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!基础研究!

柴郁地仙方对围绝经期抑郁症模型大鼠行为学及

海马
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蛋白表达的影响

周$静!

$霍紫萱$朱红梅$王永萍$李丽丽$黄淑琼$徐慧娴

摘要$目的$观察柴郁地仙方对围绝经期抑郁症"
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$模

型大鼠行为学及海马脑源性神经营养因子"
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$蛋白表达的影响#探讨其抗围绝经期抑郁症的作用机制&

方法$

:$

只
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月龄雌性
TC

大鼠随机分为假手术组%模型组%阳性对照组%柴郁地仙方低%中%高剂量组#

共
;

组#每组
$

只& 假手术组行假手术#其余组行卵巢去势术后孤养并予以
!$

天慢性轻度不可预见性应激
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BP2-J@B KJ82/M@BO?14/ 0@4M LO2/LL

#
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$建立围绝经期抑郁症模型&
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第
#

天起假手术组%模

型组灌服生理盐水#阳性对照组灌服盐酸氟西汀合戊酸雌二醇#中药治疗组灌服柴郁地仙方低%中%高不同浓

度的汤药#其浓度分别为'
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#每天
#

次& 应激过程中观察大鼠行为学及体重变化#并

通过
+-22@L

水迷宫实验评价大鼠空间学习和记忆能力#应用免疫印迹法检测大鼠海马
GC,H

%
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蛋白表

达情况& 结果$与假手术组比较#模型组大鼠体重增长缓慢#旷场实验得分及糖水偏好率均明显降低"
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蛋白表达明显减弱"

N X"
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$& 与模型组比较#各治疗组大鼠的体重%行为学及
+-22@L

水迷宫空间探

索时间均有不同程度变化"

N X"
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$& 与阳性对照组比较#柴郁地仙方中%高剂量组的大鼠体重%行为学及海马
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蛋白表达量

差异无统计学意义"
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$& 结论$柴郁地仙方可改善
NCC

模型大鼠行为学%体重水平及水迷宫的空间

学习和记忆能力#其作用机制可能是通过提高大鼠海马中
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蛋白表达量发挥的&
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$$围绝经期抑郁症$
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%特指初次发病于围绝经期"以心境低

落"焦虑不安"思维迟缓"认知功能损害和躯体不适症

状为主要临床表现的情感障碍性疾病"据报道约
:;d

的女性在围绝经期经历本病"部分严重患者可伴有自

杀倾向"严重影响其生活质量(

#

"

!

)

*

NCC

的发病机制

至今尚未完全阐明"近年来"认为血清及海马中脑源性

神经营养因子$

12?@J M/2@./M J/K2-O2-8P@B Q?BO-2

"

GC,H

%的减少会导致大脑相应功能的紊乱"进而诱发

本病(

%

)

* 有研究发现"抑郁症患者血清
GC,H

水平低

于健康人"且与抑郁程度呈负相关"而抗抑郁治疗能够

改善这一病理变化(

:

)

* 实验研究也证明"慢性应激可

导致大鼠海马中
GC,H

蛋白的表达下降"而抗抑郁药

物均在改善大鼠的抑郁样行为基础上提高海马
GC,H

蛋白的表达(

<

"

;
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* 本研究采用双侧卵巢摘除术$

-.?2@

#

/BO-0R

"
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%"慢性轻度不可预见性应激$
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KJ82/M@BO?14/ 0@4M LO2/LL
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%加孤养二步法

复制
NCC

模型"观察不同剂量的柴郁地仙方对
NCC

模型大鼠行为学及海马
GC,H

'酪氨酸激酶
G

受体

$

O2-8-0R-L@J 2/B/8O-2 I@J?L/ G

"
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%蛋白表达

变化"探讨其抗
NCC

的作用机制*

材料与方法

#

$动物$

TNH

级
% S:

月龄雌性
TC

大鼠
:$

只"

体重$

!$"

%

#"

%

V

"购自上海斯莱克实验动物中心"动

物生产许可证号
T&bc

$沪%

!"#;

"

"""%

* 所有实验

操作均遵循实验动物伦理委员会指导规定进行*

!

$药物$柴郁地仙方#熟地黄
#" V

$批号#

#;##":

%'仙灵脾
#" V

$批号#

B!;;#;##""#

%'柴胡

#" V

$批号#

#;"%#;

%'郁金
#" V

$批号#

#;"<#%

%'清

半夏
#" V

$批号#

#;"%"<

%' 人参
< V

$批号#

#;";"%

%'茯苓
#< V

$批号#

#;":#$

%'炙甘草
; V

$批

号#

B"<"#;"=""#

%"购自厦门市燕来福制药有限公

司"中药煎剂按照
#

&

!

&

:

的比例"将其浓缩至浓度为

"

!

%$

'

"

!

9;

'
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"冷却后密封"

:

'保存备用*

盐酸氟西汀胶囊"

#" 0VE

片"购自上海中西制药有限

公司"批号#

#<"#"!

&戊酸雌二醇片"

# 0VE

片"购自拜

耳医药保健有限公司广州分公司"批号#

#;!^

* 所用

药物配备均按照成人每日用量的
;

倍定为等效剂量进

行换算$正常成人体重按
;" IV

计算%

(

;

)

*

%

$试剂及仪器$

GC,H

一抗体"兔抗大鼠抗体"

批号#

_[##<"9#

"

:%

"购自英国
^1B?0

公司&
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一抗体"兔抗大鼠抗体"批号#

C[!=

"购自中国
^1L@J

公司&辣根过氧化物酶$

\[N

%标记的羊抗兔二抗"批

号#

#%"#!=

"购自美国
'?BIL-J

公司* 倒置显微镜

$日本
D4R08KL

公司%"旷场实验视频分析系统

T0?2O .%

!

"

'
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水迷宫视频分析系统'

]\

#

eN)

鼠强迫游泳视频分析系统均为
N?J4?1

公司"

&\DW

#

#;+

高速台式冷冻离心机 $湖南湘仪实验室仪器开

发有限公司%"

+!"""

多功能酶标仪 $瑞士
)/B?J

公
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电泳
E

电转装置 $湖南湘仪实验室仪器

开发有限公司%"

&P/0@ TB-8/ ;%""

化学发光成像

仪 $上海勤翔科学仪器有限公司%*

:

$分组及造模$通过旷场实验 $

-8/J

#

Q@/4M

O/LO

"

DH)

%法(

9

)筛选
:$

只得分相近的大鼠"按随机

数字法将其分为假手术组'模型组'阳性对照组和柴郁

地仙方低'中'高剂量组"每组
$

只* 其中假手术组行

假手术"其余
<

组均进行
D3b

手术"术后恢复
#

周"第

!

周观察各组大鼠阴道脱落细胞$美蓝染色%的变化"

以便了解手术是否成功* 第
%

周进行
&U+T

结合孤

养二步法复制
NCC

模型(

$

)

* 假手术组
:

只
E

笼"正常

饲养"自由饮水摄食"不接受任何刺激* 其余
<

组大鼠

单笼饲养"并接受
!$

天的
&U+T

* 根据课题组前期

模型制备方法(

=

)并改进"刺激方法包括#禁水$

!: P

%'

禁食 $

!: P

%'昼夜颠倒$

!: P

%'束缚$

%" 0@J

%'夹尾

$

# 0@J

%'潮湿垫料$

!: P

%'冰水游泳$

:

'"

< 0@J

%'

热应激$

:<

'"

< 0@J

%'鼠笼倾斜$

:<

("

!: P

%'通宵

照明$

#! P

%"每种刺激方法不能连续出现
!

次*

<

$给药方法$采取灌胃给药途径并按照大鼠灌

胃容量
#

次
#"" VE0W

的计算公式换算各组的给药

量* 自
&U+T

第
#

天起"阳性对照组每天给予盐酸

氟西汀
!

!

" 0VEIV

及戊酸雌二醇
"

!

# 0VEIV

混悬

液* 中药低'中'高剂量组给药量"每天分别给予柴

郁地仙方
%

!

$"

'

9

!

;"

'

#<

!
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"相当于临床用量

假手术组和模型组给予等容量
"

!

=d

的生理盐水溶

液"各组每天在
&U+T

前
# P

给药"连续
!$

天*

;

$观察项目及检测方法

;

!

#

$体重测定$分别在
&U+T

第
#

'

9

'

#:

'

!#

'

!$

天对各组大鼠进行体重测量并记录结果*

;

!

!

$行为学检测

;

!

!

!

#

$采用
DH)

法进行行为学观察$实验旷场

为长)宽 )高#

#"" B0

)

#"" B0

)

:" B0

木制箱"

内侧面及底部均为黑色* 旷场箱中央正上方安置摄像

头"通过计算机软件观察并记录大鼠的活动情况* 于

&U+T

前
#

天$

"

天%及第
#:

'

!$

天上午$

$

#

""

"

#!

#

""

%"在安静'避光'免打扰的环境中进行实验* 每只

大鼠时间为
< 0@J

"观察结束后及时清理旷场"避免不

同大鼠间气味相互影响导致自主活动异常*

;

!

!

!

!

$糖水偏好实验 $

LKB2-L/

#

82/Q/2/JB/

O/LO

"

TN)

%$于实验第
!$

天进行"所有大鼠均单独

饲养"禁食禁水
#! P

后"每只大鼠分别给予
#

瓶
#d

蔗糖水溶液和
#

瓶双蒸水$体积均为
#$" 0W

%"记录

其
#! P

饮水量"根据糖水偏好率$

d

%

f

糖水消耗量
E

总液体消耗量$糖水消耗量
g

纯水消耗量% )

#""d

"

计算出糖水偏好基础值*

;

!

!

!

%

$ 强迫游泳实验 $

Q-2B/M L6@00@JV

O/LO

"

HT)

%$末次给药
# P

后"将各组大鼠依次单个

放入水深
<" B0

的圆形透明玻璃容器$直径
!" B0

"

高
$" B0

%中"水温
!<

'"

; 0@J

后取出大鼠"并记录

不动时间*

;

!

!

!

:

$

+-22@L

水迷宫测试$实验第
!#

天开始

对各组大鼠进行为期
#

周的游泳训练"第
!9

天进行

正式测试* 本实验操作根据参考文献(

#"

)加以改进"

过程分为
%

个阶段#可视平台实验'定位航行$隐藏平

台%实验和空间探索实验* 第
#

天"进行可视平台实

验"平台露出水面
# B0

"每只大鼠从
%

个象限$平台

象限除外%"面壁放入水中"游泳
=" L

* 第
! S<

天进

行定位航行实验"平台位于水面下约
# B0

"大鼠从
%

个象限$平台象限除外% 面壁入水"共游泳
%

次"每次

=" L

* 动物找到平台并停留
< L

"或测试时间到"实验

自动停止* 若大鼠未找到平台"

#

次游泳结束"均将其

引导到平台上"停留
#" L

* 定位航行实验结束
!: P

后

进行空间探索实验"撤除平台"将大鼠从对角象限$与

平台象限相对应的象限%面壁放入水中"观察
=" L

内

大鼠到平台象限的潜伏期"平台停留时间及穿越平台

次数"并记录*

;

!

%

$标本制备$末次行为学结束后"禁食禁水

!: P

"

#"d

水合氯醛溶液$

"

!

% 0WE#"" V

%腹腔注射"

迅速断头剥离完整大脑"于冰上分离海马"置于液氮中

冻存备测*

;

!

:

$海马
GC,H

及
)2IG

蛋白表达检测$采用

蛋白免疫印迹法进行检测"每
#" 0V

海马组织加

#"" !W

裂解液"冰上裂解
%" 0@J

"

:

'"

#! """2 E0@J

"

离心
#< 0@J

* 取上清液"用
G&^

法测定蛋白浓度"计

算上样量*

TCT

聚丙烯酰胺凝胶电泳 $

TCT

#

N^_>

%"配胶"转膜 $

%"" 0^

"

! P

%* 小牛血清封膜

# P

"孵育兔抗大鼠一抗过夜 $一抗稀释浓度为

#

&

<""

%"加入
\[N

标记的羊抗兔二抗和内参"

>&W

试剂盒显色* 应用
(0?V/ '

软件进行统计分析*

9

$统计学方法$采用
(0?V/ '

和
TNTT#=

!

"

统

计软件对实验结果进行统计学分析"计量资料采用

Z

%

L

表示"多区间比较采用单因素方差分析"

N X

"

!

"<

为差异有统计学意义*

结$$果

#

$大鼠阴道脱落细胞检测结果$图
#

%$连续
9

天的阴道脱落细胞涂片示#假手术组存在规律的动情

周期"去势组动情周期停留在发情后期或间情期"证明



中国中西医结合杂志
!"#$

年
##

月第
%$

卷第
##

期
&'()*+

"

,-./01/2 !"#$

"

3-45 %$

"

,-

!

##

!!"#"%!

去势手术成功*

$$注#

^

为假手术组发情前期&

G

为假手术发情期&

&

为假

手术组发情后期&

C

为假手术组间情期&

>

为去势组间情期&

H

为去势组发情后期&

^

图中箭头表示有核上皮细胞&

G

'

&

图中

箭头表示无核角化上皮细胞&

C

'

>

'

H

图中箭头表示有白细胞

图
#

%假手术组与去势组阴道图片%$美蓝染色" )

!""

%

!

$各组大鼠体重变化比较$表
#

%$

&U+T

前各

组大鼠体重差异无统计学意义$

N Y"

!

"<

%&应激
#:

天

后"模型组体重显著低于假手术组$

N X"

!

"#

%&与模型

组比较"阳性对照组体重在第
9

'

#:

'

!#

'

!$

天后显著

升高 $

N X"

!

"<

"

N X"

!

"#

%&柴郁地仙方低'中'高剂

量组分别在应激的第
#:

'

!#

'

!$

天后出现显著增高

$

N X"

!

"<

"

N X"

!

"#

%&与阳性对照组比较"柴郁地仙

方低剂量组第
#:

'

!#

'

!$

天降低$

N X"

!

"#

%*

%

$各组大鼠行为学变化比较$表
!

%$旷场实验

结果示&与假手术组比较"

&U+T

第
#:

'

!$

天"模型组

旷场实验水平得分明显降低$

N X"

!

"#

%&阳性对照组

与柴郁地仙方低'中'高剂量组均能显著改善这一变化

$

N X"

!

"<

"

N X"

!

"#

%* 模型组糖水偏好率显著低于

假手术组$

N X"

!

"#

%"强迫游泳不动时间明显长于假

手术组$

N X"

!

"#

%&阳性对照组与柴郁地仙方低'中'

高剂量组均能显著提高模型大鼠对糖水的消耗量

$

N X"

!

"#

%"减短其强迫游泳不动时间$

N X"

!

"#

%"除

柴郁地仙方低剂量组外*

+-22@L

水迷宫空间探索结

果$表
%

%#与假手术组比较"模型组目标象限停留时

间"平台停留时间及穿越平台次数明显减少 $

N X

"

!

"<

%&与模型组比较"阳性对照组与柴郁地仙方高剂

量组目标象限停留时间明显延长 $

N X "

!

"<

"

N X

"

!

"#

%&柴郁地仙方中'低剂量组则差异无统计学意义

$

N Y"

!

"<

%&阳性对照组及柴郁地仙方低'中'高剂量

组平台停留时间及穿越平台次数明显高于模型组$

N

X"

!

"<

%*

:

$大鼠海马
GC,H

'

)2IG

蛋白表达比较$图
!

"

表
:

%$与假手术组比较"模型组大鼠海马
GC,H

'

)2IG

蛋白表达降低$

N X"

!

"#

%* 与模型组比较"阳性

对照组及柴郁地仙方低'中'高剂量组
)2IG

蛋白表达

明显升高$

N X"

!

"#

%&阳性对照组及柴郁地仙方高'中

剂量组
GC,H

海马中蛋白表达明显升高$

N X "

!

"#

"

N X"

!

"<

%"柴郁地仙方低剂量组差异无统计学意义

$

N Y"

!

"<

%*

表
#

%各组大鼠体重变化比较%$

Z

%

L

%

组别
J

体重$

V

%

#

天
9

天
#:

天$$

!#

天$$

!$

天$$

假手术
$ %"%

*

"<

%

<

*

#" %";

*

<"

%

<

*

:$ %#$

*

%$

%

:

*

!# %!;

*

$$

%

%

*

$" %%<

*

<"

%

%

*

%

模型
$ %"<

*

!!

%

<

*

=9 %"#

*

;9

%

<

*

#$

%""

*

""

%

<

*

=:

""

%"%

*

!<

%

%

*

!"

""

%##

*

<"

%

%

*

"!

""

阳性对照
$ %"<

*

9<

%

:

*

<"

%"$

*

$<

%

<

*

%!

!

%#:

*

$$

%

<

*

#9

!!

%!<

*

$$

%

%

*

#$

!!

%%;

*

%$

%

%

*

!<

!!

柴郁地仙方低剂量
$ %":

*

%$

%

<

*

!= %"%

*

<"

%

:

*

"9

%":

*

#%

%

!

*

;:

!##

%"$

*

$$

%

!

*

=<

!!##

%#=

*

;%

%

#

*

=!

!!##

$$$$$中剂量
$ %";

*

#%

%

%

*

=# %"9

*

!<

%

<

*

%9

%#%

*

!<

%

!

*

9;

!!

%!<

*

<"

%

%

*

9"

!!

%%;

*

<"

%

!

*

9$

!!

$$$$$高剂量
$ %"<

*

;%

%

<

*

$! %";

*

""

%

<

*

<!

%#<

*

<"

%

!

*

9$

!!

%!9

*

!<

%

!

*

$9

!!

%%9

*

#%

%

!

*

=<

!!

$$注#与假手术组同期比较"

"

N X"

!

"<

"

""

N X"

!

"#

&与模型组同期比较"

!

N X"

!

"<

"

!!

N X"

!

"#

&与阳性对照组比较"

#

N X"

!

"<

"

##

N X"

!

"#

&下

表同

表
!

%各组大鼠行为学变化比较%$

Z

%

L

%

组别
J

糖水偏好率

$

d

%

强迫游泳

不动时间$

L

%

旷场水平移动总路程$

0

%

&U+T "

天
&U+T #:

天
&U+T !$

天

假手术
$ =!

*

=

%

:

*

"# #%#

*

!#

%

<

*

;; !$

*

:9

%

#

*

=: !9

*

9!

%

!

*

9: !$

*

%$

%

!

*

##

模型
$

9"

*

";

%

#"

*

"#

""

#<=

*

#:

%

#;

*

=;

""

!$

*

"#

%

:

*

"%

#$

*

!9

%

!

*

!!

""

#:

*

<#

%

#

*

=9

""

阳性对照
$

$=

*

$:

%

<

*

9<

!!

#:<

*

:=

%

;

*

%<

!!

!$

*

9;

%

#

*

$:

!#

*

"$

%

!

*

;!

!

!<

*

99

%

!

*

="

!!

柴郁地仙方低剂量
$

9=

*

%;

%

;

*

=<

!!

#<;

*

"!

%

$

*

:% !$

*

"%

%

!

*

$<

!#

*

%9

%

!

*

<$

!

!!

*

=<

%

%

*

#!

!!

$$$$$中剂量
$

=#

*

9%

%

:

*

;9

!!

#%$

*

%<

%

!

*

$%

!!

!9

*

9:

%

!

*

":

!:

*

#"

%

#

*

$#

!!

!;

*

<=

%

!

*

<;

!!

$$$$$高剂量
$

$=

*

9#

%

:

*

"#

!!

#%%

*

;9

%

<

*

%$

!!

!$

*

"<

%

!

*

;#

!:

*

!!

%

!

*

":

!!

!9

*

;9

%

!

*

;;

!!
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!"#$

年
##

月第
%$

卷第
##

期
&'()*+

"

,-./01/2 !"#$

"

3-45 %$

"

,-

!

##

表
%

%各组大鼠
+-22@L

水迷宫空间探索比较$$

Z

%

L

%

组别
J

平台停留

时间$

L

%

目标象限

停留时间$

L

%

穿越平台

次数

假手术
$ !

*

#;

%

#

*

9$ %#

*

;;

%

9

*

:# :

*

%%

%

!

*

!<

模型
$

"

*

:%

%

"

*

%:

"

!"

*

"9

%

9

*

<!

"

#

*

;9

%

#

*

;%

"

阳性对照
$

!

*

:9

%

#

*

<"

!!

%%

*

:=

%

#!

*

!

!

:

*

#9

%

#

*

=:

!

柴郁地仙方低剂量
$

!

*

"=

%

#

*

#%

!

!<

*

:<

%

$

*

;$

:

*

#%

%

#

*

!<

!

$$$$$中剂量
$

#

*

$$

%

"

*

9<

!

!=

*

"!

%

9

*

:"

%

*

$$

%

#

*

$;

!

$$$$$高剂量
$

!

*

!%

%

#

*

%=

!

%9

*

$%

%

=

*

<!

!!

%

*

$$

%

"

*

="

!

$$注#

#

为假手术组&

!

为模型组&

%

为阳性对照组&

:

为柴郁

地仙方低剂量组&

<

为柴郁地仙方中剂量组&

;

为柴郁地仙方高

剂量组

图
!

%各组大鼠海马
GC,H

'

)2IG

蛋白表达

表
:

%各组大鼠海马
GC,H

'

)2IG

相对

蛋白表达量比较$$

Z

%

L

%

组别
J

GC,H

相对

蛋白表达量

)2IG

相对

蛋白表达量

假手术
$ #

*

"%

%

"

*

"< #

*

"$

%

"

*

":

模型
$

"

*

$;

%

"

*

"!

""

"

*

$$

%

"

*

":

""

对照
$

#

*

"!

%

"

*

":

!!

#

*

";

%

"

*

"%

!!

柴郁地仙方低剂量
$ "

*

=!

%

"

*

"=

#

*

#!

%

"

*

"%

!!

$$$$$中剂量
$

"

*

=:

%

"

*

"!

!

#

*

"9

%

"

*

":

!!

$$$$$高剂量
$

#

*

"%

%

"

*

"!

!!

#

*

#:

%

"

*

"#

!!

讨$$论

近年来"随着分子生物学的进步"最早提出应激性

抑郁症的单胺类神经递质失调假说得到了广泛的研究

和证实(

##

"

#<

)

* 自
#==$

年
GF

+

2I >2@ILL-J )

证实了

人类海马具有产生新的神经元的能力后"包括抑郁症

在内的中枢神经系统疾病的研究逐渐聚焦于神经元再

生(

#;

)

*

GC,H

与其受体
)2IG

在海马中有较高的表

达"参与情绪'行为'学习与记忆等多种调节"两者结合

能激活神经营养因子作用通路"对损伤的海马神经元

有修复作用(

#9

"

#$

)

*

!"";

年"

CK0?J [T

等(

%

)提出了

抑郁症的神经营养因子假说"认为
GC,H

具有促进突

触生长和维持神经元存活的作用"

GC,H

减少会导致

大脑相应功能的紊乱进而诱发抑郁情绪"而提高脑内

GC,H

水平可以起到治疗抑郁症的作用"自此
GC,H

与
)2IG

的作用越来越受到学者们的关注*

中医学虽无
NCC

病名的记载"但根据其发病时

期及临床表现可归属于+郁证,'+脏躁,'+梅核气,'

+百合病,等范畴* 本病发生在+七七,之年"女性机体

肾精不足'冲任虚损'天癸将竭"元阴元阳皆有所亏"一

旦肝失疏泄"气机郁结则易诱发* 故多数医家认为本

病以肾虚肝郁为基本病机"补肾疏肝法为其治疗

大法(

#=

"

!#

)

*

本课题组在此病机基础上创制了中药复方柴郁地

仙方* 在临床上使用本方治疗
NCC

患者"疗效确切"

前期的实验研究亦证明柴郁地仙方对卵巢去势结合

&U+T

抑郁模型大鼠疗效显著"不仅可增加模型组大

鼠旷场实验得分'糖水消耗量'控制其体重的增长速

度"还可调节神经递质水平及紊乱的下丘脑-垂体-

性 腺 轴 $

PR8-OP?4?0@B 8@OK@O?2R V-J?M?4 ?Z@L

"

\N_

%和下丘脑-垂体-肾上腺轴$

PR8-OP?4?0@B 8@

#

OK@O?2R ?M2/J?4 ?Z@L

"

\N^

%"通过多途径达到治疗

NCC

的目的(

!!

"

!:

)

* 为进一步剖析柴郁地仙方治疗

NCC

的作用机制"本课题组着重从海马中
GC,H

和

)2IG

蛋白表达方面来阐述其抗
NCC

的作用机制*

有研究报告显示"围绝经期女性出现心情低落'焦

虑不安等负面情绪与雌激素水平下降有关"还进一步

推论出雌激素水平的波动增加了女性罹患抑郁症的风

险(

!<

)

* 临床上应用雌激素补充疗法可以有效地缓解

因雌激素分泌不足所导致的诸多症状"并且单独使用

雌激素补充疗法还具有抗轻'中度
NCC

的作用(

!;

"

!9

)

*

另一方面"

NCC

患者普遍存在脑内单胺类神经递质水

平低下的症状(

!$

"

!=

)

* 目前选择性
<

#

\)

再摄取抑制

剂是临床上应用较为广泛的抗抑郁药物"其能够通

过抑制中枢神经系统对
<

#

\)

的再吸收作用"从而达

到抗抑郁的目的"其中以盐酸氟西汀为代表性药物"

同时也被作为重度
NCC

情绪发生的首选药物"故本

实验的阳性药物选用戊酸雌二醇合盐酸氟西汀联合

治疗*

本实验模型组大鼠海马中
GC,H

'

)2IG

蛋白表达

量均明显低于假手术组"说明海马中
GC,H

蛋白表达

量减少是可以诱发抑郁症* 连续给药
!$

天后"柴郁地

仙方低'中'高剂量组均不同程度地增加海马
GC,H

和
)2IG

蛋白表达量"尤其中'高剂量组最为显著"达

到阳性对照组疗效水平* 这可能是其抗围绝经期抑郁

症作用机制之一*

利益冲突# 无*
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