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基于 PI3K/AKT/mTOR信号通路探讨芪苈强心胶囊联合瑞舒伐他汀
治疗冠心病的疗效及其作用机制 *
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摘要 目的：基于磷脂酰肌醇 3激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（AKT）/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）信号通路探讨芪苈强心胶囊联

合瑞舒伐他汀治疗冠心病的疗效及其作用机制。方法：采用信封抽签法将 113例冠心病患者分为对照组(n=56)和研究组(n=57)。对

照组在常规治疗的基础上接受瑞舒伐他汀治疗，研究组在对照组基础上联合芪苈强心胶囊治疗。对比两组疗效、血管内皮功能、

炎症因子、氧化应激指标、PI3K/AKT/mTOR信号通路相关指标以及不良反应发生率。结果：研究组的临床总有效率高于对照组

（P<0.05）。研究组治疗后白细胞介素 -6（IL-6）、PI3K信使核糖核酸（mRNA）、内皮素 -1（ET-1）、AKT mRNA、肿瘤坏死因子 -琢
（TNF-琢）、单核细胞趋化蛋白 -1（MCP-1）、mTOR mRNA、丙二醛（MDA）低于对照组，一氧化氮（NO）、超氧化物歧化酶（SOD）、谷

胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）高于对照组（P<0.05）。两组不良反应总发生率无差异（P>0.05）。结论：芪苈强心胶囊联合瑞舒伐他汀
治疗冠心病的疗效确切，可改善患者血管内皮功能，抑制炎症反应和氧化应激，其作用机制可能与调控 PI3K/AKT/mTOR信号通

路有关。
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Investigate the Efficacy and Mechanism of Qiliqiangxin Capsule
Combined with Rosuvastatin in the Treatment of Coronary Heart Disease

Based on PI3K/AKT/mTOR Signaling Pathway*

To investigate the efficacy and mechanism of Qili Qiangxin capsule combined with rosuvastatin in the

treatment of coronary heart disease based on phosphatidylinositol 3 kinase (PI3K)/protein kinase B (AKT)/mammalian target of

rapamycin (mTOR) signaling pathway. 113 patients with coronary heart disease were divided into control group (n=56) and

study group (n=57) by envelope drawing method. The control group was treated with rosuvastatin on the basis of routine treatment, and

the study group was treated with Qili Qiangxin capsule on the basis of the control group. The efficacy, vascular endothelial function,

inflammatory factors, oxidative stress indexes, PI3K/AKT/mTOR signaling pathway related indexes and incidence of adverse reactions

were compared between two groups. The total clinical effective rate in study group was higher than that in control group (P<0.05).
The levels of interleukin-6 (IL-6), PI3K messenger ribonucleic acid (mRNA), endothelin-1 (ET-1), AKT mRNA, tumor necrosis factor-琢
(TNF-琢), monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1), mTOR mRNA, malondialdehyde (MDA)in study group were lower than those in

the control group, and nitric oxide (NO), superoxide dismutase (SOD) and glutathione peroxidase (GSH-Px) were higher than those in

control group after treatment (P<0.05). There was no difference in the total incidence of adverse reactions between the two groups(P>0.05).
Qili Qiangxin capsule combined with rosuvastatin is effective in the treatment of coronary heart disease, which can improve

vascular endothelial function, inhibit inflammatory response and oxidative stress, its mechanism may be related to the regulation of

PI3K/AKT/mTOR signaling pathway.
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前言

冠心病是因冠状动脉内膜受损，部分脂肪细胞沉积到血管

壁内形成斑块，引起管腔狭窄、阻塞的一种心脏疾病[1]。导致冠

心病的机制复杂，既往研究证实[2]，磷脂酰肌醇 3激酶（PI3K）/

蛋白激酶 B（AKT）/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）信号通

路激活参与调节冠心病大鼠血管内皮功能、炎症和氧化应激反

应激活等过程。瑞舒伐他汀为冠心病临床常用药物，但单药治

疗仍有部分患者病情无法改善，导致疾病进展[3]。芪苈强心胶囊

具有扩张血管、强心的功效，既往辅助治疗冠心病具有较好

的疗效[4]。目前有关芪苈强心胶囊联合瑞舒伐他汀治疗冠心病

的具体作用机制尚未完全阐明。本研究基于 PI3K/AKT/mTOR

信号通路探讨瑞舒伐他汀与芪苈强心胶囊联合治疗冠心病的

疗效及其作用机制，报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

纳入我院 2020 年 3 月 ~2022 年 4 月收治的冠心病患者

113例。纳入标准：（1）冠心病诊断依据参考《冠心病的诊断与

治疗》[5]；（2）1个月内未服用其他降血脂药物；（3）所有患者均

知情同意；（4）对本次研究用药存在过敏者；（5）冠脉造影结果

阳性（Gensini评分 >1分）。排除标准：（1）合并严重肝功能不

全、严重肾功能不全；（2）长期服用免疫抑制剂者；（3）合并血液

系统疾病；（4）合并恶性肿瘤及其他心脏疾病者；（5）无法配合

治疗者。采用信封抽签法将患者分为对照组(n=56)和研究组

(n=57)，对照组男 36例，女 20例；年龄 48~79岁，平均（63.56±

6.17）岁；病程 2~7年，平均（3.56± 0.24）年；高血压 18例，糖尿

病 21例，高脂血症 13例。研究组男 38例，女 19例；年龄

46~78 岁，平均（63.24± 6.79）岁；病程 1~9 年，平均（3.53±

0.31）年；高血压 16例，糖尿病 22例，高脂血症 12例。两组一般

资料均衡可比（P>0.05）。研究方案获得我院伦理学委员会批准。
1.2 方法

所有患者入院后接受常规治疗，对照组予以瑞舒伐他汀钙

片（南京正大天晴制药有限公司，国药准字 H20080669）口服，

5 mg/次，1天 1次。研究组在对照组基础上给予芪苈强心胶囊

（石家庄以岭药业股份有限公司，国药准字 Z20040141）口服，

一次 4粒，1天 3次。两组均治疗 4周。

1.3 疗效判定依据[6]

有效：3个月内心绞痛发作次数降低 50%~90%，临床症状

明显改善；显效：3个月内未发生心绞痛或发作次数降低 ＞

90%，临床症状消失或改善显著；无效：未达到以上标准。总有

效率 =显效率 +有效率。

1.4 观察指标

治疗前后抽取患者清晨空腹静脉血 9 mL，其中 6 mL血液

标本经 2900 r/min离心 12 min，离心半径 8 cm，获取上清液。

（1）炎症因子：酶联免疫吸附（ELISA）法检测肿瘤坏死因子 -琢
(TNF-琢)、白细胞介素 -6（IL-6）、单核细胞趋化蛋白 -1(MCP-1)

水平。（2）血管内皮功能：采用 ELISA法检测内皮素 -1（ET-1）、

一氧化氮（NO）水平。（3）氧化应激指标：采用 ELISA法检测丙

二醛（MDA）水平；采用可见分光光度法检测超氧化物歧化酶

（SOD）水平；比色法检测谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）水平。

（4）PI3K mRNA、AKT mRNA、mTOR mRNA表达：另取 3 mL

血液标本采用 Trizol法提取总核糖核酸（RNA），采用逆转录试

剂盒[宝生物工程（大连）有限公司]将信使 RNA（mRNA）逆转

录合成互补链互补脱氧核糖核酸（cDNA），并以之为模板链进

行实时荧光定量聚合酶链式反应，反应条件为：90℃预变性 40 s；

（90℃ 12 s，65℃ 18 s，70℃ 55 s）40 个循环，70℃延伸 10 min。

以 U6为内参基因，引物设计和合成均由生工生物工程（上海）

有限公司完成。采用 2-△ △ CT计算 PI3K mRNA、AKT mRNA、

mTORmRNA相对表达量。（5）观察两组治疗期间不良反应情况。

1.5 统计学方法

采用 SPSS26.0分析数据资料。均符合正态分布的计量资

料用（x± s）表示，采用 t检验，计数资料用 "n（%）"表示，采用 x2

检验。统计检验水准 琢=0.05，均为双侧检验。

2 结果

2.1 总有效率

对照组显效 12例，有效 29例，无效 15例；研究组显效 16

例，有效 37例，无效 4例。研究组的临床总有效率（92.98%）高

于对照组（73.21%）（x2=7.892，P=0.005）。
2.2 内皮功能和炎症因子指标

治疗后，两组 ET-1、IL-6、TNF-琢、MCP-1 下降，NO 升高

（P<0.05），且研究组 ET-1、IL-6、TNF-琢、MCP-1 低于对照组，

NO高于对照组（P<0.05），见表 1。

2.3 氧化应激及 PI3K/AKT/mTOR信号通路指标

治疗后，两组 MDA、PI3K/AKT/mTOR信号通路指标均下

降 ，SOD、GSH-Px 升 高 （P<0.05）， 且 研 究 组 MDA、

PI3K/AKT/mTOR信号通路指标低于对照组，SOD、GSH-Px高

于对照组（P<0.05），见表 2。

Note: compared with same group before treatment, aP<0.05; compared with control group after treatment, bP<0.05.

表 1 内皮功能和炎症因子指标（x± s）
Table 1 Vascular endothelial and Inflammatory factors indexes(x± s)

Groups Time point ET-1(pg/mL) NO(滋mol/L) IL-6(ng/L) TNF-琢(pmol/L) MCP-1(pg/mL)

Control group

(n=56)

Before treatment 74.83± 6.49 63.07± 7.62 5.53± 0.98 9.08± 1.39 97.50± 8.35

After treatment 60.79± 5.61a 81.49± 6.58a 3.78± 0.82a 6.93± 0.94a 78.42± 7.28a

Study group(n=57)
Before treatment 73.62± 5.84 62.73± 6.54 5.39± 1.17 9.15± 1.16 96.83± 9.72

After treatment 49.58± 4.79ab 95.20± 8.65ab 2.41± 0.62ab 4.78± 0.72ab 67.05± 6.87ab
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2.4 不良反应

对照组口干 2例，头痛 1例，头晕 1例，不良反应总发生率

为 7.14%，研究组口干 2例，头痛 1例，头晕 2例，不良反应总

发生率为 8.77%；组间比较无差异（x2=0.101，P=0.749）。

3 讨论

瑞舒伐他汀具有抑制血小板聚集、降低胆固醇、改善血管

内皮功能、调控血脂等作用，在冠心病的治疗中具有较好的疗

效[7]，但仍有部分患者采用瑞舒伐他汀治疗后效果一般。芪苈强

心胶囊具有治络强心、利水消肿、活血的作用，可应用于冠心病

的治疗[8]。本结果显示，芪苈强心胶囊联合瑞舒伐他汀治疗冠心

病的疗效确切，可有效提高临床治疗效果。药理学研究证实，芪

苈强心胶囊具有促进血液循环、改善血流动力学等作用，可有

效提高冠心病疗效[9]。冠心病的发生发展与血管内皮功能下降

有关，NO水平降低后血小板易于黏附患者血管壁，形成血栓；

而ET-1是强效的血管收缩因子，其水平升高可促使冠状动脉

粥样硬化[10]。本结果显示，经治疗后，研究组 ET-1低于对照组，

NO高于对照组，提示联合治疗对冠心病患者血管内皮功能具

有一定改善作用。

冠心病的主要病理变化为动脉粥样硬化，氧化应激反应、

炎症反应均参与其进展 [11]。体内 MDA 水平越低，GSH-Px、

SOD水平越高表明抗氧化能力越强[12]。IL-6、TNF-琢均是炎性
反应诱发的细胞因子，可促使其他炎性细胞因子释放和激活；

MCP-1是一种碱性蛋白，具有趋化单核细胞和促进动脉粥样硬

化的作用 [13]。本结果显示，经治疗后，研究组 GSH-Px、SOD、

MDA、IL-6、TNF-琢、MCP-1改善程度较对照组佳，由此表明芪

苈强心胶囊联合瑞舒伐他汀治疗有效改善冠心病患者炎症反

应、氧化应激状态。

炎症反应和氧化应激反应发生伴随多条信号通路的激活，

PI3K/AKT/mTOR信号通路激活后可促使机体炎症反应扩大

化，同时加重机体氧化应激反应[14]。本结果显示，经治疗后，研

究组 PI3K/AKT/mTOR信号通路指标低于对照组，提示芪苈强

心胶囊联合瑞舒伐他汀可能通过调控 PI3K/AKT/mTOR信号

通路来减轻冠心病患者机体炎症反应和氧化应激反应程度，进

而改善临床症状，提高临床疗效。两组不良反应发生率无差异，

提示芪苈强心胶囊联合瑞舒伐他汀具有较好的安全性。

综上所述，瑞舒伐他汀和芪苈强心胶囊联合治疗冠心病的

疗效确切，可改善患者血管内皮功能，抑制炎症反应和氧化应

激，其作用机制可能与调控 PI3K/AKT/mTOR信号通路有关。
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表 2 氧化应激及 PI3K/AKT/mTOR信号通路指标（x± s）
Table 2 Oxidative stress indexes and PI3K/AKT/mTOR signaling pathway indexes(x± s)

Groups Time point SOD(ng/mL) MDA(mmol/L) GSH-Px(pg/mL) PI3K mRNA AKT mRNA mTOR mRNA

Control group

(n=56)

Before treatment 75.94± 6.14 16.15± 2.81 63.91± 5.09 5.45± 0.63 4.92± 0.41 4.03± 0.48

After treatment 90.89± 8.34a 12.84± 2.75a 77.91± 8.14a 4.03± 0.59a 3.07± 0.53a 2.86± 0.34a

Study group

(n=57)

Before treatment 75.57± 7.81 16.76± 2.94 63.27± 4.63 5.62± 0.68 4.95± 0.53 3.99± 0.55

After treatment 108.61± 10.92ab 8.25± 1.87ab 89.28± 7.86ab 2.47± 0.42ab 2.28± 0.39ab 2.17± 0.27ab
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