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Abstract 

·AlM ：T0 studV the inhibitiOn Of ferulic acid s0dium On 

retina 0xidatiVe damage in chrOnic ocuIar hypertensi0n 

mOdeIs． 

·METHODS：Forty SD rats were rand0m Jy djvjded into three 

gr0ups：b Jank cOntr0I gr0up，saIine gr0up and eru Jic acjd 

sodium 5mg／kg， 10mg／kg gr0up． We made a chrOnic 

OcuIar hypertensi0n mOdef， measured the intra0cufar 

pressure eVery day， and tested the maleic diaIdehyde 

(MDA)c0ntent and superoxide dismutase(SOD)activity 

I)f retinaI tissue 1，3 days and 1，2，4 weeks after operati0n． 

·RESULTS：The lv1DA and S0D were im proved 0bviOusIy 

after Operati0n．The MDA c0ntent of bIank cOntrOI g roup 

and saline g rOup had no significant change in the 

ObservatiOn DeriOd．FeruIic acid s0dium decreased a week 

after 0Oerati0n and was cIOsed tO nomaI 4 weeks after 

0perati0n．The SOD actiVity 0f bIank contrOI g r0up and 

saIine g r0up decreased rapidIy af【er a transient increase． 

Feru Jjc acid s0dium gr0up stjIJ dec Jjned sjgnjficantIy and 

mainta；ned high JeVel in the 0bserVatj0n period． 

·CONCLUSlON：FeruIic acid s0dium has prOtective e仟ect 

0n the Oxidative stress in retina Of chr0nic ocufar 

hypertensiOn m0dels of rats．The pr0tective e仟ect can be 

achieVed by eIiminating 0xygen free radicaI Or prOtecting 
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SOD activitv． 

· KEYW ORDS：chr0nic 0cular hypertensi0n m0de Js 0f 

rats；ferulic acid sodium ；MDA；SOD；retina 

Zeng}’，Li H．Ef ct 0f ruIic acid sodiIl111(m MDA，SOD 0f retina 

in rat n1odels with chronic 0cu1ar hyperteI1sion． f I，I9p̂ 胁â田 

『G“ n )2【)()9；9(9)：1668一l670 

摘要 

目的：探讨阿魏酸钠(feⅢlic acid sodium)对大鼠慢性高眼 

压模型视网膜氧化损伤的抑制作用。 

方法：SD大鼠40只随机分为空白对照组、生理盐水组和 

阿魏酸钠 5和 10m 组并做慢性高眼压模型，每日测量 

眼压，并于术后 1，3，7，l4，28d检测视 网膜组织中丙二 

醛(maleic dia1dehv(1e，MDA)含量和超氧化物歧化酶(supe jde 

小smutase，S0D)活性。 

结果：术后 MDA和 s0D均显著升高，观察期内空 白对照 

组和生理盐水组 MDA含量无显著变化，阿魏酸钠组于术 

后 7d开始下降，28d时接近正常水平。空白对照组和生 

理盐水组 s0D活性短暂升高后快速下降，阿魏酸钠组下 

降明显延续 ，观察期内维持于较高水平。 

结论：阿魏酸钠通过清除氧自由基或保护 s0D活性对持 

续性高眼压视网膜氧化应激具有保护作用。 

关键词：大鼠慢性高眼压模型；阿魏酸钠；MDA；SOD；视 

网膜 

D0I：l0．3969／i．issn．1672 l23．20O9．O9．O09 
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0引言 

不断增长的证据表明氧 自由基对开角性青光眼的发 

病起关键性作用。可促使小梁网组织 DNA氧化，明显的 

增加青光眼发病。此外 ，氧化应激对于青光眼的视网膜细 

胞有明显的损伤作用并参与特征性开角性青光眼视网膜 

神经细胞死亡“ 。因此 ，阻止氧自由基的生成及提高氧自 

由基的清除效率，阻止青光眼视网膜神经节细胞氧化应激 

引起的损害是青光眼视神经保护治疗的研究重点之一。 

许多中药成份对青光眼视网膜神经细胞有明显的保护作 

用 ’ 。有些中药如银杏、川芎 、藏红花等均有 良好的抗氧 

化作用，我国学者已经进行了抗青光眼的实验性研究 ，取 

得了良好的防治效果 。阿魏酸钠是中药阿魏酸( llic 

acid)的衍生物，研究表明阿魏酸毒性很低，在抗氧化、清 

除自由基、有效抑制血小板聚集和血栓形成等方面具有 
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确切的药理活性。我们将阿魏酸钠应用于大鼠慢性青光 

眼模型，检测其对 视网膜 巾丙二醛 (maleic dialdehyde， 

MDA)含量 、超氧化物歧化酶(superoxide dismutase，S0D) 

活性的影响，为临床青光眼视冲经保护治疗开辟新途径 

1材料和方法 

1．1材料 阿魏酸钠注射液购 自河南省海尔森药业有限 

公司；丙二醛(maIeic dialdehyde，MDA)、超氧化物歧化 

酶(superoxide di utase，s0D)活性检测试剂盒购 自武汉 

博士德生物丁程有限公司。TAC Hl CF l6Rx低温离心机， 

UV一2000型紫外可见分光光度计 ，恒温水浴锅，Tonope眼 

压计。由南华大学动物部提供的健康 sprague—D lay大 

鼠40只，雌雄不限，体质量 2()(】～240g，8～l2周龄，经检 

查无明显歪颈 ，角膜透明，虹膜 管清晰 ，瞳孔等大等圆， 

对光反射灵敏。适应性驯养 3d后，连续测量 3d眼压 ，剔 

除平均眼 高于或低丁正常眼 区间9～l6mmHg者。 

1．2方法 实验大鼠随机分为空白对照组 、生理盐水组和 

阿魏酸钠 5和 l0mg／kg组，每组 10只。各组戊巴比妥钠 

30mg／kg ip麻醉和 l0g／L地卡L太J表面麻醉，采片J Akira法 

烙闭大鼠双眼 3条上巩膜静脉 ，制作大鼠持续性高眼压动 

物模型。空 F1对照组未做任何处理，其余各组术前开始腹 

腔内分别注射 1 tnI 的生理盐水、5，l0mg／kg阿魏酸钠 ，注 

射 1次／d。Tonope眼压计每 日08：()()检测眼 ，测量 3 

次，取平均值并记录，分别于术后 1，3，7，14，28d处死大鼠 

取出视网膜 ，测定视网膜组织巾MDA含量 、S0D活性。于 

O℃ 生理盐水中分离视网膜，用滤纸吸干水分，称质量 ，取 

0．5g视网膜组织加 ln I 生理盐水 ，磨成均浆后再 超声 

粉碎 30s，3O00r／Injn离心 20min，取上清液供检测。s0D 

活性检测采片J黄嘌呤氧化酶法，MDA检测采用硫代巴比 

妥酸比色法。操作均按试剂盒说明书。 

统计学分析：所有数据均存 windowsxP环境下运用 

sPSs 13．0统计软件处理。统计方法采用成组资料的多冈 

素方差分析 ，显著性水平为 Jp<0．05。 

2结果 

2．1眼压 术后 ld眼 即升高，最高眼压可达 28mmHg， 

在实验期眼 一直持续维持。应用 sPSS 13．0软件对术 

前及术后各时问点眼乐进行多 素方差分析，术后各组不 

同时间点与术前比较都有明显变化(尸<0．01)，说明模型 

制作成功，生理盐水组与空白组各时间点比较均无显著性 

差异，在应用阿魏酸钠后的眼压有所下降，但与生理盐水 

组及空白对照组各组间比较并无显著性差异。每个时间 

点各组问比较也无显著性差异(表 1)。 

2．2各组视网膜组织 SoD活性和 MDA水平测定 造模 

后 1(1所有各组大鼠的视网膜 s0D活性和 MDA水平均显 

著升高(P<0．01)，各组问并无显著性差异。空白对照组 

和生理盐水组 S0D活性和 MDA水平术后均无 著性差 

异，各时间点5mg／kg和 10mg／kg阿魏酸钠组在术后 3d以 

后与前两组 比较有显著性差异(P<0．01)，而阿魏酸钠两 

组在术后 7d以后各时间点有 著性差异 (JP<0．O5)，随 

时间延长差值逐渐增大，28 c1时已接近正常水平。术后各 

组 s()D活性下降，组内比较有显著性差异 (P<0．O5)，但 

阿魏酸钠组下降水平较空白对照组 和生理盐水组 明显减 

缓 ，空白射照组和生理盐水组 MDA含量组内和时间点 

表 1 大鼠持续性高眼压动物模型眼压变化 ( ±s，n1【11Hg) 

表2 大鼠慢性高眼压模型视网膜 SOD活性检测结果 

( ±s，nu／mg prot) 

表 3 大鼠慢性高眼压模型视网膜 MDA检测结果 

( ± ， mol／L) 

组内比较无 著性差异，各时间点 5m kg和 l0m kg阿 

魏酸钠组在术后7d以后与前两组比较有显著性差异(P< 

0．01)，而且 阿魏 酸钠两组 7d后各时间点有显 著性差 

异(P<0．05)，随时间延长差值逐渐增大(表 2，3)。 

3讨论 

阿魏酸钠是从多种植物中提取的中药单体阿魏酸的 

衍生物 ，许多研究证实对活性氧 0H·，O～·和 H 0，有较 

强的清除能力，可以抑制脂质过氧化产物 MDA的生成， 

清除机体内的过量活性氧 。。氧自由基对青光眼发病具 

有关键性作用 ，并且其 DNA氧化可诱导视网膜神经细胞 

凋亡，有效的清除视网膜中氧 自由基 ，就可以对视网膜神 

经节细胞起到保护的作用。已经证 明阿魏酸对于眼部组 

织的氧化应激有很强的抑制作用并可通过调节 bcl一2和 

bax凋亡相关基 抑制细胞凋亡 ，而且有较强的促增 

殖作用，其作用强度优于脑源性神经营养冈子(BDNF)， 

成纤维细胞生 长 因子 (FGF)等公认 的促 增殖细胞 

子 ⋯。我们将阿魏酸钠应用于清除视网膜 中的氧 自由 

基，检测其 s0D活性和 MDA含量变化，了解其抗视网膜 
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细胞 DNA氧化能力，对临床有重要的指导意义。脂质过 

氧化是自由基攻击不饱合脂肪酸引起 的。视网膜光感受 

器细胞外节膜盘中含有大量的多价不饱合脂肪酸，因而极 

易受到过氧化作用的损伤。MDA是脂质过氧化的终末产 

物，可反映脂质过氧化损伤程度，s0D是机体的重要 自由 

基清除机制，通过烙闭大鼠双眼3条上巩膜静脉，其中的 

MDA含量就急剧升高，证实了不断增长的流出阻力使眼 

内过氧化氢处于高水平的结论 。由于存在高浓度的活 

性氧致使具有保护作用的 S0D活性反应性升高。但由于 

高眼压持续存在，使 SOD的活性受到明显的抑制，应用了 

阿魏酸钠后 ，可以看到 MDA的生成率明显的下降。S0D 

活性一直维持于一较高的水平，说明阿魏酸钠可能通过清 

除视网膜氧 自由基或提高 S0D活性来发挥其抗氧化作 

用 ，我们的实验同样表明，在一定浓度范同内，其抗氧化活 

性具有剂量依赖性。总之，阿魏酸钠对持续性高眼压视网 

膜氧化应激具有保护作用，其保护作用可能通过清除氧 自 

由基或保护s0D’潘『生来起作用，且有剂量依赖性。可作为青 

光眼视神经保护候选药物之一，具有良好的临床应用前景。 
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