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止颤胶囊对帕金森大鼠血清中细胞因子 IL-1β和 IL-6 水平的影响 
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摘  要：目的  探讨止颤胶囊对帕金森病（PD）大鼠细胞因子 IL-1β 和 IL-6 表达的影响。方法  采用立体定位法将 6-羟多

巴胺（6-hydroxy dopamine，6-OHDA）注入大鼠黑质部位，制备帕金森大鼠模型。实验分 3 组，包括正常对照组、模型对照

组和止颤胶囊组。采用酶联免疫吸附试验（ELISA）法对实验大鼠血清中细胞因子 IL-1β和 IL-6 进行分析。结果  与正常对

照组相比，止颤胶囊组血清中 IL-1β、IL-6 基因的表达差异无显著性。与 PD 模型对照组相比，止颤胶囊治疗组 IL-1β和 IL-6
的表达均有降低。结论  止颤胶囊对 PD 大鼠血液中 IL-1β和 IL-6 的表达有下调作用，表明止颤胶囊对 PD 有一定的治疗作用。 
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Effects of shive-stopping capsule on the serum levels of cytokines IL-1β and IL-6 
in rats with Parkinson 
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Abstract:Objective  To study the effect of tremor-stopping capsule on cytokines IL-1β, IL-6 in the pathogenesis ofrats with 
Parkinson disease(PD). Methods  Using the method of injecting 6 - hydroxydopamine (6-OHDA) ininto the substantia nigra pars of 
rat’s brain located to get injured PD model in part. We select. The experiment deviced into 3 groups, normal SD rats as the experimental 
control group, and PD rats are divided into PD model control group and tremor-stopping capsule group. ELISA were used to detect the  
groups all the above to analyse the expressionlevels of IL-1β and IL-6. in serum of experimental rats. The results of each group were 
statistically analyzed by SPSS11.5, the groups are compared with each other to determine the effects of tremor-stopping capsule on the 
expression of IL-1β and IL-6. Results  At the beginning of experiment, IL-1β and IL-6 protein expression waslevels ware observed 
higher in the peripheral blood of PD model control group and tremor-stopping capsule group compared with the normal control subjects 
(P < 0.05); The expressionthe contents of IL-1β and IL-6 in tremor-stopping capsule group become lower followed with the time (P < 
0.05), and closer to the normal control group; Those in PD model control group decreased slightly compared with those without drug 
treatment (P > 0.05). Conclusions  The expression level of IL-1β and IL-6 in the substantia nigra parsblood of SD’s PD rats is 
increased caused by PD, and it is decreased of both of IL-1β and IL-6 in serum of rats who treated by the tremor-stopping capsule. It is 
indicated that the traditional Chinese medicine tremor-stopping capsule has some treatment on PD’s rats 
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帕金森病（Parkinsons disease，PD）是一种常

见的中老年神经系统变性疾病，随着现代社会人口

老龄化，PD 发病率表现出逐年增高的趋势，但其

确切的病因及发病机制尚未完全明确，可能与遗传、

环境因素、兴奋性毒素、氧化应激过度、免疫学异

常等有关[1]，其中免疫学异常在 PD 发病机制中具有

较为重要的作用。研究显示 PD 患者血清中炎性细胞

因子 IL- lβ、IL-6 和 IL-10 水平均高于正常值[2-3]。 
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目前国内用于治疗 PD 的中药制剂很多，如抗

氧化应激中药有雷公藤内酯醇、银杏叶提取物和抗

神经细胞凋亡类药物白藜芦醇、人参皂苷 Rgl、人

参皂苷 Rg2、葛根素、刺五加、肉丛蓉提取物等[4]。

止颤胶囊是由黄芪、人参、白首乌、续断、厚朴、

女贞子和川芎等组成，其对 PD 模型的相关作用本

研究组先前已有报道[5-7]。本文拟通过观察止颤胶囊

对 PD 大鼠血清中炎性细胞因子 IL-1β 和 IL-6 分泌

水平的变化，探索对实验大鼠免疫功能的影响，以

探讨细胞因子在 PD 发病机制中的作用。 
1  材料与方法 
1.1  动物 

清洁级纯系 SD 大鼠，鼠龄 8 周，雌雄不限，

体质量 150～160 g，由吉林大学实验动物中心提供，

动物许可证号 SCXK（吉）2007-0003。动物分笼饲

养，室温维持在 20～25 ℃，湿度 40%～70%，光

照强度 15～20 lx，大鼠自由饮水和摄食。实验中对

动物的操作符合科技部 2006 年颁布的《关于善待实

验动物指导性意见》。 
1.2  药物 

止颤胶囊由长春中医学院盖国忠教授研制，主

要由黄芪、人参、白首乌、续断、厚朴、女贞子和

川芎等中药组成，将这些药物分别粉碎，再按一定

比例混合后用开水浸泡过夜，加水煎煮 3 次，合并

煎液，过滤。将滤液于 60～80 ℃下干燥，粉碎即

得棕褐色药粉。每克药粉含生药 5.36 g。 
1.3  试剂和仪器 

6-OHDA （ 批 号 41k3724 ） 和 阿 扑 吗 啡

（Apomorphine，批号 065k1067）均为美国 Sigma
公司产品；大鼠 IL-1β、IL-6 ELISA 试剂盒均为美

国 Biosource 公司产品；SR—5R 大鼠脑立体定位仪

为日本成茂公司产品；Thermo Labsystems MK3 酶

标仪为芬兰雷勃产品；CL30 离心机为德国贺利氏

公司产品。 
1.4  6-OHDA 诱导大鼠 PD 部分损伤模型的制备 

参照周厚广等[8]报道的方法，将麻醉好的大鼠

在立体定向仪上固定好后，确定黑质的坐标[4]：中

线旁开 1.1 mm，前囟后 4.4 mm，硬膜下 7.5 mm。

在此位置注射 6-OHDA 溶液，体积流量为 10 
μL/min，注射完毕后留针 1～5 min 后缝合伤口，抗

感染治疗 5 d[7-9]。2 周后给大鼠 sc 0.25 mg/kg 阿扑

吗啡溶液，诱发大鼠旋转，记录 40 min 内总的旋转

次数和旋转方向，1 次/周，连续 3 周，取连续 3 次

的平均值作为旋转次数，若其平均速度超过 7 r/min
则为制备成功 PD 模型。 
1.5  分组和给药 

将 90 只 SD 大鼠中随机取 20 只作为正常对照

组。其余 70 大鼠只用于 6-OHDA 部分损伤大鼠 PD
模型制备。将 42 只成模大鼠随机分为 2 组，其中模

型组 20 只、止颤胶囊组 22 只。将止颤胶囊去掉外

壳，取止颤粉用生理盐水调成质量浓度为 200 g/L
药糊，每次每鼠 ig 10 mL/kg。正常对照组和模型对

照组大鼠每天 ig 给予等体积生理盐水，连续给药

49 d。 
1.6  取材 

自给药开始，每隔 7 d 大鼠尾静脉取血，室温

下放置 1 h 后，3 000 r/min 离心 30 min。分离血清，

于−80 ℃冰箱内保存备用。 
1.7  酶联免疫吸附试验检测细胞因子 

按试剂盒说明书完成样品分析。首先制备标准

品和待测样品，分别设空白孔、待测样品孔。在酶

标包被板上待测样品孔中先加样品稀释液 40 μL，
然后再加待测样品 10 μL。轻轻晃动混匀后，置 37 
℃温育 30 min。然后分别与酶标试剂反应、最后加

入显色剂避光显色，终止后以空白孔调零，450 nm
波长依序测量各孔的吸光度（A）值，绘制标准曲

线，计算待测样品中细胞因子 IL-1β、IL-6 浓度。 
1.8  统计学分析 

所有实验数据以 ±x s 表示，运用 SPSS11.5 统计

软件进行方差齐性检验，组间比较采用 t 检验。实

验过程中各组均有实验大鼠死亡，其中正常对照组

2 只、止颤胶囊组 2 只和模型对照组 5 只。死亡大

鼠经解剖分析，7 只死于食管黏膜损伤，2 只死于消

瘦，进食困难。最终有正常对照组 18 只、止颤胶囊

组 20 只和模型组 15 只大鼠进入结果分析。 
2  结果 
2. 1  血清中 IL-1β含量的变化 

实验开始时，与正常对照组相比，模型对照组

与止颤胶囊组血清中的 IL-1β 含量均明显升高。随

着作用时间的延长，止颤胶囊组血清中的 IL-1β 含

量明显降低（P＜0.05），到第 7 周时，含量接近正

常对照组。而模型对照组血清中的 IL-1β 含量也有

所降低（P＞0.05），但速度放缓。见表 1。 
2.2  血液中 IL-6 的测定结果 

与正常对照组相比，模型对照组与止颤胶囊组

血清中的 IL-6 含量均明显升高。随着作用时间的延
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长，止颤胶囊组血清中的 IL-6 含量明显降低（P＜
0.05），到第 7 周时，含量接近正常对照组。尽管模

型对照组血清中的 IL-1β 含量也有所降低，但降低

不明显。见表 2。 

表 1  血清中 IL-1β含量 ( ±x s ) 
Table 1  Levels of IL-1β in serum( ±x s ) 

IL-1β / (pg·mL−1) 
组 别 剂量/(mg·g−1) n 

第 0 天 第 7 天 第 14 天 第 21 天 第 28 天 第 35 天 第 42 天 第 49 天 
正常对照 — 18 9.25±3.59 9.26±3.35 9.23±4.68 9.24±4.93 9.23±3.69 9.22±6.31 9.22±3.17 9.23±3.17 
模型 — 15 45.5±5.58* 40.8±3.16* 38.3±4.54* 37.6±3.39* 35.1±5.55* 33.2±3.69* 32.6±5.52* 30.9±5.38*

止颤胶囊 2  20 45.5±5.58* 35.3±3.29*# 28.6±3.99*# 21.3±4.32*# 18.1±5.88*# 15.7±5.42*# 11.2±4.67# 10.3±5.68#

与正常对照组比较：*P＜0.05；与模型组比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group; #P P < 0.05 vs model group 

表 2  血液中 IL-6 变化 ( ±x s ) 
Table 2  Levels of IL-6 in serum ( ±x s ) 

IL-6 / (pg·mL−1) 
组 别 剂量/(mg·g−1) n 

第 0 天 第 7 天 第 14 天 第 21 天 第 28 天 第 35 天 第 42 天 第 49 天 
正常对照 — 18 6.33±5.36 6.28±3.98 6.37±4.45 6.34±4.83 6.43±3.86 6.31±6.52 6.53±3.88 6.35±4.15 
模型 — 15 63.4±5.28* 58.4±4.16* 52.5±4.35* 46.8±4.38* 42.1±5.65* 36.3±6.61* 33.6±5.39* 31.4±5.87*

止颤胶囊 2 20 64.5±5.56* 55.5±5.21* 46.6±4.36*# 39.3±5.38*# 33.1±4.89*# 27.7±5.76*# 21.3±4.85*# 15.8±5.25#

与正常对照组比较：*P＜0.05；与模型组比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group; #P < 0.05 vs model group 

3  讨论 
脑损伤后在缺血受损区有细胞因子的过量表达

和炎性细胞浸润，过量炎症因子的产生会加重神经

细胞损伤。IL-1 和 IL-6 均是免疫和炎症反应中的重

要炎症细胞因子。近年来，随着对帕金森病研究的

不断深入，相关的研究报道越来越多。PD 患者血

清中肿瘤坏死因子 α（TNF-α）和白细胞介素类细

胞炎性因子增高，PD 大鼠的外周循环中所测的炎

性细胞因了水平确实增高，其中 IL-1β、TNF-α、IL-10
和 IL-6 的变化较为明显[3]。 

本次实验设正常对照组、模型对照组和止颤胶

囊实验组 3 个组，分析止颤胶囊干预 PD 大鼠后，

血清中 IL-1β和 IL-6 含量的变化。从本研究结果看，

PD 大鼠的外周循环中所测的炎性细胞因了水平确

实增高，尤以 IL-1β 和 IL-6 变化最为明显，这与

Besster 等[9]报道的一致。实验开始时，止颤胶囊组

和模型对照组大鼠外周血中 IL-1β和 IL-6 含量均远

远高于正常对照组，随着给药时间的延长，止颤胶

囊组大鼠外周血 IL-1β和 IL-6 含量明显下降，到第

7 周结束，几乎接近正常对照组水平。而模型对照

组大鼠外周血中 IL-1β和 IL-6 含量随着实验时间的

延长，也有一定的下降，但不显著，此种下降可能

是由于机体本身对 PD 模型所致部分脑损伤的自然

恢复所致。从以上结果可以推测，止颤胶囊治疗 PD

的可能作用机制之一是通过抑制体内 IL-1β和 IL- 6
的产生，减轻过量炎性细胞因子对脑神经造成的  
损伤。 

关于 IL-6 与 PD 的关系目前尚未取得一致的结

论。许继平等[2]认为 PD 黑质 DA 神经元周围 IL-6
浓度增高，认为 IL-6 在 PD 患者中具有促进神经元

修复和再生的功能；而管小亭等[10]报道 PD 外周血

IL-6 显著低于正常对照组。本研究结果显示 PD 模

型大鼠外周血 IL-1β和 IL-6 水平明显增高，止颤胶

囊能有效减低 IL-1β和 IL-6 增高水平，但止颤胶囊

是否是通过此过程对神经元起到保护作用还有待进

一步的研究证实。 
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