
 

局解手术学杂志 2007年第 l6卷第6期 

J Re函onal Anat＆Operative Surg，2007，Vo1．16。No．6 

成纤维细胞生长因子和丹参对实验性心肌缺血再灌注损伤的预防作用 
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周志强 ，方光辉 ，任春兰 ，张志坚 ，狄荣科 (1．江苏大学医学院，江苏镇江212001；2．镇江市丹徒区疾病预防控制中 

心，江苏 镇江 212000) 

[摘 要] 目的 观察碱性成纤维细胞生长因子(bFGF)和丹参(SM)对缺血再灌注心肌组织脂质过氧化反应的预防作用。 

方法 采用新西兰长耳大白兔，心脏左前支冠状动脉结扎，制作心肌缺血动物模型。观察经bFGF和 SM预处理的缺血再灌注2 h 

的心肌组织中琥珀酸脱氢酶(SDH)、脂质过氧化代谢产物MDA含量；抗脂质过氧化酶性指标超氧化物歧化酶(SOD)、谷胱甘肽过 

氧化物酶(GSHpx)活性和非酶性指标 MDA、还原性谷胱甘肽(GSH)、一氧化氮(NO)含量。结果 bFGF和 SM联合预处理组心肌 

中SDH、SOD、GSHpx活性明显高于缺血再灌注组，抗氧化物GSH和NO的含量明显高于缺血再灌注组，心肌病理改变明显好于未 

用bFGF和SM组。而MDA的含量比未用SM和bFGF组低。尤其是bFGF和 SM联合用药效果更为明显。结论 bFGF和SM能 

有效地减轻心肌缺血再灌注所致的损伤，二者联合使用的抗氧化效果好于单独使用。 
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Prevention of basic fibroblast growth factor and salvia miltiorrhiza on experimental myocardial 

ischemia reperfusion 
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Zhenjiang Jiangsu 212001，China) 

Abstract：Objective To investigate the protective effects of salvia miltiorrhiza(SM)and basic fibroblast growth factor(bFGF)on lip— 

id peroxidation induced by myocardial ischemia reperfusion(IYR)．Methods The myocardial ischemia reperfusion model in rabbits Was es— 

tablished by anterior left coronary artery ligation．Activity of succinct dehydrogenate(SDH)，superoxide dismutase(SOD)glutathione perox— 

ides(GSHpx)and levels of glutathione(GSH)malanldehyde(MDA)and nitric oxide(NO)were measured．Results Both doses of SM 

and bFGF pretreatment before IYR，decreased the MDA，increased the activities of SOD and GSHpx，evocate levels of GSH and NO．When 

rabbit were pretreated with combination of SM an d bFGF，the changes of the substance above were less than that when pretreatment of SM or 

bFGF alone．Conclusion SM and bFGF Can significantly reduce lipid peroxidation following myocardial I／R injury，and combination of SM 

an d bFGF Can produce better protective effects． 
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心肌缺血是临床上常见的心血管疾病，心肌缺血 

所引起的损伤以及再灌注后细胞功能和结构的破坏加 

重其机制已有较深入的研究。有文献报道用丹参 

(salvia mihiorrhiza，SM)和碱性成纤维细胞生长因子 

(basic fibroblast growth factor，bFGF)来减轻缺血再灌 

注(ischemia reperfusion，I／R)所引起的损伤的实验研 

究，bFGF以及 bFGF和 SM联合用药对缺血心肌的作 

用还未见报道。琥珀酸脱氢酶(SDH)是三羧酸循环 

中与细胞氧化及线立体氧化磷酸化有关的重要酶，超 

氧化物歧化酶(SOD)、谷胱甘肽过氧化物酶(GSHpx)、 

还原性谷胱甘肽(GSH)、一氧化氮(NO)是体内重要 
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的抗脂质过氧化酶和抗氧化物质，其活性和含量的改 

变标志着心肌细胞受损、心肌血管内皮细胞损伤程度 

和功能的改变，可以作为心肌有无损伤的指标。本实 

验以SDH、SOD、GSHpx、GSH和 NO为观察对象，探讨 

bFGF以及 bFGF和SM联合用药在心肌缺血再灌注中 

的预防作用以及作用机制。 

1 材料与方法 

1．1 材料 

bFGF(针剂)北京双鹭药业有限公司产品。丹参(针剂)上 

海中西药业股份有限公司产品。 

1．2 动物模型与分组 

选用健康新西兰长耳大白兔 40只，体重 2．0—2．5 kg，雌 

雄不限。将兔随机分为对照组、缺血再灌组(IYR)、bFGF组、SM 

组、bFGF+SM联合应用组等 5组，每组 8只。20％乌拉坦5 

ml／kg经耳缘静脉麻醉，sM和bFGF组分别在结扎冠状动脉前 
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2．4 脂质过氧化代谢产物 MDA含量测定 

bFGF组、bFGF和SM联合应用组 MDA含量显著低于I／R 

组(P<0．001)，SM组效果稍差(P<0．05)，结果见表 1。 

3 讨论 

缺血再灌注损伤是在缺血损伤的基础上发展而 

来，涉及许多疾病的发病机制，损伤机制可分为自由基 

损伤作用机制，钙超载机制，微血管损伤机制和白细胞 

作用机制等 1-5]。心肌缺血期，由于产生大量黄嘌呤和 

次黄嘌呤，灌注期黄嘌呤氧化酶活性增加导致氧 自由 

基大量生成。另一方面，在缺血缺氧时，Ca“进入线粒 

体增多，有学者认为ca“进入线粒体可使锰 一超氧化 

物歧化酶活性降低，使清除自由基能力下降，最终导致 

自由基增多 J。其机制可能为线粒体 Cä 增加，可通 

过增强 Ca 依赖性蛋白酶活性而加速黄嘌呤脱氢酶 

转化为黄嘌呤氧化酶，进一步促进自由基的生成 。 

本实验结果 I／R组 MDA含量明显增加，抗氧化物质 

GSH消耗性降低，同时抗氧化酶 SOD和 GSHpx活性 

明显下降。本实验结果还显示在 I／R后 2 h，心肌组织 

中NO的含量下降，原因可能是由于在缺血缺氧早期， 

Ca 进入线粒体增多使得胞浆中Ca 浓度降低，当胞 

浆中钙离子浓度降低到50 nmol／L时NOS失活 ，从 

而导致 NO合成减少。另一方面，缺血再灌注后，心肌 

缺血缺氧，血管内皮细胞和白细胞被激活也使 NO合 

成减少。NO是一种潜在的舒血管物质，具有舒血管、 

抑制血小板聚集和粘连，对维持内皮细胞的功能具有 

重要的作用 引。NO含量降低对血液流变学、微血管 

管径及血管通透性均产生影响。 

目前临床上用来预防和治疗 I／R的药物主要是针 

对上述四个缺血再灌的机制来考虑的。SM作为活血 

化瘀药已有悠久历史。SM能使缺血再灌注兔心肌坏 

死程度显著减轻，SDH活性受抑制明显好转。具有明 

显的抑制氧自由基反应，并具有扩张收缩的动脉，调 
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节、改善微循环障碍和钙拮抗作用 。bFGF是广泛 

存在于心肌细胞、成纤维细胞和细胞基质中，具有广泛 

生物活性的物质，能调节中胚层和神经外胚层来源的 

多种细胞的分裂，其中对血管内皮细胞有显著的增殖 

效应，是有效的血管生成因子之一。近年来发现用 

bFGF预处理可以改善I／R后大鼠心脏功能 J。本实 

验结果表明bFGF、SM和 bFGF加 SM联合预处理可以 

减轻 I／R引起的心肌细胞的坏死和琥珀酸脱氢酶活性 

的下降。脂质过氧化损伤程度减弱、MDA、GSH、NO含 

量恢复正常，抗脂质过氧化酶 GSHpx和SOD的活性趋 

于正常，与其他学者报道的结果一致。本实验结果还 

发现当用 bFGF与SM联合预处理时这种效应更为明 

显。 
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关于计数和计量的用法 

计数和计量(整数、小数、分数、百分数、约数)包括序数、编号4位和4位以上的数字采用三位分节法，不用 

“千分撇”，节与接之间留半个数字的空隙(2，431改为2 431)。年份、部分代号、仪器型号等非计量数字不用分 

节，也不加千分撇。尾数“0’’多，5位以上的数字，可以用“万 ‘亿”表示，但不得以十、百、千、百、万、十亿等汉字 

表示，例如3 579 ooo可写成357．9万但不能写成3百57万千或357万9千。 
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