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益气通阳化痰方防治动脉粥样硬化的实验研究 
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【摘要】 目的：探讨益气通阳化痰法中药复方对高脂血症及动脉粥样硬化(AS)的防治作用及其机制 方 

法：喂饲高脂饮食制备高脂血症及 AS动物模型。32只大耳 白兔被随机分为正常组、模型纽(高脂组)、活血化瘀 

方治疗组(活血组)和益气通阳化痰方治疗组(化痰组)，每组 8只。于实验前、实验第 6周末和第 12周末测定血 

脂水平、血小板聚集率和黏附率、丙二醛(MDA)、内皮素一1(ET一1)、一氧化氮(NO)以及主动脉内膜脂质斑块 

面积比与斑块厚度。结果：喂饲高脂饮食后，高脂组血脂、血小板黏附率和聚集率、MDA、ET一1、内膜脂质斑块 

面积比与斑块厚度均显著增高．血清 NO。一／NO 一含量显著降低。与高脂组比较，化痰组与活血组血脂、血小板 

黏附率和聚集率、MDA、ET一1均显著降低，NO。／NO：含量显著升高，且化痰组调脂作用，降低MDA、ET一1 

含量，升高 NO。一／NO 一含量均明显优于活血组；但化痰组与活血组间血小板黏附率和聚集率差异均无显著 

性；化痰组的内膜脂质斑块面积比与斑块厚度较活血组小(，J均<O．05)。内膜脂质斑块面积比与TC、MDA、血 

小板黏附率、ET一1和 NO具有良好的相关性(P均<O．05)。结论：益气通阳化痰方及活血化瘀方通过治疗高 

脂血症、抗氧化、改善血小板功能、调节血管活性物质等作用防治 AS，以益气通阳化痰方的作用更好。 
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Experimental study of atherosclerosis treated by Yiqi Tongyang Huatan prescription (益 气 通 阳化 痰 方 ) 

HUANG Zhao—yi．wU Han—qing，YE Hui—ruing，CHEN Zhuo． Department of Traditional Chinese 

Medicine．7"ongj Hospital，Tongj Medicine College，Huazhong University of Science and Technolog3r， 

W uhan 430030．H ubei．China 

【Abstract】 Objective：To study the mechanism and effect of Chinese medicine Yiqi Tongyang 

Huatan prescription(益气通阳化痰方，YQTYHT)on llyperlipidemia and atherosclerosis(AS)．Methods： 

The rabbit s model was established by feeding the food containing high cholesterol，and 32 rabbits were 

randomly divided into four groups (each n一 8)：normal group，model group，Huoxue Huayu prescription 

treatment group(活血化瘀方，HXHY group)and YQTYHT treatment group(YQTYHT group)．Before the 

experiment．at the end of 6 th and 1 2 th weeks after the experiment，the following items were measured： 

blood lipids platelet aggregation rate，platelet adhesion rate，ma1ondia1dehyde (MDA )·endothelin 一 1 

(ET 一1)。nitric oxide (NO)，the ratio of the lipid plaque area and the thickness of the endothelial plaque． 

Results：After feeding the food containing high cholesterol，the blood lipids．platelet aggregation rate·platelet 

adhesion rate， MDA．ET — l，the ratio of lipid plaque area and the thickness of plaque were elevated 

significantly，while serum NO3一／'NO2 decreased significantly in model group．Compared with the model 

group，the blood lipids were lower in the two treatment groups．and the blood lipid regulating effect in 

YQTYHT group was significantly better than that in HXHY group．Platelet aggregation rate and platelet 

adhesion rate of YQ FYHT group and ttXHY group were lower than those in the model group，but the degree 

of lowering in YQTYHT group and HXHY group had no significant differences．The serum MDA of 

YQTYHT group and HXHY group was lower Ihall that in model group，and the lowering effect in YQTYHT 

group was better than that in HXHY group．YQTYHT group and HXHY group had a significant increase on 

the level of serum NO3一／N0z—and a decrease on the content of plasma ET一1，furthermore，the effects in the 

former group were significantly better than those of the latter group． The area of atherosclerotic plaque 

coverage in aorta and the thickness of plaque of HXHY group were larger than those in YQTYH_r group(both 

P< O．05)．The ratio of lipid plaqhe area had good correlations with TC，MDA，platelet function，ET 一1 and 

N0 (all P<O．05)．Conclusion：The therapeutic effects of YQTYHT and HXHY methods of Chinese medicine 

in prevention and treatment of hyperlipemia and AS are possibly via the actions of lowering the blood lipids， 

combating oxidation．improx，ing blood platelet function，regulating vaso—active substance etc，and the effect 

of YQTYHT method is better than that of HXHY． 
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目前，心脑血管疾病是危害人类健康和生命的 

最严重疾病之一，在许多国家和地区的发病率和病 

死率皆位于众病之首。动脉粥样硬化(As)是心脑血 

管疾病的主要病理基础，所以治疗 AS是防治心脑 

血管疾病的根本措施。益气通阳化痰法临床广泛用 

于调血脂、抗 AS的治疗 ，但实验研究不如活血化瘀 

法系统、全面。本实验通过对比研究活血法与化痰法 

在抗AS方面的作用，报告如下。 

1 材料及方法 

1．1 实验材料：总胆固醇(Tc)、甘油三酯(TG)、高 

密度脂蛋白胆固醇(HDL—C)试剂盒均购自上海科 

欣生物技术研究所；内皮素一1(ET一1)、一氧化氮 

(NO)、丙二醛(MDA)试剂盒均购 自解放军总医院 

东亚免疫技术研究所；其他试剂均为进口或国产分 

析纯。721分光光度计，酶标仪，冰冻切片机，自动图 

像分析仪，台式离心机，Olympus显微镜，血小板聚 

集记录仪，血细胞计数板等。 

1．2 动物分组与给药方法：健康雄性日本大耳白兔 

32只(由华中科技大学同济医学院实验动物中心提 

供)，体重 2．0～3．0 kg，4～6月龄。按随机数字表法 

分为正常组、模型组(高脂组)、益气通阳化痰方治疗 

组(化痰组)和活血化瘀方治疗组(活血组)4组，每 

组 8只动物。各组均喂饲富含多种维生素及微量元 

素的基本饲料(购自华中科技大学同济医学院医学 

实验动物中心)。正常组喂饲基本颗粒饲料；高脂组 

喂高脂饲料(普通饲料+0．75％胆固醇+5％猪油)； 

化痰组在高脂组的基础上每日加喂益气通阳化痰方 

药2 g(同济医院制药厂生产，由黄芪、桂枝、薤白、栝 

楼等药物组成，经浓煎提纯成粉末状，每克相当于生 

药 15 g，将该粉末拌入高脂饲料做成含益气通阳化 

痰方的颗粒饲料)；活血组在高脂组的基础上每日加 

喂复方丹参片 1．35片(同济医院制药厂生产，由丹 

参、三七复方而成，剥去糖衣，研成粉末，拌入高脂饲 

料做成含复方丹参片的颗粒状饲料) 。各组动物每 

日进食总量相等，限制为 100 g，动物分笼饲养，自由 

饮水，每周测体重 1次，实验 12周。 

1．3 观察指标及方法 

1．3．1 血脂：于实验前、实验第 6周末和第 12周末 

各测 1次，TC、TG、HDL—C用酶法测定，低密度脂 

蛋白胆固醇(I DL—C)由公式计算。j。 

1．3．2 血小板黏附率和聚集率测定：用玻球法测定 

基金项目：湖北省自然科学基金资助项目(97J066) 

作者简介：黄召谊(1969一)，男(汉族)，湖北省人，医学硕士，主 

治医师，主要从事心脑血管病的基础与临床研究。 

血小板黏附率，用比浊法测定血小板聚集率，以二磷 

酸腺苷(ADP，浓度为 0．5 mmol／L)为诱导剂的血 

小板聚集最大幅度(MA)作为观察结果口 。 

1．3．3 过氧化脂质测定：脂质过氧化物含量以其终 

产物 MDA含量来表示，采用硫代巴比妥酸(TBA) 

比色法  ̈测定。 

1．3．4 血浆 ET一1及血清 NO含量测定：用放射 

免疫法测定血浆ET～1。用镀铜镉还原NO 内标法 

测定血清 NO含量 。 

1．3．5 主动脉 内膜脂质斑块面积 比与斑块最大厚 

度的测定：第 12周末，以空气栓塞法处死动物，立即 

将主动脉起始部至腹主动脉分叉处离断取出，清除 

外膜附着组织，纵向剖开，以质量分数为 10 的甲 

醛固定，苏丹 Ⅲ染色，平铺于滤纸上，用透明纸覆盖 

描出内膜苏丹 Ⅲ着色部位及整条主动脉轮廓，用自 

动图像分析仪计算出两部分的面积，求出脂质斑块 

面积 占整条主动脉内膜面积的百分比。主动脉弓部 

取材，冰冻切片，苏丹 Ⅲ染色，用 Olympus显微镜将 

病理切片图像信号输入视频印相机，以自动图像分 

析仪计算出内膜脂质斑块最大厚度。 。 

1．4 统计学处理：资料以均数±标准差( ±s)表 

示 ，两组 间比较用 t检验 ，三组间比较用 F检验 ，继 

以Q检验，不同指标间进行线性相关分析和相关系 

数的显著性检验，P<0．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 动物一般情况：各组动物健康状况良好，进食 

量基本一致，体重随时间稍有增长，各组间差异均无 

显著性(P均>0．05)。 

2．2 各组血脂的比较(表 1)：实验前各组血脂水平 

比较差异均无显著性(P均>0．05)。实验开始后，高 

脂组、化痰组和活血组的 TC、TG、LDL—C均较实 

验前有明显升高，而HDL—C／TC则有所下降。实验 

过程 中前 6周变化较快 ，后 6周变化则相对较慢。化 

痰组与活血组同期各指标间比较差异均有显著性 

(P均<0．01)，化痰组调脂作用明显优于活血组 。 

2．3 各组血小板黏附率和聚集率的比较(表 2)：实 

验前各组间血小板黏附率及聚集率比较差异均无显 

著性(P均>0．05)。喂饲高脂饲料后，高脂组较正常 

组高(P均<0．05)，而化痰组与活血组均较正常组 

低(P均<0．05)，但化痰组与活血组之间差异无显 

著性 (P均>0．05)。 

2．4 各组血清 MDA的比较(表 3)：实验前各组血 

清 MDA水平差异均无显著性(P均>0．05)。喂饲 

高脂饲料后，高脂组MDA水平较正常组显著升高 
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表 1 各组 血脂 的比较 is，n一8) 

Table 1 Comparison of levels of blood lipids in each group(x+s，，l一8) 

注：与本组实验前比较： P<O．01；与高脂组同期比较： P<O．01；与活血组同期比较：△P<O．01 

表 2 各组血小板黏附率和聚集率及主动脉内膜脂质斑块比与斑块厚度比较 ( ± ，n一8) 

Table 2 Comparison of PLT aggregation，adhesion rates，ratio of lipid plaque area and 

thickness of endothelial plaque in each group(x~s，，l一 8) 

注；与本组实验前比较： P<O．05；与正常组同期比较：Op<o．05；与高脂组同期比较： P<O．05；与活血组比较： P<O．05 

表 3 各组血中MDA、ET一1和 NO的比较( ± ， 一8) 

Table 3 Comparison of plasm MDA，ET一1 and serum NO levels in each group(x_--+-s，，l一8) 

注 ：与本组 实验前 比较 ： P<O·05；与高脂组 同期 比较： P<O·05；与活血组l司期 比较 ： P<O·05 

(P<O．05)，而各时间点化痰组与活血组 MDA水 显著高于化痰组和活血组，而化痰组明显低于活血 

平较高脂组显著降低(P均<0．05)，且化痰组优于 组(P均<0．05)。 

活血组(尸均<0．05)。 2．6．2 12周末高脂组 TC、MDA、血小板黏附率、 

2．5 各组血浆 ET一1及血清 NO的比较(表3)：实 NO和ET一1与内膜脂质斑块面积比的相关性分析 

验前各组 ET一1、NO。一／NO 值差异均无显著性 (表 4)：12周末，TC、MDA、血小板黏附率、ET一1 

(P均>0．05)。随着实验的进行，除正常组外，各组 与内膜脂质斑块面积比均呈显著正相关 (尸均< 

动物血浆 ET一1含量明显升高，血清 NO。／NO。 0．05)；NO与内膜脂质斑块面积比呈显著负相关 

含量明显下降。与高脂组比较，化痰组与活血组均可 (P<0．05)，提示 TC、MDA、血小板黏附率、NO、 

显著降低血浆 ET一1含量，升高血清 NO。／NO。 ET一1与内膜脂质斑块的形成密切相关。 

含量，且益气通阳化痰方上述作用比复方丹参片更 2．6．3 组织病理改变：光镜下，正常组家兔主动脉 

强(尸均<0．05)。 内膜结构完整，内皮下无脂质沉积或斑块形成。高脂 

2．6 主动脉形态学检查及结果分析 组内膜增厚，形成明显脂质斑块，可见大量泡沫细 

2．6．1 主动脉内膜脂质斑块面积 比与斑块厚度 胞，严重者细胞崩解。化痰组及活血组内膜增厚程度 

(表 2)：高脂组内膜脂质斑块面积比与斑块厚度均 及结缔组织成分均较高脂组轻，表明益气通阳化痰 
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方和活血化瘀方均有减轻主动脉AS形成的作用。 

表 4 12周末高脂组各指标与内膜脂质斑块 

面积 比的相关性 

Table 4 Correlation between each index and ratio of 

lipid pJaque area at the 12 th week in model group 

3 讨 论 

AS属 中医学“瘀血”、“痰饮”范畴 ，研究 AS多 

从“瘀阻”和“痰阻”范围进行设计，但目前从“血瘀” 

方面研究者较多，从“痰浊”方面人手者则较少，且缺 

乏系统的对比研究，故进一步用现代医学实验从“痰 

浊”角度来研究 AS‘的发病机制、揭示其实质，不仅 

对提高中医诊断 AS的水平具有很大的理论意义和 

临床实用价值，而且对提高中药防治 AS的疗效，体 

现“同病异治”的优越性具有重要意义 ，本研究系统 

地对比研究了活血化瘀方与益气通阳化痰方对实验 

性家兔 AS模型的影响，得出如下结论。 

3．1 益气通阳化痰方具有良好的调血脂作用：已证 

实血脂升高是 AS的主要危险因素 ，降脂治疗是 

防治本病的重要措施之一。本实验表明，喂饲高脂饲 

料家兔血清 TC、LDL—C水平显著升高，HDL—C／ 

TC显著降低，化痰组、活血组血清 TC、LDI 一C水 

平较高脂组明显降低，且 HDL—C，／TC明显升高。表 

明益气通阳化痰方和活血化瘀方都具有调脂作用， 

且益气通阳化痰方的调脂作用优于活血化瘀方。 

3．2 益气通阳化痰方具有降低血小板黏附率和聚 

集率的作用：血小板在 AS的发生发展及其临床合 

并症的发生中起重要作用。这种致 AS作用是因血 

小板在多种危险因素作用下，其黏附率和聚集率增 

高和释放反应增强所致，即认为脂质斑块实际是机 

化了的血栓，足近年备受重视的学说。。j。该学说认 

为本病开始于动脉内膜损伤后血小板在该处黏附， 

继而聚集 ，随后发生纤维蛋白沉积形成微血栓 ，继 而 

血栓被增生的内皮细胞所覆盖而并人动脉壁，血栓 

中的血小板和自细胞崩解而释放出脂质[如血栓素 

A (TXA )、前列腺素 I (PGI：)、血小板源性生长因 

子(PDGF)、1，6一二磷酸果糖(FDP)等]并逐渐形成 

斑块。鉴于此，降低血小板黏附率和聚集率，就可以 

减轻 AS脂质斑块的形成。本实验表明，高脂组血小 

板黏附率和聚集率明显高于其他 3组，化痰组与活 

血组之间差异无显著性，表明益气通 阳化痰 方与活 

血化瘀方都具有降低血小板黏附率和聚集率的作 

用，且前者并不优于后者，至于两者降低血小板黏附 

率和聚集率的机制可能不尽相同，值得进一步探讨。 

3．3 益气通阳化痰方具有抗脂质过氧化的作用： 

20世纪 80年代末 ，Steinberg等“”提出了氧化 LDI 

(OX—LDL)引起动脉壁脂质沉着导致 AS的学说。 

其过程为氧自由基所产生的OX—LDL能引起血液 

循环中的单核细胞趋化进入动脉壁，并阻滞其返回 

血流，在动脉壁依靠其特有的OX—LDI 受体(清道 

夫受体)大量摄取 OX—LDL，由单核／巨噬细胞逐 

渐转化为泡沫细胞，进一步聚集而形成脂质条纹；再 

加上 OX—LDL能直接损伤动脉内膜，使病变程度 

迅速加重。此学说受到了广泛的重视并得到了大量 

资料的证实和支持。沈炳权等 还认为，只要防止 

I DI 被氧化修饰成 OX—LDI ，即可阻滞 AS的形 

成，因而开辟了抗氧化性抗AS药物的新途径。本实 

验对此亦作了必要的探讨，研究表明，高脂组 MDA 

水平较正常组显著升高，而化痰组与活血组 MDA 

水平较高脂组低，且化痰组优于活血组。推测益气通 

阳化痰方药可抗 LDL氧化修饰，从而起到防治 AS 

的作用 。 

3．4 益气通阳化痰方具有调节血浆 ET一1及血清 

NO含量的作用：ET～1是 目前发现最强的内源性 

缩血管物质。ET有ET一1、ET一2和 ET一3 3种异 

构体，内皮细胞主要分泌 ET一1，这也是循环中的主 

要ET类型。ET一1的增多可引起血管内皮功能紊 

乱，表现为各种刺激(如乙酰胆碱、JL茶酚胺、机械压 

力、扩展、冷刺激等)可引起血管强烈的收缩反应。 

ET一1对单核细胞有趋化作用而启动内膜损伤，巨 

噬细胞吞噬脂质成为泡沫细胞后又可合成 ET一1， 

ET一1还促进血小板黏附和聚集、自细胞黏附，促 

进平滑肌细胞 、成纤维细胞增殖 ̈ 。而用 ET一1受 

体拮抗剂可恢复 NO介导的正常内皮功能并抑制 

AS形成，而一氧化氮合酶(NOS)抑制剂可减弱这 

种作用，故认为 ET一1有致AS作用。本实验中，与 

高脂组比较，化痰组和活血组血浆 ET一1水平显著 

下降，化痰组与活血组间比较差异也有显著性。提示 

两种治疗药物抗 AS作用至少部分是通过保护内皮 

功能，对抗上述 ET一1合成、释放以及释放后的作 

用等机制而实现的，且化痰组优于活血组。 

内皮来源的 NO对维持血管基础张力有重要作 

用，并通过抗血小板黏附和聚集，抗内皮细胞表达黏 
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附分子，以及依赖 cGMP途径抑制血管平滑肌细胞 

增殖等机制而发挥抗AS的作用。引。本实验中，作为 

NO的稳定代谢产物，高脂组血清NO。一／NO 一水平 

显著低于正常组，化痰组与活血组血清NO。一／NO 一 

含量则显著升高。说明益气通阳化痰方可能通过调 

脂作用，减少过氧化脂质的生成，从而减少 NO的降 

解和合成抑制，达到保护内皮功能、为抗 AS形成的 

作用。 

3．5 结论：综上所述，中医学认为 AS是痰瘀互结 

的病理产物，应从气虚、气滞、血瘀、痰浊等角度来认 

识，临床治疗多以补气活血与化痰行滞等众法并施， 

收效良好。益气通阳化痰方由栝楼、薤白、黄芪、桂枝 

等药物组成，其主要功用虽在化痰，但亦不忘“治痰 

当以温化为原则”，因痰为阴邪，遇寒则凝，得温则 

散，正如《金匮要略 ·痰饮咳嗽病脉证并治篇》所言， 

“病痰饮者，当以温药和之”。同时，祛邪之中又不忘 

扶正，因“气能行津”，气盛则水液代谢正常，痰饮 自 

消，纵观全方，攻补兼施，以攻为主，临床用于治疗冠 

心病，特别是冠心病痰浊证疗效显著。 

本实验对益气通阳化痰方与活血化瘀方进行了 

对比研究，认为两法在调脂、抗氧化、抗血小板聚集 

和黏附、调节血管活性物质等方面都具有一定的作 

用，从而能有效地防治 AS；两法各具所长，益气通 

阳化痰法长于调脂、调节血管活性物质、抗氧化，而 

活血化瘀法在抗血小板聚集和黏附、改善血液流变 

性方面可能更具疗效。 
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