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[摘　要 ]　目的　观察快速老化痴呆鼠 SAM P10痴呆状况与大脑总胆固醇异常的相关性 ,并探讨“益气调血、挟本培元”针法改善

痴呆的机制。 方法　设立正常老化鼠 SAM R1对照组 , SAM P10对照组、针刺组及非穴组 ,通过 Mor ris水迷宫测试各组小鼠学习记

忆功能 , Fo lch法和比色法测量大脑总胆固醇的含量。 结果　与 SAM R1对照组相比 , SAM P10对照组小鼠出现明显的学习记忆障

碍 ,其大脑总胆固醇含量明显增加 ,差异有统计学意义 (P < 0. 05);而针刺组可降低大脑总胆固醇含量 ,改善其学习记忆能力与

SAM P10对照组比较差异亦有统计学意义 (P < 0. 05)。 结论　调节大脑胆固醇的稳态可能是 “益气调血、扶本培元”针法改善

SAM P10鼠痴呆状况的机制之一。
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ABSTRACT　Objective　 To observ e the relationship betw een the br ain total cho lester ol and the dem entia o f senescence accelera ted

mice-prone 10 ( SAM P10) and explo re the mechanism o f acupuncture meth od “ reinfo rcing qi and regulating blo od, streng thening

the roo t and build up the strong constitution” in improv ing the dementia. Methods　 The Senescence-accele rated mice-resistant 1

( SAMR1) contr ol g roup, SAM P10 contr ol g roup, SAM P10 acupuncture g roup, and SAM P10 non-point g roup w ere established.

The Mo rris w ater maze was used to test the lea rning ability and memo ry o f mice o f all g roups, and the Folch and colorimet ric meth-

ods we re applied to obse rv e th e contents o f thei r brain total ch olestero l. Results　 Compared with th e SAM R1 contro l g roup, the

mice o f SAMP10 contr ol g roup had significant im pairment in learning ability and memory and th eir br ain to ta l cholestero l was ev i-

dently incr eased, the difference was significant(P < 0. 05) . And the diffe rence in the SAM P10 acupuncture g roup in decr easing the

brain to ta l cholestero l and improving the lea rning ability and m emory w as also significant in compa ring with the SAM P10 cont rol

g roup (P < 0. 05) . Conclusion　 Regula ting the stability of brain cho lestero l may be one of the mechanisms o f acupunctur e in “ r ein-

fo rcing qi and regulating blo od, str eng thening the ro ot and build up the str ong constitution” to tr ea t dementia.
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　　阿尔茨海默病 ( AD)是一种常见的退行性神经系

统疾病 ,严重危害老年人的健康和生活质量。研究表

明 , AD的发生与脑胆固醇的合成、储存、运输、清除机

制障碍密切相关 [1 ]。临床实践发现 ,“益气调血、扶本培

元”针法治疗 AD疗效显著
[2 ]
。揭示针刺改善老年性痴

呆的可能机制 ,本研究选用快速老化痴呆鼠 SAMP10

为研究对象 ,以正常老化鼠 SAM R1为对照 ,观察小鼠

学习记忆能力的差异与大脑总胆固醇含量的相关性 ,

以及“益气调血、扶本培元”针法对 SAMP10鼠行为学

及大脑总胆固醇含量的影响。

1　材料和方法

1. 1　动物及分组

所有动物由天津中医药大学第一附属医院实验动

物中心提供 (津实动质 M准字第 006号 ) ,体重 ( 27± 3)

g。 选用 7月龄快速老化痴呆鼠 ( SAMP10) 60只 ,雌雄

各半 ,随机分为 3组 ,即 SAM P10对照组、 SAMP10针

刺组、 SAM P10非穴组 ;选择 7月龄正常老化非痴呆鼠

SAMR1 20只 ,为 SAMR1对照组。

1. 2　穴位选择和针刺方法

SAMP10针刺组采用“益气调血、扶本培元”针法 ,

穴位选取膻中、中脘、气海及双侧血海、足三里 ,穴位定

位参考“十五”规划教材《实验针灸学》 [3 ]中的动物穴位

图谱及文献 [4 ]。针刺方法:血海穴施捻转泻法 30秒 ,其
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他穴位均行捻转补法 30秒。 SAMP10非穴组取双侧肋

下固定非经非穴点 ,用平补平泻捻转手法各 30秒。

SAM P10对照组和 SAM R1对照组进行与以上两组相

同时间程度的捉抓刺激。各组每天做相应处理 1次 ,第

7天暂停 1次 ,连续 1个月。

1. 3　 Morris水迷宫

针刺后各组行水迷宫测试 , 以评价针刺对

SAM P10小鼠学习记忆能力的影响。 准备和布置的具

体方法参考于建春 [ 4]、刘存志 [5 ]等的相关研究 ,水池直

径 90cm ,水池被两条假想的线平分成 4个相等的象限

(Ⅰ 、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ )。10天水迷宫实验包括 5天隐蔽平台试

验 , 1天空间探索试验 , 3天反向平台试验 , 1天可视平

台试验。

1. 3. 1　隐蔽平台试验　试验时平台位置位于Ⅰ 象限

的中央 (平台中点离池壁 22. 5cm ) ,且位置保持不动 ,

平台在水面以下 2cm左右。于每天 8: 00和 14: 00两个

固定时间点分别在池壁上Ⅱ、Ⅳ象限的中点入水各训

练 1次。记录小鼠从入水至找到平台的游泳路线的长

度及找到平台的时间 (逃避潜伏期 ) ,然后让小鼠在平

台上停留 10秒。如果 90秒内找不到平台 ,潜伏期记为

90秒 ,并将小鼠置于平台上休息 10秒 ,以两次潜伏期

的算术均值作为当天的成绩进行统计分析。比较不同

组小鼠学习获取能力。

1. 3. 2　空间探索试验　隐蔽平台试验结束 24小时

后 ,撤除平台。任选一相同入水点将小鼠放入水中 ,记

录小鼠在 90秒内的游泳路径 ,对小鼠在原平台象限的

停留时间进行统计分析。 观察受试小鼠的空间定位能

力 ,及在空间探索过程中的变化规律。比较小鼠学习保

持能力。

1. 3. 3　反向平台试验　操作基本同隐蔽平台试验 ,只

是将平台位置移至对面象限的中央 ,比较小鼠再学习

能力。

1. 3. 4　可视平台试验　让平台位置露出水面 2cm ,并

贴上黄色胶带 ,其余操作同隐蔽平台试验 ,以排除动

机、视觉、感觉和运动功能变化给对其空间学习记忆产

生的影响。

1. 4　大脑脂类和胆固醇含量的测定

实验结束后各组动物同时行颈椎脱臼法处死 ,剥

取大脑组织 ,称取大脑鲜重。参照 Folch法 [6 ]加入氯仿、

甲醇和水 ,冰上超声粉碎成匀浆 ,混匀 ,离心 ,抽取下层

有机相。重复以上步骤 3次 ,将 3次下层有机相混合 ,氮

气吹干 ,称得脂类净重。用一定体积的 Fo lch溶剂将各

试管中的脂类复溶成相同浓度 ,分别取等体积溶液挥

发至干 ,加入冰乙酸振荡溶解 , FeCl3溶液显色 15分

钟 ,紫外分光光度计测定 550nm处光吸收值。计算大脑

中脂类和胆固醇含量。

1. 5　统计学分析

所有计量数据用均数±标准差 ( x-± s )表示 ,用

SPSS11. 5统计软件进行统计处理。其中水迷宫实验数

据采用多因素方差分析 ,其它实验数据采用单因素方

差分析。

2　结果

2. 1　针刺对学习记忆功能的影响

表 1、 2示 ,与 SAMR1对照组比较 ,在隐蔽平台试

验中 , SAM P10对照组逃避潜伏期明显延长 ,两者比较

差异有统计学意义 ( P < 0. 05) ;在探索实验中 ,小鼠在

原平台象限的停留时间明显缩短 ( P < 0. 05) ;在反向

试 验中 , SAM P 1 0对照组逃避潜伏期明显长于

表 1　各组小鼠隐蔽平台试验结果比较 (秒 , x-± s)

组别 鼠数
隐蔽平台试验

　　 1天 2天 3天 4天 5天　　

SAMR1对照组 20 68. 59± 15. 00 52. 90± 9. 39 37. 56± 10. 70 32. 61± 12. 16 28. 27± 12. 88

SAM P10对照组 20 83. 16± 13. 30* △ 68. 08± 18. 12* △ 54. 32± 25. 37* △ 63. 10± 10. 96* △ 65. 96± 15. 57* △

SAM P10针刺组 20 77. 87± 17. 90 56. 35± 10. 80 53. 24± 18. 49 33. 13± 7. 52 27. 49± 12. 58

SAM P10非穴组 20 79. 45± 8. 87* △ 77. 05± 9. 86* △ 67. 46± 18. 88* △ 55. 08± 6. 79* △ 51. 72± 8. 47* △

　　与 SAM R1对照组比较 ,* P < 0. 05;与 SAM P10针刺组比较 ,△ P < 0. 05

表 2　各组小鼠探索、反向、可视平台试验结果比较 (秒 , x-± s)

组别 鼠数
探索试验
6天

反向试验
7天 8天 9天

可视平台试验
10天

SAMR1对照组 20 22. 05± 8. 47 37. 38± 18. 41 34. 49± 10. 92 31. 18± 16. 10 37. 36± 14. 21

SAM P10对照组 20 9. 72± 1. 90* △ 67. 17± 13. 30* △ 61. 79± 15. 40* △ 59. 80± 34. 77* △ 43. 89± 12. 38

SAM P10针刺组 20 18. 53± 3. 55 35. 58± 19. 48 40. 23± 22. 85 30. 56± 17. 85 42. 29± 15. 78

SAM P10非穴组 20 12. 63± 1. 59△ 60. 34± 23. 55* △ 48. 84± 15. 01* △ 59. 52± 27. 34* △ 57. 98± 15. 19

　　与 SAM R1对照组比较 ,* P < 0. 05;与 SAM P10针刺组比较 ,△ P < 0. 05
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SAM R1对照组 ( P < 0. 05) ,说明 SAMP10小鼠学习

获取能力、保持能力、再学习能力均较正常 SAMP1小

鼠减低。

在隐蔽平台试验、探索试验和反向试验中 ,

SAM P10针刺组均与 SAM R1对照组比较差异无统计

学意义 ,而与 SAMP10对照组及 SAMP10非穴组比较

差异有统计学意义 ( P < 0. 05) ,说明针刺可改善

SAM P10小鼠空间学习记忆的获取能力、保持能力及

再学习能力 ,而非穴刺激组则不明显。此外 ,在可视平

台试验中 ,各组小鼠逃避潜伏期的比较差异均无统计

学意义 ,提示动物在感觉、视觉或运动功能方面的差异

未对其空间学习记忆产生明显的影响。

2. 2　针刺对脑脂类和胆固醇的影响

表 3示 ,与 SAM R1对照组比较 , SAM P10对照组

大脑脂类和总胆固醇含量均增加 ( P < 0. 05)。 与

SAM P10对照组比较 , SAM P10针刺组大脑脂类和总

胆固醇含量均显著下降 ( P < 0. 05) ,而非穴组无明显

变化 ( P> 0. 05) ;与 SAMR1对照组比较 , SAMP10针

刺组大脑脂类含量有所降低 ,但差异仍有统计学意义

(P < 0. 05) ,而胆固醇含量无明显差别 ( P> 0. 05)。 表

明 SAMP10对照组大脑脂类和总胆固醇含量均增加 ,

而针刺法能够调节大脑总胆固醇含量使其达到平衡。

表 3　各组小鼠大脑脂类和胆固醇的比较 ( x-± s)

组别 鼠数 脂类含量 (% )
胆固醇含量

( mg /100g)

SAM R1对照组 20 7. 92± 0. 24 1583. 46± 93. 75

SAM P10对照组 20 8. 40± 0. 24* △ 1771. 47± 189. 54* △

SAM P10针刺组 20 8. 15± 0. 21* 1671. 18± 91. 52

SAM P10非穴组 20 8. 33± 0. 24* △ 1727. 98± 115. 76*

　　与 SAM R1对照组比较 , * P < 0. 05;与 SAM P10针刺组比较 ,△ P

< 0. 05

3　讨论

中医认为老年性痴呆的病理因素主要为肾虚、浊

毒、痰湿等 ,而我们认为 ,三焦气化失司是导致老年性

痴呆的主要原因。随着机体的衰老 ,三焦气化功能日趋

低下 ,气化失常则气血失调 ,水湿失运 ,痰湿壅盛 ,膏脂

积聚 ,从而导致脂质代谢紊乱 ,脂质代谢紊乱又可加剧

三焦气化失常从而加重或诱发老年性痴呆 [7 ]。 韩景献

教授基于对三焦气化功能的认识 ,确立了“益气调血、

扶本培元”针法 ,从气论治 ,取穴膻中、中脘、气海、足三

里、血海 ,重在调三焦之气 ,以调补脾胃、充实气血、助

元益肾、活血化瘀、蠲化痰浊 ,改善脑痴呆状况 ,延缓脑

衰老 [8 ]。

流行病学和体内外的研究表明大脑脂质代谢异常

与 AD的发病密切相关
[10 ]
,正常的脑功能需要稳定的

胆固醇水平 ,脑胆固醇代谢的异常可导致人类脑病
[1 ]
。

本研究显示 ,快速老化痴呆鼠 SAM P10大脑总胆固醇

含量异常增加并与其痴呆密切相关 ,提示胆固醇代谢

异常可能是 SAMP10鼠痴呆发生的共同特征。 施予

“益气调血、扶本培元”针法后 , SAM P10鼠脑总胆固

醇含量明显降低 ,表明以该针法调三焦之气能调节

SAM P10鼠脑胆固醇代谢 ,使之趋于正常稳态。 同时

研究结果显示 ,伴针刺的 SAMP10痴呆小鼠空间学习

记忆能力的获得和保持得到改善 ,再学习能力得到增

强 ,趋于正常小鼠 ,提示调节大脑胆固醇的稳态 ,可能

是“益气调血、扶本培元“针法改善 SAMP10鼠痴呆状

况的机制之一 ,为研究 SAM P10鼠脑痴呆的机理及针

刺改善老年性痴呆的机制提供了新的思路。
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