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基于 PGC⁃1α/PPARα 信号通路探讨稳心颗粒对心梗后心衰大鼠能量

代谢的影响

崔喜元，杨 丁，王 哲，娄利霞，聂 波，赵久丽，吴爱明

（北京中医药大学东直门医院/中医内科学教育部和北京市重点实验室，北京  100700）

［摘要］ 目的：本研究旨在从过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 共激活因子（PGC-1α）/过氧化物酶体增殖

物激活受体（PPARα）信号通路研究稳心颗粒调节心梗后心衰大鼠能量代谢的分子机制。方法：采用左冠状

动脉前降支结扎法建立心梗后心衰大鼠模型，术后随机分为假手术组、模型组、稳心颗粒低剂量组、稳心颗

粒高剂量组和曲美他嗪组。经过 4 周治疗后，采用心脏超声心动图检测各组大鼠的心功能参数，并采用

Elisa 法检测肌钙蛋白 T（cTnT）的含量。同时，测定了  ATP、AMP、ADP 的含量，计算了 ADP/ATP、AMP/
ATP 的比值，检测线粒体呼吸链复合物Ⅰ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ（complexⅠ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ）的活性；使用 Western blotting 检

测 PGC-1α、PPARα、肉碱棕榈酰转移酶 1α（CPT1α）、脂肪酸转运蛋白（CD36）。结果：与假手术组相比，模型

组的心功能参数显著下降，结构相关参数呈现出室壁变薄，心腔扩大的病理特点；cTnT 明显升高；各个

complex 和  ATP 含量显著减少，AMP 和  ADP 含量显著提升，PGC‑1α、PPARα、CD36 以及  CPT1α 的蛋白质

表达量有显著的降低。稳心颗粒组的以上检测指标在干预后与模型组相比有不同程度的改善。结论：稳心

颗粒能调控 PGC‑1α/PPARα 信号通路改善心梗后心衰能量代谢，发挥对心脏的保护作用。

［关键词］ 稳心颗粒；线粒体；心梗后心衰；能量代谢

［中图分类号］ R285.5 ［文献标志码］ A ［文章编号］ 2097-5953（2025）11-0801-07

Exploring the effects of Wenxin granules on energy metabolism in rats with 
post⁃myocardial infarction heart failure based on the PGC⁃1α/PPARα signaling pathway

CUI Xiyuan， YANG Ding， WANG Zhe， LOU Lixia， NIE Bo， ZHAO Jiuli， WU Aiming 
（Dongzhimen Hospital Beijing University of Chinese Medicine /Key Laboratory of Chinese Internal Medicine of Ministry of Education and 

Beijing， Beijing 100700，China）

［Foundation Project］：This study was supported by General Project of National Natural Science Foundation of China （82274449）； Beijing 

University of Traditional Chinese Medicine Dongzhimen Hospital 2022 Science and Technology Innovation Project （DZMKJCX⁃2022⁃008）
［Author］：CUI Xiyuan， E⁃mail： lucifer19971128@163.com.

［Correspondence to］：WU Aiming， Associate Researcher， E⁃mail： wam688@163.com.

Received： 2024⁃04⁃20  Revised： 2024⁃07⁃11  JHMU， 2025；31（11）：801‑807

View from specialist: It is creative, and of certain scientific and educational value.

［Abstract］ Objective： To investigate how Wenxin granules regulate energy metabolism in post‑myocardial infarction （MI） 
heart failure rats via the peroxisome proliferator-activated receptor gamma coactivator 1-alpha （PGC-1α）/peroxisome proliferator-

activated receptor alpha （PPARα） signaling pathways. Methods： The rat model of post-myocardial infarction heart failure was es‑
tablished by ligating the left anterior descending coronary artery. Subsequently， the rats were randomly categorized into the sham 
operation group， model group， low-dose Wenxin Granules group， high-dose Wenxin Granules group， and trimetazidine group. Af‑
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ter 4 weeks， cardiac function was assessed by echocardiography， and cardiac troponin T （cTnT） levels were measured using ELI‑
SA. ATP， AMP， and ADP levels were determined， and ADP/ATP and AMP/ATP ratios calculated. Mitochondrial respiratory 
chain complexⅠ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ activities were evaluated. Western blotting was used to assess PGC-1α， PPARα， carnitine palmitoyl‑
transferase 1α （CPT1α） and fatty acid transport protein （CD36）. Results： Compared with the sham operation group， the cardiac 
function parameters of the model group significantly decreased. The structure-related parameters showed pathological characteris‑
tics of thinner ventricular walls and enlarged heart cavities. The level of cTnT was significantly increased， along with reduced re‑
spiratory chain complex activities and ATP levels， and increased AMP and ADP levels. Protein expressions of PGC‑1α， PPARα， 
CD36， and CPT1α were significantly downregulated. Compared with the model group， the above detection indexes of the Wenxin 
granules group showed varying degrees of improvement after intervention. Conclusion： Wenxin granules， by modulating the PGC-

1α/PPARα signaling pathway， enhance energy metabolism and confer cardioprotection on rats with post-myocardial infarction 
heart failure.

［Key words］ Wenxin granules； Mitochondria； Post‑infarction heart failure； Energy metabolism

心梗后心衰患者，多因心功能持续恶化或并发

恶性心律失常而死亡，其中的关键病理机制是心脏

能量代谢的异常［1，2］。在心梗后心衰的情况下，缺血

缺氧心肌的能量底物利用和代谢模式发生改变，产

能效率低下，用于心肌收缩、离子转运的 ATP 供给

严重不足，导致心功能持续恶化和并发恶性心律失

常风险激增［2，3］。近期研究表明，PGC‑1α 和 PPARα
在心梗后心衰的能量代谢过程中起着关键作用［4］。

PGC‑1α 与其相关的核受体 PPARα 已被确认为潜在

的 治 疗 靶 点［5，6］。 PGC‑1α 通 过 结 合 并 辅 助 激 活

PPARα，可以提高能量的产生［7］。因此，PGC‑1α/
PPARα 通路被认为是改善心梗后心衰能量代谢异

常的潜在干预途径。

黄精、党参、三七、琥珀、甘松是稳心颗粒的主

要成分，具有滋阴补气，活血化瘀的作用，可减少心

力衰竭患者发生恶性心律失常的可能性。相关基

础研究证明稳心颗粒能够调控糖尿病大鼠线粒体

功能，此外其主要成分黄精多糖具有上调 PPARα 表

达的作用［8］。以上研究结果提示稳心颗粒对心脏能

量 代 谢 具 有 良 性 作 用 。 因 此 ，本 研 究 计 划 从

PGC‑1α/PPARα 通路的视角，研究稳心颗粒改善心

梗后心衰大鼠能量代谢的分子机制。

1 材料与方法

1.1　实验动物　

从北京维通利华实验技术有限公司购买 50 只

体重在（210±20） g 之间的雄性 SPF 级别大鼠，许

可证编号为 SCXK（京）2021‑0006，该实验已经经过

北京中医药大学东直门医院实验动物伦理委员会

批准，审批文号为 23‑11。
1.2　药物试剂　

盐酸曲美他嗪片， 20 mg/片（施维雅天津制药

有限公司，国药准字 H20055465），稳心颗粒， 5 g/袋

（ 山 东 步 长 制 药 股 份 有 限 公 司 ，国 药 准 字

Z10950026），ATP、ADP、AMP 试 剂 盒（批 号 ：

YJ582034、YJ594033、YJ539432），线粒体呼吸链复

合物Ⅰ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ试剂盒（北京冬歌博业生物科技

有限公司，批号：DG21009D‑96T，DG21011D‑96T，

DG21054D‑96T，DG21056D‑96T），PGC‑1α 抗体批

号 ：AF5395），PPARα 抗 体（批 号 ：66826‑1‑Ig），

CD36 抗 体（批 号 ：#28109），CPT1α 抗 体（批 号 ：

ab234111）。

1.3 方法  
1.3.1　模型制备　对大鼠的心脏采用左冠状动脉

结扎手术以创建心梗后心衰的实验模型，在 4 周后

检测相关指标。首先使用 1% 的戊巴比妥钠对其进

行全身麻醉，接着让大鼠平躺并且保持稳定状态，

再用气管插管和呼吸机（吸呼比例为 1∶2，每分钟输

送 7 mL 气体，呼吸速度设定为 80 次/分）来维持大

鼠的生命体征。在心前区打湿毛发、备皮后，使用

络合碘消毒，在心前区胸骨左缘第三、四肋间横向

开胸，撕开胸膜，移开胸腺，用扩胸器支撑使手术视

野暴露明显，于左心耳下动脉分叉处下约 2 mm 处

进行结扎。手术过程中可以看到结扎线处心肌组

织出现缺血并变白，从而成功建立心梗模型大鼠。

立即关胸并逐层缝合。整个手术过程严格遵循无

菌操作原则。假手术作为对照组，只穿线不接扎。

术后立即腹腔注射 0.2 mL 的利多卡因和 40 U/d 青

霉素钠，连续 3 d，预防感染。病理性 q 波在手术后

的 24 h 心电图上可以观察到。

1.3.2　分组及给药　术后 24 h 心电图见 V3~V6、I、
AVL 导联兼 V1 或 V2 导联出现病理性 Q 波即为造

模合格纳入分组标准。随机分为假手术组、模型

组，药物干预组包括稳心颗粒低、高剂量组和曲美

他嗪组，每组 10 只。各组大鼠给药剂量为稳心颗粒

802



崔喜元等 .基于 PGC‑1α/PPARα 信号通路探讨稳心颗粒对心梗后心衰大鼠能量代谢的影响

低剂量组 1.35 g/kg 采用等效剂量，稳心颗粒高剂量

组 2.7 g/kg，曲美他嗪组 10 mg/kg［9］。从手术后 24 
h 开始，每天按照分组进行灌胃，为期 4 周。

1.3.3　超声心动图检测　经过 4 周的治疗后，利用

超声成像系统拍摄胸骨左缘的左心室长轴和短轴

的二维 M 型心室图像。分别测量左心室在收缩期

和舒张期的前壁和后壁厚度、左心室内径、左心室

容积，以及计算其相关心功能参数。每只动物选取

3 个心动周期，计算每只动物的平均值。

1.3.4　酶联免疫吸附实验检测各组大鼠血浆心肌

cTnT 含量、ATP、AMP、ADP 的含量和大鼠 com‑
plexⅠ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ的活性　进行大鼠心肌梗死边缘

区样本提取，首先用预冷的 PBS 溶液在冰上洗涤组

织两次，取适量组织和 PBS 溶液与蛋白酶抑制剂混

合（比例为 1 mL∶100 μL），再加入磁珠并用匀浆机

匀浆。随后在 4 ℃离心机离心，分装收集上清，按照

ELISA 试剂说明进行检测。

1.3.5　蛋白免疫印记法检测　将大鼠心肌组织匀

浆取上清，参照 BCA 定量的试剂说明将蛋白浓度定

为 5 μg/μL，随后进行电泳和电转，把蛋白转移至聚

偏二氟乙烯膜上。之后，对所有样本进行了封闭处

理，并在 4 ℃的环境下加入一抗放置一晚，次日添加

二抗，持续时间为 1 h。接着，通过 TBST 清洗膜片，

然后利用 ECL 化学发光技术曝光拍照，最后存储这

些条带信息。采用的是 ImageJ v1.8.0 版本的软件

来计算和分析蛋白质条带的灰度值。

1.3.6　统计学处理　利用 SPSS 软件进行数据统计

和分析，对满足正态分布条件的连续型变量实施了

单因素方差分析（ANOVA）。通过方差齐性检验

时，将采取最小显著差异（LSD）方法来对比各组的

数据；反之，如果未能达到方差齐性的要求，选择

Tamhane's T2 的方法处理。针对那些无法遵循正

态分布规律的连续型变量，采用了非参数检验方

式。P<0.05 为差异具有统计学意义。

2 结果  
2.1　大鼠冠状动脉结扎手术前后心电图结果　

在 SD 大鼠施行左冠状动脉结扎术前，术后 24 h
和术后 4 周进行心电图（ECG）检测。结果显示，手

术前大鼠 ECG 均处于正常范围。假手术组大鼠各

时间点 ECG 均无明显异常改变；模型组大鼠术后

24 h 和 4 周后出现明显病理性 Q 波，提示心肌存在

缺血性损伤。见图 1。

2.2　各组大鼠超声心动图结果比较　

经过 4 周治疗，相较于假手术组，模型组的左室

收缩末期前壁厚度（LVAWs）、左室收缩末期后壁

厚 度（LVPWs）、左 室 舒 张 末 期 前 壁 厚 度

（LVAWd）、左室射血分数（LVEF）、左室缩短分数

（LVFS）显 著 降 低（P<0.01），左 室 收 缩 期 内 径

（LVIDs）、左室舒张末期容积（LVEDV）、左室舒张

期内径（LVIDd）及左室收缩末期容量（LVESV）显

著增加（P<0.01），左室舒张期后壁厚度（LVPWd）
无统计学差异（P>0.05）；药物干预组相较于模型

组，LVAWs、LVPWs、LVAWd、LVEF 及 LVFS 显

著 升 高（P<0.05 或 P<0.01），LVIDs、LVEDV、

LVIDd 及 LVESV 显著降低（P<0.05 或 P<0.01）。

LVPWd 仅曲美他嗪组有升高（P<0.05），见图 2。

图 1　大鼠冠状动脉结扎手术前后心电图结果

Fig 1　ECG results before and after coronary artery ligation in rats
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2.3　稳心颗粒对心梗后心衰大鼠血浆 cTnT 含量的

影响　

研究发现在血浆  cTnT 含量方面，模型组与假

手术组有显著差异（P<0.01）；而药物干预组的血

浆  cTnT 含量则明显低于模型组（P<0.05 或  P<
0.01），见图 3。
2.4　稳心颗粒对心梗后心衰大鼠模型血浆 ATP、

AMP、ADP 含量的影响　

与假手术组相比，模型组血浆 ATP 含量减少

（P<0.05），ADP 和 AMP 含 量 增 加（P<0.01），

AMP/ATP 和  ADP/ATP 比例上升（P<0.01）。药

物干预组与模型组相比，ATP 浓度显著提升（P<
0.05 或  P<0.01），ADP 和  AMP 含量显著减少（P

<0.05 或  P<0.01），ADP/ATP 和  AMP/ATP 比
例显著下降（P<0.01）。见图 4。
2.5　稳心颗粒对心梗后心衰大鼠 complexⅠ、Ⅱ、

Ⅳ、Ⅴ活性的影响　

同 假 手 术 组 相 比 ，模 型 组 complex Ⅰ（P<
0.01）、complexⅡ（P<0.01）、complexⅣ（P<0.01）、

complexⅤ（P<0.01）的活性显著降低；同模型组相

比，药物干预组各 complex 的活性显著升高（P<

0.05 或 P<0.01），见图 5。
2.6　稳心颗粒对心梗后心衰大鼠 PGC‑1α、PPARα、
CD36、CPT1α 等能量代谢相关蛋白的影响　

模 型 组 大 鼠 心 肌 组 织 中 检 测 蛋 白 PGC‑1α、
PPARα、CD36、CPT1α表达量明显减少，与假手术组

LVAWs（F=18.15，P<0.001）、LVPWs（F=5.50，P<0.001）、LVAWd（F=8.59，P<0.001）、LVEF（F=42.11，P<0.001）和 LVFS（F=
40.81，P<0.001）、LVIDs（F=28.06，P<0.001）、LVEDV（F=7.62，P<0.001）、LVIDd（F=9.95，P<0.001）、LVESV（F=21.63，P<0.001）

LVPWd（F=1.39，P>0.05）；同假手术组进行比较，*P<0.05，**P<0.01；同模型组进行比较，#P<0.05，##P<0.01
图 2　各组大鼠超声心动图（n=10，x̄ ± s）

Fig 2　Echocardiography of rats in each group（n=10，x̄ ± s）

cTnT（F=7.56，P<0.001）；同假手术组进行比较，*P<0.05，**P<
0.01；同模型组进行比较，#P<0.05，##P<0.01

图 3　各组大鼠血浆 cTnT 含量比较（n=8，x̄ ± s）

Fig 3　Comparison of plasma cTnT content in each group
（n=8，x̄ ± s）
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相比存在显著差异（P<0.01）；而同模型组相比，药物

干预组中 PGC-1α、PPARα、CD36、CPT1α 的表达水

平 有 不 同 程 度 的 增 加（P<0.05 或  P<0.01），

见图 6。

complexⅠ（F=15.01，P<0.001）、complexⅡ（F=16.96，P<0.001）、complexⅣ（F=10.35，P<0.001）、complexⅤ（F=24.41，P<0.001）；同假

手术组进行比较，*P<0.05，**P<0.01；同模型组进行比较，#P<0.05，##P<0.01
图 5　各组大鼠 complexⅠ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ含量比较（n=8，x̄ ± s）

Fig 5　Comparison of complexⅠ， Ⅱ， Ⅳ and Ⅴ in each group（n=8，x̄ ± s）

ATP（F=4.50，P<0.005），ADP（F=6.07，P<0.001），AMP（F=3.21，P<0.024），ADP/ATP（F=17.97，P<0.001）和 AMP/ATP（F=8.80，P

<0.001）；同假手术组进行比较，*P<0.05，**P<0.01；同模型组进行比较，#P<0.05，##P<0.01
图 4　各组大鼠血浆 ATP、AMP、ADP 含量比较和 ADP/ATP、AMP/ATP 的比值（n=8，x̄ ± s）

Fig 4　Comparison of plasma ATP， AMP， ADP content and the ratio of ADP/ATP and AMP/ATP in each group（n=8，

x̄ ± s）

PGC‑1α（F=3.97，P<0.013）、PPARα（F=3.22，P<0.029）、CD36（F=3.79，P<0.015）、CPT1α（F=3.27，P<0.027）；同假手术组进行比较，*P
<0.05，**P<0.01；同模型组进行比较，#P<0.05，##P<0.01

图 6　各组大鼠心肌能量代谢相关蛋白比较（n=6，x̄ ± s）
Fig 6　Comparison of myocardial energy metabolism‑related proteins in each group（n=6，x̄ ± s）
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3 讨论  
心脏是最大的耗能器官［10］。心脏梗死后，由于

血液供应的突然中断，心肌开始坏死，心脏开始进

入重塑阶段，这导致心脏结构和功能发生变化［1，11］。

心肌细胞是维持功能的基本单位，在心肌重塑阶段

发生肥大、凋亡、坏死及其它一系列复杂的活动，这

削弱了心脏的泵血功能［12，13］。心肌细胞通过消耗线

粒体产生的 ATP 进行收缩来产生机械力，对泵血至

关重要［14］，但心梗后心衰线粒体的氧化磷酸化功能

受到抑制，导致电子传递链复合物的活性降低以及

ATP 合酶容量的减少，显著降低了心肌细胞的能量

产生水平，这是心脏功能恶化进一步造成心力衰竭

的重要病理机制［15，16］。因此，改善能量代谢是治疗

心梗后心衰的重要途径。

中医的观点指出，心肌梗死后心力衰竭被归类

于“心悸”“胸痹”等疾病类别，其根本病理机制在于

气的不足与阴液的亏损，同时存在血液凝滞、脉络

堵塞的问题。针对这一情况，临床上的辨证论治通

常以补气养阴及疏通经络为主导原则。稳心颗粒

为中药制剂，主要功效是益气养阴，活血化瘀，常用

于治疗心悸不宁、胸闷、胸痛等症状［17］。课题组前

期从调节自噬、保护缝隙连接等方面探讨了稳心颗

粒对心梗后心衰大鼠的心脏保护机制［18，19］。本研究

将进一步观察稳心颗粒在调节能量代谢方面的干

预机制。

本实验采用左冠状动脉结扎手术建立缺血性

心梗后心衰大鼠模型。左冠状动脉是左心室主要

的血液来源，大鼠心肌梗死造模 4 周与人类缺血性

心衰病理过程相似［18，19］。造模后进行超声心动图、

心电图和 cTnT 诊断。结果显示 24 h 后心电图核心

导联出现病理性 Q 波，超声心动图主要指标 LVEF
和 LVFS 降低，心衰大鼠 cTnT 含量升高。以上结

果表明，大鼠左冠状动脉结扎 4 周后成为标准的缺

血性心衰模型，这与王蕾等［22］研究结果一致。稳心

颗粒治疗 4 周后，以上相关病理指标得到改善，说明

稳心颗粒能够发挥对心脏的保护作用。

在能量代谢方面，本研究结果发现在心梗后心

衰状态下，模型大鼠 ATP 含量以及 complexⅠ、Ⅱ、

Ⅳ、Ⅴ均显著下降的同时还伴随着 ADP 和 AMP 水

平上升，这一结果说明心肌细胞的能量储备能力严

重受损，这导致心肌细胞中肌动蛋白‑肌球蛋白相互

作用消耗 ATP 产生的外部收缩力减弱，心脏的泵血

能力下降［14，23，24］。其中细胞内能量储备不足会表现

为 AMP/ATP 和 ADP/ATP 比值的升高，说明心肌

细胞代偿能力不足，这会引发一系列负面反应，包

括抑制糖原合成酶活性和激活糖酵解途径，从而加

剧心肌损伤［15］。稳心颗粒治疗 4 周后，以上指标均

得到了一定程度的改善，表明稳心颗粒能够有效提

高心肌细胞产能及能量储备，增强心脏代偿能力。

根据既往的研究表明，心梗后心衰的过程中始

终存在着能量代谢的异常，心衰时能量底物由脂肪

酸转变成糖酵解作为能量来源［15］。为了进一步揭

示稳心颗粒改善心梗后心衰能量代谢的分子机制，

本研究对 PGC‑1α/PPARα 通路相关蛋白的表达情

况进行了观察。PGC‑1α 和 PPARα 是调节线粒体中

脂肪酸氧化的重要靶点，PGC‑1α 作为 PPARα 的共

激活因子，通过与 PPARα 的结合形成复合物，促进

脂肪酸氧化相关基因的表达［6，15］。本研究结果显

示，模型大鼠 PGC‑1α、PPARα 蛋白表达量显著下

降。缺血缺氧心肌细胞 PGC‑1α 和 PPARα 的表达

受到抑制，导致能量底物的摄取和利用受到影响，

进而加剧了能量不足的情况。PPARα 和 PGC‑1α 表

达下调导致其下游 CD36 和 CPT1α 表达降低，同时

作为能量底物之一的长链脂肪酸摄入减少，线粒体

的氧化磷酸化受到抑制从而加剧了能量不足［6， 25］。

稳心颗粒治疗 4 周后，观察到心肌细胞中 PGC‑1α 和

PPARα 蛋白表达显著上升。作为分别介导游离脂

肪酸进入心肌细胞和线粒体进行氧化磷酸化的蛋

白，CD36 和 CPT1α 的表达也有显著提升。这表明

稳心颗粒可能通过调节 PGC‑1α/PPARα 通路来改

善心梗后心衰的能量代谢，促进氧化磷酸化，从而

恢复心肌细胞的能量供应。这一发现为理解稳心

颗粒在治疗心梗后心衰过程中的分子机制提供了

重要线索，也为未来制定相关治疗策略提供了新的

思路。

综上所述，本研究表明稳心颗粒在一定程度上

改善心梗后心衰能量代谢 ，其作用机制与调节

PGC‑1α/PPARα 信号通路表达有关。PGC‑1α 的上

下游通路涉及的相关蛋白较多，机制较为复杂，稳

心颗粒在心衰治疗中的潜在作用值得进一步深入

研究和探索。
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