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三七皂甙对大鼠实验性心肌缺血再灌注损伤的保护作用 

李 杏 、陈俊秀、孙家钧 (中山医科大学药理教研室，广州 519089，中屋) 

Protective effects of Panax notoginseng Se。 

ponl~ On experimental myocardial injury 
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ABSTRACT Effects of total saponirrs of Pavaax 

notoiglnse~g (PNS) and purified ginseno6ides Rbj【 

and Rl1 from PNS oll myocardial injIlry induced 

by cardiac ischemio and repe rf~sian  were studied 

with rat hearts in l““ and 饥 ~,Jtro．hl pento- 

rats．PNs pretreatment(199 

and 209 mg／kg) provided significant reduction 
in myec ardml infafct size after left deseending 

coronary artery ligation (40 min)mad reperfusion 

(120 mtn)in com口̂ ri~on with the eontro1．PNS 

12．8 and 25 ms／L，R-l l0 mg，L，and R— l0 

m ／L significantly decreased csrdlac CPK release， 
attenuated myoc aed ial C■̈ accumulation．‘redueed 

mMondlJ／dehyde (MDA)production and l~'even- 

ted ：reduction of supero xide dlsmutase (SOD) 

activitF 如 comp~rison with the‘c∞ t∞lln perfu- 

sed isolated rat heens with b丑l虹ehemia (49 

min) arid reperfusion (15 min)．The results show 

that PNS，R-1，and Rll prev~lt cardiac ischemia 
and the action is cm位idered to be related to the 

i1IllibitIon of lipid pero xidation． 

KEY 。W ORDS ginseng； saponins； s畔 l=oxidc 

dismu~se； lipid peroxides； calcium channel 

biocken：myocardial repotfusion injury 

曩曩 三七总皂甙<PNs)里剂量依赖性地 缩小 在 体 

大鼠冠状魂脉缩扎一苒通后心肌梗塞 范 甚， 减轻离体 

灌流大鼠心脏低灌一复灌引起的心 肌CPK释放和钙聚 

集}显著保护SOD活力的 降低， j寓少 MDA生成． 

皂甙单体 Rba、R 1在离体鼠心与PNS作 用一致．提 

示三七皂甙的抗脂质过氧化作用是 其保护缺血再灌注 

心肌的一个重要方面． 
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关■诃 ^参，皂甙，超氧化物歧化酵， 脂质过氧化 

物I钙通道阻滞剂} 心肌再灌注损伤 

三七(Panax notog4nseng)皂甙能 降低猫、 

兔、犬的动脉压“’ 在离体豚鼠心房和乳头状 

肌呈负性变额和变力作 用 ，抑 制 血 小板聚 

集“'，井经离体血管条和心肌细胞电压钳实验 

证实为钙通道阻滞剂“ ．本文以钙通道阻滞 

剂维拉帕米(verapamil，Ver)为阳性 对照药， 

1)观察三七皂甙对大鼠在体心肌 缺 血再灌注 

损份的影响，2)以CPK释放和心肌钙聚集为 

指标，观察三七皂甙对离体犬鼠心脏缺血再灌 

注损伤的作用’3)以超氧化物 跛 化 酶(SOD) 

擂力和脂质过氧化产物 丙 二 醛(MDA)生成为 

间接依据，挥讨三七皂甙对氧自由基损伤心肌 

的影响． 

M ATERIALS AND RESULTS 

PNS由广西栝州第三制药厂提供，薄层鉴 

定含 7个皂甙色点．从 PNS提 取 的 人参皂甙 

单体 、R 由广州市医药 工业 研究所植化 

室意赠，薄层鉴定均为单一斑点．用生理盐水 

(Ns)梅药物配成所需浓度． 

PNS对麻醉大曩映血再灌 注心 肌梗塞范 

■的黔一 本校实验动物中心提供 的 SD封闭 

群大鼠 4O只， ，体 氯 210_+SD 37g．随 机 

分为 5组．ip戊巴比妥 钠 45mg,lkg麻 醉．经 

胸骨旁切口纵行开胸，立即正压凡 工 呼吸(潮 

气量 2 ml／100 g，5O次tn~n)．暴露心脏，在肺 

动脉圆锥左缘，平左心耳下缘经浅层心肌穿一 

条 5／0丝线，冠脉结扎和再 灌 注 前 10 min分 

别 恒 速 iv NS，Vet 1．25mg／kg， PNS 5O， 

100，200 ms／kg(4 ml／kg， 0．1 ml／min)．结 

扎冠状动脉前降支造 成心 肌 映血．40 min对 

剪开结扎线，再灌注 120 min，实验过程中定 

期监涮 等联 ECG．摘取心脏， 除去心房， 

、 ● 
‘ 

一___l ： 筮篓墼． 
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将心室横切成3-4片， 置入pH 7．4的氯 

化硝基 四 氮 唑 蓝(NBT)溶 液，于 37℃ 染 色 

10 n ，分离梗死心肌与正 常 心 肌，分 别 

称重，计算 梗 死 心 肌 占全 心 室肌湿重的 

(Tab 1)． 

Tab 1． Ef￡∞协 of pat,lax notoginseng saOOlttns 

(P141S)ind ve哺p-mtI ontbetnfaret sl辨 in the 

IIch哪 Ic ~tmatl唧 erfu柏d rat h¨rl| i 时m ．^=8， 

牙±∞ ． 。P> 0．135． ⋯ P< 0．仉 vs eoDtrol~ 

’P>O．I)5， 111P< O．们 哪 p_血n． 

可以看到，PNS能够缩小缺血再灌注心肌 

梗塞范围，呈明显的剂量依赖性(，一 0．939， 

P< 0
． O5)．PNS 100，200 n ／kg与V 1．25 

mg／kg的作用差异不显著． 

三七皂甙对囊体蠢藏大一心鞋映血再蠢注 

扭伤的影响 sD大鼠 69只， ，体 重 22O± 

sD 3g g．肝索化后迅速取心脏进行 I~ngend- 

o 恒压灌流，分三期l 1)预灌期，20rain， 

灌流液为 修 正 Kreb，s浓 ’，。37℃，通 纯 02， 

pit 7．3-7．4．预灌 5 nlin始人工起搏心脏，控 

制心率于 300 bpm，直至实验结束． 冠脒流量 

7-10ml／m~．2)低灌 期， 4D或．60 n，停 

止恒压灌注而进行恒流糟注，将冠脉流遗控制 

在 0．3一O．4ml／~n， 心 脏 温 度33—34℃．3) 

再灌注期，15 min，心脏恢复恒压灌牲． 给药 

组将药物加入灌流液，配成所需浓瘦，于实验 

全程给药． 

1 心肌CPK释放 收集各组心脏再灌注 

第 15rain冠脉流出液， 在 IL Monaell 76l型 

自动生化分析仪 测定 CPK活 力，换 算 成u／ 

(mJn·g·drY wt)(Tab 2)． 

可见。 PNS l2．5，25mg／L对 心 肌 缺血 

60 n，再灌注 15蚵n时的 CPK释 放无显著 

性影响，而将心肌缺血时 间缩、短 至 40 n-an， 

27 

·b 2． f _ot PN9，gin∞l忡side Rbl， R ， 
-nd verBp̂  I On the 哪 ●n呻  ，ho卵hoH舯 聃 

(CPK) rele_墨e Bfter 15 n 坤 peffus10n foliowtng 

40 or BO mln global Iscb朋 _ ln the rlt heIrt曩 

打O． =5-7， 茸± sD． P> O．05， -．P < O·05, 

⋯ P< 0．01 坩 ~ ntro1． 

’m  CPK(U／~ ·g dry wt) 

l0min 60mhI 

PNS及其单体 R 则显著减少再 灌 注第 

15rain时的 CPK释放。Vet 2~mol／L在缺血 

40或 60Ⅱlin情况下， 都显著 减 少 再 灌注第 

15mtn时的 CPK释放． 。 

2 肌钙聚集 离体灌流大鼠心脏 ，低 

灌 4O n，再灌注 15rain后，立即用预冷的、 

经 732强酸型阳离子 交 换 树 脂 处 理 的 0．35 

mol／L蔗 糖一5~ ol／L组 氨 酸 溶 液 口H 7．4) 

1O ml灌洗，冲洗细胞外间隙钙(1 ．全心室于 

100℃烘干至恒重，用 3 ml浓硝酸消化 48 la， 

稀释 lO倍后，在 HITACHI i80—70螫原子吸 

收光 谱 仪(波 长 422．7 rim)上测定 钙 含 量， 

钙含量以 tool／(g·dry wt)表示(Fig 1)． 

j 

葺 

nI 1． Effe~t~of PNS 6．25， 1 ．5，25 mg (c1． 

cl，c3)，Rbl 10 mI／L (D)， R_1 T0 ml／L(E)， 
-nd v啪 D-m|I 2~m 1]L (B，n=4) D丑the 由yo— 

c_ldill C-2 _cc哪期llmtl0n ln the ‘lobIl i．ch咖叫0 

-nd r郫町fu画ed rat he．rare． =B，罩±sD．。P>O． ， 

¨P<0．05， ．．。P<O．口1 ∞n删  (̂ i)． ^I= 

M m I (̂ =S)． 
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缺血 4O rnin， 再灌注 15min使心肌钙含 

量显著升商． [NS显著减轻漱 血 再灌注引起 

的心肌钙聚集， 并 呈 显 著 剂 量 依赖 性(r= 
一 O．995， P< 0

．O1)，与 Ver 2 pmol／L作用一 

致．Rb-、R一1也有相同作用． 

三七毫甙对缺血再灌注大 一 心 脏 SOD活 

力和 MDA生威的影响 SD大 鼠 42只， ， 

体重 210_SD 2G g，随机分为 7组，制备 Lan— 

Sendozff灌 流 心脏．正常 对 照 组 恒 压 灌 注 

80 rnin，其余低灌 4Orain后 再 灌 注 15 rnin， 

分别作空白对照和给药．灌流结束后，职左心 

室前壁全届心肌约O．2 g，制备 2O％(wt／vo1) 

匀浆，测定 SOD活力和 MDA生成． 

1 心 肌 SOD活 力 以 Sisma产 品 SOD 

(8300u／Ⅱ培蛋白)为标准品， 按 光 化学扩增 

法“”测定每克心肌组颤中SOD活力(Fig 2)． 

柚 芹 

上  

， _  

T 

●●● 

-  

上 

广 丁 
肼‘2． F_．ffeets of PNS 1 2．5 me／L (D)， I 10 

m一／L(E)，R|1 10 mS／~- (F)，am]verap|mil 2 

pmaVL (B)，aliopurlnol 1 mmot／L(c)on myo— 
cmrdlal superoxide dismutase(SOD)activity (Left) 

n d m - disldebyde (MDA) produeiion (Rtgbt) 

in the global Iscbemle and reperfused rat 

hearts．n=6，罩±SD．--．P< 0．01 vj control(Aj)． 

AJ=normaj， 

缺血再灌注心肌SOD活力显著低 于正常 

心肌．保护心肌缺血再灌注损 伤 有 效 浓度的 

PNS及其单体 -、R。 都减 轻SOD活力降低 

前程度，与钙通道阻滞剂 Yer 黄瞟呤 氧化酶 

抑制剂别囔岭醇作用一致． 

Z ·譬肌MDA生成 按照TBA比色法“。’ 

测定心肌脂质过氧化产物MDA含re(Fig 2)． 

在缺血再灌注心肌，MDA含量 较正常心 

肌高 2倍．黄嘌呤氧化酶抑制剂别嘌呤醇显著 

减少 MDA生成，PHS 12．5删；，L，Rb】10删；， 

L，R‘110 mg／L及Vet 2 pmol／L都 有 类似作 

用． 

DISCUSSION 

我们在整体和离体实验 证 明， PNS及其 

单体 、R -对心肌缺血再灌注 损 伤 具有保 

护作用，但与缺血时间有关．在缺血早期的心 

肌有效，而较长时间缺血引起较严重心肌损伤 

时作用不显著，提示与减轻和延缓缺血引起的 

损伤进程有关． 

本文结果表 明，三七 皂甙在抗氧 自由基这 
一 保护缺血心肌的重要途径有显著作用．PINS 

及其单体 Rh。、R ．保护缺 血再 灌 注 心肌的 

SOD活力，增强 了内源性氧自由基清除系统的 

功能}减少氧自由基作用于膜脂质生成的脂质 

过氧化产物 MDA，说明减轻了氧自 由 基对心 

肌的损伤． 

本文证明，钙通道阻滞剂 Ver具有显著的 

保护 SOD活力，减少MDA生成 的 作 用．在 

心肌缺血期，细胞内游离钙浓 度 增高， c&“ 

可以激活一种催化黄嘌呤脱氢酶转变为黄嘌呤 

氧化酶的蛋白水解酶，加强氧 自由基生成的黄 

嘌呤氧化酶途径，而氧自由基引起的膜脂质过 

氧化反应，可使 膜对 的通透性特异 性增 

加“ ，进一步加尉细胞内钙 聚 集，形成恶性 

循环，加速细胞内一系列病理改变． Yet通过 

减少缺血再灌注心肌的ca ’内流，抑制黄嘌 

呤氧化酶形成，同时降低心肌能量消耗，保护 

内源性氧 自由基清除剂 SOD活 力， 发挥抗氧 

自由基作用．三七皂甙已经证实为钙通道阻滞 

剂，抗氧自由基可能是其抗钙 作 用 蛆 一个方 

面． 
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E~feem of total oni咕 of Pcnax notog~z- 

s研g m increasin~ PGL in carotid artery 
and decreasing TXAt In blood platelets 
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AB翩哺_̂CT Tbtal eapon lns of Partax，lo旭咖嗍  

(PNS)were gtverl orally 100 mg／<kg· to rub- 
bit for 8 wk．Aortic a恤eru sclerotic pIaque fO卜  

mation was restrained as so mpared  to the control 

group．Radioimmunoassay was used to investigate 

the effects of PNS on the contents of prosta- 
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cyclin in caretid attery and thrumboxane A±in 

bin6d platelets of rat．Oral盅dministration of 

PNS 25。50，160 rag／(I唱·d)for 10 d，the caused 
aB increase of psu stacyclin in caru tid artery and 

a decrease of thru mboxane A in blood P telets 

as compa red to the control group．Thes~ results 

show that the an ti--a恤 erns clerotjc actinn of 

PNS may be a result of the correction ofth e 

unbalance between prostacyctin and thromboxane 

Aj． 

KEY W ORDS PⅢⅢ notoginscng；ginseng；sapo- 

nins；athcrosclcmsis；prostaglandins X：thrombox- 

ane A2；carotid arteries；blood platelcts 

摄l 三七总皂 甙(PNS)lO0埘幅／k isx8 wk抑制兔 

实验性动脉粥样硬化(As)病变形成． 用放 挽 疫怯分 

析PNS对大鼠动脉壁PG 台成及血小 板 毗 含量 
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