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肉苁蓉多糖通过改善肠道菌群稳态产生抗衰老作用的研究

张春生１，３，李冰１，王鲁豫１，周志华１，张婷１，朱莉１，梁彦１，刘爽４，王鑫５，李刚１，２

（１．内蒙古医科大学药学院，内蒙古 呼和浩特 ０１０１００；２．内蒙古医科大学民族医药创新中心，内蒙古 呼和浩特 ０１０１００；
３．呼和浩特市第三医院，内蒙古 呼和浩特 ０１０１００；４．内蒙古医科大学第二附属医院，内蒙古 呼和浩特 ０１０１００；

５．内蒙古科技大学包头医学院，内蒙古 包头 ０１４０００）

摘要：目的 通过体内研究肉苁蓉多糖（ＰｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓｏｆＣｉｓｔａｎｃｈｅｄｅｓｅｒｔｉｃｏｌａ，ＣＤＰＳ）的抗衰老作用，探究产生这种
抗衰老作用可能发生的机制。方法 ７５只１２月龄的昆明种（Ｋｕｎｍｉｎｇｓｐｅｃｉｅｓ，ＫＭ）小鼠按照完全随机的方法分为空白对
照组（ＷｉｌｄＴｙｐｅｇｒｏｕｐ，ＷＴ）、肉苁蓉多糖低剂量组（ＣＤＰＳ．Ｌ）、肉苁蓉多糖中剂量组（ＣＤＰＳ．Ｍ）、肉苁蓉多糖高剂量组
（ＣＤＰＳ．Ｈ），双歧杆菌四联活菌片组（Ｐｏｓｉｔｉｖｅｄｒｕｇｇｒｏｕｐ，Ｐ），分别给予相应的药物或相同体积的蒸馏水灌胃直至小鼠出
现明显死亡证候，其余未出现明显死亡证候的小鼠在给药后１８０ｄ统一取材。进行血清中的谷胱甘肽过氧化物酶（Ｇｌｕ-
ｔａｔｈｉｏｎｅｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＧＳＨ－Ｐｘ），总超氧化物歧化酶（ＴｏｔａｌＳｕｐｅｒｏｘｉｄｅＤｉｓｍｕｔａｓｅ，Ｔ－ＳＯＤ）和丙二醛（Ｍａｌｏｎａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）
的检测来观察肉苁蓉多糖的抗氧化作用；采用１６ＳｒＲＮＡ测序分析肠道菌群结构；通过小鼠海马和肠的病理切片 ＨＥ染
色观察对小鼠认知能力和对肠道功能的影响。结果 与ＷＴ组小鼠相比，ＣＤＰＳ给药组小鼠的生存率均提高，且ＣＤＰＳ．Ｍ
及ＣＤＰＳ．Ｈ组的效果优于Ｐ组，但是并不具有显著性；与 ＷＴ组小鼠相比，ＣＤＰＳ给药组小鼠的 ＧＳＨ－Ｐｘ活力、Ｔ－ＳＯＤ
活力均有明显提高，各给药组 ＭＤＡ水平较 ＷＴ组小鼠明显下降，且 ＣＤＰＳ．Ｈ组的 ＧＳＨ－ＰＸ活力较 Ｐ组有明显改善；
ＣＤＰＳ给药可以改善小鼠的肠道菌群稳态，使 Ａｋｋｅｒｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ、Ａｌｌｏｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ和 Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａｃｅａｅ这三种益生菌的水
平升高，且可以改善小鼠的肠道功能，与其他组相比小鼠肠道的肠绒毛长度较长，肠壁厚度也较厚。ＣＤＰＳ给药同时可以
减少衰老引起的海马神经元死亡。结论 ＣＤＰＳ具有抗衰老作用，这种作用可能是因为其具有抗氧化作用，及其可以通过
改善肠道功能，进而影响肠道菌群稳态，使 Ａｋｋｅｒｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ、Ａｌｌｏｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ和 Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａｃｅａｅ这三种益生菌的水平
升高而实现的，并且ＣＤＰＳ减少小鼠海马神经元死亡的作用也可能是ＣＤＰＳ抗衰老作用机制之一。
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ｌａ，ＡｌｌｏｐｒｅｖｏｔｅｌｌａａｎｄＰｒｅｖｏｔｅｌｌａｃｅａｅｐｒｏｂｉｏｔｉｃｓ．Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌｌｙ，ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆＣＤＰＳｏｎｒｅｄｕｃｉｎｇｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌｎｅｕｒｏｎａｌｄｅａｔｈｉｎｍｉｃｅ
ｍａｙａｌｓｏｂｅｏｎｅｏｆｔｈｅａｎｔｉ－ａｇｉｎｇｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆＣＤＰＳ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃｉｓｔａｎｃｈｅｄｅｓｅｒｔｉｃｏｌａｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ；ａｇｉｎｇ；ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ

　全球正在步入老龄化，我国的人口老龄化问题也日益严
重，根据２０２０年第七次全国人口普查结果，６０岁及以上人口
占比达到了１８．７０％，其中６５岁及以上人口占比１３．５０％。与
２０１０年第六次全国人口普查相比，６０岁及以上人口的比重上
升５．４４个百分点，６５岁及以上人口的比重上升４．６３个百分
点［１］。人口老龄化问题已经十分严峻。

中药肉苁蓉是列当科植物肉苁蓉的干燥肉质茎，具有补

阳、益精血、润肠通便等功效，肉苁蓉入药始载于《神农本草

经》，是沙生名贵的滋补中药材［２－３］。在许多传统中医药古籍

中被描述为具有抗衰老特性。作为肉苁蓉的主要有效成分，肉

苁蓉多糖已被多项研究证明其具有抗衰老作用，在本课题组之

前的一项研究中，我们利用Ｄ－半乳糖建立体外急性衰老细胞
模型，结果表明各给药组与模型组比较，环磷酸腺苷（ｃＡＭＰ）／
蛋白激酶Ａ（ＰＫＡ）／环磷酸腺苷反应成分结合蛋白（ＣＲＥＢ）信
号通路水平上调，提示肉苁蓉多糖改善Ｄ－半乳糖急性衰老模
型的作用与调节ｃＡＭＰ／ＰＫＡ／ＣＲＥＢ信号通路有关［４］。在另一

项研究中，使用Ｄ－半乳糖建立衰老大鼠模型肉苁蓉水提物给
药，发现肉苁蓉给药组的ＳＯＤ有上升趋势，ＭＤＡ含量以及 ＮＯ
含量显著降低。因此认为肉苁蓉具有一定的抗衰老作用［５］，

并认为这种肉苁蓉水提物（成分主要为多糖）的抗衰老作用主

要是通过抗氧化作用所实现的。

在本研究通过小鼠长期灌服肉苁蓉多糖直至自然死亡或

１８０ｄ统一取材，通过分析小鼠的生存率，检测血清的 ＧＳＨ－
Ｐｘ，Ｔ－ＳＯＤ和ＭＤＡ的水平来观察肉苁蓉多糖的抗衰老作用，
并且观察脑和盲肠的病理变化以及肠道菌群的改变来验证其

可能的作用机制。

１　材料和方法
１．１　实验动物

健康１２月龄雄性 ＫＭ小鼠７５只，体质量为４５～５５ｇ，购
买于内蒙古医科大学实验动物中心，许可证编号：［ＳＣＸＫ（蒙）
２０２０－０００１］。饲养于内蒙古医科大学实验动物中心ＳＰＦ级动
物房，实验环境温度 ２０～２５℃，相对湿度 ４０％～６０％。
１．２　药品与试剂

肉苁蓉多糖 （将清洗后的肉苁蓉约１．０ｋｇ在４０℃烘箱中
风干，粉碎成粗粉。粉末用热乙醇提取３ｈ，残渣用纱布过滤除
去滤液，然后用８倍量水稀释，在９０℃下依次回流２ｈ、１．５ｈ
和１ｈ，每个时间点离心分离上清液，与滤液结合。滤液在减压

下浓缩，冷却至室温，缓慢加入３倍量９５％乙醇，４℃静置２４
ｈ，然后以６０００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ，重复水提和乙醇沉淀三次后
收集沉淀物。将沉淀物在水中复溶、脱蛋白、冷冻干燥，得到肉

苁蓉多糖。紫外分光光度法测定多糖含量在９０％以上）；双歧
杆菌四联活菌片（杭州远大生物制药有限公司，生产批号

２０２１０９１１，规格：０．５ｇ／片）于 －４℃冰箱内保存，现用现配；
ＧＳＨ－Ｐｘ测定试剂盒（Ａ００５－１－２，南京建成生物工程研究
所）；Ｔ－ＳＯＤ测定试剂盒（Ａ００１－１－１，南京建成生物工程研
究所）；ＭＤＡ测定试剂盒（Ａ００３－１－２，南京建成生物工程研
究所）。

１．３　主要仪器
ＭｏｌｅｃｕｌａｒＤｅｖｉｃｅｓ多功能酶标仪 （ＳｐｅｃｔｒａＭａｘｉ３ｘ，美谷分

子仪器有限公司）；紫外分光光度计 （ＴＵ－１９０１，上海精密仪
器仪表有限公司）；电子天平 （ＰＬ－２０３，梅特勒 －托利多仪器
上海有限公司）；移液枪［ＲａｉｎｉｎＩｎｓｔｒｕｍｅｎｔ公司（美国），１０、
１００、２００、１０００μＬ］；超低温离心机 （ＴＧＬ－１６，长沙平凡仪器仪
表有限公司）；低温冰箱（三洋公司，日本）；十万分之一电子

天平 （ＭｅｔｔｌｅｒＴｏｌｅｄｏ公司，美国）；ｗＨ－１微型旋涡混合器
（上海沪西分析仪器厂）；ＳＢ２２００－Ｔ超声波清洗器 （上海必能
信超声有限公司）；ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ９．０．０（ＧｒａｐｈＰａｄＳｏｆｔｗａｒｅ，
ＬａＪｏｌｌａ，加利福尼亚，美国）。
１．４　实验方法
１．４．１　实验动物分组及给药　１２月龄雄性 ＫＭ小鼠，适应性
饲养 １周后，按照体质量分层随机的方法分为空白对照组
（ＷｉｌｄＴｙｐｅｇｒｏｕｐ，ＷＴ）１５只，肉苁蓉多糖低剂量组（ＣＤＰＳ．Ｌ）
（２．５ｍｇ／ｋｇ）１５只，肉苁蓉多糖中剂量组（ＣＤＰＳ．Ｍ）（５ｍｇ／ｋｇ）
１５只，肉苁蓉多糖高剂量组（ＣＤＰＳ．Ｈ）（１０ｍｇ／ｋｇ）１５只，双歧
杆菌四联活菌片组（Ｐｏｓｉｔｉｖｅｄｒｕｇｇｒｏｕｐ，Ｐ）（双歧杆菌四联活菌
片０．５ｇ／ｋｇ）１５只。每天分别给予相应的药物或相同体积的
蒸馏水灌胃直至小鼠出现明显死亡证候（皮毛蓬松、精神委

顿、眼目不睁、活动明显减少等）。其余未出现明显死亡证候

的小鼠在给药后１８０ｄ统一采用碳酸气体麻醉处死，具体方法
为将小鼠放置在密闭的装置中，注入大量的二氧化碳，使其失

去知觉并最终死亡。确保最小限度的痛苦和不适。

１．４．２　血清生化检测　使用生化检测试剂盒测量ＧＳＨ－ＰＸ、
ＳＯＤ和ＭＤＡ水平。使用比色法评估血清 ＧＳＨ－ＰＸ水平。羟
胺法用于测量血清 Ｔ－ＳＯＤ水平，ＴＢＡ法用于评估血清 ＭＤＡ

３９
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水平。

１．４．３　１６ＳｒＲＮＡ高通量测序　所有小鼠的无菌粪便样本 －
８０℃保存，每组随机选取３只进行肠道菌群分析。１６ＳｒＲＮＡ
基因的Ｖ４区序列用 ＩｌｌｕｍｉｎａＭｉＳｅｑ（北京诺新世股份有限公
司，中国，北京）测序，并用 ＱＩＩＭＥ开放平台进行分析，以确定
肠道微生物区系。

１．５　统计学处理
实验结果以均数 ±标准差（�ｘ±ｓ）表示，使用 Ｇｒａｐｈｐａｄ

Ｐｒｉｓｍ９．０．０进行数据分析及作图，运用单因素方差分析（Ｏｎｅ
ｗａｙ－ＡＮＯＶＡ）进行组间差异分析，采用 Ｋａｐｌａｎ－Ｍｅｉｅｒ法、
ＣＯＸ比例风险模型进行生存分析，Ｐ＜０.０５表示差异有统计学
意义，Ｐ＜０.０１表示差异有显著性统计学意义，所有统计结果
重复 ３次。
２　结果
２．１　肉苁蓉多糖对于衰老小鼠生存率及脂质过氧化作用的
影响

各实验组小鼠每天分别给予相应药物或相同体积的蒸馏

水灌胃，直至出现明显死亡证候后取材，其余未出现明显死亡

证候的小鼠在给药１８０ｄ后统一取材。获得了插页ⅩⅩ图１Ａ
所示的生存曲线图，但是各组间均无显著性差异。接下来我们

观察了各组动物的生存率，如插页ⅩⅩ图１Ｂ所示，截至给药后
第１８０天，ＷＴ组、ＣＤＰＳ．Ｌ组、ＣＤＰＳ．Ｍ组、ＣＤＰＳ．Ｈ组和 Ｐ组
的生存率分别为２０％、２６．２６％、４０％、５３．３３％和３３．３３％。可
见ＣＤＰＳ给药组的生存率高于空白组，且ＣＤＰＳ．Ｍ组和ＣＤＰＳ．
Ｈ组生存率也高于Ｐ组。

在插页ⅩⅩ图 １Ｃ、Ｄ、Ｅ中，我们测定了各组小鼠血清中
ＧＳＨ－ＰＸ、Ｔ－ＳＯＤ和 ＭＤＡ水平。可见与 ＷＴ组相比，ＣＤＰＳ．
Ｈ组显著升高了血清中 ＧＳＨ－Ｐｘ活力（Ｐ＜０.０００１），且这种
升高作用明显优于 Ｐ组（Ｐ＜０.０５）；与 ＷＴ组相比，ＣＤＰＳ．Ｍ
组、ＣＤＰＳ．Ｈ组和Ｐ组均显著升高了血清中Ｔ－ＳＯＤ活力（Ｐ＜
０.０１、Ｐ＜０.００１、Ｐ＜０.０５）；给药组均可使血清中 ＭＤＡ含量降
低，且ＣＤＰＳ．Ｌ、ＣＤＰＳ．Ｈ和 Ｐ组有显著地降低血清 ＭＤＡ水平
的作用（Ｐ＜０.０５、Ｐ＜０.０１、Ｐ＜０.００１）。

我们的结果表明各给药组小鼠的生存率均高于ＷＴ组，但
并无统计学意义，在血清生化指标的检测中，我们观察到各给

药组的血清氧化应激水平均显著低于ＷＴ组，且ＣＤＰＳ．Ｈ组在
血清ＧＳＨ－Ｐｘ水平上优于Ｐ组，证明ＣＤＰＳ在一定程度上抗氧
化能力优于双歧杆菌四联活菌片。

２．２　肉苁蓉多糖对衰老小鼠肠道菌群的影响
接下来我们用各组小鼠的无菌粪便进行了１６ＳｒＲＮＡ高

通量测序，基于 ＩｌｌｕｍｉｎａＮｏｖａ测序平台测序，构建 ＰＣＲ－ｆｒｅｅ
文库，然后进行双末端测序。通过对 Ｒｅａｄｓ拼接，平均每样品
测得８７４３５条ｔａｇｓ，经过质控平均得到 ８７０１９条有效数据，质
控有效数据量达６６９７６，质控有效率达７６．６０％。以９７％的一
致性将序列聚类成为操作性分类单元（ＯｐｅｒａｔｉｏｎａｌＴａｘｏｎｏｍｉｃ
Ｕｎｉｔｓ，ＯＴＵｓ），共得到３１１７个 ＯＴＵｓ，然后对 ＯＴＵｓ序列与 Ｓｉｌ-
ｖａ１３８数据库进行物种注释。注释结果中，共有 １３１５
（４２.１９％）个ＯＴＵ注释到属水平。根据物种注释情况，做出基
于ＯＴＵ的Ｖｅｎｎ图（插页ⅩⅪ图２Ａ），可见各组小鼠的肠道菌群
都有不同程度的差异。

比较各组小鼠肠道菌群在门水平上的结构（插页ⅩⅪ图２

Ｂ－Ｃ），可见 Ｖｅｒｒｕｃｏｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ在 ＣＤＰＳ．Ｈ组和 Ｐ组中相较于
其他三组比例有明显的提高，在插页ⅩⅫ图３Ａ－Ｃ中，由基于
ｓｈａｎｎｏｎ指数Ａｌｐｈａ多样性箱形图和基于ＷｅｉｇｈｔｅｄＵｎｉｆｒａｃＢｅｔａ
多样性箱形图分别观察各组小鼠肠道菌群的 α多样性指数组
内差异分析和β多样性指数组间分析可见，ＣＤＰＳ．Ｈ组小鼠的
肠道菌群的组内物种多样性降低，组间样本相似性升高，这反

映了Ｖｅｒｒｕｃｏｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ所占比例的升高。由线性判别分析图
（ＬｉｎｅａｒｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｎｔａｎａｌｙｓｉｓＥｆｆｅｃｔＳｉｚｅ，ＬＥｆＳｅ）可见（插页ⅩⅫ图
３Ｄ），在ＣＤＰＳ．Ｈ组小鼠的肠道菌群中找到了具有统计学意义
的Ｂｉｏｍａｒｋｅｒ两种，分别为 Ａｌｌｏｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ和 Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａｃｅａｅ，有研
究表明，两者均被认为是产生丁酸的有益菌种［6-７］。

结果表明，肉苁蓉多糖高剂量给药改善了肠道菌群稳态，

使Ａｋｋｅｒｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ、Ａｌｌｏｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ和Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａｃｅａｅ的水
平显著提高。

２．３　肉苁蓉多糖对衰老小鼠肠道和海马神经元的影响
自然衰老会导致肠道组织结构发生改变。随着年龄的增

长，小鼠肠道的消化和吸收能力下降，肠黏膜屏障受损，具体表

现为肠绒毛数量减少、长度变短［８］。在小鼠取材后，用４％的
中性甲醛固定小鼠的脑和肠道，石蜡包埋，用 ＨＥ染色的方法
制作小鼠的大脑海马区和盲肠的病理切片，观察各组实验小鼠

的肠道和海马神经元的变化。我们发现 ＣＤＰＳ．Ｈ组和 Ｐ组小
鼠肠道的肠绒毛长度较其他组明显增加，肠壁厚度也增厚（插

页ⅩⅩⅢ图４），逆转了小鼠衰老所引起的肠绒毛长度变短，且
ＣＤＰＳ．Ｈ组相较Ｐ组表现出更明显的治疗作用。

因为我们之前的研究中发现 ＣＤＰＳ给药可以通过恢复肠
道菌群－脑轴减轻Ｄ－半乳糖诱导的衰老模型小鼠的认知能
力下降［９］，因此，我们接下来观察了各组小鼠海马区的病理切

片（插页ⅩⅩⅣ图５），海马组ＨＥ染色结果显示，ＷＴ组小鼠海马
神经元排列紊乱，海马 ＣＡ１区和 ＤＧ区正常神经元数目减少，
可见大量明显的细胞核固缩及老化细胞（蓝色圆圈标记处）。

相较于ＷＴ组小鼠，ＣＤＰＳ给药组及 Ｐ组小鼠的海马神经元排
列比较紧密，且细胞核固缩神经元相对较少。

结果表明，ＣＤＰＳ给药可以改善小鼠的肠道功能，改善小
鼠海马神经元的核固缩及老化。因此，我们认为ＣＤＰＳ给药小
鼠生存率较高的原因可能是因为其可以通过改善小鼠的肠道

菌群结构引起小鼠肠道功能的改善，并且减少小鼠的海马神经

元死亡，改善小鼠的认知能力，最终引起小鼠寿命得到延长。

３　讨论
衰老是生物体内所有细胞、组织、器官和整体普遍存在的

现象，是由自然趋势所造成的内生性变化。肉苁蓉的抗衰老作

用已经得到了多次证实，但是其作用机制还不是特别明确，有

研究表明多糖可以改善衰老小鼠的学习记忆能力，其机制可能

与脑内海马区环磷酸腺苷（ｃＡＭＰ）反应元件结合蛋白环磷腺
苷效应元件结合蛋白（ＣＲＥＢ）表达水平的上调有关［１０］。我们

把研究重点放在了改善肠道菌群和肠屏障作用上，并且也观察

了其对海马神经元的改善作用。

在健康的有机体中，肠道微生物及其代谢物具有多种调节

机体的作用，进而形成抵御传染源的保护屏障［１１］。人们对肠

道菌群的认识正在逐渐积累，但是更多的研究重点放在了与某

些疾病的关系上，如阿尔茨海默病、糖尿病、肠道炎、类风湿关

节炎和肿瘤等［１２－１６］。近来有研究表明可以通过调节肠道菌群
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稳态进而产生抗衰老作用［１７－１９］，但相关研究依然不多。在本

项研究中，我们通过对不同组动物粪便进行１６ｓｒＲＮＡ测序，发
现了不同的给药策略可以引起小鼠肠道菌群的显著变化，这为

ＣＤＰＳ的药效的产生机制提供了依据。
在这项研究中，我们发现ＣＤＰＳ给药可以改善小鼠海马区

的神经元凋亡，这与我们之前在Ｄ－半乳糖诱导的衰老小鼠模
型中的结果一致［１０］，我们今后会对 ＣＤＰＳ对脑病理及认知记
忆能力的影响做进一步的研究。

Ａｋｋｅｒｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ是一种椭圆形细菌，定植于胃肠
道的黏液层。使用黏蛋白作为碳和氮元素的唯一来源［２０］。这

种黏蛋白降解剂受到位于肠上皮附近的黏液层中营养物质的

影响［２１］。由于这种独特的功能，Ａｋｋｅｒｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ被认
为最有希望成为下一代治疗性益生菌。已经有研究表明，Ａｋ-
ｋｅｒｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ可以刺激黏膜微生物网络［２２－２４］，改善肠

道屏障功能，抑制肠道炎症。同时该肠道菌也被证实在抗肿瘤

方面有一定的疗效［２５］。并且已有研究通过粪便微生物移植

（ＦｅｃａｌＭｉｃｒｏｂｉｏｔａＴｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＦＭＴ）的方法，将富含 Ａｋｋｅｒ-
ｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ的粪便移植到早衰小鼠，发现接受治疗小鼠
的平均寿命也比未接受治疗的长了近１５％（前者为１６０ｄ，后
者为１４１ｄ）［２６］。综上所述，我们认为高剂量肉苁蓉多糖给药
可以改善小鼠肠道菌群结构，使肠道益生菌Ａｋｋｅｒｍａｎｓｉａｍｕｃｉ-
ｎｉｐｈｉｌａ水平显著升高，并且这种升高效果优于双歧杆菌四联活
菌片（插页ⅩⅫ图３Ａ所示，ＣＤＰＳ．Ｈ组为该菌为２０．９０％，Ｐ组
为８.６１２％）。高剂量的肉苁蓉多糖给药可以通过对肠道菌群
的这一影响间接地延长自然衰老小鼠的寿命，产生抗衰老的

作用。

本课题组前期已经研究了 ＣＤＰＳ用于 Ｄ－半乳糖诱导的
小鼠衰老模型，产生了抗衰老改善认知功能的作用，在前期研

究的基础上，我们将 ＣＤＰＳ给药拓展到自然衰老小鼠模型，结
合不同给药策略，观察小鼠肠道菌群的差异及肠道病理变化，

探讨ＣＤＰＳ的抗衰老作用的可能机制。我们认为ＣＤＰＳ给药产
生的抗衰老作用可能与其改善肠道菌群稳态，使肠道中Ａｋｋｅｒ-
ｍａｎｓｉａｍｕｃｉｎｉｐｈｉｌａ、Ａｌｌｏｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ和 Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａｃｅａｅ这三种菌群
的上调有关。
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肉苁蓉多糖通过改善肠道菌群稳态产生抗衰老作用的研究

（正文见９２－９５页）

　　注：Ａ：各组小鼠的生存曲线。Ｂ：截至给药后１８０天，ＷＴ、ＣＤＰＳ．Ｌ、ＣＤＰＳ．Ｍ、ＣＤＰＳ．Ｈ和Ｐ组的生存率。Ｃ：各组小鼠血清 ＧＳＨ－ＰＸ活
性。Ｄ：各组小鼠血清中Ｔ－ＳＯＤ活性。Ｅ：各组小鼠血清 ＭＤＡ含量。Ｍｅａｎ±ＳＤ．ｎ＝１５．*Ｐ＜０.０５，**Ｐ＜０.０１，***Ｐ＜０.００１，
****Ｐ＜０.０００１。

图１　肉苁蓉多糖对于衰老小鼠生存率及脂质过氧化作用的影响
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注：Ａ：基于ＯＴＵ的维恩图。Ｂ：门级别的物种丰度直方图。Ｃ：物种丰度聚类在门水平上的热图。
图２　肉苁蓉多糖对衰老小鼠肠道菌群的影响



第４３卷　第３期
２０２５年 ３月

中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４３Ｎｏ．３
Ｍａｒ．２０２５
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　　注：Ａ：各组小鼠的界、门、纲、目、科、属和种的肠道菌群分布。Ｂ：基于 ｓｈａｎｎｏｎ指数的基于 ａｌｐｈａ多样性的箱形图。Ｃ：基于
ＷｅｉｇｈｔｅｄＵｎｉｆｒａｃＢｅｔａ多样性的箱形图。Ｄ：ＬＥｆＳｅ图。

图３　肉苁蓉多糖对衰老小鼠肠道菌群的影响
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图４　各组小鼠盲肠的病理切片
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图５　各组小鼠海马区的病理切片


