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和厚朴酚注射用冻干脂质体治疗血管性痴呆大鼠

的神经保护作用机制


杨丽华　　马　春　　李淑玲　　陈　爽
（长春中医药大学附属医院，吉林 长春 １３００００）

摘　要：目的 通过建立血管性痴呆动物模型，探讨和厚朴酚注射用冻干脂质体对血管性痴呆大鼠的神经

保护作用机制。方法 采用单侧颈动脉结扎阻断法制作血管性痴呆动物模型，将９０只雄性大鼠分为假手术组、
模型组、曲克芦丁水溶液组、和厚朴酚注射用冻干脂质体高、中、低剂量组（０．１５ｍｇ·ｋｇ－１，０．０３ｍｇ·ｋｇ－１，
０．００６ｍｇ·ｋｇ－１）。术后７ｄ进行行为学检测；ＨＥ染色法进行病理形态学分析；脑组织匀浆测定自由基代谢水平
及单胺类递质活性。结果 与假手术组比较，模型组大鼠逃避潜伏期显著延长，大鼠游泳距离和游泳时间显著缩

短，通过安全台次数显著减少（Ｐ＜０．０１），丙二醛（ＭＤＡ）含量明显上升，超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、谷胱甘肽过氧
化物酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）活性显著降低（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），脑组织中去甲肾上腺素（ＮＥ）、多巴胺（ＤＡ）、５－羟色胺
（５－ＨＴ）、５－羟吲哚乙酸（５－ＨＩＡＡ）含量显著减少（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），乙酰胆碱酯酶（ＡｃｈＥ）活性明显降低
（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１）；与模型组比较，和厚朴酚注射用冻干脂质体高、中剂量组与曲克芦丁水溶液组大鼠逃避
潜伏期显著缩短（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），游泳距离和游泳时间显著延长，通过安全台的次数显著增加（Ｐ＜０．０５，
Ｐ＜０．０１），脑组织ＭＤＡ含量显著降低，ＳＯＤ、ＧＳＨ－Ｐｘ活性显著提高（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），脑组织中 ＮＥ、ＤＡ、５
－ＨＴ、５－ＨＩＡＡ含量显著增多（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），ＡｃｈＥ活性明显升高（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），尤以和厚朴酚
注射用冻干脂质体高剂量组作用显著（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１）。结论 和厚朴酚注射用冻干脂质体对血管性痴呆

大鼠的学习记忆及行为能力具有明显改善作用，其机制可能与减轻氧化应激反应，提高单胺类递质等密切相关。
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　　血管性痴呆（ｖａｓｃｕｌａｒｄｅｍｅｎｔｉａ，ＶａＤ）是老年
性痴呆常见的一种类型，主要由脑部血管性病变

如脑梗塞、脑出血、皮层下白质的缺血性等改变所

引起，导致脑组织缺血、缺氧，产生获得性智能损

害或衰退的临床综合征，主要表现为记忆力、计算

力、定向力等认知功能的减退以及情感行为的异

常［１－２］，最终形成脑血管缺血或者缺血再灌注损

伤。ＶＤ损伤的机制主要涉及能量代谢障碍、兴奋
性氨基酸毒性（ｅｘｃｉｔａｔｏｒｙａｍｉｎｏａｃｉｄ，ＥＡＡ）、炎症介
质释放、胆碱能系统紊乱及细胞凋亡等［３－５］。目前

在临床上以营养脑细胞，促进代谢增强记忆为主

要治疗原则，多采用多奈哌齐石杉碱甲等药物，然

该类药物临床使用价格昂贵，限制了基层普遍应

用。因此研发有效预防及治疗 ＶＤ的药物具有重

要的意义［６］。现代药理学研究显示，中医药治疗

ＶＤ具有一定疗效［７－８］。其中和厚朴酚注射用冻

干脂质体对ＶＤ有保护作用，易通过血脑屏障，具
有抗血小板凝聚、抗氧化、抗脑缺血损伤、抗炎和

保护神经细胞等作用［９－１１］。本研究通过观察和厚

朴酚注射用冻干脂质体对ＶＤ大鼠学习记忆、海马
区病理变化、能量代谢、兴奋性氨基酸毒性及凋亡

相关蛋白表达的影响，探讨和厚朴酚注射用冻干

脂质体改善血管性痴呆学习记忆的可能作用机

制，为中医药防治 ＶＤ提供实验依据。
１　材料与方法
１．１　药品与试剂　和厚朴酚注射用冻干脂质体
注射液（Ｈｏｎｏｋｉｏｌｆｒｅｅｚｅ－ｄｒｉｅｄｌｉｐｏｓｏｍｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，
北京大学药学院提供），曲克芦丁水溶液（Ｈｙｄｒｏｘｙ
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