
西南医科大学学报 2021年 第44卷 第6期
Journal of Southwest Medical University Vol.44 No.6 2021

心安颗粒对慢性心衰大鼠心功能及相关
指标影响的实验研究

张德绸 1，杨慧麟 2，叶丽莎 1，葛建华 3

1．西南医科大学附属中医医院 神经内科（泸州 646000）；2.西南医科大学 人文与管理学院（泸州 646000）；3.西南医科大

学附属医院 骨与关节外科（泸州 646000）

【摘 要】目的 通过建立慢性心衰大鼠模型，探讨心安颗粒对慢性心衰(CHF)大鼠心功能、血清B型脑钠肽（BNP）、肌钙蛋

白-I（cTnI）影响的相关性。方法 制备大鼠CHF模型，随机分为四组：模型对照组、西药组、心安颗粒组及空白对照组。空白对

照组无药物干预；模型对照组生理盐水灌胃；西药组贝那普利与美托洛尔混悬液灌胃；心安颗粒组心安颗粒灌胃。6周后测定各

大鼠心功能左心室收缩末内径(LVESD)、左心室舒张末内径(LVEDD)、左室射血分数（LVEF）和血清BNP、cTnI含量。结果 模

型对照组较空白对照组，LVESD、LVEDD增大，LVEF降低，血清BNP、cTnI含量明显升高，差异均具有统计学意义(P ＜ 0.05)；
西药组、心安颗粒组较模型对照组LVESD、LVEDD明显缩小，LVEF升高，血清BNP、cTnI含量降低，差异均具有统计学意义

（P ＜ 0.05）；心安颗粒组与西药组相比无明显统计学意义（P > 0.05）。结论 心安颗粒对实验大鼠CHF具有正性肌力、扩张脉

管、改善心肌供血、提高心肌耐缺氧能力、改善心功能的作用。
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【Abstract】 Objective To investigate the effect of Xin’an Granule on cardiac function, serum B-type brain
natriuretic peptide（BNP），and cardiac troponin-I（cTnI）on the rats with chronic heart failure（CHF）and their
correlations by establishing a rat CHF model. Methods A rat CHF model was prepared, and the model rats were ran⁃
domly divided into model control group, Western medicine group, and Xin’an Granule group. In addition, a blank
control group was set. The blank control group received no drug intervention; the model control group received intra⁃
gastric administration of normal saline; the Western medicine group received intragastric administration of benaz⁃
epril and metoprolol, and the Xin’an Granule group received intragastric administration of Xin’an Granules, all for
six weeks. The left ventricular end-systolic diameter（LVESD），left ventricular end-diastolic diameter（LVEDD），

left ventricular ejection fraction（LVEF），and serum BNP and cTnI levels of each rat were measured after six
weeks. Results Compared with the blank control group, the model control group had significantly increased LVESD,
LVEDD, and serum BNP and cTnI levels, and a significantly reduced LVEF（all P ＜ 0.05）. Compared with the
基金项目：泸州市科技局（2010-128）

第一作者简介：张德绸，副主任医师，硕士。

通信作者：葛建华，教授，博士。E-mail：orthodrgjh@126.com

论 著

640



慢性心力衰竭（chronic cardiac failure，CHF）发

生于心肌受损，收缩或舒张功能障碍，不能正常泵送

血液，致使循环血量不能满足机体代谢需求的病理

生理综合征，为心血管疾患的终末期，具有发病率高

和死亡率高等特点，已经成为全球关注的公众健康

问题，而中国由于步入老年化社会，问题显得更为突

出[1]。通过控制血压，积极改善与调整心肌机能，提高

心肌缺血耐受性、抑制心肌细胞凋亡、增强心肌收缩

及泵血功能，是预防及治疗CHF的关键。近年来国

内中医中药的开发研究与临床应用，彰显一定优势

并获得确切的治疗效果[2-3]。心安颗粒为纯中药制剂，

组方主要为黄芪、苦参、赤芍、麦冬组成，其开发及研

究从基础分子生物到临床应用历经近20余年，其对

心肌炎及心肌缺血保护作用得以佐证[4-8]，设想心安

颗粒有效的保护机制是否有利于 CHF 患者的预防

和治疗，然而该药物尚缺少该方面探索及研究，故设

计本实验，论证其可能存在的有效性及其机理。

1 实验材料及方法

1.1 实验动物、药品及试剂

雄性SD大鼠50只，体重（276 ± 26）g，购自西南

医科大学动物实验中心；心安颗粒：西南医科大学附

属中医院提供（批号：川药制字Z20080302）；盐酸异

丙肾上腺素注射液：2 mL：1 mg/支，上海禾丰制药有

限公司（国药准字H31021344）；贝那普利片：10 mg/

片，上海禾丰制药有限公司（国药准字H31021344）；

美托洛尔片：25 mg/片，阿斯利康药业（中国）有限公

司（国药准字H32025391）；大鼠BNP酶联免疫分析

试剂盒及大鼠肌钙蛋白测定试剂盒（上海宏远生物

科技有限公司）；多普勒心脏彩超仪（西门子公司型

号ACUSONS 2000）；全自动化学发光免疫分析仪（德

国拜耳型号ACS：180）；余由学院动物实验室提供。

1.2 实验方法

1.2.1 动物模型建立 本实验通过西南医科大学

动物实验伦理委员会审批（编号 20130121）。大鼠基

础饲料同环境适应性喂养1w，整个实验饲养期间保

证饲养室环境安静、卫生、宽敞，定时播放轻音乐等。

随机选 40只大鼠，术前禁食 8 h，耳缘静脉麻醉，心

脏超声检查并记录，然后固定大鼠，参考蒋洪强等[9]

腹主动脉缩窄法依次步骤操作。诱导建立 SD 大鼠

CHF动物模型（造模成功标准：大鼠出现精神萎靡，

呼吸频率加快，饮食量及活动量明显减少，尿量减

少，毛色光泽度差且易脱落等，LVEF明显低于造模

前，LVEF ≤ 50 % [10-11]）。余 10 只为空白对照组。结

果：建模40只大鼠，死亡8只，确定建模成功大鼠32

只，选取其中 30只作为实验大鼠。术后青霉素 40万

U/d，共3次，同环境、同方法饲养。实验结束后，实验

鼠按动物实验伦理委员会章程规定及要求处置。

1.2.2 动物分组及给药方法 建模成功 SD 大鼠

再随机选分组：模型对照组、西药组和心安颗粒组，

每组10只，与空白对照组共计四组。

空白对照组常规饲养，无药物干预；模型对照组

予以生理盐水（3 mL/kg·d）灌胃；西药组予以贝那普

利（1.05 mg/kg·d）与美托洛尔（5.25 mg/kg·d）混悬液

灌胃，每日一次；心安颗粒组心安颗粒（3.15 g/kg·d）

灌胃[6]，每日一次，连续灌胃共6周。各组大鼠在给药

期间常规喂养，保证相对恒定生活环境至灌胃结束。

1.3 指标检测

1.3.1 心功能检测 同前耳缘静脉麻醉后，局部

备皮，SD大鼠依次行心脏超声检查（同一专业技术

人员协助完成），获取左心室收缩末内径（left ventric⁃
ular end systolic diameter，LVESD）、左心室舒张末内

径（left ventricular end diastolic diameter，LVEDD）、左

室射血分数（left ventricular ejection fraction，LVEF）。
1.3.2 血清脑肽素（brain natriuretic peptide，BNP）、

心肌肌钙蛋白 I（cardiac troponin I，cTnI）含量检测

相应时间点（连续灌胃 6周后）取鼠动脉血 2 mL，置
室温自然凝固 10 min，2 500 r/min离心 10 min，收集

上清液，置于- 80 ℃冰箱冻存，集中测试。按BNP酶联

model control group, the Western medicine group and Xin’an Granule group had significantly reduced LVESD,
LVEDD, and serum BNP and cTnI levels, and a significantly increased LVEF（all P ＜ 0.05）. There were no signifi⁃
cant differences in the above parameters between the Xin’an Granule group and the Western medicine group（P >
0.05）. Conclusion Xin’an Granule has a positive inotropic effect on experimental rats with CHF, and it can dilate
blood vessels, improve myocardial blood supply, increase myocardial hypoxia tolerance, and enhance cardiac func⁃
tion.

【Key words】 Xin’an granule Chronic heart failure Cardiac function Brain natriuretic pep⁃
tide Cardiac troponin I
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免疫分析试剂盒及 cTnI酶联免疫试剂盒（酶联免疫

吸附试验 ELISA）说明书操作，测定血清BNP、cTnI
含量。

1.4 统计学分析

采用SPSS 22.0统计软件包进行处理，计量资料

用均数 ± 标准差（x ± s）表示，多个样本均数比较采

用单因素方差分析（one-way ANOVA），两两比较采

用q检验，P ＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 动物基本情况

在实验过程中，模型对照组与心安颗粒组各死

亡1只大鼠，西药组死亡2只大鼠。

2.2 心功能检测指标结果

四组间 LVESD、LVEDD 和 LVEF 比较，差异均

具有统计学意义（P ＜ 0.05）。与空白对照组比较，模

型对照组 LVESD、LVEDD 明显增大、LVEF 明显降

低，差异均具有统计学意义（P ＜ 0.05）；西药组、心

安颗粒组较模型对照组LVESD、LVEDD明显缩小，

LVEF升高，差异均具有统计学意义（P ＜ 0.05）。心

安颗粒组与西药组之间各项指标无明显统计学意义

（P > 0.05），见表1。

组别

空白对照组

模型对照组

西药组

心安颗粒组

F
P

n
10

9

8

9

HR（次/min）

291 ± 27

381 ± 51a

301 ± 38

298 ± 31

11.55

< 0.001

LVESD（mm）

3.84 ± 0.21

7.54 ± 0.71a

5.49 ± 0.38b

5.61 ± 0.41c

102.06

< 0.001

LVEDD（mm）

5.72 ± 0.19

10.29 ± 1.31a

8.86 ± 0.56b

9.13 ± 0.72c

57.77

< 0.001

LVEF（%）

71.06 ± 2.24

44.14 ± 3.61a

54.23 ± 3.67b

52.28 ± 4.16c

102.81

< 0.001

表1 各组大鼠用药6周超声心功能检测结果比较（x ± s）

注：a、b、c分别与空白对照组比较，P ＜ 0.05；b与c比较，P > 0.05；HR：b、c与 a比较，P ＜ 0.05

2.3 血清BNP、cTnI含量

四组间血清BNP、cTnI含量比较，差异均有统计

学意义（P ＜ 0.05）。与空白对照组比较，模型对照组

血清BNP、cTnI含量明显升高（P ＜ 0.05）；西药组、

心安颗粒组较模型对照组血清BNP、cTnI含量降低

（P ＜ 0.05）；心安颗粒组与西药组之间各项指标无

明显统计学意义（P > 0.05），见表2。

表2 各组大鼠用药6周后血清BNP、cTnI含量测定结果（x ± s）

组别

空白对照组

模型对照组

西药组

心安颗粒组

F
P

n
10

9

8

9

BNP（pg/mL）

185.72 ± 19.5

292.31 ± 25.2a

213.64 ± 15.1b

208.48 ± 18.6 c

49.47

< 0.001

cTnI（pg/mL）

27.4 ± 2.5

121.3 ± 10.6a

35.7 ± 9.3b

32.6 ± 11.9c

216.39

< 0.001

注：a与空白对照组比较，P ＜ 0.05；b与c比较，P > 0.05

3 讨论

CHF是一种临床常见疾病，由于治疗费用昂贵

并可致命而备受关注，成年人发病率约2 %，65岁以

上则增加至6 % ~ 10 %，确诊后一年内死亡约35 %，

然后每年呈下降趋势[12]。CHF为慢性长期病理状态

下的心脏功能损伤，心输出量减少，心室负荷过重，

心肌收缩力减弱LVESD、LVEDD为心脏收缩及舒张

时心肌机能的两项指标，而 LVEF更直观表明左心

室泵血能力，可以用心脏彩超探测获取数据，是动物

实验及临床观察CHF严重程度及治疗效果的重要指

标，也被作为CHF诊断的重要参考参数[13]。现代医学认

为CHF存在广泛心肌细胞损伤及死亡，心肌受到损

伤时，心肌收缩力下降导致循环灌注不足，胞质中的

游离 cTnI进入血液，血清 cTnI逐渐升高，提示心功

能进行性降低，其血清含量水平可反应心肌细胞损

伤及收缩能力退化程度，由于其高敏感、高特异性及

易染色定位等特征，被用做为动物实验及临床检测

的重要指标和诊断心肌损伤或梗死的“金标准”[14]。

BNP为心室内心肌细胞分泌的一种激素，具有利尿

排钠和舒血管作用，可降低全身血管阻力及中心静

脉压，通过与利尿钠肽受体（NPR）和中性内肽酶

（NEP）结合而被清除，通过抵制垂体后叶加压素，减

轻心脏前后负荷，与心功能分级及预后关系密切，为

检测评估和诊断心衰的重要标志物[15]。

本实验研究方案设计及灌胃剂量选择均在前期

研究基础上进一步拓展[4-8]，经研究表明CHF大鼠西
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药组及心安颗粒组经 6周治疗，饮食量及活动量逐

渐增加，活动后呼吸及心率相对平稳，精神状态等较

治疗前改善明显；模型对照组实验前后变化不明显。

CHF大鼠模型对照组血清BNP、cTnI含量均显著升

高，且模型对照组 LVESD、LVEDD明显增大，LVEF
显著降低，提示CHF时左心室功能不全程度越高，

BNP、cTnI水平也就越高，二者呈正相关。组间两两

比较，与模型对照组相比，心安颗粒组和西药均能不

同程度降低CHF大鼠血清BNP、cTnI含量，缩小左室

收缩及舒张功能，增加LVEF值，说明能明显改善心

功能及心衰症状；心安颗粒组和西药组相比无明显

差异性。

心安颗粒为纯中药制剂，组方主要为黄芪、苦

参、赤芍、麦冬组成，现代药理学研究证实：黄芪皂苷

具有正性肌力作用，可降低心肌AngII信号通路、醛

固酮及血管紧张素 II含量，可抑制心肌细胞凋亡、肥

大及纤维化，逆转心室重构，从而改善心肌活力，减

少细胞凋亡[16-18]；麦冬具有增强心肌收缩力，减慢心

率，其中麦冬提取物麦冬多糖-1（MDG-1）具有抗心

肌缺血损伤作用，并具有促进心肌内皮祖细胞增殖，

增加心肌对缺血耐受性提高，可增加冠脉血流量保

护缺血区心肌细胞从而减少细胞凋亡，得到改善心

肌缺血、心律失常、心肌收缩能力及心脏泵功能[8-20]；
苦参碱可改善实验性心衰大鼠心功能，扩张外周血

管，赤芍具有明显扩张冠脉、抗心肌缺血作用，两者

均具有降低心肌氧耗，改善心功能作用[21]。

4 结论

综上所述，心安颗粒对实验大鼠CHF具有正性

肌力、改善心肌供血、提高心肌耐缺氧能力的作用，

从而改善心功能，理论上为临床治疗CHF提供新的

思路及方法，但本组实验动物数量有限及实验操作

误差等原因，可能对实验结果有一定影响，仍有待于

后期进一步探讨研究。
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