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赶黄草水提浓缩液抗衰老作用及其机制研究=
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摘= =要：目的= =研究赶黄草 menthorum=chinense水提浓缩液抗衰老作用及其机制。方法= =以 aJ半乳糖制备亚急性衰老小鼠模

型，采用小鼠避暗实验考察小鼠的学习记忆功能，测定脾脏指数、肝组织中单胺氧化酶（jAl）、血清中超氧化物歧化酶（pla）
及丙二醛（jaA）的水平，tesíern=bloííing检测脑组织中 éRP、éON蛋白的表达。结果= =赶黄草水提浓缩液能增强衰老模型

小鼠的学习及记忆能力，增加脾脏指数，提高血清中 pla 的活性，降低血清中 jaA 和肝脏中 jAl 的量，同时明显抑制

脑组织中 éRP、éON蛋白表达，呈现一定的剂量依赖性。结论= =赶黄草水提浓缩液具有明显的抗衰老作用，其机制可能与其

下调衰老信号通路 éRPLéON的蛋白表达、增强机体免疫功能、清除自由基有关。=
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AbstractW=lbjective= = qo=observe=aníiJaging=effecí=and=mechanism=of=conceníraíed=soluíion=of=aqueous=eñírací=from=menthorum=chinenseK=
jethods= = Aging=mice=models=were=caused=bó=aJgalacíoseI=learning=and=memoró=funcíions=were=invesíigaíed=bó=avoid=dark=eñéerimeníI=
íhe=séleen=indeñI=acíiviíó=of=jAl=in=liverI=acíiviíies=of=pla=and=jaA=in=serum=were=recordedI=and=íhe=eñéression=of=éON=and=éRP=éroíein=
was= deíecíed=bó=tesíern=bloííingK=oesults= =Conceníraíed=soluíion=of=mK=chinense=bó=aqueous=eñíracíion=increased=íhe=abiliíó=of=learning=
and=memoróI=iméroved=séleen=indeñ=and=acíiviíó=of=pla=in=serumI=buí=ií=decreased=íhe=acíiviíó=of=jaA=in=serum=and=íhe=acíiviíó=of=jAl=
in=liverI=and=inhibiíed=éON=and=éRP=éroíein=eñéression=in=a=doseJdeéendení=mannerK=Conclusion= =Conceníraíed=soluíion=of=aqueous=eñírací=
from=mK=chinense=could= significaníló=eñhibií=aníiJaging=effecísI=iís=mechanism=maó= be=relaíed=ío=downJregulaíing= íhe=éRPLéON=éroíein=
eñéression=in=aging=signaling=éaíhwaóI=enhancing=immune=funcíionI=and=removing=free=radicalsK=
hey=wordsW=menthorum=chinense=murshX=aníiJagingX=aJgalacíoseX=plaX=éRPLéONX=jAl=
=

衰老是生物界广泛存在的现象，也是生命发展

的必然。细胞衰老通常是指在正常状况下生物发育

成熟后，随年龄增加细胞增殖能力和生理功能逐渐

下降，细胞结构、组分逐步退行性变化，趋向死亡

的一种不可逆转的现象 xNz。赶黄草学名扯根菜

menthorum= chinense= mursh，是四川泸州古蔺出产的

一种苗家药材。现代研究表明xOJQz，赶黄草含多种有

效成分，均对肝损伤具保护作用，并对甲肝、乙肝、

慢性活动性肝炎具有一定的治疗作用。苗家人以其

草入药，可以解肝火、排肝毒，具有清除氧自由基、

延缓衰老作用xRz。在这种理论指导下，本实验研究

了赶黄草水提浓缩液抗衰老、增强免疫功能、清除

自由基等作用及其对细胞衰老信号通路 éRPLéON 蛋

白表达的影响，为赶黄草在新食品原料中的开发应

用提供科学的实验依据。=
N= =材料=
NKN= =药品与试剂=

赶黄草采自四川古蔺县境内，经西南医科大学=
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药学院税丕先教授鉴定为虎耳草科植物扯根菜

menthorum=chinense=mursh的干燥全草。考马斯亮蓝、

丙二醛（jaA）、超氧化物歧化酶（pla）、单胺氧

化酶（jAl）检测试剂盒均购自南京建成生物工程

研究所；bCi= mlus 超敏发光、ofmA 组织裂解液：

碧云天生物技术研究所；一抗 éON、一抗 éRP、
βJacíin，英国 Abcam公司；aJ半乳糖，购自上海恒

远生物科技有限公司。=
NKO= =实验动物=

清洁级昆明种小鼠，体质量（OM±O）g，雌雄

各半，由西南医科大学实验动物中心提供，合格证

号 pCuh（川）OMNPJMNT。=
NKP= =仪器=

TRSmC紫外J可见分光光度计（上海光谱仪器有

限公司）；utJUMA旋涡混匀器（江苏海门市其林贝

尔仪器制造有限公司）；恒温水浴锅（重庆实验设

备厂）；全自动凝胶成像系统（_ioJoad公司）。=
O= =方法=
OKN= =赶黄草水提浓缩液的制备=

称取 NM= kg赶黄草药材，粉碎成粗粉，加蒸馏

水 NMM= i，加热至 UM～VM=℃，浸泡提取 PM～SM=
min，滤过，收集提取液，残渣加蒸馏水 NMM=i，加

热至 UM～VM=℃，浸泡提取 PM～SM= min，滤过，合

并浸泡提取液，将提取液减压浓缩至 R=i即可。水提

浓缩液的生药质量浓度为 O=gLmi。取芦丁对照品（中

国食品药品检定研究院，批号 NMMMUMJOMNQMU），照

紫外J可见分光光度法（《中国药典》OMNR 年版一部

附录sA）于 RNM=nm处测定，赶黄草水提浓缩液中

含总黄酮为 VUKSU=mgLmi。=
OKO= =分组及造模=

将 RM只小鼠适应性喂养 N周后，按体质量随

机分为 R组：对照组，模型组及赶黄草水提浓缩液

低、中、高剂量（生药 MKNST、MKPPQ、MKSSU=gLkg）
组。除对照组外，其他各组均每天颈背部 sc=RB=aJ
半乳糖生理盐水溶液 OR=μiLg，对照组每天颈背部

sc 等容量的生理盐水，连续注射 QO= d。各组造模

同时开始 ig给药，每日给药 N次，连续 QO=d。=
OKP= =避暗实验xOz=

于末次给药N=h后，进行行为学实验。记录R=min
内小鼠进入暗室的电击次数（错误次数），作为学

习获得成绩。OQ=h后再次测试，记录第 N次触电潜

伏期（即将小鼠放入明室开始计时，到第 N次双足

触电时间）和 R=min内小鼠进入暗室的电击次数，

作为记忆保持成绩。=
OKQ= =脾脏指数的测定=

行为学测试结束后，将小鼠称体质量，摘眼球取

血后，脱臼处死，取脾脏，称质量，计算小鼠脾脏指

数，即脾脏指数＝脾脏质量（mg）L小鼠体质量（g）。=
OKR= =生化指标的检测=

各组小鼠于行为学测试完毕后，摘取小鼠眼球

取血约 l=mi，取血完毕后，脱臼处死小鼠，取小鼠

肝组织。血液离心取血清、组织制成 NMB匀浆置于

Q=℃冰箱储存备用。pla、jaA、jAl定量测定

按试剂盒说明书进行。=
OKS= =testern=blotting检测脑组织 pRP、pON蛋白的

表达=
取小鼠脑组织，研磨后 m_p漂洗 O遍，加入组

织裂解液，提取细胞总蛋白，_CA 法测蛋白量，

papJmAdb胶电脉，转膜后将 msac膜进行封闭 O=
h，éRP或 éON一抗（N∶N=MMM稀释）孵育 N=h后，

加入稀释辣根过氧化物酶（eom）标记的二抗，室

温或 Q=℃孵育 N= h，用 iuminaíe= crescendo= wesíern=
eom= pubsíraíe显影液对膜进行预染，后在 _ioJoad
凝胶成像系统内曝光显影，fmage=iab=PKM软件分析。=
OKT= =统计学处理=

计量资料以 ±x s表示，采用 pmpp=NPKM统计软

件进行单因素方差分析及组间两两比较。=
P= =结果=
PKN= =对避暗实验的影响=

模型组小鼠 sc= RB= aJ半乳糖生理盐水溶液 OR=
μiLg后，R=min错误次数及 OQ=h后 R=min错误次数明

显增加，与对照组比较，差异显著（m＜MKMN），造模

成功。赶黄草水提浓缩液高、中剂量组能降低衰老

模型小鼠避暗的错误次数，改善其学习及记忆能力，

具有明显促智作用，与模型组相比，差异显著（m＜
MKMR、MKMN）。结果见表 N。=
PKO= =对衰老小鼠脾脏指数的影响=

模型组小鼠 sc= RB= aJ半乳糖生理盐水溶液 OR=
μiLg 后，脾脏指数降低，与对照组比较，差异显著

（m＜MKMN）。赶黄草水提浓缩液组能增加衰老模型小

鼠的脾脏指数，与模型组相比，差异显著（m＜MKMR、
MKMN）。结果见图 N。=
PKP= =对衰老小鼠血清中 pla、jaA 及肝组织中

jAl水平的影响=
模型组小鼠 sc= RB= aJ半乳糖生理盐水溶液 OR=

μiLg 后，血清中 pla 水平降低，血清中 jaA 及=
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表 N= =赶黄草水提浓缩液对衰老小鼠避暗试验的影响= E x±sI=n=Z=NMF=
qable=N= =bffect=of=concentrated=solution=of=m. chinense on=stepJthrough=test=in=aging=mice=E x±sI=n=Z=NMF=

组别= 剂量LEg·kg−NF= R=min错误次数= OQ=h后潜伏期Ls= OQ=h后 R=min错误次数=
对照= —= QKUV±NKSR NNVKSP±OVKTQ OKTN±MKTS 
模型= —= UKPV±OKTPGG TRKSS±OOKRSGG QKSU±MKVUGG 
赶黄草水提浓缩液=

=

=

MKNST= TKRS±OKQOGG UPKTS±OQKUOGG PKUS±MKVPGG 
MKPPQ= SKTR±NKUUG VTKOV±OTKMSG# PKPT±MKUOG# 
MKSSU= RKOT±NKTNGG NMRKPP±OUKST## OKVR±MKTV## 

与对照组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMN；与模型组比较：@m＜MKMR= = @@=m＜MKMN，下同=
Gm=Y=MKMR= = GGm=Y=MKMN=vs=conírol=grouéX=@m=Y=MKMR= = @@m=Y=MKMN=vs=model=grouéI=same=as=below=

=

=
=
图 N = = 赶黄草水提浓缩液对衰老小鼠脾脏指数的影响= =
E x±sI=n=Z=NMF=
cigK=N= =bffect= of= concentrated= solution= of= m. chinense= on=
spleen=index=of=aging=mice=E x±sI=n=Z=NMF=

肝脏中 jAl水平升高，与对照组比较，差异显著

（m＜MKMN）。与模型组相比，赶黄草水提浓缩液组均

能升高衰老模型小鼠血清中 pla水平，降低jaA
及 jAl 水平（m＜MKMR、MKMN），具有一定的抗氧

化作用。结果见表 O。=
PKQ= =对 pON、pRP蛋白表达的影响=

tesíern=bloííing检测结果表明，赶黄草水提浓缩

液能明显降低脑组织中 éON、éRP蛋白表达，呈现一

定的剂量依赖性，与模型组比较，差异显著（m＜
MKMR、MKMN）。结果见图 O。=
Q= =讨论=

衰老是一种自然现象，是机体分子、细胞、器

官乃至整个机体衰退的生理、病理变化过程。自由

基理论认为，细胞的衰老是细胞内发生化学反应过=

表 O= =赶黄草水提浓缩液对衰老小鼠血清中 pla、jaA及肝脏中jAl水平的影响= E x±sI=n=Z=NMF=
qable=O= =bffect=of=concentrated=solution=of=m. chinense on=pla=and=jaA=in=serum=and=jAl=in= liver= tissue=of= aging=mice=
E x±sI=n=Z=NMF=

组别= 剂量LEg·kg−NF= 血清 plaLEr·mi−NF= 血清jaALEnmol·mi−NF= 肝脏jAlLEr·mg−NF=
对照= —= ONRKUR±PQKVO UKQT±OKSU OKUP±MKRO 
模型= —= NPRKQS±OQKPTGG NQKRT±QKPSGG QKRQ±MKTVGG 
赶黄草水提浓缩液=
=
=

MKNST= NQTKRR±ORKTOGG NOKUR±PKUUGG QKNM±MKSOG 
MKPPQ= NTOKOV±OVKPPG# NMKNR±PKTNG# PKRQ±MKRPG# 
MKSSU= NVOKTQ±OUKUS## VKTO±OKTR## PKMP±MKQV## 

=

= = = = = = = = = = = = =
=
=

图 O= =赶黄草水提浓缩液对衰老小鼠脑组织 pON和 pRP蛋白表达的影响= E x±sI=n=Z=NMF=
cigK=O= =bffect=of=concentrated=solution=of=m. chinense on=pON=and=pRP=protein=expression=in=brain=tissue=of=aging=mice=E x±sI=n=Z=NMF=
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程中有害物质堆积的结果。自由基最终损伤细胞，

引起个体衰老。aJ半乳糖在正常浓度时可被代谢，

但在高浓度时，它可以被催化转化成半乳糖醇、半

乳糖氧化酶，产生超氧阴离子与氧自由基xSz。aJ半
乳糖注射已被广泛用于建立衰老模型，用于抗衰老

的研究xTJUz。学习记忆功能与语言、思维、情绪以及

运动控制等功能一样，同属于脑的高级功能，其在

衰老过程中最易受损。越来越多的证据表明，衰老

及由衰老引起的神经退行性疾病阿尔茨海默病

（Aa）等可导致认知能力特别是空间记忆能力的减

退。避暗实验结果发现，赶黄草水提浓缩液能降低

衰老模型小鼠避暗的错误次数，改善其学习及记忆

能力，揭示其具有明显的抗衰老作用。=
pla 能作为超氧阴离子和 eOlO清除剂来防止

活性氧（olp）引起的损伤，这可能会导致一些生

物标志物的变化xVz。jaA、jAl 的产生是氧化过

程中出现的主要生物标志物，在脂质过氧化反应的

最后阶段其能发起过多的 olp。在肝脏，jaA 和

jAl 浓度的增加能表示发生脂质过氧化反应的程

度、组织损伤和破坏的程度。因此，抗氧化防御系

统能防止过多的自由基的形成xNMz。此外，科学研究

发现，衰老是与免疫功能的下降相关。免疫系统已

被提议作为生物年龄和寿命的标志，因此，免疫系

统功能的降低可能与过量的自由基在老化过程中

的出现相关联xNNz。本研究发现，赶黄草水提浓缩液

不仅升高衰老模型小鼠的脾脏指数、增强机体免疫

功能，还能升高衰老模型小鼠血清中 pla 水平，

降低jaA、jAl的量，具有一定的抗氧化作用。

因此，提高衰老小鼠的免疫功能和清除氧自由基是

赶黄草水提浓缩液抗衰老的作用机制。=
细胞衰老作为衰老的基本过程是借助于信号

传导途径实现的，许多细胞因子亦参与到这些信号

途径中。其中最经典的细胞衰老途径为 éRPJ=
éONtAcNLCfmNJob，当该途径所涉及的关键调控因子，

如细胞周期蛋白依赖激酶抑制蛋白（Chf）éON、细

胞周期蛋白、细胞周期蛋白激酶（Cah）、视网膜

母细胞瘤蛋白（ob）等发生改变，细胞将延缓衰老

或绕过衰老程序继续增殖xNOz。在人类和小鼠细胞

中，研究者通过各种技术策略使 éRPLéON 途径失活

导致细胞逃逸老化xNPz。在细胞中加强 éRP或 éON表
达能诱导老化样细胞表型，并且各种刺激信号能诱

导 éRPJéON 依赖的细胞老化反应。这些均提示 éRP
在诱导细胞老化中不可缺少xNQz。akA 损伤检测点

的核心是 éRP，éRP接受上游蛋白传来的 akA损伤

信号并传递给下游的效应蛋白，从而使细胞周期停

滞，因此 éRP是 akA损伤反应的中介物。akA损

伤可通过磷酸化 éRP使其蛋白活性稳定，表达水平

上升，并诱导其转录活性。éRP 活化的一个主要效

应分子就是 éON，éON 水平上调可抑制 CahO 和

CahQ 的活性，它们不能磷酸化 éob，处于低磷酸

化状态的 éob结合到 bOcs上，使 bOcs不能与其靶

基因结合，细胞不能进入 p期，最终导致细胞周期

停滞xNRz。=
tesíern=bloííing检测结果表明，赶黄草水提浓

缩液能明显下调脑组织中 éON、éRP 的蛋白表达，

呈现一定的剂量依赖性，揭示其能通过抑制细胞衰

老信号通路 éRPLéON 蛋白的高表达，从而提高衰老

小鼠的免疫功能和清除氧自由基能力，延缓机体的

衰老。=
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·封面图片介绍· 

怀地黄花 

地黄为玄参科植物地黄 oehmannia= glutinosa=

iiboschK=的新鲜或干燥块根，为多年生草本。植株高

OM～PM=cm，根茎肉质，鲜时黄色，在栽培条件下，茎

紫红色；直径可达 RKR= cm，叶片卵形至长椭圆形，叶

脉在上面凹陷，花在茎顶部略排列成总状花序，花冠

外紫红色，内黄紫色，药室矩圆形，蒴果卵形至长卵

形，花果期 Q～T月。宜温和干燥气候，以松肥沃土壤

为好，忌重茬，我国许多地方均可栽种。最优以怀地

黄为上，其显著特点是油性大，柔软、皮细、内为黑褐色并有光泽，味微甜，尤其是断面呈菊花心状。怀

地黄分为鲜地黄、生地黄和熟地黄。=

鲜地黄甘、苦、寒，归心、肝、肾经；生地黄甘、寒，归心、肝、肾经；熟地黄甘、微温，归肝、肾

经。鲜地黄清热生津、凉血止血，用于热病伤阴、舌绛烦渴、发斑发疹、吐血、衄血、咽喉肿痛。生地黄

清热凉血、养阴、生津，用于热病舌绛烦渴、阴虚内热、骨蒸劳热、内热消渴、吐血、衄血、发斑发疹。

熟地黄滋阴补血、益精填髓；用于肝肾阴虚、腰膝酸软、骨蒸潮热、盗汗遗精、内热消渴、血虚萎黄、心

悸怔忡、月经不调、崩漏下血、眩晕、耳鸣、须发早白。=




