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摘要：龙血竭（Resina Draconis），是主要分布于我国云南和广西的百合科剑叶龙血树Dracaena cochinchinenis
（Lour）S.C.Chen 的树脂，作为我国的传统中药材，具有促进血液循环、血小板活化等作用。其化学成分主要有酚
类、萜类、甾醇类、黄酮类等，活性成分以酚类为主，如紫檀茋、龙血素A、龙血素B、白藜芦醇等。近年来研究表明，龙
血竭及其药效物质成分尤其是龙血竭总黄酮在心肌缺血再灌注领域具有较好作用。通过梳理近年相关研究，总结
了龙血竭及其药效物质成分通过作用于炎症小体、蛋白质、酶、信号通路等在抗氧化应激、抗炎、抑制细胞凋亡等方
面的作用及可能的作用机制，以期为该药在心肌缺血领域的深入研发提供参考借鉴，助力其临床合理优效应用。
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and Its Active Constituents on Myocardial Ischemia
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Abstract：Longxuejie（Resina Draconis），the resin of Dracaena cochinchinenis（Lour）S.C. Chen，
a sword-leaved dragon's blood tree of the family Liliaceae，which is mainly distributed in Yunnan and 
Guangxi，China，as a traditional Chinese medicine in China，has the effect of promoting blood circulation 
and platelet activation. Its chemical constituents primarily include phenols，terpenoids，steroids，flavonoids，
etc. The active components are chiefly phenols，such as pterostilbene，loureirin A，loureirin B，resveratrol，
and so on. In recent years，studies have shown that Longxuejie（Resina Draconis）and its pharmacodynamic 
substance components especially sanguis draconis flavones，have better effects in the field of myocardial 
ischemia-reperfusion. By combing the relevant studies lately，we summarized that Longxuejie（Resina 
Draconis）and its pharmacodynamic components exert effects and possible mechanisms through targeting 
inflammasomes，proteins，enzymes，and signaling pathways，contributing to antioxidative stress，anti-
inflammatory responses，and inhibition of apoptosis，with a view to providing references for the in-depth 
research and development of this drug in the field of myocardial ischemia and assisting in the rational and 
optimal clinical use of the drug.

Keywords：Longxuejie（Resina Draconis）；myocardial ischemia；ischemia and reperfusion injury；
sanguis draconis flavones
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龙血竭（Resina Draconis）是我国的传统中药
材。主要分布于我国云南和广西，是百合科龙血树
属植物剑叶龙血树Dracaena cochinchinensis（Lour.）
S.C.Chen 含脂木材提取加工制成的树脂［1］。《云南
省药品标准》于 1974 年收录后，正式开始生产和应
用龙血竭，并作为一类药材于 1990 年批准上市。据

《雷公炮炙论》所记载，早在南北朝时期便开始使用
龙血竭，至今已沿用 1500 多年［2］。而现在龙血竭及
其主要活性成分也在抗氧化应激、抗炎、抗肿瘤、抗
血小板凝聚等领域展现出出色的药理作用，因而龙
血竭受到国内外学者的广泛关注。

心肌缺血的主要原因是冠状动脉疾病，包括动
脉粥样硬化（动脉壁的脂质斑块形成）、血栓形成（斑
块破裂并引起血栓形成）、动脉狭窄和动脉痉挛等。
这些情况导致了心肌血流的不足，使得心肌细胞无
法得到足够的氧气和营养物质，从而引起心肌缺血。
一般情况下，心肌缺血后通过心脏血管介入手术、
心脏搭桥手术［3］等方式进行再灌注可以恢复受损
心肌的正常结构并改善心脏功能。然而，一些研究
表明，尽管通过上述治疗手段恢复了心肌的血液供
应，但受损心肌细胞的功能并未如预期恢复，反而导
致损伤程度加重，甚至出现一些不可逆的损伤，如梗
死面积扩大。这种现象便是心肌缺血 / 再灌注损伤

（myocardial ischemia-reprefusion injury，MIRI）。大量 
研究发现，MIRI 的发生可能与钙超载、氧自由基增
多、心肌纤维能量代谢障碍、炎症反应、酸中毒等机
制有关。

目前关于治疗 MIRI 的传统方法有通过静脉滴
注硝酸甘油，硝酸甘油因为对心肌细胞有很强的
内在性保护反应，有很好的疗效［4］。或者使用美
托洛尔，其作为一种β1- 受体拮抗剂，可以有效阻
止心肌细胞凋亡［5］。同时地尔硫卓也通过抑制炎
症而有较好疗效［6］。这些药物虽然有一定的作
用，但是由于 MIRI 的病理过程复杂，因此也有一
定的局限性。为了丰富临床药物，探寻治疗心肌
缺血和 MIRI 的新药物已然成为当下研究热点。有
大量研究表明，龙血竭可以有效缓解心肌缺血，其
作用特点与 MIRI 的复杂的病理过程相似，可以有
针对性地对心肌缺血的产生过程和发展过程产生
不同的疗效。目前鲜有对龙血竭及其药效物质成
分在心肌缺血疾病中药理作用的综述文献。基
于这一背景，本文将专注于梳理和归纳龙血竭及
其药效物质成分在抗心肌缺血方面的药理作用
及可能的作用机制。特别关注的是活性化合物， 
尤其是龙血竭总黄酮在抗心肌缺血中的作用，希望
能为龙血竭未来的综合利用和科学研发提供参考。
1　龙血竭及其药效物质成分治疗MIRI相关药理

作用

1.1　抗氧化应激

氧自由基（oxygen free radicals，OFR）是一类具
有未成对电子的氧分子或化合物，非常不稳定且具
有高度活性。OFR 在自然界中广泛存在，可以通过
正常的生物代谢过程产生，也可以由外部因素如辐
射、污染物和药物等引起。OFR 在生物体内的生成
受到严格的调控，过多的OFR 会导致氧化应激，导
致细胞膜的脂质过氧化、蛋白质的氧化、DNA 的损

伤等，最终导致细胞损伤和细胞死亡。而在 MIRI 过
程中，OFR 会过量产生，从而引起氧化应激，可以说
MIRI 与氧化应激有密不可分的关系。

大量的体外研究表明，紫檀茋、白藜芦醇、龙
血素 A、龙血素 B 和龙血竭总黄酮（sanguis draconis 
flavones，SDF）都能够减轻氧化应激的影响，并通
过调节过氧化物酶活性，发挥抗氧化的作用，从而
保护心肌组织。在 KHAN 等［7］研究中发现，通过给
予大鼠 400 mg·kg-1 的紫檀芪 10 d，可以显著降低
脑 缺 血 / 再 灌 注（ischemia/reperfusion，I/R）大 鼠 的
脑细胞中的氧化应激反应。杨波等［8］通过建立大
鼠 脑 缺 血 再 灌 注（middle cerebral artery occlusion/
reperfusion，MACO/R）模 型，并 给 予 大 鼠 30、60、
120 mg·kg-1 的龙血素 A，发现相比于其他组，超
氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）的活性
明显升高，说明龙血素 A 可以通过提高抗氧化酶
活性来抑制氧化应激以缓解 I/R 症状。在 JIANG M
等［9］的研究中发现，与龙血素 A 化学结构相似的龙
血素 B 也有较强的抗氧化作用，在体外实验中，给
予 10 μmol·L-1 的龙血素 B 便可以明显降低氧糖剥
夺 复 氧（oxygen-glucose deprivation-reoxygenation，
OGD/R）对细胞的损伤。SDF 是从龙血竭中提取的
黄酮类化合物。研究表明，SDF 对心肌缺血有较好的
保护作用，其中抗氧化作用较为明显。程初勇等［10］

研究表明，在新西兰兔 MIRI 模型中，SDF 可以降低
心肌肌酸激酶同工酶（CK-MB）水平，且左心室内压
最大上升速率（+dp/dtmax）有明显升高，说明 SDF 有
保护心肌组织，稳定细胞结构，提升心肌收缩水平的
作用。梁丽梅等［11］在此基础上，进一步发现 SDF 还
可以降低血清肌酸激酶（CK）、乳酸脱氢酶（LDH）
水平，两者都是心肌细胞凋亡的重要标志物，从而进
一步佐证 SDF 对心肌细胞的保护作用。
1.2　抗炎反应

炎症反应始终贯穿于 MIRI 过程中，在 MIRI 过
程的早期，炎症因子的过度表达是重要的判断依据，
其中主要的炎症因子有白细胞介素 -6（interleukin- 
6，IL-6）、核转录因子κB（nuclear factor-κB，NF-κB）、
肿瘤炎症因子（tumor necrosis factor-α，TNF-α）。有
大量研究表明，龙血竭在抑制炎症因子的表达上有
不错的效果。张媛等［12］使用兔耳痤疮模型评价龙
血竭凝胶的抗炎作用，血清检测指标结果显示中、
高剂量龙血竭凝胶可以显著降低血清中 TNF-α和
IL-6 的水平。张璇等［13］将 90 例静脉炎患者作为
临床试验对象，使用龙血竭散联合创灼膏进行局部
外敷治疗，结果显示该组治疗率达到 100%，优于其
他组，说明龙血竭在治疗静脉炎上也有优势。邓文
雯等［14］将小鼠作为研究对象，分别给予 0.4、0.8、
1.6 g·kg-1 透骨血竭散灌胃 3 周，结果显示，与对照
组和模型组相比，3 个剂量给药组的关节炎症评分、
足趾肿胀程度均降低，其中与高剂量组相比中、低剂
量组的疗效更好，显示出龙血竭在治疗关节炎上的
有效性。以上研究表明龙血竭在各个组织器官都能
发挥不错的抗炎效果，其机制可能是通过下调 NF-

κB、TNF-α、IL-6 的表达实现的。
2　龙血竭及其药效物质成分治疗MIRI 的作用机制

见表 1。
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2.1　NLRP3炎症小体

NLRP3炎症小体是由NLRP3、凋亡相关斑点样
蛋白（apoptosis-associated speck-like protein containing 
a CARD，ASC）、Caspase-1 的前体构成，通过下游
效应分子白细胞介素 -1β（interleukin-1β，IL-1β）
等发挥炎症效应，同时 NLRP3 炎症小体会通过激
活 Caspase-1 引起细胞焦亡。有研究表明，MIRI 过
程中，由于心肌细胞损伤，结构破坏等因素，导致
炎症小体的活化，从而加剧炎症反应，进一步加重
MIRI［15］。YUE RC、TOLDO S 等［16-17］的研究也表明，
在 MIRI 过程中 NLRP3 炎症小体、ASC、Caspase-1、
IL-1β等因子的活性明显升高，说明 NLRP3 炎症小
体的活化并激活 Caspase-1 引起心肌细胞焦亡是
MIRI 的一个重要机制。梁仪琳［18］的研究发现，分
别给大鼠灌胃 90 mg·kg-1（低剂量组）、180 mg·kg-1

（中 剂 量 组）、360 mg·kg-1（高 剂 量 组）的 SDF 后，
发 现 3 个 剂 量 的 SDF 组 相 比 于 MIRI 组 和 对 照 组，
NLRP3、Caspase-1、ASC 3 个因子的mRNA 表达均下
降，且中、高剂量组效果显著，说明 SDF 可能通过抑
制 NLRP3 炎症小体的表达从而发挥抗炎作用，抑制
细胞焦亡，达到缓解 MIRI 的作用。
2.2　缝隙连接蛋白43

广泛分布于心肌细胞的细胞膜与线粒体中的缝
隙连接蛋白 43（connexin43，Cx43），其多数位于心
肌细胞的端端连接处，即闰盘处，主要作用是进行心
肌细胞之间电信号的传递，从而协调心脏的收缩和
舒张。在 MIRI 过程中，Cx43 会经历急性结构重塑，
表现为数量、分布和磷酸化异常的改变［19］。这种
改变导致心肌细胞解偶联，进而引发再灌注心律失
常［20］。LU Q 等［21］通过建立大鼠 MIRI 模型，证实了
Cx43 的空间分布异常会导致心肌细胞间的“端到
端”传导降低，“侧到侧”传导上升，从而导致心肌细
胞间的电传导出现各向异性，引起心律失常。同时
该研究也发现，由此引发的心律失常，可以通过细胞
自噬来改善。因此改善 Cx43 的数量与分布可能会
减轻 MIRI。陈虹燚［22］使用免疫组织化学法和 RT-
PCR 法测定 Cx43 在 MIRI 组、对照组、SDF 组中的分
布与数量。结果MIRI组Cx43在闰盘处表达减少，且
分布紊乱，SDF组相比于MIRI组，Cx43在闰盘处的表
达明显上升，且Cx43mRNA表达明显增加。说明SDF
可以作用于靶点Cx43，上调Cx43与Cx43mRNA 的表
达，影响Cx43 的数量与分布，减轻MIRI。
2.3　热休克蛋白

热休克蛋白（heat shock protein，HSP）是一种

应急诱导蛋白，被认为在包括心脏、肾脏、肝脏等多
种 I/R 中发挥重要的作用［23］。特别是作为内源性
保护物质的 HSP70，在 MIRI 过程中发挥了重要作
用，上调 HSP70 的表达被认为是治疗 MIRI 的有效
手段［24］。在 SONG N 等［25］的研究中，使用槲皮素

（HSP70 抑制剂）对大鼠心肌组织进行预处理后，再
使用 OGD/R 处理大鼠建立 MIRI 模型，发现经过槲
皮素处理的大鼠心肌细胞受损程度更大。KIM 等［26］

也将 HSP70 基因导入到大鼠体内，发现心肌中的
HSP70 通过抑制诱一氧化氮合酶的活化从而减少了
一氧化氮（NO）的产生，从而减少心肌梗死的面积，
减轻了 MIRI 症状。在 MIRI 过程中，活性氧（reactive 
oxygen species，ROS）会大量产生，大量的ROS 会引
起蛋白质变性、DNA 损伤等，从而出现线粒体功能
障碍引发细胞凋亡加剧心肌损伤。研究表明［27-28］，
ROS 的大量产生会上调 HSP70 含量，而 HSP70 又会
迫使 ROS 的绝对含量降低，其机制是上调锰超氧化
物 歧 化 酶（mn-superoxide dismutase，Mn-SOD），一
种抗氧化酶的表达，使得氧化酶表达降低，减轻氧
化应激，最终抑制 ROS 对线粒体的损伤，减轻 MIRI。
除此之外，在 SHIRPOOR A 等［29］的研究中表明，在
MIRI 过程中，HSP70 还可以通过提高 SERCA2a（一
种主要存在于心肌细胞的肌浆网中的钙离子转运
ATP 酶）的表达水平减轻钙超载，基于此，叶祖杭［30］

便着眼于 SDF 与 HSP70 关系，发现 SDF 组与 MIRI 组
相比，SDF 组 HSP70 mRNA 的表达显著上调，说明
SDF 治疗 MIRI 的机制可能与上调 HSP70 的表达，发
挥抗氧化应激作用，减轻钙超载有关。
2.4　镍纹样蛋白

镍纹样蛋白（meteorin-like protein，Metrnl）又称
白细胞介素 -41（interleukin-41，IL-41），是一种新
型的脂肪因子，在冠心病中发挥了重要作用，当心肌
细胞处于缺血缺氧状态时，Metrnl 的表达较正常状
态下明显下调，而过表达时可以减轻细胞炎症和细
胞凋亡［31］。在 XU L 等［32］研究中揭示了 Metrnl 改善
MIRI 的机制，Metrnl 的过表达会激活腺苷酸活化蛋
白激酶（amp-activated protein kinase，AMPK）-p21 蛋 
白激活激酶 2（p21 protein activated kinase 2，PAK2）
信号通路，抑制 OGD/R 引起的细胞炎症和细胞凋
亡。米永程［33］研究通过制备大鼠 MIRI 模型，造模
前 14 d 每天给药 1 次 SDF（180 mg·kg-1），发现 SDF
组相比于 MIRI 组，Metrnl 的表达有显著上调，说明
SDF 缓解 MIRI 症状的机制可能与促进 Metrnl 的表
达从而激活 AMPK-PAK2 通路，抑制细胞炎症和细

表 1　龙血竭总黄酮对心肌缺血再灌注疾病的调节作用
Table 1　Regulatory effects of sanguis draconis flavones on ischemia and reperfusion injury

药理作用 作用机制 文献

抗炎，抑制细胞焦亡 作用于 NLRP3 炎症小体，下调 NLRP3、Caspase-1、ASC的表达 ［15-18］
减轻心律失常，维持心肌细胞间电传导的稳定 作用于 Cx43，上调 Cx43 的表达，影响 Cx43 的数量与分布 ［21-22］
减少 NO的产生，抗氧化应激，抑制细胞凋亡，
减轻钙超载

作 用 于 HSP70，下 调 一 氧 化 氮 合 酶、Mn-SOD 的 表 达，上 调
SERCA的表达

［26，29-30］

抗炎，抑制细胞凋亡，减少心肌梗死面积 作用于 Metrnl，上调 Metrnl的表达，激活 AMPK-PAK2 通路 ［32-33］
作用于 PARP，下调 PARP、ICAM-1、COX-2、COX-2的表达 ［36-37］
作用于HMGB1/TLR4/NF-κB p65信号通路，下调HMGB1、TLR4、
NF-κB p65、Bax的表达，上调 Bcl-2 的表达

［42-43，47-48］

促进血管修复，抑制细胞凋亡 作 用 于 Wnt/β-catenin 信 号 通 路，上 调 Wnt2的 表 达，下 调β- 
catenin的表达，提高 VEGF 的含量

［40-41］
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胞凋亡有关。
2.5　多聚二磷酸腺苷核糖聚合酶

除上述蛋白以外，多聚二磷酸腺苷核糖聚合酶
（poly adp-ribose polymerase，PARP）也被发现与许

多心血管疾病有关，如高血压、心肌肥厚、休克［34］。
其中，PARP-1 被认为与 MIRI 过程有关，有研究表
明，抑制 PARP-1 的表达可以显著减少心肌梗死的
范 围，以 及 MIRI 早 期 心 肌 细 胞 的 凋 亡［35］。 宋 兆
峰等［36］通过建立 MIRI 模型，发现在 MIRI 过程中，
PARP-1 的表达上调，NF-κB 活性增强，细胞间黏附
分子 -1（intercellular adhesion molecule 1，ICAM-1）、 
环氧合酶 -2（cyclooxygenenase-2，COX-2）等炎症
因子表达明显增加，说明通过抑制 PARP-1 的表达，
从而下调 NF-κB 及炎症因子的活性，以达到缓解
MIRI 的方法是可行的。基于此，颜文涛［37］在构建
大 鼠 MIRI 模 型 前 14 d 使 用 180 mg·kg-1 的 SDF 灌
胃，而后测量 PARP-1mRNA 的表达水平，发现 MIRI
组的PARP-1 表达水平相比对照组和假手术组均明
显上调，而 SDF 组相比于 MIRI 组，PARP-1 表达水
平下调，说明 SDF 对 MIRI 的保护作用可能是通过下
调 PARP-1 蛋白的表达，下调炎症因子表达，减轻细
胞炎症实现的。
2.6　Wnt/β-catenin信号通路

Wnt/β-catenin 作为经典 Wnt 信号，通过抑制细
胞凋亡、抗心肌纤维化和促进已损伤血管的修复等，
在 MIRI 过程中发挥重要的作用［38］。RONG M［39］的
研究表明通过抑制 Wnt2 蛋白的过表达，可以促进
细胞对已损伤血管的修复，并改善血管发育。李
上海等［40］也发现，β-catenin 蛋白的阳性表达率与
心 肌 细 胞 的 凋 亡 指 数 呈 负 相 关，且 R=-0.9，说 明

β-catenin 蛋白可以减轻 MIRI 过程中心肌细胞的凋
亡。通过查阅 KEGG 发现，Wnt2 与β-catenin 是负向
调控关系，即上调 Wnt2 的表达会抑制β-catenin 的
表达，从而抑制细胞凋亡。基于此，梁根诚等［41］通
过设置假手术组、MIRI 组、MIRI+Wnt/β-catenin 抑
制剂（IWR-1）组、MIRI+SDF 组、MIRI+IWR-1+SDF
组 去 探 究 SDF 治 疗 MIRI 的 作 用 机 制 是 否 与 Wnt/

β-catenin 信号通路有关。结果表明，MIRI+SDF 组的
Wnt2 的表达量明显高于其余 4 组，且β-catenin 的
表 达 量 明 显 低 于 其 余 4 组，同 时 相 比 于 MIRI 组，
MIRI+SDF 组 的 血 清 血 管 内 皮 生 长 因 子（vascular 
endothelial growth factor，VEGF）含量也明显升高，
说 明 SDF 可 以 通 过 上 调 Wnt2 的 表 达，从 而 下 调

β-catenin 的表达，进而抑制心肌细胞凋亡，促进血
管生成，达到缓解 MIRI 的作用。
2.7　HMGB1/TLR4/NF-κB p65信号通路

除 PKB/AKT 信 号 通 路 外，高 迁 移 率 族 蛋 白 
1（high mobility group box1，HMGB1）/Toll 样受体 4

（toll-like receptor4，TLR4）/NF-κB p65 信号通路也
被认为与 MIRI 密切相关。LI 等［42］研究中发现，在
MIRI 模型中，心肌 TLR4 和 NF-κB 的表达均显著增
加，同时 B 细胞淋巴瘤 2（B-cell lymphoma2，Bcl-
2）蛋白的表达水平下降，Bcl-2 相关蛋白 x（Bcl-2-
associat-ed x，Bax）的表达水平上升，从而诱导心
肌细胞凋亡。而 SDF 可以使 Bcl-2 蛋白水平上升，
Bax 蛋白水平下降［43］，从而抑制细胞凋亡，达到缓

解 MIRI 症状的效果。有研究表明，HMGB1 会在细
胞核中以较低浓度水平参与 DNA 的复制与转录，
而在细胞质中会以较高浓度参与炎症小体的激活
与自噬［44］。同时也有多种细胞（血小板、树突细胞、
内皮细胞等）会主动分泌 HMGB1 作为信号分子，去
激活周围细胞的炎症或免疫反应［45］。在 MIRI 过程
中，HMGB1 则主要通过与晚期糖基化终产物受体

（receptor for advanced glycation endproducts，RAGE）
和 Toll 样受体 2/4（toll-like receptor2/4，TLR2/4）相
结合，介导炎症反应，参与 MIRI 过程［46］。而后有
研究表明，山楂酸对 MIRI 损伤的缓解作用可能与
HMGB1/TLR4/NF-κB p65 通路的失活有关［47］。基
于此，唐森胡［48］构建了大鼠 MIRI 模型，并在造模
前 14 d 给予 180 mg·kg-1 的SDF 灌胃，造模结束后，
测量大鼠 HMGB1、TLR4 和 NF-κB p65 蛋白表达水
平。结果显示，MIRI 组上述蛋白表达水平相比对
照组和假手术组均明显上调，而 SDF 组与 MIRI 组
相 比，蛋 白 表 达 水 平 下 调，说 明 SDF 对 MIRI 的 保
护 作 用 可 能 是 通 过 下 调 HMGB1/TLR4/NF-κB p65
通路蛋白表达，减轻细胞炎症，抑制细胞凋亡实 
现的。
3　总结与展望

龙血竭自古就有止血生肌、活血祛瘀等功效，
用现代的眼光来看，更是具有多成分、多靶点、多途
径、高安全性等特点，因此在心血管领域具有独特的
优势。本文从龙血竭及其药效物质成分的药理作
用、作用机制及对心肌缺血治疗作用的最新研究进
展进行综述。种种研究显示，龙血竭的药理作用与
MIRI 的发病机制有很强的相关性，可以期待未来龙
血竭在临床上有更广泛的应用。

近年来龙血竭作用于心脏的机制与靶点逐渐清
晰，但大多是只聚焦于单个靶点或者机制。但抗氧
化应激、抗炎作用、抑制细胞凋亡等药理作用与多个
机制均有协同关系，故提示各位研究者未来可以着
眼于各个通路与靶点的相互协同和串扰作用关系，
进一步完善龙血竭治疗 MIRI 的作用机制。同时，龙
血竭治疗 MIRI 的研究大多使用细胞模型和动物模
型，需要进行更多临床研究，评估龙血竭在人体内的
安全性、有效性、最佳剂量等方面的表现，为龙血
竭的进一步开发提供数据支持。此外，龙血竭的临
床药物较少，未来还可以着眼于龙血竭新剂型的开
发，如龙血竭脂质体冻干粉等，提高龙血竭在体内的
生物利用度，为运用龙血竭治疗 MIRI 创造更多的可
能性。◆
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