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樟芝多糖对 6-OHDA 构建的帕金森小鼠模型的行为及抗氧化损伤/抗

炎能力的影响 
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 
摘要：目的  探索樟芝多糖对于 6-OHDA 诱导的的帕金森小鼠脑组织抗氧化/抗炎能力及行为学的影响。方法  6-OHDA

毁损内侧前脑束构建帕金森小鼠模型，小鼠分组为正常组、模型组、给药组(50，100，200 mg·kg1)组，均为腹腔注射给

药。游泳实验和水迷宫实验观察行为学变化，Elisa 法检测纹状体 GSH-Px、SOD、CAT、LDH、MDA 含量和炎症因子 IL-6、

IL-1β表达。结果  与模型组相比，给药组小鼠的 GSH-Px、SOD、CAT、LDH 显著上升，MDA、IL-6 和 IL-1β显著下降，

小鼠的认知、行动能力得到明显的改善。结论  樟芝多糖可以一定程度上改善帕金森小鼠行为，其原因可能与多糖具有

抗氧化、抗炎的作用有关，多糖可以提高脑组织抗氧化能力，减少炎症因子表达。 
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Antioxidation and Anti-inflammatory Effects of Antrodia Camphorata Polysaccharide on Parkinsonian 
Mice Induced by 6-OHDA  
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To study the antioxidation and anti-inflammatory effects of Antrodia camphorata polysaccharide 
on parkinsonian mice induced by 6-OHDA. METHODS  The Parkinsonian mice were induced by 6-OHDA destruction of MFB. 

The mice were divided into normal group, control group, and experimental group(50, 100, 200 mg·kg1), were injected 
intraperitoneally. Behavioral changes were observed by swimming test and Morris water maze. RESULTS  Compared with the 
model group, in the experimental groups, the mice GSH-Px, SOD, CAT and LDH significant increased, MDA, IL-6 and IL-1β 
significant declined. The cognitive ability and action ability of mice was improved significantly. CONCLUSION  The Antrodia 
camphorata polysaccharide can improve Parkinson's behavior, the effect may be related to the antioxidant and anti-inflammatory, 
which can improve the antioxidant capacity of brain tissue and reduce the expression of inflammatory cytokines. 
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帕金森病的一个关键性致病因素是脑中黑质

纹状体多巴胺神经元功能的丧失，而在不同的环

境因素和遗传因素引起的帕金森病临床和病理的

表现是不同的。研究表明脑部的氧化损伤对于帕

金森的发生和进展有着直接的作用[1]，所以抗氧化

损伤一直是帕金森治疗的重点之一。近年来，多

种植物多糖被证明有着很好的抗肿瘤、抗氧化以

及免疫调节等生物活性[2-3]。樟芝是台湾独有的一

种天然多孔菌类，由于其富含三萜、多糖、腺苷

等多种天然物质，近年来逐渐成为研究的热门。

有研究表明[4-6]，樟芝三萜中多糖的成分高达 30%

以上，这成了樟芝多糖具有广泛应用前景的基础。

目前鲜有文献报道樟芝多糖的抗氧化抗炎作用，

亦鲜见文献报道樟芝多糖对于帕金森疾病的相关

药理作用。本研究探讨樟芝多糖对于帕金森小鼠

的行为学影响，以及相关氧化损伤因子和炎症因

子的影响，为樟芝多糖在帕金森疾病中的应用和

药理基础研究提供一定的支持。 

1  仪器与试剂 

1.1  动物 

清洁级小鼠 75 只，体质量(20±5)g，购自浙

江中医药大学动物实验中心，实验动物许可证号：

SCXK(浙)2013-0184。小鼠分笼饲养，有 9 笼每笼

8 只，1 笼 3 只，共 10 笼。动物实验室温度为
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20~25 ℃，湿度为(70±5)%，依据国家标准啮齿类

动物干燥饲料喂养，小鼠活动、摄食自由。 

1.2  试剂 

6-OHDA(Sigma 公司，批号：20160213)；樟

芝多糖(杭州众芝康公司，批号：20160110，纯度

85%)；GSH-Px、SOD、CAT、LDH、MDA、IL-6

和 IL-1 Elisa 试剂盒(上海恒远生物有限公司，批

号：20161712，20163125，20161314，20167181，

20166112，20165716，20164331)；酪氨酸羟化酶

(TH)一抗和二抗均购于 Sigma 公司 (批号：

20160143，20162548)。 

1.3  仪器 

Multuskan Go 1510 酶标仪(美国 Thermo)；

Olympusix71 显微镜(徕卡公司)；CM1850UV 切片

机(Lecia)。 

2  方法 

2.1  帕金森小鼠模型的构建及确定 

将 6-OHDA 配制成 2 μg·μL1 的 0.2%维生素

C-生理盐水溶液备用。小鼠麻醉后固定在立体定

位仪上，根据文献[7]所述方法确定注射位置，每个

点注射 6-OHDA 溶液 5 μL，之后每日小鼠腹腔注

射青霉素 10 IU，连续 1 周。正常小鼠以 0.9%的生

理盐水代替 6-OHDA 溶液，在相同位置注射。正

常小鼠和模型组小鼠在同一环境，同种饲料下饲

养。在第 7 天断颈处死模型组小鼠和正常组小鼠，

分离黑质-纹状体，进行 TH 的免疫组化实验，确

定帕金森小鼠模型的黑质-纹状体病理状态。 

术后每天观察小鼠的行为改变：有无行动迟

缓，少动，震颤，竖毛以及嗅觉等异常，在术后

第 8 天于帕金森小鼠皮下注射阿扑吗啡诱发旋转，

记录注射后 0.5 h 内的旋转圈数，若每分钟>7 圈则

视为模型构建成功。 

2.2  分组方法 

设置正常组、模型组、给药组 3 组(多糖浓度

为 50，100，200 mg·kg1)，每组小鼠 15 只，♀♂

各半。给药组在给药的第 1~7 天内每日腹腔注射

多糖溶液(生理盐水溶解)1 次，正常组和模型组同

样注射等量的生理盐水，5 组小鼠均在相同环境，

相同饮食条件下饲养。 

2.3  行为学观察项目 

在小鼠术后确定成功造膜后，进行水迷宫实

验的训练，为期 1 周，在训练 1 周后开始进行樟

芝多糖给药和行为学实验，其中包括游泳实验和

水迷宫实验，游泳实验在术后第 2 周进行，水迷

宫实验在术后训练 1 周后进行，两种行为实验同

步进行。 

2.3.1  游泳实验  在药物干预中的第 1，3，5，7

天进行游泳实验，操作和评价如下：将小鼠放入

20 cm×30 cm×20 cm 的玻璃水箱中，水深为

15 cm，水温为室温 25 ℃。评分标准如下：1 min

能连续游泳者为 3 分，大部分时间游泳偶尔漂浮

为 2.5 分，50%时间为漂浮状态为 2 分，偶尔游泳

大部分时间漂浮为 1.5 分，无法游泳偶尔后肢游动

为 1 分。游泳实验在水迷宫实验 2 h 后进行。 

2.3.2  水迷宫实验  小鼠术后 1 周开始进行水迷

宫训练，训练时间 1 周，在药物干预中的第 1，3，

5，7 天进行水迷宫实验，将小鼠放入终点处的水

域，小鼠会登梯而上，提示小鼠避开水域。小鼠

会借此避开水域达到终点，在水迷宫仪中传感系

统会自动记录小鼠找到终点的用时。 

2.4  TH 蛋白免疫组化实验 

取脑组织以 4%的多聚甲醛固定后包埋、切

片，以 TH 一抗 1∶1 000 染色，HRP 二抗孵育，

镜下观察 TH 蛋白的表达。 

2.5  GSH-Px、SOD、CAT、LDH、MDA 含量和

炎症因子 IL-6、IL-1β 表达检测 

在药物干预 1 周后将小鼠断头处死后迅速取

大脑，在冰生理盐水中分离出所需的纹状体，以

质量体积比的 10 倍加入冰生理盐水，剪碎后在研

磨机中研磨、震荡、离心，得到匀浆上清液。根

据 Elisa 试剂盒方法进行酶标仪的 OD 值检测，根

据标准曲线得出各项指标。 

2.6  统计分析 

小鼠行为学数据结果和相关评分以 sx  表

示，所有数据采用 SPSS 13.0 统计软件进行 t 检验，

以 P<0.01 为有显著性差异。 

3  结果 

3.1  小鼠黑质-纹状体 TH 蛋白变化 

正常组小鼠 TH 染色阳性细胞多，细胞质浓

染，而模型组小鼠黑质阳性细胞数目显著减少，

免疫活性低，着色浅。结果见图 1。 

3.2  游泳实验结果 

模型组小鼠评分与正常组和给药组相比有显

著性差异(P<0.01)，而给药组小鼠评分显著高于模

型组。结果见表 1。 
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3.3  水迷宫实验结果 

模型组小鼠抵达终点用时高于正常组，且具

有显著性差异(P<0.01)；而给药组小鼠用时明显低

于模型组，具有显著性差异(P<0.01)，结果见表 2。 

3.4  樟芝多糖相关氧化损伤及炎症因子指标的影响 

模型组纹状体中的 GSH-Px、SOD、CAT、LDH

均明显低于正常组，而 MDA、IL-6、IL-1β则高于

正常组且均具有显著性差异(P<0.01)。经过樟芝多

糖的干预 7 d 后 GSH-Px、SOD、CAT、LDH 显著

增高，而 MDA、IL-6、IL-1β 则明显降低(P<0.01)。

结果见表 3。 

 
图 1  正常组(A)和模型组(B)小鼠 TH 蛋白的免疫组化结果 

Fig. 1  Immunohistochemical staining of TH protein in normal group(A) and model group(B) 

表 1  小鼠游泳实验结果(n=15, sx  ) 

Tab. 1  Results of mice swimming test (n=15, sx  ) 

组 别 
游泳评分 

第 1 天 第 3 天 第 4 天 第 7 天 

正常组 2.58±0.32 2.61±0.21 2.60±0.18 2.59±0.22 

模型组 1.49±0.341) 1.51±0.281) 1.50±0.311) 1.50±0.271) 

50 mg·kg1 给药组 1.60±0.50 1.78±0.49 1.90±0.512) 2.11±0.462) 

100 mg·kg1 给药组 1.80±0.38 2.13±0.242) 2.26±0.312) 2.46±0.522) 

200 mg·kg1 给药组 1.92±0.512) 2.10±0.442) 2.31±0.432) 2.50±0.352) 

注：与正常组比较，1)P<0.01；与模型组比较，2)P<0.01。 

Note: Compared with the normal group, 1)P<0.01; compared with the model group, 2)P<0.01. 

表 2  小鼠水迷宫实验结果(n=15, sx  ) 

Tab. 2  Results of mice water maze experiment(n=15, sx  ) 

组 别 
到达终点时间/min 

第 1 天 第 3 天 第 4 天 第 7 天 

正常组 32.58±8.12 33.08±9.03 32.66±8.78 32.95±9.13 

模型组 48.25±10.241) 47.85±9.851) 48.12±10.101) 48.00±9.581) 

50 mg·kg1 给药组 42.85±7.54 2) 40.77±9.772) 40.53±7.522) 39.48±8.45 2) 

100 mg·kg1 给药组 41.85±8.57 2) 38.24±7.16 2) 37.85±8.512) 35.85±9.542) 

200 mg·kg1 给药组 39.52±8.162) 38.79±8.982) 35.88±9.212) 34.66±8.74 2) 

注：与正常组比较，1)P<0.01；与模型组比较，2)P<0.01。 

Note: Compared with the normal group, 1)P<0.01; compared with the model group , 2)P<0.01.  

表 3  樟芝多糖对于氧化损伤指标和炎症因子的影响(n=15, sx  ) 

Tab. 3  Effects of Polysaccharides from Antrodia camphorata on oxidative damage and inflammatory factor(n=15, sx  ) 

分 组 GSH-Px/U·mg1 SOD/U·mg1 CAT/U·mg1 LDH/U·mg1 MDA/nmol·g1 IL-6/pg·mL1 IL-1/pg·mL1

正常组 7.32±0.85 312±23.14 35.24±7.56 3 752.33±85.1 2.95±0.87 19.75±3.54 21.58±4.1 

模型组 4.23±0.511) 172.58±28.641) 16.88±6.851) 1 985.25±75.241) 6.12±0.451) 48.57±5.211) 78.54±5.161)

50 mg·kg1 给药组 5.12±0.452) 218.54±18.772) 20.58±7.522) 2 254.85±95.772) 5.09±0.582) 39.51±4.872) 62.74±5.182)

100 mg·kg1 给药组 5.95±0.852) 238.55±25.882) 25.62±8.122) 2 577.63±112.222) 4.23±0.752) 31.46±5.442) 55.46±6.122)

200 mg·kg1 给药组 6.54±0.772) 275.85±26.332) 29.62±4.882) 2 954.45±95.442) 3.58±0.952) 24.55±6.542) 42.16±5.882)

注：与正常组比较，1)P<0.01；与模型组比较，2)P<0.01。 

Note: Compared with the normal group, 1)P<0.01; compared with the model group, 2)P<0.01. 
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4  讨论 

樟芝为我国台湾的道地药材，仅见于台湾的

桃园、南投、高雄等海拔 450~2 000 m 的深山中[8]，

目前从牛樟芝中分离得到的化学成分超过 200 多

种，包括烷酸类、腺苷类、三萜类、多糖类以及

超氧化歧化酶等[7]。目前对于樟芝多糖的研究较为

广泛，樟芝中的多糖蛋白类可以抑制肿瘤细胞的

转移，其作用可能与转化生长因子有关[9-10]，多糖

还具有抗内皮细胞血管新生的作用[11-12]，硫酸类

的多糖可以降低多柔比星导致的心脏毒性等作

用[13]。在保肝作用的研究中发现[14]，多糖可以减

少肝细胞的氧化损伤，增加肝细胞的活性，其抗

氧化的作用可能与肝细胞的 DNA 修复有关[15]。在

抗炎及免疫调节的作用中发现，多糖可以降低肿

瘤坏死因子，调节 IL-6 等炎症因子起到免疫调节

的抗炎作用[16]。在神经保护作用的研究中发现多

糖可以调节 PC12 细胞的活性，保护其免于 β淀粉

样蛋白的损伤[17]，改善神经细胞的病变。总之樟

芝多糖的活性是多样且强大的。6-OHDA 是一种

能选择性诱导多巴胺能神经元死亡的化合物，对

于大鼠、小鼠等动物都是有效的神经毒素，可以

产生帕金森性病变，它主要是通过细胞内外的氧

化反应产生活性氧和苯醌类物质诱导产生氧化应

激反应，引发黑质-纹状体的功能减退。脑是耗氧

量较大的器官之一，实验证明许多中枢退行性疾

病(尤其是帕金森和阿尔茨海默病等)都与氧化损

伤和炎症反应有关。正常情况下机体对于氧化损

伤有着自我调节的机制，其中抗氧化酶 GSH-Px、

SOD、CAT 可以进行自由基水平的调节，而 MDA

和相关的活性氧物质可以反映出细胞受损的程

度，从某种意义上说这些酶的表达水平可以反映

出体内氧化损伤程度。而炎症因子 IL-6、IL-1β经

过证明在帕金森患者体内水平异常增高，可以反

映出炎症反应对于发病及进程的相关性。 

本实验针对樟芝多糖抗炎抗氧化的药理作用，

以帕金森小鼠为研究对象发现，樟芝多糖可以明显

改善帕金森小鼠的认知、运动行为，通过相关检测

发现它可以显著提高 GSH-Px、SOD、CAT、LDH

等抗氧化酶的含量(P<0.01)，且随着多糖浓度的变

化，药理效果更加明显，它还可以降低 MDA 和炎

症因子 IL-6、IL-1β，且这些都与剂量正相关。 

综上，樟芝多糖对于帕金森小鼠有着很好的治

疗效果，为今后帕金森药物开发和研究提供了参考。 
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