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基于网络药理学探讨麦角硫因抗 D-半乳糖诱导氧

化损伤的作用机制 

刘晶晶 1, 刘树森 2, 李思琪 2, 王  锐 3, 徐蓓蕾 2*, 刘  静 1* 

(1. 中国食品药品检定研究院, 北京  100050; 2. 哈尔滨商业大学中药学院, 哈尔滨  150000;  
3. 哈尔滨市口腔医院, 哈尔滨  150028) 

摘  要: 目的  评估麦角硫因对 D-半乳糖(D-galactose, D-gal)诱导的大鼠氧化损伤的保护作用, 并探讨其潜

在作用机制。方法  采用腹腔注射 D-gal (200 mg/kg)连续 6 周建立大鼠氧化损伤模型。SD 雄性大鼠随机分为

5 组: 空白组腹腔注射生理盐水, 模型组及麦角硫因低(EGT-L, 1.4 mg/kg)、中(EGT-M, 2.8 mg/kg)、高剂量组

(EGT-H, 5.6 mg/kg)腹腔注射 D-gal。自第 3~6 周, 各给药组每日灌胃麦角硫因, 空白组与模型组灌胃等体积生

理盐水, 连续 4 周。采用比色法检测大鼠血液和肝脏中脂质氧化产物标志物丙二醛(malondialdehyde, MDA)、

蛋白质氧化产物标志物蛋白质羰基、抗氧化物质还原型谷胱甘肽(glutathione, GSH)和抗氧化酶标志物过氧化

氢酶(catalase, CAT)、超氧化物歧化酶(superoxide dismutase, SOD)的水平。采用网络药理学初步研究麦角硫因

抗氧化损伤的作用机制, 进一步利用蛋白质免疫印迹法验证麦角硫因对大鼠 Acetyl-FOXO1、FOXO1 和 SIRT1

蛋白表达水平的影响。结果  与模型组相比, 各给药组可不同程度地降低大鼠血液和肝脏的 MDA 和蛋白质

羰基水平 , 并增加 SOD、CAT 活性和 GSH 水平。Western Blotting 实验结果显示 , 给药后可降低

Acetyl-FOXO1/FOXO1 的蛋白表达量, 升高 SIRT1 的蛋白表达量。结论  麦角硫因给药对 D-gal 诱导的大鼠

氧化损伤有显著的保护作用, 其潜在的作用机制可能主要与 FoxO 信号通路有关。 
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ABSTRACT: Objective  To evaluate the protective effects of ergothioneine against D-galactose (D-gal)-induced 

oxidative damage in rats and elucidate the underlying molecular mechanisms. Methods  Oxidative damage in rats 

was induced by intraperitoneal injection of D-gal (200 mg/kg) once daily for 6 consecutive weeks. Male SD rats were 

randomly assigned to 5 groups: The control group, which received intraperitoneal saline injection, and the model 

group as well as the low-dose (EGT-L, 1.4 mg/kg), mid-dose (EGT-M, 2.8 mg/kg) and high-dose (EGT-H, 5.6 mg/kg) 

ergothioneine groups, which were administered intraperitoneal D-gal. Starting from week 3 and continuing through 

week 6, each treatment group received daily intragastric administration of ergothioneine, while the control and model 

groups were given an equal volume of saline, for a total duration of 4 weeks. The levels of oxidative stress markers, 

including malondialdehyde (MDA) as a marker of lipid peroxidation and protein carbonyls as markers of protein 

oxidation, antioxidants such as reduced glutathione (GSH), and antioxidant enzymes including catalase (CAT) and 

superoxide dismutase (SOD) were measured in the serum and liver of rats using colorimetric assays. A preliminary 

network pharmacology analysis was performed to investigate the potential mechanisms underlying the antioxidant 

effects of ergothioneine, and further validation was carried out using western blotting to assess the impact of 

ergothioneine on the hepatic protein expression levels of Acetyl-FOXO1, FOXO1 and SIRT1. Results  Compared 

with the model group, ergothioneine-treated groups decreased MDA and protein carbonyl levels in serum and liver, 

and increased SOD and CAT activities and GSH content. Western blotting indicated that ergothioneine administration 

reduced the ratio of Acetyl-FOXO1/FOXO1 and upregulated SIRT1 protein expression in liver tissue. Conclusion  

Ergothioneine exhibits significant protective effects against D-gal-induced oxidative damage in rats. The underlying 

mechanism may predominantly involve modulation of the FoxO signaling pathway. 
KEY WORDS: ergothioneine; antioxidant; D-galactose; network pharmacology; mechanism 
 
 

0  引  言 

氧化应激是由体内活性氧 (reactive oxygen species, 
ROS)过量生成与清除失衡所导致的一种病理状态[1]。其已

被证实与机体衰老、神经退行性疾病、心血管疾病、糖尿

病及肝脏损伤等多种疾病的发生发展密切相关[2–7]。D-半
乳糖(D-galactose, D-gal)可通过加速 ROS 生成、损伤线粒

体功能及促进脂质过氧化等途径, 诱导动物体内氧化损伤, 
从而模拟机体的早衰状态, 被广泛应用于衰老与氧化应激

相关疾病的动物模型研究[8–10]。 
麦角硫因是一种由真菌和放线菌合成的天然硫代氨

基酸衍生物, 哺乳动物不能自身合成, 仅依赖于食物来源

摄取[11]。近年来因其独特的抗氧化特性防治价值而受到广

泛关注。已有研究表明, 麦角硫因具有独特的抗氧化及细

胞保护特性, 可通过清除自由基、螯合二价金属离子、抑

制炎症反应及维持线粒体功能等多途径发挥作用[12–14]。鉴

于其良好的安全性及膳食来源属性, 麦角硫因在功能食品

及营养干预领域展现出潜在应用价值, 但其在抗氧化损伤

过程中的具体分子作用机制仍有待进一步深入研究。 
网络药理学作为一种整合生物信息学、系统生物学与

计算机科学的新兴研究手段, 能够通过“成分-靶点-通路”
的整体性分析方式, 可揭示活性成分与疾病之间的多靶点

调控关系, 为天然膳食活性物质功能机制的解析提供理论

支持[15]。 

基于此, 本研究通过 D-gal 诱导的大鼠氧化损伤模型, 
评价麦角硫因对机体抗氧化水平的保护作用, 并结合网络

药理学方法预测麦角硫因的抗氧化靶点和通路, 并通过动

物实验验证其抗氧化作用及其潜在的分子机制, 旨在从食

品功能活性成分的角度阐明麦角硫因缓解氧化损伤的分子

机制, 为其在功能食品开发及抗衰老营养干预中的应用提

供实验依据。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

麦角硫因[批号: CMJ2503002, 联邦制药(内蒙古)有
限公司]; 还原型谷胱甘肽(glutathione, GSH)测定试剂盒

(批号 : 20250619)、蛋白质羰基含量测定试剂盒 (批号 : 
20250625)、超氧化物歧化酶(superoxide dismutase, SOD)
测定试剂盒 (批号 : 20250619)、丙二醛 (malondialdehyde, 
MDA)测定试剂盒(批号: 20250620)、过氧化氢酶(catalase, 
CAT)测定试剂盒(批号: 20250617)(南京建成生物科技研究

所); D-gal(批号: C14971408, 上海麦克林生化科技股份有

限公司); 生理盐水(批号: L25021401, 四川科伦药业股份

有限公司); Acetyl-FOXO1 抗体(批号: 4e63097)、FOXO1
抗体(批号: 0j2807)、SIRT1(批号: 3M59896)(美国 Affinity 
Biosciences 公司 ); 放射免疫沉淀分析裂解液 ( 批号 : 
C1053)、脱脂奶粉(批号: P1622)、含吐温-20 的 Tris 缓冲盐
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水(批号: B1009)(北京普利莱基因技术有限公司); 十二烷

基硫酸钠-聚丙烯酰胺凝胶电泳(批号: B1009, 北京索莱宝

科技有限公司)。 

1.2  仪器与设备 

TU-1810 紫外可见分光光度计(北京普析通用有限责

任公司); MultiSkan FC 酶标仪[赛默飞世尔科技(中国)有限

公司]; Synergy HT 多功能酶标仪(美国伯腾仪器有限公司); 
1-15PK 高速冷冻离心机(德国 Sigma 公司); Mini Protean 
Tetra 垂直电泳槽、Powerpac Basic 电泳仪(美国 Bio-RAD
公司); WD-9423C全自动化学发光成像仪系统(北京六一仪

器厂)。 

1.3  实验动物 

SPF 级健康 SD 雄性大鼠, 体质量约 250 g, 购自斯贝

福(北京)生物技术有限公司, 实验动物生产许可合格证号: 
SCXF(京 )2019-0010, 大鼠饲养于昼夜节律光照条件下 , 
温度(26±2) ℃, 相对湿度 60%~70%, 实验前适应性饲养

7 d, 自由进水, 给予普通维持饲料。本研究涉及的实验动

物方案已获得北京中医药大学实验动物伦理委员会的批准, 
批准号 BUCM-4-2025041507-2043。 

1.4  实验方法 

1.4.1  网络药理学研究 
(1)活性成分与疾病靶点的收集 
在PubChem数据库(https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/)

检 索 麦 角 硫 因 的 结 构 导 入 SwissTargetPrediction 
(http://www.swisstargetprediction.ch/)、PharmMapper (https://www. 
lilab-ecust.cn/pharmmapper/index.html) 与 Similarity 
ensemble approach (https://sea.bkslab.org/)获取活性成分靶

点 , 删 除 重 复 的 靶 点 , 并 使 用 Uniprot 数 据 库

(https://www.uniprot.org/)对其进行标准化。 
通过 TTD、Drug Bank、OMIM 和 GeneCards 基因组

数据库 , 分别以“antioxidant”“oxidant”“oxidative stress”和
“anti-oxidative stress”为关键词, 检索氧化应激相关靶点, 
将不同数据库所得到的疾病靶点合并并去除重复。 

(2)蛋白互作网络的构建 
利用 Venny 2.1.0 软件作图, 将麦角硫因的靶点与氧

化应激的靶点取交集, 得到麦角硫因抗氧化应激的潜在靶

点 , 将 潜 在 靶 点 导 入 String 12.0 数 据 库

(https://cn.string-db.org/), 获取靶点相互作用的关系图。 
(3)关键靶点筛选 
将蛋白互作(protein-protein interaction, PPI)网络导入

Cytoscape 3.7.0软件, 使用 Network Analyzer对网络进行拓

扑分析, 分别计算合并网络的度值(Degree), 接近中心性

和介度中心性并将此作为筛选标准, 符合标准的靶点即可

作为关键靶点进行后期富集分析。 
(4)基因本体与京都基因与基因组百科全书富集分析 

将关键靶点导入 DAVID v2023q4 数据库, 将研究物

种设定为“Homo sapiens”后, 查看 Gene Ontology 项下的细

胞组成 (cellular component, CC) 、分子功能 (molecular 
function, MF)、生物过程(biological process, BP)进行基因本

体(gene ontology, GO)分析, 依据 P<0.05 进行京都基因与

基因组百科全书(Kyoto encyclopedia of genes and genomes, 
KEGG)分析, 利用微生信网对其进行可视化处理。 

鉴于网络药理学相关数据库主要基于人类基因/蛋白

信息构建, 本研究在靶点整合与筛选过程中参考了人类与

大鼠之间较高的基因同源性与功能保守性, 因此将获得的

关键靶点用于后续大鼠实验验证。 
1.4.2  麦角硫因对 D-gal 致大鼠氧化损伤模型的影响 

(1)灌胃溶液制备、动物分组与给药 
大鼠经适应性饲养后, 将 50 只大鼠随机分为 5 组

(n=10), 分别为空白组(Control)、模型组(Model)、麦角硫

因低剂量组(EGT-L, 1.4 mg/kg)、麦角硫因中剂量组(EGT-M, 
2.8 mg/kg)、麦角硫因高剂量组(EGT-H, 5.6 mg/kg)。模型组

及各给药组腹腔注射 D-gal 200 mg/kg, 空白组腹腔注射体

积生理盐水, 连续 6 周; 自第 3 周起至第 6 周(共 4 周), 每天

腹腔注射后, EGT-L/-M/-H 分别灌胃给予麦角硫因 1.4、2.8、
5.6 mg/kg, 空白组与模型组灌胃等体积生理盐水。麦角硫

因给药剂量参考既往研究并结合预实验结果设定[16–18]。该

实验采用先造模后干预的实验设计, 以评价麦角硫因对已

形成的 D-gal 诱导氧化损伤的改善作用。 
(2)麦角硫因对大鼠氧化应激水平的影响 
参照试剂盒说明书, 分别测定大鼠血液和肝脏中的

SOD、MDA、CAT、GSH 以及蛋白质羰基的水平。 
(3) Western Blotting 检测大鼠肝脏组织 Acetyl-FOXO1、

FOXO1、SIRT1 蛋白表达 
取各组大鼠肝脏 50 mg, 加入预冷的放射免疫沉淀分

析裂解液提取组织总蛋白并测定蛋白浓度, 采用十二烷基

硫酸钠-聚丙烯酰胺凝胶电泳分离蛋白, 转膜, 5%脱脂奶粉

封闭 1 h, 加入稀释后的一抗, 4 ℃孵育过夜, 含吐温-20 的

Tris 缓冲盐水洗膜 3 次, 加入二抗, 室温孵育 1 h, 加入适

量的显影液, 进行自动曝光并拍摄照分析。 

1.5  数据处理  

采用 GraphPad Prism 9.0 进行统计学处理, 实验结果

以平均值±标准偏差进行表示。多组间比较采用单因素方

差分析, 并进行 Dunnett 事后多重比较检验, 以校正多重

比较带来的假阳性风险; 两组间比较采用 t 检验。当 P<0.05
表明差异具有统计学意义。 

2  结果与分析 

2.1  活性成分与疾病靶点筛选结果 

通过 SwissTargetPrediction 与 PharmMapper 数据库的



170 食品安全质量检测学报 第 17 卷 
 
 
 
 
 

 

整合检索, 共获得 230 个麦角硫因的潜在靶点; 经过 TTD、

Drug Bank、OMIM 和 GeneCards 基因组数据库的筛选, 剔
除冗余值后, 共获得氧化应激相关靶点 601 个。 

2.2  “活性成分-靶点-疾病”网络与 PPI 网络 

分别将 230 个活性成分靶点与 601 个疾病靶点导入

String 12.0 数据库, 物种来源设置为“Homo sapiens”, 剔除

重复与游离靶点后, 其中活性成分靶点 PPI 网络获得节点

133 个, 645 条蛋白之间相互作用; 疾病靶点 PPI 网络获得

节点 423 个, 4454 条蛋白之间相互作用, 用于下一步关键

靶点的选择。 

2.3  关键靶点筛选结果 

将 2.2 项下 PPI 网络导入 Cytoscape 3.7.0, 借助软件中

Merge 功能, 对 PPI 网络进行合并; 使用 Network Analyzer
功能, 计算合并网络的 Degree 值、Betweenness Centrality
值和 Closeness Centrality 值, 使用 Degree>24, 接近中心性

大于 0.00106, 介度中心性大于 0.333 为筛选条件获取关键

靶点, 最终获取关键靶点 124 个。 

2.4  GO 与 KEGG 功能富集分析结果 

如图 1 所示, 富集结果表明, 麦角硫因在抗氧化应激

的 BP 方面主要涉及基因表达的正向调控、RNA 聚合酶Ⅱ转

录的正向调控、对外源物质刺激的响应等。在 MF 方面, 主要

富集在酶结合、泛素蛋白连接酶结合、同源蛋白结合等。在

CC 中, 主要位于线粒体、细胞质溶胶、含蛋白质的复合体等。 
依据 KEGG 富集通路的 P<0.01 进行排序, 如图 2 所

示, 麦角硫因在抗氧化应激的药理机制主要富集于糖尿病

并发症中的 AGE-RAGE 信号通路、非酒精性脂肪肝病、

FoxO 信号通路、IL-17 信号通路、TNF 信号通路及 HIF-1
信号通路等。其中, AGE-RAGE、IL-17、TNF 及 HIF-1 信

号通路主要参与炎症反应和氧化应激调控, FoxO 信号通路

则与细胞氧化应激应答、能量代谢及细胞存活密切相关。 

2.5  动物实验结果 

2.5.1  麦角硫因对大鼠脂质氧化产物的影响 
如图 3 所示, 实验动物经 D-gal 诱导后, 与空白组相

比 , 模型组大鼠血液和肝脏 MDA 含量强极显著升高

(P<0.001), 表明大鼠经造模后体内氧化应激水平异常。经

麦角硫因给药后, 与模型组相比, 低、高剂量组大鼠血液

MDA 水平强极显著降低(P<0.001), 中剂量组虽有所下降, 
但与模型组差异无统计学意义; 各个剂量组下的大鼠肝脏

MDA 水平均显著降低(P<0.01 或 P<0.001), 差异有统计学

意义。总体来看, 麦角硫因对血液和肝脏 MDA 的抑制呈

一定剂量依赖性, 但在血液中, 中剂量组的降低幅度可能

不足以达到统计学显著水平。 
2.5.2  麦角硫因对大鼠蛋白质氧化产物的影响 

如图 4 所示, 实验动物经 D-gal 诱导后, 与空白组相

比, 模型组大鼠血液和肝脏蛋白质羰基含量均显著升高

(P<0.01 或 P<0.001), 表明大鼠经造模后体内氧化应激水

平异常。经麦角硫因给药后, 与模型组相比, 中、高剂量

组大鼠血液蛋白质羰基水平显著降低(P<0.01 或 P<0.001), 
低剂量组虽呈下降趋势, 但差异无统计学意义; 低、高剂量 

 

 
 

注: 微小 RNA (microRNA, miRNA)。 
图 1  GO 富集分析结果 

Fig.1  Results of GO enrichment analysis 



第 12 期 刘晶晶, 等: 基于网络药理学探讨麦角硫因抗 D-半乳糖诱导氧化损伤的作用机制 171 
 
 
 
 
 

 

 
 
 

注: 晚期糖基化终末产物-晚期糖基化终末产物受体(advanced glycation end products-receptor for advanced glycation end products, 
AGE-RAGE); 白细胞介素-17 (interleukin-17, IL-17); Forkhead 盒 O (Forkhead box O FoXO); 肿瘤坏死因子(tumor necrosis factor, TNF); 

缺氧诱导因子-1 (hypoxia-inducible factor-1, HIF-1)。 
图 2  KEGG 富集分析结果 

Fig.2  Results of KEGG enrichment analysis 
 

 
 

注: A. 血液; B. 肝脏, 图 4 同; ns 表示无显著性差异(P>0.05), **表示差异极显著(P<0.01), ***表示差异强极显著(P<0.001), 下同。 
图 3  麦角硫因给药对大鼠 MDA 的影响 

Fig.3  Effects of ergothioneine administration on MDA in rats  
 

 
注: *表示差异显著(P<0.05), 下同。 

图 4  麦角硫因给药对大鼠蛋白质羰基的影响 
Fig.4  Effects of ergothioneine administration on protein carbonyls in rats  
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组大鼠肝脏蛋白质羰基水平显著降低(P<0.05 或 P<0.01), 
差异有统计学意义, 而中剂量组虽有所下降, 但未达到统

计学显著水平。总体来看, 麦角硫因可降低 D-gal 诱导的

大鼠血液及肝脏蛋白质羰基水平, 但不同剂量组的显著性

差异不完全一致, 提示其对蛋白质氧化产物的改善作用可

能不呈严格的剂量依赖关系。 
2.5.3  麦角硫因对大鼠抗氧化酶和抗氧化物质的影响 

如图 5 所示, 实验动物经 D-gal 诱导后, 与空白组相

比, 模型组大鼠血液的 SOD 和 CAT 以及肝脏的 GSH 水平

均显著降低(P<0.001), 表明大鼠经造模后体内氧化应激水

平异常。经麦角硫因给药后, 与模型组相比, 各个剂量下

的大鼠血液 SOD 和 CAT 水平均显著升高 (P<0.01 或

P<0.001); 中、高剂量组大鼠肝脏 GSH 水平均显著升高

(P<0.05 或 P<0.001), 差异有统计学意义, 而低剂量组虽有

所升高, 但未达到统计学显著水平。总体来看, 麦角硫因

能够提高机体抗氧化酶活性及抗氧化物质水平, 但各剂量

组之间未表现出严格的剂量依赖关系。 
综合各氧化应激指标的变化可见, 麦角硫因干预总

体上能够降低脂质和蛋白质氧化水平, 并提高抗氧化酶活

性及抗氧化物质水平。 
2.5.4  麦 角 硫 因 对 大 鼠 肝 脏 组 织 Acetyl-FOXO1 、

FOXO1、SIRT1 蛋白表达的影响 
如图 6 所示, Western Blotting 实验结果显示, 与空白

对照组相比, 模型组大鼠肝脏 Acetyl-FOXO1/FOXO1 的蛋

白表达水平均显著升高(P<0.05), SIRT1 蛋白表达水平均显

著降低(P<0.001); 与模型组相比, 各给药组均可显著降低

Acetyl-FOXO1/FOXO1 的蛋白表达量(P<0.05 或 P<0.001), 
并显著升高 SIRT1 的蛋白表达量(P<0.001), 差异有统计学

意义。总体来看, 麦角硫因干预可显著调节 SIRT1/FOXO1
相关蛋白表达。 

 

 

 
注: A. 肝脏; B. 肝脏; C. 血液。 

图 5  麦角硫因给药对大鼠抗氧化酶和抗氧化物质的影响 
Fig.5  Effects of ergothioneine administration on antioxidant enzymes and antioxidants in rats  

 

 

 
注: A. 大鼠肝脏 FOXO1、Acetyl-FOXO1 及 SIRT1 蛋白 Western blot 条带图; B. 大鼠肝脏 Acetyl-FOXO1/FOXO1 蛋白表达水平;  

C. 大鼠肝脏 SIRT1 蛋白表达水平。 
图 6  麦角硫因给药对大鼠蛋白表达量的影响 

Fig.6  Effects of ergothioneine administration on protein expression levels in rats 
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3  讨论与结论 

本研究结果表明, D-gal 诱导后大鼠体内 MDA 和蛋白

质羰基水平显著升高, 而 SOD、CAT、GSH 水平均明显下

降, 提示机体发生了显著的氧化应激反应, 与前人报道一

致[19–21]。麦角硫因干预后, 可显著降低血液和肝脏的 MDA
及蛋白质羰基水平, 并提高 SOD、CAT 及 GSH 等抗氧化

指标水平, 说明麦角硫因对 D-gal 诱导的氧化损伤具有明

显的保护作用。 
网络药理学的 KEGG 富集分析结果显示, 差异蛋白

主要富集于多条与炎症反应、氧化应激及代谢调控相关的

信号通路, 如 AGE-RAGE 信号通路、IL-17 信号通路、TNF
信号通路、HIF-1 信号通路及 FoxO 信号通路等。综合通路

富集显著性及关键靶点覆盖情况, FoxO 信号通路涉及的

差异蛋白数量较多, 并在基因表达调控及细胞凋亡等生

物学过程中发挥重要作用[22–23], 与本研究 GO 富集分析

结果所涉及的主要生物学过程具有较高一致性。此外, 已
有研究表明 FoxO 信号通路在氧化应激调控中发挥关键作

用[24–25]。因此, 本研究选择 FoxO 信号通路进行进一步实

验验证。需要指出的是, AGE-RAGE、TNF 及 HIF-1 等信

号通路亦可能参与相关生物学过程的调控, 其具体作用仍

有待进一步研究。 
此外 , 本研究结果提示麦角硫因可能通过调控

SIRT1/FoxO信号轴参与抗氧化损伤过程。已有研究表明[26–27], 
SIRT1 作为重要的去乙酰化酶, 可通过去乙酰化调控 FoxO
转录因子的活性, 从而参与细胞氧化应激应答及细胞凋亡

过程。因此推测, 麦角硫因可能通过调节 SIRT1 的表达或

活性, 进而影响 FoxO 信号通路发挥抗氧化保护作用。此

外, KEGG 富集分析中 AGE-RAGE 信号通路亦具有较高显

著性 , 该通路与氧化应激损伤密切相关 , 并可能与

SIRT1/FoxO 信号网络存在潜在联系[28–30]。麦角硫因是否

通过调控 AGE-RAGE 相关信号进一步影响 SIRT1/FoxO 通

路, 仍有待后续研究进一步阐明。 
综上所述, 麦角硫因对 D-gal 诱导的大鼠氧化损伤具

有一定的保护作用, 其作用机制可能与调控 FoxO 信号通

路、抑制脂质和蛋白质过氧化以及增强机体抗氧化防御系

统有关。本研究为麦角硫因在抗氧化损伤及相关疾病防治

中的潜在应用提供了一定的实验依据。与此同时, 本研究

仍存在一定局限性。首先, 本研究采用 D-gal 诱导的衰老

模型以模拟机体氧化应激相关损伤, 该模型能够在一定程

度上反映氧化应激相关的衰老特征, 但与自然衰老过程仍

存在一定差异。其次, 本研究的网络药理学分析主要基于

人源数据库构建, 而体内实验采用大鼠模型, 尽管相关信

号通路在不同物种间具有较高的保守性, 但仍可能存在一

定物种差异。此外, 在抗氧化指标检测中, 肝组织与血液

部分指标在不同剂量麦角硫因处理后的响应程度并不完全

一致, 可能与组织分布差异、不同指标对氧化应激变化的

敏感性以及剂量-效应阈值等因素有关。最后, 本研究在作

用机制方面主要围绕 FoxO 信号通路相关蛋白进行了初步

验证, 机制探讨仍有进一步拓展空间, 未来可结合组织学

评价及多组学技术, 对其作用机制进行更加系统和深入的

研究。 
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