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学习记忆能力减退是老年人群常见的退行性疾病，

多因年龄增长所致中枢神经系统功能障碍，主要涉及胆

碱类神经递质表达异常、自由基损伤、氧化应激和胆固

醇代谢紊乱等犤１－３犦。学习记忆障碍的治疗机制可能包括

抑制乙酰胆碱的表达、抗氧化、清除自由基、保护神经元

等多种途径犤４－５犦。线粒体是参与能量代谢的主要器官，

主要通过氧化磷酸化和调节细胞的呼吸功能为脑内神

经元提供能量。学习记忆能力还可能与线粒体的结构和

功能正常与否密切相关犤６犦。开心散源自唐代孙思邈的

《备急千金要方》，由人参、茯苓、远志、石菖蒲组方，是临

床用于益智健脑的基本方，可明显改善抑郁和痴呆患者

的学习记忆能力犤７－８犦。本研究中探讨了开心散对学习记

忆能力的改善作用与线粒体结构和功能的关系，为研究

其对老年患者学习记忆能力的改善作用机制提供参考。

现报道如下。

１ 材料与方法

１．１ 仪器、试药与动物
仪器：Ｍｏｒｒｉｓ水迷宫（上海移数信息科技有限公司）；

３Ｋ１５型低温离心机（美国Ｓｉｇｍａ公司）；ＡＢＪ２２０－４Ｍ型
电子天平（ＫＥＲＮ＆ＳｏｈｎＧＭｂＨ公司，精度为万分之一）；
１４２０－０１２型多功能酶标仪（美国ＰｅｒｋｉｎＥｌｍｅｒ公司）。

试药：人参（批号为 １９０６０３０４），远志（批号为
１９０７２００１），茯苓（批号为 １９０５２１０１），石菖蒲（批号为
１９０５２９０１），均购自北京同仁堂药材有限公司，经中国人

开心散对快速老化小鼠学习记忆能力和线粒体功能的影响

周小江 １，王 瑾 ２，董宪 ３，胡 园 １，刘 屏 １△

（１．中国人民解放军总医院临床药理研究室，北京 １００８５３； ２．山西中医药大学，山西 晋中 ０３０６１９；
３．首都医科大学宣武医院药物研究室，北京 １０００５３）

摘要：目的 探讨开心散对快速老化小鼠学习记忆能力和线粒体功能的影响。方法 采用 Ｍｏｒｒｉｓ水迷宫实验检测开心散对快速老化小
鼠学习记忆能力的影响，计算并比较小鼠脑线粒体呼吸功能、活性氧（ＲＯＳ）和三磷酸腺苷牗ＡＴＰ牘含量、膜肿胀度、膜电位的影响。
结果 ３．５７０ｇ／ｋｇ和１．７８５ｇ／ｋｇ的开心散均可显著降低 ＳＡＭＰ８小鼠的逃避潜伏期及运动总路程，且对 ＳＡＭＰ８小鼠的逃避潜伏期及
运动总路程的影响无显著差异。１．７８５ｇ／ｋｇ的开心散降低 ＳＡＭＰ８小鼠脑线粒体 ＲＯＳ含量和线粒体膜肿胀度，并提高 ＳＡＭＰ８小鼠脑线
粒体呼吸控制指数（ＲＣＲ）、磷氧化比值（ＡＤＰ／Ｏ）、ＡＴＰ含量和线粒体膜电位，改善线粒体氧化磷酸化水平和呼吸功能。结论 １．７８５ｇ／ｋｇ
的开心散可明显改善 ＳＡＭＰ８小鼠在行为学上的学习记忆功能障碍和脑线粒体结构功能异常。
关键词：开心散；快速老化小鼠；学习记忆能力；线粒体功能
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·实验研究·
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民解放军总医院刘屏研究员鉴定为正品；石杉碱甲（上

海复旦复华药业有限公司，批号为１３０５０１）；ＢＣＡ蛋白定
量试剂盒（普利莱基因技术有限公司）；ＣｅｌｌＴｉｔｅｒ－ＧｌｏＴＭ

发光法细胞活力检测试剂盒（普洛麦格生物技术有限

公司）。

动物：５月龄健康的ＳＰＦ级雄性ＳＡＭＰ８小鼠３０只，
ＳＡＭＲ１小鼠 １０只，饲养于 ＳＰＦ级动物房，均由中国医
学科学院药用植物研究所提供，动物许可证编号为

ＳＣＸＫ（京）２０１９－００１０。
１．２ 方法
１．２．１ 开心散浸膏制备

按处方称取人参 ２２２ｇ，茯苓 ２２２ｇ，石菖蒲 １４８ｇ，
远志１４８ｇ。人参用６０％乙醇加热回流，提取４次，每次
１ｈ，提取完后合并提取液，过滤，备用，药渣备用；石菖
蒲加６倍蒸馏水浸泡１２ｈ，提取挥发油８ｈ，再加等量乙
醇制成 ５０％油醇溶液，备用；石菖蒲药渣、人参药渣与
茯苓、远志加水７．４Ｌ混合，再提取３次，每次１ｈ，合并
提取液，浓缩，加 ５０％乙醇，放 ４℃冰箱冷藏，过夜。过
夜后过滤提取液，再与人参提取液合并，乙醇回收，浓

缩，减压干燥，即得开心散浸膏提取物。１ｇ浸膏粉相当
于生药７．１４ｇ。
１．２．２ 动物分组及给药

１０只 ＳＡＭＲ１小鼠作为对照组（ＳＡＭＲ１组），３０只
ＳＡＭＰ８雄性小鼠随机分为模型组（ＳＡＭＰ８组）、开心散
给药组（ＫＸＳ组）和阳性药组（ＨｕｐＡ组），每组１０只。小
鼠正常饲养３ｄ，适应实验室环境后，ＫＸＳ组小鼠灌胃给
予开心散犤按生药量 ３．５７０，１．７８５，０．８９２ｇ／（ｋｇ·ｄ）给
药犦，ＨｕｐＡ组小鼠灌胃给予石杉碱甲０．０５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），
每日１次，按每 １０ｇ体质量０．１ｍＬ给药，ＳＡＭＲ１组和
ＳＡＭＰ８组灌胃给予等体积蒸馏水。
１．２．３ Ｍｏｒｒｉｓ水迷宫定位航行训练及测试

Ｍｏｒｒｉｓ水迷宫实验是用于研究和评价学习记忆的
首选经典实验。于安静、避光环境里操作，水迷宫是一个

黑色圆柱形容器，内部放置一个圆形平台，平台位于水

迷宫的第四象限。小鼠适应环境 ３ｄ后，开始 Ｍｏｒｒｉｓ水
迷宫实验训练，共４ｄ。训练时，向水迷宫里注入温水，没
过平台１～２ｃｍ，再倒入墨汁，避免小鼠能看到平台。将
小鼠从平台对侧象限轻轻放入，同时计时 ６０ｓ，记录小
鼠从放入水中到爬上平台所用时间（即逃避潜伏期），如

果小鼠６０ｓ内未找到平台，指引小鼠爬到平台，并在平
台上停留３０ｓ。训练结束后，第５天进行正式实验，分别
记录每只小鼠的逃避潜伏期、总路程和第三象限路程，

如果 ６０ｓ内小鼠未找到平台，则潜伏期记为６０ｓ。给药
３个月后同样方法进行水迷宫测试。
１．２．４ 脑线粒体功能研究

溶液配制：牗１牘分离缓冲液。２５０ｍｍｏｌ／Ｌ葡萄糖，

１０ｍｍｏｌ／ＬＴｒｉｓ－ＨＣｌ，１ｍｍｏｌ／ＬＥＤＴＡ，０．２％ ＢＳＡ，ｐＨ
７．４。分装后存于 －２０℃。牗２牘呼吸缓冲液。２２５ｍｍｏｌ／Ｌ
葡萄糖，５ｍｍｏｌ／ＬＫＨ２ＰＯ４，１０ｍｍｏｌ／ＬＴｒｉｓ，１０ｍｍｏｌ／Ｌ
ＫＣｌ，０．２ｍｍｏｌ／ＬＥＤＴＡ，１００ｍｇ／ＬＢＳＡ，ｐＨ７．４。分装后
存于－２０℃。牗３牘复合体Ⅰ底物。２ｍｏｌ／Ｌ的 Ｌ－谷氨酸
钠，１ｍｏｌ／Ｌ的 Ｌ－苹果酸，各加入 ５μＬ（１ｍＬ反应体
系），终浓度分别为１０ｍｍｏｌ／Ｌ和５ｍｍｏｌ／Ｌ。牗４牘二磷酸
腺苷牗ＡＤＰ牘。０．０５ｍｏｌ／Ｌ的 ＡＤＰ，加入 ５μＬ（１ｍＬ反应
体系），终浓度为２５０μｍｏｌ／Ｌ，分装后存于－８０℃。

脑线粒体提取：水迷宫测试结束后，使用梯度离心

法提取ＳＡＭＰ８小鼠的脑线粒体犤４犦。小鼠颈椎脱臼处死，

在冰袋上迅速取出脑组织，放入盛有冰冷缓冲液的器皿

中，去除小脑、脑干及血管，用缓冲液冲洗 ３次，滤纸吸
干，称质量，剪碎。将脑组织碎块加入预冷的匀浆器中，

按 １０ｍＬ／ｇ脑组织加预冷的分离缓冲液，冰上手动匀
浆 １０次，制得匀浆液。４℃及 ７００ｇ离心 １０ｍｉｎ，取上
清液，以４℃及１００００ｇ离心１０ｍｉｎ，取沉淀，所得沉淀即
为线粒体。再往沉淀加分离缓冲液，４℃及 １００００ｇ离
心 １０ｍｉｎ，得到较纯净的线粒体。线粒体沉淀加分离缓
冲液制备线粒体悬液，调节线粒体蛋白质量浓度至

２０～２５ｇ／Ｌ。整个脑线粒体的提取制备过程应保持低
温，尽量降低脑线粒体的损伤。

脑线粒体呼吸功能测定：使用 Ｃｌａｒｋ氧电极法，检
测各组小鼠脑线粒体呼吸功能。反应条件为水温

３０℃，反应体系体积 １ｍＬ。首先，使用搅拌 １ｈ的双蒸
水和加无水亚硫酸钠的双蒸水分别对电极进行 １００％
和０氧校正。然后将适量线粒体呼吸介质加入反应体系
中 ２ｍｉｎ至空气饱和，加线粒体蛋白 １ｍｇ，２ｍｉｎ后加
１０μＬ外源反应底物（１０ｍｍｏｌ／Ｌ谷氨酸钠和５ｍｍｏｌ／Ｌ
苹果酸的１∶１混合物）测定ＮＡＤＨ呼吸链；进入Ⅱ态呼
吸。加５μＬ２５０μｍｏｌ／ＬＡＤＰ，进入Ⅲ态呼吸；ＡＤＰ充分
反应后进入Ⅳ态呼吸。

观察记录线粒体氧耗曲线，计算氧化磷酸化各参数。

磷氧化比值犤ｎ（Ｐ）／ｎ（Ｏ）犦＝ｎ（ＡＤＰ／ｎｍｏｌ）／ｎ（Ｏ／ｎｍｏｌ）
Ⅲ态呼吸速率（Ｖ３）＝ｎ（Ｏ／ｎｍｏｌ）／ｔ（ｍｉｎ）／ｍｐｒｏｔｅｉｎ牗ｍｇ）
Ⅳ态呼吸速率（Ｖ４）＝ｎ）（Ｏ／ｎｍｏｌ）／ｔ（ｍｉｎ）／ｍｐｒｏｔｅｉｎ牗ｍｇ）
呼吸控制指数（ＲＣＲ）＝Ｖ３／Ｖ４
氧化磷酸化效率（ＯＰＲ）＝Ｖ３×ｎ（ＡＤＰ）／ｎ（Ｏ）
式中，ｎ（Ｐ）为每次加入 ＡＤＰ的量；ｎ（Ｏ）为消耗的

氧原子量；ｔ为时间；ｍｐｒｏｔｅｉｎ为加入的线粒体蛋白量；Ｖ３
为加入外源底物和ＡＤＰ后的呼吸速率；Ｖ４为ＡＤＰ耗竭
时的呼吸速率。

脑线粒体活性氧（ＲＯＳ）测定：使用荧光探针（ＤＣＦＨ－ＤＡ）
测定ＲＯＳ含量。ＤＣＦＨ－ＤＡ浓度１０μｍｏｌ／Ｌ，与各线粒体
分别混合，孵育 ６０ｍｉｎ，于激发波长 ４８８ｎｍ，发射波长
５２７ｎｍ波长处采用酶标仪测定荧光强度。无荧光的

·实验研究·
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Ａ．潜伏期 Ｂ．总路程 Ｃ．平台所在象限路程百分比 Ｄ．脑线粒体 ＲＯＳ Ｅ．脑线粒体 ＡＴＰ
Ｆ．脑线粒体膜肿胀度 Ｇ．脑线粒体膜电位

注：与 ＳＡＭＲ１组相比，＃Ｐ＜０．０５，＃＃Ｐ＜０．０１；与ＳＡＭＰ８组相比，Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１。
图１ 开心散对快速老化小鼠逃避潜伏期、平台所在象限总路程和路程百分比及线粒体功能的影响牗ｎ＝１０牘

潜伏期 ／ｓ
８０
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Ｈｕ
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０ｇ
／ｋｇ
牘
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牘
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８９
２ｇ
／ｋｇ
牘

ＳＡ
ＭＲ
１

Ｈｕ
ｐＡ

ＳＡ
ＭＰ
８

ＫＸ
Ｓ牗
３．
５７
０ｇ
／ｋｇ
牘

ＫＸ
Ｓ牗
１．
７８
５ｇ
／ｋｇ
牘

ＫＸ
Ｓ牗
０．
８９
２ｇ
／ｋｇ
牘
组别

平台所在象限路程百分比 ／％

组别

８０

６０

４０

２０

０

总路程 ／ｃｍ

ＳＡ
ＭＲ
１

Ｈｕ
ｐＡ

ＳＡ
ＭＰ
８

ＫＸ
Ｓ牗
３．
５７
０ｇ
／ｋｇ
牘

ＫＸ
Ｓ牗
１．
７８
５ｇ
／ｋｇ
牘

ＫＸ
Ｓ牗
０．
８９
２ｇ
／ｋｇ
牘
组别

２５００

２０００

１５００

１０００

５００

０

ＤＣＦＨ－ＤＡ氧化生成荧光物质ＤＣＦ的速率与活性氧含
量成正比。

脑线粒体 ＡＴＰ含量测定：取 １００μＬ质量浓度为
１．０ｍｇ／ｍＬ的线粒体匀浆液，加１００μＬＣｅｌｌＴｉｔｅｒ－ＧｌｏＴＭ

发光法细胞活力检测试剂盒检测液，放置 １０ｍｉｎ，采用
化学发光法测定ＡＴＰ含量。

脑线粒体膜肿胀度测定：将线粒体加入反应缓冲

液，制成质量浓度为 ２５０μｇ／ｍＬ、体积为 ２００μＬ的溶
液，摇匀，滴加到酶标板中（２５℃，５２０ｎｍ），测定１０ｍｉｎ
内吸光度值的变化，试验以吸光度的减少值作为线粒体

肿胀度的指标。

脑线粒体膜电位测定：小鼠脑线粒体膜电位的测定

采用９６孔黑色板，每孔加入１μＬ１ｍｍｏｌ／ＬＲｈｏｄａｍｉｎ１２３
和 １５０μＬ膜电位缓冲液，３７℃下测定荧光值（激发波
长为 ５０３ｎｍ，发射波长为 ５２７ｎｍ），再加入 ５０μＬ线粒
体混匀，同条件下检测脑线粒体摄取后的荧光值。脑线

粒体膜电位计算公式如下，（Δψ＝６１．５４ｌｏｇ犤Ｒｈ１２３犦ｉｎ／
犤Ｒｈ１２３犦ｏｕｔ（３７℃）犤９犦。
１．３ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析，计量资料以均数±
标准差（Ｘ±ｓ）表示，组间比较采用单因素方差分析
（ＡＮＯＶＡ）。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２ 结果

２．１ 对ＳＡＭＰ８小鼠学习能力的影响
逃避潜伏期：前 ４ｄ的训练期中，４组 ＳＡＭ小鼠的

平均逃避潜伏期均呈下降趋势，表明各组小鼠寻找平台

的能力在 ４ｄ的学习训练中均得到了提高。第 ５天，
ＳＡＭＰ８组小鼠的逃避潜伏期明显长于ＳＡＭＲ１组，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；３．５７０ｇ／ｋｇ和 １．７８５ｇ／ｋｇ
的开心散和石杉碱甲均能显著降低小鼠的逃避潜伏期，

与 ＳＡＭＰ８组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。详见
图１Ａ。

平台所在象限总路程及路程百分比：在前４ｄ的训
练期中，各组小鼠的平台所在象限总路程均呈下降趋

势，表明各组小鼠对于平台位置的记忆均有提高。第

５天，ＳＡＭＰ８组小鼠运动总路程长于 ＳＡＭＲ１组，
３．５７０ｇ／ｋｇ和１．７８５ｇ／ｋｇ的开心散和石杉碱甲均能降
低小鼠运动的总路程，同时增加 ＳＡＭＰ８组小鼠在平台
所在象限路程的百分比，与ＳＡＭＰ８组比较，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）。详见图１Ｂ及图１Ｃ。
２．２ 对ＳＡＭＰ８小鼠线粒体功能的影响

线粒体呼吸功能：与 ＳＡＭＲ１组小鼠相比，ＳＡＭＰ８
小鼠Ⅳ态呼吸耗氧无显著变化，脑线粒体Ⅲ态呼吸快速
耗氧，呼吸明显降低，ＲＣＲ、磷氧化比值（ＡＤＰ／Ｏ）显著

·实验研究·
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组别

ＳＡＭＲ１组

ＳＡＭＰ８组

ＫＸＳ组

剂量（ｇ／ｋｇ）

１．７８５

Ｖ３犤ｎｍｏｌ／牗ｍｉｎ·ｍｇ牘犦

１４７±１９
１０５±１０＃

１３５±２３

Ｖ４犤ｎｍｏｌ／牗ｍｉｎ·ｍｇ牘犦

３２±３．６
３５±４．２
３４±３．８

ＲＣＲ
５．１７±０．２１
３．９６±０．３５＃

４．８５±０．２６

ＡＤＰ／Ｏ
１．５４±０．３１
１．１７±０．１６＃

１．４８±０．４３

注：以 Ｌ－谷氨酸和 Ｌ－苹果酸为底物；与 ＳＡＭＲ１组相比，
＃Ｐ＜０．０５；与ＳＡＭＰ８组相比，Ｐ＜０．０５。

表１ 开心散对 ＳＡＭＰ８小鼠脑线粒体呼吸功能的影响
（Ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

降低（Ｐ＜０．０５）。１．７８５ｇ／ｋｇ的开心散能提高 ＳＡＭＰ８
小鼠脑线粒体ＲＣＲ，ＡＤＰ／Ｏ，改善线粒体氧化磷酸化水
平和呼吸功能。详见表１。

线粒体 ＲＯＳ：与 ＳＡＭＲ１组比较，ＳＡＭＰ８组小鼠
脑线粒体的 ＤＣＦ荧光值明显增加，提示 ＳＡＭＰ８组
小鼠线粒体内 ＲＯＳ含量显著增加，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０１）。１．７８５ｇ／ｋｇ的开心散能显著降低 ＳＡＭＰ８组
小鼠脑线粒体ＲＯＳ含量，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
详见图１Ｄ。

线粒体 ＡＴＰ含量：与 ＳＡＭＲ１组相比，ＳＡＭＰ８组小
鼠脑线粒体中ＡＴＰ含量明显降低（Ｐ＜０．０１），表明线粒
体能量合成减少。１．７８５ｇ／ｋｇ的开心散能明显增加
ＳＡＭＰ８组小鼠脑线粒体ＡＴＰ含量，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。详见图１Ｅ。

线粒体膜肿胀度：与 ＳＡＭＲ１组相比，ＳＡＭＰ８组小
鼠脑线粒体的膜肿胀度明显增加（Ｐ＜０．０１），表明脑线
粒体结构受到严重损伤。１．７８５ｇ／ｋｇ的开心散能显著降
低 ＳＡＭＰ８组小鼠脑线粒体膜肿胀度，差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０５）。详见图１Ｆ。

线粒体膜电位：与 ＳＡＭＲ１组相比，ＳＡＭＰ８组小鼠
脑线粒体的膜电位显著降低（Ｐ＜０．０５），表明线粒体质
子泵功能受到影响，结构受到损伤。１．７８５ｇ／ｋｇ的开心
散能提高 ＳＡＭＰ８组小鼠脑线粒体膜电位，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）。详见图１Ｇ。
３ 讨论

学习记忆障碍是老年人常见退行性疾病，是阿尔兹

海默症、抑郁症等神经系统疾病常见的临床表现。随着

人口老龄化，学习记忆障碍患者人数也日益增加。研究

发现，线粒体功能障碍及结构损伤、线粒体分布异常、突

触结构和功能损坏，线粒体能量代谢下降均与学习记忆

能力下降密切相关犤９犦。因此，线粒体功能异常可能是引

起学习记忆能力下降的一个重要因素。

本研究中采用 ＳＡＭＰ８小鼠研究开心散对 ＳＡＭ小
鼠学习记忆能力和线粒体功能的影响。快速老化模型小

鼠（ＳＡＭ）是由日本竹田俊男教授培育出来的一种具备
稳定老化病态特征的衰老型小鼠，其中 ＳＡＭＰ８是快速
老化系，其学习记忆及认知功能随着年龄的增长呈快速

衰退趋势，中枢神经系统如海马、皮层等发生病理改变，

ＳＡＭＰ８被认为是与年龄有关的学习和记忆障碍的一个
有用的动物模型犤１０犦。海马区是大脑的一个重要区域，在

正常衰老和各种神经退行性疾病过程中，海马与认知能

力下降有关犤１１犦。Ｍｏｒｒｉｓ水迷宫实验结果显示，与同月龄
ＳＡＭＲ１相比，ＳＡＭＰ８小鼠逃避潜伏期更长，总路程更
长，平台所在象限路程百分比更短，表现出 ＳＡＭＰ８小
鼠对平台位置等的记忆不清楚，学习记忆能力障碍。

３．５７０ｇ／ｋｇ和 １．７８５ｇ／ｋｇ的 ＫＸＳ组可显著缩短
ＳＡＭＰ８小鼠的逃避潜伏期，提高小鼠在平台所在象限
运动路程的百分比，提高小鼠学习记忆能力。２个质量
浓度的开心散对ＳＡＭＰ８小鼠的逃避潜伏期及运动总路
程的影响无显著差异，故采用 １．７８５ｇ／ｋｇ的开心散进
行线粒体结构和功能的研究。

ＲＣＲ是线粒体Ⅲ态呼吸与Ⅳ态呼吸的比值，提示
线粒体的完整状况，可衡量氧化磷酸化效率，ＡＤＰ／Ｏ越
接近其理论值，表明生成ＡＴＰ的能力越强犤１２犦。本研究结

果显示，开心散可显著升高 ＳＡＭＰ８小鼠脑线粒体 ＲＣＲ
和ＡＤＰ／Ｏ，对ＳＡＭＰ８小鼠脑线粒体呼吸功能异常有明
显的改善作用。线粒体通透性转运孔道是线粒体内外膜

之间的蛋白复合体，通过调节基质中的离子和电荷，维

持线粒体内环境的稳态，确保氧化磷酸化的正常进行犤１３犦。

线粒体膜肿胀度反映了线粒体通透性转运孔道的开放

程度，能直接提示线粒体结构异常犤１４犦。ＳＡＭＰ８组小鼠脑
线粒体膜肿胀度明显增加，膜电位显著降低，提示

ＳＡＭＰ８组小鼠线粒体结构受到了严重损伤；开心散能
有效抑制膜肿胀度，提高膜电位，保证氧化磷酸化的正

常进行。线粒体是细胞内产生 ＲＯＳ的最主要结构，因此
线粒体也最易因氧化应激而损伤 犤１５犦。研究发现，与

ＳＡＭＰ８组小鼠相比，ＫＸＳ组小鼠脑线粒体 ＡＴＰ合成能
力增强，ＲＯＳ水平降低。表明开心散可能是通过改善海
马区细胞内线粒体功能障碍改善ＳＡＭＰ８小鼠学习记忆
能力下降的。

综上所述，开心散可明显改善 ＳＡＭＰ８组小鼠学习
记忆功能障碍和脑线粒体结构功能异常，其作用机制可

能是通过降低ＲＯＳ损伤、抑制线粒体膜肿胀度、提高线
粒体膜电位等途径，保护线粒体结构功能的完整，确保

神经细胞有充足的能量完成正常生理功能。
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