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益气活血方对内毒素诱导小鼠炎症及
内皮损伤的影响

王新洲1 摇 高水波1 摇 代丽萍2 摇 王振涛3 摇 韩丽华3 摇 吴摇 鸿1袁3

摘要摇 目的摇 研究益气活血方对内毒素渊LPS冤诱导小鼠炎症及内皮损伤的干预作用遥 方法摇 50 只 8耀
12 周龄雄性 C57BL/6 小鼠随机分为空白对照组尧LPS 组尧益气活血方组咱1郾 29 g/渊kg窑d冤暂尧吡咯烷二硫代

氨基甲酸酯渊PDTC袁NF鄄资B 抑制剂冤组渊50 mg/kg冤尧益气活血方咱1郾 29 g/渊kg窑d冤暂+PDTC渊50 mg/kg冤组袁
每组 10 只遥 益气活血方组及益气活血方+PDTC 组中药灌胃 2 周袁其余组等体积生理盐水灌胃袁结束后次

日 PDTC 组及益气活血方+PDTC 组腹腔注射 PDTC袁1 h 后除空白对照组外其余各组腹腔注射 LPS
渊20 mg/kg冤刺激 6 h遥 采集小鼠血清及主动脉袁ELISA 检测血清炎性因子 TNF鄄琢尧 IL鄄6 浓度袁qRT鄄PCR尧
Western Blot 分别检测黏附因子 VCAM鄄1尧ICAM鄄1 及促凝血因子 PAI鄄1尧TF 的 mRNA尧蛋白表达水平袁并用

Western Blot 检测 NF鄄资B 通路磷酸化水平遥 结果摇 与空白对照组比较袁LPS 组血清 TNF鄄琢尧IL鄄6 浓度袁主

动脉 VCAM鄄1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF mRNA 及蛋白表达水平均升高渊P<0郾 01冤袁NF鄄资B 通路基团 P65尧I资B 磷

酸化水平亦明显升高渊P<0郾 01冤曰与 LPS 组比较袁益气活血方组尧PDTC 组及益气活血方+PDTC 组血清

TNF鄄琢尧IL鄄6 浓度袁VCAM鄄1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF mRNA 及蛋白水平袁P65尧I资B 磷酸化水平均明显降低渊P<
0郾 05袁P<0郾 01冤曰益气活血方+PDTC 组与益气活血方组比较袁差异无统计学意义渊P>0郾 05冤遥 结论摇 益气活

血方通过抑制 NF鄄资B 通路活性发挥抗 LPS 诱导小鼠炎症及内皮损伤的作用遥
关键词摇 益气活血方曰 内毒素曰 炎症反应曰 内皮损伤曰 核因子鄄资B

Effect of Yiqi Huoxue Formula on Inflammation and Endothelial Injury Induced by Lipopolysaccha鄄
ride in Mice 摇 WANG Xin鄄zhou1袁 GAO Shui鄄bo1袁 DAI Li鄄ping2袁 WANG Zhen鄄tao3袁 HAN Li鄄hua3袁 and
WU Hong1袁3 摇 1 Laboratory of Cell Imaging袁 Henan University of Chinese Medicine袁 Zhengzhou 渊450002冤曰
2 School of Pharmacy袁 Henan University of Chinese Medicine袁 Zhengzhou 渊450046冤曰 3 Institute of Cardio 鄄
vascular Disease袁 Henan University of Chinese Medicine袁 Zhengzhou 渊450002冤

ABSTRACT摇 Objective 摇 To study the effects of Yiqi Huoxue Formula 渊YQHX冤 on inflammatory re鄄
sponses and endothelial injury induced by lipopolysaccharide 渊LPS冤 in mice. Methods摇 Fifty male C57BL/
6 mice 渊 8 原 12 weeks old 冤 were randomly assigned to the control group袁 LPS group袁 YQHX group
渊1郾 29 g窑kg 原1窑d 原1冤袁 pyrrolidine dithiocarbamate 渊PDTC袁NF鄄资B inhibitor冤 group 渊50 mg/kg冤袁 and YQHX
渊1郾 29 g窑kg 原1窑d 原1冤 plus PDTC 渊50 mg/kg冤 group袁 10 in each group. The YQHX group and YQHX plus
PDTC group were administered with YQHX for 2 weeks by gastrogavage袁 while the other groups were ad鄄
ministered with equal volume of normal saline by gastrogavage. The next day after administration袁 PDTC
group and YQHX plus PDTC group were intraperitoneally injected with PDTC for 1 h. Then袁 all groups ex鄄
cept the control group were intraperitoneally injected with LPS 渊20 mg / kg冤 for another 6 h袁 and serums
and aortas were collected袁 respectively. The levels of TNF鄄琢 and IL鄄6 in the serum were detected using
ELISA. The mRNA expression levels of VCAM鄄1袁 ICAM鄄1袁 PAI鄄1 and TF were determined using qRT鄄PCR
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and the protein levels of these factors as well as the phosphorylation levels of NF鄄资B pathway were detec鄄
ted using Western Blot. Results摇 The levels of TNF鄄琢袁 IL鄄6袁 VCAM鄄1袁 ICAM鄄1袁 PAI鄄1 and TF in LPS group
were higher than those in control group 渊P<0郾 01冤袁 and the phosphorylation levels of P65 and I资B were al鄄
so increased significantly 渊P<0郾 01冤 . Compared with the LPS group袁 the levels of TNF鄄琢袁 IL鄄6袁 VCAM鄄1袁
ICAM鄄1袁 PAI鄄1袁 TF and NF鄄资B pathway phosphorylation were decreased in YQHX group袁 PDTC group and
YQHX plus PDTC group 渊P<0郾 05袁 P<0郾 01冤 . There was no significant difference among groups of PDTC
and YQHX plus PDTC 渊P>0郾 05冤 . Conclusion摇 YQHX suppresses the inflammatory responses and endothe鄄
lial injuries induced by LPS in mice by inhibiting the activities of NF鄄资B pathway.

KEYWORDS 摇 Yiqi Huoxue Formula曰 lipopolysaccharide曰 inflammatory response曰 endothelial injury曰
NF鄄资B

摇 摇 机体局部病原菌感染可引起体液内毒素渊 lipopo鄄
lysaccharide袁LPS冤浓度升高袁从而活化单核尧巨噬细

胞袁迅速释放大量肿瘤坏死因子鄄琢渊 tumor necrosis
factor鄄琢袁TNF鄄琢冤尧白细胞介素鄄6渊 interleukin鄄6袁 IL鄄
6冤等炎性因子至血液中袁形成野因子风暴冶袁并进一步

诱发全身系统性炎症反应咱1袁2暂遥 在高浓度 LPS尧炎性

因子共同作用下袁位于血管最内侧的内皮细胞被活化袁
功能紊乱袁过量表达黏附因子如血管细胞间黏附因子

渊vascular cell adhesion molecule鄄1袁VCAM鄄1冤尧细
胞间黏附因子渊 intercellular adhesion molecule鄄1袁
ICAM鄄1冤及促凝血因子如纤溶酶原激活物抑制剂鄄1
渊plasminogen activator inhibitor鄄1袁PAI鄄1冤尧组织因

子渊 tissue factor袁TF冤袁引起白细胞尧血小板大量黏附

和激活凝血级联反应袁形成促炎促凝的正反馈袁放大炎

症反应咱3暂袁造成微血管凝血尧动脉粥样硬化渊athero鄄
sclerosis袁AS冤形成加速尧心肌受损等严重后果咱4袁5暂 遥
核因子鄄资B渊nuclear factor鄄资B袁 NF鄄资B冤是调控机体

炎症的主要通路袁其磷酸化激活在致炎因子引起的血

管内皮功能紊乱中至关重要咱6暂 遥 益气活血法常用于

临床防治 AS尧冠心病等以内皮损伤为病理基础的心血

管疾病遥 本课题组在前期研究中证实袁益气活血方

渊黄芪尧人参尧赤芍尧西红花冤在体外具有抗内皮细胞炎

症尧减少促血栓因子表达的作用袁分子机制与抑制 NF鄄
资B 信号通路活性有关咱7原9暂袁但其在体内的作用尚不清

楚遥 该研究旨在观察益气活血方体内干预炎症反应及

内皮损伤的作用遥
材料与方法

1摇 动物摇 50 只 8耀12 周龄 SPF 级雄性 C57BL/
6 小鼠袁体重渊25依2冤 g袁购自北京维通利华实验动物

技术有限公司袁饲养于河南省中医院实验动物中心

咱许可证编号院SYXK渊豫冤2016原0009暂袁动物质量合格

证号院No郾 11400700319066遥 本实验遵守国家有关实

验动物保护和使用准则袁经河南省中医院实验动物伦

理委员会批准渊No. 20180315WZ冤遥
2摇 药物摇 益气活血方经四川新绿药科技发展有限

公司配方颗粒剂配置而成袁每 2剂渊成人一天用量冤含原

药黄芪 30 g 摇 人参 15 g 摇 赤芍 15 g 摇 西红花 10 g遥
各个单味中药批号如下院黄芪渊No. 17010092冤尧人参

渊No. 17010055冤尧赤芍渊No. 16060138冤尧西红花渊No.
16080067冤遥 使用时取益气活血方颗粒剂 2 剂渊10 g冤袁
加生理盐水 25 mL袁置 85 益水浴中使其充分溶解袁浓度

为 0郾 4 g/mL袁4 益保存备用袁使用时于 37 益水浴加热袁
按人与小鼠体表面积折算系数换算出灌胃剂量

为 1郾 29 g/渊kg窑d冤咱10暂遥
3摇 主要试剂及仪器摇 LPS渊美国 Sigma鄄Aldrich

公司袁批号院L2880袁加生理盐水溶解冤曰吡咯烷二硫代

氨基甲酸酯渊 pyrrolidine dithiocarbamate袁PDTC冤
渊美国 Sigma鄄Aldrich 公司袁批号院P8765袁加生理盐水

溶解冤曰小鼠 TNF鄄琢 ELISA 试剂盒渊杭州联科生物技

术公司袁批号院70鄄EK282/3原96冤曰小鼠 IL鄄6 ELISA 试

剂盒渊杭州联科生物技术公司袁批号院 70鄄EK206/3 原
96冤曰动物组织总 RNA 提取试剂盒渊上海生工生物公

司袁批号院B518621冤曰qRT鄄PCR 引物渊上海生工生物

公司合成冤曰反转录试剂渊北京宝日医生物技术公司袁
批号院RR047A冤曰qRT鄄PCR 试剂渊北京宝日医生物技

术公司袁批号院RR420A冤曰BCA 蛋白定量试剂盒渊上海

碧云天生物技术公司袁批号院P0010冤曰RIPA 裂解液渊武
汉博士德生物公司袁批号院AR0102冤曰PVDF 膜渊美国

Millipore 公司袁批号院 IPVH00010冤曰SDS鄄PAGE 凝胶

试剂盒渊西安晶彩生物公司袁批号院JCPE022冤曰ECL 发

光液渊美国赛默飞公司袁批号院 34580冤曰抗VCAM鄄1抗体

渊美国 Abcam 公司袁批号院ab134047冤曰抗 ICAM鄄1抗体

渊武汉三鹰生物公司袁批号院10020原1鄄AP冤曰抗 PAI鄄1 抗

体渊武汉三鹰生物公司袁批号院13801原1鄄AP冤曰抗 TF 抗

体渊美国 Santa Cruz公司袁批号院sc鄄374441冤曰抗 p鄄P65
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抗体渊美国 CST 公司袁批号院3033冤曰抗 P65 抗体渊美国

CST 公司袁批号院3034冤曰抗 p鄄I资B 抗体渊美国 CST 公

司袁批号院2859冤曰抗 I资B 抗体渊美国 CST 公司袁批号院
4812冤曰抗 GAPDH 抗体渊武汉三鹰生物公司袁批号院
60004原1鄄lg冤曰酶标羊抗鼠二抗渊武汉三鹰生物公司袁批
号院SA00001原1冤曰酶标羊抗兔二抗渊武汉三鹰生物公

司袁批号院SA00001原2冤遥 主要仪器院酶标仪渊美国赛默

飞公司袁型号 MULTISKAN FC冤曰qRT鄄PCR 仪渊美国赛

默飞公司袁型号 7500Fast冤曰SDS鄄PAGE 凝胶电泳系统

渊美国伯乐公司袁型号 Mini鄄PROTEAN冤曰蛋白湿转仪

渊美国伯乐公司袁型号Mini Trans鄄Blot冤曰Western Blot
成像系统渊美国伯乐公司袁型号 ChemiDoc XRS+冤遥

4摇 动物分组及干预方法 摇 参照文献咱11暂中动物

样本量设置袁小鼠按随机数字表法分为5组院空白对照组尧
LPS组尧益气活血方组尧PDTC 组尧益气活血方+PDTC
组袁每组 10只遥 益气活血方组咱1郾 29 g/渊kg窑d冤暂及益气

活血方咱1郾 29 g/渊kg窑d冤暂+PDTC渊50 mg/kg冤组中药灌

胃 2周袁其余组等体积生理盐水灌胃袁结束后次日 PDTC
组渊50 mg/kg冤及益气活血方+PDTC组腹腔注射 PDTC袁
1 h 后除空白对照组外其余各组腹腔注射 LPS渊20 mg/
kg冤刺激 6 h遥 LPS尧PDTC 使用剂量参照文献咱12暂遥 小

鼠造模后均有明显炎症反应袁成功率 100%遥 麻醉后摘

眼球取血袁4 益静置 6 h袁3 000 r/min 离心 10 min 抽取

血清袁同时用冰的生理盐水心脏灌流袁剥离小鼠主动脉袁
迅速置于液氮中备用遥

5摇 检测指标与方法

5郾 1摇 ELISA 检测血清 TNF鄄琢尧 IL鄄6 浓度 摇 参照

ELISA 试剂盒检测方法袁将梯度浓度的待检蛋白标准

品溶液和按合适比例稀释的小鼠血清分别加入酶标板

微孔中袁同时加入稀释的一抗溶液袁37 益孵育 1郾 5 h袁
洗板袁加入稀释的酶标二抗溶液袁37 益孵育 0郾 5 h袁洗
板后加入显色液反应 5~10 min袁加入终止液袁用酶标

仪读取各孔在 450 nm 处吸光值遥 根据已知标准品孔

的浓度和吸光值制作标准曲线袁计算血清待检蛋白浓

度遥 由于取材过程中小鼠部分血液样本出现溶血袁可
能对该部分实验结果产生影响袁故去除这些样本后该

部分实验重复次数 n =6遥
5郾 2 摇 qRT鄄PCR 检测主动脉 VCAM鄄1尧 ICAM鄄1尧

PAI鄄1尧TF mRNA 表达水平摇 在 NCBI 中查找目的基因

mRNA 的CCDS区域序列袁由Primer 5郾 0软件设计并合

成 qPCR引物袁引物序列及扩增产物长度如下院VCAM鄄
1F院 TTGACATCTCCCCCGGATCT袁 R院 AACACAAG
CGTGGATTTGGC袁166 bp曰ICAM鄄1 F院CCACTGCCTT鄄
GGTAGAGGTG袁 R院 GTCAGGACCGGAGCTGAAAA袁

135 bp曰 PAI鄄1 F院 CCGATGGGCTCGAGTATGAC袁R院
AGACTTGTGAAGTCGGCCAG袁283 bp曰TF F院 GTA鄄
CATTCCTCACCCTGCGG袁 R院 ATTGCTCGGTGCA鄄
CACTGTA袁225 bp曰茁鄄Actin F院AGAAGCTGTGCTAT鄄
GTTGCTCTA袁 R院 AAGGCTGGAAAAGAGCCTCAG袁
153 bp遥 利用动物组织总 RNA 提取试剂盒提取 RNA袁
逆转录为 cDNA袁按 SYBR Green qPCR 试剂盒反应体

系进行 qPCR扩增袁反应条件院94 益预变性 3 min袁94 益
变性10 s袁60 益退火30 s袁扩增40个循环袁反应结束后由

软件自动得出各组 Ct 值袁采用 2原吟吟Ct 方法进行计算

分析遥
5郾 3 摇 Western Blot 检 测 主 动 脉 VCAM鄄1尧

ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF 蛋白表达水平及 NF鄄资B 信号通

路激活水平 摇 各实验组称取等量的主动脉样品袁加
入 RIPA 裂 解 液 后 用 组 织 匀 浆 仪 震 荡 5 min袁
1 2000 r/min 离心 2 min 取上清袁BCA 法测定蛋白

浓度遥 混入 loading buffer 后于沸水浴中煮 5 min袁
SDS鄄PAGE 凝胶电泳遥 采用湿转法将蛋 白 转至

PVDF 膜袁5%脱脂奶室温封闭 2 h遥 一抗于 37 益孵

育 1郾 5 h袁PBST 洗膜后加入二抗于 37 益孵育 1 h袁
PBST 洗膜袁置 ECL 发光液中反应 3 min袁免疫印迹

成像系统成像袁Image J 软件分析条带灰度值遥 由于

小鼠主动脉组织量较小袁且在提取组织 RNA尧蛋白时

存在个别提取量较低无法用于检测的问题袁故设置

qRT鄄PCR 实验重复次数 n = 6袁Western Blot 实验

重复次数 n =3遥
6摇 统计学方法摇 采用 SPSS 19郾 0 对实验数据进

行统计分析袁结果以x依s 表示袁多组间比较采用单因素

方差分析袁组间两两比较采用 LSD 法遥 P<0郾 05 为差

异有统计学意义遥
结摇 摇 果

1摇 各组小鼠血清 TNF鄄琢尧IL鄄6水平比较渊表 1冤摇 与

空白对照组比较袁LPS 组 TNF鄄琢尧 IL鄄6 水平升高渊P<
0郾 01冤遥 与 LPS组比较袁益气活血方组尧PDTC 组尧益气活

血方+PDTC 组 TNF鄄琢尧IL鄄6水平明显下降渊P<0郾 01冤遥
表 1摇 各组小鼠血清 TNF鄄琢尧IL鄄6水平比较摇 渊pg/mL袁 x依s冤

组别 n TNF鄄琢 IL鄄6
空白对照 6 77援 29依5援 67 7援 96依2援 67
LPS 6 472援 43依70援 56鄢 1 228援 12依37援 48鄢

益气活血方 6 261援 54依78援 21吟 773援 50依72援 74吟

PDTC 6 225援 62依98援 66吟 669援 92依128援 92吟

益气活血方+ PDTC 6 243援 58依36援 33吟 678援 54依104援 87吟

摇 摇 注院与空白对照组比较袁鄢P<0郾 01曰与 LPS 组比较袁吟P<0郾 01
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益气活血方+PDTC 组与益气活血方组比较袁差异无统

计学意义渊P>0郾 05冤遥
2摇 各组小鼠主动脉 VCAM鄄1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF

mRNA 表达水平比较渊图 1冤 摇 与空白对照组比较袁
LPS 组主动脉 VCAM鄄1尧 ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF mRNA
表达水平明显升高渊P<0郾 01冤遥 与 LPS 组比较袁益气

活血方组尧PDTC 组尧益气活血方+PDTC 组 VCAM鄄1尧
ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF mRNA 表达水平明显下降 渊P <
0郾 05袁P<0郾 01冤遥 益气活血方+PDTC 组 mRNA 水平

较益气活血方组无叠加作用渊P>0郾 05冤遥

摇 摇 注院A 为 VCAM鄄1 mRNA 表达水平曰B 为 ICAM鄄1 mRNA

表达水平曰C 为 PAI鄄1 mRNA 表达水平曰D 为 TF mRNA 表达水

平曰1 为空白对照组曰2 为 LPS 组曰3 为益气活血方组曰4 为

PDTC 组曰5 为益气活血方+PDTC 组曰与空白对照组比较袁鄢P<

0郾 01曰与 LPS 组比较袁吟P<0郾 05袁吟吟P<0郾 01曰n =6
图 1摇 各组小鼠主动脉 VCAM鄄1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧

TF mRNA 表达水平比较

3摇 各组小鼠主动脉 VCAM鄄1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF
蛋白表达水平比较渊图 2冤 摇 与空白对照组比较袁LPS
组小鼠主动脉 VCAM鄄1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF 蛋白表达

水平明显升高渊P<0郾 01冤遥 与 LPS 组比较袁益气活血

方组尧PDTC 组尧益气活血方+PDTC 组主动脉 VCAM鄄
1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF 蛋白表达水平明显降低 渊 P <
0郾 01冤遥 益气活血方+PDTC 组与益气活血方组比较袁
差异无统计学意义渊P>0郾 05冤遥

4摇 各组小鼠血管内皮 NF鄄资B 通路激活情况比较

渊图 3冤 摇 与空白对照组比较袁LPS 组小鼠主动脉 P65尧
I资B 基团磷酸化水平明显升高渊P<0郾 01冤遥 与 LPS 组

比较袁益气活血方组尧PDTC 组尧益气活血方+PDTC 组

P65尧I资B 磷酸化水平明显降低渊P<0郾 01冤遥 益气活血

方+PDTC 组与益气活血方组 P65尧I资B 磷酸化水平比

较袁两组间差异无统计学意义渊P>0郾 05冤遥

摇 摇 注院A 为 VCAM鄄1 蛋白表达水平曰B 为 ICAM鄄1 蛋白表达水

平曰C 为 PAI鄄1蛋白表达水平曰D 为 TF蛋白表达水平曰1 为空白对

照组曰2为 LPS 组曰3 为益气活血方组曰4 为 PDTC 组曰5 为益气活

血方+PDTC 组曰与空白对照组比较袁鄢 P <0郾 01曰与 LPS 组比

较袁吟P<0郾 01曰n =3
图 2摇 各组小鼠主动脉 VCAM鄄1尧ICAM鄄1尧PAI鄄1尧

TF 蛋白表达水平比较

摇 摇 注院A 为 P65 蛋白磷酸化水平曰B 为 I资B 蛋白磷酸化水平曰
1 为空白对照组曰2 为 LPS 组曰3 为益气活血方组曰4 为 PDTC

组曰5 为益气活血方+PDTC 组曰与空白对照组比较袁鄢 P<0郾 01曰
与 LPS组比较袁吟P<0郾 01曰n =3
图 3摇 各组小鼠血管内皮 NF鄄资B 通路激活情况比较

讨摇 摇 论

机体炎症反应贯穿 AS尧冠心病等心血管疾病的整

个发生发展过程袁炎症反应 内皮损伤是心血管疾病临

床领域的重大关切袁也是临床需要解决的重大问题之

一遥 通过研究炎症反应及内皮损伤有利于探究该类疾

病发病机制及研发治疗药物遥 血管内皮功能紊乱是多

种心血管疾病发生发展的重要基础和起始因素袁包括

AS尧冠心病等疾病的最初病理特点都是血管内皮功能

紊乱咱13袁14暂遥 研究表明袁过度的炎症反应导致的内皮损

伤不仅是靶细胞受损袁更是反应的积极参与者袁使炎症
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进一步扩大咱15暂遥 随着炎症反应进展袁内皮细胞分泌

TNF鄄琢尧 IL鄄6 等 多 种 炎 性 因 子袁 同 时 黏 附 因 子

VCAM鄄1尧ICAM鄄1表达量增加袁进一步加重炎症反应遥
此外袁一些促凝血因子 PAI鄄1尧TF 表达量上升袁打破血

液原有的凝血动态平衡咱16暂遥 本研究结果显示袁LPS 诱

导的小鼠炎症模型血清 TNF鄄琢尧 IL鄄6 水平明显升高袁
且血管内皮 VCAM鄄1尧 ICAM鄄1尧PAI鄄1尧TF 等基因在

mRNA尧蛋白水平均明显升高遥
抗炎治疗为防 治 AS尧 冠心病提供了 新的思

路咱17袁18暂 袁临床上广泛使用的他汀类药物亦有抗炎作

用咱19暂遥 益气活血类方药具有益气活血袁化瘀通络的功

效袁有防治 AS 作用袁在多种心血管疾病中对炎症有抑

制作用咱20原22暂 遥 本课题组所用益气活血方由黄芪尧人
参尧赤芍尧西红花等四味中药组成袁方中各味中药均具

有抗炎或改善内皮功能之用遥 黄芪有效成分可抗炎尧
抗内皮氧化咱23暂 袁人参在治疗心血管疾病中的潜在价值

包括消炎和抑制凝血咱24暂遥 赤芍和红花具有抗凝尧抗内

皮细胞损伤的功效咱25袁26暂遥 体外研究显示袁益气活血方

可抑制 LPS尧凝血酶诱导的内皮细胞炎症因子尧促血

栓因子表达袁具有潜在的抗炎尧抗凝作用咱7原9暂遥 体内情

况较体外更加复杂袁益气活血方的干预作用如何呢钥
以往对益气活血类方药在体抗炎的研究多数集中在心

肌细胞方面咱27袁28暂袁而对内皮损伤的研究较少遥 本研究

通过腹腔注射 LPS 的方法制备小鼠炎症损伤模型袁同
时应用益气活血方进行干预袁结果提示袁益气活血方可

明显抑制 LPS 诱导小鼠炎性因子 TNF鄄琢尧 IL鄄6 释放袁
减弱炎症反应程度袁同时降低血管内皮黏附因子

VCAM鄄1尧ICAM鄄1袁促凝血因子 PAI鄄1尧TF 表达水平袁
维持内皮正常生理功能遥

NF鄄资B 是真核细胞内重要的信号分子袁具有维持

机体正常生理功能的作用袁与细胞炎症尧细胞凋亡等密

切相关咱29暂 袁参与调控 AS 的形成咱30暂 遥 作为一种转录

调控因子袁激活状态下的 NF鄄资B 通过结合基因的启动

子区域袁调节多种参与炎症反应的细胞因子尧黏附分子

的转录过程遥 具体的激活机制为袁静息状态下袁NF鄄资B
蛋白二聚体 P50/P65 与抑制蛋白 I资B 结合成三聚体

存在于胞浆中遥 在胞外刺激下 渊如病毒尧炎性因子

等冤袁I资B 发生磷酸化降解袁从而 P50/P65 暴露核定位

序列袁同时 P65 发生磷酸化袁随后二聚体进入胞核发

挥其转录调节功能咱31暂遥 内皮中重要的转录因子

kr俟ppel 样因子 2渊kr俟ppel like factor 2袁KLF2冤亦受

NF鄄资B 通路的调控咱32暂 遥 课题组前期研究显示袁在内

皮细胞中袁益气活血方通过抑制 NF鄄资B 通路活性和提

高 KLF2 表达从而减少 LPS 诱导的促血栓因子表

达咱9暂遥 在本研究中袁通过使用 NF鄄资B 通路抑制剂

PDTC 抑制 NF鄄资B 活性袁在体内验证了益气活血方对

炎性因子 TNF鄄琢尧 IL鄄6袁黏附因子 VCAM鄄1尧 ICAM鄄1袁
促凝血因子 PAI鄄1尧TF 的干预作用与抑制 NF鄄资B 信号

通路活性相关袁即 NF鄄资B 信号通路是益气活血方抗

LPS 诱导小鼠炎症反应的作用靶点遥
综上所述袁本研究证实益气活血方在体内通过抑制

NF鄄资B 信号通路活性减少由 LPS诱导的小鼠炎症及内

皮损伤遥 益气活血类方药在临床上用于治疗冠心病等

心血管疾病取得了公认的临床效果袁其作用与抗炎尧保
护血管内皮有关遥 本研究从炎症反应 内皮损伤的角度

出发袁利用动物实验袁观察益气活血方对炎症及内皮损

伤的干预作用并对其机制作初步探讨遥 基于临床效果袁
本研究在动物实验水平对益气活血方的作用进行验证袁
实验结果虽然不能直接进行临床转化袁但是为益气活血

方的临床应用提供了实验数据袁有助于提升对益气活血

方抗炎尧保护血管内皮等临床疗效的理解遥
利益冲突院 无遥
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