
联系方式：张文风，wenfzh＠163.com，（0431）86172311

肉桂对慢性脑缺血大鼠氧化应激及神经因子表达的影响

张 文 风
（长春中医药大学基础医学院，长春市净月旅游经济开发区博硕路1035号，130117）

［摘 要］ 目的 探讨肉桂水提液对慢性脑缺血大鼠的脑保护作用。 方法 选用雄性 Wistar 大鼠，双侧颈总动脉永久结扎复制慢
性脑缺血模型，成模后随机分为模型组和肉桂高、低剂量组，每组20只，并设置20只假手术大鼠作对照。肉桂高、低剂量组于术后24h
分别给予肉桂水提液以4.2g／kg、2.1g／kg 剂量灌胃，连续4周。4周后用 Y 型迷宫检测认知能力及脑组织超氧化物歧化酶（ SOD） 活
性及丙二醛（ MDA ）的含量、神经生长因子（ NGF） 、脑原性神经生长因子（ BDNF） 表达。 结果 与假手术组相比，模型组认知能力下
降，脑组织 SOD 活性下降，MDA 的含量增多。肉桂能提高 SOD 活性，减少 MDA 含量，提高 NGF、BDNF 表达，且高剂量组优于低
剂量组。 结论 肉桂通过提高脑组织 SOD 活性及 NGF、BDNF 表达，降低 MDA 含量发挥其脑保护作用。
［关键词］ 肉桂；慢性脑缺血；认知能力；超氧化物歧化酶；丙二醛；神经生长因子；脑原性神经生长因子

Effect of Cinnamon Intervention on Oxidative Stress and Nerve Factor Expression in Rats with Chronic Cerebral Ischemia
ZHANG Wenfeng
（ Basic M edical College，Changchun University of Chinese M edicine，Changchun130117）
ABSTRACT  Objective  T o investigate the brain protection effect of cinnamon water extract on chronic cerebral ischemia rats．
Methods We selected male Wistar rats to make chronic cerebral ischemia model by bilateral carotid artery ligation permanently，and
the models w ere randomized into a model group，cinnamon high or low dose group，w ith20in each group．A control group w ith20
rats w as treated w ith sham operation．T he cinnamon high and low dose groups w ere given cinnamon water extract4．2g／kg and2．1g／
kg respectively by gavage in succession for4weeks．Y-maze test w as used to test the cognitive ability of the rats．T he superoxide dis-
mutase （ SOD） activity，malondialdehyde （ MDA ） content，and the expressions of nerve grow th factor （ NGF） and brain-derived neu-
rotrophic factor （ BDNF ） w ere determined．Results  Compared w ith the sham-operated group，the cognitive ability of the model
group declined，the SOD activity of brain tissues decreased，and the MDA content increased．Cinnamon improved the SOD activity，
reduced the MDA content，increased the NGF and BDNF expressions，and the effect of high-dose group was better than that of the
low-dose group．Conclusion  Cinnamon plays its role in cerebral protection through increasing the SOD activity and expression of
NGF and BDNF and reducing content of MDA．
Key Words Cinnamon；Chronic cerebral ischemia；Cognitive ability；Superoxide dismutase （ SOD） ；Malondialdehyde （ MDA ） ；Nerve
grow th factor （ NGF） ；Brain-derived neurotrophic factor （ BDNF）
  肉桂味辛、甘，大热，具有补火助阳，引火归原，散
寒止痛，活血通经的功效。利用《普济方》数据库管理系
统［1］进行检索，得含桂心复方共5103首，其中有445方
用于中风类病症。虽然肉桂与桂心的名称有区别，但
《本草纲目》明确指出：肉桂“厚而辛热，去粗皮用。其去
内外皮者，即为桂心”。两者味厚甘辛大热，下行走里，
治一切里虚阴寒，寒邪客里之病，药性和功能无明显区
别。为明确肉桂治疗中风的作用机理，本研究拟观察其
对慢性脑缺血大鼠认知能力、脑组织氧化应激及神经
因子表达的影响。
1 材料与方法
1.1 药物

肉桂饮片购于吉林大药房，由长春中医药大学药
学院王淑敏教授鉴定。肉桂水提液制备方法：肉桂
100g，水煎煮3次，第1次5倍量，煎煮1h；第2次和第3次4
倍量，煎煮1h，合并煎液，滤过，浓缩至每毫升含生药

1g） 。
1.2 动物

雄性 Wistar 大鼠，鼠龄8周，体重 （240±20） g，普
通级，吉林大学实验动物中心提供，动物许可证号：
SCXK（吉）2003－0007。
1.3 试剂

氧化物歧化酶（ SOD） 、丙二醛（ MDA）试剂盒购于
南京建成生物工程研究所 （ 批号分别为：20090501，
20090512） 。神经生长因子（ NGF） 兔抗鼠多克隆抗体、
脑原性神经生长因子（ BDNF）兔抗鼠多克隆抗体（北京
博奥森生物技术有限公司，批号分别为：010693，
010681） 。
1.4 仪器

病理切片机（德国 Leica公司） ，光学显微镜及成像
系统（日本 Olympus公司） ，Y 型迷宫（淮北正华生物仪
器厂） ，UV-2800紫外可见分光光度计（上海尤尼柯仪
器有限公司） 。
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1.5 方法
采用双侧颈总动脉永久结扎方法［2］制备慢性脑缺

血大鼠模型。10％水和氯醛 （2mg／kg） 腹腔内注射麻
醉，颈部备皮并消毒后，颈正中切开皮肤，钝性分离双
侧颈总动脉，每侧用0号手术线分别结扎近、远心端后，
从中间剪断。模型复制成功大鼠，按照体重在一定范围
内标号，采用随机数字表法进行分组，分为模型组，肉
桂高、低剂量组，每组20只。另有只分离双侧颈总动脉，
既不结扎也不剪断的20只大鼠作为假手术组。
1.6 认知功能检测

采用 Y 型电迷宫法，大鼠学习能力测试在三等份
Y 型电迷宫内进行。测试在造模4周后进行。先将大鼠
放入迷宫内适应5min，使其对三臂均探索进入。然后从
起步臂出发，开始以随机次序变换测试。设定电压
40V，延迟时间5s，电击后大鼠直接逃避至安全区为正
确反应，否则为错误反应。每测1次休息30s，测10次休
息5min。大鼠学习成绩以连续10次测试中有9次（9／10）
正确反应时所需电击次数（尝试次数） 表示。每次测试
均放在安静的、光线稍暗的条件下进行。术前预测试1
次，删除灵活性过差的大鼠。
1.7 脑组织匀浆制备及检测

实验期满，各组取10只大鼠断头取脑，用滤纸擦干
残血，用分析天平称重，按1燊9（ w ／v）加入生理盐水，玻
璃匀浆器匀浆，以4000r／min 转速离心10min，取上清
液，制成10％脑组织，－20℃冰箱保存待用。采用化学
比色法，按照试剂盒说明书操作。
1.8 脑组织 NGF、BDNF 测定

大鼠断头开颅取脑，置于10％甲醛液中，SP 法测
定脑组织中 NGF、BDNF 的表达。结果判定：细胞浆中
出现棕黄色颗粒为阳性（ NGF 在核仁中也着色） 。每张
切片，在400倍光镜下随机查200个神经元，计数阳性细
胞个数。
1.9 统计学方法

采用 SPSS 13.0统计软件。计量数据用均数±标
准差（ x±s） 表示，计量数据的组间比较采用单因素方
差分析。
2 结果

2.1 各组慢性脑缺血大鼠认知能力比较
表1示，与假手术组比较，肉桂高、低剂量组与模型

组大鼠达到学会标准所需电击次数明显增多 （ P ＜
0.05） ；与模型组比较，肉桂高、低剂量组的电击次数显
著降低，高剂量组优于低剂量组（ P＜0.05） 。
表1 各组大鼠达到学会标准所需电击次数比较（次，x±s）

组别 鼠数 电击次数

假手术组 10 36.1±2.84
模型组 10 74.2±2.48*

肉桂高剂量组 10 50.4±1.86*△
肉桂低剂量组 10 59.8±3.01*

  注：与假手术组比较，*P＜0.05；与模型组比较，△P＜0.05
2.2 各组大鼠脑组织 SOD、MDA 的比较

表2示，与假手术组比较，肉桂高、低剂量组与模型
组大鼠比较 SOD 活性显著降低（ P＜0.05） ，MDA 含
量显著升高（ P＜0.05） ；与模型组比较，肉桂高、低剂
量组的 SOD活性显著升高、MDA 含量显著降低，高剂
量组优于低剂量组（ P＜0.05） 。
2.3 各组大鼠脑组织 NGF、BDNF 表达比较

表2示，与假手术组比较，肉桂高、低剂量组与模型
组比较脑组织 NGF、BDNF 的表达均升高（ P＜0.05） ；
与模型组比较，肉桂高、低剂量组 NGF、BDNF 的表达
显著升高，高剂量组优于低剂量组。
3 讨论

研究表明，肉桂水煎液对全身血管有扩张作用、舒
张离体大鼠主动脉、通过降低血栓素 B2（ TXB2）抑制氧
自由基诱导的自发性高血压大鼠主动脉收缩等，这些
药理作用为其防治慢性脑缺血提供了一定的依

据［3－4］。
慢性脑缺血引起的长期脑灌注不足可以导致神经

组织的严重损害。自由基所造成的脂质过氧化是缺血
性脑组织损伤的重要发病机理。MDA 是氧自由基引发
的脂质过氧化产物，SOD 是生物体产生的一种天然的
抗氧化物，通过歧化反应清除体内生成的氧自由基。因
此，作为受自由基损害而产生的过氧化产物 MDA 含
量能有效反映细胞损伤和机体受自由基攻击程度，而

表2 各组大鼠脑组织 SOD、MDA 及 NGF、BDNF 免疫反应阳性细胞比较（ x±s）
组别 鼠数 SOD 活性（ U ／g） MDA 含量（ μmol／g） NGF 免疫阳性

细胞数（个）
BDNF 免疫阳性
细胞数（个）

假手术组 10 139.9±6.47 2.97±0.26 24.0±4.05 32.4±2.87
模型组 10 112.3±6.73* 4.39±0.41* 35.7±4.34* 44.5±6.65*

肉桂高剂量组 10 131.4±3.28*△ 3.64±0.25*△ 51.6±5.14*△ 58.6±4.62*△
肉桂低剂量组 10 127.7±5.83* 4.01±0.32* 42.5±6.02* 48.4±3.75*

  注：与假手术组比较，*P＜0.05；与模型组比较，△P＜0.05
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SOD活性的大小也反映出机体清除氧自由基的能力。
实验结果表明，慢性脑缺血4周后，大鼠的认知能力下
降，大鼠脑组织 SOD 水平下降，MDA 水平升高，证实
了自由基在慢性脑缺血损伤中的作用，与以往的研究
结果一致［5］。

BDNF 和 NGF 是近年来在神经再生、损伤修复领
域内的研究热点。以往研究表明，NGF 可以抑制神经
细胞的调亡，对脑梗死大鼠具有明显的神经保护作
用［6］。BDNF 对受损神经系统的再生具有积极促进作
用［7－8］。脑缺血后，脑神经细胞的损伤程度与 BDNF 和
NGF 的表达水平密切相关［9］，促进二者的表达有利于
缺血后脑组织损伤的修复［10］。

本实验结果表明，应用肉桂后神经因子的表达明
显上调，认知能力显著改善，提示肉桂能通过提高神经
因子的表达而加快慢性脑缺血后脑组织损伤修复过

程，其有关机制尚待进一步研究。
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