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参附注射液对运动性疲劳小鼠脑组织TGF—13。表达的影响
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参附注射液是古方参附汤的有效提取物，临床上

治疗心、脑IIIL管疾病取得了良好的效果。现代众多研

究已表明⋯，参附注射液对心血管、神经、运动、泌尿

等全身多系统、多器官的功能具有改善和保护作用，这

为参附注射液改善过度疲劳时全身多系统、多器官的

异常表现，消除或延缓运动性疲劳提供了参考。为了

探究参附注射液抗运动性疲劳的机理，本课题采用小

鼠游泳运动建立疲劳模型，观察参附注射液对运动性

疲劳小鼠脑组织TGF—B。的影响，以明确参附注射液

对运动性中枢疲劳的保护机制。

1材料与方法

1．1材料昆明小鼠40只，雄性，体重309 4-59，清洁

级，由河北省实验动物中心提供，合格证编号

1001071。参附注射液为雅安三九药业有限公司产品，

批号Z20043117，每瓶50mL。TGF—B，蛋白免疫组化

SABC试剂盒，武汉博士德生物工程有限公司产品。

1．2方法

1．2．1 动物分组及模型制备小鼠购进后适应性喂

养1周后，随机分为安静组(A)、运动即刻组(B)、参

附注射液安静组(C)、参附注射液运动即刻组(D)，每

组lO只。每天上午A、C组处于安静状态，B、D组进

行定量负荷训练，负重5％游泳40min，每天下午C、D

组用参附注射液4mL／kg(相当于成人剂量的20倍)

腹腔注射，A、B组用等体积生理盐水腹腔注射，连续

7d。疲劳造模最后一天上午进行腹腔注射，B、D组小

鼠注射后1h后，进行一次力竭运动(以小鼠鼻孔或整

个没入水面以下5～10s，不能主动上浮为准)，记录力

竭运动时间。

1．2．2标本采集实验结束时，称取小鼠重量，向大

鼠腹腔内注射25％氨基甲酸乙酯(1．259／kg体重)麻

醉，开胸暴露心脏，右心房采血，经左心搴向升主动脉

插管，25mL生理盐水灌流冲洗，100mL含4％多聚甲

醛的0．1mol／L PB(pH7．4)灌流固定。取全脑移入相

同固定液中后固定4h，置25％蔗糖溶液(0．1mol／L PB

课题项日：河北省教育厅项目(z2008123)

配制，pH 7．4，4。C)中至沉底。冰冻冠状连续切片，切

片厚35¨m，收集于0．01mol／L PBS内。

1．2．3免疫组化染色采用SABC免疫组化染色法，

按说明书进行。阴性对照用PBS代替一抗。采用O—

LYMPUS光学显微镜，应用多功能真彩色病理图像分

析系统定量检测TGF一8。免疫反应阳性单位。每只

小鼠选2张切片，每张切片随机观察5个测试区的阳

性单位，取其均值。

1．3统计学处理结果以互4-s表示，使用SPSSl3．0

软件进行统计学处理，组间差异采用方差分析，两两比

较采用q检验。

2结果

2．1 力竭运动时间运用参附注射液后，小鼠力竭运

动时间与对照组比较，明显延长(P<0．01)。见表1。

表l 参附注射液对小鼠力竭运动时间的影响(x±s)

注：D组与B组比较，P<O．01。

2．2免疫组织化学免疫组化染色显示，TGF—B。在

安静组及参附注射液安静组的脑神经细胞中呈弱阳性

表达。运动即刻组和参附注射液运动即刻组皮质区及

海马区可见TGF—B，蛋白表达增强，与前者有极显著

性差异(P<0．001)。f且在运动中应用参附注射液干

预后发现，TGF—B，蛋白的表达明显减弱，与运动即刻

组比较有极显著性差异(P<0．01)，提示参附注射液

具有调整运动性疲劳小鼠脑组织TGF—B，蛋白表达

的作用，从而起到延缓或消除运动性中枢疲劳的价值

(见表2)。

表2各组小鼠的TGF—B．表达变化(互±s)

项日 A组 B组 c组D组

例数 10 lO 10 10

TGF—Bl阳性单位21．75土26352．76±2．5622．50 4-3．67 39．35 4-1．73

注：D组与A及C组比较，P<O．001；与B组比较，尸<0．01；A与C

组比较，P>O．05。

3讨论

TGF—B是一种可在体内或体外由各种正常或已

转化的细胞产生的多功能调节肽，具有多种生物学功
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能。作为参与体内生理生化、信号转导与调控的重要

因子，在不同条件下，TGF—B既可刺激细胞的增殖，

又可刺激细胞的分化，对细胞进行双向调节旧J。有研

究表明，急性脑缺血时应用TGF—B，能减轻缺血再灌

流脑损伤，缩小梗死范围，对神经元具有潜在的保护作

用口J。然而，Inoue等通过实验发现，运动性疲劳大鼠

的脑脊液中含有抑制正常大鼠的自发活动的物质，并

进一步研究证明这种物质就是TGF—B，而且随着运

动负荷的增加，脑脊液中TGF—B的水平也随之增加；

向正常大鼠脑室中注入TGF—B，可引起正常大鼠的

自发活动减少，且这种作用具有剂量依赖性M J。

温扶阳气的参附注射液的主要成分是人参和附

子，含有多种活性物质，如人参皂苷、乌头类生物碱，现

代临床中，既用于元气大亏的急性心、脑IIIL管疾病的抢

救，还用于阳气不足的心力衰竭、心律失常、心脏手术、

急性脑梗死”’等情况的常规治疗。现代药理研究表

明，人参皂苷与乌头类生物碱可能通过降低血液黏稠

度和红细胞聚集率改善血液流动性，使血液同流增加；

还可以直接灭活嘌呤氧化酶，抗自由基，抑制脂质过氧

化反应，保护全身组织细胞免受损害怕J。

本实验结果发现，TGF—B。在安静组及参附注射

液安静组小鼠脑神经细胞中旱弱阳性表达。运动即刻

组TGF—B，在皮质区及海马区表达增强，进一步说明

TGF—p，与运动伴疲劳的产生密切相关，TGF—p，应

该是机体产生中枢疲劳的关键因子，可能是对运动性

疲劳的一种保护性抑制反应。应用参附注射液干预

后，小鼠力竭游泳时间明显延长，延长百分率达

57．40％，并且脑神经细胞中TGF—B，有所下降，表明

参附注射液可能是通过调节疲劳时TcF—B。在脑内

的表达，发挥脑保护作用，以延缓或消除运动件疲劳。

当然，参附注射液在恢复机体疲劳上仍值得我们进一

步全面研究，以便为其延迟和消除疲劳提供新依据。
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