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!基础研究!

二仙汤对过氧化氢诱导的人卵巢颗粒细胞

氧化损伤的保护作用

李#杨#谢#莉#刘#建#聂广宁#杨洪艳

摘要#目的#探讨二仙汤对过氧化氢"

G

!

C

!

#诱导人卵巢颗粒细胞"

&C09%9

#氧化损伤的保护作用及

其可能机制$ 方法#体外培养
&C09%9

细胞%

"

!

6 ;;12EH G

!

C

!

诱导
&C09%9

氧化损伤$ 将细胞分为空

白组&模型组"

G

!

C

!

"

!

6 ;;12EH

#&二仙汤水提液低&中&高剂量组"

"

!

6

&

#

&

6 ;@E;H I G

!

C

!

"

!

6 ;;12EH

#$

+))

分析细胞存活率%

B&JG

"

BK

荧光探针检测细胞内活性氧族"

LCM

#水平% 微量酶标法测定细胞培养液

中乳酸脱氢酶"

HBG

#的释放$

K??8N<? 0

"

J()&EO(

双染和
O(

染色%分别检测细胞凋亡和周期$

*8PQ8-?

R21Q

检测
GC

"

#

&

4SC

"

#

&

O

"

'4T

&

O

"

99E9!

&

O

"

U%5

&

V,N

&

V.2

"

!

&

&,PU,P8

"

$

蛋白表达$ 结果#与空白组比

较%模型组细胞存活率下降%

LCM

及
HBG

水平增加%

M

期百分率&早期凋亡&晚期凋亡及总凋亡比例显著增

高 "

O W"

!

"#

#%

V,N

&

&,PU,P8

"

$

及
O

"

'4T

蛋白表达升高"

O W"

!

"6

#$ 与模型组比较%二仙汤水提液低&

中&高剂量组
HBG

&

M

期百分率降低%

X!E+

期百分率升高"

O W"

!

"6

#%二仙汤水提液中&高剂量组细胞存活

率升高%

LCM

释放量&早期凋亡及总凋亡比例降低 "

O W "

!

"6

%

O W "

!

"#

#%二仙汤水提液低&中剂量组

O

"

99E9!

蛋白表达升高"

O W"

!

"6

#$ 结论#二仙汤在一定剂量范围内对
G

!

C

!

诱导的
&C09%9

细胞损伤具

有明显的保护作用%其保护效应可能与清除
LCM

%减轻
B4K

氧化损伤%调控
+KOT

"

4-Y!

信号通路及线粒

体通路介导的细胞凋亡有关$

关键词#过氧化氢' 二仙汤' 氧化应激' 卵巢颗粒细胞

O-1Q8.Q<Z8 :YY8.QP 1Y :-N<,? B8.1.Q<1? 1? CN<=,Q<Z8 (?F[-> 1Y G[;,? CZ,-<,? X-,?[21P, &822P (?

"

=[.8= R> G

!

C

!

#

H( \,?@

!

](: H<

!

H(^ '<,?

!

4(: X[,?@

"

?<?@

!

,?= \K4X G1?@

"

>,?

#

B8U,-Q;8?Q 1Y

X>?,8.121@>

!

X[,?@=1?@ O-1Z<?.8 G1PU<Q,2 1Y )-,=<Q<1?,2 &/<?8P8 +8=<.<?8

!

X[,?@_/1[

$

6#"#!"

%

KVM)LK&)

$

CRF8.Q<Z8

$

)1 8Z,2[,Q8 Q/8 U-1Q8.Q<Z8 8YY8.QP ,?= ;8./,?<P;P 1Y :-N<,? B8.1.Q<1?

$

:]B

%

1? 1N<=,Q<Z8 <?F[-> 1Y /[;,? 1Z,-<,? @-,?[21P, .822P

$

&C09%9

%

<?=[.8= R> G

!

C

!

3 +8Q/1=P

$

)/8

;1=82 1Y 1N<=,Q<Z8 <?F[-> `,P 8PQ,R2<P/8= R> P[UU28;8?Q `<Q/ G

!

C

!

$

"

%

6 ;;12EH

%

3 &C09%9 .822P `8-8 =<

"

Z<=8= <?Q1 .1?Q-12 @-1[U

!

;1=82 @-1[U

$

G

!

C

!

"

%

6 ;;12EH

%!

Q/8 21`

!

;8=<[; ,?= /<@/ =1P8 @-1[U 1Y :]B

$

:]B "

%

6

!

#

!

6 ;@E;H I G

!

C

!

"

%

6 ;;12EH

%
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%

U-1=[.Q<1? `,P ;8,P[-8= R> B&JG

"

BK

$

)/8 ,.Q<Z<Q> 1Y 2,.Q<. =8/>=-1

"

@8?,P8

$

HBG

%
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Q/8 HBG U-1=[.Q<1? ,?= Q/8

U8-.8?Q,@8 1Y M U/,P8 <? Q/8 21`

!

;8=<[; ,?= /<@/ =1P8 @-1[U 1Y :]B `8-8 =8.-8,P8=

!

`/<28 Q/8 U8-

"



"!"&$$" 中国中西医结合杂志
!"#$

年
%

月第
%$

卷第
%

期
&'()*+

!

+,-./ !"#$

!

0123 %$

!

41

!

%

.8?Q,@8 1Y X!E+ U/,P8 <?.-8,P8=

$

O W"

%

"6

%

3 )/8 ;8=<[; ,?= /<@/ =1P8 @-1[U 1Y :]B <?.-8,P8= Z<,R<2<Q>
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!
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##氧化应激$

1N<=,Q<Z8 PQ-8PP

!

CM

%是指体内氧

化与抗氧化作用失衡! 是导致衰老和疾病的一个重

要因素'

CM

参与了多种妇科疾病的发生发展!如多

囊卵巢综合症(

#

)

*卵巢功能衰退(

!

)

*自然流产(

%

)等'

研究报道指出颗粒细胞凋亡与
CM

密切相关(

9

)

' 颗

粒细胞在缺少卵泡刺激素$

Y122<.28

"

PQ<;[2,Q<?@ /1-

"

;1?8

!

JMG

%的条件下培养后!能够检测到的
LCM

的产生!发现了颗粒细胞的凋亡!进而影响卵母细胞

和胚胎质量以及早期胚胎发育!从而导致雌性生殖

机能的下降(

6

!

7

)

' 如何降低
CM

对雌性生殖系统造

成的危害已成为人类生殖医学中研究热点及难点'

二仙汤是张伯讷教授经过反复筛选验证而研制出

的治疗绝经综合征的一首补肾抗衰老方(

D

!

5

)

! 在临床

上常用于治疗妇女绝经综合征*卵巢早衰*骨质疏松等

衰老性疾病(

$

)

' 对老年大鼠自由基代谢研究提示二

仙汤对有提高抗氧化酶活性*减少自由基产物的作

用(

#"

!

##

)

!但本方是否能直接对衰老卵巢颗粒细胞具有

抗氧化作用!从而改善生殖功能还有待更进一步的研

究' 本 实 验 选 择 人 卵 巢 来 源 的 颗 粒 细 胞 株

&C09%9

(

#!

)

!遵循既往建立的
G

!

C

!

诱导
&C09%9

CM

模型方法(

#%

)

!从细胞水平上研究二仙汤对卵巢颗

粒细胞的抗氧化作用机制'

材料与方法

#

#细胞#人卵巢颗粒细胞株
&C09%9

$美国

M<@;,

%'

!

#药物*试剂及仪器#

B+:+EJ#!

$

#

%

#

!批号#

##%%"

&

"%!

%*北美胎牛血清$批号#

#7"""

&

"99

%与

胰酶$批号#

!6!""

&

"D!

%均购于美国
X<R.1

&

OVM

$批号#

MG%"!67

!

"#V

%*双抗 $批号#

M0%""#"

%均购

于美国
G>.21?8

公司!

+))

$

M<@;,

!批号#

+6766

%&

%a G

!

C

!

内源性内源性过氧化物酶阻断剂$武汉博士

德%*

V&K

蛋白定量试剂盒$批号#

B""#9$5#9

!美国

)/8-;1 O<8-.8

%&抗体#

V,N

$批号#

B!:##

%*

V

淋巴

细胞瘤"

!

基因 $

V

"

.822 2>;U/1;,

"

!

!

V.2

"

!

!批号#

!5D7

%*

XKOBG

$ 批 号#

!##5

%*

O

"

'4T

$ 批 号#

97756

%*

4SC

"

#

$批号#

%#5D

%*

O

"

U%5

$批号#

97%#

%*

O99E9!

$批号#

#%DJ6

%*血红素氧合酶"

#

$

/8;8 1N>

"

@8?,P8

!

GC

"

#

!批号#

656%

%*

&,PU,P8

"

$

$批号#

$6"!

% 均购于美国
&822 M<@?,2<?@ )8./?121@>

公司&

化学发光液 $美国!

&,2<Y1-?<,

!

V<1

"

L,=

公司%'

V^&G(

旋转蒸发仪$广州火元器械有限公司%&细胞

培养箱$德国
:UU8?=1-Y

公司%&多功能酶标仪$

0(&

"

)CL ]6

!美国
O8-b<?:2;8-

公司%&凝胶成像系统

$

]L I

!上海
V<1

"

L,=

!

H,R,-,Q1-<8P

有限公司%&电

泳*转膜装置 $美国
V<1

"

L,=

公司% 调速振荡器

$

GM!7"

!

(TK

上海圣科仪器设备有限公司%&流式细

胞仪$

J&6""

!美国加州
V8.b;,?

公司%'

%

#药物制备#二仙汤全方药物配比$淫羊藿%仙

茅%巴戟天%当归%黄柏%知母比例为
%

%

%

%

%

%

%

%

!

%

!

%'

水提液制备方法如下#精确称量!置于圆底烧瓶中!加

入
#"

倍纯水!浸泡
%" ;<?

后!加热煮沸
# /

!

7

层纱

布过滤' 转移滤液!与此循环煎煮
%

次!合并
%

次煎煮

过滤的滤液' 于旋转蒸发仪上浓缩至生药浓度为

# @E;H

! &

!"

'冰箱保存备用'

9

#

&C09%9 CM

模型的建立#在课题组前期基

础上(

#%

)

!将
&C09%9

细胞以
#

(

#"

9个
E

孔接种于
$7

孔板中!

%D

'!

6a&C

!

培养箱培养
!9 /

后!给予
"

*

"

!

%

*

"

!

9

*

"

!

6

*

"

!

5 ;;12EH G

!

C

!

分别孵育
!

*

9

*

7

*

#!

*

!9 /

&

+))

法检测
CB

值!并计算细胞增殖抑制率

$

a

%!取小于或接近细胞的半数抑制率$

(&6"

%值为续

实验所需的
G

!

C

!

作用的最佳浓度和时间'

6

#

+))

法检测细胞存活率#

&C09%9

细胞用

J#!

培养基常规培养!待细胞生长至对数期!消化
E

计

数!每孔接种
#

(

#"

9个细胞于
$7

孔板中!分为空白

组!模型组!二仙汤水提液低*中*高剂量组$

"

!

6

*

#

*

6 ;@E;H

%'模型组给予
"

!

6 ;;12EH G

!

C

!

作用
! /

!

药物干预组是预先给予药物作用
!9 /

后!再加入

"

!

6 ;;12EH

的
G

!

C

!

作用
! /

'

G

!

C

!

作用结束后!

$7

孔板每孔加入
!" !H

的
+))

$

6 @EH

%!继续培养

9 /

!再
#6" !H B+MC

!酶标仪检测各组细胞的
CB

值' 空白组细胞生长率为
#"" a

! 计算各组的存活率
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$

a

%

c

$实验组吸光值
E

对照组吸光值% (

#"" a

!设

6

个复孔!所有试验重复
%

次!并分析与作图'

7

#细胞内活性氧族 $

-8,.Q<Z8 1N>@8? PU8

"

.<8P

!

LCM

%及乳酸脱氢酶$

2,.Q,Q8 =8/>=-1@8?,P8

!

HBG

%释放量检测#细胞经消化计数后!接种于
$7

孔

板!分组给药处理同
6

!药物处理结束后收集上清液!

按照
HBG

试剂盒检测说明书进行
HBG

的释放量检

测' 采用荧光探针
B&JG

"

BK

检测胞内
LCM

的含

量!分组给药处理同
6

!

G

!

C

!

加入作用
# /

后!各孔加

入终浓度为
!" !;12EH

的
B&JG

"

BK

继续作用
# /

!

待孵育结束后!用
OVM

清洗
!

遍!后用多功能酶标仪

检测荧光强度!激发波长
956 ?;

!发射波长
6%5 ?;

'

设对照组荧光强度为
#""a

!其余各组的荧光强度与

对照组相比较!并计算胞内
LCM

值'

D

# 流式细胞仪检测二仙汤对
G

!

C

!

诱导

&C09%9

细胞周期及凋亡的影响#取对数生长期的

&C09%9

细胞!接种于
7

孔板中!常规培养' 分组给

药处理同
6

!药物处理结束后!收集细胞!加入
"

!

6 ;H

B4K MQ,<?<?@ P12[Q<1?

和
6 !H O8-;8,R<2<,Q<1?

P12[Q<1?

!涡旋震荡
#" P

!室温避光染色孵育
%" ;<?

'

用流式细胞仪检测不同给药组对
&C09%9

细胞周期

变化情况的影响'

另收集细胞!用空白管及单染管调节
JM&

*

MM&

和荧光通道的电压和补偿!建立细胞凋亡流式测定方

法' 同周期实验一样!离心收集细胞' 加入
6"" !H

#

(

V<?=<?@ R[YY8-

重悬细胞!每管加入
6 !H K??8N

"

<? 0

"

J()&

和
#" !H O(

' 混匀!室温避光孵育
6 ;<?

!

进行流式细胞凋亡分析'

5

#

*8PQ8-? R21Q

检测抗氧化及细胞凋亡相关蛋

白的表达#分组给药处理同
6

!二仙汤水提液各组于

药物作用后及加入
G

!

C

!

作用后均检测' 具体方法#

加入
7" !H

的
L(OK R[YY8-

用细胞刮将细胞刮下!提

取细胞蛋白质!此过程在冰上操作'

V&K

法测定细胞

总蛋白的浓度' 取
!" !@

上样!并加入
+,-b

! 经

#"aMBM

"聚丙烯酰胺凝胶电泳!转膜!

VMK

封闭!加

入一抗
GC

"

#

*

4SC

"

#

*

O

"

'4T

*

O

"

99E9!

*

O

"

U%5

*

V,N

*

V.2

"

!

*

&,PU,P8

"

$

! &

9

'孵育过夜!用
#

(

)VM)

洗

膜
%

次!室温下孵育二抗
! /

! 吸出二抗!加入
#

(

)VM)

溶液洗膜
%

次!用镊子小心将膜从孵育盒中取

出!蛋白面朝上置于凝胶成像系统中!将预先$

K

%

V c

#

%

#

%混匀的化学发光液滴在孵好抗体的
O0BJ

膜上!

开始曝光!曝光后予以
(;,@8 H,R

进行数据处理分析

灰度值'

$

#统计学方法#实验数据录入后采用
C-<

"

@<?5

!

6

作图!用
MOMM #$

进行统计学分析!当满足正

态性及方差齐性时!多组间比较采用单因素方差分析

$

C?8

"

`,> K4C0K

%*两两比较采用
Q

检验&若不满

足!则采用非参数检验'

O W "

!

"6

为差异有统计学

意义'

结##果

#

#各组细胞存活率比较$图
#

%#

+))

试验结果

显示#

G

!

C

!

能抑制体外
&C09%9

细胞的增殖!不同浓

度 $

"

!

%

*

"

!

9

*

"

!

6

*

"

!

5 ;;12EH

% 的
G

!

C

!

作于

&C09%9

后!表现为浓度 &时间依赖性的抑制细胞生

长$

O W "

!

"#

%!其中
G

!

C

!

的浓度是主要因素 $图

#K

%'

G

!

C

!

浓度为
"

!

6 ;;12EH

作用
! /

时!细胞的

抑制率为$

9!

!

!

)

%

!

%

%

a

!最接近细胞的半数抑制率

$

(&6"

%!选取
"

!

6 ;;12EH G

!

C

!

作用细胞
! /

作为

后续实验浓度及时间' 与空白组比较!模型组细胞存

活率下降$

O W"

!

"#

%!而二仙汤水提液中*高剂量组细

胞存活率较模型组升高$

O W"

!

"6

%'

##注#

K

为
G

!

C

!

对
&C09%9

细胞增殖抑制作用&

V

为各组细胞

存活率比较&与空白组比较!

!

O W"

!

"#

&与模型组比较!

"

O W"

!

"6

图
#

$细胞增殖抑制作用及各组细胞存活率比较

!

#各组细胞形态学比较$图
!

%#空白组细胞正

常贴壁生长!细胞形态较一致!

G

!

C

!

处理组大部分非正

常细胞!形态由仅圆形变为不规则长形!细胞发生固缩

##注#

K

为空白组&

V

为模型组&

&

为二仙汤水提液低剂量

组&

B

为二仙汤水提液中剂量组&

:

为二仙汤水提液高剂量组

图
!

$各组细胞形态学比较$$ (

5"

%
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%

而凋亡!细胞间隙变大!分界清晰' 二仙汤干预组细胞

状态均较
G

!

C

!

单独处理组好!脱离*悬浮细胞减少!

细胞间桥结构减少!其中二仙汤水提液高剂量组细胞

接近于空白组细胞形态'

%

#各组
LCM

及
HBG

释放量比较$图
%

%#与空

白组比较!模型组
LCM

及
HBG

释放量增加 $

O W

"

!

"6

!

O W"

!

"#

%&与模型组比较!二仙汤水提液低*

中*高剂量组
HBG

释放量降低!二仙汤水提液中*高剂

量组
LCM

释放量降低$均
O W"

!

"6

%'

##注#与空白组比较!

!

O W"

!

"6

!

!!

O W"

!

"#

&与模型组比较!

"

O W"

!

"6

图
%

$各组
LCM

及
HBG

释放量比较

9

#各组
&C09%9

周期及凋亡结果比较$图
9

%#

与空白组比较!模型组
M

期百分率显著升高 $

O W

"

!

"6

%!

X"EX#

期及
X!E+

期差异无统计学意义$

O d

"

!

"6

%' 与模型组比较!二仙汤水提液低*中*高剂量

组
M

期百分率降低!

X!E+

期百分率升高$

O W"

!

"6

%!

增殖指数$

U-12<Y8-,Q<1? <?=8N

!

O(a

%显著升高'

与空白组比较!模型组细胞早期凋亡*晚期凋亡及

总凋亡比例显著增高$

O W"

!

"#

%' 与模型组比较!二

仙汤水提液低剂量组早期凋亡比例降低!二仙汤水提

液中*高剂量组早期凋亡及总凋亡比例降低 $

O W

"

!

"6

!

O W"

!

"#

%'

##注#与空白组比较!

!

O W"

!

"6

!

!!

O W"

!

"#

&与模型组比较!

"

O W"

!

"6

!

""

O W"

!

"#

图
9

$各组
&C09%9

细胞周期及凋亡比较

##

6

#各组
GC

"

#

*

4SC

"

#

*

O

"

'4T

*

O

"

99E9!

*

O

"

U%5

*

V,N

*

V.2

"

!

*

&,PU,P8

"

$

蛋白表达比较$图
6

%#与空

白组比较!模型组
V,N

*

&,PU,P8

"

$

及
O

"

'4T

蛋白表

达升高$

O W "

!

"6

%!

GC

"

#

*

4SC

"

#

*

O

"

99E9!

*

O

"

U%5

*

V.2

"

!

蛋白表达差异无统计学意义$

O d"

!

"6

%' 与模

型组比较!二仙汤水提液低*中剂量组
O

"

99E9!

蛋白表

达升高$

O W"

!

"6

%' 其余各组各蛋白比较!差异无统

计学意义$

O d"

!

"6

%'

##注#

#

为空白组&

!

为模型组&

%

为二仙汤低剂量组&

9

为二仙汤低

剂量组$

G

!

C

!

作用后%&

6

为二仙汤中剂量组&

7

为二仙汤中剂量组

$

G

!

C

!

作用后%&

D

为二仙汤高剂量组&

5

为二仙汤高剂量组$

G

!

C

!

作用后%&与空白组比较!

!

O W"

!

"6

&与模型组比较!

"

O W"

!

"6

图
6

$各组
&C09%9

细胞
GC

"

#

*

4SC

"

#

*

O

"

'4T

*

O

"

99E9!

*

O

"

U%5

*

V,N

*

V.2

"

!

*

&,PU,P8

"

$

蛋白表达比较$

? c%

%

讨##论

在人体正常发育生长的卵泡环境中!

LCM

的产生

与卵泡内抗氧化体系之间保持着动态平衡!当有害试

剂*重金属环境等因素刺激时!便会产生
CM

!进而诱

导颗粒细胞*卵母细胞发生凋亡(

#9

)

' 在本课题组前期

研究基础上(

#%

)

!本实验采用
"

!

6 ;;12EH

的
G

!

C

!

引

起了
&C09%9

细胞损伤!表现为细胞内
LCM

及
HBG

的释放增加!细胞活力降低及凋亡率增加!进而导致

&C09%9

的
B4K

*蛋白质等氧化损伤!最终导致了细

胞的凋亡'

二仙汤由巴戟天*淫羊藿*仙茅*知母*黄柏及当归

组成!以补肾阳的淫羊藿*仙茅为君药&温肾阳的巴戟
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%

"!("$$"

天为臣药&佐以知母*黄柏滋阴存阴&补血活血的当归

为使药(

#6

)

' 艾浩等(

#7

)探讨了二仙汤对顺铂损伤后小

鼠卵巢功能的调节作用!结果提示二仙汤可通过抑制

氧化损伤作用!改善卵泡和颗粒细胞功能状态!提升卵

巢功能' 刘波等(

#D

)研究也提示二仙汤可能具有抗
CM

的作用' 基于此!本实验选用氧化剂
G

!

C

!

诱导氧化

应激模型!展开了二仙汤的抗氧化作用的实验!本实验

给予
"

!

6 e 6 ;@E;H

的二仙汤水提液干预
!9 /

后!

&C09%9

的细胞活力显著增加!凋亡率显著下降!二

仙汤不仅降低
G

!

C

!

引起的
&C09%9

细胞
LCM

和

HBG

水平上升!还影响了
G

!

C

!

诱导的细胞内

+KOT

"

4-Y!

及线粒体相关凋亡蛋白的改变'

+KOT

信号通路是许多转录因子活性重要的上

游调控者!参与着细胞增殖!分化和凋亡等过程(

#5

)

'

研究的最多的为
:LT

*

'4T

和
O

"

U%5

信号通路' 文

献研究表明!当细胞处于应激状态下!

:LT

$

O

"

99E9!

%

通路发挥着抑制细胞凋亡的作用!而
'4T

和
O

"

U%5

通路则主要参与细胞的应激反应*促进细胞凋

亡(

#$

!

!"

)

' 在本实验结果中!可以发现在
G

!

C

!

组中

:LT

*

'4T

和
O

"

U%5

信号通路的激活!表现为与对照

组相比的
O

"

99E9!

*

O

"

'4T

和
O

"

U%5

蛋白的表达量增

加!与
G

!

C

!

组相比!经二仙汤处理后!

O

"

'4T

和
O

"

U%5

蛋白的表达量呈下降趋势!但
O

"

99E9!

的表达量

显著上调!由此可见!

+KOT

信号通路参与了二仙汤

对
G

!

C

!

诱导的细胞凋亡的抑制作用' 而大量研究发

现认为
:LT

*

'4T

或
O

"

U%5

的激活的程度和时间长

短直接影响了
4-Y!

信号通路的激活水平(

!#

!

!!

)

'

4-Y!

"

KL:

是迄今为止最为重要的抗氧化应激通路!

表现在
4-Y!

及其调控的抗氧化基因
4SC

"

#

*

GC

"

#

蛋

白水平的增加' 在本实验结果中!二仙汤处理后!显著

上调了
4SC

"

#

的蛋白表达!

GC

"

#

的表达也呈上调趋

势' 提示当
G

!

C

!

诱导细胞过氧化*自由基浓度过高

时!机体会直接或间接通过
+KOT

信号通路激活

4-Y!

信号通路!使其下游调控的
4SC

"

#

*

GC

"

#

核转

位增加!来抵消
LCM

和氧化损伤'

卵巢颗粒细胞凋亡主要分为途径线粒体途径和死

亡受体途径' 而多项体外研究表明!当
G

!

C

!

诱导的

细胞氧化损伤中!细胞凋亡主要通过线粒体途径!并且

V,N

无论是在转录水平还是在蛋白水平的表达都是

上调的!而
V,NEV.2

"

!

的比值与凋亡细胞的比例呈正

相关(

!%

&

!6

)

' 本实验就对这一作用的可能机制进行探

讨!结果发现!单纯
G

!

C

!

损伤组
V,N

*

V,NEV.2

"

!

及

&,PU,P8

"

$

的表达明显升高!但随着二仙汤的干预而

明显受到抑制!其作用呈一定的剂量依赖性' 提示二

仙汤对
G

!

C

!

诱导的
&C09%9

细胞凋亡的抑制可能

通过抑制线粒体凋亡蛋白来完成'

综上所述!本研究通过
G

!

C

!

诱导建立氧化损伤

和凋亡离体研究模型!对二仙汤抑制
G

!

C

!

诱导的

&C09%9

氧化损伤和凋亡作用及相关的可能机制进

行了系统的研究!发现二仙汤对
&C09%9

细胞的保护

作用主要是通过减少
LCM

的生成!保护细胞内抗氧

化*抗凋亡系统' 其中
4-Y!

*

+KOT

信号通路以及调

控线粒体依赖的
V,NEV.2

"

!

*

&,PU,P8

"

$

家族参与了

二仙汤抑制
G

!

C

!

诱导的氧化应激过程'

利益冲突# 本研究与其他基金项目和机构无利益

冲突!作者之间*作者署名排序均无利益冲突'
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