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小檗碱对离体兔窦房结和房室结电生理作用 

王 玉、刈烈炬 、方速超 (同济医科大学蓟理教 
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提要 小檗碱(Ber)0_l到 30#tool／L能依剂量地降低 

兔 宴 房 结 (SA N】、 房 室 结 (AVN)细 胞 之 APA， 

u ， 最大院极 电位(MDP)及 自博频率 ．并 延长 
APD APD"及 ERP．同时抑 SAN功能，即延 

长窭性周期(sCL)、宴房恢复时同(SRT)及校正窦房恢 

复时问(CSRT)，与 SAN及 AVN 比较，Bet延长心 

房‘界崦细胞)之 APD APDs~及 ERP作用贝嗄{《言较 

高浓度、Bet对 SAN的作 用不被阿托品(1#tool／L) 

所拈抗；42一受体拈抗剂 BHT-920(10~,mot／L)或 【一 

受体激动剂莘肾上腺索(io#tool／L】也不能翻转 Bet 

的作用．其押 SCL、APA及 的作用可被去甲 
肾上腺索(1O#tool／L)所翻转 在无钙液中，Bet对 

SAN的抑制作用依然存在，但在心房，除 APD，0及 

APD。 外．对其它指标的影响则消失． 

关键词 抗心律失常药；小檗因类；小檗碱；窦房结；房 

室结：散电极 电生理学 

中国药理学报 Acta Pharmacologica Sinica 1990 Scp；11(5)：427-430 

绞股蓝总皂甙对实验性心肌梗塞的保护作用 

熊堆生、晏向东、沈 乃、丘芳龙。、陈 修 (湖南医科大学药理教研室，长沙 410078，中国) 

Protective effects of gypenosides Oll experimen- 

tal myocardial infarction 

XIONG W ei-Sheng，YAN Xiang-Dong，SHEN Nai， 

QfU Fang-Long ， CHEN Xiu(Depaztment of 

Phammcology．日l广 M edical University。Changsha 

410078．China) 

^BSTR^CT In the modet of myocerdia1 tafarctioa 

produce d by ocdusion of left anterior decend 

coronary artery(LAD)in rabbit，gypeno~des(GP J00 

but not 50 mg／kg，ip)reduced myocardice1 infaret 

size and decreased s~rum free fatty acid(FFA) In 

rat model of myocardjalinfarction．GP and the frac- 

dons of GP of nO0 ginsenosides fFGNG)both in dose 

of 100 mg／kg，i p_protected significantly myocardial 

superoxide disnlutase rS0D)activity and decreased 

the myocardial malondialdehyde(MDA)． The rig· 

suits jndicatc that the protective effect 0f GP on 

myocardial infarction may be correlated with i pre· 

vention of myocardial 1ipid peroxidation,and attri- 

buted to the amelioration of FFA metabolic deterio． 

ration． 

_【EY WORDS gypenosides； ginseng； saponins； 

myocardial infarction；lipid pe roxidation 

提要 采用在体兔和大鼠冠状动脉结扎造成心肌梗塞 

动物模型．纹股蓝总皂甙(GP)能缩小兔心肌梗塞范 

围，抑制心肌梗塞后 FFA升高；并能降低大鼠梗塞心 

肌的 MDA吉量，保护心腿 BOD，CPK 括性 ．结 果表 

明 GP对实验性心肌梗塞具有保护作用，这种作 用可 

能与它抗心肌脂质过氧化和改善心肌 FFA代谢紊乱 

有关． 
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Hu-nan Institute of Pharmaoeutical Industry， 关键词 绞股蓝总皂甙；人参；皂甙类；心肌梗塞；脂 

Changsha410014,China 质过氧化 
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绞股蓝系葫芦科绞股蓝属植物，学名为： 

Gynostemma penta坤yllum(Thunb)Mak．绞股 

蓝总皂甙(gypcnosides，oP)有抗动脉粥样硬 

化．抗疲劳等作用“J，但其抗心肌缺血作用尚 

未见报道．我们已证实人参总皂甙对狗心肌缺 

血和再灌注损伤有保护作用．此作用可能与抗 

脂质过氧化有关口 )．在 GP中已分离鉴定了82 

种皂甙，其中皂甙 3，4，8．12分别同人参皂 

甙 Rb．Rb3，Rd，F2结构相同 ．据此推论 

GP有人参皂甙相似的心脏保护作用席 文报道 

GP对兔和大鼠心肌梗塞的保护作用． 

M ^ rERl̂ LS AND M  rHoDS 

药物 GP和 GP非人参皂甙部分均由湖 

南医 药 工业 研 究 所 提 取 供给 ．人 参 总皂 甙 

(ginsenosidcs．Gs)由本室提取．磷酸肌酸激酶 

(crcatine phosphokinas~， CPK)药 盒购 于美 

国 Sigma化学公司． 

急性毒性实验 取体重 20．5±SD 0．5 g小 

鼠．5O只．早a各半，随机分为 5组，每组 

10只，小鼠ipGP．观察 48 h内死亡率．用加 

权 概 率 单 位 分 析 法 求 得 GP LD 为 

469(459-480)mg／kg． 

兔心肌梗塞模型 选用 2．2±SD 0．3kg健 

康兔29只，早8不拘．随机分 4组：生理盐水 

对照组 ；7)'GP 50mg／kg组 =8)， GP 

100mg／kg组 =7)和 GS组 =7)．首先记录 

正常心电图．并抽血按文献 贯法测血清游离 

脂肪酸(FFA)．每组分别在术前 30 rain ip药 

物．手术用 1％普鲁卡因局部廓醉，在 自主呼 

吸下，开胸，暴露心脏，高位双重结扎左冠状 

动脉前降支嘲，关闭胸腔，用心电图进行监 

测．术后 4 h第二次抽血测血清 FFA．结扎后 

24 h记录心电图后杀兔取心作 NBT染色． 

I 心 电因 s__T段标 测 选用胸前多 导 

联，标测部位以胸骨左缘第 4肪间 1 cm处为 

中 tL,，上下左右各 l cm共定出9个点．各点用 

龙胆紫标记，分别记录结扎前，结扎后 4h和 

结扎后 24 h胸前多导联心电图 s—T段抬高总 

mV即ZST代表心肌梗塞范围． 

2 硝基四 氮疃 蓝 r)染 色 实验结 

束后，杀兔取心，用滤纸吸去水分，沿冠状沟 

剪去左、右心房，称心室重．将心室横切成 

0．5cm厚片状．放人用 pH7．4磷酸缓冲液新鲜 

配成 的 0．5％NBT溶液内．在 37℃恒温水 中 

染色 i5 min．剪去各心肌片被染色的非梗塞 

区心肌，把未染色的梗塞心肌用滤纸吸干称 

重．计算梗塞心肌占心室重的％(wt／wt)，借 

以判断梗塞范围． 

大鼠心肌梗塞模型 按文献 ’方法选用体 

重200±SD 30gW~tar S性丈鼠36只，随机 

分 5组，即伪手术组( =4)，生理盐水对照组 
= 8)，GS组 ；8)，GP组 =8)和 GP非 

人参皂甙部分(FGNG)组 =8)．每组分别在术 

前 30min ip药物 100mg／kg．术前、术后均 

用心电图监测．手术在乙醚浅麻中进行，剪断 

胸骨左缘第 4肋骨，挤出心脏．在左心耳根部 

下方约 2 mm处结扎冠脉左室支．把心脏送回 

胸腔后关胸并挤出胸腔内气体．胸外按摩直至 

自主呼吸恢复．结扎 5 h，在乌拉坦 0．75 

g／kg浅麻下记录·C-电图．实验结束后立即取 

出心脏，用冰生理盐水逆灌洗尽心脏 内残血 ． 

翩备 10％心肌匀浆，按硫代巴比妥酸反应荧光 

分析法 定心肌丙二醛0VIDA)古量，采用 

邻苯三酚白氧化法【I 测定心肌超氧化物歧化 

酶(SOD)活性，按美国 Sigm a化学公司药盒方 

法测定心肌 CPK 活性． 

RESUIJTS · 

GP对心电圈 S-T段的影响 s—T般 抬 

高总数(XST)代表心肌梗塞的严重程度．从 

Tab1可见 Gs 50mg／kg组能降低 z ST和 

NST c尸<0．o5)，GP100mg／kg组具有降低 

reST和 NST的趋势．但 ，>0．05． 

GP对血清 FFA的影响 每组结扎前与 

结 扎后 4 h血 清 FFA 比较 结 果 见 Tab2， 
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结果 表明，GP 100 mg／kg组能降低梗塞后 

FFA的升高 <0．O5) 但 GP的作用比GS作 

用弱．而 GP 50 mg／kg组作用不明显． 

1．Ib1．C叫 pI the· tI of y畔-硼 档 (GP’find 

一嘲 o|Id尊 tGSl仰 S— Ⅲ- ，IⅡ童 lⅡ myocll,~nll 

Intlret tlblbl~ —S． 。P>O．OS, ¨P< 0．0S v Ns． 

盛 T：sum of~levltiom (mv)ofs'T sl~glTlcnt$，NST： 
Number ofelevlltcd S—T ~ grncnts．AU mapping 

points arc 90f9×2 x5 rabbits)． 

Tab l~tTecta ofGPfIp)o- Ⅲ f~ttyfieldIn 4h 

ixwt-oeelmton Im rlblbll~1． NS) SlllBe； GPl 

Gy ¨州 GS)Gl峨 Ⅱo‘Id氓 土 sD． -P>0．帖。 

’ P<n s．⋯ P<0．Ol Ns． 

GP对心肌梗塞范围的影响 梗塞心肌占 

心室重％(wt／wt)可判断梗塞范围和程度 ．生 

理 盐 水 对 照 组 ％ 为 21．7± 2．1． GP 100 

mg／kg组 为 l5,6± 1．8， GS组为 ls．2± 

1．3．给药组与生理盐水对照组比较 ，<0．01． 

结果表明．GPIO0 mg／kg组和 GS组均有显 

著缩小心肌梗塞范围的作用，而 GP 50mg／kg 

组 也有 缩 小 梗 塞 范 圄 的 趋 势(19．9±2．0)，但 

，>0．05． 

GP和 FGNG对大鼠梗塞心脏脂质过氧 

化的影响 Fig l结果表明，心肌梗塞时心肌 

MDA含量增加和 SOD 活性降低，提示在心肌 

梗塞时脂质过氧化增强．GP和 FGNG均能明 

显抑制大 鼠心肌 梗塞后 心 肌 MDA 的升 高 

<0．01)，FGNG 还有 保 护心肌 sOD 活性 

·429· 

<0．O5)，GP和 GS也有保护心肌 SOD 活性 

作用趋势．这些结果表明：GP和 FGNG均具 

有抗大鼠心肌梗塞时的脂质过氧化作用． 

0 = 

暑专 
三 

Ft窖1． E仃．出 of GP (100 m譬／k|， OIB 

Ⅲ-Io— II№  de (M[D l̂ -耐 ·u 怕'dde dluautue 

{S叻 ’aerialty lIⅢy砌 rdIil l_hrct tnlL S■l Sh-m 0p． 

erItÏ ；n Inhrc廿0Ⅱ；FGNG)Fl~etlw  of GP∞ⅡGS． 

i-土 SD． >0．os。 -。P<d巾5． ¨．P<0．0l I． 

<0．0l V3 Sh． 

GP对心肌 CPK活性的影响 结果表明 

大鼠心肌梗塞时心肌 CPK活性降低．GS对梗 

塞 心 肌 CPK 活 性 具 有 明 显 的保 护 作 用 

<0．O5)，而 GP和 FGNG 保护心肌 CPK 

活性在统计学上接近显著性盯ab 3) 

Tib Erfeeu ofGP(1ooⅢ窖／kg,Ip)o-_yocIrdlIl 

c IdⅡe phoBph0kl吐se(CPK】们畦Ylty ImⅢyoc-rdl-l 

IRf~ t rI ± SD． ‘P>0．Oi ¨P<0．OS 坩 I 

<O．Ol v S 

UISCUSSIo 

心肌缺血和再灌拄损伤的机理之一是组织 

局部氧自由基产生增加并聚积，且通过对膜的 

脂质过氧化，加剧心肌损伤 tl,t 2) 心肌缺氧再 

给氧损伤后心肌 SOD活性 F降，而 MDA含 

加 

。 b l  

． 一

～ 一 

∞¨ 厂 ● 上  

^  ^̂ 

． 一

一={l 

．̂ —● ●  ●● L 

●  ，  

盟。 
盥 

●

广． ● ● ●， L 参_ 軎_●、 ；-亳 ， 
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量升 高 ”． 我们 的实验结 果表明 GP和 

FGNG均能降低大鼠梗塞心肌 MDA含量， 

保护心肌 SOD活性．而 FGNG保护 sOD活 

性的作用比 GP稍强。表明在 GP中虽含有人 

参皂甙成分，但含量甚少 】。可能是绞股蓝皂 

甙本身具有保护心肌梗塞的作用．这种保护作 

用可能与 GP抗氧 自由基和脂质过氧化有关 

但 GS组保护 SOD活性作用不明显．与我们 

以前 结果 不符 ．这 可能是 动物 种类 不 同所 

致．GP具有缩小梗塞范围的作用．但在实验 

中应注意结扎部位，以及动脉变异情况．如变 

异较大应剔除，否则会影响实验结果．心肌梗 

塞时 FFA增加，这表明在心肌梗塞时 FFA代 

谢发生紊乱，FFA增加，可加剧心肌缺血缺 

氧。增加 ATP消耗和使 ATP生成减少．GP 

能降低兔心肌梗塞后血清 FFA．提示 GP能 

纠正心肌缺血 时 FFA代谢紊乱，这可能是 

GP抗 心肌缺血的机理之一 ．有报道在缺血再 

灌注时PGI2通过抑制粒细胞活化及氧自由基 

产生而起保护作用0 ．GP对实验性心肌梗塞 

的保护作用可能与 GP抗氧 自由基和脂质过氧 

化．以及改善梗塞后 FFA代谢紊乱有关． 
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