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炒焦枣提取物的抗抑郁作用及其机制
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摘要:目的 探讨炒焦枣提取物对抑郁症的作用及其对脑和现组织中白蛋白 D-'f主 J~结合蛋白 (DBP) 、 γ斗氨基丁酸 B2

受体 (GABBR2)和 P 物质 (Sp) 蛋白表达的影晌 。 方法 用皮质嗣连续腹腔注射 21 d 复制小鼠抑郁模型，旷场法

规u定各组小鼠的行为学指标;高效制目荧光法 (HPLC_j荧光法)测定各组小鼠脑组织中谷氨酸 (Glu) ， γ岳基T酸

(GABA) 的含有量， Western Blot 技术测定小鼠脑组织与膊脏组织中 DBP、 GABB固和 SP 蛋白的表达 。 结果 模型组

小鼠的平行移葫格数和直主次数明显减少，且伴随着脑组织中 Glu 水平的增高和 GABA 水平的降低，与对照组比较有

显著性的差异，提示模型建主成功 。 给予炒焦枣提取物后可明显增加抑郁小鼠的平行移动格数和直立次敛，与模型组

比较有显著'性差异; 炒焦枣提取物使抑郁小鼠脑组织中的 GABA 水平明显上升， Glu 水平明显降低，与模型组相比有

显著性差异;炒焦枣提取物高剂量组均增加了抑郁小鼠脑组织和蝉脏组织中 DBP ， GABBR2及 SP 蛋白的表达。 炒焦

枣提取物的高剂量组在小鼠的行为学指标和 DBP 及 SP 蛋白表达的方面作用优于阳性对照药。结论 炒焦枣提取物可

有效改善抑郁症状，其机制可能与调控脑组织和碑脏组织中 DBP、 GABBR2与 SP 蛋白的表达有关。
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抑郁症是一种常见的心境障碍， 其发病率， 效死率和

致残率高，易反复发作，对人类健康产生了严重的不良影

晌 囚 。 中医中药具有注重整体、副作用小、多层次、多靶

点、多途径:台疗的优势和特色目。 因此， 研究和开发治疗

抑郁症的中药制剂并探明其作用机制， 有着重要的现实意

义和远景 。

太枣 (Ziziphus sativa Gaertn) 为鼠李科枣属，在我国

临床应用 巳有 1 000 多年的历史。 明代李时珍在 《本草纲

目》记载"太枣昧甘无毒， 主心腹邪气， 安中养膊气， 平

冒气， 通九窍，助十二经， 补少气，少津液， 身中不足，

大惊，四肢重， 和百药， 久m~轻身延年"。大枣有益心腕，

和中缓急之功效囚，但在一般中药配方中， 太枣往往居臣

位，加枣以提高药效， 为百药之寻| 阁 ，对于大枣的单独药

理药效作用少有研究。 而在中医治疗郁症的经典药方中，

往往多有加入大枣 bd ， 大枣中富含低聚糖， 低聚撩可有效

政善机休免展功能目。更为可喜的是环磷酸腺音 (cAMP)

是枣果中最为突出的重要生物活』性物质， 含有量在高等植

物中最高圈。 抑郁症发病机制中第二信使失衡fß(说认为抑

郁症患者脑中 cAMP 下调， 而抗抑郁药可上调 cAMP 的表
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达目 。 石森林等曾将经典药方甘圭太枣汤中的 3 昧药分开

来分析他们的提取液对抑郁症的治疗作用， 结果发现均有

抗抑郁作用时，但他们并没有对太枣进行炮制，且其抗抑

郁的机制亦未做深入研究。故此，本实验拟通过行为学、

高效液相和 Western blot 技术探讨炒焦枣提取物对抑郁症的

作用及其对脑和胞组织中 DBP、 GABBR2与 SP 蛋白表达的

影晌 。

1 材料和仪器

1. 1 实验葫物 BALB /c 小鼠(清洁级) ， 18 ~ 22 日， 均为

雌性动物。 晌于河南省华兰生物工程技术有限公司实验动

物中心 (合格证号 SCXK Henan 20 1O-{)OO 1) 。

1. 2 药品试剂 太枣为黄河滩枣(市售) ; 反质嗣(美国

Sigma -Alorich，批号 BCK7907V，纯度 ~98. 5%) 购于郑州|

博兴生物科技有限公司 ; 谷氨酸(批号 514A024) 购自 So

larbio 公司;γ岳基丁酸 (YY10158 )与 L有丝氨酸

(YY10469) 购 自上海源叶生物科技有限公司; SDS-PAGE 

凝胶试剂盒(批号。0111408) 、高灵敏度化学发光检测试

剂盒 Ult号。009 1408) 、 Super-Bradford 蛋白定 量试剂 盒

(批号 00031408) 、 SDS-PAGE 上样缓冲液(还原， 5 x ，批

号 0007 1407 ) 和蛋白酶抑制剂 混合物 ( PM霄， :f'lt 号
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23141) 均购自康为世纪生物科技有限公司; ＲIPA 裂解液

( 强，批 号 P0013B ) 购 自 碧 云 天 生 物 技 术 研 究 所; Ｒed
blood cell lysing buffer ( 红细胞裂解液，批号 ＲNBC5060 )

与 Hanks’Balanced Salts ( Hanks’液，批号 H1387 ) 购自

美国 Sigma 公司; 抗 β-Actin 单克隆抗体 ( 批号 01141 ) 购

自康为世纪生物科技有限公司; Anti-D Box Binding Protein
antibody ( 批号 GＲ109342-4) 与 Anti-GABAB Ｒeceptor 2 an-
tibody ( 批号 GＲ149960-1) 购自英国 Abcam 公司; Tachyki-
nin ( FL-129 ) rabbit polyclonal ( 批 号 L2627 ) 购 自 美 国

Santa Cruz Biotechnology。
1. 3 主要实验仪器 502B 型旋转蒸发仪 ( 上海申生科技

有限公司) ; SHZ-DIII 循环水式真空泵 ( 巩义市予华仪器

有限公司) ; NF6002 水浴锅 ( 上海申生科技有限公司 ) ;

郑州英诺生物 C18柱 ( 郑州英诺生物科技有限公司) ; Chro-
matography Systems Walnut Creek ( 美国 Varian 公司) ; 高速

冷冻离心 机 ( 美 国 Thermo Fisher 公 司 ) ; 多 功 能 酶 标 仪

( 美国 Molecular Devices) ; Mini-PＲOTEAN Tetra system ( 美

国 Bio-Ｒad 公司) ; GelDoc-It2 Imagers ( 美国 UVP 公司) 。
2 方法

2. 1 动物分组、抑郁模型建立和给药 小鼠随机分为正常

对照组、模型组、阳性对照组、炒焦枣提取物低剂量组

( 0. 5 g /kg) 和炒焦枣提物高剂量组 ( 1 g /kg) 。正常对照

组为 10 只动物，其它每组 15 只动物。小鼠抑郁模型按照

陈姣等人的方法［11］用 20 mg /kg 皮质酮混悬液腹腔注射进

行复制。正常对照组给予等体积的生理盐水，所有动物连

续给药 21 d。在实验过程中，正常对照组动物无死亡，抑

郁模型动物的成功率约为 75% ～ 85% ，模型组和阳性对照

组实验入组动物各为 10 只; 炒焦枣提取物低剂量组和高剂

量组实验入组动物各为 9 只。模型造成后，炒焦枣提取物

低剂量组和高剂量组动物给予相应剂量的药物，正常对照组

和模型组给予生理盐水，阳性对照组给予氟西汀 30 mg /kg，

均按 5 mL /kg 的容量灌胃给药，每天上午 8 ～ 10 点之间给

药。所有入组动物均参与行为学试验，其中每组 6 只动物

用于 HPLC-荧光检测，6 只动物用于 Western blot 检测。
2. 2 炒焦枣提取物的制备 取 2 kg 大枣，在干锅中炒焦，

然后进行切片。将所有炒焦大枣的切片放于 80% 的无水乙

醇和 20%的水混合液中冷浸 10 d ( 1 ∶ 8) ，在浸泡过程中，

每天搅动 1 次。将药物浸提液用旋转蒸发仪蒸馏提取获得

药物的浓缩液并收存。回收蒸出的乙醇加适量的单蒸水混

匀后，再次浸泡炒焦大枣的切片 7 d，然后再进行提取 1
次。最终，将所有的浓缩液放入平底容器中用干燥箱 55 ℃

进行干燥制膏。将制备的膏状物装瓶，放入 － 4 ℃ 冰箱中

待用。
2. 3 旷场实验 将小鼠单独放在无盖敞箱内 ( 55 cm ×
55 cm × 40 cm) ，于箱子的底部用白线分成 11 cm × 11 cm
大小的方格，箱底和四壁制成黑色。用佳能 XF300 摄影机

摄像记录小鼠的自发活动。分别在造模的第 21 天和给药后

7 d 测定小鼠的移动距离和直立次数。先把小鼠放在箱子的

底部中间，让其自由活动适应环境 3 min 后，再进行测量

5 min。两次实验之间，箱子底部需用 70% 的乙醇擦洗干

净。每次测量时，室内温度保持在 27 ℃并使室内安静。小

鼠每通过一个小格或跨越 10 cm 分别被记做 1 分［12］，同时

小鼠的双前肢直立或接触纸箱壁被记录为直立 1 次。
2. 4 HPLC-荧光法 本实验参照张丽等人对大鼠脑内氨基

酸类神经递质的测定方法进行适当优化进行此次测定［13］。
2. 4. 1 色 谱 条 件 流 动 相 A 液，0. 1 mol /L Na2HPO4·
12H2O ( pH 6. 78) ; B 液，甲醇 ∶ 乙腈 ( 3 ∶ 1 ) 。A 液与 B
液按照 64 ∶ 36 比例混合。用 0. 22 μm 微孔滤膜过滤并脱气

20 min。 λex = 355 nm， λem = 450 nm。体 积 流 量

1. 0 mL /min; 柱温 38 ℃ ; 进样量 20 μL。
2. 4. 2 标准品配制 用 50% 甲醇溶液配制标准品贮备液，

谷氨酸﹑ γ-氨基丁酸及高丝氨酸浓度均为 2 mmol /L，用

0. 04 mol /L 高氯酸稀释为 6. 25 ～ 400 μmol /L 的标准品，含

内标 100 μmol /L。
2. 4. 3 测试样品 制备动物处死后，冰浴下取出脑组织

( 去除小脑) ，精确称重后以 1 ∶ 10 ( 质量 ∶ 体积) 加入生

理盐水，用匀浆器匀浆，提取液在 4 ℃，3 000 r /min 条件

下，低温离心 15 min，取上清液 300 μL，加 0. 04 mol /L 高

氯酸 ( 含内标液 100 μmol /L) 600 μL 混匀，14 000 r /min
4 ℃低温离心 30 min，取上清。
2. 4. 4 样品中氨基酸含有量的测定 取 40 μL 样品或标准

品溶液，加 20 μL 邻苯二甲醛衍生试剂，在恒温振荡器上

混匀 30 s，冰浴准确反应 2 min，取 20 μL 进样，记录样品

峰面积和内标峰面积的比值，带入标准曲线得各氨基酸的

含有量。
2. 5 Western Blot 技术

2. 5. 1 脑和脾脏组织蛋白的提取 小鼠脱臼处死，冰上剖

出脑组织和脾脏组织，剪碎，脑组织加入 ＲIPA 裂解液与

PMSF 混合液，冰上裂解 30 min，在 4 ℃，13 000 r /min 下

离心 15 min 后取上清。脾脏组织用胶原酶Ⅰ消化脾脏 1 h，

离心去除上清。加入红细胞裂解液，轻轻吹打后，冰上裂

解 1 ～ 2 min。而后再离心 7 min，去上清。收集沉淀，加

1 mL Hanks’液，在 4 ℃，500 × g 条件下离心。最后加入

ＲIPA 裂解液和 PMSF 混合液，冰上裂解 30 min。最后在

4 ℃，13 000 r /min 下离心 15 min，取上清。
2. 5. 2 蛋白定量 按照 Super-Bradford 蛋白定量试剂盒测

定组织蛋白的量。加 SDS-PAGE 上样缓冲液，在沸水中煮

10 min，放入 － 80 ℃冰箱中待用。
2. 5. 3 Western Blot 分析根据分子量大小配制相应浓度的

分离胶 ( DBP 12% ，GABBＲ2 8% ，SP 12% ) 和 5%的浓缩

胶，加样并开始 SDS 聚丙烯酰胺凝胶电泳; 转膜，恒流

200 mA，转膜时间依据分子大小而定 ( DBP 45 min，GAB-
BＲ2 120 min，SP 30 min，β-Actin 45 min) ; 将膜放入 5%

的牛奶中封闭 1 h; 孵育一抗 ( DBP 1 ∶ 1 000; GABBＲ2 1 ∶
500; SP 1 ∶ 200; β-Actin 1 ∶ 2 000 ) ，4 ℃ 冰箱过 夜; 用

TBST 洗膜后放入二抗中孵育 1 h，DBP、GABBＲ2 与 SP 二
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抗均为 1 ∶ 2 000，TBST 洗膜，ECL 显影照相。用 Image-J
图像分析软件进行各条带的灰度值测定，以目的条带和内

参条带的比值作为半定量的依据。每组实验重复 3 次。
2. 6 统计学方法 实验所得数据以均数 x ± s 表示，采用

SPSS 19. 0 统计软件包，各组间比较采用单因素方差分析，

凡 P ＜ 0. 05 者具有统计学意义。
3 结果

3. 1 炒焦枣提取物对小鼠旷场实验中行为学评分的影响

实验结果发现，与正常对照组比较，模型组小鼠的平行格

数和直立次数显著降低 ( P ＜ 0. 01) ; 炒焦枣提取物组与模

型组比较，能明显地增加抑郁小鼠的平行移动格数和直立

次数 ( P ＜ 0. 01 ) ; 其低剂量组的作用与阳性对照组比较，

无显著性差异 ( P ＞ 0. 05) ，而其高剂量组强于阳性对照组

( P ＜ 0. 01，P ＜ 0. 05) 。见表 1。

表 1 炒焦枣提取物对小鼠抑郁行为学评分的影响 ( x ± s，
n =9)

组别
剂量 /

( g·kg － 1)
平行格数 /格 直立次数 /次

正常对照组 － 34. 22 ± 1. 99 3. 33 ± 1. 00
模型组 － 10. 11 ± 1. 62＊＊ 1. 00 ± 0. 87＊＊

阳性对照组 0. 03 33. 78 ± 2. 54△△ 2. 44 ± 1. 01△△

炒焦枣提物低剂量组 0. 5 32. 11 ± 1. 36△△ 2. 56 ± 0. 73△△

炒焦枣提物高剂量组 1 37. 33 ± 1. 66△△## 3. 33 ± 0. 71△△#

注: 与正常对照组比较，＊＊P ＜ 0. 01; 与模型组比较，△△ P ＜

0. 01; 与阳性对照组比较，#P ＜ 0. 05，##P ＜ 0. 01

3. 2 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脑组织内氨基酸类神经递质

水平的影响 在本实验中，Glu 和 GABA 在 23 min 内得以

很好地达到基线分离，其保留时间分别为: Glu 4. 06 min，

GABA 20. 39 min。见图 1。研究结果发现，模型组的 Glu 含

有量比正常对照组明显升高，有显著性差异 ( P ＜ 0. 05 ) ;

炒焦枣提取物高剂量组的 Glu 含有量明显降低，与模型组

比较，具有显著性差异 ( P ＜ 0. 05 ) ; 与阳性对照组比较，

炒焦枣提取 物 的 低、高 剂 量 组 均 未 有 统 计 学 差 异 ( P ＞
0. 05) 。另外，模型组小鼠脑组织中 GABA 的含有量显著降

低，与正常对照组相比，有显著性差异 ( P ＜ 0. 01) ; 炒焦

枣提取物高剂量组可显著提高 GABA 的含有量，与模型组

比较，有显著性统计学差异 ( P ＜ 0. 01) ，且其作用与阳性

对照组相当。见表 2。

注: 保留时间分别为 Glu 4. 06 min，GABA 20. 39 min

图 1 脑组织样品 Glu 与 GABA 标准色谱图

表 2 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脑组织中 Glu 和 GABA 水

平的影响 ( x ± s，n =6)

组别
剂量 /

( g·kg －1 )

Glu /

( μmol·L －1 )

GABA /

( μmol·L －1 )

正常对照组 － 5. 79 ± 0. 57 11. 54 ± 1. 28
模型组 － 7. 52 ± 1. 28* 6. 10 ± 1. 00＊＊

阳性对照组 0. 03 5. 95 ± 0. 91△ 8. 71 ± 0. 80△△

炒焦枣提物低剂量组 0. 5 6. 25 ± 0. 45 7. 11 ± 0. 32
炒焦枣提物高剂量组 1 5. 81 ± 0. 70△ 9. 85 ± 0. 36△△

注: 与正常对照组比较，* P ＜ 0. 05，＊＊P ＜ 0. 01; 与模型组比

较，△P ＜ 0. 05，△△P ＜ 0. 01

3. 3 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脑组织内 DBP、GABBＲ2 及

SP 蛋白表达的影响 实验结果发现，模型组中的 DBP、
GABBＲ2 与 SP 蛋白表达与正常对照组相比，有显著性统计

学差异 ( P ＜ 0. 05 或 P ＜ 0. 01 ) ，且均为下降趋势; 用药

后，炒焦枣提取物低、高剂量组均可增加 DBP 蛋白的含有

量，与模型组比较，有显著性差异 ( P ＜ 0. 01) ，作用强于

阳性对照组 ( P ＜ 0. 01) 。在 GABBＲ2 蛋白表达方面，只有

炒焦枣提取物高剂量组增加了 GABBＲ2 的表达，与模型组

比较，有显著性差异 ( P ＜ 0. 01 ) ，作用与阳性对照药相

当。在 SP 蛋白表达方面，炒焦枣提取物的低、高剂量组与

模型组比较，均增加了 SP 蛋白的表达，有显著性的差异

( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01 ) ，且高剂量组作用强于阳性对照组

( P ＜ 0. 01) 。见图 2 和表 3。

图 2 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脑组织内 DBP、
GABBＲ2 及 SP 蛋白表达的影响

3. 4 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脾脏组织 DBP、GABBＲ2 及

SP 水平的影响 在脾脏组织中，结果发现 GABBＲ2 蛋白在

脾脏中不表达，而 DBP 与 SP 蛋白有表达。模型组动物脑

组织中 DBP 与 SP 蛋白的表达均降低，与正常对照组比较，

有显著性差异 ( P ＜ 0. 01，P ＜ 0. 05 ) ; 用药后，炒焦枣提

取物低剂量组与模型组比较，无显著性差异 ( P ＞ 0. 05 ) ，

其高剂量组的 DBP 与 SP 含有量相对于模型组有上升趋势，

且有显著性统计学差异 ( P ＜ 0. 01，P ＜ 0. 05 ) 。与阳性对

照药比较，炒焦枣提取物低、高剂量组升高 DBP 的作用更

强; 在 SP 蛋白表达方面，无显著性差异; 由于 GABBＲ2 在

脾脏中不表达，因此未能统计其蛋白含有量。见图 3 和

表 4。
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表 3 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脑组织内 DBP、GABBＲ2 及 SP 蛋白表达的影响 ( x ± s，n =6)

组别 剂量 / ( g·kg －1 ) DBP GABBＲ2 SP
正常对照组 － 1. 08 ± 0. 08 0. 73 ± 0. 11 0. 66 ± 0. 05
模型组 － 0. 43 ± 0. 04＊＊ 0. 46 ± 0. 07＊＊ 0. 48 ± 0. 04*

阳性对照组 0. 03 0. 25 ± 0. 05 0. 81 ± 0. 05△△ 0. 70 ± 0. 10△△

炒焦枣提物低剂量组 0. 5 1. 03 ± 0. 14△△ ## 0. 55 ± 0. 05 0. 62 ± 0. 04△

炒焦枣提物高剂量组 1 2. 36 ± 0. 37△△ ## 0. 71 ± 0. 05△△ 0. 95 ± 0. 11△△ ##

注: 与正常对照组比较，* P ＜ 0. 05，＊＊P ＜ 0. 01; 与模型组比较，△P ＜ 0. 05，△△P ＜ 0. 01; 与阳性对照组比较，##P ＜ 0. 01

图 3 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脾脏组织 DBP 与 SP
蛋白表达的影响

表 4 炒焦枣提取物对抑郁小鼠脾脏组织 DBP、GABBＲ2
及 SP 蛋白表达的影响 ( x ± s，n =6)

组别
剂量 /

( g·kg － 1)
DBP GABBＲ2 SP

正常对照组 － 0. 41 ± 0. 08 － 0. 52 ± 0. 05
模型组 － 0. 15 ± 0. 01＊＊ － 0. 37 ± 0. 07*

阳性对照组 0. 03 0. 01 ± 0. 00 － 0. 62 ± 0. 11△△

炒焦枣提物低剂量组 0. 5 0. 11 ± 0. 02# － 0. 40 ± 0. 05
炒焦枣提物高剂量组 1 0. 28 ± 0. 04△△## － 0. 54 ± 0. 09△

注: 与正常对照组比较，* P ＜ 0. 05，＊＊P ＜ 0. 01; 与模型组比

较，△ P ＜ 0. 05，△△ P ＜ 0. 01; 与 阳 性 对 照 组 比 较，# P ＜ 0. 05，
##P ＜ 0. 01

4 讨论

抑郁症的发病机理尚不清楚，已有的假说如单胺类递

质理论，神经生化机制，脑内神经肽及受体改变等［14］，虽

然从不同的角度揭示了抑郁症可能的发病机制，并在动物

实验和临床研究中得到病理学方面的支持，但各种假说都

不能解释所有抑郁症的发病原因，基于以上假说所使用的

临床药物也作用有限［15］。对于抑郁症，我国传统医学中虽

无抑郁症病名，但对其认识有着悠久的历史［16］，且认为抑

郁症的病因病机有脾失健运，肝失疏泄，肾阳不足等［17］。
治疗药方主要有健脾益气方，疏肝解郁方，养心安神方，

豁痰理气方等［18］。很多学者认为脾在志为思，脾藏意，人

的思维、意识等活动均与脾密切相关，脾失健运在抑郁症

发病中占有重要地位［19-20］。
枣中的低聚糖具有提高小鼠免疫功能，且其含有的丰

富的环磷酸腺苷正是抑郁小鼠中所缺乏的［21］。大枣外果皮

是由结构致密的表皮细胞构成，外被角质层，在制剂时其

主要成分难易透过外果皮。在用炒焦方法炮制以后，其外

果皮破裂会变得比较疏松，有利于大枣的有效成分最大限

度地进入浸提液，从而提高了药物利用率，降低不必要的

损耗［22］。将大枣炒焦并剖开入药可使有效含有量提高，且

符合“焦香健脾”的中医理论［23］。在叶定江等人编著的

《中药炮制学辞典》中记载: 炒焦大枣可增强其补益作用，

且炒焦可减少药物的刺激性［24］，故本实验采用炒焦枣提取

物进行抗抑郁及其作用机制的研究。
本实验中，采用腹腔注射皮质酮法诱导小鼠抑郁。结

果发现模型组抑郁小鼠的平行移动格数、直立次数均减少，

且其脑组织中的 GABA 含有量明显减少，Glu 含有量明显

增加，此结果提示本实验所采用的动物模型是成功和可靠

的。Glu 是脑内兴奋性氨基酸，它的高表达会引起兴奋性

神经毒性，而 GABA 属于抑制性氨基酸，当人体内缺乏时

会产生焦虑、不安、疲倦、忧虑等情绪，因此，Glu 的高

表达或者 GABA 的低表达均会产生抑郁样症状［25-26］。在脑

组织中，本研究发现炒焦枣提取物高剂量组可明显降低抑

郁小鼠的 Glu 含有量，同时升高 GABA 含有量，与氟西汀

组效果相当。
在发现了炒焦枣提取物有良好的抗抑郁作用后，我们

进一步探讨了其抗抑郁作用的机制。结果发现炒焦枣提取

物的高剂量组分别增加了脑组织和脾脏组织中 DBP 与 SP
蛋白的表达量。DBP，是一个钟控因子，已经有研究表明

它与精神疾病有着不可或缺的关系［27］，它的缺失可导致小

鼠出现抑郁样症状，且在第十二届世界精神病遗传大会上

Niculescu 建 议 以 DBP 缺 失 小 鼠 作 为 抑 郁 症 模 型 更 为 方

便［28］，后来又通过进一步研究证实在抑郁样小鼠中 DBP
含有量呈现下降趋势，注射甲基苯丙胺后 DBP 含有量上

升，小鼠呈兴奋状态［29］。这些结果说明炒焦枣提取物的抗

抑郁作用可能与其增加脑组织和脾脏组织中 DBP 的含有量

有关。
SP 是一种由前速激肽原 1 ( tachykinin 1，TAC1) 编码

的脑肠肽，在神经系统及外周组织中表达丰富。众多研究

者也对 其 与 抑 郁 症 的 关 系 做 了 研 究，旨 在 探 索 新 的 靶

点［30］。有学者研究发现在抑郁症患者和小鼠的脑脊液与血

液中 SP 是上升的［31-32］，但在脑组织中的结果却存在争议，

有研究表明模型组中的 SP 表达升高［33］，也有研究的结果

正好相反［34］，此种分歧可能与研究者模型的选择，研究部

位的选择以及研究动物的选择等有关。本实验的结果发现

抑郁模型组动物脑组织中 SP 是下降的，且炒焦枣提取物可

明显提高 SP 的表达量。
GABBＲ2 是 GABA 受体的亚基，在脑组织中表达丰富，
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在脾脏组织中没有蛋白表达［35］。但是，它与抑郁症的关系

非常密切，且在抑郁样小鼠脑组织中呈下降趋势［36］，Fate-
mi S H 等人研究同样发现 GABBＲ2 蛋白表达的降低与抑郁

样行为的发生紧密联系［37］。本实验中 GABBＲ2 蛋白表达的

结果与他人的研究基本一致，炒焦枣提取物可通过上调

GABBＲ2 蛋白的表达缓解抑郁症状。
抑郁症的主要靶器官是脑，但在中国的传统医学中，

“脾”也被众多医家认为与抑郁有关［38］，现代意义上的脾

是中医“脾”的一部分。故本实验主要研究了炒焦枣提取

物对脑和脾脏组织中 DBP、SP 以及 GABBＲ2 蛋白表达的影

响。本研究发现，模型组动物脑组织中 DBP、SP 蛋白的表

达趋势与脾脏组织是一致的，且炒焦枣提取物高剂量组均

提高了两种蛋白的表达。钟控基因可调控生命节律，生命

节律的异常可导致多种精神疾病［39］。SP 作为一种神经调

质，与机体免疫，炎症、疼痛和抑郁有着密切关系［40］。由

此可见，炒焦枣提取物改善抑郁症的机制可能主要与上调

在脑与脾脏组织中的 DBP 和 SP 蛋白含有量有关。至于炒

焦枣提取物中何种单体成分可作为未来的潜在抗抑郁药物，

则需要进一步的研究。
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摘要: 目的 考察黄芩籽种壳提取物是否具有体外抗菌活性，确定黄芩籽种壳抗菌活性的有效药用部位。方法 运用

倍比稀释法测定黄芩籽壳提取物对金黄色葡萄球菌标准株、金黄色葡萄球菌临床株、白色葡萄球菌标准株以及大肠杆

菌标准株的体外抗菌活性。结果 黄芩籽种壳提取物在体外对金黄色葡萄球菌、白色葡萄球菌以及大肠埃希氏菌均有

不同程度的抗菌作用，其中以黄芩籽种壳正丁醇萃取部位抗菌效果最为显著。结论 确定黄芩籽种壳提取物有一定的

抗菌活性，主要抗菌活性部位集中在黄芩籽种壳正丁醇萃取部位。
关键词: 黄芩; 种壳; 黄芩籽种壳提取物; 体外抗菌; 最小抑菌浓度
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黄芩籽种壳系唇形科草本植物黄芩 Scutellaria baicalen-

sis Georgi 干燥种子的外果皮，含有以黄酮类化合物为主的

天然化学成分。目前国内外关于中草药黄芩的抗菌活性研

究，大多集中在黄芩的根和茎叶方面［1-3］。但黄芩籽种壳多

作为废弃物被填埋和焚烧，造成了黄芩资源的极大浪费。

本实验分别选取金黄色葡萄球菌标准株和临床株、葡萄球

菌标准株和大肠埃希氏菌标准株 4 种细菌初步对黄芩籽种

壳提取物进行体外抗菌试验，以最小抑菌浓度 ( MIC) 和

最低杀菌浓度 ( MBC) 为指标，测定黄芩籽种壳提取物的

体外抗菌活性，以期为扩大黄芩药用资源提供科学依据。
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