
基金项目：２０１５年湖北省自然科学基金项目（编号：２０１５ＣＦＢ３０１）———天麻素调控内皮祖细胞靶向修复动脉粥样硬化及机制研究的阶段性
成果

作者简介：陈湖海（１９７３１２—），男，硕士，主管药师，研究方向：药物制剂与临床，Ｅｍａｉｌ：ｃｈｈ＿ｃｈｈ＠ｙｅａｈｎｅｔ

天麻素对高血压大鼠血压变化、血管保护作用

及氧化应激反应机制研究

陈湖海　黄　涛　刘　辉
（广州军区武汉总医院药剂科，武汉，４３００７０）

摘要　目的：探讨天麻素对高血压大鼠血压变化、血管保护作用及氧化应激反应机制研究。方法：５０只大鼠随机分为正常
对照组、模型组、替米沙坦组、天麻素低剂量组、天麻素高剂量组，每组大鼠１０只。正常对照组给予等剂量生理盐水灌胃，
模型组于造模成功后给予等剂量生理盐水灌胃，替米沙坦组于造模成功后给予５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）灌胃，天麻素低剂量组于造
模成功后给予４０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）灌胃，天麻素高剂量组于造模成功后给予１６０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）灌胃。各组大鼠均连续灌胃８
周，１次／ｄ。结果：与模型组比较，替米沙坦组和天麻素各剂量组收缩压均下降（Ｐ＜００５）；与替米沙坦组比较，天麻素高
剂量组收缩压下降（Ｐ＜００５），天麻素低剂量组收缩压上升（Ｐ＜００５）；天麻素高剂量组收缩压明显低于天麻素低剂量组
（Ｐ＜００５）；与模型组比较，替米沙坦组和天麻素各剂量组ＥＴ１含量均下降，而ＮＯ含量均上升（Ｐ＜００５）；与替米沙坦组
比较，天麻素高剂量组ＥＴ１含量下降及ＮＯ含量上升（Ｐ＜００５），而天麻素低剂量组ＥＴ１含量上升及ＮＯ含量下降（Ｐ＜
００５）；天麻素高剂量组ＥＴ１含量低于天麻素低剂量组，而ＮＯ含量高于天麻素低剂量组（Ｐ＜００５）；与模型组比较，替米
沙坦组和天麻素各剂量组ＳＯＤ和ＭＤＡ含量均下降（Ｐ＜００５）；与替米沙坦组比较，天麻素高剂量组ＳＯＤ和ＭＤＡ含量下
降（Ｐ＜００５）；天麻素高剂量组ＳＯＤ和ＭＤＡ含量低于天麻素低剂量组（Ｐ＜００５）。结论：天麻素可明显降低高血压大鼠
血压，且可达到血管保护作用及抗脂质过氧化损伤，故而值得进一步研究。
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　　高血压是常见的一种流行疾病，流行病学调查
研究发现其发病率呈不断上升趋势，严重影响了人

们身心健康和生活质量［１２］。中医学认为高血压属

“头痛”“眩晕”等范畴［３］，天麻以干燥块茎入药，归

肝经，具有熄风止痉功效，近年来天麻被临床上广泛

应用于治疗高血压，且有效成分为天麻素［４５］。目前

对天麻素有关高血压基础研究方面甚少。故而笔者

本研究旨在分析天麻素对高血压大鼠血压变化、血

管保护作用及氧化应激反应机制。

１　材料与方法
１１　实验材料　ＳＰＦ级健康 Ｗｉｓｔａ大鼠，５０只，雌
雄各半，体质量（２００±２０）ｇ，自由饮食、饮水，维持室
温为２３～２５℃，相对湿度７０％，适应性饲养１周。
大鼠由上海斯莱克实验动物有限责任公司提供，许

可证号ＳＣＸＫ（沪）２００７００９。天麻素（纯度９８％，购
于浙江诚意药业有限公司），替米沙坦片（宜昌长江

药业有限公司，规格：４０ｍｇ）。
１２　实验分组　５０只大鼠随机分为正常对照组、
模型组、替米沙坦组、天麻素低剂量组、天麻素高剂

量组，每组大鼠１０只。
１３　方法
１３１　高血压模型大鼠造模　采用双肾夹法手术
方法造模，给予戊巴比妥钠 ００１ｇ／ｍＬ麻醉大鼠。
取仰卧位固定大鼠，备皮后手术区域给予碘伏消毒，

于大鼠腹正中线旁０５ｃｍ、左肋弓下缘０５ｃｍ处行
２０～２５ｃｍ纵切口，然后逐层分离皮下组织进入腹
腔，采用钝性分离腹主动脉鞘，且剥离腹主动脉，然

后于大鼠左右肾动脉分支的下方穿入１０号手术缝
线结扎，从而造成肾动脉部分狭窄。缝合伤口，消

毒，包扎，且注射青霉素２～３万单位／只，每次１次，
连续５ｄ。造模成功判定标准：于造模２周后测量大
鼠平均收缩压（ＳＢＰ），于造模前血压差值≥２０ｍｍ
Ｈｇ，且高于１１５ｍｍＨｇ确定造模成功。所有大鼠均
造模成功。

１３２　给药方法　正常对照组给予等剂量生理盐
水灌胃，模型组于造模成功后给予等剂量生理盐水

灌胃，替米沙坦组于造模成功后给予５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）
灌胃，天麻素低剂量组于造模成功后给予 ４０ｍｇ／
（ｋｇ·ｄ）灌胃，天麻素高剂量组于造模成功后给予
１６０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）灌胃。各组大鼠均连续灌胃８周，
１次／ｄ。
１３３　各组大鼠血压测定　测量各组大鼠收缩压
变化情况，均由同一人测定。

１３４　各组大鼠血管内皮功能指标测定　血管内

皮功能指标包括内皮素１（ＥＴ１）、一氧化氮（ＮＯ）。
大鼠于给药８周末，麻醉，于大鼠眼眶取血３ｍＬ，离
心，分离血浆，于 －８０℃下保存待测。采用放射免
疫法测定ＥＴ１水平，采用硝酸还原酶比色法检测大
鼠血浆中亚硝酸盐和硝酸盐含量来间接反映 ＮＯ水
平。

１３５　各组大鼠氧化应激指标测定　氧化应激指
标包括 ＳＯＤ、ＭＤＡ，大鼠于给药８周末，麻醉处死大
鼠，分离大鼠胸主动脉，置于 －８０℃下保存待测。
采用硫代巴比妥酸比色法测定大鼠主动脉组织

ＭＤＡ含量。
１３６　各组大鼠病理组织变化　切取大鼠肾脏组
织，采用４％多久甲醛固定４８ｈ后，石蜡包埋、切片，
ＨＥ染色后光镜下观察肾脏组织病理变化。
１４　统计学方法　运用 ＳＰＳＳ１９０软件包处理，数
据采用（珋ｘ±ｓ）表示，计量资料比较采用单因素方差
分析，组间比较采用 ｔ检验，Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

２　结果
２１　各组大鼠收缩压变化比较　见表１。与正常
对照组比较，其余各组收缩压均上升（Ｐ＜００５）；与
模型组比较，替米沙坦组和天麻素各剂量组收缩压

均下降（Ｐ＜００５）；与替米沙坦组比较，天麻素高剂
量组收缩压下降（Ｐ＜００５），天麻素低剂量组收缩
压上升（Ｐ＜００５）；天麻素高剂量组收缩压明显低
于天麻素低剂量组（Ｐ＜００５）。

表１　各组大鼠收缩压变化比较（珋ｘ±ｓ）

组别 鼠数 收缩压（ｍｍＨｇ）

正常对照组 １０ １１３２８±１７５９
模型组 １０ １８４３７±１４５２

替米沙坦组 １０ １３２１９±９８３△

天麻素低剂量组 １０ １４２１９±１２１７△▲

天麻素高剂量组 １０ １２４３１±８１３△▲□

　　注：与正常对照组比较，Ｐ＜００５；与模型组比较，△Ｐ＜００５；

与替米沙坦组比较，▲Ｐ＜００５；与天麻素低剂量组比较，□Ｐ＜００５。

２２　各组大鼠血浆 ＥＴ１、ＮＯ含量比较　与正常对
照组比较，其余各组 ＥＴ１含量均上升，而 ＮＯ含量
均下降（Ｐ＜００５）；与模型组比较，替米沙坦组和天
麻素各剂量组ＥＴ１含量均下降，而 ＮＯ含量均上升
（Ｐ＜００５）；与替米沙坦组比较，天麻素高剂量组
ＥＴ１含量下降及 ＮＯ含量上升（Ｐ＜００５），而天麻
素低剂量组 ＥＴ１含量上升及 ＮＯ含量下降（Ｐ＜
００５）；天麻素高剂量组 ＥＴ１含量低于天麻素低剂
量组，而 ＮＯ含量高于天麻素低剂量组（Ｐ＜００５）。
见表２。

·６８３２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０１６，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．１１



表２　各组大鼠血浆ＥＴ１、ＮＯ含量比较（珋ｘ±ｓ）

组别 鼠数 ＥＴ１（ｐｇ／ｍＬ） ＮＯ（ｍｍｏｌ／ｇ）

正常对照组 １０ ６４２９±５４１ ２６４９±４７６
模型组 １０ １１８９２±１８３２ ９７３±１７８

替米沙坦组 １０ ８２３９±６８７△ １７３９±３４２△

天麻素低剂量组 １０ ８９９８±７１９△▲ １３４９±３０９△▲

天麻素高剂量组 １０ ７１９８±６４２△▲□ ２１３７±３９８△▲□

　　注：与正常对照组比较，Ｐ＜００５；与模型组比较，△Ｐ＜００５；

与替米沙坦组比较，▲Ｐ＜００５；与天麻素低剂量组比较，□Ｐ＜００５。

２３　各组大鼠 ＳＯＤ、ＭＤＡ含量比较　与正常对照
组比较，其余各组 ＳＯＤ和 ＭＤＡ含量均上升（Ｐ＜
００５）；与模型组比较，替米沙坦组和天麻素各剂量
组ＳＯＤ和ＭＤＡ含量均下降（Ｐ＜００５）；与替米沙坦
组比较，天麻素高剂量组 ＳＯＤ和 ＭＤＡ含量下降（Ｐ
＜００５）；天麻素高剂量组ＳＯＤ和ＭＤＡ含量低于天
麻素低剂量组（Ｐ＜００５）。见表３。

表３　各组大鼠ＳＯＤ、ＭＤＡ含量比较（珋ｘ±ｓ）

组别 鼠数 ＳＯＤ（ｐｇ／ｍＬ） ＭＤＡ（μｍｏｌ／Ｌ）

正常对照组 １０ １８３２９±１７４８ ６５８±０８９
模型组 １０ ３７９８１±４８３７ １０４９±１１４

替米沙坦组 １０ ２３９８１±２３４１△ ８３１±０６７△

天麻素低剂量组 １０ ２７８１９±３１２５△▲ ９１６±１０３△▲

天麻素高剂量组 １０ ２０４３９±２６７９△▲□ ７３９±０９７△▲□

　　注：与正常对照组比较，Ｐ＜００５；与模型组比较，△Ｐ＜００５；

与替米沙坦组比较，▲Ｐ＜００５；与天麻素低剂量组比较，□Ｐ＜００５。

２４　各组大鼠肾脏病理变化　ＨＥ染色结果可见，
正常对照组大鼠肾组织未见明显异常；模型组大鼠

肾组织能够肾脏入球小动脉管壁增厚，以及大鼠部

分肾小球毛细血管缺血、皱缩，同时可见部分间质炎

性细胞浸润；替米沙坦组及天麻素各剂量组大鼠肾

脏组织结构较模型组明显改善。见图１。

图１　各组大鼠肾脏病理变化（×４００）

３　讨论
中医学认为高血压属“头痛”“眩晕”等范畴［９］。

认为高血压与肝失疏泄和脾失健运关系密切，中医

理论主要由于肝肾不足，肝阳偏亢，生风化热所致。

肝阳偏亢，风阳上扰，则会出现眩晕、头痛；肝阳有

余，化热扰心，则会出现失眠多梦、心神不安［６９］。故

应以平肝熄风为主。天麻具有祛风通络、平肝熄风

功效。目前已知的天麻主要有效成分为天麻素、天

麻苷元等，其中天麻素降压作用最为明显。天麻素

具有抗惊厥、镇静、催眠、抗癫痛的作用，且其在体内

不容易积蓄，在肾中代谢最快［９］。现代药理研究表

明［１０１１］，天麻素具有提高内皮细胞活性，保持内皮细

胞的完整性，降低缺氧对内皮细胞的受损及内皮功

能紊乱；天麻素对抗儿茶酚胺类递质的缩血管效应，

非竞争性拮抗 ＰＤＣ和 ＲＯＣ通道，阻止 Ｃａ２＋内流和
释放，引起血管舒张，降低血压。笔者本研究结果表

明，与模型组比较，替米沙坦组和天麻素各剂量组收

缩压均下降，与替米沙坦组比较，天麻素高剂量组收

缩压下降，天麻素低剂量组收缩压上升，天麻素高剂

量组收缩压明显低于天麻素低剂量组，提示天麻素

可明显降低血压。

高血压病与自由基损伤密切相关，自由基对人

体具有较大的危害性，其中一方面主要是由于自由

基血管平滑细胞膜中的不饱和脂肪酸导致的脂质过

氧化作用，从而致使血管平滑肌细胞损伤，进一步使

得血管硬化，加重高血压［１２］；而另外一方面主要是

由于自由基的堆积导致高血压患者免疫功能出现紊

乱，故而清除体内多余自由基抗氧化损伤也为高血

压治疗的重要环节［１３］。笔者本研究结果表明，与模

型组比较，替米沙坦组和天麻素各剂量组 ＳＯＤ和
ＭＤＡ含量均下降，与替米沙坦组比较，天麻素高剂
量组ＳＯＤ和ＭＤＡ含量下降，天麻素高剂量组 ＳＯＤ
和ＭＤＡ含量低于天麻素低剂量组，提示天麻素可明
显清除氧子自由基和抗氧化作用。高血压的发病因

素较为复杂，其中血管内皮功能障碍在诸多病因之

一［１４］。血管内皮功能中 ＮＯ和 ＥＴ间的平衡最为重
要。ＥＴ是由内皮细胞合成、分泌的一种生物活性
肽，ＮＯ是作用最强的一种舒血管物质，具有强烈的
收缩血管及升高血压的作用［１５１７］。本研究结果表

明，与模型组比较，替米沙坦组和天麻素各剂量组

ＥＴ１含量均下降，而ＮＯ含量均上升，与替米沙坦组
比较，天麻素高剂量组 ＥＴ１含量下降及 ＮＯ含量上
升（Ｐ＜００５），而天麻素低剂量组 ＥＴ１含量上升及
ＮＯ含量下降，天麻素高剂量组 ＥＴ１含量低于天麻
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素低剂量组，而ＮＯ含量高于天麻素低剂量组，提示
天麻素可明显改善血管内皮功能。

综上所述，天麻素可明显降低高血压大鼠血压，

且可达到血管保护作用及抗脂质过氧化损伤，故而

值得进一步研究。
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