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基于斑马鱼模型不同提取方法人源胎盘冻干粉抗抑郁活性及作用机制研究
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摘 要：目的 明确人源胎盘冻干粉是否具有抗利血平诱发斑马鱼抑郁症的活性，比较不同提取方法胎盘冻干粉抗抑郁活性

并探索其作用机制。方法 将 6月龄野生型斑马鱼AB随机分为 8组：对照组、模型组、丁螺环酮（阳性药，3 mg·L−1）组和胎盘冻

干粉酶解、水提、50%醇提、醇提、二氯甲烷提（均为5 mg·L−1）组，每组12条。除对照组外，各组以利血平处理20 min造模，而后

更换相应含药养鱼用水，至 14 d，每天换水。14 d时用Zebrabox斑马鱼行为分析仪对各组斑马鱼进行新型水槽测试，分析

其行为变化。收集鱼脑，实时荧光定量 PCR（qRT-PCR）法检测抑郁、神经调控相关基因（bdnf、pomc、hcrt、mao、nf-κb、

pparγ）的mRNA表达；试剂盒法检测氧化应激相关超氧化物歧化酶（SOD）和过氧化氢酶（CAT）活性。结果 与对照组比较，

模型组斑马鱼进入新型水槽上部次数显著减少（P＜0.001），上部游动距离及时间比例均显著减少（P＜0.001）；与模型组比较，

丁螺环酮、胎盘冻干粉酶解物组斑马鱼进入上部次数显著增加（P＜0.05），上部游动距离及时间比例均显著增加（P＜0.05）。与对照

组比较，模型组中的 bdnf、pomc、hcrt和mao基因表达显著上调（P＜0.01、0.001），nf-κb 和 pparγ基因表达显著下调（P＜0.05、

0.01）；与模型组比较，经不同提取方法胎盘冻干粉处理后bdnf、pomc和mao基因表达显著下调（P＜0.05、0.01、0.001），酶解、水提、醇

提组 hcrt mRNA水平显著降低（P＜0.05、0.001），酶解、水提组 nf-κb mRNA 水平和酶解组 pparγ mRNA 水平显著上调（P＜

0.01）。与对照组比较，模型组CAT活性显著升高（P＜0.001），SOD活性升高，但没有统计学意义；与模型组比较，经不同提取方法胎

盘冻干粉处理后CAT活性显著降低（P＜0.001），SOD活性有不同程度的降低。结论 人源胎盘冻干粉具有抗利血平诱发斑马鱼抑郁

症的活性，且胎盘冻干粉酶解抗抑郁症活性最好，作用机制可能与改善氧化应激状态有关。
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Abstract: Objective To determine whether human placenta freeze-dried powder has the activity of anti-depressant in zebrafish

depression model induced by reserpine, as well as compare the anti-depressant activity of dried human placenta extracted by

different methods and explore the underlying mechanism. Methods The 6-month-old wild-type zebrafish AB were divided into eight
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groups including blank control group, model group, buspirone (positive control, 3 mg·L−1）group, dried human placenta enzymatic

hydrolysate, water extract, alcohol extract, 50% alcohol water extract and dichloroethane extract (5 mg·L−1）group, with 12 fish in

each group. Among them, the model group was treated with reserpine for 20 min, and the other groups were subsequently treated

with samples for 14 days. The medium was changed every day. After 14 days treatment, the novel tank assay was conducted in adult

zebrafish to analyze the behavior changes of each group. The zebrafish brains were collected after behavior assays, which were used

to test the expression of depression and neuromodulation related genes (bdnf、 pomc、 hcrt、mao、 nf- κb、 pparγ) by real-time

fluorescence quantitative PCR (qRT-PCR) method. In addition, the activities of anti-oxidative enzymes superoxide dismutase (SOD)

and catalase (CAT) were detected by kits. Results Compared with control group, the number of zebrafish entering the upper part of

the new tank was significantly reduced (P < 0.001), and the proportion of swimming distance and time in the upper part was

significantly decreased (P < 0.001) in model group. Compared with model group, the number of zebrafish entering the upper part in

buspiroone and placenta lyophilized powder enzymolysis groups was significantly increased (P < 0.05), and the proportion of upper

swimming distance and time was significantly increased (P < 0.05). Compared with control group, bdnf, pomc, hcrt and mao gene

expressions were significantly up-regulated (P < 0.01, 0.001), while nf-κb and pparγ gene expressions were significantly decreased

(P < 0.05, 0.01) in model group. Compared with model group, the expressions of bdnf, pomc and mao genes were significantly

down-regulated (P < 0.05, 0.01, 0.001) after human placenta freeze-dried powder treatment with different extraction methods, and

hcrt mRNA levels were significantly decreased in hydrolysate, water extract and alcohol extract groups (P < 0.05, 0.001). The

mRNA levels of nf-κb and pparγ of hydrolysate and water extract were significantly up-regulated (P < 0.01). Compared with the

control group, CAT activity in model group was significantly increased with statistical significance (P < 0.001), while SOD activity

was increased with no statistical significance. Compared with model group, CAT activity decreased significantly (P < 0.001) and

SOD activity decreased to different degrees after human placenta freeze-dried powder treatment with different extraction methods.

Conclusion human placenta freeze-dried powder had the activity against depression induced by reserpine in zebrafish, among which

the enzymatic hydrolysate of dried human placenta has the best anti-depressant activity. Mechanism investigation suggested that anti-

depressant activity may be related to the anti-oxidative action.
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抑郁症是 1种常见的情绪障碍综合征，以心情

低落或兴趣、愉悦感缺乏为主要特征［1］。本病具有

患病率高、复发率高、致残率高的特点，且医疗成本

较高［2］。随着现代生活节奏加快，社会压力增大，抑

郁症发病率呈逐年上升趋势。世界卫生组织预计

抑郁症会成为继缺血性心脏病后的第 2 大慢性疾

病。西方国家对于抑郁症的疾病支付负担预测到

2030年将位列首位，将给社会及家庭造成巨大的精

神和经济负担［1，3］。抑郁症涉及多种神经递质、脑区

及通路，发病机制尚不明确。大量的实验和临床证

据表明抑郁症患者中枢神经系统 5-羟色胺（5-HT）

和脑内去甲肾上腺素（NE）功能发生了一些改

变［4-5］，另 1个神经生物学基础的假说认为脑源性神

经营养因子（BDNF）在抑郁和焦虑中发挥重要作

用［6］。近年来研究发现下丘脑-垂体-肾上腺（HPA）

轴异常活跃在重度抑郁症中发挥作用。此外，炎症

因子也参与了抑郁症的发病机制［7］。

人胎盘，古称紫河车，是将健康新鲜的人源胎

盘除去羊膜及脐带，反复冲洗去净血液，蒸或煮后

干燥而成。始载于《本草拾遗》，《本草纲目》释其

名：“天地之先，阴阳之祖，乾坤之始，胚胎将兆，九

九数足，胎儿则乘而载之，遨游于西天佛国，南海仙

山，飘荡于蓬莱仙境，万里天河，故称之为河车”。

母体娩出时为红色，稍微放置转为紫色，故称为紫

河车。现代药理研究表明胎盘冻干粉含有多种激

素、免疫因子、氨基酸、细胞因子、酶及酶抑制剂等

活性物质。这些活性物质使胎盘冻干粉具有增强

机体免疫力、抗感染、抗病毒等功效，临床应用广

泛，对于消化系统疾病、泌尿系统疾病、妇科疾病、

男科疾病、肿瘤以及神经系统疾病均有一定的治疗

效果［8-11］。另外，紫河车配伍其他中药可降低阿尔

茨海默病患者脑内 β淀粉样蛋白含量［12-13］。由于中

药的提取和制备方式多样，其活性成分及效果有所

区别，因此明确不同提取方法胎盘冻干粉的活性差

异对于整体性评价具有重要意义。

斑马鱼因体外受精、繁殖发育速度快、胚胎和

幼鱼身体透明等特点被越来越多的人所认可，应用

范围也越来越广，已成为神经退行性疾病、药物筛

选、药物安全性评价等研究的绝佳模式生物［14］。斑

马鱼基因图谱已经基本清晰，与人类基因组同源性

高达 87%，信号通路调控也与人类相似性较高［15］。

综合以上各种优势，本研究选用斑马鱼作为模型，
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研究不同提取方法的胎盘冻干粉抗抑郁活性及其

作用机制。本研究利用利血平诱导斑马鱼成鱼抑

郁症模型，通过观察其行为学变化，检测抑郁相关

基因表达量的变化，比较超氧化物歧化酶（SOD）和

过氧化氢酶（CAT）活性变化，探讨胎盘冻干粉是否

具有抗抑郁活性及其作用机制。

1 材料

1.1 斑马鱼

野生型斑马鱼AB由山东省科学院生物研究所

药物筛选平台提供，培养在循环水养殖系统（pH

7.0～8.0，电导率＜30 μS·cm−1）中，8∶30～22∶30 给

予光照，22∶30 至次日 8∶30 时黑暗，温度（28.0±

0.5）℃，每日 10∶00时、15∶00时喂食颗粒状饵料和

刚孵化的丰年虾。斑马鱼的使用符合齐鲁工业大

学（山东省科学院）生物研究所实验动物福利伦理

委员会要求（实验动物伦理批号3701027331728）。

1.2 药物及主要试剂

利血平（阿拉丁公司，货号 J1817170）；丁螺环

酮（MCE 公司，货号 17539）；总 SOD 活性检测试剂

盒（碧云天生物技术有限公司，货号 S0101M）；CAT

活性试剂盒（碧云天生物技术有限公司，货号

S0051）；RNA试剂盒（北京艾德莱生物科技公司，货

号 RN28）；反转录试剂盒（近岸蛋白质科技有限公

司，货号E047）；实时荧光定量 PCR（qRT-PCR）试剂

盒（近岸蛋白质科技有限公司，货号E096）；BCA蛋

白浓度测定试剂盒（碧云天生物技术有限公司，货

号P0012）。

1.3 主要仪器

斑马鱼养殖饲养系统（北京爱生科技有限公

司）；AXIO-V16蔡司荧光显微镜（卡尔·蔡司股份

有限公司）；NDoneC微量分光光度计（基因有限公

司）；ZebraLab 3.3 斑马鱼成鱼行为分析系统（法国

viewpoint 公司）；YXQ-LS-100G 高压灭菌锅（上海

博迅实业有限公司）；C1000 Touch 型 PCR 仪（Bio-

Rad公司）。

2 方法

2.1 人源胎盘的前处理及不同提取方法

所有胎盘均来自山东省妇幼保健院产妇捐献，

捐献及后续组织处理均已获当事人知情同意。在

人源胎盘使用过程中，严格遵照《卫生部关于产妇

分娩后胎盘处理问题的批复》（卫政法发〔2005〕123

号）相关规定，规范使用人源胎盘。人源胎盘前处

理及不同样品提取制备方法见本课题组前期研究

方法［16］，胎盘冻干粉分别经胰蛋白酶酶解提取、梯

度溶剂（依次为水、50% 乙醇水、无水乙醇、二氯甲

烷）提取，分别简称为胎盘冻干粉酶解、水提、50%

醇提、醇提、二氯甲烷提。

2.2 实验分组及处理

将 6月龄野生型斑马鱼AB随机分为 8组：对照

组、模型组、丁螺环酮（阳性药，3 mg·L−1）组和胎盘

冻干粉酶解、水提、50%醇提、醇提、二氯甲烷提（均

为 5 mg·L−1，前期预试验结果显示质量浓度为8 mg·L−1时

斑马鱼出现死亡情况，5 mg·L−1是斑马鱼无畸形无

死亡的最高浓度，故选用此浓度）组，每组 12 条成

鱼。除对照组外，准确称量 60 mg 利血平溶于

3 L 养鱼水处理斑马鱼 20 min 制备抑郁症模

型［ 17-18］。准确称量 9 mg 丁螺环酮加入 3 L 养鱼

水，准确称量 15 mg 不同提取方法胎盘冻干粉

样品加入 3 L 养鱼水，处理造模完成的斑马鱼，

对照组和模型组不加药。每天正常喂食，为了

避免水质污染影响斑马鱼正常的发育生长，每

24 h 更换 1 次药液，连续 14 d。

2.3 新型水槽测试

斑马鱼测试缸是 1 个长 22 cm、宽 14 cm、高

14 cm的长方体透明水槽。为了进行轨迹分析，将

新型水槽人为分成上下 2个区域。将斑马鱼测试缸

摆放靠在LED灯箱的前面，打开LED灯使其照射上

下 2层，将药物处理结束后 20 min的斑马鱼转移到

测试缸中，每次 1只，在测试缸中加入 3 L当天的新

鲜养鱼水，静置 10 min待斑马鱼适应环境并位于水

槽的中间位置以后，观察斑马鱼的运动轨迹并利用

斑马鱼行为学记录仪记录 3 min。计算斑马鱼从水

缸下层进入上部的次数和在水缸的上、下层的游动

时间和距离。

2.4 qRT-PCR

将新型水槽测试后的各组斑马鱼成鱼解

剖，得到尽量完整的鱼脑。每组取鱼脑（n＝3）

进行 qRT-PCR 检测。RNA 的提取参照试剂盒说

明书，利用超微量分光光度计测定提取的 RNA

浓度，A260/A280 应在 2.0～2.5；RNA 反转为 cDNA

参照反转录试剂盒说明书；qRT-PCR 参照试剂

盒说明书，引物序列见表 1。qRT-PCR 扩增结束

后输出对照组和待测组目的基因 Ct 及内参基因

rpl13a 的 Ct 值，以相对定量法用 2− ΔΔ Ct 计算各组

基因的相对表达量。

2.5 SOD、CAT活性测定

将新型水槽测试后的各组斑马鱼成鱼解剖，得

到尽量完整的鱼脑，PBS清洗 3次后加入裂解液，充
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分匀浆后得到蛋白混悬液，11 000 r·min−1离心 5 min

取上清即为总蛋白溶液。蛋白浓度测定参照试剂

盒说明书；SOD、CAT活性测定参照试剂盒说明书。

2.6 数据分析

采用统计学软件 GraphPad Prism 7.0进行统计

分析，数据均以 x
—
±s 表示。采用单因素方差分析

法（One-Way ANOVA）进行各组组间显著性差异

分析。

3 结果

3.1 不同提取方法的胎盘冻干粉对斑马鱼抑郁模

型运动行为的缓解作用

采用新型水槽测试斑马鱼成鱼的运动行为，结

果如图 1所示，与对照组比较，利血平处理后斑马鱼

的运动轨迹发生了明显变化，在水缸上部的探索运

动轨迹明显减少，提示斑马鱼探索欲望降低；经不

同提取方法胎盘冻干粉处理后，斑马鱼的运动轨迹

再次发生变化，在水缸上部的探索运动轨迹有不同

程度的增多，其中胎盘冻干粉酶解效果最明显。

与对照组比较，模型组斑马鱼进入上部次数显

著减少（P＜0.001），上部游动距离及时间比例均显

著减少（P＜0.001）；与模型组比较，丁螺环酮、胎盘冻干粉

酶解组斑马鱼进入上部次数显著增加（P＜0.05），上部游

动距离及时间比例均显著增加（P＜0.05）。

3.2 不同提取方法的胎盘冻干粉对抑郁、神经调控

相关基因表达的影响

采用 qRT-PCR法检测各组抑郁相关基因 bdnf、

pomc、hcrt、mao和神经调控相关基因 pparγ、nf-κb在

斑马鱼体内的表达水平，结果见图 2。与对照组比

较，利血平模型组中的 bdnf、pomc、hcrt和 mao基因

表达显著上调（P＜0.01、0.001），nf-κb、pparγ基因表

达显著下降（P＜0.05、0.01）；与利血平模型组比较，

经不同提取方法胎盘冻干粉处理后 bdnf、pomc 和

表1 引物序列

Table 1 Primer sequence

基因

rpl13a

bdnf

pomc

hcrt

mao

pparγ

nf-κb

序列（5’→3’）

F：TCTGGAGGACTGTAAGAGGTATGC

R：AGACGCACAATCTTGAGAGCAG

F：AACTCCAAAGGATCCGCTCA

R：GCAGCTCTCATGCAACTGAA

F：GAATCCGCCGAAACGCTTCC

R：GGGTCCTTCTTTCCAAGTGGGTTT

F：TCTACGAGATGCTGTGCCGAG

R：CGTTTGCCAAGAGTGAGAATC

F：CAACAACCTCTGGAGGACA

R：GTTGCTGCATGGTCATCTT

F：TCTCCGCTGATATGGTGGAC

R：GTCGATGCCTGATATGCTGC

F：GAGCCCTTTGTGCAAGAGAC

R：TGGGATACGTCCTCCTGTTC

与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05
***P < 0.001 vs control group；#P < 0.05 vs model group

图1 不同提取方法的胎盘冻干粉对斑马鱼成鱼行为的影响（x
—

±s，n=12）

Fig. 1 Influence of anti-depressant activity of dried human placenta extracted by different methods on adult behavior

of zebrafish (x
—

±s, n=12)
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mao 基因表达显著下调（P＜0.05、0.01、0.001），酶

解、水提、醇提组 hcrt mRNA 水平显著降低（P＜

0.05、0.001），酶解、水提组 nf-κb mRNA水平和酶解

组 pparγ mRNA 水平显著上调（P＜0.01）。实验结

果显示，经不同提取方法胎盘冻干粉共处理后，

bdnf、pomc、hcrt、mao 和 nf-κb、pparγ基因表达均趋

向于对照组，说明胎盘冻干粉对利血平造成的基因

表达异常具有改善作用，其中胎盘冻干粉酶解和水

提作用效果较好。

3.3 不同提取方法的胎盘冻干粉对 SOD、CAT 活

性的影响

结果如图 3所示，与对照组比较，利血平模型组

CAT 活性显著升高（P＜0.001），SOD 活性升高，但

没有统计学意义，表明利血平处理促进了斑马鱼氧

化应激；与模型组比较，经不同提取方法胎盘冻干

粉处理后 CAT 活性显著降低（P＜0.001），酶解、水

提组SOD活性有不同程度的降低，斑马鱼氧化应激

受到抑制。胎盘冻干粉酶解和水提下调 CAT活性

与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：###P＜0.001
***P < 0.001 vs control group；###P < 0.001 vs model group

图3 不同提取方法的胎盘冻干粉对斑马鱼CAT、SOD活性的影响（x
—

±s，n=12）

Fig. 3 Effect of dried human placenta extracted by different methods on CAT and SOD activity of zebrafish (x
—

±s, n=12)

与对照组比较：*P＜0.05 **P＜0.01 ***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05 ##P＜0.01 ###P＜0.001
*P < 0.05 **P < 0.01 ***P < 0.001 vs control group；#P < 0.05 ##P < 0.01 ###P < 0.001 vs model group

图2 不同提取方法的胎盘冻干粉对斑马鱼基因表达的影响（x
—

±s，n=12）

Fig. 2 Effect of dried human placenta extracted by different methods on zebrafish genetic expression (x
—

±s, n=12)
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最明显，水提下调SOD活性最明显。

4 讨论

人源胎盘生物活性成分复杂多样，用于临床保

健和治疗均有较好的效果。《本草拾遗》中记载：主

气血羸瘦，妇人劳损，面黩皮黑，腹内诸病渐瘦悴

者。《本草纲目》中记载：紫河车味甘、咸，性温、无

毒，有补气、益精和美颜的功效。现代医学认为：胎

盘中含有丰富的免疫活性肽、微量元素和激素等活

性物质，可以提高机体免疫功能，改善激素水平，对

一些顽固性疾病的治疗也有良好效果。胎盘具有

的免疫调节作用和抗炎作用，提示其在神经系统疾

病防治中的潜在应用价值，使其抗抑郁功效成为

可能。

利血平是目前最常用的构建斑马鱼抑郁症模

型的方法之一。临床观察和研究发现利血平可能

导致抑郁样症状。研究人员对经利血平处理后的

斑马鱼幼鱼进行行为学测试，与对照组比较其游动

距离和速度均显著降低，对光和声刺激的敏感度也

明显降低；检测发现利血平处理组斑马鱼的丘脑前

多巴胺能神经元减少，单胺水平显著降低［17］。另有

研究发现斑马鱼暴露于利血平后，不稳定运动行为

增加，探索行为减少；皮质醇和酪氨酸羟化酶表达

水平增加，造成斑马鱼抑郁表型和认知障碍［18］。

由于基础成分的差异，不同提取方法制备胎盘

提取物的生物活性有所区别。范三红等［19］对不同

提取方法紫苏籽粕蛋白功能性质进行了研究，发现

超声分离提取蛋白比闪式提取分离蛋白有更好的

自由基清除能力和还原力等。孙玉姣等［20］分别采

用水提法、酸法和碱法提取茯茶多糖活性成分，并

比较不同提取方法对茯茶多糖理化性质和抗氧化

作用的影响，结果显示酸法和碱法可显著提高多糖

得率，且抗氧化效果更显著。既往有关胎盘活性研

究多集中于单一提取方法的产物，缺乏对不同方法

提取物活性差异的对比。本研究以不同提取方法

分离制备胎盘冻干粉提取物，每种提取物包含的

大、中、小极性成分有所差别，通过体内动物实验和

生化指标检测不同提取方法的胎盘冻干粉抗抑郁

效果。结果显示，胎盘冻干粉酶解、水提和 50% 醇

提具有一定抗抑郁活性，其中酶解效果显著，胎盘

冻干粉醇提和二氯乙烷提无显著抗抑郁作用。目

前尚无实验表明胎盘冻干粉在抗抑郁中的应用价

值，明确胎盘冻干粉的抗抑郁活性并比较不同提取

方法间的效果差异对抑郁症的预防和治疗具有重

要参考意义。

抑郁症是一个涉及多种神经递质、脑区及环路

的疾病，脑内其他诸多生化物质和系统也参与了抑

郁症的病理学过程。一般认为抑郁症与生物化学、

自身遗传及社会、环境等因素有关，但至今没有清

晰统一的认识。以往研究表明，过氧化物酶体增殖

物激活受体 γ（PPARγ）能有效提高 CAT 和 SOD 活

性，抑制核转录因子 κB（NF-κB）通路，控制机体氧

化应激［21-22］。因此本实验选择神经调控相关基因

nf-κb、pparγ和抑郁症相关基因 bdnf、pomc、hcrt、mao

进行 qRT-PCR检测。BDNF是中枢神经系统中发挥

重要作用的生长因子，与抑郁症的发展及治疗有

关［23］。本研究发现经利血平处理后，bdnf基因表达

上调，而经不同提取方法胎盘冻干粉处理后 bdnf基

因表达明显下调，提示利血平可能对机体造成损

伤，机体自我保护从而提高 bdnf表达，而不同提取

方法胎盘冻干粉处理使 bdnf基因表达下调，提示不

同提取方法胎盘冻干粉能够缓解利血平造成的机

体损伤，对机体有保护作用。阿片黑素促皮质激素

原（pomc）是促肾上腺皮质激素、内啡肽和促黑色素

的前体［24］，已有研究表明 β-内啡肽系统的紊乱可能

导致抑郁［25］，源自 pomc 的促肾上腺皮质激素与抑

郁障碍的发生密切相关［26］。本研究发现经利血平

处理后，pomc基因表达明显上调，经不同提取方法

胎盘冻干粉处理后pomc表达显著下调，提示胎盘冻

干粉可能通过下调内啡肽和促肾上腺皮质激素的

表达发挥抗抑郁症作用。NF-κB是免疫和炎症反应

的重要调节因子［27］。NF-κB与树突的生长和发育、

神经元存活有关。在条件神经元 NF-κB 缺陷小鼠

中，NF-κB信号通路的缺失会损害突触传递、影响学

习记忆能力［28］。经利血平处理后，nf-κb 表达量降

低，而经不同提取方法胎盘冻干粉处理后 nf-κb基因

表达上调，提示不同提取方法胎盘冻干粉能够缓解

利血平造成的树突和神经元损伤，对机体有保护作

用。脑内神经突触间隙中单胺类递质水平低下是

抑郁症的主要发病机制之一，在抑郁症患者的大脑

中可以观测到单胺氧化酶（MAO）的活性升高［29］。

经利血平处理后，hcrt、mao 的基因表达明显上调；

经不同提取方法胎盘冻干粉共处理后，二者基因表

达量下降，表明利血平造成机体损伤从而迅速启动

自我保护机制，不同提取方法胎盘冻干粉能够缓解

利血平造成的机体损伤，对机体有保护作用。

PPARγ是一种核受体蛋白，其激活可抑制小胶质细

胞炎性因子表达［30-31］，可通过抑制转录因子活性从

而抑制基因表达［32］，Jiang等［33］研究发现激活 pparγ
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可增强海马BDNF系统，显著增强小鼠抗抑郁作用。

本实验中不同提取方法胎盘冻干粉显著降低了由

利血平引起的 pparγ表达上调，表明 pparγ在抑郁症

发病过程中起着重要作用。体内抗氧化酶活性降

低，脂质过氧化物含量升高亦是抑郁症发病的重要

机制之一。SOD、CAT 是体内重要的抗氧化酶，能

有效清除机体自由基［34］，反映机体氧化应激损伤程

度。利血平处理后机体自由基产生过多导致SOD、

CAT 活性增加，不同提取方法胎盘冻干粉处理后

SOD、CAT 活性降低，证明斑马鱼体内自由基趋于

正常水平。

人源胎盘冻干粉具有抗利血平诱发斑马鱼抑

郁症的活性，5种不同提取方法得到的产物中，胎盘

冻干粉酶解抗抑郁症活性最好，其作用机制可能与

改善氧化应激状态有关，本研究为人源胎盘冻干粉

的开发利用提供了新思路。

利益冲突利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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