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连翘（Forsythia suspensa）是木犀科植物连翘属落叶灌木，

传统以果实入药，是最常见的中药材之一，具有抗菌消炎、保

肝、镇痛等作用[1-2]。其有效单体成分连翘苷和连翘酯苷被证

明具有良好的抗氧化作用。笔者早前的研究工作发现，富含

连翘苷和连翘酯苷的连翘叶提取物有抗氧化[3]、抗衰老[4]和抗

疲劳[5]作用。本研究通过观察连翘苷对D-半乳糖致衰老小鼠

的血清、肝脏、大脑中抗衰老相关指标的影响，为其作为抗衰

老药物的开发和利用提供依据。

1 材料
1.1 仪器

Epoch超微量微孔板分光光度计（美国Bio Tek公司）；PI-

CO17台式离心机（美国Thermo公司，半径：5 cm）；AG eppen-

dorf台式离心机（德国Eppendorf公司，半径：7.5 cm）；DY89-Ⅱ

型电动玻璃匀浆机（宁波新生生物科技股份有限公司）；HH-B

型数显恒温水浴锅（深圳国华电器有限公司）；LRH-150-Ⅱ型

微电脑控制生化培养箱（广东省医疗器械厂）；BP221S型精密
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摘 要 目的：研究连翘苷对衰老模型小鼠的抗衰老作用。方法：小鼠颈部皮下注射D-半乳糖（150 mg/kg），每天1次，连续42 d

以复制小鼠衰老模型。50只KM小鼠随机均分为正常对照（等容甲基纤维基钠）组、模型（等容甲基纤维基钠）组与连翘苷高、中、

低剂量（45、15、5 mg/kg）组，复制模型同时灌胃给药，每天1次，连续42 d。测定小鼠增质量率与脾脏、心脏、肾脏、肝脏指数，测定

小鼠血清、肝组织超氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）、丙二醛（MDA）、总抗氧化能力（T-AOC）水平，测定小

鼠脑组织MDA、B型单胺氧化酶（MAO-B）、SOD、T-AOC水平。结果：各组间心脏、肾脏、肝脏指数差异无统计学意义（P＞0.05）。

与正常对照组比较，模型组小鼠增质量率降低，脾脏指数降低；小鼠血清、肝组织SOD、GSH-Px、T-AOC活性减弱，MDA含量增加；

小鼠脑组织MDA含量增加，MAO-B活性增强、SOD、T-AOC活性减弱，差异均具有统计学意义（P＜0.01或P＜0.05）。与模型组比

较，连翘苷高、中、低剂量组小鼠增质量率升高，脾脏指数升高；连翘苷高、中剂量组小鼠血清、肝组织SOD、GSH-Px、T-AOC活性增

强，MDA含量减少；连翘苷高、中、低剂量组小鼠脑组织MAO-B活性减弱；连翘苷高、中剂量组小鼠脑组织MDA含量减少，差异

均具有统计学意义（P＜0.01或P＜0.05）。结论：15、45 mg/kg剂量下，连翘苷对衰老模型小鼠具有较好的抗衰老作用。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To study the anti-aging effects of phillyrin on aging model mice. METHODS：The aging model was

induced by subcutaneous injection of D-galactose（150 mg/kg）on cervical region once a day for consecutive 42 d. 50 KM mice

were randomly divided into normal control group（constant volume of CMC-Na），model group（constant volume of CMC-Na），

phillyrin high-dose，medium-dose and low-dose groups（45，15 and 5 mg/kg）. They were given relevant medicines intragastrically

once a day for consecutive 42 h. The rate of weight gain，the index of spleen，heart，kidney and liver were determined in mice；

the levels of SOD，GSH-Px，MDA and T-AOC in serum and liver tissue of mice were all detected；the levels of MDA，MAO-B，

SOD and T-AOC were detected in brain tissue of mice. RESULTS：There was no statistical significant difference in the index of

heart，kidney and liver（P＞0.05）. Compared with normal control group，the rate of weight gain，the index of spleen，the activi-

ties of SOD，GSH-Px and T-AOC in serum and liver tissue were decreased in model group，while the content of MDA was in-

creased；MDA content and MAO-B activity in brain tissue of mice were increased，while SOD and T-AOC activities were de-

creased；there were statistical significant difference（P＜0.01 or P＜0.05）. Compared with model group，the rate of weight gain

and the index of spleen were increased in phillyrin high-dose，medium-dose and low-dose groups；SOD，GSH-Px and T-AOC activ-

ities in serum and liver tissue were increased in phillyrin high-dose and medium-dose group，while MDA content was decreased；

MAO-B activity of brain tissue was decreased in phillyrin high-dose，medium-dose and low-dose groups；MDA content of brain tis-

sue was decreased in phillyrin high-dose and medium-dose groups；there were statistical significant difference（P＜0.01 or P＜

0.05）. CONCLUSIONS：Phillyrin（15，45 mg/kg）possesses satisfying function of anti-aging on aging model mice.
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电子天平（德国Sartorius公司）；pH计（上海精密科学仪器有限

公司）；RE-52AA 型旋转蒸发仪（上海亚荣生化仪器厂）；

SHB-B95型循环水式多用真空泵（郑州长城仪器有限公司）。

1.2 药品与试剂

连翘酯苷、连翘苷（陕西师范大学生命科学学院自制，经

高效液相色谱分析纯度：＞98％）；D-半乳糖（美国 Sigma 公

司）；超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）、谷胱甘肽过氧化

物酶（GSH-Px）、总抗氧化能力（T-AOC）、B 型单胺氧化酶

（MAO-B）测试盒（南京建成生物工程研究所）。

1.3 动物

健康KM小鼠 50只，体质量 18～22 g，♀♂兼半，由西安

交通大学医学院实验动物中心提供[实验动物使用许可证号：

SCXK（陕）2007-001]。按国家标准啮齿类动物干燥饲料喂养，

自由饮食饮水。

2 方法
2.1 复制模型与分组、给药

小鼠颈部皮下注射（sc）给药D-半乳糖（150 mg/kg），每天1

次，连续 42 d以复制小鼠衰老模型。50只KM小鼠随机均分

为正常对照（等容羧甲基纤维素钠）组、模型（等容羧甲基纤维

素钠）组与连翘苷高、中、低剂量（45、15、5 mg/kg）组，复制模型

同时 ig给药，每天1次，连续42 d。成年人建议连翘苷每日用量

405.6～3 652.8 mg，按成人体质量 60 kg 计，用量约为 6.76～

60.88 mg/kg，折合成小鼠使用量约为 5～45 mg/kg，故选择 5、

15、45 mg/kg为实验用剂量。

2.2 各组小鼠增质量率、脏器指数的检测

给药前与给药后称定小鼠体质量并记录。处死小鼠后取

出新鲜脾脏吸干表面水分测质量，计算脾脏指数和增质量率，

计算公式：脾脏指数＝脾脏质量（mg）/体质量（g）；增质量率＝

（终体质量－初始体质量）/初始体质量×100％。

2.3 各组小鼠生化指标的检测

小鼠眼眶采血，血样以离心半径为 5 cm、3 500 r/min离心

10 min后取上清液待测。颈椎脱臼处死小鼠后迅速取出大脑

和肝脏，用冰冷的生理盐水冲洗血渍，再取部分脑组织和肝脏

组织用生理盐水分别制成 5％的脑、肝脏匀浆，以离心半径为

7.5 cm、3 500 r/min离心15 min后取上清待测。按试剂盒说明

书检测小鼠血清和肝脏、脑组织 SOD、GSH-Px、T-AOC活性，

MAO-B含量。

2.4 统计学方法

采用SPSS17.0软件处理实验数据。数据以x±s表示，多

组间单因素比较先用单因素分析其正态分布，后以LSD法进

行统计。P＜0.05为差异有统计学意义。

3 结果
3.1 各组小鼠增质量率、脏器指数

与正常对照组比较，模型组小鼠增质量率降低，脾脏指数

降低，差异有统计学意义（P＜0.01或 P＜0.05）。与模型组比

较，连翘苷高、中、低剂量组小鼠增质量率升高，脾脏指数升

高，差异有统计学意义（P＜0.01或P＜0.05）。各组小鼠心脏、

肾脏、肝脏指数差异无统计学意义（P＞0.05）。各组小鼠增质

量率、脏器指数的检测结果见表1。

3.2 各组小鼠血清生化指标

表1 各组小鼠增质量率、脏器指数的检测结果（x±±s，n＝10）

Tab 1 The rate of weight gain and spleen index of mice each

group（x±±s，n＝10）

组别
正常对照组
模型组
连翘苷低剂量组
连翘苷中剂量组
连翘苷高剂量组

增质量率，％
30.94±3.14

25.80±2.88＊＊

28.43±2.84#

28.95±2.91#

29.35±2.96##

脾脏指数
3.75±0.49

3.31±0.25＊

3.69±0.43#

3.74±0.56#

3.94±0.47##

心脏指数
5.07±0.84

4.99±0.48

5.09±0.40

5.26±0.61

5.30±0.86

肾脏指数
12.56±0.63

12.50±1.72

12.88±1.88

13.06±1.03

13.65±1.91

肝脏指数
47.86±5.72

47.18±7.18

47.75±7.07

47.83±4.87

48.17±5.73

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

Note：vs. normal control group，＊ P＜0.05，＊ ＊ P＜0.01；vs. model

group，#P＜0.05，##P＜0.01

与正常对照组比较，模型组小鼠血清 SOD、GSH-Px、

T-AOC 活性减弱，MDA 含量增加，差异有统计学意义（P＜

0.05）。与模型组比较，连翘苷高、中剂量组小鼠血清 SOD、

GSH-Px、T-AOC活性增强，MDA含量减少，差异有统计学意义

（P＜0.01或P＜0.05）。各组小鼠血清生化指标的检测结果见

表2。

表2 各组小鼠血清生化指标的检测结果（x±±s，n＝10）

Tab 2 Serum biochemical indicators of mice each group

（x±±s，n＝10）

组别
正常对照组
模型组
连翘苷低剂量组
连翘苷中剂量组
连翘苷高剂量组

SOD，U/ml

84.63±10.58

71.38±11.04＊

75.81±9.57

84.90±9.12##

86.42±9.17##

GSH-Px，U/ml

232.8±30.5

198.9±30.8＊

208.6±26.2

233.6±24.9#

239.5±27.4##

T-AOC，U/ml

8.25±1.01

6.63±1.78＊

7.39±1.03

8.30±0.96#

8.29±0.83#

MDA，nmol/ml

17.50±2.43

20.78±2.79＊

18.76±2.48

17.65±2.32#

17.73±2.11#

注：与正常对照组比较，＊P＜0.05；与模型组比较，#P＜0.05，##P＜

0.01

Note：vs. normal control group，＊ P＜0.05；vs. model group，#P＜

0.05，##P＜0.01

3.3 各组小鼠肝组织生化指标

与正常对照组比较，模型组小鼠肝组织 SOD、GSH-Px、

T-AOC活性减弱，MDA含量增加，差异有统计学意义（P＜0.01

或P＜0.05）。与模型组比较，连翘苷高、中剂量组小鼠肝组织

SOD、GSH-Px、T-AOC活性增强，MDA含量减少，差异有统计

学意义（P＜0.05）。各组小鼠肝组织生化指标的检测结果见

表3。

表3 各组小鼠肝组织生化指标的检测结果（x±±s，n＝10）

Tab 3 The biochemical indicators of liver tissue in mice

each group（x±±s，n＝10）

组别
正常对照组
模型组
连翘苷低剂量组
连翘苷中剂量组
连翘苷高剂量组

SOD，U/mg

193.8±17.3

174.1±19.9＊

185.7±19.1

193.3±17.6#

194.9±18.3#

GSH-Px，U/mg

719.7±79.2

625.1±78.7＊

660.1±69.2

700.7±56.2#

701.4±58.2#

T-AOC，U/mg

1.41±0.13

1.21±0.14＊＊

1.34±0.14

1.36±0.14#

1.38±0.11#

MDA，nmol/mg

1.55±0.13

1.77±0.20＊

1.65±0.14

1.56±0.13#

1.54±0.12#

注：与正常对照组比较，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜

0.05

Note：vs. normal control group，＊ P＜0.05，＊ ＊ P＜0.01；vs. model

group，#P＜0.05

3.4 各组小鼠脑组织生化指标
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与正常对照组比较，模型组小鼠脑组织MDA含量增加，

MAO-B 活性增强，SOD、T-AOC 活性减弱（P＜0.01 或 P＜

0.05）。与模型组比较，连翘苷高、中、低剂量组小鼠脑组织

MAO-B活性减弱，中、高剂量组小鼠脑组织MDA含量减少，

SOD、T-AOC活性增强（P＜0.01或P＜0.05）。各组小鼠脑组

织生化指标的检测结果见表4。

表4 各组小鼠脑组织生化指标的检测结果（x±±s，n＝10）

Tab 4 The biochemical indicators of brain tissue in mice

each group（x±±s，n＝10）

组别
正常对照组
模型组
连翘苷低剂量组
连翘苷中剂量组
连翘苷高剂量组

MDA，nmol/mg

2.54±0.13

2.77±0.21＊

2.63±0.15

2.58±0.12#

2.57±0.12#

MAO-B，U/mg

12.95±2.26

15.64±2.28＊

13.51±1.87#

13.09±1.89#

12.76±1.79##

SOD，U/mg

93.22±12.51

80.19±13.83＊

87.10±12.45

92.94±9.58#

93.02±9.88#

T-AOC，U/mg

1.40±0.12

1.21±0.14＊＊

1.34±0.15

1.36±0.13#

1.36±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

Note：vs. normal control group，＊ P＜0.05，＊ ＊ P＜0.01；vs. model

group，#P＜0.05，##P＜0.01

4 讨论
自由基衰老学说认为，人体在生命活动过程中必然产生

一些自由基，自由基连锁反应导致生物膜损伤及生物大分子

交联。其结果使蛋白质和核酸分子损伤，酶活性降低，生物膜

功能发生障碍，脂褐素堆积，从而导致机体的衰老和死亡 [6]。

进行衰老研究需要建立衰老动物模型，目前使用较多的是D-

半乳糖衰老模型。D-半乳糖能影响自由基在体内的代谢而加

速衰老，使体内 SOD 和 GSH-Px 活性减弱，MDA 含量增加 [7]。

研究表明，D-半乳糖衰老模型引发自由基损伤和免疫指标的

变化与人体衰老指标变化规律相似[8]。

本研究结果表明，小鼠 sc给予D-半乳糖 42 d后，其心脏、

肾脏、肝脏指数没有明显的变化，而其增质量率和脾脏指数降

低，血清、肝脏和脑SOD、T-AOC和 GSH-Px活性均明显减弱，

MDA含量增加，MAO-B活性增强，结果与前人的研究相符，说

明衰老模型复制成功。

根据衰老的免疫学说，随着机体年龄的增长，其免疫功能

呈下降趋势，增质量率也会下降。脾脏指数在一定程度上可

间接反映衰老状况[9-10]。本研究结果表明，模型组小鼠增质量

率和脾脏指数明显低于正常对照组，而高、中、低剂量连翘苷

均能抑制由于衰老而导致的增质量率下降和脾脏萎缩，其中

高剂量连翘苷效果最好。

SOD是体内清除自由基的关键酶，其活力可反映机体清

除超氧自由基的能力；MDA 是自由基攻击生物体的降解产

物，其含量可反映组织和细胞损伤的程度。测定SOD活性和

MDA含量可作为机体衰老的重要指标[11-13]。GSH-Px存在于

人体各种组织和细胞中，可使谷胱甘肽（GSH）还原细胞内产

生的H2O2，清除体内的过氧化物，具有抗脂质氧化的作用[14]。

MAO-B与衰老关系密切，MAO存在于神经胶质细胞内，在神

经系统主要调节单胺类递质的含量，其活性随年龄而增强。

MAO-B 活性下降有利于保持神经系统的正常功能，对机体的

抗氧化及抗衰老有促进作用[15-16]。本研究表明，高、中剂量连

翘苷能明显提高衰老模型小鼠血清、肝脏、脑组织中 SOD、

T-AOC和 GSH-Px活性，减少MDA的堆积，降低MAO-B的活

性，保护机体免受自由基损伤；同时，中、高剂量作用差别不

大，表明中剂量已达其作用的较佳剂量。

综上所述，15、45 mg/kg连翘苷具有较好的抗衰老作用。
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