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基于异病同治与氧化应激探讨巢天汤对环磷酰胺
诱导的大鼠海马神经元损伤模型的保护作用*

王明谦 王紫璇 吕彦恩 包晓霞

(北京中医药大学东直门医院,北京100700)

  【摘要】 目的 依据异病同治理论及氧化应激相关机制,探讨巢天汤对环磷酰胺(CTX)所致大鼠海马神经元损伤

的防护效果。方法 将32只雌性SD大鼠随机分为空白组、模型组、巢天汤高剂量组(14.66g/kg)、巢天汤低剂量组

(3.67g/kg)。模型组及各给药组通过腹腔注射CTX(60mg/kg·d)连续5d构建损伤模型,随后巢天汤组采用灌胃方式

给药21d。监测大鼠体重变化,借助 HE染色与尼氏染色观察海马组织形态学特征,运用ELISA法检测海马组织中5-
羟色胺(5-HT)、γ-氨基丁酸(GABA)、丙二醛(MDA)、超氧化物歧化酶(SOD)及谷胱甘肽过氧化物酶(GSH-Px)的水平。

结果 与空白组比较,模型组大鼠终未体重显著降低(P<0.05),海马椎体细胞排列紊乱,存在大量炎症细胞浸润,尼氏

体清晰度下降,部分尼氏体出现固缩现象,着色变浅,GABA、MDA含量显著升高,5-HT、SOD、GSH-PX含量显著降低

(均P<0.01)。与模型组相比,巢天汤高剂量组大鼠终末体重显著上升(P<0.01),海马锥体细胞排列更规整,损伤进一

步减轻,炎症细胞浸润减少,尼氏体清晰可见,5-HT及抗氧化指标(SOD、GSH-Px)水平显著升高(P<0.05),GABA与

MDA水平明显降低(P<0.05)。与模型组比较,巢天汤低剂量组海马锥体细胞损伤程度减轻,炎症细胞浸润减少,尼氏

体清晰度有所提升,终未体重差异无统计学意义(P>0.05),MDA水平降低(P<0.05)。结论 巢天汤可通过调控氧化

应激通路(降低 MDA含量,升高SOD、GSH-Px活性)与神经递质(升高5-HT水平,降低GABA水平),改善CTX诱导

的海马神经元损伤,其作用机制与健脾补肾、抗氧应激相关,为中医药治疗中枢神经系统损伤提供了新的研究方向。
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ExplorationoftheprotectiveeffectofChaotianDecoctionon
Cyclophosphamideinducedhippocampalneuroninjurymodelin
ratsbasedonhomotherapyforheteropathyandoxidativestress

WANGMingqian,WANGZixuan,LYUYan’en,BAOXiaoxia
(DongzhimenHospital,BeijingUniversityofChineseMedicine,Beijing100700,China)

  【Abstract】 Objective Basedonthetheoryofhomotherapyforheteropathyandmechanismsrelatedtooxidative
stress,thisstudyaimedtoinvestigatetheprotectiveeffectofChaotianDecoctiononhippocampalneuronalinjuryinduced
bycyclophosphamide(CTX)inrats.Methods Thirty-twofemaleSprague-Dawley(SD)ratswererandomlydividedinto
fourgroups:blankcontrolgroup,modelgroup,high-doseChaotianDecoctiongroup(14.66g/kg),andlow-doseChao-
tianDecoctiongroup(3.67g/kg).Themodelgroupandeachadministrationgroupweregivenintraperitonealinjectionof
CTX(60mg/kg·d)for5consecutivedaystoestablishtheinjurymodel,followedbyadministrationofChaotianDecoction
viagavagefor21daysintheChaotianDecoctiongroups.Changesinratbodyweightweremonitored;morphological
characteristicsofhippocampaltissueswereobservedusing HEstainingand Nisslstaining;andthelevelsof5-
hydroxytryptamine(5-HT),γ-aminobutyricacid(GABA),malondialdehyde(MDA),superoxidedismutase(SOD),and
glutathioneperoxidase(GSH-Px)inhippocampaltissuesweredetectedbyELISA.Results Comparedwiththeblank
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group,theterminalbodyweightoftheratsinthemodelgroupwassignificantlyreduced(P<0.05).Thearrangementof
hippocampalpyramidalcellswasdisordered,therewasalargenumberofinflammatorycellinfiltration,theclarityof
Nistenitedecreased,someNistenitebodiesappearednuclearconsolidation,thecolorationbecamelighter.Thecontentsof
GABAandMDAweresignificantlyincreased,andthecontentsof5-HT,SODandGSH-Pxweresignificantlyreduced
(allP<0.01).Comparedwiththemodelgroup,thehigh-doseChaotianDecoctiongroupshowedasignificantincreasein
finalbodyweight(P<0.01),moreregulararrangementofhippocampalpyramidalcells,reducedinflammatorycellinfil-
tration,andclearlyvisibleNisslbodies.Additionally,thelevelsof5-HTandantioxidantindicators(SOD,GSH-Px)

weresignificantlyincreased(P<0.05),whilethelevelsofGABAandMDAweresignificantlydecreased(P<0.05or
P<0.01).Thelow-dosegrouponlyshowedasignificantincreaseinfinalbodyweight(P<0.05)andadecreaseinMDA
level(P<0.05).Conclusion ChaotianDecoctioncanameliorateCTX-inducedhippocampalneuronalinjurybyregulating
theoxidativestresspathway(reducingMDAcontentandincreasingSOD/GSH-Pxactivity)andneurotransmitters(in-
creasing5-HTlevelanddecreasingGABAlevel).Itsmechanismofactionisrelatedtostrengtheningthespleen,tonify-
ingthekidney,andresistingoxidativestress,whichprovidesnewresearchdirectionsforthetreatmentofcentralnervous
systeminjurywithtraditionalChinesemedicine.

【Keywords】 Oxidativestress;Homotherapyforheteropathy;Chaotiandecoction;Hippocampalneuronalinjury

  环磷酰胺(Cyclophosphamide,CTX)作为临床常

用的免疫抑制与化疗药物,其在肝脏内经CYP450酶

系代谢后,会产生丙烯醛与磷酰胺芥两种产物。其

中,磷酰胺芥具备抗肿瘤活性,而丙烯醛则可诱导活

性氧(Reactiveoxygenspecies,ROS)与活性氮(Reac-
tivenitrogenspecies,RNS)的生成,进而激活 NF-κB
及 MAPK信号通路,诱发全身性炎症反应,对肝脏、
肾脏及中枢神经系统产生氧化应激损伤[1-3]。目前已

有相关研究[4-6]表明,临床常用化疗药物包括CTX、紫
杉醇、阿霉素等已被临床证实可穿透血脑屏障并且诱

导氧化应激、神经炎症,进而干扰海马细胞的增殖与

分化过程,造成海马神经元损伤,同时阻碍新生神经

元融入现有神经网络,进而破坏海马体的正常形态与

功能,引发记忆力下降、执行功能异常等症状,被称作

“化疗脑”。在临床上,多达75%的癌症患者在化疗期

间或治疗后出现认知障碍,超三分之一患者症状持续

数月以上,严重影响正常生活[7]。
从中医理论视角来看,海马神经元损伤与脾、肾

两脏的功能状态密切相关。脾为后天之本,主要负责

运化水谷、输布精微物质,这一功能与现代医学中线

粒体通过生成ATP为全身脏器供能的作用具有显著

相似性;当海马细胞线粒体受氧化应激损伤而出现功

能障碍时,其病理表现与中医“脾虚”理论相契合[8]。
肾主骨生髓,肾虚导致脑髓空虚,海马细胞ATP生成

减少,温煦机体能力不足,难以清除氧化应激代谢产

物,继而出现神经损伤[9]。网络药理学研究[10-11]推

断,健脾补肾类方剂可通过激活PI3K信号通路、调控

IL-17-p53信号通路等方式延缓神经细胞的氧化,通
过与线粒体结合提高ATP含量以抑制神经损伤的发

生。因此,健脾补肾类方剂在通过抗氧化应激途径减

轻海马神经元损伤中具有潜在价值。巢天汤是北京

中医药大学东直门医院妇科薛晓鸥教授治疗脾肾两

虚型卵巢储备功能减退的常用方剂,具有健脾补肾,
益气养血的功效,临床观察效果良好。基于异病同治

理论,本研究通过观察用药前后大鼠氧化应激指标、
神经递质水平的变化及海马组织病理形态的改变,探
究巢天汤对CTX诱导的大鼠海马神经元损伤的改善

作用,并展开相关分析与讨论,现将结果报告如下。

1 材料与方法

1.1 实验动物 选取32只6~8周龄雌性SPF级SD
大鼠,购自北京维通利华实验动物技术有限公司[其
动物合格证书编号为SCXK(京)2023-0006]。所有大

鼠均饲养于北京中医药大学动物实验研究中心的屏

障环境内,饲养条件为:恒温(22±2)℃、相对湿度

(55±5)%、12h光/暗交替循环,大鼠可自由摄食与饮

水。本研究已通过北京中医药大学实验动物伦理委

员会审查(编号:BUCM-2024121805-4296)。

1.2 药物 巢天汤组成:当归颗粒12g,党参颗粒15g,
炒白术颗粒15g,菟丝子颗粒12g,熟地黄颗粒15g,
淫羊藿颗粒10g,枸杞子颗粒15g,山药颗粒15g。
以上中药颗粒购于北京中医药大学东直门医院,生产

企业为北京康仁堂药业有限公司。产品符合《中国药

典》(2020版)中药配方颗粒的质量标准,生产工艺为全

成分提取,实现配方颗粒和标准汤剂物质基础的等同。

1.3 主要实验试剂与仪器 muLISKANMK3离心

机(德国Eppendorf公司);酶标仪(美国Thermo科技

公司);超纯水机(美国 Millipore公司);恒温水浴锅

(上海精宏实验设备有限公司);大鼠5-羟色胺(5-
hydroxytryptamine,5-HT)ELISA试剂盒(武汉 MY-
HALIC生物科技有限公司,货号:DRE20128);大鼠γ
氨基丁酸(γ-aminobutyricacid,GABA)ELISA 试剂

盒(武 汉 MYHALIC 生 物 科 技 有 限 公 司;货 号:

DRE20004);大 鼠 丙 二 醛(Malondialdehyde,MDA)

ELISA试剂盒(武汉 MYHALIC生物科技有限公司,
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货号:DRE20007);大 鼠 超 氧 化 物 歧 化 酶 (SOD)

ELISA试剂盒(武汉 MYHALIC生物科技有限公司,
货号:DRE20008);大鼠谷胱甘肽-过氧化物酶(GSH-
PX)ELISA试剂盒(武汉 MYHALIC生物科技有限

公司,货号:DRE20035);JB-P5包埋机(武汉俊杰电子

有限公司);JJ-12J脱水机(武汉俊杰电子有限公司);

RM2016病理切片机(上海徕卡仪器有限公司);E-
clipseE100正置光学显微镜(日本尼康公司);HE染

色 液 套 装 (皮 诺 飞 生 物 科 技 有 限 公 司,货 号:

S191003);PannoramicSCAN Ⅱ扫描仪(济南丹吉尔

电子有限公司)。

1.4 动物分组与造模 采用随机数表法将32只大

鼠分为空白组、模型组、巢天汤高剂量组、巢天汤低剂

量组,每组8只。对所有大鼠进行称重与标记。查阅

相关文献可知,CTX诱导海马神经元损伤模型的单次

用药剂量与累计总剂量存在差异,单次剂量波动范围为

25~200mg/kg·d,累计总剂量为150~560mg/kg,但过

高的单次剂量或累计剂量会导致实验动物死亡[12-17]。
预实验分别采用CTX腹腔注射80mg/kg·d(连续

5d)、CTX腹腔注射100mg/kg·d(连续2d)及CTX
腹腔注射60mg/kg·d(连续5d)等3种方式进行造

模,结果发现80mg/kg·d*5d组大鼠部分出现死亡,
存活着出现明显精神萎靡、体重骤降等一般状态改

变。100mg/kg·d*2d组大鼠造模7d后检测海马

HE染色病理切片未观察到明显神经元损伤,60mg/

kg·d*5d组大鼠未出现死亡及明显一般状态异常,且
造模7d后海马HE染色病理切片可见神经元损伤征

象,因此在兼顾实验动物安全性与模型有效性的前提

下,本研究采用腹腔注射环磷酰胺一水合物(上海易

恩化学技术有限公司,货号:R014050-25g)60mg/kg·d
的方式构建模型,累计用药量为300mg/kg;空白组腹

腔注射等量生理盐水,连续处理5d。

1.5 给药方法 中药巢天汤临床使用浓度为成人

(60kg)每日用量:1.173g生药/kg。参考大鼠体表

面积换算公式[18],配制巢天汤高、低剂量药液,分别给

巢天汤高剂量组、巢天汤低剂量组按14.66g/kg、

3.67g/kg灌胃。模型组、空白组给予等容纯水灌胃,
每日上午定时给药1次,连续干预21d。

1.6 组织分离 实验结束后测大鼠体重,予2%三溴

乙醇300mg/kg腹腔注射麻醉大鼠,剪开胸腔,暴露

心脏,眼科剪剪开右 心 耳,穿 刺 左 心 室,穿 刺 针 接

50mL注射器,推注4℃生理盐水,行心脏灌注。直至

流出液体无血色,肝脏褪色,结束生理盐水灌注。4组

大鼠每组随机选取4只,至此结束灌注操作,为各组

的生理盐水灌注亚组。每组另外4只为各组多聚甲

醛灌注亚组,继续行4%多聚甲醛溶液灌注,灌注至大

鼠四肢抽搐僵直。生理盐水灌注亚组于冰上取全脑后

迅速剥 离 海 马 组 织 分 别 放 入 无 菌 冻 存 管 内,置 于

80℃冰箱冻存备用。多聚甲醛灌注亚组取全脑后剥

离海马组织置于4%多聚甲醛溶液固定供后续备用。

1.7 HE染色、尼氏(Nissl)染色观察组织形态学 
多聚甲醛灌注亚组海马组织切片经4%多聚甲醛固定

24h,一部分取出经梯度乙醇脱水,再由二甲苯透明,
包埋。随后切片,烘干,二甲苯和乙醇脱蜡后行 HE
染色,中性树胶封片,光镜下观察海马组织 HE染色

形态学并拍摄。另一部分切片入甲苯胺蓝染液染色

1~2min,水稍洗,0.5%的冰醋酸分化背景,边分化边

水洗,显微镜下控制分化程度,烘干,二甲苯透明,光
镜下观察海马组织尼氏染色形态学并拍摄。

1.8 ELISA法检测神经递质与氧化应激指标 取

用 80℃冻存的海马组织,按重量体积比1∶10加入

预冷的PBS缓冲液(pH7.4),研磨至匀浆(研磨条件:

50Hz,30s×3次,间隔10s),随后4℃、2000r/min,
离心20min,取上清液备用。使用ELISA试剂盒,按
照说明书步骤,将所有样本按统一浓度(20μg/孔)进
行加样,确保各样本基于相同指标浓度进行比较,避
免因组织取样量或匀浆浓度差异导致的结果偏差,测
定5-HT、GABA、MDA、SOD、GSH-PX的含量。

1.9 统计学分析 采用SPSS26.0软件对实验数据

行统计分析,数据以均值±标准差(􀭵x±s)表示。组间比

较若数据符合正态分布且方差齐,采用单因素方差分析

(ANOVA),多重比较采用最小显著性差异法(LSD);若
方差不齐或数据不符合正态分布,则采用 Kruskal-
Wallis分析。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 巢天汤对大鼠体重变化的影响 4组大鼠的初

始体重差异无统计学意义(P>0.05)。与空白组相

比,模型组大鼠的终末体重显著降低(P<0.01);与模

型组相比,巢天汤高剂量组大鼠终末体重显著升高

(P<0.01),而巢天汤低剂量组则差异无统计学意义

(P>0.05)。以终末体重与初始体重的差值作为大鼠

体重变化量,与模型组相比,其余3组的体重变化量

差异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。

表1 巢天汤对大鼠体重变化的影响(􀭵x±s,n=8,g)

Table1 TheeffectofChaotianTangontheweightchangesofrats

分组 初始体重 终末体重 体重变化量

巢天汤高剂量组 225.88±5.31 258.88±9.42③ 33.00±5.80③

巢天汤低剂量组 221.25±4.14 246.75±7.30 25.50±7.09②

模型组 227.13±3.97 233.13±10.48① 6.00±9.18①

空白组 227.88±4.03 257.88±7.44 30.00±4.80

注:与空白组比较,①P<0.01;与模型组比较,②P<0.05,③P<0.01。
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2.2 巢天汤对大鼠海马锥体细胞结构的影响 空白

组大鼠海马锥体细胞结构完整、排列整齐,炎症细胞

浸润极少,尼氏体丰富且清晰,胞浆饱满。与空白组

相比,模型组海马锥体细胞排列紊乱,存在大量炎症

细胞浸润,尼氏体清晰度下降,部分尼氏体出现核固

缩现象,着色变浅。与模型组相比,巢天汤低剂量组

海马锥体细胞损伤程度减轻,炎症细胞浸润减少,尼
氏体清晰度有所提升;巢天汤高剂量组海马锥体细胞

损伤进一步减轻,炎症细胞数量更少,尼氏体更清晰,
其形态特征更接近空白组。见图1、图2。

DC
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图1 巢天汤对大鼠海马锥体细胞的影响(HE染色,400×)

Figure1 TheeffectofChaotianTangonhippocampalpyramidalcellsof

rats

注:A.空白组;B.模型组;C.巢天汤高剂量组;D.巢天汤低剂量组。

DC

A B

图2 巢天汤对大鼠海马锥体细胞的影响(尼氏染色,400×)

Figure2 TheeffectofChaotianTangonhippocampalpyramidalcellsof

rats

注:A.空白组;B.模型组;C.巢天汤高剂量组;D.巢天汤低剂量组。

2.3 巢天汤对大鼠GABA、5-HT水平的影响 与空

白组相比,模型组海马组织中GABA含量显著升高、

5-HT含量显著降低(均P<0.01)。与模型组相比,
巢天汤高剂量组海马组织 GABA含量显著降低、5-
HT含量显著升高(均P<0.05);巢天汤低剂量组的

GABA与5-HT含量未出现明显变化,差异无统计学

意义(P>0.05)。见表2。

表2 巢天汤对大鼠GABA、5-HT水平的影响(􀭵x±s,n=8)

Table2 TheeffectofChaotianTangonthelevelsofGABAand5-HTin

rats

组别 GABA(μmol/L) 5-HT(ng/mL)
巢天汤高剂量组 2.54±0.19② 42.46±6.96②

巢天汤低剂量组 3.66±0.30 32.29±3.01
模型组 4.23±0.54① 21.43±4.41①

空白组 1.35±0.32 41.61±5.62

注:与空白组比较,①P<0.01;与模型组比较,②P<0.05。

2.4 巢天汤对大鼠SOD、MDA、GSH-Px的影响 
与空白组相比,模型组海马组织中SOD、GSH-Px含

量显著降低,MDA含量显著升高,差异均有统计学意

义(P<0.01)。与模型组相比,巢天汤高剂量组海马

组织SOD、GSH-Px含量显著升高,MDA含量显著降

低,差异均有统计学意义(P<0.01);巢天汤低剂量组

仅 MDA含量降低(P<0.05),SOD与GSH-Px含量

未出现明显变化,差异无统计学意义(P>0.05)。见

表3。

表3 巢天汤对大鼠SOD、MDA、GSH-Px水平的影响(􀭵x±s,n=8)

Table3 TheinfluenceofChaotianTangonthelevelsofSOD,MDAand

GSH-Pxinrats

组别 SOD(U/L) MDA(nmol/L) GSH-Px(U/L)
巢天汤高剂量组 49.73±5.25③ 1.10±0.11③ 85.99±10.93③

巢天汤低剂量组 30.13±2.58 1.38±0.11② 67.85±4.94
模型组 22.13±3.71① 1.86±0.17① 48.57±5.20①

空白组 65.24±8.80 0.59±0.07 99.59±9.82

注:与空白组比较,①P<0.01;与模型组比较,②P<0.05,③P<0.01。

3 讨论

中医尚无病名与海马神经元损伤直接对应。海

马是大脑中负责学习、记忆等功能的关键部位,海马

损伤可在临床表现为认知功能障碍、情绪障碍等。可

按照损伤导致的临床表现将本病归为“痴呆”“郁病”
范畴。脾肾两虚证在上述二病中均可出现,特别是对

于痴呆而言,肾虚是启动因子;肾主骨生髓,脑髓需得

肾精补养,肾虚及脾,脾虚生痰,痰浊蒙窍兼有脑髓空

虚,进而可出现神明不清[19-20]。研究[21]发现脾肾两虚

证患者出现感情淡漠、焦虑抑郁等精神行为症状比例

较高。《医方集解》曰:“人之精神与志皆藏于肾,肾精

不足则志气衰,不能上通于心,故迷惑善忘。”《济生方
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·惊悸怔忡健忘门》言:“盖脾主意与思,思虑过度,意
舍不清,神官不职,使人健忘。”《灵枢·本神》曰:“意之

所存谓之志,因志而存变谓之思……脾藏营,营舍意

……肾藏精,精舍志。”均说明脾肾两脏对人体正常认

知功能与情绪的维持有着关键作用。因此脾肾亏虚

是海马神经元损伤的核心病机。
中医异病同治理论是指相同病机的不同疾病可

采用同一方法治疗,彰显中医辨证论治精髓,最早在

《金匮要略》中体现。例如其中肾气丸既可以治疗消

渴、虚劳腰痛,又可治疗妇人转胞、少腹不仁,但上述

疾病病机均为肾气虚弱,气化失常,则可同用肾气丸

这一具有补肾温阳功效的方剂进行治疗[22]。祖国医

学认为女性生殖轴为肾-天癸-冲任-胞宫,其中以肾为

主导,冲任为枢纽;脾虚不能输布精微,可导致冲任二

脉精血亏虚,加之肾虚失司,则可出现胞宫(卵巢)病
变[23]。《灵枢·逆顺肥瘦》描述冲脉走行:“其下者,并
于少阴之经,渗三阴”说明冲脉与足三阴经联系密切,
特别是与足少阴肾经在腹部并行。《景岳全书·妇人

规》提及生殖障碍类疾病指出:“及其甚者,则四脏相

移,必归脾肾。”亦指出脾肾两脏在妇科卵巢功能减退

的发病上起关键作用;脾肾亏虚是卵巢功能减退的关

键病机,恰与海马神经元损伤的病机契合。《存存斋

医话稿》曰:“盖补精必用浓之品……辄变精而藏诸肾

也。须补脾胃化源者……自能充血生精也。”指出脾

肾双补能化生精血,进而可补益脑髓与胞宫。巢天汤

为妇科治疗卵巢储备功能减退的临床经验方剂,方用

党参、炒白术、山药补气健脾,熟地黄、当归养血填精,
菟丝子、枸杞子、淫羊藿滋阴益肾。诸药合用脾肾同

调、气血双补,既可使冲任旺盛,又可使脑髓充盈,达
到海马神经元损伤与卵巢功能减退异病同治效果。

大脑因高能量消耗与高代谢需求,线粒体活性较

高,这使其与ROS的生成密切相关,因此大脑易受到

氧化损伤,进而诱发神经退行性疾病[24]。海马氧化应

激损伤是阿尔茨海默病的潜在发病机制之一,已成为

近年来的研究热点[25]。研究[26]表明,抑制氧化应激

可改善机体促炎环境、减少铁死亡发生,从而减轻海

马神经细胞损伤,提高细胞活性。SOD的主要功能是

催化超氧阴离子自由基歧化为过氧化氢与氧气,以此

减轻氧化应激损伤,已有研究[27-28]证实SOD表达降

低与肌萎缩侧索硬化、癫痫等中枢神经系统疾病存在

密切关联。MDA是脂肪酸受自由基攻击后发生脂质

过氧化反应的产物,可作为反映组织氧化应激水平的

重要标志物。GSH-Px能将有毒的过氧化物还原为无

毒的羟基化合物,其活性受抑制与肿瘤、神经系统疾

病的发生发展关系密切[29-30]。GABA与5-HT是中

枢神经系统中的重要神经递质:GABA会影响新生神

经元的形态及其向海马回路的整合过程,阻断其信号

传递可改善海马功能[31]。5-HT激活后可通过调控

GABA能传递减轻海马神经元损伤,有研究[32]提出5-
HT7受体可能成为治疗阿尔茨海默病的新靶点。本

研究结果显示,高剂量巢天汤可显著降低CTX诱导

损伤大鼠海马组织中 MDA、GABA的水平,同时显著

升高SOD、GSH-Px、5-HT的水平,这表明高剂量巢

天汤对海马组织氧化应激损伤具有保护作用;从神经

递质传递角度推测,巢天汤可改善海马相关功能,其
原理可能减轻氧化应激损伤后,海马局部神经炎症改

善相关。大鼠海马组织病理形态学观察结果也证实

了巢天汤能减轻模型大鼠海马锥体细胞损伤。此外,
巢天汤低剂量组与高剂量组大鼠的体重均较模型组

明显增加,这从侧面提示巢天汤可能具有减轻CTX
所致体重下降副作用的作用。与低剂量巢天汤相比,
高剂量巢天汤对CTX诱导的大鼠海马神经元损伤具

有更显著的改善效应,可更有效地调控氧化应激通

路、调节神经递质水平并改善海马组织病理形态,提
示巢天汤的神经保护作用具有剂量依赖性特征。综

合以上结果可知,高剂量巢天汤对CTX诱导的大鼠

海马神经元损伤模型具有保护作用。
本研究虽证实了巢天汤对海马神经元损伤的保

护作用及其与抗氧应激的相关性,为中医药治疗中枢

神经损伤性疾病提供了新思路,但仍存在不足:目前

尚未明确巢天汤发挥作用的具体活性成分,且缺乏体

外细胞实验对相关信号通路、分子调控机制的深入研

究。未来研究应更加注重以临床需求为导向,开展多

中心临床试验与循证医学研究,进一步验证巢天汤在

化疗后认知障碍等疾病治疗中的安全性与有效性。

4 结论

本研究结果提示,巢天汤可通过调控氧化应激通

路(降低MDA含量,升高SOD、GSH-Px活性)与神经

递质(升高5-HT水平,降低GABA水平),改善CTX
诱导的海马神经元损伤,其作用机制与健脾补肾、抗
氧应激相关,为中医药治疗中枢神经系统损伤提供了

新的研究方向。
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