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艾灸及艾烟对载脂蛋白 Ｅ基因敲除小鼠
血清 ＭＤＡ、ＳＯＤ水平的影响

黄　畅１　崔莹雪２　刘钧天１　刘耀萌１　韩　丽１　于梦芸１　赵百孝１

（１北京中医药大学，北京，１０００２９；２北京中医医院，北京，１０００１０）

摘要　目的：观察艾灸及艾烟对载脂蛋白 Ｅ基因敲除（ＡｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＥｄｅｆｉｃｉｅｎｔ，ＡｐｏＥ－／－）小鼠氧化应激相关指标的影
响。方法：３８只８周龄ＡｐｏＥ－／－小鼠随机分为５组：模型组（ｎ＝６）、假艾灸组（ｎ＝６）、香烟组（ｎ＝８）、艾烟组（ｎ＝９）、艾灸
组（ｎ＝９），１３只同龄Ｃ５７ＢＬ／６小鼠作为正常对照，正常组与模型组小鼠暴露于玻璃缸中，艾灸与假艾灸组均对小鼠关元
穴进行艾灸，假艾灸组艾条不点燃，艾烟组小鼠暴露于１０～１５ｍｇ／ｍ３的艾烟环境，香烟组小鼠暴露于１０～１５ｍｇ／ｍ３的香
烟环境，各组小鼠每天干预２０ｍｉｎ，连续干预１２周，每周干预６ｄ，于１２周末检测小鼠血清氧化应激指标丙二醛（Ｍａｌｏｎｄｉ
ａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳｕｐｅｒｏｘｉｄｅＤｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）的表达水平。结果：艾灸组及艾烟组血清ＭＤＡ含量较模型
组显著降低（Ｐ＜００５），且艾灸组显著低于假艾灸组（Ｐ＜００５），艾烟组显著低于香烟组（Ｐ＜００５）。艾灸组及艾烟组血
清ＳＯＤ含量较模型组显著升高（Ｐ＜００５），艾灸组显著高于假艾灸组（Ｐ＜００５），艾烟组显著高于香烟组（Ｐ＜００５）。结
论：艾灸和艾烟是通过调节机体ＭＤＡ、ＳＯＤ水平，发挥抗氧化作用，保护血管内皮改善ＡＳ。
关键词　艾灸；艾烟；动脉粥样硬化；氧化应激
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　　动脉粥样硬化（Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）是严重危害
人类健康的常见疾病，百余年来其危险因素和发病

机制一直是医学领域的重要研究课题。其中氧化应

激被认为是 ＡＳ发病的核心机制，直接参与 ＡＳ发
生、发展及恶化的全过程［１］。

艾灸作为中医学最古老的疗法之一，其治疗 ＡＳ
和保护动脉血管的作用已被大量的实验研究和临床

观察所证实。然而，现阶段对于艾灸抗ＡＳ的作用机
制研究多集中于其调脂和抗炎的效应，少有从“氧化

应激”学说出发。因此，我们拟用 ＡｐｏＥ－／－小鼠 ＡＳ
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模型，以ＳＯＤ和ＭＤＡ作为客观指标，从抗氧化的角
度探讨艾灸及艾烟保护血管内皮的作用机制，进一

步明确艾灸抗ＡＳ效应中的关键因素，为临床推广艾
灸疗法治疗ＡＳ提供理论基础和科学依据。现报道
如下。

１　材料与仪器
１１　实验动物　清洁级８周龄雄性ＡｐｏＥ－／－３８只，
Ｃ５７ＢＬ／６小鼠１３只，体重（２２４６±１１２）ｇ，购自北
京大学动物医学中心［许可证：ＳＣＸＫ（京）２０１１
００１２］。
１２　药品　ＳＯＤ试剂盒、ＭＤＡ试剂盒均由中国科
学院心理研究所提供。

１３　仪器　小鼠固定器（规格：长 １３０ｃｍ×宽 ６０
ｃｍ×高５０ｃｍ）；自制带孔玻璃缸（１ｍ×１ｍ×１ｍ，
顶层玻璃正中设一直径５ｍｍ圆孔）；光散射式数字
粉尘测试仪（购自北京宾达绿创科技有限公司）；低

温离心机（德国 ＺＫ３８０型）；超低温冰箱（日本三洋
公司生产）。

１４　其他材料　自制细艾条（直径０５ｃｍ×长２０
ｃｍ，河南南阳汉医艾绒有限公司提供）；香烟（中南
海牌，焦油含量１０ｍｇ／支）。
２　实验方法
２１　分组及模型制备　小鼠购进后，适应性饲养１
周，干预１２周，每周干预６ｄ。按随机数字表法将
ＡｐｏＥ－／－小鼠随机分为模型组、假艾灸组、香烟组、
艾烟组、艾灸组，并将１３只 Ｃ５７ＢＬ／６小鼠作为正常
组进行对照。ＡｐｏＥ－／－小鼠采用高脂饲料（购自北
京维通利华实验动物有限公司，含１５％猪油、２％胆
固醇、００５％胆酸）喂养，Ｃ５７ＢＬ／６小鼠采用标准饲
料喂养，自由进水；饲养环境温度２２℃ ±２℃，相对
湿度５０％～６０％，保持１２ｈ光照（８：００—２０：００）和
黑暗（２０：００—次日８：００）交替循环。
２２　干预方法　１）空白干预：将正常组与模型组小
鼠分别暴露于玻璃缸中２０ｍｉｎ，期间不施加其他干
预。

２）艾灸干预：将艾灸组小鼠分别装进小鼠固定
器中，腹部向下，小鼠关元穴置于艾条上方，点燃自

制细艾条，艾灸干预２０ｍｉｎ。
３）假艾灸干预：将假艾灸组小鼠分别装进小鼠

固定器中，腹部向下，小鼠关元穴正对艾条上方，不

点燃艾条，干预２０ｍｉｎ。
４）艾烟干预：将调试好的粉尘测试仪置于自制

玻璃缸中间，让艾烟组小鼠自由暴露在玻璃缸中，点

燃艾条，将点燃的一端从玻璃缸上方的圆孔插入，令

艾烟充满玻璃缸。用粉尘测试仪检测缸中艾烟浓

度，达到预定浓度范围后（此过程艾条燃烧约１５ｓ），
取出艾条，迅速封闭圆孔。此后每隔３ｍｉｎ记录一
次浓度数值，使艾烟浓度保持在１０ｍｇ／ｍ３左右。若
数值高于１５ｍｇ／ｍ３，即将上方玻璃盖稍微移动，令
艾烟散去部分后迅速将盖子移回；若数值低于 １５
ｍｇ／ｍ３，可再将点燃的艾条由圆孔插入，继续补充艾
烟。艾烟组小鼠干预２０ｍｉｎ后，取出小鼠。在对艾
烟组小鼠进行干预时，要严格隔离其他组别小鼠，避

免其他干预组小鼠嗅到艾烟。

５）香烟干预：除将艾烟换成香烟，其他干预方式
及注意事项与艾烟组相同。

２３　取材　末次干预后，禁食不禁水１２ｈ。小鼠麻
醉后，采用眼球摘除法，从眼眶静脉丛采集血液标本

约１５～２ｍＬ，置于离心管中，静置１ｈ后，离心１５
ｍｉｎ（４℃，１５００ｒ／ｍｉｎ）。离心后将血清保存于 －８０
℃冰箱中。
２４　指标检测　采用黄嘌呤氧化酶法测定血清
ＳＯＤ活性，采用硫代巴比妥酸法测定ＭＤＡ含量。测
定时严格按照试剂盒的说明进行操作。

２５　统计学方法　所有数据应用 ＳＰＳＳ１９０统计
软件进行分析。计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表
示，组间比较用单因素方差分析（ｏｎｅｗａｙＡＮＯＶＡ）。
Ｐ＜００５表示差异有统计学意义。

表１　各组小鼠血清ＭＤＡ和ＳＯＤ活性比较

组别 样本量 ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／ｍＬ） ＳＯＤ（Ｕ／ｍｇ）

正常组 １３ ６５４±１４９△ ８２６３±１０７８△

模型组 ６ １０７３±１８４ ４９２１±８１９
假艾灸组 ６ １０２１±１７５ ６３８０±７７６
香烟组 ８ １００５±１５９ ７０２９±５４３
艾烟组 ９ ７０２±０７７＃△ ８１４６±９３８＃△

艾灸组 ９ ６９４±１０５△ ８７０４±１０９１△

　　注：△Ｐ＜００５，与模型组比较；Ｐ＜００５，与假艾灸组比较；＃Ｐ

＜００５，与香烟组比较。

３　结果
各组小鼠血清ＭＤＡ和ＳＯＤ活性比较。见表１。

表１中数据表明：各组小鼠血清ＭＤＡ含量以模型组
最高，正常组最低。模型组较正常组显著增加（Ｐ＜
００５），艾灸组及艾烟组较模型组显著降低（Ｐ＜
００５），且艾灸组显著低于假艾灸组（Ｐ＜００５），艾
烟组显著低于香烟组（Ｐ＜００５）。各组小鼠血清
ＳＯＤ含量以模型组最低，艾灸组最高。模型组较正
常组显著降低（Ｐ＜００５），艾灸组及艾烟组较模型
组显著升高（Ｐ＜００５），艾灸组显著高于假艾灸组
（Ｐ＜００５），艾烟组显著高于香烟组（Ｐ＜００５）。从
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图２中可以比较直观地看出各组大鼠血清中 ＭＤＡ
及ＳＯＤ水平的变化。

图１　各组小鼠血清ＭＤＡ水平比较

图２　各组小鼠血清ＳＯＤ水平比较

４　讨论
ＡｐｏＥ（ＡｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＥ，ＡｐｏＥ）是血浆脂蛋白的

重要组成部分，主要参与脂质的转运、利用和排泄，

缺乏ＡｐｏＥ将导致血液循环中胆固醇清除障碍进而
形成ＡＳ。研究表明，ＡｐｏＥ－／－小鼠自发形成的 ＡＳ
病变无论是在病理学还是组织学形态上都与人类极

为相似［２］。因此，ＡｐｏＥ－／－小鼠已成为近年 ＡＳ发病
机制研究中最重要的动物模型之一。

氧化应激是心血管疾病发生发展的重要环节，

与ＡＳ的发病关系极为密切，其不仅能氧化修饰低
密度脂蛋白，形成大量泡沫细胞，还可促进炎性反

应和细胞增殖，介导内皮功能损伤，从而多方面参

与ＡＳ的形成和发展［３］。由于活性氧 （ＲｅａｃｔｉｖｅＯｘ
ｙｇｅｎＳｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）在细胞内蓄积所产生的细胞毒
性是氧化应激引起血管内皮功能障碍的主要原因。

且大量实验证明抗氧化剂可延缓 ＡＳ的疾病过
程［４］。故本研究选取了活性氧清除系统研究中使用

较普遍的抗氧化酶ＳＯＤ和氧化代谢产物 ＭＤＡ为观
测指标，以阐明艾灸及艾烟抗动脉粥样硬化的氧化

应激机制。

ＭＤＡ是活性氧或自由基攻击生物膜所形成的
脂质过氧化代谢终产物［５］，其含量可反映机体脂质

过氧化的程度，间接地反应出细胞的损伤情况。研

究表明，冠心病患者机体脂质过氧化程度升高与

ＭＤＡ大量形成密切相关［６］。ＭＤＡ含量增多时，还
可进一步损伤冠状血管内皮细胞，加重冠状动脉硬

化的程度。机体为抵抗这一过程，消除脂质过氧化

物，保护内皮细胞，形成了一系列抗氧化防御系统。

ＳＯＤ就是该系统中非常重要的金属酶，它能清除生
物体内超氧阴离子自由基，维持细胞内环境的稳态，

保护血管内皮免受过氧化损伤。大量基础研究已证

实ＳＯＤ的活性增加可抑制细胞介导的低密度脂蛋
白过氧化，减少ＯｘＬＤＬ的形成，从而阻止巨噬细胞
对脂类的过度摄取和泡沫细胞在内皮下的积

累［７～８］。ＭａｓｕｏＯｈａｓｈｉ等 还 发 现 ＳＯＤ 可 抑 制
ＡｐｏＥ－／－小鼠体内过氧化物的生成，防止内皮功能
紊乱［９］。

中医学认为ＡＳ主要由于痰浊瘀血导致脉络痹
阻不通所引起，而艾灸具有温通血脉，调和气血的作

用。近年研究也已表明艾灸可通过调脂、抗炎、抗血

栓形成等功效降低血脂，改善动脉粥样硬化。本实

验研究发现，ＡｐｏＥ－／－小鼠经高脂饲料喂养后会出
现明显的氧化应激状态，血清 ＭＤＡ含量升高，ＳＯＤ
含量降低，进而导致血管内皮功能障碍，脂质浸润，

形成ＡＳ斑块。然而，经艾灸干预后，小鼠ＭＤＡ含量
明显降低，ＳＯＤ活性增强，说明艾灸可通过增强机体
抗氧化的能力，抑制脂质过氧化效应，从而防止 ＡＳ
的发生和发展。

吸烟是公认的ＡＳ的危险因素之一，其可导致机
体氧化应激水平升高，从而破坏血管内皮的功

能［１０］。艾烟虽与香烟烟雾以相同的途径进入机体，

且具有相似的物理性状，但两者本质上是截然不同

的物质，对机体产生的效应也完全不同。香烟烟雾

中含有大量自由基，可导致机体氧化应激水平升高，

血脂紊乱，血管内皮功能障碍，引发多种心血管疾

病［１１］。本实验中艾烟组与香烟组小鼠暴露于浓度

相同的烟雾环境中，艾烟组小鼠ＭＤＡ含量明显低于
香烟组和模型组，ＳＯＤ含量明显高于香烟组和模型
组。可见与香烟烟雾的效应相比，艾烟可增强机体

抗氧化、清除氧自由基的能力，从而保护细胞生物

膜，有效地缓解 ＡＳ。本课题组前期在对艾灸干预
ＡＳ的实验研究中还发现艾灸及艾烟对 ＡｐｏＥ－／－小
鼠血清 ＴＮＦα、ｈｓＣＲＰ、ｖＷＦ含量也有影响，说明改
善动脉粥样硬化过程中，艾灸及艾烟发挥作用的途

径除了本实验所证实的降低氧化应激反应外，减少

炎性反应也是其途径之一［１２］。可见，艾灸及艾烟可

能是通过多途径、多靶点来产生抗ＡＳ的效应。
综上所述，除了艾灸的热以外，艾烟也是艾灸发

挥治疗作用的关键因素。艾灸与艾烟可能是通过降

低机体氧化应激水平，减少脂质过氧化物生成，保护

血管内皮的途径，发挥抗ＡＳ作用的机制之一。
（下接第１４１３页）
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素之一可有效提高脑内神经递质５ＨＴ和 ＧＡＢＡ含
量，起到延缓脑组织衰老的作用。本课题组之前的

试验已证明艾烟可减少 ＡｐｏＥ－／－小鼠的脑内 Ａβ蛋
白沉淀［５］，降低 ＧＦＡＰ蛋白在海马的表达水平［１５］，

改善学习记忆功能，其作用途径可能是艾烟中有效

挥发油成分，被呼吸系统和皮肤的黏膜吸收，调节神

经递质和脂质代谢，增强神经系统兴奋性，改善脑内

氧化应激损伤和炎性反应，从而起到预防和改善阿

兹海默病症状的作用。
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２３２８．

［４］ＰｌｏｔｎｉｋｏｖＭＢ，ＰｌｏｔｎｉｋｏｖＤＭ，ＡｌｉｅｖＯＩ，ｅｔａｌ．Ｈｅｍｏｒｈｅｏｌｏｇｉｃａｌａｎｄ
ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｅｆｆｅｃｔｓｏｆＡｓｃｏｖｅｒｔｉｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｃｌｅｒｏｓｉｓｏｆｃｅｒｅｂｒａｌ
ａｒｔｅｒｉｅｓ［Ｊ］．Ｃｌｉｎｉｃａｌｈｅｍｏｒｈｅｏｌｏｇｙａｎｄｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２００３，３０（３
４）：４４９４５２．

［５］ＧａｅｃｋｉＰ，ＳｚｅｍｒａｊＪ，ＢｉｅńｋｉｅｗｉｃｚＭ，ｅｔａｌ．Ｌｉｐｉｄｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎａｎｄａｎ
ｔｉｏｘｉｄａｎｔｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｄｕｒｉｎｇａｃｕｔｅｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅｅｐｉｓｏｄｅｓａｎｄｉｎ
ｒｅｍｉｓｓｉｏｎａｆｔｅｒｆｌｕｏｘｅｔｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌｒｅｐｏｒｔｓ，
２００９，６１（３）：４３６４４７．

［６］苏显明，马丙寅，王东琦，等．冠心病患者血中 ＳＯＤ及 ＭＤＡ测定
分析［Ｊ］．陕西医学杂志，２００３，２３（１２）：１０７０１０７２．

［７］ＨｅｉｎｅｃｋｅＪＷ，ＢａｋｅｒＬ，ＲｏｓｅｎＨ，ｅｔａｌ．Ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｍｅｄｉａｔｅｄｍｏｄｉｆｉ

ｃａｔｉｏｎｏｆｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｂｙａｒｔｅｒｉａｌｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ［Ｊ］．

ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＩｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ，１９８６，７７（３）：７５７．

［８］ＳｔｅｉｎｂｒｅｃｈｅｒＵＰ．Ｒｏｌｅｏｆｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｉｎｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ

ｏｆｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｓ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｉｍｉｃａｅｔＢｉｏｐｈｙｓｉｃａＡｃｔａ

（ＢＢＡ）ＬｉｐｉｄｓａｎｄＬｉｐｉｄＭｅｔａｂｏｌｉｓｍ，１９８８，９５９（１）：２０３０．

［９］ＯｈａｓｈｉＭ，ＲｕｎｇｅＭＳ，ＦａｒａｃｉＦＭ，ｅｔａｌ．ＭｎＳＯＤｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｉｎｃｒｅａｓｅｓ

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎＡｐｏＥｄｅｆｉｃｉｅｎｔｍｉｃｅ［Ｊ］．Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，

ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓａｎｄｖａｓｃｕｌａｒｂｉｏｌｏｇｙ，２００６，２６（１０）：２３３１２３３６．

［１０］ＴａｎｒｉｖｅｒｄｉＨ，ＥｖｒｅｎｇｕｌＨ，ＫｕｒｕＯ，ｅｔａｌ．Ｃｉｇａｒｅｔｔｅｓｍｏｋｉｎｇｉｎｄｕｃｅｄ

ｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｍａｙｉｍｐａｉｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｃｏｒｏｎａｒｙｂｌｏｏｄ

ｆｌｏｗｉｎａｎｇｉｏｇｒａｐｈｉｃａｌｌｙｎｏｒｍａｌｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｉｅｓ［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ

Ｊｏｕｒｎａｌ，２００６，７０（５）：５９３５９９．

［１１］ＰｉｔｔｉｌｏＭ．Ｃｉｇａｒｅｔｔｅｓｍｏｋｉｎｇ，ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｉｎｊｕｒｙａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ

ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｊｏｕｒｎａｌｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｐａｔｈｏｌｏｇｙ，２０００，８１

（４）：２１９２３０．

［１２］刘耀萌，崔莹雪，哈略，等．艾灸及艾烟对动脉粥样硬化模型小

鼠血清ＴＮＦα、ｈｓＣＲＰ及 ｖＷＦ的影响［Ｊ］．中华中医药杂志，

２０１６，３１（４）：１３７７１３７９．

（２０１６－０６－２８收稿　责任编辑：洪志强）
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