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摘要：旨在为紫苏籽油的开发利用提供理论依据，以Ｄ－半乳糖（５００ｍｇ／ｋｇ）在小鼠颈背部皮下连
续注射４周建立小鼠衰老模型后，将小鼠随机分为模型对照组（生理盐水）、阳性对照组（维生素Ｃ２００
ｍｇ／ｋｇ）和紫苏籽油高（５ｍＬ／ｋｇ）、中（２．５ｍＬ／ｋｇ）、低（１．２５ｍＬ／ｋｇ）剂量组，连续灌胃４周，记录小
鼠体质量及行为变化，通过转棒法和金属网法检测小鼠的协调运动能力，测定小鼠主要脏器（脑、

胸腺、脾脏）指数以及小鼠血清和脑组织匀浆中谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）活力和丙二醛
（ＭＤＡ）含量，并通过苏木精－伊红（ＨＥ）染色观察小鼠脑组织病理形态。结果表明：与模型对照组
比较，紫苏籽油高、中剂量组小鼠的在棒时间和在网时间显著延长 （ｐ＜０．０５），增强了小鼠的运动
能力；紫苏籽油各剂量组小鼠脑指数均显著增加（ｐ＜０．０５），其中低剂量组小鼠的脾脏指数也显著
增加（ｐ＜０．０５）；紫苏籽油高、中剂量组小鼠血清中 ＧＳＨ－Ｐｘ活力显著增加（ｐ＜０．０５），中剂量组
小鼠的脑组织中ＭＤＡ含量显著降低（ｐ＜０．０５）；紫苏籽油各剂量组小鼠的脑组织细胞排列趋向有
序，细胞结构完整。综上，紫苏籽油可通过抑制氧化应激发挥抗衰老作用。
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　　随着全球人口老龄化的日益加剧，衰老已成为
全球关注的热点问题。衰老是生物生命中的必经阶

段，主要表现为细胞、组织和器官的生理功能随时间

依赖性退化，且伴随许多年龄相关性疾病的发生。

目前衰老的机制尚不明确，其中自由基学说是普遍

被接受的衰老机制之一。该学说认为，机体内存在

活性氧（Ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）与抗氧化酶
系之间的平衡，但随着机体老化，线粒体功能障碍，

产生大量ＲＯＳ，导致ＲＯＳ与抗氧化酶系的平衡被打
破，ＲＯＳ会引起蛋白质变性和核酸损伤，脂质过氧
化反应，进而增强氧化应激，加速衰老进程［１］。补

充外源性抗氧化剂或自由基清除剂是抗衰老的有效

方法之一。研究显示，α－亚麻酸具有明显的抗自
由基损伤作用，可清除机体在代谢过程中产生的过

量自由基，防止蛋白质变性，从而抵御自由基损伤，

维持细胞正常结构与功能，达到抗氧化和延缓衰老

的目的［２－４］。１９９３年，世界卫生组织和联合国粮农
组织建议在日常生活中专项补充 α－亚麻酸。伊作
林等［５］报道，富含 α－亚麻酸的猕猴桃籽油可通过
降低小鼠血清中丙二醛（ＭＤＡ）含量，提高超氧化物
歧化酶活性，发挥抗衰老的作用。目前，从天然活性

成分中寻找抗衰老物质已成为研究的热点。

紫苏〔Ｐｅｒｉｌｌａｆｒｕｔｅｓｃｅｎｓ（Ｌ．）Ｂｒｉｔｔ．〕是一种药食
同源植物，也是一种多用途的经济作物［６］。紫苏籽

油中不饱和脂肪酸含量较高，其中 α－亚麻酸含量
为５０％～７０％，是目前已知 α－亚麻酸含量最高的
天然植物油之一［７］。尽管紫苏籽油富含不饱和脂

肪酸，且不饱和脂肪酸特别是 α－亚麻酸已被证明
具有抗氧化和延缓衰老的作用，但目前尚缺乏紫苏

籽油抗衰老的体内研究。

Ｄ－半乳糖注射是常用的化学干预致衰老模型
的方法，也是公认的衰老模型造模方法［８］。Ｄ－半
乳糖在体内经半乳糖氧化酶的催化生成过氧化氢，

促进ＲＯＳ的生成，最终引起机体细胞损伤、免疫功
能紊乱、生化指标发生变化［９］，其特征与自然衰老

特征相似。因此，本研究通过对小鼠颈部皮下注射

Ｄ－半乳糖构建亚急性衰老模型，以紫苏籽油为研

究对象，并建立维生素 Ｃ阳性对照组，以充分探究
紫苏籽油对衰老小鼠行为及氧化应激等指标的影

响，以期为紫苏籽油的开发利用提供理论依据。

１　材料与方法
１．１　实验材料

ＫＭ小鼠 ４８只，雄性，体质量（２０±２）ｇ，４周
龄，成都达硕实验动物有限公司提供，动物许可证号

ＳＣＸＫ（川）２０２０－０３０。小鼠饲养条件：温度 ２０～
２５℃，相对湿度４０％～５５％，自然光照。

高山紫苏籽油（α－亚麻酸含量６０．７％），陕西
金享祥食品科技有限公司；维生素Ｃ，西安利君制药
有限公司；Ｄ－半乳糖，上海源叶生物科技有限公
司；谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）、丙二醛
（ＭＤＡ）检测试剂盒，普美生物科技有限公司。
１５１０自动全波长酶标仪、ＢｉｏｆｕｇｅＳｔｒａｔｏｓ高速冷

冻离心机、ＰａｃｉｆｉｃＴＩＩ７纯水机，赛默飞世尔科技公
司；ＡＸ２２４ＺＨ分析天平，奥豪斯仪器有限公司；Ｔ１０
手持匀浆机，宁波新芝生物科技股份有限公司；ＹＳＬ－
４Ｃ转棒式疲劳仪，济南益延科技发展有限公司；
ＲＭ２２４５转轮式切片机，德国徕卡公司；Ｕ－
ＬＨ１００ＨＧ倒置显微镜，奥林巴斯公司。
１．２　实验方法
１．２．１　动物模型构建及给药

４８只小鼠适应性饲养３ｄ，随机选４０只小鼠，
按１０ｍＬ／ｋｇ（以体质量计）在小鼠颈背部皮下连续
注射５００ｍｇ／ｋｇ的 Ｄ－半乳糖４周，剩余８只小鼠
为空白对照组，注射等体积生理盐水。建模成功后，

将４０只小鼠随机分为５组，即模型对照组，阳性对
照组，紫苏籽油高、中、低剂量组。其中：空白对照组

和模型对照组灌胃生理盐水，剂量为１０ｍＬ／ｋｇ；阳
性对照组灌胃维生素 Ｃ，剂量为２００ｍｇ／ｋｇ；紫苏籽
油高、中、低剂量组分别灌胃体积分数分别为５０％、
２５％、１２．５％的紫苏籽油水悬液［４］，灌胃剂量为

１０ｍＬ／ｋｇ，对应紫苏籽油剂量分别为 ５、２．５、１．２５
ｍＬ／ｋｇ。连续给药４周。
１．２．２　行为学实验

给药过程中观察小鼠精神状态、饮食情况及皮
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肤毛发情况。每周记录小鼠体质量。末次给药后通

过转棒法和金属网法检测小鼠协调运动能力。转棒

法：在转棒转速５０ｒ／ｍｉｎ条件下，采用转棒式疲劳
仪测定小鼠在棒时间（小鼠从转棒仪转杆上掉落所

用的时间）。金属网法：将小鼠置于与桌面呈５０°的
金属网上，记录小鼠的在网时间（小鼠从金属网上

掉落所用的时间）［１０］。

１．２．３　脏器指数的测定
末次给药后称小鼠体质量，分别取小鼠脑、脾脏

和胸腺，剔除周围组织，称其质量。小鼠脑、脾脏和胸

腺的质量分别与小鼠体质量的比值即为各脏器指数。

１．２．４　ＧＳＨ－Ｐｘ活力和ＭＤＡ含量的测定
末次给药后，小鼠摘眼球取血，静置３０ｍｉｎ后

离心（３０００ｒ／ｍｉｎ，１０ｍｉｎ），吸取上清液，－２０℃冷
冻待测。另取小鼠部分脑组织，按照试剂盒检测说明

书测定血清和脑组织中ＧＳＨ－Ｐｘ活力和ＭＤＡ含量。
１．２．５　脑组织病理形态观察

采用４％多聚甲醛固定小鼠脑组织，苏木精 －
伊红（ＨＥ）染色后采用显微镜观察小鼠脑组织病理
形态变化。

１．２．６　数据统计处理
实验结果采用“平均值 ±标准差”表示，组间比

较采用单因素方差分析，ｐ＜０．０５表示有显著性差异。
２　结果与分析
２．１　紫苏籽油对衰老模型小鼠体质量及行为的影响

实验观察发现，连续注射 Ｄ－半乳糖可使小鼠
出现皮毛粗糙、掉毛现象。小鼠灌胃维生素 Ｃ和紫
苏籽油后掉毛现象明显减轻。图１为各组小鼠灌胃
期间的体质量变化。

图１　紫苏籽油对衰老模型小鼠体质量的影响
Ｆｉｇ．１　Ｅｆｆｅｃｔｏｆｐｅｒｉｌｌａｓｅｅｄｏｉｌｏｎｔｈｅ

ｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔｏｆａｇｅｄｍｉｃｅ

　　由图１可知，各组小鼠体质量随着饲养时间的
延长明显增长，各组间体质量无显著差异（ｐ＞
００５）。说明紫苏籽油对小鼠体质量无显著影响。
２．２　紫苏籽油对衰老模型小鼠协调运动能力的影响

不同组别小鼠的在棒时间和在网时间见表１。

表１　紫苏籽油对衰老模型小鼠在棒时间与在网时间的影响
Ｔａｂｌｅ１　Ｅｆｆｅｃｔｏｆｐｅｒｉｌｌａｓｅｅｄｏｉｌｏｎｔｈｅｔｉｍｅｉｎ
ｒｏｄｓｐｉｎｎｉｎｇａｎｄｏｎｔｈｅｍｅｓｈｏｆａｇｅｄｍｉｃｅ ｓ

组别 在棒时间 在网时间

空白对照组 ８１．５０±１９．３０ ４１．１１±７．３３
模型对照组 １５．３８±３．５９ ３２．１７±４．８３
阳性对照组 ２９．１３±７．１７Δ ４３．３１±６．９３
紫苏籽油高剂量组 ３３．５７±６．８４Δ ４０．３０±７．１４
紫苏籽油中剂量组 １４．００±３．４７ ４９．８６±６．３５Δ

紫苏籽油低剂量组 １６．２５±４．４６ ３２．４８±７．３４

　注：表示模型组与空白对照组比较有极显著差异（ｐ＜
０．０１），表示模型组与空白对照组比较有显著差异（ｐ＜
００５），Δ表示与模型对照组比较有显著差异（ｐ＜０．０５）。
下同

　Ｎｏｔｅ：ｉｎｄｉｃａｔｅｓｖｅｒｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｍｏｄｅｌ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｂｌａｎｋｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｐ＜０．０１），ｉｎｄｉｃａｔｅｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｍｏｄｅｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｂｌａｎｋ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｐ＜０．０５），Δｉｎｄｉｃａｔｅｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ
ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｓａｍｅｂｅｌｏｗ

　　由表１可知：与空白对照组相比，模型对照组小
鼠的在棒时间极显著缩短（ｐ＜０．０１）；与模型对照
组相比，阳性对照组和紫苏籽油高剂量组小鼠的在

棒时间显著延长（ｐ＜０．０５），紫苏籽油中剂量组小
鼠的在网时间显著延长（ｐ＜０．０５）。说明紫苏籽油
可提高小鼠的协调运动能力。

２．３　紫苏籽油对衰老模型小鼠脏器指数的影响
不同组别小鼠的主要脏器指数见表２。
表２　紫苏籽油对衰老模型小鼠主要脏器指数的影响

Ｔａｂｌｅ２　Ｅｆｆｅｃｔｏｆｐｅｒｉｌｌａｓｅｅｄｏｉｌｏｎｔｈｅ
ｍａｊｏｒｏｒｇａｎｉｎｄｅｘｅｓｉｎａｇｅｄｍｉｃｅ ｍｇ／ｇ

组别 胸腺指数 脾脏指数 脑指数

空白对照组 ２．０３±０．１６ ２．４０±０．１４ ８．８９±０．５４

模型对照组 １．９８±０．１７ ２．３２±０．２２ ７．４５±０．３５

阳性对照组 ２．８５±０．６６ ４．０９±０．６８Δ ８．８２±０．６３Δ

紫苏籽油高剂量组 ２．０７±０．３９ ３．４９±０．７８ ８．９９±０．２６Δ

紫苏籽油中剂量组 ２．００±０．３５ ３．３６±０．７６ ９．００±０．６２Δ

紫苏籽油低剂量组 １．８３±０．３７ ５．５６±２．１５Δ ９．１４±０．４９Δ

　　由表２可知，与空白对照组相比，模型对照组小
鼠的胸腺指数、脾脏指数和脑指数均降低，其中脑指

数显著降低（ｐ＜０．０５）。与模型对照组相比，灌胃
维生素Ｃ和紫苏籽油可减轻Ｄ－半乳糖所致的小鼠
脾脏和脑萎缩，其中紫苏籽油低剂量组小鼠的脾脏

指数显著升高（ｐ＜０．０５），紫苏籽油各剂量组小鼠
的脑指数显著升高（ｐ＜０．０５）。
２．４　紫苏籽油对衰老小鼠 ＧＳＨ－Ｐｘ活力和 ＭＤＡ
含量的影响

不同组别小鼠血清和脑组织中 ＧＳＨ－Ｐｘ活力
和ＭＤＡ含量见图２。
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图２　紫苏籽油对衰老模型小鼠血清和脑组织中ＧＳＨ－Ｐｘ活力和ＭＤＡ含量的影响
Ｆｉｇ．２　ＥｆｆｅｃｔｏｆｐｅｒｉｌｌａｓｅｅｄｏｉｌｏｎｔｈｅａｃｔｉｖｉｔｙｏｆＧＳＨ－Ｐｘａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｏｆ

ＭＤＡｉｎｓｅｒｕｍａｎｄｂｒａｉｎｔｉｓｓｕｅｏｆａｇｅｄｍｉｃｅ

　　由图２可知，与空白对照组相比，模型对照组小
鼠血清和脑组织中 ＧＳＨ－Ｐｘ活力显著降低（ｐ＜
００５），脑组织中 ＭＤＡ含量显著增加（ｐ＜００５）。
与模型对照组相比，维生素 Ｃ可以显著增加小鼠血
清中 ＧＳＨ－Ｐｘ活力，显著降低小鼠脑组织中 ＭＤＡ
含量（ｐ＜０．０５），紫苏籽油高、中剂量组小鼠血清中

ＧＳＨ－Ｐｘ活力显著增加（ｐ＜００５），紫苏籽油中剂
量组小鼠脑组织中ＭＤＡ含量显著降低（ｐ＜０．０５）。
说明紫苏籽油具有一定的抗氧化作用。

２．５　紫苏籽油对衰老模型小鼠脑组织病理形态的
影响

不同组别小鼠脑组织病理形态见图３。

图３　紫苏籽油对衰老模型小鼠脑组织病理形态的影响
Ｆｉｇ．３　Ｅｆｆｅｃｔｏｆｐｅｒｉｌｌａｓｅｅｄｏｉｌｏｎｔｈｅｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙｏｆｂｒａｉｎｔｉｓｓｕｅｉｎａｇｅｄｍｉｃｅ

　　由图３可知，模型对照组小鼠的脑组织细胞排
列紊乱，紫苏籽油各剂量组小鼠的脑组织细胞排列

趋向有序，细胞结构完整，表明紫苏籽油可改善衰老

小鼠脑组织病理形态。

３　结　论
Ｄ－半乳糖可引起小鼠明显的皮毛粗糙，协调

运动能力减弱。与模型对照组相比，灌胃维生素 Ｃ
和高剂量紫苏籽油可显著延长小鼠在棒时间，灌胃

中剂量紫苏籽油可显著延长小鼠在网时间，增强小

鼠的协调运动能力。紫苏籽油各剂量可显著减轻

Ｄ－半乳糖所致的小鼠脑萎缩，低剂量紫苏籽油可显

著减轻小鼠脾脏萎缩，高、中剂量紫苏籽油可显著增

加小鼠血清中ＧＳＨ－Ｐｘ活力，中剂量紫苏籽油可显
著降低小鼠脑组织中ＭＤＡ含量。紫苏籽油各剂量组
小鼠的脑组织细胞排列趋向有序，细胞结构完整。综

上，紫苏籽油可通过抑制氧化应激发挥抗衰老作用。
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