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天地汤及纳米中药对衰老模型小鼠抗氧化系统的影响
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摘要 目的  探讨补益类方剂天地汤及其纳米中药对小鼠的抗衰老作用及机制 观察中药纳米化后是否能更有效地改善机体

的抗氧化能力 ∀方法  采用 ∆2半乳糖致衰老小鼠分别 不同剂量的天地汤超声波水提液及其纳米中药 测定衰老小鼠

心肌线粒体超氧化物歧化酶 ≥ ⁄ 的活性 !丙二醛 ⁄ 的含量 肝谷胱甘肽过氧化物酶 ≥ 2°¬活力 及脑线粒体游离

≤ 的含量 ∀结果  天地汤及其纳米中药能显著增强小鼠心肌线粒体 ≥ ⁄和肝 ≥ 2°¬的活性 Π ∞⁄ 纳米

∞⁄ 水提 降低心肌线粒体 ⁄ 和脑线粒体游离 ≤ 含量 Π 且纳米中药的药效强于天地汤水提液的药效 Π

∀结论  天地汤纳米中药改善小鼠机体抗氧化机能优于超声波水提液 ∀

关键词 天地汤 抗氧化 纳米中药
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Εφφεχτ οφ Τιανδιτανγ νανο2πηαρµ αχευτιχσ ον αντιοξιδαντ σψστεµ οφ σενιλε µ ιχε

∞ ÷ 2 ≠∏2 ≤ × 2 ± ƒ 2 ∏(Χηεµ ιχαλ& Πηαρµ αχευτιχαλΧολλεγε οφ ϑιαµ υσι Υνιϖερσιτψ,

ϑιαµ υσι , Χηινα)
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ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: × ¬ 2 ∏

  天地汤是古典补益经方 据 5传统益寿精要 6记载 /天

门冬和熟地黄为使 服之耐老 头不白 ∀0 ∀纳米中药是指运

用纳米技术制造的粒径小于 的中药成分 !药材 !饮片

及其复方制剂 ≈ ∀中药粒径纳米化后 可提高中药的生物利

用度 利于口服吸收 增强药效 ≈ ∀本实验通过观察天地汤

及其纳米制剂对 ∆2半乳糖衰老小鼠心肌线粒体超氧化物歧

化酶 ≥ ⁄ !肝谷胱甘肽过氧化物酶 ≥ 2°¬ 活力和心肌

线粒体丙二醛 ⁄ !脑线粒体游离 ≤ 含量的影响来观

察中药纳米化后是否能更有效地改善机体的抗氧化能力 ∀

1  实验材料

动物 昆明种健康雄性小鼠 只 月龄 体重 ?

由本校动物部提供 ∀药品 天门冬 !熟地黄购于佳木斯药

材公司 由本院生药教研室刘娟教授鉴定 符合药典规定的

标准 ∀ ≥ ⁄测试盒 ! ≥ 2°¬测试盒 ! ⁄ 测试盒 南京建成

生物制品研究所 ∆2半乳糖 上海试剂二厂 级 无水

乙醇 冬陵区精细化学厂 级 ∀

仪器 ± °行星球磨机 北京大学口腔医学材料研

究所 岛津 2 原子吸收分光光度计 !岛津 ƒ

型荧光分光光度计 ! ∞ ∞÷透射电镜 日本 ∀

2  实验方法与结果

2 1  药剂制备

将天门冬 !熟地黄低温烘干后 粉成粗粉 ∀各取 加

水 浸泡 于 ε 超声波提取两次 每次 合

并提取液 过滤得天门冬水提液 浓度 # 冷藏
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备用 分别取天门冬 !熟地黄 加水 放入球磨机中

研磨约 得天门冬纳米中药 浓度 # 冷藏

备用 ∀纳米中药经透射电镜检查粒径 达到纳米中

药要求 ∀

2 2  稳定性研究

从纳米中药制备完成到试验结束 内 每隔 测纳

米中药粒径 观察是否有聚集现象以考察该纳米中药的稳定

性 ∀

2 3  动物处理

将小鼠随机分 组 每组 只 分别为对照组 2

!衰老模型组 2 !天地汤水提液组 ! !

×• ∞ ! ! 和天地汤纳米中药组 ! ! × ° !

! ∀所有小鼠同室分笼饲养 自然光照 自由饮水进食

饲养温度 ∗ ε 相对湿度 ∗ ∀模型组和两个

给药组每日 # ⁄ 2半乳糖 对照组每日 同剂量

的生理盐水 ∀ 后 小鼠每日 的同时 ∀天地汤水提液

组 ! ! 分别 水提液 # #

# 连续 天地汤纳米中药组 ! ! 分别

纳米中药 # # # 连续

对照组和模型组 # 的蒸馏水 连续 ∀所

有小鼠同时处死 取血 !脑 !肝等部位 测定各项观测指标 测

定方法按试剂盒说明进行 ∀

2 4  药效学研究

以 ≥ ⁄为代表测定半数有效量 ∞⁄ 及 可信区

间 进一步比较非纳米制剂与纳米制剂的药效 ∀

2 5  统计学处理

实验的各项指标均用均数 ? 标准差 ξ ? σ表示 实验

数据的统计学处理采用方差分析 τ检验 ∀

2 6  实验结果

2 6 1  稳定性考察  考察 的结果分别为

? ? ? ?

∀说明该纳米中药在给药的 内较稳定 ∀

2 6 2  抗衰老生化指标 ∀

天地汤及其纳米中药的抗衰老生化指标见表 ∀

2 6 3  药效学研究  水提液三种不同剂量对衰老小鼠 ≥ ⁄

影响的半数有效量分别为 纳米中药

三种不同剂量对衰老小鼠 ≥ ⁄影响的半数有效量分别为

∀水提液及纳米中药组 ≥ ⁄活性提

高的有效率随剂量增加明显提高 呈明显量效关系 用简化

机率单位法求出水提液 ∞⁄ 为 # 可信限

为 ∗ # 纳米中药 ∞⁄ 为 #

可信限为 ∗ # 水提液 ∞⁄ 与纳米中药

∞⁄ 比较其差别是非常显著的 ∞⁄ 纳米 ∞⁄ 水提 说明天

地汤纳米中药优于水提液 ∀

表 1  天地汤及其纳米中药对衰老小鼠心肌线粒体 ≥ ⁄ ⁄ 肝 ≥ 2°¬!脑线粒体游离 ≤ 的影响 ν ξ ? σ

Ταβ 1  × ∏ × 2 ∏ ≥ ⁄ ⁄ ≥ 2°¬ √ ≤ ν

ξ ? σ

∏
⁄

#

≥ ⁄ ⁄ ≥ 2°¬ ≤

2 ? ? ? ?

2 ? ? ? ?

×• ∞ ? ? ? ?

×• ∞ ? ? ? ?

×• ∞ ? ? ? ?

× ° ? ? ? ?

× ° ? ? ? ?

× ° ? ? ? ?

注 与正常对照组比较 Π 与衰老模型组比较 Π Π 纳米中药组与同剂量水提液组比较 Π Π ∀

≤ 2 Π ≤ 2 Π Π × ° ×• ∞ Π

Π

3  讨论

自由基学说是目前比较公认的衰老学说 ∀已有充分证

据表明 衰老时机体内抗氧化物质的活性及含量均显著降

低 而自由基代谢产物 ⁄ 的含量却显著升高 ∀ ≥ ⁄为

重要的抗氧化酶之一 可有效地清除自由基反应的启动因

子 来抑制和阻断自由基反应 降低自由基代谢产物 ⁄

的生成 ≈ ∀ ≥ 2°¬是机体内广泛存在的一种重要的催化过

氧化氢分解的抗氧化酶 它可以特异的催化还原型 ≥ 对

过氧化氢的还原反应 可有效清除自由基 ∀ ≤ 参与细胞内

不同酶系和多种类型细胞活动的调节 在线粒体功能的维持

上也起着重要作用 ∀线粒体膜上的 ≤ 2 ×°酶对细胞浆尤

其是线粒体内的 ≤ 调节发挥着重要作用 ∀据报道睾酮可

增加心肌线粒体 ≤ 2 ×°酶的活性 防止或延缓心肌线粒

体 ≤ 2 ×°酶活性的过度降低 从而使游离 ≤ 的含量降

低 ≈ ∀故本实验采用观测衰老小鼠心肌线粒体超氧化物歧

化酶 ≥ ⁄ 的活性 !丙二醛 ⁄ 的含量 肝谷胱甘肽过氧

化物酶 ≥ 2°¬活力 !及脑线粒体游离 ≤ 的含量来探讨

天地汤极其纳米中药抗氧化作用机制 ∀

纳米科学技术 2≥× 是 世纪 年代末期刚刚诞

生并正在崛起的新科技 ∀中药纳米化后通过改变药物的物

理状态 从而提高药物的生物利用率并增强疗效 ≈ ∀纳米中

药粒径由透射电子显微镜测定 表明已经达到纳米中药水
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平 ∀通过对纳米中药与水提液药效的比较 Π 且对

衰老小鼠 ≥ ⁄影响的 ∞⁄ 纳米 ∞⁄ 水提可知 纳米制剂的药

效优于水提液 ∀提示中药纳米化后由于其药效强于常态中

药 可以降低用药量 从而节省中药资源 对中药可持续发展

战略具有重大意义 ∀纳米中药具有广阔的开发前景 ∀
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摘要 目的  建立阿糖胞苷 2 诱导毛囊损伤的离体器官培养模型 并观察他克莫司 ƒ 对 2 诱导的小鼠触须毛

囊损伤的逆转作用 ∀方法  用离体器官培养的方法在倒置显微镜底下每日测量空白组 !ƒ 2 和单纯 2 作用下毛

囊生长长度 !记录生长天数 以及液相闪烁仪测量同位素 2× 的掺入率 ∀结果  2 和 的浓度 作用

能明显抑制毛囊生长和 ⁄ 合成 缩短毛囊在体外的生长时间 抑制毛囊球部细胞增殖 ∀ ∗ 的 ƒ 能改善

2 引起的毛囊生长和 ⁄ 合成的抑制 体外生长时间缩短以及毛囊球部细胞增殖抑制 ∀ 的 ƒ 对

2 引起的毛囊损伤也有相似的改善作用 ∀结论  2 诱导毛囊损伤的离体模型可以用于研究化疗脱发的机制和

某些因子及药物对它的干预作用 ƒ 在体外对 2 诱导的毛囊损伤有修复作用 是治疗化疗后脱发的潜在药物 ∀

关键词 他克莫司 阿糖胞苷 毛囊 器官培养
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Αν ιν ϖιτρο µ οδελοφ ηαιρ φολλιχλε δαµ αγε ινδυχεδ βψ Αρα2χ ανδ ρεϖερσαλεφφεχτ οφΦΚ506

• ÷ 2 ∞ 2 (∆επαρτµ εντ οφ ∆ερµ ατολογψ, Τηε Σεχονδ Αφφιλιατεδ Ηοσπιταλ οφ Ζηεϕιανγ Υνιϖερσιτψ,

ΣχηοολοφΜεδιχινε, Ηανγζηου , Χηινα)

ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ : ΟΒϑΕΧΤΙς Ε  × ιν ϖιτρο ∏ 2 ∏ √ ∏

√ ƒ ΜΕΤΗΟ∆  ιν ϖιτρο ∏ ∏ ∏ √ ∏ √ 2

2× 2 ƒ

∏ ∏ √ Ρ ΕΣΥΛΤΣ 2

2× ∏

ιν ϖιτρο ƒ √ 2 ιν ϖιτρο ΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ  × 2

∏ ∏ ∏ √ ∏ 2 ∏ ƒ √ 2

2

ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: ƒ 2 ∏ ∏

  游离毛囊器官培养模型可用于细胞因子和药物对毛囊

生长影响研究 试验方便且重复性好 ≈ 因此我们用该模型

研究了阿糖胞苷 2 对毛囊的生物学特性影响 ∀近年发

现免疫抑制剂他克莫司 ƒ 对环磷酰胺诱导的背部小

鼠毛囊损伤有保护作用 ≈ 但是否能直接修复化疗药物引起

的游离培养的毛囊损伤尚未见报道 ∀我们用游离毛囊器官

培养模型研究了 ƒ 对化疗药物引起的毛囊损伤的直接

修复作用作了研究 ∀

1  材料和方法

1 1  动物来源

≤ 近交系鼠由浙江大学实验动物中心提供 ∀

动物合格证 2
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