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摘要： 目的　 探究人参皂苷 Ｒｇ３ 对 ＵＶＢ 致抑郁模型大鼠行为学的影响。 方法　 采用体外单胺氧化酶试验对人参皂苷

Ｒｇ３、 Ｒｂ１、 Ｒｃ、 Ｒｅ、 Ｒｆ、 Ｒｇ１、 Ｒｈ２ 进行抗抑郁作用筛选。 将 ＳＤ 大鼠随机分成空白组、 ＵＶＢ 模型组及人参皂苷 Ｒｇ３
低、 高剂量组 （４０􀆰 ０、 ８０􀆰 ０ ｍｇ ／ ｋｇ）。 建立 ＵＶＢ 辐射大鼠抑郁模型， 给药组连续给药 ２１ ｄ， 空白组及 ＵＶＢ 模型组每日

给予等量生理盐水。 通过糖水偏好和强迫游泳实验观察大鼠抑郁行为， ＥＬＩＳＡ 法测定血清 ５⁃ＨＴ 及皮质酮水平。
结果　 人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化酶 Ａ 有较好的抑制效果， 可以有效阻断单胺氧化酶 Ａ 和底物结合， 其 ＩＣ５０ 值为

３􀆰 ０９４ μｍｏｌ ／ ｍＬ。 与模型组比较， 人参皂苷 Ｒｇ３ 低、 高剂量组糖水偏好率增加 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 强迫游泳实验中大鼠不动

时间缩短 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 大鼠血清中 ５⁃ＨＴ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 血清中皮质酮水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 结论　 人参皂苷

Ｒｇ３ 具有较好的抗抑郁作用， 可以明显改善 ＵＶＢ 辐射导致的大鼠抑郁行为， 其机制可能与对 ５⁃ＨＴ 及皮质酮的调节

有关。
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　 　 抑郁症的特点是思维迟钝、 情绪低落、 语言行动减少、
缺乏活力和食欲不振等。 随着工作和生活的步伐加快， 人

类所受的压力愈来愈大， 抑郁症的病发率逐渐上升。 根据

世界卫生组织预测， 抑郁症将列为疾病负担的第二重病，
仅次于心脏病［１］ 。 目前公认的致病机制有单胺类神经递质

理论、 下丘脑⁃垂体⁃肾上腺轴 （ＨＰＡ 轴） 理论、 脑源性神

经营养因子理论、 免疫功能异常理论及氧化应激理论

等［２⁃３］ ， 其中前两种假说已经得到广泛认可， 故本研究以两

种假说的常用指标 ５⁃羟色胺 （５⁃ＨＴ） 和皮质酮 （ＣＯＲＴ）
作为判定抑郁症的依据。 紫外线是皮肤最常接触的刺激源，
过量照射产生的高浓度活性氧簇能够引发氧化应激反应，
从而导致皮肤损伤、 机体免疫抑制、 甚至皮肤癌［４］ 。 最新

研究表明， 中波紫外线 （ｕｌｔｒａｖｉｏｌｅｔ Ｂ， ＵＶＢ） 辐射可导致

ＨＰＡ 轴活化， 降低海马神经新生和突触蛋白表达， 并导致

受照小鼠产生抑郁行为， 而越来越多的证据表明， 氧化应

激产生的炎症可能是诱发抑郁症的重要因素［５⁃６］ 。
人参 Ｐａｎａｘ ｇｉｎｓｅｎｇ Ｃ． Ａ． Ｍｅｙ． 为五加科植物， 是我国

珍贵滋补养生中药， 人参皂苷是其主要药效成分， 是一种

固醇类化合物， 含量在 ４０􀆰 ０％ 左右， 主要成分包括人参皂

苷 Ｒｅ、 Ｒｇ１、 Ｒｇ２、 Ｒｇ３、 Ｒｈ１、 Ｒｈ２、 Ｒｂ１、 Ｒｂ２、 Ｒｂ３、
Ｒｃ、 Ｒｄ 等， 有抗衰老、 抗老年痴呆、 抗心律失常、 抗肿

瘤、 降血糖血脂、 抑制细胞凋亡等功效［７］ 。 通过文献调研

发现系统筛选人参皂苷抗抑郁活性成分的研究较少， 因此

本研究采用体外单胺氧化酶筛选人参中抗抑郁作用单体皂

苷， 建立 ＵＶＢ 辐射抑郁大鼠模型， 研究其活性成分对大鼠

行为学及生化指标的影响。
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１　 材料

１􀆰 １　 动物　 ４０ 只 ＳＤ 雄性大鼠， 体质量 （１８０􀆰 ０±１０􀆰 ０） ｇ，
购自长春生物制品有限公司动物中心， 实验动物生产许可

证号 ＳＣＸＫ⁃ （辽） ２０１８⁃０００１， 饲养温度 ２０􀆰 ０～２５􀆰 ０ ℃， 相

对湿度 ５０􀆰 ０％ ～６０􀆰 ０％ ， 适应性饲养 １ 周， 期间饮食自由。
１􀆰 ２　 药物与试剂　 单胺氧化酶、 氯吉兰、 犬尿胺二氢溴酸

盐 （ 批 号 ＳＬＢＷ９２１１、 ＭＫＢＷ９４４９Ｖ、 ＭＫＣＦ５３１０， 美 国

Ｓｉｇｍａ⁃Ａｌｄｒｉｃｈ 公司）； 磷酸二氢钠、 磷酸氢二钠 （批号

２０１７０４２９、 ２０１６０８０６， 分析纯， 北京化工厂有限责任公

司）。 人参皂苷 Ｒｇ３、 Ｒｂ１、 Ｒｃ、 Ｒｅ、 Ｒｆ、 Ｒｇ１、 Ｒｈ２ 对照品

（纯度大于 ９８％ ， 吉林大学有机化学教研室）； ５⁃ＨＴ、
ＣＯＲＴ 酶联免疫吸附测定 （ ＥＬＩＳＡ） 试剂盒 （批号 ＤＧ⁃
０５０８２０Ｒ、 ＤＧ⁃０３１５３８Ｒ， 美国 Ｒ＆Ｄ 公司）。
１􀆰 ３　 仪器　 ＤＫ６００Ｂ 型保温箱 （上海森信仪器有限公司）；
ＴＣＧ１６Ｇ 型 涡 旋 仪 （ 上 海 安 亭 科 学 仪 器 厂 ）； Ｉｎｆｉｎｉｔｅ
Ｍ２００ＰＲＯ 酶标仪 （瑞士 Ｔｅｃａｎ 公司）； Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ ５８０４Ｒ 高

速离心机 （德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司）； ＢＴ２５Ｓ 天平 ［赛多利斯

科学仪器 （北京） 有限公司］； － ８０ ℃ 超低温冰箱 ＭＤＦ⁃
Ｕ５４ Ｖ ［松下医疗器械 （上海） 有限公司］。
２　 方法

２􀆰 １　 人参皂苷对单胺氧化酶 Ａ 抑制活性测定 　 参考文献

［８⁃９］， 优化反应条件， 确立反应总体积为 ２００ μＬ。 分别

向 ９６ 孔酶标板中加入 ２０ μＬ 样品、 ３０ μＬ 底物和 １３０ μＬ
ＰＢＳ 缓冲液， 振荡均匀， 于 ３７􀆰 ０ ℃ 恒温条件下 反 应

１０ ｍｉｎ， 加入 ２０ μＬ 的单胺氧化酶液 （３０ Ｕ ／ ｍＬ）， 振荡均

匀， ３７􀆰 ０ ℃恒温环境下孵育 ４０ ｍｉｎ， 立即检测 ３６０ ｎｍ 处的

光密度值 （ＯＤ）， 平行试验 ３ 次得平均值， 即为 ＯＤ样品，
空白孔 （不加样品， 其他步骤相同） 的光密度值为 ＯＤ空白，
背景孔 （不加酶试剂和底物， 其他步骤相同） 的光密度值

为 ＯＤ背景， 底物孔 （不加酶试剂和样品， 其他步骤相同）
的光密度值为 ＯＤ底物。 酶的活性范围 （ＯＤ底物 －ＯＤ空白） 等

于 ΔＯＤ， 最后以下述公式计算抑制率。

抑制率＝
Ａ样品－Ａ背景－Ａ空白

ΔＡ
×１００％

２􀆰 ２　 人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化酶 Ａ 抑制活性动力学研究

２􀆰 ２􀆰 １　 人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化酶 Ａ 结合可逆性分析　 许

多抑制剂通过形成一种抑制剂⁃酶复合物来抑制目标酶的活

性， 而此过程在含有大量抑制剂环境中会加速进行。 为了

分析抑制剂与单胺氧化酶 Ａ 结合的可逆性， 可将酶与高浓

度抑制剂 （人参皂苷 Ｒｇ３ 或阳性对照药物氯吉兰） 一起孵

育， 然后对酶⁃抑制剂复合物进行广泛透析， 恢复酶的活

性， 并分析比较透析前后其活性的变化。 将 ５􀆰 ０ μｍｏｌ ／ ｍＬ
人参皂苷 Ｒｇ３ 与单胺氧化酶 Ａ 一起孵育， 总反应体系

１􀆰 ０ ｍＬ， ３７􀆰 ０ ℃保温 ４０ ｍｉｎ 后， 测定其在 ３６０ ｎｍ 波长下

光密度值。 通过在冰上冷却控制反应的终止， 样品保持在

４ ℃下用 ＰＢＳ 缓冲液透析 １４ ｈ （更换 ３ 次）。 空白组与阳性

对照组进行同样操作， 透析前后测定酶活性， 判断抑制剂

对单胺氧化酶 Ａ 的抑制活性类型， 即可逆性或非可逆性。

２􀆰 ２􀆰 ２　 人参皂苷 Ｒｇ３ 的单胺氧化酶 Ａ 抑制活性类型　 反应

体积 ２００ μＬ 不变， 固定反应体系中酶溶液的量， 改变底物

和样品浓度， 以底物浓度倒数 （１ ／ ［Ｓ］ ） 为 Ｘ 轴、 反应速

率倒数 （１ ／ Ｖ） 为 Ｙ 轴， 绘制 Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ⁃Ｂｕｒｋ 双倒数曲线，
判断人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化酶 Ａ 可逆抑制类型， 即竞争

抑制、 反竞争抑制、 非竞争抑制或者是混合抑制。
２􀆰 ３　 人参皂苷 Ｒｇ３ 对抑郁大鼠行为学及生化指标的影响

２􀆰 ３􀆰 １　 动物模型制备与分组　 取雄性 ＳＤ 大鼠 ４０ 只， 体质

量 （１８０􀆰 ０±２０􀆰 ０） ｇ， 禁食 １２ ｈ 称定质量， 用剃毛器剃除

大鼠背部绒毛， 间隔 ２ ｄ 剃除 １ 次， 实验前随机分为空白

组， ＵＶＢ 模型组， 人参皂苷 Ｒｇ３ 低、 高剂量组 （ ４０􀆰 ０、
８０􀆰 ０ ｍｇ ／ ｋｇ）， 每组 １０ 只。 ＵＶＢ 照射剂量和造模方法与文

献 ［１０⁃１１］ 类似， 分别将模型组 ＳＤ 大鼠放于自制的盒子

中， 使其固定背部朝上， 期间禁食禁水。 给药组在 ＵＶＢ 照

射前 ３０ ｍｉｎ 给予药液， 模型组与空白组同时给予生理盐

水。 ＵＶＢ 辐射时， 大鼠背部距离光源 ３０􀆰 ０～４２􀆰 ０ ｃｍ， 照射

剂量每次 ３６６􀆰 ０ ｍＪ ／ ｃｍ２， 持续照射 ５ ｄ， 第 ６ 天后， 每 ２ ｄ
进行 １ 次辐射， 共 １４ ｄ （１０ 次）， 总辐射剂量 ５􀆰 １２ Ｊ ／ ｃｍ２。
收集第 １４ 天空白组、 ＵＶＢ 模型组及给药组的血清样品，
于－８０ ℃冰箱保存。
２􀆰 ３􀆰 ２　 糖水偏好实验　 糖水偏好是快感缺失的评价指标。
建模前实验动物在安静房间内适应含糖饮水。 第 １ 天给予

大鼠两瓶 １􀆰 ０％ 蔗糖水， 第 ２ 天给予 １ 瓶纯水和 １ 瓶 １􀆰 ０％
蔗糖水， 并在中间点更换两瓶位置。 禁食禁水 ２４ ｈ 后， 进

行动物的基本自来水消耗试验， 每只大鼠给予预定量的

１􀆰 ０％ 蔗糖水和纯水， 大鼠自由饮水 ２４ ｈ， 并在中间时间更

换两瓶位置。 ２４ ｈ 后统计大鼠饮水情况。 计算糖水偏好率

并取平均值。 糖水偏好率计算公式如下。

糖水偏好率＝ 糖水消耗量
糖水消耗量－纯水消耗量

×１００％

２􀆰 ３􀆰 ３　 强迫游泳实验 　 强迫游泳实验反应大鼠的绝望程

度。 制备圆柱形容器 （直径 １１􀆰 ０ ｃｍ， 高 ２５􀆰 ０ ｃｍ）， 水深

２０􀆰 ０ ｃｍ， 水温保持在 （２５􀆰 ０ ± １􀆰 ０）℃。 将大鼠放于水中

６ ｍｉｎ， 并记录不动时间， 不动标准为大鼠漂浮在水面， 身

体不挣扎。 试验结束后， 用毛巾擦干大鼠的毛发， 保持体

温， 清洗漂浮在水面上的粪便。
２􀆰 ３􀆰 ４　 血清 ５⁃ＨＴ 和皮质酮水平测定 　 行为学测试后， 进

行大鼠眼眶取血， 取血 ２􀆰 ０ ｍＬ， 在 ４ ℃ 血液冷却后

３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ离心 １０ ｍｉｎ， 取上清－８０ ℃保存， 通过 ＥＬＩＳＡ
测定 ５⁃ＨＴ 和 ＣＯＲＴ 水平， 严格遵循试剂盒说明书。
２􀆰 ４　 统计学方法　 通过 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 统计软件分析数据， 实

验结果以 （ ｘ± ｓ） 表示， 组间比较采用单因素方差分析。
Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 人参皂苷的单胺氧化酶 Ａ 抑制活性测定结果 　 单胺

氧化酶是负责单胺神经递质的代谢， 影响大脑发育和功能

的酶。 由图 １ 可知， 不同浓度的人参皂苷作用在相同浓度

的酶和底物复合物中， 人参皂苷 Ｒｇ３ 具有较好的释放底物，
４４１３
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升高光密度的作用。 从图 ２ 可以看出， 人参皂苷 Ｒｇ３ 的

ＩＣ５０值为 ３􀆰 ０９４ μｍｏｌ ／ ｍＬ， 对单胺氧化酶 Ａ 具有较好的抑制

效果。

图 １　 不同浓度人参皂苷对单胺氧化酶 Ａ 抑制作用

图 ２　 人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化酶 Ａ 抑制活性结果

３􀆰 ２　 人参皂苷 Ｒｇ３ 的单胺氧化酶 Ａ 抑制活性动力学研究

结果

３􀆰 ２􀆰 １　 人参皂苷 Ｒｇ３ 的单胺氧化酶 Ａ 结合可逆性分析　 采

用透析法测定酶⁃抑制剂复合物的游离度， 研究人参皂苷

Ｒｇ３ 的结合特性。 将高浓度的人参皂苷 Ｒｇ３ 与单胺氧化酶

Ａ 孵育 ４０ ｍｉｎ， 将酶⁃抑制剂复合物混合物在 ４ ℃的缓冲溶

液中进行透析， 分析透析前后酶的活性 （图 ３）。 在没有抑

制剂的情况下对单胺氧化酶 Ａ 进行对照反应， 结果显示单

胺氧化酶 Ａ 在透析过程中丧失了约 １０􀆰 ０％ ～ １５􀆰 ０％ 的活性。
５􀆰 ０ μｍｏｌ ／ ｍＬ 的人参皂苷 Ｒｇ３ 可以抑制 ９５􀆰 ０％ 以上的酶活

性， 透析后， 超过 ７０􀆰 ０％ 的酶活性从酶⁃抑制剂复合物中恢

　 　 　 　

复出来， 这表明了人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化酶 Ａ 的抑制是

可逆的， 形成了可分离的酶抑制剂复合物。 而阳性药 （氯
吉兰） 的结果显示了与单胺氧化酶 Ａ 的可逆性结合。

注： 与透析前比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ３　 人参皂苷 Ｒｇ３ 的单胺氧化酶 Ａ 抑制活性类型 （ｘ±
ｓ， ｎ＝３）

３􀆰 ２􀆰 ２　 人参皂苷 Ｒｇ３ 的单胺氧化酶 Ａ 可逆抑制活性类型　
通过改变底物和样品浓度来研究人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化

酶的抑制类型， 结果 （图 ４） 表明， 人参皂苷 Ｒｇ３ 的系列

曲线交于 Ｙ 轴， 随着抑制剂浓度的增加， Ｋｍ 增大， Ｖｍａｘ
不变， 表明人参皂苷 Ｒｇ３ 对单胺氧化酶 Ａ 的的抑制类型属

于竞争性抑制［１２⁃１３］ 。

图 ４　 人参皂苷 Ｒｇ３ 的单胺氧化酶 Ａ 可逆抑制活性类型

３􀆰 ３　 糖水偏好实验结果　 如表 １ 所示， 辐射第 １４、 ２１ 天，
与空白组比较， 模型组大鼠糖水偏好降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜
０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 人参皂苷 Ｒｇ３ 低、 高剂量组大鼠

糖水偏好均提高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。
表 １　 各组大鼠糖水偏好比较 （％ ， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别 辐射前 辐射第 １４ 天 辐射第 ２１ 天

空白组 ８８􀆰 ３０±６􀆰 ２０ ８７􀆰 ５０±９􀆰 ３５ ９０􀆰 ００±４􀆰 ２０
模型组 ９０􀆰 ５０±５􀆰 ２０ ７０􀆰 ８０±８􀆰 １０∗ ５５􀆰 ３０±１２􀆰 ６０∗∗

人参皂苷 Ｒｇ３ 低剂量组 ８５􀆰 ００±１１􀆰 ３０ ８６􀆰 ２０±４􀆰 ４５＃ ９０􀆰 ６０±５􀆰 ６０＃＃

人参皂苷 Ｒｇ３ 高剂量组 ９１􀆰 ５０±４􀆰 ８０ ９２􀆰 ００±４􀆰 ５０＃ ９６􀆰 ７０±１１􀆰 ５０＃＃

　 　 注：与空白组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１；与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

３􀆰 ４　 强迫游泳实验结果　 如表 ２ 所示， 辐射第 １４、 ２１ 天，
与空白组比较， 模型组大鼠不动时间延长 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜

０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 人参皂苷 Ｒｇ３ 低、 高剂量组大鼠

不动时间均缩短 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。
表 ２　 各组大鼠强迫游泳不动时间比较 （ｓ， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别 辐射前 辐射第 １４ 天 辐射第 ２１ 天

空白组 ４５􀆰 ５０±２４􀆰 ５３ ４７􀆰 ５０±１９􀆰 １４ ５４􀆰 ７５±７􀆰 １４
模型组 ４３􀆰 ５０±９􀆰 ７６ ７４􀆰 ５０±７􀆰 ７７∗ １０４􀆰 ００±１６􀆰 ９９∗∗

人参皂苷 Ｒｇ３ 低剂量组 ４７􀆰 ００±１２􀆰 ９０ ５４􀆰 ５２±１１􀆰 ７０＃ ５６􀆰 ００±１０􀆰 ９８＃＃

人参皂苷 Ｒｇ３ 高剂量组 ４４􀆰 ２５±１６􀆰 ０２ ４８􀆰 ２５±９􀆰 １１＃ ５３􀆰 ５０±１３􀆰 ９２＃＃

　 　 注：与空白组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１；与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。
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３􀆰 ５　 血清 ５⁃ＨＴ、 皮质酮水平测定结果 　 由表 ３ 可知， 与

空白组比较， 模型组大鼠血清 ５⁃ＨＴ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１），
血清皮质酮水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 人参皂

苷 Ｒｇ３ 低、 高剂量组大鼠血清 ５⁃ＨＴ 水平均升高 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）， 血清皮质酮水平均降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。
表 ３　 各组大鼠血清 ５⁃羟色胺和皮质酮表达的比较

（μｇ ／ ｍＬ， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别 ５⁃羟色胺 皮质酮

空白组 １􀆰 ８８±０􀆰 ０３ ０􀆰 ５３±０􀆰 ４４

模型组 １􀆰 １６±０􀆰 ０７∗∗ ０􀆰 ６１±０􀆰 ４２∗

人参皂苷 Ｒｇ３ 低剂量组 １􀆰 ７９±０􀆰 ０４＃＃ ０􀆰 ５６±０􀆰 ２０＃

人参皂苷 Ｒｇ３ 高剂量组 １􀆰 ８６±０􀆰 ０７＃＃ ０􀆰 ５８±０􀆰 ４４＃

　 　 注：与空白组比较，∗ Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗ Ｐ＜０􀆰 ０１；与模型组比较，＃ Ｐ＜

０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

４　 讨论

抑郁症是一种以明显而持久的情绪低落为主要特点的

综合性常见情感精神性疾病， 早在我国古代文献中多有记

载， 属于中医 “郁证” 范畴。 虽然抑郁症的单胺类神经递

质学说是目前较为公认的致病机制， 但仍无法完全解释抑

郁症的病理生理学机制。 近年来， 大量研究表明抑郁症的

发病率和 ＨＰＡ 轴失调之间存在着一定的关系， 而过度的应

激刺激可能是引发抑郁症的主要因素［１４］ 。 ＵＶＢ 辐射可刺激

机体产生炎症， 并生成大量活性氧簇 （ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ
ｓｐｅｃｉｅｓ， ＲＯＳ）， 引起氧化应激反应。 而氧化应激可导致

ＨＰＡ 轴活化， 通过下丘脑分泌促肾上腺皮质激素释放激

素， 并刺激促进垂体前叶释放促肾上腺皮质激素， 使肾上

腺内合成和释放糖皮质激素， 使血浆中糖皮质激素含量升

高。 糖皮质激素可以与海马组织中的特异性受体结合， 促

进海马神经细胞内立早基因的表达， 作用于 ｃＡＭＰ 反应元

件结合蛋白， 抑制脑源性神经营养因子的生成， 破坏海马

的神经可塑性， 进而导致抑郁症［１５］ 。 本实验采用 ＵＶＢ 辐

射方法造模， 与其他造模方法相比［１６］ ， 应激法可较好地模

仿临床抑郁患者的症状， 且本实验造模方法简单易行、 造

模时间较短、 成本低、 实验重复性及可控性较好。 综合以

上实验结果表明， 使用的 ＵＶＢ 辐射动物模型基本模拟了抑

郁症患者的情绪低落、 快感缺乏、 思维动作迟钝等抑郁表

现和体内单胺类神经递质、 ＨＰＡ 轴相关因子代谢异常等

变化。
在行为学测试中， 快感缺失和易产生绝望情绪反映了

动物的抑郁样行为， 蔗糖偏好和强迫游泳实验是行为学测

试中的常用方法。 糖水偏好率是快感缺失的主要指标， 有

研究指出， 糖水饮用量的减少能够反映动物的快感缺乏情

况。 强迫游泳实验反映了动物在无法逃脱现有环境时的绝

望状态， 通常以在水中不动时间表示， 时间越长， 动物越

绝望。 本研究中， 人参皂苷 Ｒｇ３ 灌胃可以提高模型大鼠糖

水偏好率、 缩短强迫游泳不动时间， 说明人参皂苷 Ｒｇ３ 有

明显的抗抑郁效果。 在抑郁患者中， ＨＰＡ 轴过度活跃， 而

皮质酮是 ＨＰＡ 轴的重要激素之一， 它可以调节人体的代

谢、 认知和情绪， 尤其对焦虑和抑郁作用明显。 ５⁃ＨＴ 是抑

郁相关的神经递质， 当其水平不足时， 会使中脑边缘系统、
网状结构和低位脑干的中线区的神经元功能失调， 从而出

现抑郁症状。 本研究中， 人参皂苷 Ｒｇ３ 治疗可使模型大鼠

血清中 ５⁃ＨＴ 水平升高、 ＣＯＲＴ 水平降低， 表明人参皂苷

Ｒｇ３ 对体内单胺类神经递质和 ＨＰＡ 轴具有一定的调节作

用， 这可能是改善 ＵＶＢ 模型大鼠抑郁行为的作用机制

之一。
综上， 本研究通过体外单胺氧化酶筛选出人参中抗抑

郁作用单体皂苷 Ｒｇ３， 采用 ＵＶＢ 连续照射建立抑郁动物模

型， 经行为学观察及神经内分泌物质的检测， 证明该模型

模拟了抑郁症患者常见行为学表现及血清中 ５⁃ＨＴ 水平降低

和皮质酮水平增加等变化。 给予人参皂苷 Ｒｇ３ 组大鼠糖水

偏好率增加、 强迫游泳不动时间缩短、 ５⁃ＨＴ 水平增加、 皮

质酮水平降低， 表明人参皂苷 Ｒｇ３ 有一定的抗抑郁效果，
为继续深入研究其作用机制提供了部分实验依据。
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ｔｏ ｕｌｔｒａｖｉｏｌｅｔ Ｂ ｒａｐｉｄｌｙ ａｃｔｉｖａｔｅｓ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ａｎｄ
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［Ｊ］ ． 实验动物科学， ２０１９， ３６（６）： ５９⁃６３．

红景天苷对心肌缺血再灌注损伤大鼠心肌的保护作用

王秋静１， 　 王泺璎２， 　 王　 苹３， 　 杨　 丽４∗

（１． 吉林大学基础医学院， 吉林 长春 １３００２１； ２． 吉林大学药学院， 吉林 长春 １３００２１； ３． 吉林大学第一

医院， 吉林 长春 １３００２１； ４． 吉林大学动物医学学院人兽共患病研究所， 吉林 长春 １３００６２）
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作者简介： 王秋静 （１９６３—）， 女， 高级工程师， 从事药理学研究。 Ｔｅｌ： １３５０４３１４５０２， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｗｑｊ＠ ｊｌｕ．ｅｄｕ．ｃｎ
∗通信作者： 杨　 丽， 女， 实验师， 从事高原缺氧生物学机制研究。 Ｔｅｌ： １５０４３０１７２９２， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｃｃｙａｎｇｌｉ＠ ｊｌｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

摘要： 目的　 观察红景天苷对心肌缺血再灌注损伤大鼠心肌的保护作用。 方法　 大鼠随机分为假手术组， 模型组， 阳

性药组， 红景天苷低、 中、 高 （７􀆰 ５、 １５、 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ） 剂量组， 采用结扎冠状动脉左前降支 （ＬＡＤ） 的方法制备大鼠

心肌缺血再灌注损伤 （Ｉ ／ Ｒ） 模型， 手术前连续 ７ ｄ 腹腔注射给药， 缺血 ６０ ｍｉｎ 再灌注 ２４ ｈ 后， 观察红景天苷对血清

ＡＳＴ、 ＣＫ、 ＬＤＨ、 ＳＯＤ、 ＮＯＳ 活性及 ＭＤＡ、 ＮＯ 水平的影响。 分光光度法检测心肌组织 ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 活性， 测定心肌梗死

面积， ＴＵＮＥＬ 法检测细胞凋亡， 蛋白印迹法检测相关信号通路关键蛋白表达。 结果　 与模型组比较， 红景天苷各剂

量组能降低 ＡＳＴ、 ＣＫ、 ＬＤＨ、 ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 活性和 ＭＤＡ 水平， 增加 ＳＯＤ、 ＮＯＳ 活性和 ＮＯ 水平， 抑制心肌细胞凋亡， 提

高心肌组织 Ｎｒｆ２ 蛋白表达和 ＥＲＫ 磷酸化。 结论　 红景天苷可降低缺血再灌注导致的心肌损伤， 其机制可能与 Ｎｒｆ２ 激

活和 ＥＲＫ 磷酸化有关。
关键词： 红景天苷； 心肌缺血再灌注； 氧自由基； 细胞凋亡； 信号通路
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　 　 心肌缺血再灌注 （ ｒｅｐｅｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ， Ｉ ／ Ｒ） 损伤是心脏

缺血性疾病、 心脏手术和器官移植中常见的一种病理性损

伤， 是影响心功能恢复的重要因素［１］ 。 红景天为景天科景

天属多年生草本植物或亚灌本植物， 主要生长于高寒、 缺

氧地区， 因此具有极强的抗氧化作用。 红景天主要有效成

分有红景天苷、 红景天素、 酪醇等， 其中红景天苷可以从

植物的根、 茎中提取［２］ ， 近年来的研究表明， 红景天苷不

仅具有抗缺氧、 抗疲劳等功效， 而且在抗心肌缺血， 补气

养血活血等方面都具有较好的调节和补益作用［３］ ， 本实验

采用结扎冠状动脉左前降支的方法复制心肌 Ｉ ／ Ｒ 模型， 在

整体动物模型基础上研究观察红景天苷对 Ｉ ／ Ｒ 心肌的影响，
探讨其保护作用机制， 为红景天苷用于心肌保护提供新的

理论依据。

１　 材料

１􀆰 １　 动物　 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠 １２０ 只， 雌雄各半， 体质量 ２２０ ～
２４０ ｇ， 由吉林大学基础医学院实验动物中心提供， 实验动

物生产许可证号 ＳＣＸＫ （吉） ２０１６⁃０００４。 动物饲养和处理

严格遵循动物福利 ３Ｒ 原则和吉林大学基础医学院伦理委

员会相关条例要求。
１􀆰 ２　 试剂与药物　 红景天苷购于北京索莱宝科技有限公司

（ＳＳ８０８０，纯度≥９８％ ）。 生脉注射液，华西医科大学制药厂，
批号 ０５０４１６；戊巴比妥钠，北京化学试剂公司，批号 ０６０２２２。
２，３，５⁃三苯基氯化四氮唑（ＴＴＣ），上海惠世生化试剂有限公

司，批号 １００７０８；超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、丙二醛（ＭＤＡ）、一
氧化氮（ＮＯ）、一氧化氮合酶（ＮＯＳ）试剂盒（批号 ２０１８０８２２、
２０１８０１１５、２０１８０４１５、２０１８１００８），南京建成生物工程研究所；
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