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芝麻木酚素对肾型高血压大鼠的降压作用
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摘要　目的：研究芝麻木酚素（ＳＬ）对肾型高血压大鼠的降压作用及降压机制。方法：选择雄性ＳＤ大鼠作为实验动物，随
机分为假手术组、模型组和ＳＬ组，建立肾型高血压大鼠模型并给予１０ｍｇ／ｋｇ／ｄ芝麻木酚素干预。干预后，测定血压水平
及氧化应激反应、血管内皮功能。结果：干预后３周、４周、５周、６周时，模型组大鼠的ＭＢＰ水平均显著高于假手术组，ＳＬ
组大鼠的ＭＢＰ水平显著低于模型组；干预后６周时，模型组大鼠肾脏中ＭＤＡ、ＡＯＰＰ的含量以及血清中ＭＤＡ、ＡＯＰＰ、ＥＴ１
的含量显著高于假手术组，肾脏中ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ的含量以及血清中 ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ、ＮＯ的含量显著低于假手术组；ＳＬ组大
鼠肾脏中ＭＤＡ、ＡＯＰＰ的含量以及血清中ＭＤＡ、ＡＯＰＰ、ＥＴ１的含量显著低于模型组；肾脏中ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ的含量以及血清
中ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ、ＮＯ的含量显著高于模型组。结论：芝麻木酚素能够通过抑制氧化应激反应、减轻血管内皮损伤的机制
来降低肾型高血压大鼠的血压水平。
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　　芝麻是一类贵重的油料作物，油脂和蛋白质的
含量分别为５０％和２０％，同时也含有多种维生素、
矿物质、纤维素以及木酚素类化合物。芝麻木酚素

（ＳｅｓａｍｅＬｉｇｎａｎ，ＳＬ）是芝麻中的重要活性物质、也是
芝麻的特征成分，最早由日本学者丰田佳子分离得

到，包括芝麻素、芝麻林素、芝麻酚素、芝麻林素酚

等，具有调节糖脂代谢、改善氧化应激、减轻内皮损

伤等生物学作用［１２］。糖脂代谢异常、氧化应激反应

激活以及内皮损伤与高血压、冠心病、脑梗死等多种

心脑血管疾病的发生和发展相关［３］，但是关于芝麻

木酚素用于心脑血管疾病治疗的价值尚未明确。在

下列研究在，我们通过两肾一夹的方式建立了肾型

高血压模型并分析了芝麻木酚素对肾型高血压大鼠

的降压作用及降压机制。

１　材料与方法
１１　材料
１１１　动物　实验动物为 ＳＰＦ级、雄性、ＳＤ大鼠，
体质量（１６０～２００）ｇ，购买于上海斯莱克实验动物有
限公司，动物许可证号为 ＳＣＸＫ（沪）２０１２０００２。ＳＤ
大鼠分笼饲养，自由进食饮水，环境温度（２３±２）℃、
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相对湿度６０％～６５％。
１１２　药物　芝麻木酚素（美国 Ｓｉｇｍａ公司，货号
ＭＳＵＹ０９８）。
１２　方法
１２１　分组与模型制备　ＳＤ大鼠随机分为假手术
组、模型组和 ＳＬ组，每组各 １０只动物。模型组和
ＳＬ组按照“两肾一夹”的方式建立肾型高血压模型，
方法如下：水合氯醛腹腔注射麻醉后在左侧肾脏区

域做切口，分离肌肉后，于腹膜外进入腹腔，显露左

侧肾脏并分离肾动脉，取直径０２ｍｍ的针管与血管
长轴平行放置，手术丝线结扎牢固后拔出针管、造成

左肾动脉狭窄；假手术组用水合氯醛腹腔注射麻醉

后同样显露左肾动脉，但不进行结扎的操作。造模

后，ＳＬ组给予１０ｍｇ／ｋｇ／ｄ芝麻木酚素腹腔注射，假
手术组和模型组给予等体积生理盐水腹腔注射。

１２２　血压水平测量方法　给药后第３周、４周、５
周、６周时，分别采用无创尾动脉血压分析测定系统
测量各组大鼠清醒、平静状态下的尾动脉收缩压和

舒张压水平，计算平均动脉压（ＭｅａｎＢｌｏｏｄＰｒｅｓｓｕｒｅ，
ＭＢＰ）水平。
１２３　检测指标与方法　给药后第６周时，完成无
创血压测定后处死大鼠，立即收集外周血标本和肾

脏标本。外周血标本以３０００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ后
得到血清，采用放射免疫沉淀试剂盒测定 ＭＤＡ、
ＡＯＰＰ、ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ的含量，采用酶联免疫吸附试剂
盒测定ＮＯ、ＥＴ１的含量；肾脏标本加入蛋白裂解液
并充分研磨，研磨后的组织悬液在４℃离心机中以
１２０００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ后得到组织蛋白悬液，采
用射免疫沉淀试剂盒测定 ＭＤＡ、ＡＯＰＰ、ＳＯＤ、ＧＳＨ
Ｐｘ的含量。
１３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００软件录入实验
数据并进行统计学处理，２组间计量资料的差异采
用ｔ检验进行分析，以 Ｐ＜００５为差异有统计学意
义。

２　结果
２１　３组大鼠的血压水平　给药后３周、４周、５周、
６周时，３组大鼠血压水平的分析如表１所示：模型
组大鼠的 ＭＢＰ水平均显著高于假手术组（ｔ＝
６０３９、７２３３、６３８１、５９６２，Ｐ ＝００００、００００、
００００、００００），ＳＬ组大鼠的 ＭＢＰ水平显著低于模
型组（Ｐ＜００５）。
２２　３组大鼠的氧化应激反应　给药后６周时，３
组大鼠肾脏、血清中氧化应激产物ＭＤＡ、ＡＯＰＰ的分
析如表 ２所示：模型组大鼠肾脏和血清中 ＭＤＡ、

ＡＯＰＰ的含量显著高于假手术组（ｔ肾脏 ＝１６９７７、
１６９４５，Ｐ肾脏 ＝００００、００００；ｔ血清 ＝１０４３５、１３１９３，
Ｐ血清 ＝００００、００００），ＳＬ组大鼠肾脏和血清中
ＭＤＡ、ＡＯＰＰ的含量显著低于模型组（ｔ肾脏 ＝１１２８９、
１３０７３，Ｐ肾脏 ＝００００、００００；ｔ血清 ＝５０５４、７７５０，
Ｐ血清 ＝００００、００００）；３组大鼠肾脏、血清中抗氧化
酶ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ含量的分析如表３所示：模型组大
鼠肾脏和血清中ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ的含量显著低于假手
术组（ｔ肾脏 ＝１６９７７、９９９９，Ｐ肾脏 ＝００００、００００；ｔ血清
＝９４３４、１０１５３，Ｐ血清 ＝００００、００００），ＳＬ组大鼠肾
脏和血清中 ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ的含量显著高于模型组
（ｔ肾脏 ＝９２６４、６４８１，Ｐ肾脏 ＝００００、００００；ｔ血清 ＝
６６８８、８２８８，Ｐ血清 ＝００００、００００）。

表１　３组大鼠的血压水平比较

组别 ３周 ４周 ５周 ６周

假手术组 ８３６±１０２ ８１９±９８ ８２３±１０９ ８３２±１１６
模型组 １２１３±１６９ １２２５±１４８ １２０７±１５６ １２３１±１７７

ＳＬ组 １０１２±１２８△ ９８３±１１９△ ９８１±１０８△ ９６７±１２４△

　　注：与假手术组比较，Ｐ＜００５；与模型组比较，△Ｐ＜００５

表２　３组大鼠肾脏、血清中氧化应激产物的含量比较

组别
血清标本

ＭＤＡ（μｍｏｌ／Ｌ）ＡＯＰＰ（μｍｏｌ／Ｌ）
肾脏标本

ＭＤＡ（μｍｏｌ／ｍｇ）ＡＯＰＰ（μｍｏｌ／ｍｇ）
假手术组 ４８５±０６２ ７４１±０９５ １５９±０２５ ２４８±０４１
模型组 １１３２±１８６ ２２４２±３４７ ６７６±０９３ ９５８±１２６

ＳＬ组 ７９３±１０２△ １２４８±１８６△ ３０４±０４７△ ３８８±０５６△

　　注：与假手术组比较，Ｐ＜００５；与模型组比较，△Ｐ＜００５

表３　３组大鼠肾脏、血清中抗氧化酶的含量比较

组别
血清标本

ＳＯＤ（Ｕ／Ｌ） ＧＳＨＰｘ（Ｕ／Ｌ）
肾脏标本

ＳＯＤ（Ｕ／ｍｇ） ＧＳＨＰｘ（Ｕ／ｍｇ）
假手术组 ６４２±９５ ７８５±９８ ２４６±３７ ３２９±５６
模型组 ３１６±５４ ４２１±５７ １０２±１７ １４２±１９

ＳＬ组 ４９８±６７△ ６９８±８９△ １９３±２６△ ２４４±４６△

　　注：与假手术组比较，Ｐ＜００５；与模型组比较，△Ｐ＜００５

２３　３组大鼠的内皮损伤程度　３组大鼠血清中内
皮损伤相关分子 ＮＯ、ＥＴ１含量的分析如表 ４所
示：模型组大鼠血清中 ＥＴ１的含量显著高于假手
术组 （ｔ＝１４１１５，Ｐ＝００００），ＮＯ的含量显著低
于假手术组 （ｔ＝１５０５４、Ｐ＝００００）；ＳＬ组大鼠
血清中ＥＴ１的含量显著低于模型组 （ｔ＝５５２９、Ｐ
＝００００），ＮＯ的含量显著高于模型组 （ｔ＝
１２７１４，Ｐ＝００００）。

表４　３组大鼠血清中内皮损伤相关分子的含量比较

组别 ＮＯ（μｍｏｌ／Ｌ） ＥＴ１（ｐｇ／ｍＬ）

假手术组 １１５６±１６６ ３４６±５９
模型组 ３３６±４６ ９１５±１１３

ＳＬ组 ７６４±９６△ ６５８±９４△

　　注：与假手术组比较，Ｐ＜００５；与模型组比较，△Ｐ＜００５
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３　讨论
肾血管性高血压是临床上常见的继发性高血压

类型，常规口服降压药物的治疗效果并不理想。氧

化应激是近年来新发现的介导心脑血管疾病的重要

机制［４］，在肾血管性高血压的发病过程中，肾动脉狭

窄会激活局部组织中的肾素血管紧张素醛固酮系
统，进而造成活性氧大量产生并引起氧化应激反应、

内皮功能损伤以及全身血管痉挛［５６］。在上述研究

中，我们采用“两肾一夹”的方式来建立肾型高血压

模型，通过分析血压水平可知：模型组大鼠的 ＭＢＰ
水平显著高于假手术组。这就说明“两肾一夹”的

手术操作能够通过造成一侧肾动脉狭窄来引起血压

升高。进一步分析氧化应激反应可知：模型组大鼠

肾脏和血清中 ＭＤＡ、ＡＯＰＰ的含量显著高于假手术
组，ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ的含量显著低于假手术组。ＭＤＡ
和ＡＯＰＰ分别是氧化应激反应过程中脂质和蛋白质
发生过氧化的产物，含量越高、说明氧自由基生成越

多、氧化应激反应程度越重；ＳＯＤ和 ＧＳＨＰｘ是清除
活性氧的抗氧化酶，能够通过还原反应来清除氧自

由基，但氧自由基的大量生成会不断消耗 ＳＯＤ和
ＧＳＨＰｘ并造成其含量降低［７８］。模型组大鼠肾脏和

血清中ＭＤＡ和 ＡＯＰＰ含量升高、ＳＯＤ和 ＧＳＨＰｘ含
量降低说明氧化应激反应被激活，由此也进一步说

明“两肾一夹”的手术操作能够激活氧化应激反应。

芝麻木酚素是芝麻中的重要活性成分，具有调

节糖脂代谢、改善氧化应激、减轻内皮损伤等生物学

作用［９１０］。目前，尚无芝麻木酚素用于肾血管性高

血压治疗的相关报道。在上述研究中，为了明确芝

麻木酚素对肾型高血压大鼠的降压作用，我们对 ＳＬ
组与模型组大鼠血压水平的差异，结果显示：ＳＬ组
大鼠的ＭＢＰ水平显著低于模型组。这就说明芝麻
木酚素能够有效降低肾型高血压模型大鼠的血压水

平。氧化应激反应的激活参与了肾血管性高血压的

发生和发展，肾型高血压模型大鼠体内氧化应激产

物的生成以及抗氧化酶的消耗均显著增多，为了进

一步明确芝麻木酚素对肾血管性高血压病情发展变

化过程中氧化应激反应的影响，我们对ＳＬ组与模型
组大鼠氧化应激反应的差异进行了分析，结果显示：

ＳＬ组大鼠肾脏和血清中 ＭＤＡ、ＡＯＰＰ的含量显著低
于模型组，ＳＯＤ、ＧＳＨＰｘ的含量显著高于模型组。
这就说明芝麻木酚素能够显著抑制肾血管性高血压

病情发展变化过程中的氧化应激反应。

在肾血管性高血压病情发展变化过程中，氧化

应激反应的激活会造成内皮功能损伤、血管舒缩异

常。ＥＴ１和ＮＯ是反应血管内皮功能的活性物质，
均由血管内皮细胞产生和分泌。ＥＴ１是目前已知
收缩血管功能最强大的血管活性肽，作用于血管平

滑肌能够造成血管收缩［１１１２］。ＮＯ是一类气体信号
分子，由血管内皮细胞产生的 ＮＯ能够以旁分泌的
方式作用于血管平滑肌细胞并激活鸟苷酸环化酶，

进而增加细胞内环磷鸟苷的含量并导致血管舒

张［１３１５］。我们对大鼠血清中上述血管内皮损伤相关

分子含量的分析证实：模型组大鼠血清中 ＮＯ、ＥＴ１
的含量显著高于假手术组，ＳＬ组大鼠血清中 ＮＯ、
ＥＴ１的含量显著低于模型组。这就说明“两肾一
夹”的手术操作能够造成血管内皮功能障碍，芝麻木

酚素则能通过抑制氧化应激反应的途径来改善内皮

功能、减轻内皮损伤。

综上所述，我们认为，芝麻木酚素能够显著降低

肾型高血压大鼠的血压水平，抑制氧化应激反应、减

轻血管内皮损伤是芝麻木酚素发挥降压作用的机制

之一。

参考文献

［１］ＢａｌｕｃｈｎｅｊａｄｍｏｊａｒａｄＴ，ＭａｎｓｏｕｒｉＭ，ＧｈａｌａｍｉＪ，ｅｔａｌ．Ｓｅｓａｍｉｎｉｍｐａｒｔｓ

ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎａｇａｉｎｓｔｉｎｔｒａｓｔｒｉａｔａｌ６ｈｙｄｒｏｘｙｄｏｐａｍｉｎｅｔｏｘｉｃｉｔｙｂｙｉｎ

ｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆａｓｔｒｏｇｌｉａｌａｃｔｉｖａｔｉｏｎ，ａｐｏｐｔｏｓｉｓ，ａｎｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ［Ｊ］．Ｂｉ

ｏｍｅｄＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０１７，８８：７５４７６１．

［２］郭莉群，杨解人，孔祥．芝麻素对２型糖尿病大鼠主动脉内皮功能

的保护作用［Ｊ］．中国药理学通报，２０１２，２８（３）：３９２３９６．

［３］王全伟，凡文博，王智昊，等．氧化应激与心血管疾病关系的研究

进展［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１４，３４（１）：２７０２７３．

［４］ＬｏｐｅｒｅｎａＲ，ＨａｒｒｉｓｏｎＤＧ．ＯｘｉｄａｔｉｖｅＳｔｒｅｓｓａｎｄＨｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅＤｉｓｅａｓｅｓ

［Ｊ］．ＭｅｄＣｌｉｎＮｏｒｔｈＡｍ，２０１７，１０１（１）：１６９１９３．

［５］?ｚｄｅｍｉｒＫＺＮ，ＫｏｌｇａｚｉＭ，üｓｔüｎｏｖａＳ，ｅｔａｌ．Ｅｓｔｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒａｇｏｎｉｓｔｓ

ａｌｌｅｖｉａｔｅｃａｒｄｉａｃａｎｄｒｅｎａｌｏｘｉｄａｔｉｖｅｉｎｊｕｒｙｉｎｒａｔｓｗｉｔｈｒｅｎｏｖａｓｃｕｌａｒ

ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＨｙｐｅｒｔｅｎｓ，２０１６，３８（６）：５００５０９．

［６］ＭｅｎｇａｌＶ，ＳｉｌｖａＰＨ，ＴｉｒａｄｅｎｔｅｓＲＶ，ｅｔａｌ．Ａｌｉｓｋｉｒｅｎａｎｄｌａｒｇｉｎｉｎｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓｒｅｓｔｏｒｅｄｅｐｒｅｓｓｅｄｂａｒｏｒｅｆｌｅｘｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｄｅｃｒｅａｓｅｏｘｉｄａ

ｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｒｅｎｏｖａｓｃｕｌａｒｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｒａｔｓ［Ｊ］．ＨｙｐｅｒｔｅｎｓＲｅｓ，２０１６，

３９（１１）：７６９７７６．

［７］ＤｉａｏＺ，ＡｓｉｃｏＬＤ，ＶｉｌｌａｒＶＡ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｒｅｎａｌｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎ

ｓａｌｔｓｅｎｓｉｔｉｖｅｈｕｍａｎＧＲＫ４γ４８６Ｖｔｒａｎｓｇｅｎｉｃｍｉｃｅ［Ｊ］．ＦｒｅｅＲａｄｉｃＢｉ

ｏｌＭｅｄ，２０１７，１０６：８０９０．

［８］ＳｉｍｐｌｉｃｉｏＪＡ，ｄｏＶＧＴ，ＧｏｎｚａｇａＮＡ，ｅｔａｌ．Ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓｄｅ

ｒｉｖｅｄｆｒｏｍＮＡＤ（Ｐ）Ｈｏｘｉｄａｓｅｐｌａｙａｒｏｌｅｏｎｅｔｈａｎｏｌｉｎｄｕｃｅｄｈｙｐｅｒ

ｔｅｎｓｉｏｎａｎｄｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｒａｔｒｅｓｉｓｔａｎｃｅａｒｔｅｒｉｅｓ［Ｊ］．Ｊ

ＰｈｙｓｉｏｌＢｉｏｃｈｅｍ，２０１７，７３（１）：５１６．

［９］ＹａｓｈａｓｗｉｎｉＰＳ，ＳａｄａｓｈｉｖａｉａｈＢ，ＲａｍａｐｒａｓａｄＴＲ，ｅｔａｌ．Ｉｎｖｉｖｏｍｏｄｕ

ｌａｔｉｏｎｏｆＬＰＳｉｎｄｕｃｅｄｌｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅｓｇｅｎｅｒａｔｉｏｎａｎｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｂｙ

ｓｅｓａｍｅｌｉｇｎａｎｓ［Ｊ］．ＪＮｕｔｒＢｉｏｃｈｅｍ，２０１７，４１：１５１１５７．

（下接第３０６２页）

·７５０３·世界中医药　２０１７年１２月第１２卷第１２期



应，使得电针治疗更加具有广泛的应用前景。此外，

本实验中没有利用５ＨＴ１Ｂ受体激动剂和抑制剂进行
验证，是本实验的不足，同时也是未来继续进行实验

研究的方向。同时本实验未能在电生理方面进行验

证。
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