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摘要 ： 目的　探讨金钗石斛（DNL）对衰老模型大鼠术后认知功能的影响及机制。方法　选择4月龄SD

雄性大鼠60只，连续42 d颈背部皮下注射10% D-半乳糖0.125 g/（kg·d）复制衰老模型大鼠，随机分为对照组、

POCD+DNL组及POCD组，每组20只。对照组不作处理，POCD+DNL组及POCD组在七氟烷麻醉下行单侧

肾切除术。大鼠于麻醉苏醒2 h后灌胃，POCD+DNL组以10 g/（kg·d） DNL水煎剂进行连续灌胃，POCD组与对

照组给予相同体积生理盐水灌胃。依据术后不同灌胃时间每组再分为7 d、14 d两个亚组，每亚组10只。采用

Morris水迷宫观察各组大鼠行为学表现；采用HE染色观察大鼠海马神经元细胞形态变化；采用ELISA法检测大

鼠血清IL-1β、IL-6、TNF-α水平；采用Western blotting检测大鼠海马NF-κB、IκBα蛋白表达。结果　与对照

组及POCD+DNL组比较，POCD组大鼠的逃避潜伏期延长（P <0.05）；大鼠海马HE染色结果显示，与对照组及

POCD+DNL组比较，POCD组海马神经元细胞排列松散，细胞形态不规则，细胞核固缩，染色较深；与对照组

及POCD+DNL组比较，POCD组血清IL-1β、IL-6、TNF-α水平升高（P <0.05）；与对照组及POCD+DNL组

同时间点比较，POCD组海马NF-κB蛋白相对表达量升高（P <0.05）；与对照组及POCD+DNL组同时间点比较，

POCD组海马IκBα蛋白相对表达量降低（P <0.05）。结论　DNL连续灌胃可改善衰老模型大鼠术后认知功能障

碍、减轻神经细胞的损伤程度，降低炎症因子水平，这可能是通过抗炎作用及抑制NF-κB信号通路来减轻神经

炎症、改善术后认知功能障碍。
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Abstract:  Objective To explore the effect and mechanism of Dendrobium nobile lindl on postoperative 

cognitive function in aging model rats.  Methods Sixty 4-month-old male SD rats were selected and subcutaneously 

injected with 10% D-galactose 0.125 g/ (kg·d) on the back of the neck for 42 consecutive days (d) to establish an 
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aging rat model. Then they were randomly divided into control group, treatment group, and model group, with 20 

rats in each group. The control group was not treated with modeling, and the model group and the treatment group 

underwent unilateral nephrectomy under sevoflurane anesthesia. Then, the rats were given intragastric administration 

2 hours (h) after awakening from anesthesia. The treatment group was given the decoction [10 g/ (kg·d) ] of 

Dendrobium nobile lindl for continuous intragastric administration. The model group and the control group were 

given the same volume of normal saline for intragastric administration. According to the different time of gastric 

perfusion after operation, the rats were divided into two subgroups: 7 d and 14 d groups, with 10 rats in each 

subgroup. Morris water maze was used to observe the behavioral performance of the rats in each group. HE staining 

was used to observe the morphological changes of rats' hippocampal neurons. ELISA was used to detect the levels of 

inflammatory factors in rat serum. Western blot was used to detect the expression of NF-κB and IκBα protein in rat 

hippocampus.  Results Compared with the control group and the treatment group, the escape latency of the rats 

from the model group was significantly prolonged (P < 0.05). According to the results of HE staining, compared 

with the control group and the treatment group, the hippocampal neurons in the model group were loosely arranged 

and the cell morphology was irregular. Nucleus was pyknosis with drak staining was detected. Compared with the 

control group and the treatment group, the serum inflammatory factor levels in the model group were significantly 

increased (P < 0.05). Compared with the control group and the treatment group at the same time point, the 

hippocampal NF-κB protein expression of the model group was significantly increased (P < 0.05). Compared with 

the control group and the treatment group at the same time point, the hippocampal IκBα protein expression of the 

model group was significantly decreased (P < 0.05).  Conclusion Continuous intragastric administration of 

Dendrobium nobile lindl can significantly improve postoperative cognitive function damage and reduce nerve 

cellular injury and inflammatory factor levels in aging rats. It may play an important role in reducing 

neuroinflammation and improving postoperative cognitive disorders (POCD) through anti-inflammation and 

inhibition of NF-κB signaling pathway.

Keywords:  postoperative cognitive complications; aging; dendrobium nobile lindl; rats; neuroinflammation

术 后 认 知 功 能 障 碍（postoperative cognitive 

dysfunction, POCD）是指在手术及麻醉后患者出现的

一种神经精神障碍，对患者的学习记忆能力、认

知功能及运动能力有不同程度的影响，尤其在老

年患者中更为常见[1-2]。目前对于 POCD 的确切发病

机制仍不完全清楚，大多数学者认为 POCD 的发生

可能是炎症、氧化应激、自噬障碍、突触功能受

损等多因素综合作用的结果。近来研究显示，在

围手术期认知障碍的患者和动物模型中都发现了

促炎信号分子[3-4]。因此，炎症反应机制在 POCD 中

的作用引起广泛的关注。围手术期伤害性刺激会

导致全身炎症反应，尤其是神经系统的炎症反应，

促炎细胞因子及肿瘤坏死因子表达升高可引起 Tau

蛋白过度磷酸化，促使 β 淀粉样蛋白聚集，胶质细

胞过度激活，神经毒性物质释放，进而改变神经

递质的正常传递及突触可塑性，最终导致 POCD[5]。

值 得 注 意 的 是 ， 神 经 炎 症 和 POCD 的 发 生 与 年 龄

相关[6-7]。

以滋补为特点的中药在防治各种因衰老引起

的神经退行性疾病方面越来越受到重视。现代药

理学发现金钗石斛（dendrobium nobile lindl, DNL）的

化 学 成 分 具 有 保 护 神 经 系 统 、 抗 炎 、 提 高 记 忆 、

抗衰老等多种药理活性，在治疗神经系统功能障

碍方面具有巨大潜力[8-10]。但目前针对 DNL 的研究

主要集中在单一提取物或活性成分方面，而作为

便 利 的 、 公 认 的 、 习 惯 饮 用 的 单 味 中 药 是 否 对

POCD 具有改善作用的研究却鲜有尝试。D-半乳糖

所致的衰老动物模型的理化特征可与自然衰老的

大鼠一致，且该模型复制方法操作简单、效果稳

定[11-12]。因此，本研究选用七氟烷麻醉衰老大鼠行

单侧肾切除术复制 POCD 模型，探讨 DNL 可能与神

经系统炎症反应相关的机制。

1 材料与方法

1.1　实验动物

60 只 4 月 龄 雄 性 SD 大 鼠 ， 体 重（450±20）g，

SPF 级，购于长沙市天勤生物技术有限责任公司

[实验动物生产许可证号：SCXK（湘）2019-0014]。饲
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养 房 内 温 度 维 持 于 22～26 ℃ ，湿 度 维 持 于 45%～

55%，通风良好、环境清洁，昼夜各 12 h 光线变

换，并可自由获得食物和水。本实验经遵义医科

大 学 附 属 医 院 动 物 伦 理 委 员 会 批 准（编 号 ：KLL-

2021-051）。

1.2　主要试剂及仪器

DNL（赤水信天斛满堂药业有限公司，生产许可

证号：黔 20170150，生产批号：190802），D-半乳糖

（北京索莱宝科技有限公司，批号：301K057），七氟

烷 （鲁南贝特制药有限公司，批号：65210304），

肿瘤坏死因子-α（TNF-α）ELISA 检测试剂盒（上海

江莱生物科技有限公司，批号：JL13202），白细胞介

素-1β（IL-1β）ELISA 检测试剂盒（上海江莱生物科

技有限公司，批号：JL20884），白细胞介素-6（IL-6）

ELISA 检测试剂盒（上海江莱生物科技有限公司，批

号：JL20896），核因子 κB（NF-κB）抗体（美国 Abcam

有限公司，批号：ab16502），NF-κB 抑制蛋白 IκBα
抗体（杭州华安生物技术有限公司，批号：ET1611-

15），BCA 蛋白定量试剂盒（北京索莱宝科技有限

公 司 ，批 号 ：20210608）。 MT-200 型 Morrris 水 迷 宫

（中国成都泰盟科技有限公司），-80 ℃超低温冰箱

（中国海尔公司），Drager 麻醉机（中国德尔格医疗

设备有限公司），电子分析天平、低温高速离心机

（美国 Thermo 公司），超纯水净化器、全波长酶标

仪 、ChemiDocTM touchimaging system、电 泳 仪（美 国

BioRad 公司）。

1.3　方法

1.3.1 　 衰老模型复制 　参 考 文 献 及 沿 用 本 课 题

组 前 期 研 究 成 果 [13-14] ， 采 用 10% D- 半 乳 糖 以

0.125 g/（kg·d）注射于大鼠颈背部皮下，连续注射

42 d，注射完成后可成功复制 20 月龄自然衰老模型。

1.3.2 　 实验动物分组 　将 60 只衰老模型大鼠以随

机数字表法分为空白对照组（对照组）、DNL 水煎

剂 治 疗 组（POCD+DNL 组）及 POCD 模 型 组（POCD

组），每组 20 只。对照组不复制 POCD 模型，POCD

组与 POCD+DNL 组在七氟烷麻醉下行单侧肾切除术

进行 POCD 模型复制。

1.3.3 　 POCD 模型复制 　参考文献[15]，POCD 组

与 POCD+DNL 组大鼠术前禁食 12 h，禁饮 2 h，在

自制麻醉诱导箱内用七氟烷诱导 10 min，待翻正反

射消失后视为麻醉生效，仰卧位固定于带有电子

发热垫的手术台，腹部剃毛备皮，手术切口常规 3 遍

碘伏消毒，铺无菌洞巾，于左上腹部行纵行切口

2 cm，逐层进入腹腔游离左肾，于肾蒂远端分别结

扎肾动、静脉，结扎输尿管，完整摘除左肾，止

血，检查无渗血及其他脏器损伤后，用 0 号丝线按

腹膜、肌肉、皮肤逐层缝合。所有手术操作均严

格按照无菌要求进行，手术全程采用大鼠专用麻

醉面罩维持麻醉，监护仪监护大鼠生命体征，维

持 大 鼠 血 氧 饱 和 度 99%～100%， 体 温（36.0±

0.2） ℃。为了确保实验条件的一致性，所有手术均

由同一术者完成。术中及术后全程保暖，维持手

术室室温（24±1） ℃，大鼠翻正反射恢复、可自由

行走后判断为麻醉恢复，将大鼠按分组回笼饲养，

备下一步实验。

1.3.4 　 DNL 水煎剂制备 　称取 DNL 超微粉 300 g，

每 100 g 单独盛放，分别加 4 500、3 600、3 000 mL

超纯水，100 ℃煮 1 h，过滤，抽取 3 次滤液，合并，

浓缩成 150 mL 药液（相当于生药 2 g/mL），整个煎

煮过程耗时 4 h，煎煮完成后 4℃冰箱保存备用，临

用时加热至常温[16-17]。

1.3.5 　 3 组 模 型 大 鼠 的 给 药 方 法 　 POCD 组 与

POCD+DNL 组大鼠于麻醉苏醒 2 h 后灌胃，POCD+

DNL 组按 10 g/（kg·d）DNL 水煎剂连续灌胃，POCD

组与对照组给予相同体积生理盐水连续灌胃。每

组取 10 只，分别灌胃 7 d 和 14 d。

1.3.6 　 Morris 水迷宫实验 　Morris 水 迷 宫 由 圆 形

水 池（直 径 120 cm 、高 60 cm）、可 移 动 平 台（直 径

20 cm、高 30 cm）及图像采集记录系统三部分组成。

将水迷宫平均划分为 4 个象限，依次逆时针命名为

一、二、三、四象限。将可移动平台放置于第三象限中

央处，水池中注水深度至超过移动平台（2.0±0.1）cm，

加入奶粉 600 g 混匀，以肉眼无法直视平台为准。

①定位航行实验：于复制 POCD 模型前进行，每天

训练 4 次，连续测试 5 d；依次从 4 个象限的盆壁中

点处将大鼠背向水池放入水中，记录大鼠从入水到

登上平台时间，即逃避潜伏期，限时 120 s；若大鼠

在 120 s 计时结束时未登上平台，则将其引导至平台

上休息 20 s。②工作记忆实验：于灌胃后第 7、14 天

进行，随机放置平台位置，观察大鼠找到新平台

位置的时间，记录为逃避潜伏期时间。
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1.3.7 　 ELISA法检测血清IL-1β、IL-6、TNF-α的水平 

于灌胃后第 7、14 天 Morris 水迷宫实验结束后，以

1% 戊巴比妥钠 30 mg/kg 经腹腔注射，待大鼠夹尾

反射消失表明麻醉生效。腹主动脉取血，装入抗

凝真空采血管内，3 000 r/min 离心 15 min，取上清

液，置于-80 ℃冰箱冷冻保存备用；ELISA 法检测

血清 IL-1β、IL-6、TNF-α 水平，严格按照 ELISA 试

剂盒说明书操作。

1.3.8 　 HE 染色观察海马细胞形态 　大 鼠 断 头 取

脑，分离右侧脑组织放入 4% 多聚甲醛中固定 24 h，

随后送至遵义医科大学附属医院病理科进行脱水、

包埋、切片。采用二甲苯脱蜡，梯度乙醇脱水，苏木

精染色液染色，盐酸乙醇分化液分化，自来水冲洗

返蓝，伊红染色液染色，乙醇水合，二甲苯透明、封

片、观察。

1.3.9 　 Western blotting 检测海马中 NF-κB、IκBα 蛋

白相对表达量 　大鼠断头取脑，取左侧海马组织，

在 RIPA 裂解缓冲液和蛋白酶抑制剂混合物中匀浆，

4 ℃、13 000 r/min 离心 15 min，取上清液，进行蛋白

定量，制备上样蛋白，电泳、转膜、脱脂牛奶封闭；

随后将膜与相应Ⅰ抗在 4 ℃摇床上孵育过夜。次日

TBST 缓冲液洗涤 3 次后，ECL 发光液曝光，采用

Image J 分析软件进行定量。以 Lamin B 及 GAPDH 为

内参蛋白计算 NF-κB、IκBα 蛋白相对表达量。

1.4　统计学方法

数据分析采用 SPSS 19.0 统计软件，计量资料以

均数±标准差（x±s）表示，比较采用方差分析或重

复测量的方差分析，组间两两比较用 LSD-t 检验或

Dunnett's T3 检验。P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　DNL对衰老模型大鼠术后学习记忆功能的影响

Morris 水迷宫定位航行实验中，随着训练天数

延长，各组大鼠逃避潜伏期呈逐渐缩短且趋于稳

定趋势，提示术前各组大鼠处于同一学习基线水

平上。见图 1。

工 作 记 忆 实 验 中 ， 灌 胃 后 第 7 天 ， 对 照 组 、

POCD+DNL 组 及 POCD 组 的 逃 避 潜 伏 期 分 别 为

（13.93±7.68）、（15.44±6.91）及（27.15±8.76）s， 3

组 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =5.130，P =0.020），

POCD 组大鼠逃避潜伏期延长；灌胃后第 14 天，对

照组、POCD + DNL 组及 POCD 组的逃避潜伏期分

别为（13.58±8.09）、（13.46±9.36）及（24.98±7.74）s，

3 组比较，差异有统计学意义（F =3.701，P =0.049），

POCD 组大鼠逃避潜伏期延长。见图 2。

2.2　DNL 对衰老模型大鼠术后海马神经元细胞形

态的影响

对照组大鼠海马 CA1 区神经元细胞排列紧密、

整齐，细胞形态规则，细胞核清晰可见，胞质清

楚（见图 3A、D）。POCD+DNL 组大鼠海马 CA1 区神

经元部分细胞排列紊乱，少量细胞核固缩，染色

较 POCD 组 均 匀（见 图 3B、E）。 POCD 组 大 鼠 海 马

CA1 区神经元细胞排列松散，细胞形态不规则，细

胞核固缩，染色较深（见图 3C、F）。

2.3　DNL对衰老模型大鼠血清IL-1β、IL-6、TNF-α
的影响

灌胃后第 7 天和第 14 天，对照组、POCD+DNL 组

及 POCD 组的 IL-1β、IL-6、TNF-α 水平比较，差异有

统计学意义（P <0.05），POCD 组较对照组及 POCD+

DNL 组均升高。见表 1 和图 4。

2.4　DNL 对衰老模型大鼠术后海马 NF-κB、IκBα
蛋白表达的影响

灌 胃 后 第 7 天 ， 对 照 组 、 POCD+DNL 组 及

POCD 组海马 NF-κB、IκBα 蛋白相对表达量比较，

差异有统计学意义（P <0.05），POCD 组海马 NF-κB
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图1　大鼠定位航行实验中逃避潜伏期的变化趋势
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      †： 与对照组及 POCD+DNL 组同时间点比较，P <0.05。

图2　3组衰老模型大鼠灌胃后的逃避潜伏期比较
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蛋 白 相 对 表 达 量 较 对 照 组 及 POCD+DNL 组 升 高 ，

IκBα 蛋白相对表达量较对照组及 POCD+DNL 组降

低 ； 灌 胃 后 第 14 天 ， 对 照 组 、 POCD+DNL 组 及

POCD 组 的 海 马 NF- κB、 IκBα 蛋 白 相 对 表 达 量 比

较，差异有统计学意义 （P <0.05），POCD 组海马

NF-κB 蛋白相对表达量较对照组及 POCD+DNL 组

升 高 ， IκBα 蛋 白 相 对 表 达 量 较 对 照 组 及 POCD+

DNL 组降低。见表 2 和图 5、6。

     A    B C

     D    E F

        A：对照组第 7 天海马 CA1 区神经元细胞； B：POCD+DNL 组第 7 天海马 CA1 区神经元细胞； C：POCD 组第 7 天海马 CA1 区神经元细胞；

D：对照组第 14 天海马 CA1 区神经元细胞； E：POCD+DNL 组第 14 天海马 CA1 区神经元细胞； F：POCD 组第 14 天海马 CA1 区神经元细胞。

红色圆圈为各组大鼠海马 CA1 区神经元细胞。

图3　3组衰老模型大鼠灌胃后第7天、第14天海马CA1区神经元细胞形态　（HE×200）

表1　3组衰老模型大鼠灌胃后第7天、第14天血清IL-1β、IL-6、TNF-α水平比较 （n =10， pg/mL， x±s）

组别

对照组

POCD + DNL 组

POCD 组

F 值

P 值

第 7 天

IL-1β
4.04±0.56

5.52±0.63†

6.85±0.56

34.834

0.000

IL-6

14.98±1.33

18.79±2.61†

22.35±2.61

21.052

0.000

TNF-α
36.99±5.56

39.58±4.97†

50.50±6.04

13.651

0.000

第 14 天

IL-1β
4.52±1.00

4.82±1.04†

6.94±1.06

12.986

0.000

IL-6

14.29±1.17

20.23±3.29†

26.66±1.26

49.933

0.000

TNF-α
36.50±4.56

38.32±5.54†

54.54±3.90

26.602

0.000

注： †与 POCD 组比较，P <0.05。
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图4　3组衰老模型大鼠灌胃后第7天、第14天血清IL-1β、IL-6、TNF-α水平比较
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3 讨论

POCD 作为术后常见的中枢神经系统并发症，

在老年患者术后 1 周发生率高达 25.5%[2]。POCD 不

仅延长患者住院时间、降低术后生活质量，术后

并发症和死亡率也随之增加，给家庭照护及社会

公共资源带来沉重负担[18]。目前临床上针对 POCD

的治疗手段有限，因此，探寻 POCD 的发病机制、

降低其发生率及寻找一种有效的方法进行预防和

治疗已成为目前临床麻醉工作中所面临的重要挑

战。近来研究表明，DNL 能够通过降低 Aβ 含量、

抑制 Tau 蛋白磷酸化等起到神经系统保护、抗炎、

提高记忆、抗衰老等作用[19-20]。

Morris 水 迷 宫 实 验 检 测 啮 齿 动 物 学 习 记 忆 能

力、空间定位导航能力被认为是行为学研究的经

典实验，被广泛应用在学习记忆、海马研究、老

年痴呆等多个领域[21]。术前进行定位航行实验可反

映大鼠获取空间定位信息的能力，评测大鼠术前

学习记忆能力；术后进行工作记忆实验则反映大

鼠术后的新学习能力和瞬时记忆能力[22]。本研究结

果显示，POCD 组在灌胃后第 7 天及第 14 天 Morris

水 迷 宫 工 作 记 忆 实 验 中 逃 避 潜 伏 期 明 显 延 长 ，

POCD + DNL 组在 Morris 水迷宫工作记忆实验中逃

避潜伏期明显缩短。POCD 组在灌胃后第 14 天较灌

胃后第 7 天的逃避潜伏期缩短，但与对照组比较，

逃避潜伏期延长，提示经过手术及麻醉后第 14 天

衰老模型大鼠仍存在学习记忆能力的损害。此前

也曾有报道通过麻醉复合手术复制的 POCD 动物模

型术后认知功能改变最长可到术后 30 d[23]。而中药

药效发挥是一个缓慢起效的过程，达到所需药效

需要一定作用时间[24]。基于以上结果，本研究推测

利用麻醉复合手术复制的 POCD 动物模型，或许可

为 今 后 利 用 中 药 研 究 POCD 提 供 良 好 、 稳 定 的

POCD 动物模型。

大脑海马组织位于丘脑和内侧颞叶之间，参

与 构 成 大 脑 边 缘 系 统 ， 主 要 负 责 机 体 定 向 记 忆 、

记忆存储和认知功能[25]，如损害海马内神经元，则

会影响机体学习记忆进程并最终导致认知功能的

损伤[26]。研究证实 POCD 引起的脑损伤会激活星形

胶质细胞，而被激活的星形胶质细胞能释放大量

炎症因子进而导致神经细胞的损伤[27]。对于脑损伤

后神经细胞损害程度的甄别，形态学改变被认为

NF-κB

Lamin B

IκBα

GAPDH

75 kD

64 kD

39 kD

36 kD

1        2        3        4         5        6

1：对照组第 7 天； 2：对照组第 14 天； 3：POCD+DNL 组第 7 天； 

4：POCD+DNL 组第 14 天； 5：POCD 组第 7 天； 6：POCD 组第 14 天。

图5　3组衰老模型大鼠灌胃后第7天、第14天海马

NF-κB、IκBα蛋白的表达

表2　3组衰老模型大鼠灌胃后第7天、第14天海马

NF-κB、IκBα蛋白相对表达量比较 （n =10， x±s）

组别

对照组

POCD+DNL 组

POCD 组

F 值

P 值

第 7 天

NF-κB

0.60±0.08

0.61±0.15†

1.18±0.21

28.434

0.000

IκBα
1.20±0.29

1.22±0.31†

0.49±0.12

15.388

0.000

第 14 天

NF-κB

0.60±0.09

0.62±0.16†

0.96±0.14

14.162

0.000

IκBα
1.23±0.48

1.21±0.32†

0.45±0.24

9.085

0.003

注： †与 POCD 组比较， P <0.05。
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图6　3组衰老模型大鼠灌胃后第7天、第14天海马

NF-κB、IκBα蛋白相对表达量比较
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是当前最佳诊断依据[28]。为了证实 DNL 能够减轻

POCD 所致神经细胞的损伤程度，在行为学实验结

束后使用光学显微镜对各组大鼠脑组织的海马神

经元细胞进行观察。结果显示，不论在术后第 7 天

还是第 14 天，对照组大鼠海马 CA1 区神经元细胞

排列紧密、整齐，细胞形态规则，细胞核清晰可

见，胞质清楚；POCD+DNL 组部分细胞排列紊乱，

少量细胞核固缩，染色较均匀。POCD 组海马神经

元细胞排列松散，细胞形态不规则，细胞核固缩，

染色较深。以上研究结果表明，手术及麻醉可造

成衰老模型大鼠海马神经元细胞的破坏，经 DNL

连 续 灌 胃 可 减 少 衰 老 大 鼠 海 马 区 神 经 元 细 胞 的

损伤。

目前研究证实 POCD 的发生发展主要与神经炎

症、氧化应激、β⁃淀粉样蛋白和磷酸化 Tau 蛋白等

因素密切相关，其中神经炎症的机制研究逐渐受

到重视[29]。来自动物实验的大量数据表明，外界刺

激因素 （如：外伤、手术等） 可诱发外周炎症反

应，产生大量炎症因子；炎症因子跨过血脑屏障

进入中枢神经系统，引起中枢炎症反应，释放 IL-

1β、IL-6、TNF-α 等细胞因子，从而引起 Tau 蛋白

过度磷酸化，促使 β 淀粉样蛋白聚集、胶质细胞过

度激活及神经毒性物质释放，使神经元和神经突

触受到损害，最终导致 POCD 的发生[30-31]。本研究

结 果 显 示 ， POCD 组 IL-1β、 IL-6、 TNF- α 水 平 较

POCD+DNL 组和对照组升高，提示经历手术和麻醉

刺激会引起衰老模型大鼠体内神经系统的炎症反

应，但经 DNL 水煎剂治疗后，衰老模型大鼠术后

血清炎症因子水平降低，说明 DNL 能有效降低炎

症因子水平，发挥改善神经炎症的作用。

NF-κB 信号通路是机体炎症反应网络系统中

参与调控多种细胞因子及炎症介质释放和活性的

重 要 分 子 通 路 ， 在 炎 症 反 应 的 调 控 中 起 核 心 作

用[32]。其中，NF-κB、IκBα 是 NF-κB 信号通路中

的重要蛋白[33-34]。本研究结果也表明，术后第 7 天

及第 14 天，POCD 组 NF-κB 蛋白表达较 POCD+DNL

组和对照组上调，IκBα 蛋白表达下降，提示麻醉

复合手术激活衰老模型大鼠海马 NF-κB 信号通路，

而经 DNL 水煎剂连续灌胃后，衰老模型大鼠海马

NF-κB 蛋白表达下降，IκBα 蛋白表达上调，提示

DNL 水煎剂可通过抑制 NF-κB 信号通路，抑制炎

症反应，改善 POCD。

综上所述，DNL 水煎剂连续灌胃可明显减少

衰老模型大鼠术后认知功能的损害、减轻神经细

胞的损伤程度，降低炎症因子的水平。DNL 水煎剂

可能通过抗炎作用及抑制 NF-κB 信号通路，发挥

减轻神经炎症、改善 POCD 的功效。
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