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摘 要:活性氧(ROS)持续产生的过程与动脉粥样硬化、高血压、心衰等心血管疾病的发病密切相关。
中医药可通过多成分、多途径、多靶点协同作用对高血压进行辨证施治。通过对基于氧化应激途径的

中医药防治高血压的现状进行综述,旨在为其临床应用和基础研究提供参考。
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疗,建立膀胱癌诊疗流程,以期为今后临床工作提供
中医治疗新思路。对于形神统一理论指导下的膀胱
癌诊疗流程来说,为进一步明确该理论以及诊疗流
程的可行性与实践性,需要与更多的临床病案相结
合,进而不断完善、发展和丰富该理论。
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  高血压是引起心脑血管疾病发病和死亡的重要
基础疾病[1]。截至2017年,全球与高血压有关的死

亡人数超过1040万人[2]。血压升高的原因涉及多
个器官、系统和环境刺激之间复杂的相互作用。因
此,抗氧化可能是高血压治疗的新方向。

中医学历史悠久,近年来研究发现,中药组方及
单味中药和其有效活性成分对高血压病的预防和治
疗有明显疗效,且具有毒性小、不良反应少的优点,
已成为国内外研究的热点。现将基于氧化应激途径
的中医药防治高血压的研究进展综述如下。

1 氧化应激与高血压

1.1 氧化应激概述
机体应激产生的活性氧与抗氧化系统的清除之

间不协调而引起体内活性氧蓄积增多,使细胞内蛋
白质以及脂质等发生氧化损伤,导致细胞凋亡坏死,
称为氧化应激。正常生理情况下体内内源性抗氧化
酶和非酶抗氧化剂系统可以消除ROS的细胞毒性
产物,使细胞处于氧化还原自稳状态,维持机体氧化
与抗氧化的动态平衡[3]。丙二醛(MDA)和8-异前列
腺素F2α(8-isoPGF2α)是重要的氧化应激指标。在
心血管系统中,ROS发挥控制内皮功能和血管张力
的作用,在炎症、肥大、增殖、凋亡、迁移、纤维化以及
高血压相关的血管重塑和内皮功能障碍中起着重要
作用[4-6]。
1.2 心血管系统中ROS的主要来源

线粒体是生成ROS的关键场所和受ROS攻击

的靶子。受损或功能失调的线粒体过度生成O2-造
成氧化还原失衡状态,并随之产生氧化应激。在各
种损伤刺激下,细胞中ROS的增多使线粒体结构功
能发生异常,不能正常进行氧化磷酸化,从而引起细
胞和线粒体蛋白质、脂质以及DNA的氧化损伤,蓄
积大量ROS,造成二次损伤,这一现象称为ROS诱
导的ROS的释放[7]。ROS生成增加导致氧化应激
亢进,促进超氧化离子产生,造成线粒体功能障碍,
引发交感神经紧张和血压水平升高[8]。NADPH氧

化酶(NOX)是第一个被证实以生成ROS为主要功
能的酶类[9]。研究表明,在SHR和AngII诱导的高
血压大鼠及小鼠体内NADPH氧化酶的表达和活性
与血管内 O2-生成呈正相关[10],因此可通过抑制

NADPH氧化酶的表达和活性延缓高血压的发展。
NOX1、NOX2、NOX4和NOX5是心血管细胞中ROS
的主要催化底物。黄嘌呤氧化还原酶(xanthineoxi-
doreductase,XOR)被认为通过还原无机硝酸盐和亚
硝酸盐介导NO形成,同时其活性或表达的增加将
导致尿酸和超氧化物的增加。后者的升高被认为是

XOR在高血压中促进血压升高和内皮功能障碍的
作用基础[11]。一氧化氮合酶(NitricOxideSynthase,
NOS)是一种通过抗氧化应激和维持血管张力等作
用影响血压的信号分子。NOS亚型目前为止已发现

3种,分别为神经元型一氧化氮合酶(nNOS)、内皮型
一氧化氮合酶(eNOS)、诱导型一氧化氮合酶(iN-
OS)。研究表明eNOS和iNOS在高血压发病过程
中,可很大程度影响NO的生成[12]。四氢生物蝶呤
(tetrahydrobiopterin,BH4)是eNOS表达活性用的必
要辅助因子,BH4缺乏时会导致eNOS解偶联,从而
产生大量的O2-而不是NO。iNOS只在病理状态下
诱导,快速合成大量NO,而过量NO又具有一定的
细胞毒性作用。有研究表明,高血压病理状态可导
致iNOS的过度表达和eNOS解偶联而影响高血压
的发生[13]。
1.3 基于氧化应激途径中医药治疗高血压的相关
因子

  中医药基于氧化应激途径治疗高血压是通过多
靶点、多途径进行的,有很多因子参与其中。ACE2
是一种含锌金属的单羧肽酶,在DOCA盐诱导高血
压大鼠模型中,室旁核中ACE2的过表达可通过降
低Akt和ERK1/2磷酸化,阻断环氧化酶1和环氧
化酶2的基因和蛋白质表达增加,减轻环氧化酶介
导的神经性炎症,同时增加nNOS表达,降低NOX2、
NOX4的蛋白表达,提高CAT 和SOD及含锰SOD
等抗氧化酶的活性,从而减弱神经源性高血压的发
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展[14]。PGC-1α是一种共激活因子,在心肌细胞中具
有高表达水平。有研究表明,PGC-1α可通过多种共
激活基因的表达,抑制ROS生成和促进抗氧化酶的
表达,通过维护血管稳态控制高血压[15]。TXNIP是
重要的内源性促氧化蛋白,可诱导组织细胞发生氧
化性损伤[16]。研究表明,高血压病理状态下,TXNIP
表达上调,促进AngII诱导的血管内皮细胞氧化应
激和凋亡,抑制细胞内NO合成,加重血管内皮功能
障碍,进而促进高血压发展[17]。

2 中药基于氧化应激防治高血压的研究进展

2.1 中药单体及有效成分

2.1.1 天麻素 天麻素是天麻的主要活性成分。
吴少英[18]研究发现,治疗组在给与天麻素注射液静
脉滴注后,其GSH-Px、TAC、LPO及 MAD指标改善
情况均显著优于观察组,血压也明显改善,说明天麻
素注射液能够提高GSH-Px活性,增强患者的抗氧
化能力,改善动脉弹性及血管超负荷指数。
2.1.2 王不留行黄酮苷 王不留行黄酮甙(Vacca-
rin)能保护内皮细胞免受氧化应激损伤[19]。ZHU
等[20]研究分析,Vaccarin可通过抑制肾RAS的激
活,下调NOX2、MDA,激活SOD和CAT的活性,减
少ROS的产生,减轻氧化应激反应,控制血压。有
实验研究显示,与未给药的SHR大鼠相比,Vaccarin
给药降低了大鼠胸主动脉中ROS的含量,并促进内
皮型eNOS的磷酸化,增强主动脉组织的抗氧化和
抗炎能力,影响血管重构[21]。
2.1.3 白藜芦醇(resveratrol,Res) 白藜芦醇是
二苯乙烯家族中一种植物类抗毒素,具有抗氧化损
伤的多效作用,可降低高血压风险。有实验研究表
明,在果糖诱导的高血压大鼠模型中,白藜芦醇降低
血压的效果优于瑞舒伐他汀,可消除ROS的产生,
并可 降 低 NADPH 氧 化 酶 的 活 性,增 强 大 脑 中

ERK1/2-RSK-nNOS信号通路活性,而 NOS产生的

NO可通过抑制大脑中交感神经系统的激活来调控
血压[22]。
2.1.4 葛根素 葛根素是葛根的有效成分之一。
施伟丽[23]以SHR为动物模型,结果显示葛根素组的
大鼠血清中 MDA水平降低,NO、eNOS水平升高;
此外,还发现葛根素组中NDAPH、GPx2、Prx3、Prx5
mRNA表达水平升高,Nox2、Nox2、Nox4、Prx4mR-
NA表达水平降低,说明葛根素可通过维持氧化抗氧
化系统动态平衡,减少自由基的生成,从而发挥抗氧
化作用,控制血压。
2.1.5 槲皮素 PEREIRA[24]通过研究发现,槲皮
素可通过抑制血管 NOX活性,控制ROS水平,抑制
血管平滑肌细胞增殖提高血管抗氧化能力,从而预

防和治疗高血压引起的血管肥厚性重构。
2.1.6 人参皂苷 人参皂苷Rb1可能参与调节内
皮细胞eNOS表达,释放 NO,刺激内皮细胞依赖性
血管舒张,降低血压[25]。陈梅卿等[26]通过构建SHR
大鼠模型发现,腹腔注射人参皂苷Rb1溶液后,随着
血压降低,大鼠 MDA水平降低,SOD水平升高,提
示人参皂苷Rb1可能通过抗氧化发挥降压作用。
2.2 中药复方

2.2.1 柴胡疏肝汤 柴胡疏肝汤由柴胡、陈皮、芍
药、香附、枳壳、川芎和炙甘草七味中药组成。王鸿
燕等[27]研究发现,经柴胡疏肝汤干预过的大鼠血清

NO和SOD水平显著升高,MDA水平显著降低,提
示其可能通过促进NO和SOD表达以提高机体抗
氧化能力,减少氧化毒物产生,从而改善血管舒张
功能。
2.2.2 泽泻汤加味 张婷婷[28]发现泽泻汤加味方
通过调节盐敏感性高血压大鼠AngⅡ-.ADPH-ROS
通路因子.OX4等mRNA和蛋白的表达,影响ROS
的生成,抑制细胞的氧化应激反应,进而起到降压及
肾功能保护作用,从而延缓高血压的发生发展。
2.2.3 半夏白术天麻汤 半夏白术天麻汤由半
夏、白术、天麻、橘红、茯苓、甘草六味中药组成。有
研究发现,通过构建痰湿壅盛型高血压大鼠模型,治
疗组大鼠体内SOD、GHS-Px活性均增高,MDA含
量降低,过多的氧自由基被有效清除,表明半夏白术
天麻汤的降压机制可能与抗氧化有关[29]。
2.2.4 天麻钩藤饮 天麻钩藤饮具有滋补肝肾、
平肝潜阳的功效。用天麻钩藤饮干预SHR后,发现

SHR肾脏上PCBD1、DDAH2、SOD等7种蛋白含量
的表达有所改善,这些蛋白与NO系统、氧化抗氧化
系统的平衡密切相关,表明天麻钩藤饮可通过调控
氧化应激预防高血压肾损害[30]。
2.3 中医非药物疗法

刘高峰等[31]采用对SHR腧穴“降方”针刺治
疗,4周后SHR+Acu组大鼠收缩压降低,心肌细胞
内ROS含量和NOX2、NOX4mRNA的表达降低,心
肌SOD、GSH-Px含量增加,表明针刺“降压方”可通
过提升抗氧化能力减少ROS生成,降低血压。

3 结语

中医药凭借多成分、多途径、多靶点的优势,围
绕氧化应激在高血压中的分子机制及信号通路寻找
更加精准的作用靶点,将成为中药新药研发的新热
点。本研究总结了基于氧化应激中药单体及有效成
分、中药复方和针灸防治高血压的研究进展,发现对
氧化应激和人类高血压领域的进一步研究非常重
要,而抗氧化应激对于防治血管损伤和调控血压有
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广泛的应用前景,本研究为高血压抗氧化治疗提供
了参考依据。
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