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益气养阴法及其组方延缓衰老的实验研究"

#

!曾庆明!!广东省深圳市罗湖区中医院!深圳 "#$%%#"

摘要!目的!探讨益气养阴法及其组方对&'半乳糖衰老模型小鼠 ()*+%",-.'

!

"/0'#

"

"/0'1"/0'2 表达的影响# 方法!将 2% 只

昆明小鼠$随机分为正常组"模型对照组"治疗组# 跳台法测定小鼠学习记忆能力# 免疫组化法"30/)4法检测()*+%",-.'

!

"

/0'#

"

"/0'1"/0'2 表达水平# 结果!跳台法表明$与对照组比较$治疗组可使小鼠错误次数明显减少$潜伏期明显延长%!5

%6%"&# 与正常组相比$对照组"治疗组()*+%",-.'

!

蛋白表达升高%!5%7%" 或!5%7%#&# 模型组血清/0'#

"

较正常组含量

显著增高%!5%7%"&$治疗组较模型组显著降低%!5%7%"&# 模型组血清/0'1 活性较正常组明显降低$具有显著性差异%!5

%7%#&$治疗组较模型组血清/0'1 的活性明显升高%!5%7%#&# 模型组血清 /0'2 水平较正常组比明显升高$具有显著性差异

%!5%7%#&$治疗组较对照组血清/0'2 水平显著降低%!5%7%"$!5%7%#&# 结论!益气养阴口服液能够改善衰老模型小鼠学

习记忆能力$同时能够改善()*+% 蛋白",-.'

!

"/0'#

"

"/0'1"/0'2 的表达$改善失衡的促'抗炎性反应体系$这可能是益气养阴

口服液抗衰老的机制之一#

关键词!益气养阴'&'半乳糖衰老模型'热休克蛋白 +%'延缓衰老
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%/0'#

"

%/0'1%/0'2 @J )=J@N=O@>=OBM=N@JMP>=M

;L&'QINI>?BC7R=?EBMC$)@S

!

T==U BNM O@>=T=D=ICC@KJ=M DIJMBONL@J?B?ED==KDBPVC$-BDOKDBPV%RBM=NKDBPV IJM ,D=I?O=J?KDBPV

!F=M T@?E G@H@GIJKL@J M=>B>?@BJ"7()*+%%,-.'

!

%/0'#

"

%/0'1%/0'2 T=D=M=?=>?=M ;L@OOPJBE@C?B>E=O@C?DL%30/)478=CPN?C$4F?=D

?D=I?O=J?#>BOVID=T@?E -BDOKDBPV#/0'#

"

%/0'1%/0'2%()*+% IJM ,-.'

!

@J>D=IC=M ;B?E @J RBM=NKDBPV IJM ,D=I?O=J?KDBPV#?E=D=
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&/0'#
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%/0'1%/0'2

!!当前#随着老龄人口的比率越来越高#抗衰老研

究已经成为 1# 世纪国际医学研究中的热点前沿之

一' 目前有许多研究认为#衰老进程中机体内存在

着增龄性慢性低度促性反应状态#.DIJ>=C>E@等在

1%%% 年首次将这种现象命名为炎性衰老!@JFNINO'

OIK@JK"#它被视为机体衰老进程速率和寿命的一个

决定因素#与老年相关疾病密切相关(# XY)

' 中医学

认为五脏的虚衰是衰老的根本原因#我们以调补五
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脏%益气养阴延缓衰老为治则#临床运用益气养阴口

服液抗衰老#先期临床与实验研究表明该方能明显

延长果蝇寿命%增强小鼠记忆力%抑制小鼠脑%肝组

织过氧化脂质生成等作用([)

#本实验拟通过益气养

阴口服液对&'半乳糖衰老模型小鼠 /0'#

"

%/0'1%/0'

2%()*+%%,-.'

!

等炎症因子的影响#进一步探讨益

气养阴益气养阴法及其组方抗氧化%延缓衰老的机

制'

#!材料与方法

#7#!材料!!#"动物$采用 1 XY 月龄纯系昆明种

小鼠#雌雄各半#体重 #$ X11 K#由广东省医学实验

动物中心提供' !1"药品与试剂$益气养阴口服液

!由我院中药制剂室提供"#()*+%%,-.'

!

%/0'#

"

%

/0'1%/0'2 试剂盒购于武汉博士德生物工程有限公

司#其余均为市售国产分析纯'

#71!方法!!#"衰老模型建立$2% 只小鼠#随机分

为正常组%模型对照组%治疗组' 模型对照组和治疗

组给予皮下注射 "\ &'半乳糖 %71" ON]#%K#正常组

皮下注射等体积的生理盐水#同时对照组用生理盐

水灌胃 1 ON]次!按体表面积换算"## 次]M' 治疗组

给予益气养阴口服液 1 ON]次## 次]M' 均连续 2

周' 最后 # 天灌胃和注射 &'半乳糖 1 E 后#进行学

习记忆训练实验#次日测定记忆成绩' 然后处死动

物测定各项衰老指标' !1"标本取材$第 #Y 周测定

小鼠记忆能力#由腹腔静脉取血#离心分离血清#放

入'1%^冰箱保存' 实验结束时#断头取脑#制成石

蜡切片' !Y"衰老模型小鼠学习记忆能力测定!跳

台法"$将动物放入跳台箱内适应 Y O@J#然后立即

通 Y2 Z交流电' 动物受到电击#其正常反应是跳回

平台以躲避伤害性刺激#如此训练 " O@J' 1[ E后重

做测验#此即记忆保持测验' 记录小鼠第 # 次跳下

平台的潜伏期和 " O@J 内的错误次数(")

' !["衰老

模型小鼠 ()*+%%,-.'

!

%/0'#

"

%/0'1%/0'2 检测$免

疫组织化学检测小鼠脑组织中 ()*+% 蛋白的表达#

具体步骤按试剂盒说明严格操作' &4_显色光镜

下观测#免疫组化染色结果判定$胞浆或胞核呈棕黄

色为阳性细胞' 30/)4法检测小鼠血清 ,-.'

!

%/0'

#

"

%/0'1%/0'2#具体步骤按试剂盒说明严格操作'

#7Y!统计学方法!数据采用
$

H̀ &表示#两样本比

较用)检验#组间采用方差分析#各组均数采用 I检

验' 检验水准
!

a%7%# 或 %7%"#统计软件采用

)*))##7%'

1!结果

17#!益气养阴口服液对衰老模型小鼠学习记忆的

影响!见表 #'

表 #!益气养阴口服液对衰老模型小鼠学习记忆的影响%

$

H̀ &&

组别 3 潜伏期!C" 错误次数!次"

正常组 1% 1Y17[ #̀#17" %7$"[ #̀7%Y2

对照组 1%

#Y[79 #̀%27+

%

17Y[# #̀7"1+

%

治疗组 1%

1[172 #̀#+7[

"%

#7"1[ #̀7Y1"

"%

!!注$经统计学处理#与对照组比较$

"

!5%7%" 与正常组比较$

%

!5%7%#'

与正常组相比#对照组小鼠记忆明显衰退#表现

为错误次数增加#潜伏期缩短!!5%7%# "' 与对照

组比较#治疗组可使小鼠错误次数明显减少#潜伏期

明显延长!!5%7%""'

171!益气养阴口服液对衰老模型小鼠脑组织

()*+% 蛋白表达的影响!见表 1'

表 1!益气养阴口服液对衰老模型小鼠脑组织()*+% 蛋白"血清,-.'

!

表达的影响%

$

H̀ &&

组别 3

()*+% 蛋白
阳性细胞数

,-.'

!

]VK*ON

b#

/0'#

"

]VK*ON

b#

/0'1

]VK*ON

b#

/0'2

]VK*ON

b#

正常组 1% %7#+ %̀7%# #%71[ #̀7%$ "72$ %̀7[$# 279Y %̀7+# #1Y7Y+ #̀%7"+

对照组 1%

%711 %̀7%[

"

#Y7+9 #̀72"

%

+7Y$9 %̀7$9[

"%

27#[ %̀72$

#[%799 #̀27+Y

%

治疗组 1%

%71+ %̀7%1

"

##7Y" #̀7#1

"%

27#%Y %̀7+19

%

27$1 %̀7Y9

#197#1 #̀27[$

"%

!!注$经统计学处理#与对照组比较$

"

!5%7%" 与正常组比较$

%

!5%7%#'

!!与正常组相比#对照组%治疗组 ()*+% 蛋白表

达升高!!5%7%" 或 !5%7%#"#但对照组升高幅度

小于治疗组!!5%7%""' 与正常组相比#对照组%治

疗组血清,-.'

!

表达升高!!5%7%" 或 !5%7%#"#

但对照组升高幅度大于治疗组' 与正常组比较#模

型组血清/0'#

"

含量显著增高!!5%7%""#治疗组

小鼠血清/0'#

"

较模型组显著降低!!5%7%""' 与

正常组比较#模型组小鼠血清 /0'1 活性明显降低#

具有显著性差异!!5%7%#"' 治疗组较模型组血清

/0'1 的活性明显升高!!5%7%#"' 与正常组比较#

模型组血清/0'2 水平明显升高#具有显著性差异!!

5%7%#"' 治疗组较对照组血清/0'2 水平显著降低

!!5%7%"#!5%7%#"'

Y!讨论

中医学认为五脏虚衰是衰老的根本原因' 如

+灵枢*天年篇,指出-五脏坚固.则寿命-故能久

*2"*
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矣.#-其不能终寿而死者.#乃因-其五脏皆不坚.'

此外还指出#人体五十岁以后逐渐出现各脏腑虚衰

症状#如-五十岁#肝气始弱#肝叶始薄#胆汁始灭#

目始不明' 六十岁#心气始衰#若优悲#血气懈惰#故

好卧' 七十岁#脾气虚#皮肤枯' 八十岁#肺气衰#魄

离#故言善误' 九十岁#肾气焦#四脏经脉空虚' 百

岁#五脏皆虚#形骸独居而终矣'.说明人体进入中

老年后#逐渐出现视力下降%皮肤枯燥%忧郁%疲乏%

记忆力减退等各种衰老变化及生理功能衰退现象'

因此#针对五脏的虚衰#我们以调补五脏%益气养阴

延缓衰老为治则#采用补益五脏气阴的药物制成

-益气养阴口服液.' 方中主要药物有$人参大补元

气%补益五脏之气&麦冬补心肺之阴%益胃生津&首

乌%枸杞滋肝肾之阴&茯苓健脾宁心等' 全方功能益

气养阴%调补五脏#使五脏精气充盛#本固邪去#健康

延年'

现代研究发现热休克蛋白!(=I?CEB>U VDB?=@JC#

()*C"与衰老关系密切#()*表达的改变不仅是判

断细胞生理状态和应激能力的指标#而且可作为机

体衰老或细胞老化的一个重要因素' 其中尤以诱导

型()*+% 为()*C中最受关注#研究最深入的一种'

目前大量体内%外实验表明#随着机体衰老的进程#

诱导型()*+% 的表达呈下降趋势(2 X$)

#国外研究发

现通过转()*+% 基因#能够延长果蝇%美丽线虫的

寿命(9##%)

#由于()*C参与了蛋白质的折叠%聚集%信

号转导%基因表达及细胞凋亡的调节等多个环节#因

此可以认为#()*C水平下降促进了衰老的发生' 同

时#().和()*C活性的减弱可以导致细胞内氧化

还原作用失衡#清除变性损伤蛋白的能力降低#对衰

老引起的一系列病理改变起到了促进作用' 同时有

研究表明 ()*+% 与 ):&关系密切#诱导型 ()*+%

的显著增高可增强人细胞内源性抗氧自由基能力#

可提高抗氧化酶的活性#防止自由基对机体的危害#

对延缓衰老过程有积极的作用' 促炎性反应细胞因

子,-.'

!

有-广谱炎症介质.之称#是目前研究和衡

量炎症反应程度通用的有效指标#可能是炎性衰老

的炎性细胞因子调控机制的核心' ,-.'

!

蛋白表达

上升#说明在炎性衰老进程中促炎性细胞因子蛋白

高表达#使机体处于高促炎性反应状态#机体促炎和

抗炎反应平衡失调#从而加重衰老过程' 有研究表

明#/0'#

"

升高#抗氧化酶活性下降#/0'#

"

升高可能

引起衰老(##)

' /0'1 主要由活化的 W&

c

[

和 W&

c

$

,细

胞产生#其主要生物学活性是促使 ,(细胞增生及

产生Wd#诱导04d细胞增生&可促使活化的_细胞

增生及产生抗体' /0'1 还是参与免疫应答的重要细

胞因子' /0'2 是由单核巨噬细胞%,细胞!主要是

,(

1

"%_细胞等多种细胞产生的细胞因子' /0'2 的

异常表达和失调是某些疾病的典型特征#从而使/0'

2 成为可能与发病机制直接相关的第一个细胞因

子' 大量研究表明#在衰老和许多老年疾病发生过

程中#/0'2 水平均有不同程度的升高#使血清 /0'2

水平可作为老年人炎性衰老的预测指标'

本实验研究发现#益气养阴口服液能够改善衰

老模型小鼠学习记忆能力#使小鼠错误次数明显减

少#潜伏期明显延长!!5%7%""' 同时#益气养阴口

服液能够改善 ()*+% 蛋白%,-.'

!

%/0'#

"

%/0'1%/0'2

的表达#改善失衡的促'抗炎性反应体系#这可能是

益气养阴口服液抗衰老的机制之一'
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