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　 　 ［摘要］ 　目的 　研究利舒康胶囊的抗缺氧活性及其对模拟高原缺氧大鼠脑组织的保护作用 。方法 　采用小鼠常压密闭

缺氧耐受力实验和小鼠急性减压缺氧耐受力实验联合评价利舒康胶囊的抗缺氧活性 ；采用低压氧舱模拟海拔 ８ ０００ m高原环
境 ，观察缺氧前后大鼠脑组织病理显微结构的改变 ，并测定其中能量代谢和抗氧化应激相关指标 。结果 　利舒康胶囊低 、中 、

高剂量组均能有效延长常压密闭缺氧小鼠的存活时间（P＜ ０ ．０１） ，且存在剂量依赖性 ，其中 ，中 、高剂量组明显优于红景天胶

囊组（P＜ ０ ．０５或 P＜ ０ ．０１） ；利舒康胶囊低 、中 、高剂量组能够降低急性减压缺氧小鼠的死亡率（P ＜ ０ ．０１） ，且具有剂量依赖

性 ，其中 ，中 、高剂量组的死亡率明显低于红景天胶囊组（P＜ ０ ．０１） ；低压氧舱模拟高原减压缺氧实验结果显示 ，与正常对照组

相比 ，减压缺氧后大鼠脑组织出现病理性损伤 ，脑组织中丙二醛 （malondialdehyde ，MDA ） 、过氧化氢 （hydrogen peroxide ，
H２O２ ） 、一氧化氮（nitric oxide ，NO） 、乳酸（lactic acid ，LD ）含量和乳酸脱氢酶（lactic dehydrogenase ，LDH ） 活性显著升高

（P＜ ０ ．０５或 P＜ ０ ．０１） ，超氧化物歧化酶（superoxide dismutase ，SOD） 、过氧化氢酶（catalase ，CAT ） 、谷胱甘肽过氧化物酶
（glutathion peroxidase ，GPX）活性均显著降低（P＜ ０ ．０５或 P＜ ０ ．０１） ，而经利舒康胶囊预处理后 ，大鼠脑组织的病理损伤有所

缓解 ，脑组织中 MDA 、NO含量均显著下降（P＜ ０ ．０５或 P ＜ ０ ．０１） ，中 、高剂量组 H２ O２ 、LD含量及 LDH 活性显著下降（P＜
０ ．０５或 P＜ ０ ．０１） ，高剂量组 SOD 、CAT 、GPX活性均显著升高（P ＜ ０ ．０５） 。结论 　 利舒康胶囊具有良好的抗高原缺氧活性 ，

能够对模拟高原缺氧损伤大鼠起到保护作用 ，其机制可能与提高机体抗氧化能力 ，降低自由基损伤 ，缓解缺氧所致能量缺乏

和代谢障碍有关 。
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Anti唱hypoxia activity and its protective effects of Lishukang capsule on rat brain
tissue at simulated high altitude hypoxia
MA Huiping ，ZHANG Jun ，JIA Zhengping ，MENG Panpan ，JING Linlin ，WANG Rong （Lanzhou General Hospital Key Lab
of PLA for Prevention and T reatment of Injuries induced by High Altitude ，Lanzhou ７３００５０ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To investigate anti唱hypoxia activity and protective effects of Lishukang capsule on rat brain tissue
at simulated high altitude hypoxia ．Methods 　 The anti唱hypoxic activity of Lishukang capsule was evaluated with normobaric
hypoxia test and acute hypobaric hypoxia test in mice ．In addition ，rats were exposed to large hypobaric hypoxia chamber stim唱

ulating ８ ０００ m altitude ．The pathological changes of rat brain tissue before and after hypoxia were observed ．The oxidative
stress indicators and metabolism parameters in brain were measured ．Results 　 The low ，medium and high Lishukang doses can
effectively prolong the survival time of mice （P＜ ０ ．０１） in the dose dependent manner ．The medium and high Lishukang doses
were significantly better than those of Rhodiola rosea capsules （P ＜ ０ ．０５ or P ＜ ０ ．０１） ．The low ，medium ，high Lishukang
dose groups reduced the mortality of acute hypobaric hypoxia mice （P＜ ０ ．０１） with dose dependent effects ．The mice mortality
in medium and high dose groups was lower than that of Rhodiola rosea group （P ＜ ０ ．０１） ．Compared with normal control
group ，the hypoxic model rats exhibited pathological injury in the brain tissue af ter exposure to hypobaric hypoxia stimulating
８ ０００ m altitude ．The contents of MDA ，H２ O２ ，NO ，LD and LDH activity increased significantly （P ＜ ０ ．０５ or P ＜ ０ ．０１） ，

while the activities of SOD ，CAT ，GPX were significantly decreased （P＜ ０ ．０５ or P＜ ０ ．０１） ．After pretreatment with Lishu唱
kang capsule ，the pathological damage of rat brain tissue was alleviated and the content of MDA ，NO in the brain tissue was re唱
duced （P＜ ０ ．０５ or P＜ ０ ．０１） ．The levels of H２O２ ，LD content and LDH activity in medium and high dose groups were signifi唱
cantly decreased （P＜ ０ ．０５ or P＜ ０ ．０１） ．The activities of SOD ，CAT and GPX in high dose group were significantly increased
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（P＜ ０畅０５） ．Conclusion 　 Lishukang capsule has good anti唱hypoxia activity ．It provides protective effect for the injuries induced
by hypobaric hypoxia in rats ．The mechanism may related to the improvement of antioxidant capability ，reduction of free radical
damage and amelioration of energy metabolism ．

　 　 ［Key words］ 　 Lishukang capsule ；high altitude hypoxia ；brain tissue ；protective effect

　 　 藏药利舒康胶囊为国药准字 （Z２００２５９３２）药
品 ，是国家最早批准临床使用的传统中药复方制剂

之一 ，由红景天 、手掌参 、甘青青兰 、烈香杜鹃四味藏

药辅以黄柏 、甘草经提取加工而制成［１］
。具有抗缺

氧 、抗疲劳 、增强体力等作用 ，主要用于防治高原缺

氧引起的高原反应 、高原适应不全 、高原红细胞增多

症 、高原脑水肿 、高原心脏病等症状 。但其抗高原缺

氧作用机制至今尚未完全阐明 ，本研究首先采用小

鼠常压密闭缺氧耐受力实验和小鼠急性减压缺氧耐

受力实验 ，从动物整体水平评价利舒康胶囊的抗缺

氧活性 ，然后采用低压氧舱模拟海拔 ８ ０００ m 高原
环境 ，通过考察缺氧前后大鼠脑组织病理显微结构

的改变及抗氧化应激 、能量代谢相关生化指标的变

化情况 ，初步探讨其抗高原缺氧作用机制 ，为临床应

用提供理论依据 。

1 　材料

1 ．1 　动物
　 　常压密闭缺氧实验和急性减压缺氧实验采用

SPF级雄性 BALB／c 小鼠 ，体重（２０ ± ２）g ，实验动

物许可证号 ：SCXK（甘）２０１３唱０００２ ；利舒康胶囊对模

拟高原缺氧大鼠脑组织的保护作用实验采用 SPF
级雄性 Wistar大鼠 ，体重（２００ ± ２０）g ，实验动物许

可证号 ：SCXK（甘）２０１５唱０００２ ，均购自兰州大学动物

实验中心 ，饲养于兰州总医院动物实验科 。在恒温

［（２１ ～ ２３） ℃ ］ 、恒湿（ ４５％ ～ ６５％ ） 、各 １２ h明暗
周期的饲养室 ，用全价颗粒饲料喂养 ，实验动物自由

进食和饮水 。

1 ．2 　药物与试剂
　 　利舒康胶囊（原青海益欣药业有限公司 ，批号 ：

２０１５１２０４） ；红景天胶囊（原西藏军区红景天研制中

心 ，批号 ：２０１４０６０３ ） ；乳酸脱氢酶 （LDH ，批号 ：

２０１６１２１９） 、考马斯亮蓝法蛋白 （批号 ：２０１６１２０３） 、

BCA 法蛋白 （批号 ：２０１６１２１２） 、乳酸 （LD ，批号 ：

２０１７０１０６） 、过氧化氢（H２O２ ，批号 ：２０１６１２１９） 、过氧

化氢酶（CAT ，批号 ：２０１６１２２０） 、谷胱甘肽过氧化物

酶（GPX ，批号 ：２０１６１２２０） 、总超氧化物歧化酶（T唱
SOD ，批号 ：２０１６１２２１ ） 、一氧化氮 （NO ，批号 ：

２０１６１２１６） 、一氧化氮合酶 （NOS ，批号 ：２０１６１２１９）

试剂盒均由南京建成生物工程研究所提供 ；甲醛（分

析纯 ，成都金山化学试剂有限公司） 。

1 ．3 　仪器
　 　 FLYDWC５０唱IIA 型低压低氧动物实验舱（中航

工业贵州风雷航空军械有限责任公司） ；IMS唱２０ 制
冰机（常熟雪科电器有限公司） ；水浴锅（上海医疗器

械七厂） ；冷冻高速离心机（德国赫利氏公司） ；Spec唱
traMax i３全自动荧光酶标仪（Molecular Devices 公
司） ；Vortex 涡旋仪（海门市其林贝尔仪器制造有限

公司） ；DK唱８A 型电热恒温水槽（上海精宏实验设备

有限公司） 。

2 　方法

2 ．1 　小鼠常压密闭缺氧耐受力实验
　 　将 SPF 级雄性 BALB／c 小鼠（１８ ～ ２２ g）随机
分为 ５组 ：缺氧模型组 ，红景天胶囊组 ，利舒康胶囊

低 、中 、高剂量组 ，每组 １０只 。其中 ，红景天胶囊组

剂量为４００ mg／kg ，利舒康胶囊 ３ 个组剂量分别为

４００ 、６００ 、８００ mg／kg ，灌胃给药 ７ d ，缺氧模型组给

予注射用水 ，在第 ７天灌胃 ５０ min 后 ，将小鼠放入

２５０ ml广口瓶中（瓶中事先放入 ５ g钠石灰 ，用于吸

收二氧化碳和水 ，并在瓶底放入适量滤纸吸取尿液

和粪便） ，在瓶口涂抹凡士林将瓶口密闭 ，随后开始

计时 ，当小鼠呼吸停止时结束计时 ，记录小鼠在密闭

实验瓶中的存活时间 ，计算存活时间和延长率 。

2 ．2 　小鼠急性减压缺氧耐受力实验
　 　取 SPF级雄性 BALB／c小鼠 ５０只 ，随机分为 ５

组 ：缺氧模型组 ，红景天胶囊组 ，利舒康低 、中 、高剂

量组 ，每组 １０ 只 。 其中 ，红景天胶囊组剂量为

４００ mg／kg ，利舒康胶囊组剂量分别为 ４００ 、６００ 、

８００ mg／kg ，灌胃给药 ７ d ，缺氧模型组给予注射用

水 ，在第 ７天灌胃 ５０ min 后 ，将小鼠放入小型低压

低氧动物实验舱 ，以 ２０ m／s速度上升至海拔
１０ ０００ m高度 ，观察小鼠 １ h 内死亡量 ，计算存

活率 。

2 ．3 　大鼠减压缺氧实验
　 　取 SPF 级雄性 Wistar 大鼠 ６０只 ，随机分为 ６

组 ：正常对照组 ，缺氧模型组 ，红景天胶囊组 ，利舒康

胶囊低 、中 、高剂量组 ，每组 １０只 。通过种属间等效

剂量折算表 ，将“２ ．１”和“２ ．２”项下方法确定的小鼠

给药剂量换算为大鼠给药剂量 ：红景天胶囊折算为

６５２
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２８０ mg／kg ，利舒康低 、中 、高剂量分别为 ２８０ 、４２０ 、

５６０ mg／kg 。大鼠灌胃给药 ７ d（正常对照组和缺氧
模型组给予注射用水） ，在第 ７天灌胃 ５０ min后 ，除

正常对照组大鼠外 ，其余均放入大型低压低氧动物

实验舱 ，设置条件为 ：上升速度 １０ m／s ，下降速度
２０ m／s ，海拔高度 ８ ０００ m ，维持 １２ h ，期间大鼠自

由进食和饮水 ，１２ h后打开舱门 ，取出大鼠 ，迅速处

死 ，摘取脑组织 。其中 ２只大鼠脑组织固定于 １０％

甲醛溶液中 ，４８ h 后 ，脑组织从脑视交叉后切取

０ ．３ cm厚的脑片 ，样品送至兰州总医院病理科进行

石蜡包埋 、组织切片 、HE 染色 ，光学显微镜下观察

脑组织皮层区域细胞形态 。剩余 ８只大鼠脑组织在

冰生理盐水中洗 ３次 ，清除残血 ，用滤纸吸干 ，制成

１０％ 组织匀浆液 。将处理好的组织匀浆液 ，在４ ℃

下以 ３ ５００ r／min 离心 １０ min ，离心结束后取出组

织匀浆 ，小心吸取上清液 ，分装后在 － ８０ ℃ 保存 。

按照试剂盒的说明书操作 ，进行各项生化指标的

检测 。

2 ．4 　数据处理
　 　采用 SPSS １３ ．０统计软件进行统计学分析 。实

验数据均以（珚x ± s）表示 ，计数资料以率（％ ）表示 ，组

间比较采用 χ
２ 检验 ，其余组间比较采用单因素方差

（ANOVA）分析 ，以 α ＝ ０ ．０５ 为检验水准 ，以 P ＜

０ ．０５为差异有统计学意义 。

3 　结果

3 ．1 　利舒康胶囊对常压密闭缺氧小鼠存活时间的
影响

　 　与缺氧模型组比较 ，利舒康胶囊低 、中 、高 ３个

剂量组均能显著延长常压密闭缺氧小鼠的存活时间

（P ＜ ０ ．０１） ，延长率分别为 １６ ．９１％ 、２２ ．０２％ 和

３８ ．１６％ ，其中 ，中 、高剂量组缺氧小鼠的存活时间较

红景天胶囊组明显延长（P ＜ ０ ．０５ ，P ＜ ０ ．０１） ，且呈

现剂量依赖性 ，见表 １ 。

3 ．2 　 利舒康胶囊对急性减压缺氧小鼠存活率的

影响

　 　与缺氧模型组比较 ，利舒康胶囊 ３个剂量组均

能明显延长急性减压密闭缺氧小鼠的存活率 ，１ h
内的存活率分别为 ４０％ 、５０％ 、６０％ （P ＜ ０畅０１） ，明

显高于红景天胶囊组（P ＜ ０ ．０１） ，且呈现剂量依赖

性 ，见表 ２ 。

3 ．3 　利舒康胶囊对减压缺氧大鼠脑组织显微结构
的影响

　 　光镜下观察 HE 染色结果（图 １） ，正常对照组

大鼠脑组织结构正常 ，细胞形态完好 ，血管清晰可

表 1 　利舒康胶囊对常压密闭
缺氧小鼠存活时间的影响（珚x ± s ，n＝ ８）

组 　 别
给药剂量
（mg ／kg）

存活时间
（t／min）

延长率
（％ ）

缺氧模型组 － ３２ �．２９ ± ２ ．２２ －

红景天胶囊组 ４００ u３６ �．９９ ± ２ ．８９ 倡 倡 １２ 热．７０

低剂量组 ４００ u３８ �．５０ ± ３ ．４２ 倡 倡 １６ 热．９１

中剂量组 ６００ u４１ �．４１ ± ４ ．５０ 倡 倡 ＃ ２２ 热．０２

高剂量组 ８００ u４４ �．６１ ± ４ ．３６ 倡 倡 ＃ ＃ ３８ 热．１６

　 　 倡 倡 P ＜ ０ ．０１ ，与缺氧模型组比较 ；＃ P ＜ ０ ．０５ ，＃ ＃ P ＜ ０ ．０１ ，与红

景天胶囊组比较

表 2 　利舒康胶囊对急性
减压缺氧小鼠存活率的影响（n＝ ８）

组 　 别
给药剂量
（mg ／kg）

存活数
（只）

存活率
（％ ）

缺氧模型组 － ０ 妸０ 9
红景天胶囊组 ４００ u３ 妸３０ 倡 倡

低剂量组 ４００ u４ 妸４０ 倡 倡 ＃ ＃

中剂量组 ６００ u５ 妸５０ 倡 倡 ＃ ＃

高剂量组 ８００ u６ 妸６０ 倡 倡 ＃ ＃

　 　 倡 倡 P ＜ ０ ．０１ ，与缺氧模型组比较 ；＃ ＃ P ＜ ０ ．０１ ，与红景天胶囊组

比较

见 ；缺氧模型组大鼠脑组织部分细胞空泡 、水肿 ，细

胞核固缩 ，血管周围间隙明显扩大 ；红景天胶囊组大

鼠脑组织部分细胞核固缩 ，细胞周围有少量空泡 ，血

管周围间隙扩大 ；利舒康胶囊低剂量组脑组织部分

细胞水肿 ，细胞周围空泡明显 ；利舒康胶囊中剂量组

脑组织细胞周围空泡明显 ，部分细胞水肿 ；利舒康胶

囊高剂量组脑组织大部分细胞形态较好 ，细胞排列

整齐 ，少量细胞有水肿现象 。

3 ．4 　 利舒康胶囊对减压缺氧大鼠脑组织 MDA 、

H２O２ 、NO 含量的影响
　 　与正常对照组相比 ，缺氧模型组大鼠脑组织中

MDA 、H２O２ 、NO 含量均显著升高（P ＜ ０ ．０１） 。与

缺氧模型组相比 ，利舒康胶囊低 、中 、高剂量 ３ 个剂

量组大鼠脑组织中 MDA 、NO 含量均显著下降
（P＜ ０ ．０５或 P ＜ ０ ．０１） ，且呈剂量依赖性 ；中 、高剂

量组大鼠脑组织中 H２O２含量显著下降（P＜ ０ ．０５） 。

红景天胶囊组 MDA 、H２O２ 、NO 含量与缺氧模型组
相比 ，均显著下降 （P ＜ ０ ．０５ 或 P ＜ ０ ．０１） 。 详见

表 ３ 。

3 ．5 　 利舒康胶囊对减压缺氧大鼠脑组织 SOD 、

CAT 和 GPX活性的影响
　 　与正常对照组相比 ，缺氧模型组大鼠脑组织中

SOD 、CAT 、GPX活性均显著下降（P＜ ０ ．０５或 P＜
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图 1 　利舒康对减压缺氧大鼠脑组织皮层 HE染色结果（ × ２００ ，n＝ ２）

A ．正常对照组 ；B ．缺氧模型组 ；C ．红景天胶囊组 ；D ．利舒康胶囊低剂量组 ；

E ．利舒康将囊中剂量组 ；F ．利舒康胶囊高剂量组

表 3 　利舒康胶囊对减压缺氧大鼠脑组织 MDA和 H2O2含量的影响（珚x ± s ，n＝ ８）

组别
剂量

（mg ／kg）
MDA

（mmol／g prot）
H２O２

（mmol／g prot）
NO

（μmol／g pro t）
正常对照组 — ０ 貂．５２ ± ０ ．１３ ４ q．８５ ± １ ．０６ ６ 眄．３６ ± １ ．０１

缺氧模型组 — ０ 貂．７４ ± ０ ．１０ ＃ ＃ ７ q．００ ± ０ ．９９ ＃ ＃ ９ 眄．１２ ± ０ ．４６ ＃ ＃

红景天胶囊组 ２８０ P０ 貂．６５ ± ０ ．１１ 倡 倡 ４ q．６７ ± １ ．２４ 倡 ５ 眄．４５ ± １ ．３３ 倡 倡

低剂量组 ２８０ P０ 貂．６１ ± ０ ．１０ 倡 ６ q．５２ ± １ ．２１ ６ 眄．２７ ± １ ．２９ 倡 倡

中剂量组 ４２０ P０ 貂．５８ ± ０ ．０７ 倡 倡 ６ q．１０ ± １ ．１７ 倡 ５ 眄．７１ ± １ ．８６ 倡 倡

高剂量组 ５６０ P０ 貂．５４ ± ０ ．０８ 倡 倡 ５ q．３９ ± ０ ．９６ 倡 ３ 眄．９６ ± ０ ．３４ 倡 倡

　 　 倡 P＜ ０ ．０５ ，倡 倡 P ＜ ０ ．０１ ，与缺氧模型组比较 ；＃ ＃ P＜ ０ ．０１ ，与正常对照组比较

０ ．０１） 。与缺氧模型组相比 ，利舒康胶囊低 、中 、高 ３

个剂量组大鼠脑组织中 SOD 、CAT 、GPX活性均有
所上升 ，且呈剂量依赖性 ，其中高剂量组升高较为显

著（P＜ ０ ．０５） 。红景天胶囊组 GPX 活性较缺氧模
型组显著上升（P ＜ ０ ．０１） ，SOD 、CAT 活性虽有所
上升但无显著性变化（P＞ ０ ．０５） 。详见表 ４ 。

3 ．6 　利舒康胶囊对减压缺氧大鼠脑组织 LD 含量
和 LDH活性的影响
　 　与正常对照组相比 ，缺氧模型组大鼠脑组织中

LD含量和 LDH 活性均显著升高 （P ＜ ０畅０５ ，P ＜

０畅０１） 。与缺氧模型组相比 ，利舒康胶囊中 、高剂量

组大鼠脑组织中 LD 含量 、LDH 活性均显著降低
（P＜ ０畅０５ 或 P ＜ ０畅０１） 。红景天胶囊组 LD 含量 、

LDH 活性与缺氧模型组相比 ，下降具有显著性差异

（P＜ ０畅０５或 P＜ ０畅０１） 。详见表 ５ 。

4 　讨论

　 　判断一个药物是否具有抗高原缺氧活性 ，最公

认的方法是采用小鼠常压密闭缺氧耐受力实验和急

性减压缺氧耐受力实验相结合的方法 ，通过分别观

表 4 　利舒康胶囊对减压缺氧大鼠脑组织 SOD 、CAT和 GPX活性的影响（珚x ± s ，n＝ ８）

组别
剂量

（mg ／kg）
SOD

（U ／mg prot）
CAT

（U ／mg prot）
GPX

（U ／mg prot）
正常对照组 － ２８６  ．１２ ± １４ ．７３ ０ q．３８ ± ０ ．０８ ４２  ．２８ ± ３ ．６５

缺氧模型组 － ２３６  ．２０ ± １９ ．７２ ＃ ０ q．２７ ± ０ ．０８ ＃ ＃ ３０  ．６５ ± ４ ．８５ ＃

红景天胶囊组 ２８０ P２７３  ．４１ ± １９ ．４８ ０ q．３３ ± ０ ．０５ ４５  ．３５ ± ３ ．８８ 倡 倡

低剂量组 ２８０ P２４９  ．０５ ± ２５ ．９５ ０ q．２９ ± ０ ．０６ ３２  ．０２ ± ７ ．０６

中剂量组 ４２０ P２５２  ．１１ ± ２２ ．４４ ０ q．３４ ± ０ ．０６ ３７  ．３３ ± ２ ．８８

高剂量组 ５６０ P２６１  ．５２ ± ２１ ．７２ 倡 ０ q．３８ ± ０ ．０９ 倡 ４２  ．３４ ± ５ ．３０ 倡

　 　 倡 P＜ ０ ．０５ ，倡 倡 P ＜ ０ ．０１ ，与缺氧模型组比较 ；＃ P ＜ ０ ．０５ ，＃ ＃ P＜ ０ ．０１ ，与正常对照组比较
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表 5 　利舒康胶囊对减压缺氧大鼠
脑组织 LD含量和 LDH活性的影响（珚x ± s ，n＝ ８）

组别
剂量

（mg ／kg）
LD

（mmol／g prot）
LDH

（U ／g prot）
正常对照组 — ０ 行．３４ ± ０ ．０６ 　 ８ ８３５ 棗．１８４ ± ３２３ ．６２ 　

缺氧模型组 — ０ 行．４２ ± ０ ．０５ ＃ １０ ７０３ 棗．０４ ± ２６３ ．８７ ＃ ＃

红景天胶囊组 ２８０ 谮０ 行．３１ ± ０ ．０７ 倡 ８ １００ 棗．１３ ± ３７１ ．２２ 倡 倡

低剂量组 ２８０ 谮０ 行．３９ ± ０ ．０３ １１ ５８５ 棗．０６ ± ２９９ ．６４ 倡 倡

中剂量组 ４２０ 谮０ 行．３５ ± ０ ．０２ 倡 １０ ３８５ 棗．６ ± ３０２ ．８２ 倡

高剂量组 ５６０ 谮０ 行．３１ ± ０ ．０５ 倡 倡 ８ ５７３ 棗．３３ ± ３８２ ．３５ 倡 倡

　 　 倡 P ＜ ０ ．０５ ，倡 倡 P ＜ ０ ．０１ ，与缺氧模型组比较 ；＃ P ＜ ０ ．０５ ，

＃ ＃ P＜ ０畅 ０１ ，与正常对照组比较

察药物能否延长常压密闭缺氧小鼠的存活时间 、降

低急性减压缺氧小鼠的死亡率 ，评价药物的抗高原

缺氧能力［２］
。本实验结果显示 ，利舒康胶囊能明显

延长小鼠在常压密闭条件下的存活时间 ，降低小鼠

在急性缺氧条件下的死亡率 ，且呈剂量依赖性 ，说明

利舒康胶囊具有良好的抗高原缺氧活性 。

　 　高原地势高 ，空气稀薄 ，当机体从平原急速进入

高原地区时 ，伴随着摄氧不足和组织供氧的减少 ，导

致组织代谢障碍和各系统功能紊乱 ，从而对机体的

组织 、器官造成损害［３］
。大脑是机体主要的耗氧器

官 ，因而对脑组织的损伤也最为严重［４］
。组织病理

学变化情况显示 ，缺氧模型组大鼠脑组织细胞形态

发生明显变化 ，部分细胞空泡 、水肿 ，细胞核固缩 ；利

舒康胶囊高剂量组脑组织大部分细胞形态较好 ，排

列较为整齐 ，水肿程度明显减轻 ，说明利舒康胶囊对

减压缺氧大鼠脑组织的形态结构具有保护作用 。

　 　高原低压性缺氧干扰了机体正常的氧化反应 ，

活性氧（ROS）大量产生 ，主要包括超氧阴离子自由

基（O －
２ ） 、羟自由基（ · OH） 、H２ O２ 、NO 等［５ ，６］

。大

量 ROS可氧化 DNA 及细胞膜上的脂质 、组织中的

蛋白质以及糖类成分 ，加重脂质过氧化反应 ，使脂质

过氧化产物（MDA ）升高 ，从而导致氧化性损伤［７］
。

SOD 、CAT 和 GPX是机体清除自由基的主要酶 ，是

机体防御 ROS 损伤的第一道屏障 。 SOD 在机体内
可以特异性清除 O －

２ ，并使 O －
２ 进一步转变成破坏力

相对较低的 H２ O２ ，另 ２ 种抗氧化酶 CAT 和 GPX
可以迅速消除 H２ O２ ，减轻甚至阻断脂质过氧化作

用 ，使机体免受 H２ O２的侵害［７ ，８］
。它们共同起到细

胞内的抗氧化作用 ，保持机体内自由基的平衡 ，维持

细胞膜的结构 ，确保细胞功能的完整 。实验结果显

示 ，利舒康胶囊能明显降低脑组织中 MDA 、H２O２和

NO含量 ，提高 SOD 、CAT 和 GPX 的活性 ，说明利

舒康胶囊可影响减压缺氧大鼠的自由基代谢 ，降低

脑组织的氧化性损伤 ，提高抗氧化酶的活性 ，具有良

好的抗氧化应激作用 。

　 　同时 ，为弥补因缺氧导致的能量缺乏 ，糖酵解作

用代偿性地加强 ，并成为主要的供能途径 ，从而使得

机体内 LD大量蓄积 ，造成代谢性酸中毒 ，而 LDH
可促使机体中 LD 脱去氢离子生成丙酮酸 ，提高组

织对 LD 的代谢能力 ，维持缺氧状态下能量的供

应［９］
。实验结果显示 ，利舒康胶囊能明显降低 LD

含量和 LDH 活性 ，说明利舒康胶囊能缓解缺氧所

致能量缺乏和代谢障碍 。

　 　综上所述 ，常压密闭缺氧耐受力实验和急性减

压缺氧耐受力实验结果表明 ，利舒康胶囊具有良好

的抗高原缺氧活性 ，其活性优于红景天胶囊 ，且具有

剂量依赖性 。利舒康胶囊对模拟高原急性减压缺氧

造成的损伤具有明显的缓解作用 ，可保持脑组织细

胞结构的完整性 ，减轻水肿 ；并能提高机体抗氧化能

力 ，减轻自由基损伤 ；可促进细胞无氧酵解 ，提高乳

酸代谢转化 ，缓解缺氧所致的能量缺乏和代谢障碍 。
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