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黄芪多糖对肢体缺血再灌注骨骼肌的保护作用★ 
李建国，孟壮志，刘海英，田  耕，毕伏龙，李  迪 

Protective effect of Astragalus membranceus polysaccharide on skeletal muscle 
ischemia-reperfusion injury     

Li Jian-guo, Meng Zhuang-zhi, Liu Hai-ying, Tian Geng, Bi Fu-long, Li Di 

Abstract 
BACKGROUND: Previous studies have demonstrated that Astragalus membranaceus can influence the apoptosis and 
ischemia-reperfusion injury of myocardial cells. However, it is unclear whether Astragalus membranaceus plays the same role in 
skeletal muscle ischemia-reperfusion injury. 
OBJECTIVE: To study the protective effect of Astragalus membranceus polysaccharide on skeletal muscle ischemia-reperfusion 
injury. 
METHODS: Adult rabbits were randomly divided into experimental and control groups, and a model of limb ischemia-reperfusion 
injury in rabbits was established. Normal saline injection and Astragalus membranceus polysaccharide were infused 
intravenously into the rabbits of control and experimental groups, respectively, when blood perfusion was about to be recovered. 
At preischemia, 2 hours post-ischemia, 1, 3 hours post-reperfusion, blood samples were collected from the operated femoral 
veins to measure the activities of lactic dehydrogenase and creatine kinase. Meanwhile, the tibialis anterior tissues at the above 
time points were selected to measure the wet/dry weight ratio of skeletal muscle tissues, as well as to observe fine structure and 
ultrastructure changes.  
RESULTS AND CONCLUSION: After reperfusion, the activities of lactic dehydrogenase and creatine kinase in the experimental 
group were significantly higher than those in the control group at the same time point (P < 0.01). The wet/dry weight ratio of 
skeletal muscle tissues in the experimental group was lower than that in the control group at the same time point (P < 0.05). The 
results of an electron microscope and a light microscope showed that the degree of skeletal muscle injury in the experimental 
group was slighter than that in the control group. These findings suggest that Astragalus membranceus polysaccharide can 
relieve tissue swelling and protect skeletal muscle from ischemia-reperfusion injury. 
 
Li JG, Meng ZZ, Liu HY, Tian G, Bi FL, Li D. Protective effect of Astragalus membranceus polysaccharide on skeletal muscle 
ischemia-reperfusion injury. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2012;16(20): 3739-3742.      
[http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
背景：前期研究表明，黄芪对缺血再灌注心肌细胞的凋亡和损伤皆有影响，其对于骨骼肌缺血再灌注是否有同样作用，国

内外尚未见报道。 
目的：验证黄芪多糖对肢体缺血再灌注骨骼肌的保护作用。 
方法：取成年家兔按随机数字表法分为 2 组，建立兔肢体缺血再灌注损伤模型。在即将恢复血流灌注时，对照组及实验组

分别自耳缘静脉注射生理盐水、黄芪多糖注射液。分别在缺血前、缺血后 2 h、再灌注后 1，3 h 采集术侧股静脉血样。测

定血清乳酸脱氢酶、肌酸激酶活性。取上述各时相点兔胫前肌组织，测定骨骼肌组织湿/干质量比值并观察微细和超微结构

变化。 
结果与结论：实验组再灌注后血清乳酸脱氢酶、肌酸激酶活性明显低于同期对照组(P < 0.01)，骨骼肌组织湿/干质量比值低

于同期对照组(P < 0.05)。光镜及电镜观察结果示，实验组骨骼肌损伤程度轻于对照组。提示黄芪多糖能够缓解组织水肿，

保护缺血再灌注骨骼肌。 
 
关键词：黄芪多糖；肢体；再灌注损伤；骨骼肌；保护 
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0  引言 
 

肢体的创伤、断肢再植、血栓形成、组织

移植以及止血带的应用时间过长均可引起肢体

缺血。随着血流的恢复，在随后的一段时间内

组织损伤不仅不减轻反而逐渐加重，这种现象

称为肢体缺血再灌注损伤[1-2]。它不仅影响缺血

肢体组织的存活及功能，而且可累及全身多器

官，严重时可引发多器官功能衰竭而导致患者

死亡。黄芪多糖注射液是中药黄芪的提取    
物[3-4]，在治疗心血管疾病、改善微循环、提高

免疫力等方面有较好的作用[5-6]。也有报道黄芪

多糖注射液在休克、大脑缺血再灌注损伤中有

保护作用[7-8]。但黄芪多糖对骨骼肌缺血再灌注

损伤的治疗作用未见报道。本实验建立家兔肢

体缺血再灌注损伤模型，分析中药制剂黄芪多

糖对肢体缺血再灌注骨骼肌的作用。 
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1  材料和方法 

 
设计：随机对照动物实验。 
时间及地点：于2010-03/2011-06在内蒙古民族大

学医学院中心实验室完成。 
材料： 
实验动物：健康成年雄性家兔20只，4月龄，体质量     

2 000~2 200 g，清洁级，购自吉林大学实验动物中心，

许可证号：SCXK-(吉)2007-0003。 
主要试剂及仪器： 

 
 
 
 
 
 
 
方法： 
动物分组及模型建立：健康成年家兔20只，按随机数

字表法分为对照组和实验组，每组10只。参照Bonheur
等[9]、Ozturk等[10]方法建立肢体缺血再灌注损伤动物模

型。术前12 h禁食，体积分数3%戊巴比妥钠 (40~     
60 mg/kg)耳缘静脉注射麻醉。无菌手术暴露左大腿股

血管鞘，于腹股沟韧带处用微血管夹阻断股动、静脉，

在阻断处以下用橡皮带弹性环扎以阻断侧支循环。2 h
后取下橡皮带和血管夹，恢复肢体血供。在即将恢复血

流再灌注时，实验组从耳缘静脉注射黄芪多糖注射液(主
要成分：寡糖、黄芩苷)1 mL/kg，对照组从耳缘静脉注

射生理盐水注射液2 mL。              
检测项目及方法：两组分别在缺血前、缺血后2 h、

再灌注后1，3 h 4个时相点自术侧股静脉采集血样，并

取术侧胫前肌组织。  
血清乳酸脱氢酶、肌酸激酶活性的测定：采用美国贝克

曼CX-4型全自动生化分析仪测定血清中乳酸脱氢酶、肌

酸激酶的活性。乳酸脱氢酶、肌酸激酶测定试剂盒购自

南京建成生物工程研究所。 
骨骼肌组织湿/干质量比值的测定：取上述各时相点动

物小块胫前肌肉标本称湿质量后，置60 ℃恒温箱中，   
60 h后称骨骼肌干质量，然后计算骨骼肌组织湿/干质量

比值。 
石蜡切片制备及光镜观察：每组任选2只动物骨骼肌标

本切成2 cm×1 cm×0.5 cm大小的组织块，固定于标本

筐中，然后置于40 g/L多聚甲醛液中固定6 h。常规梯度

乙醇脱水，透明，包埋，切片，苏木精-伊红染色，显

微镜下观察并照相(每组取4个样本，每样本做4张切片，

包括肌纤维纵横两个切面)。 

超薄切片制备及电镜观察：将上述肌肉标本切成     
1 mm×1 mm×1 mm大小的组织块，经3%戊二醛液4 ℃
前固定，0.2 mol/L二甲胂酸钠缓冲液冲洗，1%锇酸4 ℃
后固定，常规梯度上行乙醇脱水，Epon812包埋剂浸透、

包埋，超薄切片，H-7500型透射电镜观察并摄片。 
主要观察指标：①缺血后及再灌注后横纹肌纤维形

态学改变。②透射电镜观察缺血后及再灌注后肌纤维线

粒体、横小管、三联体等细胞结构形态改变。 
统计学分析：所得数据用x

_

±s表示，由本文第一作

者采用t 检验进行统计学处理，P < 0.05为差异有显著

性意义。 
   

2  结果 
 
2.1  实验动物数量分析  实验共纳入20只家兔，分为2
组，全部进入结果分析，无脱失。 
2.2  血清中乳酸脱氢酶、肌酸激酶活性变化  对照组

再灌注后乳酸脱氢酶活性明显增高(P < 0.01)，再灌注

后实验组乳酸脱氢酶活性明显低于对照组(P < 0.01)，
见表1。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
再灌注后对照组肌酸激酶活性明显增高(P < 0.01)，

实验组再灌注后肌酸激酶活性明显低于对照组       
(P < 0.01)，见表2。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

2.3  骨骼肌组织湿/干质量比值  再灌注后骨骼肌组织

湿/干质量比值较同组缺血后2 h明显升高(P < 0.05，P < 
0.01)，而实验组骨骼肌组织湿/干质量比值明显低于对

照组(P < 0.05)，见表3。 

试剂及仪器 来源 

CX-4 型全自动生化分析仪 
H-7500 型透射电镜 
乳酸脱氢酶、肌酸激酶测定试剂盒 
黄芪多糖注射液  (4 g/L，批号

03051722) 

美国贝克曼 
日本日立公司 
南京建成生物工程研究所

石家庄神威药业股份有限

公司 

表 1  两组血清乳酸脱氢酶活性比较 
Table 1  Comparison of lactic dehydrogenase activity in two 

groups                         (x
_

±s, n=10, μkat/L)

aP < 0.01, vs. 2 h post-ischemia in the same group; bP < 0.01, vs. control 
group at the same time point 

Group Preischemia 2 h 
post-ischemia 

1 h post- 
reperfusion

3 h post-
reperfusion

 
Control  

 
2.208±0.183

 
2.584±0.316 

 
4.967±0.417a

 
5.284±0.483

Experimental 2.284±0.300 2.534±0.450 3.017±0.884b 3.067±0.683

表 2  两组血清肌酸激酶活性比较 
Table 2  Comparison of lactic creatine kinase activity in two 

groups                         (x
_

±s, n=10, μkat/L)

aP < 0.01, vs. 2 h post-ischemia in the same group; bP < 0.01, vs. control 
group at the same time point; cP < 0.05, vs. 1 h post-reperfusion in the 
same group 

Group Preischemia 2 h post- 
ischemia 

1 h post- 
reperfusion 

3 h post- 
reperfusion

 
Control 

 
2.817±0.400

 
3.067±0.500 

 
4.617±0.417a 

 
5.084±0.450ac

Experimental 2.817±0.456 3.067±0.283 3.700±0.511b 4.034±0.550b
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2.4  骨骼肌显微结构变化 
光镜观察结果：缺血后2 h镜下见横纹肌纤维轻度变

性(浊肿)，部分横纹可见，肌核存在。再灌注后1 h和再

灌注后3 h对照组见肌纤维明显水肿，横纹消失，部分

区域肌核消失，胞浆凝固，肌核固缩，见图1。再灌注

后1 h和再灌注后3 h实验组表现部分肌纤维轻度肿胀，

间质水肿，肌核接近正常，见图2。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

透射电镜观察结果：缺血2 h后见肌纤维边缘线粒体有

髓样变，糖原、内皮细胞改变不明显。对照组再灌注后

3 h显示线粒体髓泡样变和空泡样变、嵴断裂、糖原颗

粒减少、双侧终池电子密度增高、横小管粗细不等，见

图3。实验组再灌注后3 h三联体、糖原颗粒较对照组增

多，但肌纤维旁有髓样变线粒体，三联体较对照组完整，

见图4。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

3  讨论 
 
骨骼肌对缺血损伤非常敏感。正常肌细胞内含丰富

的乳酸脱氢酶、肌酸激酶，细胞损伤早期，肌膜通透性

增高，细胞内的酶释放入血，血清中的酶即发生相应改

变，随着肢体损伤程度的加重，释放入血的酶进一步增

加。因而血清中这些酶的含量可作为肌细胞损伤的敏感

指标，其含量的高低可反映细胞损伤的程度[11-14]。 
实验结果显示，血清中乳酸脱氢酶、肌酸激酶在缺

血后2 h较缺血前都有所升高，但升高不明显；再灌注

后对照组较缺血前和缺血后2 h明显升高(P < 0.01)。光

镜及电镜观察也发现骨骼肌在缺血后2 h已出现损伤，

但并不甚严重，再灌注后骨骼肌细胞损伤则非常明显，

说明再灌注后细胞的损害并未停止而是进一步加重，即

发生了缺血再灌注损伤。再灌注后3 h血清乳酸脱氢酶、

肌酸激酶两组均高于再灌注后1 h，尤以对照组明显，

提示可能在肢体缺血再灌注损伤后的一定时间内，灌注

的时间越长则组织的损伤程度越重。而黄芪多糖可减轻

骨骼肌缺血再灌注损伤。用药后乳酸脱氢酶、肌酸激酶

表 3  两组骨骼肌组织湿/干质量比值比较 
Table 3  Comparison of wet/dry ratio of skeletal muscle between 

two groups                            (x
_

±s, n=10)

aP < 0.05, bP < 0.01, vs. 2 h post-ischemia in the same group; cP < 0.05, 
vs. control group at the same time point 

Group Preischemia 2 h post- 
ischemia 

1 h post- 
reperfusion 

3 h post- 
reperfusion

 
Control 

 
2.88±0.09 

 
2.90±0.11

 
3.94±0.33a 

 
4.36±0.28b 

Experimental 2.89±0.15 2.94±0.28 3.24±0.14ac 3.78±0.26ac

Figure 1  Skeletal muscle at 3 h post-reperfusion in the control
group was found obvious edema in the interstice of 
muscle fiber, cross striation, interstitial edema, 
cytoplasm coagulation and nucleus pyknosis 
(Hematoxylin-eosin staining, ×400) 

图 1  对照组再灌注后 3 h 骨骼肌：肌纤维水肿明显，横纹
消失，间质水肿，可见胞浆凝固，肌核固缩(苏木精-
伊红染色，×400) 

Figure 2  Skeletal muscle at 3 h post-reperfusion in the 
experimental group was found slight edema in the 
interstice of muscle fiber, interstitial edema and 
nearly normal nucleus (Hematoxylin-eosin staining, 
×400) 

图 2  实验组再灌注后 3 h 骨骼肌：肌纤维轻度肿胀，间质
水肿，肌核接近正常(苏木精-伊红染色，×400) 

Figure 3  Skeletal muscle at 3 h post-reperfusion in the control
group was found mitochondrion medulla and 
vacuolation change, decreasing glycogen granules, 
abnormal triad, increasing electron density in 
bilateral terminal cisterns (Transmission electron 
microscope, ×30 000) 

图 3  对照组再灌注后 3 h 骨骼肌：线粒体髓样变、空泡样
变，糖原颗粒减少，三联体异常，双侧终池电子密度
增高(透射电镜，×30 000) 

Figure 4  Skeletal muscle at 3 h post-reperfusion in the 
experimental group was found mitochondrion 
medulla, generally normal sarcomere and triad 
(Transmission electron microscope, ×25 000) 

图 4  实验组再灌注后 3 h 骨骼肌：线粒体髓样变，肌节、
三联体基本正常(透射电镜，×25 000) 
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活性明显下降(P < 0.01)，说明对乳酸脱氢酶、肌酸激

酶的释放有明显的抑制作用，保护组织细胞膜结构和功

能的完整性，减轻骨骼肌细胞损伤程度。光镜及电镜的

观察结果也表明实验组肌细胞损伤程度较同期对照组

明显减轻。 
骨骼肌组织湿/干质量比值可反映组织损伤后水种

程度。组织受损时，花生四烯酸代谢产物增多，吸收大

量炎性细胞进入组织或黏附于血管内皮。由于炎性细胞

浸润毛细血管壁，增加血管通透性，导致组织细胞水肿。

随着骨骼肌组织损伤程度进一步加重，组织细胞水肿进

一步增加，骨骼肌组织湿/干质量比值明显增大。 
实验结果显示，再灌注后两组骨骼肌组织湿/干质量

比值较缺血前和缺血后2 h有所升高，而实验组骨骼肌组

织湿/干质量比值则低于对照组。光镜及电镜观察到实验

组组织水种程度较对照组明显减轻。说明黄芪多糖具有

显著的消肿作用，其消肿机制可能是一方面通过药物的

物理作用，它有明显高渗脱水作用，减少水流入细胞内，

将细胞内水分吸出细胞外，维持细胞容积，防止细胞及

细胞器破裂；另一方面通过药物的化学作用，它能够清

除氧自由基，通过阻断自由基的连锁反应，减轻氧自由

基对骨骼肌细胞膜的脂质过氧化的损伤，保护内源性超

氧化物歧化酶和谷胱甘肽活力，改善肌细胞代谢[15-19]。 
黄芪多糖注射液具有活血化瘀、扩张血管、增加血流

量、提高组织和器官抗缺血能力及改善微循环等作      
用[1-2]；能够减轻缺血组织脂质过氧化反应，对组织细胞

再灌注损伤起保护作用[20]；具有抑制血小板聚集、提高纤

溶活性、改善血液黏滞性和高凝状态、解除血管痉挛和抗

凝血作用。缺血再灌注损伤机制非常复杂，已知有许多因

素参与再灌注损伤过程，如自由基、兴奋性神经递质效应、

细胞内钙离子超载、一氧化氮、炎性递质损伤等[5-6]，目

前认为自由基损伤在其中发挥着重要的作用[7]。 
本实验结果表明，黄芪多糖对骨骼肌缺血再灌注损

伤有保护作用。黄芪多糖作为中药制剂，不存在排异反

应；药源广泛，无明显不良作用；黄芪多糖具有吸收迅

速、分布广泛的特点[4]。因此，黄芪多糖可应用于骨骼

肌缺血再灌注损伤的治疗。 
致谢：感谢吉林大学实验动物中心对本实验的支持。 
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文章概要： 

文章要点：前期研究表明，黄芪对缺血再灌注心肌细胞

的凋亡和损伤皆有影响。 

关键信息：黄芪多糖能够缓解组织水肿，保护缺血再灌

注骨骼肌。 

研究的创新之处：黄芪多糖在国内主要集中在心肌和脑

缺血再灌注的保护研究，实验观察其在骨骼肌中所起的作

用，具有一定创新性。 


