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的影响$ 方法$
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只
NA

大鼠随机分为
4

组"即空白对照组"模型组"

)HI

高%中%低

剂量组"每组
#"

只$ 空白对照组给予皮下注射等容量生理盐水"其余
5"

只均皮下注射
#"O A

#

F91

"

!

#!4 8CPF

"每天
#

次"连续
Q

周"诱导衰老大鼠模型$ 从制备模型的第
4

周开始" 对
)HI

高%中%低剂量

组大鼠腹腔注射
A

#

F91

同时"分别按
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%

#4"

和
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的剂量给予
)HI

灌胃"每天
#

次"连续
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周$

模型组和空白对照组给予灌胃等容量的生理盐水"每天
#

次$ 采用
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水迷宫测定法检测学习记忆能

力"
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检测大鼠脑组织中
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和
(C

#
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变化$ 结果$与空白对照组比较"模型组大

鼠学习记忆能力下降"差异有统计学意义 !

H R"2 "4

#&与模型组比较"各给药组大鼠治疗后学习记忆能力明

显增强"并且存在剂量依赖性"差异有统计学意义 !
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#$ 与空白对照组比较"模型组大鼠
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和
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单萜化合物"由芍药苷'羟基芍药苷'芍药内酯苷'芍药

新苷'芍药吉酮'苯甲酰芍药苷等组成(

#

)

* 赤芍水提

取物有抑制血小板聚集"明显改善微循环及加强心肌

收缩力的功能* 目前"国内对赤芍的研究主要是集中

在活血方面"对其有效成分在神经行为学方面的药理

研究报道少见(

!

)

* 笔者前期进行了
)HI

免疫调节及

细胞凋亡机制的研究(

$

"

5

)

"在此基础上为进一步探讨

)HI

对脑组织中神经元凋亡的影响及衰老大鼠学习

记忆的机制"笔者观察了
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对
A

#半乳糖$
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#
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%所致记忆障碍模型大鼠学习记忆

能力的变化以及
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受体 $
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$
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% 变

化的影响"现报道如下*

材料与方法
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$动物$
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雄性大鼠
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只"体重
#Q" c!"" F

"

黑龙江中医药大学实验动物中心提供"合格证

号#

!"#"""4

*

!

$药品与试剂$

)HI

由西安奥晶科技发展有限

公司提供"批号#

"%"5#6

"纯度
de4O

&

)CL5

'

(C

#

$$ L)

#

H&L

试剂盒购自大连宝生物工程有限公司"引物合成

由北京三博生物技术公司提供*

e%""

型
H&L

扩增仪

$美国
H7

公司%"

A

#

F91

$国药集团化学试剂有限公司"

生产批号#

^!""%#"!4

%"戊巴比妥钠$上海化学试剂采

购供应站分装厂"批号#
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"
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%等为市售品* 自

动水迷宫记录仪为中国医学科学院药物研究所产品*

$

$动物分组和造模$

4"
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大鼠随机分为

4

组"即空白对照组"模型组"

)HI

高'中'低剂量组"每

组
#"

只* 空白对照组给予皮下注射等容量生理盐

水"其余
5"

只均皮下注射
#"O A

#

F91 "

!

#!4 8CPF

"

每天
#

次"连续
Q

周"诱导衰老大鼠模型(

4

)

* 从制备

模型的第
4

周开始"对
)HI

高'中'低剂量组大鼠腹腔

注射
A

#

F91

同时"分别按
$""

'

#4"

'

64 8FPKF

的剂量

给予
)HI

灌胃"每天
#

次"连续
5

周* 模型组和空白

对照组给予灌胃等容量的生理盐水"每天
#

次*

5

$观察指标及检测方法

5

!

#

$衰老大鼠学习记忆能力检测$实验结束前

!

天"使用水迷宫自动记录仪"进行空间分辨记忆训

练"

!5 U

后进行测试* 让大鼠自由游泳
! 8:-

以适应

周围环境* 每天训练
5

次"每次随机选择
#

个入水点"

将大鼠面向池壁放入水中"观察并记录大鼠寻找并爬

上平台的路线图及所需时间$潜伏期%*

5

次训练大鼠

分别从
5

个不同的入水点入水"如果大鼠在
#!" @

内

未找到平台"需将其引至平台* 这时潜伏期记为

#!" @

"每次训练间隔
%" @

"以
5

次的平均时间及路程

作为训练成绩* 记录到达率'错误次数'到达时间(

%

)

*

5

!

!

$

)CL5 8L3M

及
(C

#

$$ 8L3M

检测$治疗

结束后第
!

天"每组随机选取
#"

只大鼠用于取脑称重"

按
# F

脑组织加入
$ 8C

磷酸缓冲液$甲液#取枸橼酸

!# F

加水使溶解成
# """ 8C

"置冰箱内保存* 乙液#取

磷酸氢二钠
6#

!

%$ F

"加水使溶解成
# """ 8C

* 取上述

甲液
%#

!

54 8C

与乙液
$Q

!

44 8C

"混合"摇匀%"将脑组

织匀浆密封样品后置"

Q"

&低温保存"实验结束"取脑

匀浆样品* 按试剂盒说明书提取脑组织总
L3M

"根据

文献并用计算机软件设计* 引物序列为#
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上游引

物#

4
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I)&&M)&II))IM)&))IIIM
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%#
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#
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%"扩增片
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*

H&L

反应体系
!4 "C

"反应条件为#

e5

&变性
4 8:-

后"按
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&

$" @

"

4!

&

5" @

"
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&

%" @

"扩增
$4

个循环"最后
6!

&延伸
4 8:-

* 取各样

本
H&L

产物
4 "C

和溴酚蓝载样缓冲液
# "C

"加入

#

!

4O

琼脂糖凝聚样品孔中"

6" /

恒压电泳
!" 8:-

* 所

得结果用紫外光下对凝胶进行拍照"底片光密度扫描"

!

#

9;D:- 8L3M

#

e4

&
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产物用
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琼脂糖凝胶"加
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电泳分离"紫外光下对

凝胶进行拍照"底片光密度扫描"计算
)CL5 8L3M

'

(C

#

$$ 8L3M

条带灰度值与
!

#

9;D:-

条带灰度值的比

值反映
)CL5 8L3M

'

(C

#

$$ 8L3M

表达水平*

4

$统计学方法$所有数据采用
NHNN #62 "

统

计学软件包进行处理"计量资料以
T

'

@

表示"计数资

料采用
#

! 检验"组间比较采用方差分析"

H R"

!

"4

为

差异有统计学意义*

结$$果

#

$各组大鼠一般情况$造模后模型组大鼠体重

明显减少"反应迟钝"行动缓慢"毛发干枯发黄'缺乏光

泽"双颊脱毛明显"尾部出现色素* 对照组则无明显

变化*
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$各组大鼠学习记忆能力比较$表
#

%$与空白对

照组比较"模型组大鼠学习记忆能力明显下降"到达率

降低"错误次数明显延长"达岸时间明显延长"差异均有

统计学意义 $

H R"2 "4

%* 与模型组比较"各给药组大鼠

学习记忆能力明显增强"到达率明显升高"错误次数明

显缩短"达岸时间明显缩短"并且存在剂量依赖性"差异

均有统计学意义 $
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具有解痉'抗炎'镇静'扩张冠脉血管'抗应

激性溃疡'抑制血小板聚集等多方面功能* 研究表

明"赤芍对大鼠血浆黏度'全血黏度及红细胞电泳等

血液流变学指标均有改善作用(

Q

)
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致衰老动

物模型造模方法简便易行"价格低廉"效果稳定*
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能使机体细胞内半乳糖浓度增加"转成半乳糖

醇不能被细胞分解而堆积在细胞内"导致渗透压受

到影响"促使细胞功能障碍而引起衰老(

e

)

*

)HI

可

显著降低大鼠脑组织中单胺氧化酶水平"提高胆碱

酯酶活性"抑制丙二醛$
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量的增加"促进脑组织超氧化物歧化酶$
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记忆障碍(
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各剂量

组均显示提高大鼠达岸成功率"缩短达岸时间"使衰

老大鼠已萎缩的脑组织及免疫器官得到恢复"改善

大鼠的主动学习记忆能力及空间分辨能力*

)HI

作

用可能与改善血液流变学"促使脑血流量增加"缺氧

时能量代谢得到改善"加强神经纤维传导功能等作

用有关*
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是近年来发现的一组
$

型跨膜模式识别受

体"能够直接识别某些病原体及其产物"即病原体相关
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是
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能的全序列
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的释放作为内源性信号"其分泌的

机制目前尚不清楚(
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'
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等的释

放"导致细胞损害和神经元变性"从而引起中枢神经系

统变性疾病* 本研究结果显示"在衰老大鼠中
)CL5
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和
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#

$$ 8L3M

明显增多"大鼠炎症损伤明

显加重"其脑组织中炎性因子升高"而通过用药后有明

显调控作用"
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和
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调节
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信号转导通路和抑制炎性因子释放"

从而改善大鼠的神经系统"提高其学习记忆能力"并且
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