动脉弓最为严重。康

欣胶囊组斑块面积明显低于模型组(P<0.01)和卡托普利组(P

<0.05)。光学显微镜下 , 空白对照组动脉内皮完整无损伤;模

型组血管内粥样硬化斑块明显向内膜凸起 , 纤维帽下可见大量

泡沫细胞和少量细胞碎片 , 斑块处中膜平滑肌细胞受压萎缩 ,可

见平滑肌细胞增生;卡托普利组好于模型组 , 但较康欣胶囊组

差 ,可见极少量的平滑肌细胞增生;康欣胶囊组与模型组比较病

变明显减轻 , 仅出现少量的泡沫细胞。

3　讨论

NO在心血管系统生理和病理情况下均起着非常重要的作

用 ,内皮细胞产生的 NO可以调节血管的功能 , 在诸如动脉粥样

硬化(AS)和高血压等疾病中都波及到 NO改变。动脉粥样硬化

(AS)的发病过程十分复杂 [ 2] ,高胆固醇血症 、高甘油三酯是最早

被公认的重要危险因素。血脂水平升高促进大量的脂质尤其是

胆固醇进入动脉壁 , 并在局部沉积聚焦 , 引起局部巨噬细胞和平

滑肌细胞集结 , 这些细胞吞噬脂质后形成泡沫细胞 [ 3] 。同时高

血脂使体内自由基产生和清除平衡被破坏而产生大量的脂质过

氧化物直接损伤血管内皮细胞(EC)。 EC的结构损伤和功能障

碍在 AS发生发展中起到重要的作用 , 其主要特征为 EC释放的

NO减少或其活性降低 , 因此早期治疗 EC功能障碍 ,对 AS的发

病具有积极的预防作用 [ 4] 。

本试验采用高脂饲料加免疫抑制剂复制 AS模型 , 观察康欣

胶囊降血脂 、抗 EC损伤的作用。从血清生化指标及光镜检查结

果来看 , 康欣胶囊和卡托普利均可显著降低血脂 、升高 NO、SOD、

总抗氧化活力 ,降低 MDA。在防止脂肪斑块的形成 、降低 MDA

方面 ,康欣胶囊优于卡托普利(P<0.05), 说明康欣胶囊有很好

的抗氧化损伤作用。由于 EC损伤 , 内源性血管舒张因子 NO生

成不足 , 使与之抗衡的 ET水平相对或绝对增加 , 从而使血管痉

挛 、血栓形成 ,加重动脉粥样硬化。本试验研究表明:康欣胶囊可

显著降低造模家兔血浆 ET水平 , 抑制 ET释放 , 从而减轻 ET对

血管的损伤。

试验研究结果显示:康欣胶囊有抗动脉粥样硬化所致 EC损

伤 , 这与其明显的降脂 、抗脂质过氧化及调节 NO和 ET的分泌有

关 , 为康欣胶囊预防动脉粥样硬化性疾病提供了理论依据 。
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