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摘要：目的　研究七叶皂苷钠对人脐带源性间充质干细胞（ＨＵＭＳＣ）向神经样细
胞分化的诱导作用及其可能的机制。方法　将 ＨＵＭＳＣ细胞随机分为空白组、
低剂量实验组、中剂量实验组、高剂量实验组。所有组细胞均用 Ｎｅｕｒｏｂａｓａｌ
Ｍｅｄｉｕｍ（ＮＭ）培养基培养，低、中、高剂量实验组细胞分别用 １００、２００、
４００ｍｇ·Ｌ－１七叶皂苷钠处理细胞。用实时荧光定量逆转录聚合酶链反应
（ＲＴ－ｑＰＣＲ）实验和蛋白质印迹实验检测神经样细胞标志物及神经元突触标志
物的表达水平。结果　空白组和低、中、高剂量实验组的微管相关蛋白 －２
（ＭＡＰ－２）ｍＲＮＡ相对表达水平分别为１００±０１４、１２６±００８、１７４±０１６和
２３０±０２０，生长相关蛋白４３（ＧＡＰ４３）ｍＲＮＡ相对表达水平分别为１００±０１０、
１１４±０１５、１３４±０１５和１５３±０１１，突触素（ＳＹＮ）ｍＲＮＡ相对表达水平分别
为１００±００９、１１５±００８、１３２±０１２和１４８±０１３，神经丝重链（ＮＦ－Ｈ）蛋
白相对表达水平分别为０４１±００４、０５０±００６、０７１±００６和１２１±００９，突
触后密度蛋白９５（ＰＳＤ９５）蛋白相对表达水平分别为０２７±００４、０４１±００６、
０５２±００４和０６８±００６，沉默信息调节因子１（ＳＩＲＴ１）蛋白相对表达水平分
别为０３１±００４、０５２±００６、０６７±００６和０８０±０１０；低、中、高剂量实验组
的上述指标分别与空白组比较，在统计学上差异均有统计学意义（Ｐ＜００５，
Ｐ＜００１）；低、中、高剂量实验的上述指标组间比较，在统计学上差异均有统计
学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。结论　七叶皂苷钠可能通过调控ＳＩＲＴ１体外诱导
ＨＵＭＳＣ向神经样细胞分化。
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Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｓｏｄｉｕｍａｅｓｃｉｎａｔｅｏｎ
ｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｏｆｈｕｍａｎｕｍｂｉｌｉｃａｌｃｏｒｄｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ
（ＨＵＭＳＣ）ｉｎｔｏｎｅｕｒａｌ－ｌｉｋｅｃｅｌｌｓａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｍｅｃｈａｎｉｓｍＭｅｔｈｏｄｓ
　ＨＵＭＳＣｃｅｌｌｓｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌ
ｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍｇｒｏｕｐａｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－ＨｇｒｏｕｐＡｌｌｔｈｅｃｅｌｌｓ
ｗｅｒｅｃｕｌｔｕｒｅｄｗｉｔｈｎｅｕｒｏｂａｓａｌｍｅｄｉｕｍ （ＮＭ） ｍｅｄｉｕｍ，ｃｅｌｌｓｉｎ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍｇｒｏｕｐａｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｈｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈ１００，２００ａｎｄ４００ｍｇ·Ｌ－１ ｓｏｄｉｕｍａｅｓｃｉｎａｔｅ，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｎｅｕｒｏｎ－ｌｉｋｅｃｅｌｌｓｍａｒｋｅｒｓａｎｄ
ｓｙｎａｐｔｉｃｍａｒｋｅｒｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｒｅｖｅｒｓｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ－ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ
ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ（ＲＴ－ｑＰＣＲ）ａｎｄＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔＲｅｓｕｌｔｓ　
ＴｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｍＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉｃｒｏｔｕｂｕｌｅ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ２
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　　　（ＭＡＰ－２）ｉｎｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍｇｒｏｕｐａｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｈｇｒｏｕｐｗｅｒｅ１００±０１４，
１２６±００８，１７４±０１６ａｎｄ２３０±０２０，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｍＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｇｒｏｗｔｈａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎ４３（ＧＡＰ４３）ｗｅｒｅ１００±０１０，１１４±０１５，１３４±０１５ａｎｄ１５３±０１１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｓｙｎａｐｔｏｐｈｙｓｉｎ（ＳＹＮ）ｍＲＮＡｗｅｒｅ１００±００９，１１５±００８，１３２±０１２ａｎｄ１４８±０１３，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｎｅｕｒｏｆｉｌａｍｅｎｔｈｅａｖｙｃｈａｉｎ（ＮＦ－Ｈ）ｐｒｏｔｅｉｎｗｅｒｅ０４１±００４，０５０±００６，
０７１±００６ａｎｄ１２１±００９，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｐｏｓｔｓｙｎａｐｔｉｃｄｅｎｓｉｔｙｐｒｏｔｅｉｎ９５（ＰＳＤ９５）ｐｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ
０２７±００４，０４１±００６，０５２±００４ａｎｄ０６８±００６，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｓｉｌｅｎｔｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｏｒ１（ＳＩＲＴ１）ｐｒｏｔｅｉｎ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ０３１±００４，０５２±００６，０６７±００６ａｎｄ０８０±０１０，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＴｈｅａｂｏｖｅｉｎｄｅｘｅｓｉｎ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍ ｇｒｏｕｐａｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｈ ｇｒｏｕｐｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｔｈｅ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅａｌｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）；ｔｈｅａｂｏｖｅｉｎｄｅｘｅｓｃｏｍｐａｒｅｄａｍｏｎｇｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌ
ｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍｇｒｏｕｐａｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｈｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅａｌｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜００５，
Ｐ＜００１）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＳｏｄｉｕｍａｅｓｃｉｎａｔｅｍａｙｉｎｄｕｃｅｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｏｆＨＵＭＳＣｉｎｔｏｎｅｕｒａｌ－ｌｉｋｅｃｅｌｌｓｂｙ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇＳＩＲＴ１ｉｎｖｉｔｒｏ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｓｏｄｉｕｍ ａｅｓｃｉｎａｔｅ；ｕｍｂｉｌｉｃａｌｃｏｒｄｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍ ｃｅｌｌ；ｎｅｒｖｅ－ｌｉｋｅｃｅｌｌ；ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ；ｓｉｌｅｎｔ
ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｏｒ１

　　间充质干细胞（ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＭＳＣｓ）是
来源于中胚层早期发育的多能干细胞，具有自我更新

和多系分化的特性，其广泛存在于各类组织中，在一

定条件下可在体外分化为神经元等细胞，由于 ＭＳＣｓ
具有易于获取、可直接分离及免疫调节的特性［１］。人

脐带源性间充质干细胞（ｈｕｍａｎｕｍｂｉｌｉｃａｌｃｏｒｄｍｅｓｅｎ
ｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＨＵＭＳＣ）具有很强的增殖和分化潜
力，在治疗神经退行性疾病中更具优势［２］。研究证

实，多种中药可以诱导 ＨＵＭＳＣ成功向神经样细胞分
化［３］。七叶皂苷钠是一种从传统中药娑罗子中提取

的一类三萜皂苷化合物，其可以通过调节神经元细胞

增殖来发挥神经保护作用［４］，这提示七叶皂苷钠在诱

导ＨＵＭＳＣ神经分化中可能具有一定潜力。本研究通
过体外实验探究七叶皂苷钠对ＨＵＭＳＣ向神经样细胞
分化的诱导作用。

材料与方法

１　材料
细胞　ＨＵＭＳＣ，购自合肥万物生物公司。
药品与试剂　七叶皂苷钠，纯度：９８％，规格：每

瓶２０ｍｇ，批号：２０２４０５１６，上海源叶生物科技有限公
司生 产。ＤＭＥＭ／Ｆ１２培 养 基、ＮｅｕｒｏｂａｓａｌＭｅｄｉｕｍ
（ＮＭ）培养基，均为北京杰辉博高生物技术有限公司
生产；重组人纤维细胞生长因子（ｂａｓｉｃｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ｂＦＧＦ），北京百奥莱博科技有限公司生
产；Ｂ－２７，成都化夏化学试剂有限公司生产；噻唑蓝
（ｍｅｔｈｙｌｔｈｉａｚｏｌｙｌｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍ，ＭＴＴ）试剂盒，北京索莱宝

科技有限公司生产；ＴＲＩｚｏｌ试剂盒、反转录试剂盒，均
为上海酶联生物科技有限公司生产；微管相关蛋白－２
（ｍｉｃｒｏｔｕｂｕｌｅ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ２，ＭＡＰ－２）、神经丝
重链（ｎｅｕｒｏｆｉｌａｍｅｎｔｈｅａｖｙｃｈａｉｎ，ＮＦ－Ｈ）、生长相关蛋
白４３（ｇｒｏｗｔｈａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ４３，ＧＡＰ４３）、突触素
（ｓｙｎａｐｔｏｐｈｙｓｉｎ，ＳＹＮ）、突触后密度蛋白９５（ｐｏｓｔｓｙｎａｐｔｉｃ
ｄｅｎｓｉｔｙｐｒｏｔｅｉｎ９５，ＰＳＤ９５）、沉默信息调节因子１（ｓｉｌｅｎｔ
ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｏｒ１，ＳＩＲＴ１）一抗及二抗试剂，均购
自美国Ａｂｃａｍ公司。引物，均由上海碧云天生物公司
合成。

仪器　ＤＭ２０００显微镜，德国徕卡公司产品；
ＣＬＡＲＩＯｓｔａｒＰｌｕｓ全功能多功能酶标仪，德国 ＢＭＧ
ＬＡＢＴＥＣＨ产品；ＰｉｋｏＲｅａｌ五通道实时荧光定量聚合酶
链反应 （ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ＰＣＲ）仪，美国
ＴｈｅｒｍｏＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司产品。
２　实验方法
２１　细胞培养［５］、细胞分组与处置方法

将原代 ＨＵＭＳＣ细胞培养在含有１０％胎牛血清
和１００Ｕ·ｍＬ－１青－链霉素的ＤＭＥＭ／Ｆ１２培养基中，
置于培养箱（３７℃、５％ＣＯ２）中培养，每隔２ｄ更换培
养液，待细胞融合至９０％时进行消化传代。取生长状
况良好的 Ｐ３代 ＨＵＭＳＣ细胞，接种在６孔板中，随机
分为空白组、低剂量实验组、中剂量实验组、高剂量实

验组。空白组细胞用诱导液诱导２４ｈ，然后再用维持
液培养 ４ｄ。低、中、高剂量实验组细胞分别用含
１００、２００、４００ｍｇ·Ｌ－１七叶皂苷钠的诱导液诱导
细胞２４ｈ，然后再分别用含１００、２００、４００ｍｇ·Ｌ－１

七叶皂苷钠的维持液继续培养４ｄ，并分别于培养结
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ６Ｍａｒｃｈ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４２８）

束后用显微镜观察细胞形态变化。（诱导液：含

５０ｎｇ·ｍＬ－１ｂＦＧＦ的 ＮｅｕｒｏｂａｓａｌＭｅｄｉｕｍ培养基；维
持液：含有２％Ｂ－２７及５０ｎｇ·ｍＬ－１ｂＦＧＦ的 Ｎｅｕｒｏ
ｂａｓａｌＭｅｄｉｕｍ培养基）。
２２　ＭＴＴ实验检测细胞存活率［６］

收集未分化的 ＨＵＭＳＣ细胞，接种在 ９６孔板中
（每孔接种５×１０３个细胞），培养 ２４ｈ后分别用 ０、
０５０、１００、２００、４００、８００、１６００、３２００ｍｇ·Ｌ－１七
叶皂苷钠处理细胞，分别在处理２、４ｄ后，吸弃上清
液，加入新鲜培养液 ９０μＬ，然后再加入 ＭＴＴ试剂
１０μＬ，培养箱孵育４ｈ后用酶标仪检测光密度值，并
计算细胞存活率。

２３　ＲＴ－ｑＰＣＲ实验检测各组细胞相关标志物的
表达水平［７］

收集各组细胞，用 ＴＲＩｚｏｌ法提取各组总 ＲＮＡ，然
后测定总ＲＮＡ纯度和浓度，用反转录试剂盒将 ＲＮＡ
逆转录为ｃＮＤＡ，然后以 ｃＤＮＡ为模板进行实时荧光
定量ＰＣＲ扩增（反应条件：变性９５℃１０ｓ，退火６０℃
３０ｓ，延伸７２℃３０ｓ，共４０循环），以ＧＡＰＤＨ为内参，
用２－ΔΔＣｔ法计算ＭＡＰ－２、ＮＦ－Ｈ、ＧＡＰ４３、ＳＹＮ、ＰＳＤ９５
ｍＲＮＡ相对表达水平。
２４　蛋白质印迹实验检测相关标志物的表达水平［８］

收集各组细胞，加入裂解液充分裂解后离心取上

清液，用二喹啉甲酸（ｂｉｃｉｎｃｈｏｎｉｎｉｃａｃｉｄ，ＢＣＡ）试剂盒
测定总蛋白浓度，然后取适量蛋白样品进行电泳分离

蛋白，结束后转至聚偏二氟乙烯膜（５％脱脂奶粉封闭
１ｈ），滴加一抗稀释液［ＭＡＰ－２（１∶２０００）、ＮＦ－Ｈ
（１∶１０００）、ＧＡＰ４３（１∶１０００）、ＳＹＮ（１∶５０００）、ＰＳＤ９５
（１∶２０００）、ＳＩＲＴ１（１∶１０００）］在４℃摇床孵育过夜，
次日洗膜后与二抗稀释液（１∶２０００）３７℃下孵育
２ｈ，清洗膜，然后滴加发光试剂后成像，最后分析
灰度值。

３　统计学处理
用ＳＰＳＳ２６０软件进行统计分析。计量资料用

珋ｘ±ｓ表示，组间比较用单因素方差分析，组间两两比较
　　

用ＬＳＤ－ｔ检验。

结　　果

１　七叶皂苷钠对未分化ＨＵＭＳＣ细胞存活率的影响
０、０５０、１００、２００、４００、８００、１６００、３２００

ｍｇ·Ｌ－１的七叶皂苷钠对未分化的 ＨＵＭＳＣ细胞处理
２ｄ后细胞存活率分别为 （１００００±４８７）％、
（１０３５１±８０３）％、（１０７１６±８１８）％、（１０２５９±７０２）％、
（１０１０５±９３４）％、（９５１６±５９０）％、（８０４４±７４８）％和
（７３±４７±５７８）％；处理 ４ｄ后细胞存活率分别为
（１００００±３９９）％、（１００７４±１０４５）％、（１０２５９±７０２）％、
（９８４８±８３２）％、（９６２４±９３２）％、（８８２２±７１４）％、
（７７５５±６８９）％和（７０００±４２０）％；与０ｍｇ·Ｌ－１组比
较，药物处理２ｄ后，１００ｍｇ·Ｌ－１组的存活率显著升
高（Ｐ＜００５），１６００、３２００ｍｇ·Ｌ－１组细胞存活率均
显著下降（均Ｐ＜００１）；与０ｍｇ·Ｌ－１组比较，药物处
理４ｄ后，０５０、１００、２００、４００ｍｇ·Ｌ－１组的细胞存
活率均无明显变化（均 Ｐ＞００５），８００、１６００、３２００
ｍｇ·Ｌ－１组的细胞存活率均显著下降（均 Ｐ＜００１）；
由于４００ｍｇ·Ｌ－１的七叶皂苷钠是对ＨＵＭＳＣ细胞无
毒性的最大剂量，因此选择该剂量作为后续实验高剂

量实验组中七叶皂苷钠的浓度，低、中剂量实验组七

叶皂苷钠的剂量分别选择１００、２００ｍｇ·Ｌ－１。
２　七叶皂苷钠对ＨＵＭＳＣ细胞形态变化的影响

空白组先用诱导液诱导２４ｈ，然后再用维持液培
养４ｄ；低、中、高剂量实验组先分别用含１００、２００、
４００ｍｇ·Ｌ－１七叶皂苷钠的诱导液诱导细胞２４ｈ，然
后再分别用含１００、２００、４００ｍｇ·Ｌ－１七叶皂苷钠
的维持液继续培养４ｄ。

相比未分化的 ＨＵＭＳＣ细胞，其余组细胞在诱导
４ｄ后均呈现出神经样细胞形态特征，表现为细胞质
向细胞核收缩，类似于典型的神经元体，其中，中、高

剂量实验组细胞形态变化均进一步进展，高剂量实验

组细胞可清楚观察到产生网络状结构，形成突起，呈

双极细胞形态。结果见图１。

图 １　用显微镜观察各组细胞形态变化（×２００）
Ｆｉｇｕｒｅ１　 Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｏｆｃｅｌｌｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｂｙｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ（×２００）
Ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ：Ｎｏｒｍａｌｃｕｌｔｕｒｅ；Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍｇｒｏｕｐａｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｈｇｒｏｕｐ：１００，２００ａｎｄ４００ｍｇ·Ｌ－１ｓｏｄｉｕｍａｅｓｃｉｎａｔｅ
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３　七叶皂苷钠对ＨＵＭＳＣ细胞神经样细胞特异性标
志物表达的影响

低、中、高剂量实验组与空白组比较，ＭＡＰ－２、
ＮＦ－Ｈ蛋白和 ｍＲＮＡ相对表达水平均显著升高
（均Ｐ＜００１），且低、中、高剂量实验组间 ＭＡＰ－２、
ＮＦ－Ｈ蛋白和 ｍＲＮＡ相对表达水平在统计学上差
异均有统计学意义（均 Ｐ＜００１）。结果见表１。
４　七叶皂苷钠对ＨＵＭＳＣ细胞神经样细胞神经突触
相关标志物表达的影响

低、中、高剂量实验组与空白组比较，ＧＡＰ４３、
ＳＹＮ、ＰＳＤ９５蛋白和ｍＲＮＡ相对表达水平均显著升高

（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），且低、中、高剂量实验组间
ＧＡＰ４３、ＳＹＮ、ＰＳＤ９５蛋白和ｍＲＮＡ相对表达水平在统
计学上差异均有统计学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。
结果见表２。
５　七叶皂苷钠对ＨＵＭＳＣ细胞神经样细胞中ＳＩＲＴ１
表达的影响

空白组和低、中、高剂量实验组的 ＳＩＲＴ１蛋白相
对表达水平分别为 ０３１±００４、０５２±００６、
０６７±００６和０８０±０１０；低、中、高剂量实验组与空
白组比较，细胞ＳＩＲＴ１蛋白相对表达水平均显著升高
（均Ｐ＜００１）。结果见图２。

表１　各组细胞微管相关蛋白－２（ＭＡＰ－２）和神经丝重链（ＮＦ－Ｈ）表达水平的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍｉｃｒｏｔｕｂｕｌｅ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ２（ＭＡＰ－２）ａｎｄｎｅｕｒｏｆｉｌａｍｅｎｔｈｅａｖｙｃｈａｉｎ（ＮＦ－Ｈ）ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｉｎｃｅｌｌｓ
ｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ Ｄｏｓｅ（ｍｇ·Ｌ－１） ｎ ＭＡＰ－２ｍＲＮＡ ＮＦ－ＨｍＲＮＡ ＭＡＰ－２ｐｒｏｔｅｉｎ ＮＦ－Ｈｐｒｏｔｅｉｎ

Ｂｌａｎｋ － ９ １００±０１４ １００±０１１ ０３１±００４ ０４１±００４
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌ １００ ９ １２６±００８ １１５±００８ ０４４±００５ ０５０±００６

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍ ２００ ９ １７４±０１６＃＃ １５６±０１２＃＃ ０６５±００９＃＃ ０７１±００６＃＃

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｈ ４００ ９ ２３０±０２０＃＃＠＠ １９３±０１６＃＃＠＠ １０４±００５＃＃＠＠ １２１±００９＃＃＠＠

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌｇｒｏｕｐ，＃＃Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍｇｒｏｕｐ，＠＠Ｐ＜００１

表２　各组细胞生长相关蛋白４３（ＧＡＰ４３）和突触素（ＳＹＮ）和突触后密度蛋白９５（ＰＳＤ９５）表达水平的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｇｒｏｗｔｈａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ４３（ＧＡＰ４３），Ｓｙｎａｐｔｏｐｈｙｓｉｎ（ＳＹＮ）ａｎｄｐｏｓｔｓｙｎａｐｔｉｃｄｅｎｓｉｔｙ
ｐｒｏｔｅｉｎ９５（ＰＳＤ９５）ｉｎｃｅｌｌｓｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ＧＡＰ４３ｍＲＮＡ ＳＹＮｍＲＮＡ ＰＳＤ９５ｍＲＮＡ ＧＡＰ４３ｐｒｏｔｅｉｎ ＳＹＮｐｒｏｔｅｉｎ ＰＳＤ９５ｐｒｏｔｅｉｎ

Ｂｌａｎｋ １００±０１０ １００±００９ １００±０１６ ０２０±００２ ０１９±００２ ０２７±００４
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌ １１４±０１５ １１５±００８ １１７±０１３ ０２８±００４ ０３０±００４ ０４１±００６

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍ １３４±０１５＃ １３２±０１２＃＃ １２９±００９＃ ０５０±０１２＃＃ ０４６±００３＃＃ ０５２±００４＃＃

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｈ １５３±０１１＃＃＠＠ １４８±０１３＃＃＠ １７２±０１１＃＃＠＠ ０９２±０１０＃＃＠＠ ０７２±００６＃＃＠＠ ０６８±００６＃＃＠＠

Ｄｏｓｅａｎｄｎｒｅｆｅｒｔｏｔａｂｌｅ１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｌｇｒｏｕｐ，＃＃Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ－Ｍ

ｇｒｏｕｐ，＠＠Ｐ＜００１

图 ２　以蛋白质印迹实验检测各组细胞沉默信息调节因子１
（ＳＩＲＴ１）的表达情况
Ｆｉｇｕｒｅ２　 Ｓｉｌｅｎｔｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｏｒ１（ＳＩＲＴ１）ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎ
ｃｅｌｌｓｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔａｓｓａｙ

讨　　论

七叶皂苷钠是一种三萜皂苷，从娑罗子（七叶树、

天师栗等干燥成熟的种子）中提取而来［９］，其具有促

进神经再生的作用［４，１０］。本研究用七叶皂苷钠联合

神经元培养基处理ＨＵＭＳＣ，处理后 ＨＵＭＳＣ细胞形态
出现明显的神经样，其中高剂量的七叶皂苷钠诱导后

细胞分支较明显，相互交织，具有形成突触的条件，这

表明七叶皂苷钠可能在体外诱导ＨＵＭＳＣ向神经样细
胞分化。此外，本研究还观察到七叶皂苷钠处理后可呈

剂量依赖性上调ＭＡＰ－２、ＮＦ－ＨｍＲＮＡ及蛋白表达
水平。ＭＡＰ－２参与微管刚性的稳定和加强、抑制聚
合以及神经突发育的调节；ＮＦ－Ｈ在神经系统发育需
要径向轴突生长时表达，其参与发育过程中的径向轴

突生长，维持轴突口径和神经传导速度［１１］。本结果

再次证实了七叶皂苷钠可诱导ＨＵＭＳＣ向神经样细胞
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ６Ｍａｒｃｈ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４２８）

分化。

突触是记忆、学习等复杂神经功能的重要基础。

ＧＡＰ４３、ＳＹＮ、ＰＳＤ９５是突触的特异性标志物。ＧＡＰ４３
与突触的形成密切相关；ＳＹＮ参与了突触的分化，其
表达与突触数量及密度相关；ＰＳＤ９５对突触结构的维
持起重要作用［１２－１３］。本研究中观察到，七叶皂苷钠

可以明显提高ＧＡＰ４３、ＳＹＮ、ＰＳＤ９５ｍＲＮＡ及蛋白表达
水平，提示七叶皂苷钠可以诱导 ＨＵＭＳＣ细胞的神经
分化，促进形成突触样结构，然而其是否形成了具有

传递功能的突触，还需进一步验证。ＳＩＲＴ１基因是
Ｓｉｒｔｕｉｎｓ家族的成员，具有组蛋白脱乙酰酶活性，在
调节细胞衰老和神经退行性疾病中发挥重要作用，

研究表明，ＳＩＲＴ１在神经分化中扮演重要角色［４］。

ＷＡＮＧ等［１４］也在研究中证实了上调 ＳＩＲＴ１可以促
进 ＨＵＭＳＣ向神经样细胞分化。本研究中观察到
七叶皂苷钠可上调 ＨＵＭＳＣ细胞 ＳＩＲＴ１的蛋白表
达，这 提 示 七 叶 皂 苷 钠 可 能 介 导 ＳＩＲＴ１诱 导
ＨＵＭＳＣ的神经分化。

本研究初步证实了七叶皂苷钠可以在体外诱导

ＨＵＭＳＣ向神经样细胞分化，并促进神经元突触样标记
物的表达，这可能与上调ＳＩＲＴ１相关。
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