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益气活血解毒汤对实验性动脉粥样硬化家兔 

炎症细胞因子和血脂的影响 

葛 岚，程晓昱，胡业彬 

(安徽中医学院第一附属医院，安徽 合肥 230031) 

【摘要】 目的：观察中药复方益气活血解毒汤对实验性动脉粥样硬化(AS)家兔血脂及炎症细胞因子水平 

的影响，探讨该方防治AS的机制。方法：将 24只日本雄性大耳白兔随机分为正常对照组、模型组、益气活血解 

毒汤组和辛伐他汀组，每组 6只。采用高脂饲料喂饲建立兔 AS模型，其中益气活血解毒汤组及辛伐他汀组在 

制模的同时分别给药，而正常对照组和模型组以等量蒸馏水灌胃。1O周后测定各组空腹血清甘油三酯(TG)、 

总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL—C)、低密度脂蛋白胆固醇(I DL—C)、C一反应蛋白(CRP)、白细胞 

介素一6(IL一6)及肿瘤坏死因子一a(TNF—a)含量。结果：模型组 TG、TC、LDL—C、CRP、IL一6及 TNF—a均较 

正常对照组有不同程度的升高，HDL—C明显下降，差异均有显著性(P均<O．O1)。益气活血解毒汤组及辛伐 

他汀组TG、 FC、LDI 一C、CRP、II 一6及TNF—a均明显低于模型组．HDL—C则明显升高，差异均有显著性 

(P均dO．O1)，而与正常对照组比较差异无显著性(P均>O．05)。 益气活血解毒汤组 HDL—C较辛伐他汀组 

有所升高，差异有显著性(P<O．05)。结论：益气活血解毒汤对 AS有明显的预防和治疗作用；调节血脂和降低 

炎症 细胞因子水平可能是其作用机制之一。 
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Effects of Yiq．hu0xuejiedu decoction (益 气 活 血 解 毒 汤)on C—reactive protein，interleukin一6，tumor 

necrosis factor and serum lipid in experimental rabbits with atherosclerosis GE Lan，CHENG Xiao—yu，HU 

Ye—bin．Department of Medicine，First Hospital A liated to Anhui College of Traditional Chinese Medicine． 

Hefei 230031，Anhui，China 

[Abstract] Objective：To observe the influence of YiqIhuoxuejiedu decoction(益气活血解 毒汤)on 

levels of serum lipid，C —reactive protein (CRP)，interleukin一6 (IL 一6)and tumor necrosis factor—a 

(TNF—a) in rabbits with atherosc1erosis (AS)and investigate its mechanism． Methods：Twenty—four 

Japanese white rabbits with large ears were randomly divided into four groups：normal control group，model 

group， Yiq．huoxuejiedu decoction group and simvastain group (each n一 6)．The model of AS was 

established by feeding the fodder containing cholesterol，the drugs were administered along with the replication 

of the model in Yiqihuoxuejiedu decoction group and simvastain group，and equal quantity of distilled water 

was administered via an intragastric route in the former two groups．After 1 0 weeks，the concentrations of 

triglyceride (TG)，total cholesterol(TC)，high density lipoprotein cholesterol(HDI 一C)，CRP，IL 一6 and 

TNF—a of each group were measured．Resulls：Compared with the normal control group，the levels of TG， 

TC，HDL—C，CRP，IL一6 and TNF—a of model group increased in various degrees，while HDL—C decreased， 

the differences being significant(all P< O．01)．Compared with the model group，the concentrations of TG ， 

TC，LDL～C，CRP，IL一6 and TNF—a of Yiqihuoxuejiedu decoction group and simvastain group decreased 

obviously．while HDL—C increased obviously，the differences being significant(all P< O．O1)．But the results 

of the above two groups had no significant differences in comparison with those of the control group 

(all P> 0．05)． Compared with the simvastain group， there was statistical significant difference of the 

increased level of HDL—C in Yiqihuoxuejiedu decoction group (P< 0．05)． Conclusion： Yiqihuoxuejiedu 

decoction is a potential drug in treating and preventing atherosclerosis．Probably one of the mechanisms of 

YiqIhuoxuejiedu decoction depends mostly on regulating the serum lipid and decreasing the inflammatory 

factors。such as CRP，IL一6 and TNF—a． 
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动脉粥样 硬化(atherosc1erosis，AS)是心血管 

系统中最常见的一种病理过程，是各类缺血性疾病 

防治的基础 ，AS的病 因多样 ，发病 机制非常复杂。 

1999年 Ross在内皮损伤反应学说基础上明确提 

出，AS是一种炎症性疾病 ，这种观点现已逐渐为 

人们所接受。许多资料表明，血脂异常可导致血管内 

皮细胞损伤 ，炎性细胞释放大量炎症介质 ，促进 AS 

的发生发展。本实验通过高脂饲料复制家兔 AS模 

型，观察中药复方益气活血解毒汤对 AS家兔血脂 

及炎症细胞因子水平的影响，探讨其抗 AS的作用 

机制。 

1 材料与方法 

1．1 动物：选择健康日本雄性大耳白兔 24只，体重 

(2．0±0．2)kg，6月龄，购 自安徽医科大学实验动物 

中心。 

1．2 药物：益气活血解毒汤，方由连翘 10 g，黄芩 

10 g，牡丹皮 10 g，丹参 10 g，水蛭 3 g，人参 5 g组 

成 (由安徽省中医院煎药室每付药制成真空包装 

200 ml的煎剂)；辛伐他汀，每片 20 mg，由杭州默沙 

东公司提供(批准文号：国药准字 J2OO4OO32)。 

1．3 主要试剂 ：血脂检测试剂盒 由北京市福瑞生物 

工程公司提供；C一反应蛋白(CRP)试剂盒由美国 

R＆D公司提供；白细胞介素一6(IL一6)、肿瘤坏死因 

子一a(TNF—a)检测试剂盒由解放军总医院科技开 

发中心放免研究所提供；胆固醇由国药集团提供(批 

号：060123)。 

1．4 主要仪器：北京辉瑞公司生产的酶标仪(波长 

492 nm)；Agilent 8453紫外 可见 分 光 光度 计 ；上 

海手术器械厂提供的 80—2离心沉淀器；郑州长城 

科工贸有限公司提供的HH—S水浴锅；自动 7计 

数器。 

1．5 动物模型制备与分组：动物在适应性喂养 7 d 

后，按随机数字表法均分为正常对照组、模型组、益 

气活血解毒汤组、辛伐他汀组，每组 6只。按文献。 

报道的方法喂饲含体积分数为 1 的胆固醇、5 猪 

油、94 基础饲料复制 AS动物模 型，复制期为 

10周。正常对照组饲普通标准饲料；模型组喂饲高 

脂饲料，每只给予50 g／d。益气活血解毒汤组在模型 

组喂饲高脂饲料基础上，每只兔按人和动物间体表 

面积折算的等效剂量比值再灌 胃益气活血解毒汤 

30 m1．kg ·d (生药 4 g·kg ·d )；辛伐他 

汀组每只兔灌胃辛伐他汀药液 30 m1．kg ·d 

(即 1．7 mg·kg ·d-。，用辛伐他汀 1．7 mg溶于 

30 m1生理盐水)。正常对照组和模型组以等量蒸馏 

水灌胃；模型组及两个治疗组均每 日食完高脂饲料 

后再补足基础饲料。每只动物的饲料量一般限制在 

135～150 g／d，分笼饲养，自由饮水。 

1．6 观察指标及检测方法：实验满 10周后停药，禁 

食 12 h。用质量分数为10 的乌拉坦耳缘静脉注射 

麻醉，腹主动脉插管放血约 10 ml，分离血清。采用 

免疫散射比浊法测定血清CRP含量；采用放射免疫 

法测定血清 IL一6、TNF—a水平；采用酶法试剂盒， 

应用 Agilent 8453紫外可见分光光度计测定总胆 固 

醇 (TC)、甘油三酯 (TG)、高密度脂蛋 白胆固醇 

(HDL—C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL—C)水平， 

按 Friedewald公 式 LDI ⋯C TC (1／5×TG+ 

HDL—C)推算出。 

1．7 统计学处理：应用 SPSS11．0统计软件。结果 

用均数±标准差( ±s)表示，两组间比较采用 t检 

验 ，P<0．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 益气活血解毒汤对血脂的影响(表 1)：与正常 

对照组比较，模型组 TG、TC及 LDI 一C均明显升 

高，HDL—C下降，差异有显著性(P均<0．01)；益 

气活血解毒汤组及辛伐他汀组 TG、TC和LDL—C 

虽也较正常对照组升高，但差异元显著性(P均> 

0．05)，其中益气活血解毒汤组 HDL—C较正常对 

照组有所升高，但差异无显著性，而明显高于辛伐他 

汀组(P<0．05)。与模型组比较，益气活血解毒汤组 

及辛伐他汀组 TG、TC及 LDL—C均明显降低， 

HDL—C明显升高，差异有显著性(P均<0．01)。 

表 1 各组血脂水平比较( 士s，Jl一6) 

Table 1 Comparison of serum lipid level 

among groups ±s，n一6) mmol／L 

注：与正常对照组 比较 ： P< o．01；与模型组 比较 ： ’<o．Ol； 

与辛伐他汀组比较： P<O．05 

2．2 益气活血解毒汤对 TNF—a、IL一6和CRP的 

影响(表 2)：与正常对照组比较，模型组 TNF—a、 

IL一6和 CRP均明显升高，差异有显著性 (P均< 

0．01)；益气活血解毒汤组及辛伐他汀组 TNF—a、 

IL一6及 CRP虽也较正常对照组升高，但差异无显 

著性(P均>0．05)。与模型组比较，益气活血解毒汤 

组及辛伐他汀组 TNF—a、IL一6及 CRP均有不同 

程度的降低，差异均有显著性(P均d0．01)；益气活 
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血解毒汤组 TNF—a、IL一6及 CRP水平与辛伐他 

汀组比较差异无显著性 。 

表 2 各组血清 IL一6、TNF—a和 CRP水平比较( 士s，n一6) 

Table 2 Comparison of IL 一6．TNF—a and CRP of serum 

levels among groups(x~s，n一6) 

注 ：与正常对照组 比较 ： Pd0．01；与模 型组 比较 ： Pd0．01 

3 讨 论 

中医学认为络脉具有渗灌血气，互渗津血，贯通 

营卫的功能，络脉中气滞、血瘀、痰浊均为有形实邪， 

能阻碍气机，郁而化为热毒，损伤脉络，发为 AS。古 

代典籍中有清热解毒方药能“解毒护络”的记载。而 

现代医学对 AS的研究不断深入，新的细胞 因子不 

断被检出，炎症已成为 AS发生发展过程 中的重要 

因素。余蓉等。 研究推测，解毒活血中药具有抑制炎 

症的作用，从而可稳定粥样斑块 ，延缓 AS的发展与 

恶化。朱平等“ 研究发现，清热解毒方中的黄连、黄 

芩、银花、连翘等可以降低炎症因子如 TNF等的水 

平，防止其对血管内皮细胞的攻击。在中医理论及现 

代研究的基础上，我们将益气、活血、解毒三法结合， 

独创益气活血解毒汤，方中以连翘、黄芩清热解毒为 

君药，配水蛭破血逐瘀，牡丹皮、丹参清热活血以清 

除体内毒瘀之邪，为臣药；人参大补元气，因正气存 

内，邪不可干，可助君药连翘、黄芩以驱逐毒邪；又气 

旺则血行 ，可助臣药水蛭 、牡丹皮、丹参以活血化瘀 ， 

以杜绝瘀毒产生，在方中为使药。 

现已公认 TC、I DL—C、极 低密度脂蛋 白胆 固 

醇(VLDL—C)、TG与 AS发生呈正相关，HDL—C 

则与AS呈负相关。而脂质代谢异常，在AS发生发 

展中是损伤内皮和平滑肌的主要因素。活化的内皮 

细胞表达黏附分子吸引炎性细胞(主要为单核细 

胞)，当其移行至内膜下，即成为巨噬细胞，吸取脂质 

后，形成泡沫细胞，脂质亦随之移至内膜下并逐步形 

成斑块。活化的巨噬细胞释放 IL一6、TNF—a等细 

胞因子和生长因子，TNF—a可促进炎症和血栓形 

成，同时又可促进巨噬细胞分泌 IL一6，加重炎症反 

应。而 IL一6又是刺激肝脏产生CRP的最主要成分 

之一。CRP有直接的促炎症作用，同时又刺激单核 

细胞释放 IL一6、TNF—a。可见各种炎症 细胞因子 

相互作用可促进粥样硬化斑块形成。杨五彪等 研 

究发现，高脂饲料诱发 AS的兔血清中出现了血脂 

代谢紊乱和 CRP升高。胡伟航 临床发现，冠心病 

合并高脂血症患者 CRP、TNF—a明显高于不伴有 

高脂血症者，说明冠心病存在炎症反应。高脂血症可 

加重炎症反应。吴海云等。 临床研究发现，急性冠状 

动脉综合征患者CRP水平显著升高。沈晓君等 临 

床研究也证实，AS患者中存在血脂异常及 IL一6、 

TNF—a的升高，表明血脂异常、内皮损伤、炎症反 

应之间存在着相互诱导、相互协同的密切关系 ，共同 

参与AS的发生发展过程。 

本研究结果显示，用高脂饲料喂养家兔 10周 

后，模型组血清 TC、TG及 LDI 一C均明显升高， 

HDL—C降低，与文献。 报道一致，证实制模成功。 

而益气活血解毒汤组和辛伐他汀组血清TC、TG及 

LDL—C升高与正常对照组比较差异无显著性，益 

气活血解毒汤组 HDL—C升高较辛伐他汀组明显。 

提示益气活血解毒汤可降低 TC、TG、LDL—C，升 

高HDL—C，且升高HDL—C比西药更有优势，从而 

干预 AS的形成和发展。在本研究中还发现，模型组 

家兔血清 CRP、TNF—a、IL一6较正常对照组明显 

升高，而益气活血解毒汤组和辛伐他 汀组血清 

CRP、TNF—a及 IL一6与正常对照组比较差异无 

显著性，且两组之间亦无差异，表明益气活血解毒汤 

在降低炎症细胞因子水平，干预 AS的形成和发展 

方面与辛伐他汀有同样优势。 
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