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Abstract 

·AIM ：To study the protective effect of g ross saponins 

fr0m tribuIus terrestris L(GS1_r)and Erigeron Breviscapus 

(Vant．)Hand—Mazz(EBHM )on retinal ganglion cells 

(RGCs) in rabbits of chronic high intraocular pressure 

(HIOP)mode 1． 

·METHODS：Twenty—four rabbits were random ly divided 

into control group，HIOP g roup，EBHM treated g roup， 

GS1-r treated g roup．The HIOP models were made by 

iniected 20g／L methylcelIuIose into anterior chamber in 

rabbits of HIOP group and two treated groups．The rabbits 

in two treated g roups were treated with EBHM and GS"1-1- 

extract every day，4．5mg／kg and 5mg／kg respectively． 

W hen the HIOP lasted for four weeks．k⋯ing rabbits． 

removaI of the eye．electron microscopy of RGCs were done． 

·RESULTS：After m odeling in each group were elevated 

intraocular pressure．ultrastructure of RGCs have obvious 

damage under electron microscope for HIOP group in 

relation to the two treatment groups． 

·CONCLUSlON：GSTT and EBHM have a protective e仟ect 

on RGCs in rabbits with chronic high intraocular pressure． 

·KEYW 0RDS：chronic high intraocular pressure；rabbit； 
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摘 要 

目的：观察白蒺藜皂苷(gross saponins from tribulus terrestris 

L，GSTT)及灯盏细辛注射液[Erigeron Breviscapus(Vant．) 

Hand—Mazz，EBHM]对慢性高眼压模型兔视网膜神经节细 

胞(retinal ganglion cells，RGCs)的保护作用。 

方法：健康新西兰白兔24只，随机分为对照组 、高眼压组 、 

EBHM治疗组和 GSTI'治疗组，高眼压组和 EBHM治疗组 

及 GSTr治疗组的兔眼前房内注射 20g／L甲基纤维素制 

成慢性高眼压模型，EBHM治疗组的兔每 13耳缘 ivEBHM 

注射液 4．5mg／kg，GSTF治疗组的兔每日耳缘 iv GSTF注 

射液 5Ing／kg，高眼压持续 4wk时，处死实验兔，摘取眼球， 

做 RGCs电镜检查。 

结果 ：造模后各组眼压均升高，电镜下高眼压组相对于 

GSTT治疗组及 EBHM注射液治疗组，RGCs超微结构有 

明显损伤。 

结论：GSTF及 EBHM注射液对慢性高眼压兔 RGCs均具 

有保护作用。 

关键词：慢性高眼压；兔；灯盏细辛注射液；白蒺藜皂苷；视 

网膜神经节细胞 ；超微结构 
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O引言 

白蒺藜(Tfibulus terrestris L)为蒺藜科蒺藜属植物，别 

名刺蒺藜 、硬蒺藜，其果实、花及根在我国有悠久的用药历 

史。其果实始载于《神农本草经》，列为上品。具平肝解 

郁，活血祛风，明目，止痒的功效，为历版药典所收载。蒺 

藜的花 、苗 、根，也有药用记载 。蒺藜化学成分的研究始 

于20世纪 60年代 ，迄今已证实蒺藜主要含有皂苷类、黄 

酮类 、生物碱、多糖类等化合物，其它尚含甾醇类 、氨基酸 

类 、萜 类、脂 肪 酸、无机 盐等 成分 。蒺 藜皂 苷 (gross 

saponins from tribulus terrestris L，GSTI')是从白蒺藜地上全 

草中提制的有效成分之一。现已证实，GSTF具有降低血 

压 、降血脂、舒张血管 、抗血小板聚集、抗缺氧和保护离体 

心脏缺氧再给氧损伤等作用。青光眼系多种因素引起的 

以进行性视神经损害为特征的主要致肓跟病之一。目前 

对青光眼视神经损害的确切发病机制不十分清楚 ，但无论 

何种机制，其最终的结局均是视 网膜神经节细胞(retinal 

ganglion ceils，RGCs)的凋亡，因此防止或延迟对 RGCs的 

损害，有效保护视神经，已成为21世纪青光眼研究的方向 

和热点。我们将 GSTI"用于慢性高眼压兔眼模型，通过观 
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察 RGCs在电子显微镜下的改变，探讨 GSTr对慢性高眼 

压兔 RGCs的保护作用，以期为青光眼 RGCs的保护提供 

新药。 

1材料和方法 

1．1材料 体质量 1．8～2．5kg健康新西兰白兔 24只，l0～ 

12月龄，雌雄各半，由广东省医学动物实验中心提供。用 

裂隙灯显微镜、直接眼底镜检查眼前节及眼底无明显异 

常：外跟正常，结膜无充血，角膜清亮，房水清亮，虹膜淡粉 

色，放射状纹理清晰可见，瞳孔圆，晶状体正位，后节(一)； 

以 10 L丁卡因滴眼液表面麻醉后，Schioetz眼压计连续 

测量 眼压 3d，1次／d，眼 压 均 <21mmHg(1mmHg： 

0．133kPa)的动物方可采用。白蒺藜皂苷(GSTr)粉剂 由 

吉林敖 东洮南药 业提 供。灯盏 细辛 注射液 [Erigeron 

Breviscapus(Vant．)Hand—Mazz，EBHM】由云南生物谷药业 

有限公司提供。 

1．2方法 将 24只健康新西兰 白兔随机分为正常对照 

组(A组)，高眼压模型空白组(B组)和高眼压模型EBHM 

治疗组(c组)，高眼压模型 GSTr治疗组(D组)。每组 6 

兔 l2眼。选用对眼压无明显影响的30g／L戊 巴比妥钠 

1mk／kg肌注麻醉，眼部表面麻醉后，9：00位沿角巩膜缘 

内lmill抽出前房房水 0．2mL后，高眼压模型眼等量注入 

20g／L甲基纤维素，兔眼注射 20g／L甲基纤维素后 ，外眼 

正常，睑结膜轻中度充血，球结膜混合充血，部分结膜血管 

充血、迂曲、扩张，角膜轻度水肿，雾化，前房加深，房水基 

本清亮，虹膜色淡，纹理不清，阶段性虹膜萎缩，瞳孔扩大， 

晶状体在位。如在实验周期中发现眼压有所下降，即予以 

模型眼前房补注甲基纤维素 0．1mL，使其观察期内眼压均 

维持在32～39mmHg 。维持高眼压状态达4wk。对照眼 

注人生理盐水，均在30min后测量眼压(表 1)。正常对照 

组正常喂养，不做任何处理。高眼压模型组正常喂养，制 

成高眼压模型。EBHM治疗组正常喂养，制成高眼压模 

型，将给药组动物称质量，每 日耳缘静脉给药 4．5rag／kg(约 

等于成人用量)，1次／d。GSTT治疗组正常喂养，制成高 

眼压模型，将给药组动物称质量 ，GSTT粉剂溶于生理盐 

水 中，每 日耳缘静脉给药 5mg／kg(约等于成人用 量)， 

1次／d，连续用药 4wk。所有实验兔于观察 28d后处死。 

眼球 12：o0位缝线标记后，立即完整摘除(包括球后视神 

经 2mm)，沿标记缝线一视神经连线对剖眼球 ，去除角膜、虹 

膜、晶状体及玻璃体 ，将剩余 眼球壁用 25g／L戊二醛和 

l0 L锇酸双固定，用于透射电镜观察 。采用 Schioetz 

眼压计，分别于造模前 3d，造模后30min，造模后每 目测量 

眼压并记录，共计 1no 。测前校正眼压计 ，以避免人为 

误差。将所取标本用 25g／L戊二醛固定 36h后，修整成 

1mm X 1mm×1mm的组织块 ，10g／L锇酸后固定2h。平衡 

盐溶液漂洗2次，乙醇梯度脱水后，再经梯度丙酮脱水，环 

氧树脂包埋。最后行透射电镜观察，以了解视网膜超微结 

构改变。 

统计学分析：使用 SPSS 13．0软件包统计分析，实验 

数据以均数 ±标准差( 4-S)表示。 

2结果 

透射电镜下超微结构单纯正常眼压组 RGC胞质内散 

在大量细胞器，以线粒体和核糖体为主，散在粗面内质网， 

线粒体嵴完好(图 1A)。高眼压组核周细胞器数量减少， 

胞质水肿，细胞界限不清晰，线粒体肿胀，空泡变性，线粒 

体膜崩解，粗面内质网和核糖体消失(图1B)。EBHM治 

疗组及 GsTr治疗组 ，胞质内细胞器数量略为减少 ，散在 

表1各组造模前后限压比较 ( ±s，mmHg，n=12) 

线粒体，粗面内质网和核糖体，部分线粒体肿胀、空泡变 

性，部分线粒体嵴完好(图 lc，D)。 

3讨论 

青光眼是一组以眼压升高为主证并视神经凹陷性萎 

缩和视野缺损为共同特征的眼病。在中医属“五风内障” 

范畴，是由于风火上攻头目，或气郁生火上逆及痰火上攻 

造成阴阳偏盛、气机失调等诸种原因，导致气血失和、经脉 

不利，目中玄府闭塞，气滞血瘀 ，神水瘀积而发病 。中医 

药治疗青光眼主要以清火、解郁 、活血、利水、祛风，开窍， 

后期以滋补肝肾、舒肝解郁等法为主。与现代医学认为的 

由于机械性损伤、缺血性损伤其导致的氧化损伤等因素使 

视网膜 RGC不断死亡及神神经轴突不断减少基本一致。 

蒺藜，为蒺藜科(zygophylaceae)蒺藜属(tribulus)植物蒺 

藜(tribulus terrestris L)的干燥成熟果实，性微温，味辛苦， 

有小毒，有平肝解郁 、活血祛风、明目、止痒的功效 ，用于治 

疗头痛眩晕、胸胁胀痛、乳闭乳痈、目赤翳障、风疹瘙痒等 

症。《本经》：“蒺藜味苦温，久服明目，轻身”。叶天士等 

注释：“刺蒺藜久服而肝木攸畅，肝开窍于 目，故 目明”。 

叶长华等 发现 ，刺蒺藜单体成分 白蒺藜醇甙(tribulus 

fruit alcohol glycoside，TFAG)具有促进体外培养 鼠视 RGC 

存活及具有类似神经营养因子的作用。灯盏细辛 ，辛温解 

表，可祛风除湿止痛、活血化瘀、改善眼部血流。有效成分 

毗喃酮类物质有增加血流量、降低血管阻力、对抗二磷原 

苷引起的血小板聚集等作用。现代医学认为这类物质对 

青光眼视神经损伤有明显保护作用 。朱益华 报告， 

EBHM注射液具有改善大鼠实验性高眼压后视神经轴浆 

运输的作用。 

青光眼是一种以视神经损害为特征的致盲眼病，至今 

有关青光眼的发生机制、病理变化 、发展过程以及有效的 

治疗手段等许多问题仍在研究探讨之中，因此对青光眼的 

研究需进行广泛的动物实验。慢性高眼压模型相对于急 

性高眼压模型来说，对青光眼的发病机制、病理变化以及 

治疗的研究更有意义。甲基纤维素兔眼前房内注入是 目 

前普遍使用及公认的引起兔慢性高眼压的有效方法。甲 

基纤维素法是利用不溶的甲基纤维素沉积在前房，阻塞房 

水流出通道造成高眼压。国内 1994年贾莉君等 首先 

报道前房内连续注人 10g／L甲基纤维素建立兔眼慢性高 

眼压模型。 

本实验中高眼压组和 EBHM治疗组及 GSTr治疗组 

在注入20g／L甲基纤维素后后，约 30rain后眼压升高超过 

30mrnHg，用单因素方差分析比较 了三组动物 4wk内的眼 

压值，各组间没有显著性差异，说明EBHM及 GSTr没有 

降低眼压的作用。高眼压持续4wk后，高眼压组核周细胞 

器数量减少，胞质水肿，细胞界限不清晰，线粒体肿胀，空 

泡变性，线粒体膜崩解，粗面内质网和核糖体消失。 

EBHM治疗组及 GSTF治疗组，胞质内细胞器数量略为减 

少，散在线粒体，粗面内质网和核糖体，部分线粒体肿胀、 

空泡变眭，部分线粒体嵴完好。本结果显示 ，GSTY及 EBHM 




