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丹参酮ⅡA磺酸镁对大鼠急性心肌梗死的保护作用及机制 
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【摘 要】目的：探讨丹参酮ⅡA磺酸镁(MagnesiumtanshinoneⅡA sulfonate，MTS)对急性心肌梗死的保护作用及其作用机制。 

方法：用冠状动脉结扎法制备大鼠急性心肌梗死模型，并将成功模型大鼠随机分为 5％葡萄糖溶液对照组 、丹参酮 ⅡA磺酸钠 

组、丹参酮 ⅡA磺酸镁低、中、高剂量组。结扎后 5 min通过尾静脉分别给予相应剂量的药物并于 4 h后测定大鼠心肌梗死范围 

以及血清和心肌组织中酶的活性。结果：与对照组比较，丹参酮 ⅡA磺酸镁能剂量依赖性降低模型血清肌酸激酶(Creatine Dhos 

phokinase，CK)和乳酸脱氢酶(Lactic acid dehydrogenase，LDH)活性 ；减少心肌梗死 范围；提 高心肌组织超氧化物歧化酶 

(Superoxidedismutase，SOD)活性，同时降低丙二醛(Malondiadehyde，MDA)含量。结论：丹参酮 ⅡA磺酸镁对急性心肌梗死有保 

护作用，其保护机制与抗氧自由基作用有关。 
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【Abstract]Objective：To investigate the protective effects and its protective mechanism of Magnesium tanshinone II A sulfonate(MTS) 

on acute myocardial infarction．Methods：The acute myocardial infarction model in rats were performed by the ligation of tlle kft 

coronaryartery and the successful models were randomly assigned to either a control group(5％ glucose solutions)sodium tanshinone 1I A 
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sulfonate(STS)group(5 mg／kg)，combined MTS group(1，5，15 

mg／kg)．The corresponding dosages medicine were given to that 

rats 5 minutes after ligationing through the vena eaudalis；The 

用。NO合成后弥散至附近的靶细胞内，通过靶细胞的介导与 

受体结合，激活靶细胞膜上的鸟苷酸环化酶 ，继而使 cGMP 

合成增加，扩张血管，改善细胞灌注。另外，NO还可降低细胞 

内钙离子、扩张血管、抑制血小板聚集与粘附、减少氧 自由基 

的产生。本实验结果显示 ，葛根素预处理组明显增加 NOS和 

NO的含量 ，给予 PI3K／Akt信号通路阻断剂 LY294002后 

NOS和 NO的含量明显降低，提示葛根素预处理的心肌效应 

还与其能增加缺血再灌注心肌 NOS和 NO含量水平有关。 

综上所述，葛根素预处理对心肌缺血再灌注损伤具有保 

护效应，其机制可能与其激活 PI3K／AKT信号通路 ，提高心肌 

NOS和 NO水平有关。 
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myocardial infarct size，change of enzymes in myocardium and seFam were simultaneously monitered 4 hours later．Results：Comparing 

with contr01 grouD it was found that MTS decreased the lactic acid dehydrogenase(LDH)and creatine phosphokinase(CK)activity in 

seⅢm ． ℃duced myocardia1 infarct size，and improved the activity of superoxide dismutase(SOD)and decreased the malondiadehyde 

(MDA)contents in 113 yocardium respectivelv．Conclusion：MTS had protective effects on the acute myocardial infarction by the ligation， 

the mechanism of the protective effect may be related to its role against oxygen free radica1． 

【Key words】Magnesium tanshinoneⅡA sulfonate；MyocaMial infarction；Myocardial protection；Oxygen free radical 

急性心肌梗死(Acute myocardial infarction，AMI) 

是目前临床上常见的急症之一。它严重危害着人类 

的健康。近年来，AMI发病率增高，AMI后治疗成为 

心血管领域研究的热点。丹参酮 ⅡA磺酸镁(Mag 

nesium tanshinone 1I A sulfonate．MTS)是通过对丹参 

酮 ⅡA磺酸钠结构上的钠离子取代而形成。文献报 

道【 -2]丹参酮 ⅡA磺酸钠和镁盐能保护缺血心肌、扩 

张冠脉 、干预和抑制心脏传导系统而用于心肌梗 

死、心律失常、心衰等疾病的治疗，而且镁制剂能有 

效的保护或减轻去甲肾上腺素引起的心肌损害程 

度『31。鉴于二者在心脏疾病中的作用，本实验通过对 

结扎大鼠冠脉造成急性心肌梗死模型来明确丹参 

酮ⅡA磺酸镁对心肌梗死的保护作用及其作用机 

制 

1 材料与方法 

1．1 材料 

1．1．1 动物 sD大鼠，雄性 ，体~(25o-4-30)g(重庆医科大 

学实验动物中心)。 

1．1．2 药品与试剂 丹参酮 ⅡA磺酸镁(MTS，纯度 93．4％， 

重庆医科大学附属第二医院药剂科)；丹参酮ⅡA磺酸钠 

(STS，纯度 97．5％，上海友思生物技术有限公司)；BCA法蛋 

白定量试剂盒(北京百泰克生物技术有限公司)；磷酸肌酸激 

酶(Creatine phosphokinase，CK)和乳酸脱氢酶 (Lactic acid 

dehvdrogenase，LDH)试剂盒(长春汇力生物技术有限公司)； 

超氧化物歧化酶(Superoxide dismutase，SOD)和丙二醛(Mal— 

ondiadehyde，MDA)测试盒(南京建成生物工程研究所)；红四 

氮唑(分析纯 ，上海灵锦精细化工有限公司)。 

1．2 方法 

1．2．1 模型的建立及分组 参照文献 建立大鼠心肌梗死模 

型，以“ 抬高1>0．1 mV作为模型成功标志。将模型成功 

大鼠随机分为 5组(每组 10只)：对照组(等容量 5％葡萄糖 

溶液)、STS组(5 mg／kg)、MTS低剂量组(1 mg／kg)、MTS中剂 

量组(5 mg／kg)和 MTS高剂量组(15 mg／kg)。以上各组于模型 

成功后 5 min通过尾静脉分别给予相应剂量的药物。 

1．2．2 血清及心肌组织生化指标的测定 给药 4 h以后，放 

血处死大鼠，收集血液 ，离心(2 000 r／min，5 min)取血清备 

用 ；取心室肌 ，用 冰生理盐水制 成 100 g门L组织匀浆 ，离 

心 (3 000 r／min，15 rain)，取上清液备用。用 CK，LDH，SOD和 

MDA试剂盒按说明方法测定其活性或含量；心肌匀浆上清 

液蛋白含量用 BCA蛋白含量测定法测定。 

1．2。3 心肌梗死范围的测定 心肌梗死范围的测定按文献 

方法『4]将给药 6 h后大鼠的心脏进行 TFC染色，分离心肌片 

表 1 MTS对心肌梗死大鼠血清 CK和 LDH活性的影响(n=10，；±s) 

a．P<O．05，与对照组比较；b．P>0．05，与 STS组 比较 

表 2 MTS对心肌梗死大鼠心肌组织SOD活性及 MDA含量的影响 (n：10。互±s) 

a．P<0．05，与对照组比较．b．P<O．05，与 STS组比较 
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表 3 MTS对冠脉结扎大鼠心肌梗死范围影响 (n：10，互± ) 

a．P<O．05，与对照组比较；b．P>0．05，与 STS组比较 

中的梗死区，称重，计算梗死心肌(湿重)占全心室(湿重 )的 

百分比。 

1．3 统计学分析 

实验数据录人 SPSS11．0统计软件包。计数资料数据用 

±s表示，组内比较用 t检验，各组间均数 比较采用单因素 

方差分析。检验水准： =0．05，P<0．05时判为差异有统计学 

意义。 

2 结 果 

2．1 MTS对心肌梗死大鼠血清 CK和 LDH活性的 

影响 

通过表中数据比较发现，MTS剂量依赖性降低 

CK和 LDH活性 ．但 MTS高中剂量组降低 CK和 

LDH活性与 STS组 比较无明显差异。结果提示 MTS 

能减少受损心肌细胞数量。见表 l。 

2．2 MTS对冠脉 结扎 大鼠梗 死心肌 SOD活性和 

MDA含量的影响 

MTs有剂量依赖性地降低心肌中MDA含量 ， 

MTS 15 mg／kg组作用尤为明显，且优于 STS。另外 

MTS剂量依赖升高 SOD趋势，MTS组效果与 STS 

组比较无明显差异。提示 MTS能抑制脂质过氧化物 

反应对心肌的损害。见表 2。 

2．3 M 对冠脉结扎大鼠心肌梗死范围影响 

如表 3所示。MTS减少心肌梗死范围呈剂量依 

赖性。MTS降低心肌梗死范围较 STS无明显差异。 

3 讨 论 

首次报道丹参酮ⅡA磺酸镁呈剂量依赖性降低 

模 型大 鼠血清 CK和 LDH活性 ；减少心 肌梗 死范 

围：提高心肌组织 SOD活性 ，同时降低 MDA含量， 

对大鼠梗死心肌具有保护作用。 

心肌缺血时常导致细胞内低镁，使多种依赖 

Mg 的能量代谢酶活性降低；同时失去 Mg2+对 Caz+ 

的天然拮抗作用，线粒体内大量 Ca2+聚积。氧化磷酸 

化受损，使能量代谢发生障碍。通过 MTS补充 M ， 

理论上可以使细胞内依赖 Mg 能量代谢酶活性得 

到恢复，防止线粒体内Ca 的积聚，减轻细胞的损 

伤。此外，高镁能保护，增强膜对氧自由基损伤的耐 

受，减少脂质过氧化物的形成 。在此次 MTS与STS 

的对 比研究 中，MTS也表现出了抗氧 自由基活性 ， 

降低了细胞的受损程度，减少了心肌梗死范围。其 

原因很可能与高镁能保护线粒体谷胱甘肽氧化酶 

活性，提高 SOD活性有关。但此次实验除了在降低 

MDA含量方面 M 优于 STS．其他指标与 STs比 

较没有显著性差异，其原因可能与MTS分子中M 

所占比例太小而导致使用剂量过小有关。 

另外，钙超载时线粒体功能障碍也是引起细胞 

不可逆损伤的重要原因之一。SrI1s通过抑制线粒体 

呼吸链电子的传递速度，减少缺血再灌注过程中的 

自由基的产生，再加上其清除自由基的能力，从而 

达到保护心肌的目的 。MTS是否能通过此作用机 

理而具有保护心肌的作用，可以做进一步的研究； 

杜秋明等嗍报道了 STS能降低 I／R性心律失常的发 

生。因此，MTS能否防止钙介导的慢反应电位而消 

除由此引起的心律失常，也值得做进一步研究。 
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