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紫檀芪改善睡眠限制小鼠运动耐力的作用及其机制
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　　［摘要］　目的　探讨紫檀芪（ｐｔｅｒｏｓｔｉｌｂｅｎｅ，ＰＴＥ）对睡眠限制（ｓｌｅｅｐｒｅｓｔｒｉｃｔｉｏｎ，ＳＲ）小鼠运动耐力的
改善作用及机制。方法　３０只Ｃ５７ＢＬ／６Ｊ雄性小鼠，分为对照组（ＣＯＮ）、睡眠限制组（ＳＲ）和紫檀芪干
预睡眠限制组（ＳＲ＋ＰＴＥ）。采用睡眠剥夺仪建立ＳＲ模型，限制每日睡眠时间为４ｈ、持续５ｄ，ＰＴＥ于每
日８：００灌胃［１００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）］。检测小鼠体质量；于观察终点进行负重力竭游泳实验，检测血清运动
性疲劳生化指标；ＨＥ染色观察骨骼肌组织病理学变化。分别采用实时定量ＰＣＲ和Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测骨
骼肌线粒体ＤＮＡ（ｍｔＤＮＡ）含量，线粒体生物合成相关基因的ｍＲＮＡ、蛋白表达，以及腺苷酸活化蛋白激
酶［ａｄｅｎｏｓｉｎｅ５’ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ（ＡＭＰ）ａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ＡＭＰＫ］和沉默信息调节因子 １（ｓｉｌｅｎｔ
ｍａｔｉｎｇｔｙｐｅｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ２ｈｏｍｏｌｏｇ１，ＳＩＲＴ１）的蛋白表达。结果　与ＣＯＮ组相比，ＳＲ组和ＳＲ＋
ＰＴＥ组小鼠体质量均显著下降（Ｐ＜０．０５），但ＳＲ组下降幅度更大（Ｐ＜０．０５）；ＳＲ＋ＰＴＥ组小鼠较ＳＲ组力
竭游泳时间显著延长（Ｐ＜０．０５），血清ＬＤＨ、ＣＫ水平显著下降（Ｐ＜０．０５）；ＨＥ染色结果差异无统计学意
义。ＳＲ＋ＰＴＥ组小鼠骨骼肌组织ｍｔＤＮＡ含量及ＰＧＣ１α、ＮＲＦ１、ＥＲＲα和 ＴＦＡＭ等线粒体生物合成相关
基因的表达较 ＳＲ组明显升高（Ｐ＜０．０５）。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测结果显示：ＳＲ＋ＰＴＥ组小鼠 ｐＡＭＰＫ和
ＳＩＲＴ１表达较ＳＲ组明显升高（Ｐ＜０．０５），ＡＭＰＫ表达差异无统计学意义。结论　紫檀芪可改善睡眠限
制小鼠的运动耐力，其机制可能通过激活ＡＭＰＫ／ＳＩＲＴ１信号通路提高线粒体生物合成能力。
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　　运动耐力是军事作业能力基础，是打赢战争至关
重要的因素之一。现代高技术战争条件下，睡眠限制

（ｓｌｅｅｐｒｅｓｔｒｉｃｔｉｏｎ，ＳＲ）已成为平、战时环境下的常见现
象。ＳＲ是指将每日睡眠时间限制在比正常水平较低
的水平，从而导致总睡眠时间减少。研究表明 ＳＲ影
响运动表现，是导致作战官兵发生疲劳衰竭、丧失战斗

力、出现非战斗减员的重要原因之一，是军队在组织和

进行持续作战、训练时必须考虑的重要军事医学问

题［１－２］。因此，如何改善 ＳＲ引起的耐力下降，已经引
起越来越多的关注，迫切需要找到解决的方法。

　　紫檀芪（ｐｔｅｒｏｓｔｉｌｂｅｎｅ，ＰＴＥ）是白藜芦醇（ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ，
ＲＳＶ）的二甲基化类似物，广泛存在于蓝莓、葡萄等食
物中，具有与ＲＳＶ相似的生物学作用，包括抗氧化、抗
癌、抗炎等。ＰＴＥ具有比 ＲＳＶ更高的口服生物利用
度，而且在高剂量下也对人体无毒，因此更具实际应用

前景［３－４］。已有研究证明ＲＳＶ通过激活腺苷酸活化蛋
白激酶［ａｄｅｎｏｓｉｎｅ５’ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ（ＡＭＰ）ａｃｔｉｖａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ＡＭＰＫ］、沉默信息调节因子 １（ｓｉｌｅｎｔ
ｍａｔｉｎｇｔｙｐｅｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ２ｈｏｍｏｌｏｇ１，ＳＩＲＴ１）
和过氧化物酶体增殖物激活受体 γ辅激活物 １α
（ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒａｃｔｉｖｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒγｃｏａｃｔｉｖａｔｏｒ１α，
ＰＧＣ１α）以提高线粒体生物合成能力，提高运动耐
力［５］。据报道，ＰＴＥ也可作用于 ＡＭＰＫ和 ＳＩＲＴ１以发
挥其生物学作用，但其对运动耐力的有益影响尚少见

研究涉及［６－７］。本研究采用睡眠剥夺仪构建小鼠睡眠

限制模型，观察 ＰＴＥ对睡眠限制小鼠运动耐力的影
响，探讨 ＡＭＰＫ、ＳＩＲＴ１在其中可能的作用，为进一步

研究ＰＴＥ作为营养干预手段，应用于保障军人体能强
健工作提供科学依据。

１　材料与方法

１．１　实验动物
　　６～８周龄健康雄性 Ｃ５７ＢＬ／６小鼠 ３０只，体质量
（２４．６３±０．６４）ｇ，购于陆军军医大学大坪医院实验动
物中心［动物合格证号：ＳＣＸＫ（京）２０１５００１６９］。动
物饲养于陆军军医大学实验动物中心，室温（２２±
２）℃，明暗周期 １２ｈ，并自由进食与饮水。实验正式
开始前先适应性喂养 １周，３０只小鼠分为 ３组（ｎ＝

１０）：对照组（ＣＯＮ）、睡眠限制组（ＳＲ）和睡眠限制加
ＰＴＥ１００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）组（ＳＲ＋ＰＴＥ）。干预结束时，每
组随机抽取 ５只小鼠进行负重力竭游泳实验，剩余
５只小鼠脱颈处死后迅速解剖分离骨骼肌组织。ＰＴＥ
用０．１％ ＤＭＳＯ配制，根据给予光照时刻（ｚｅｔｉｇｅｂｅｒ
ｔｉｍｅ，ＺＴ）于每日ＺＴ０（８：００给予光照即为ＺＴ０）使用标
准灌胃针灌胃完成，ＣＯＮ组和 ＳＲ组给予相应体积的
０．１％ＤＭＳＯ。
１．２　主要试剂
　　ＰＴＥ（纯度≥９８％）购于成都曼斯特公司，ＰＧＣ１α、
ＮＲＦ１、ＴＦＡＭ、ＳＩＲＴ１抗体购于美国 Ａｂｃａｍ公司，
ＡＭＰＫ、ｐＡＭＰＫ、βＡＣＴＩＮ抗体购于美国 Ｃｅｌｌｓｉｇｎａｌｉｎｇ
公司，ＥＲＲα抗体购于美国Ｂｉｍａｋｅ公司，ｑＰＣＲ转录试
剂购于日本 ＴａＫａＲａ公司，ＤＮＡ合成均来自上海生工
生物工程股份有限公司。
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１．３　睡眠限制模型构建
　　采用睡眠剥夺仪（ＳＡ１０８，江苏赛昂斯公司）建立
Ｃ５７ＢＬ／６小鼠 ＳＲ模型。通过可调节周期的剥夺杆来
回扫描饲养笼底部，使小鼠在光照期的前 ８ｈ（ＺＴ０～
ＺＴ８）被迫保持清醒状态，以达到 ＳＲ的目的（图 １）。
ＳＲ持续５ｄ，相当于模拟１个工作周。同时，ＣＯＮ组在
相同条件下保持在不同的笼子中，但不进行睡眠干预。

图１　睡眠限制模式图

１．４　游泳训练
　　游泳训练在椭圆形塑料游泳池（５０ｃｍ×５０ｃｍ×

４０ｃｍ）中进行，水温（２５±２）℃，水深（３０±１）ｃｍ，使小鼠
不能用四肢触碰池底。为了尽量减少小鼠的应激反应，

各组小鼠于干预期间保持每日进行游泳训练１５ｍｉｎ。
１．５　主要检测指标与方法
１．５．１　体质量指标　　使用陆军军医大学实验动物
中心提供的ＥＬ３０３ＩＣ电子天平，于干预开始和干预结
束进行２次体质量称量。
１．５．２　负重力竭游泳实验　　干预结束时，每组选取
５只小鼠，每只小鼠尾部负重１０％体质量的铅皮，进行
负重力竭游泳实验，并记录力竭游泳时间。力竭判定

标准为：小鼠头部完全沉入水下并在８ｓ内未抬头［８］。

１．５．３　血清运动性疲劳生化指标检测　　各组小鼠
负重力竭游泳实验结束后，眼球取血，４℃静置２ｈ后，
１１００×ｇ离心１５ｍｉｎ，取上层血清，生理盐水稀释５倍
后，送陆军军医大学第一附属医院检验科，使用贝克曼

库尔特全自动生化分析仪测定乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）、肌
酸激酶（ＣＫ）和血尿素氮（ＢＵＮ）。
１．５．４　小鼠骨骼肌ＨＥ染色　　干预结束时，取各组
未进行负重力竭游泳实验的小鼠，脱颈处死，固定于操

作台上，纵向切开后肢皮肤，完整分离双侧骨骼肌组织

（腓肠肌及比目鱼肌）。取小鼠左侧骨骼肌组织（厚度

为４μｍ），于４％多聚甲醛固定，石蜡包埋切片，进行
ＨＥ染色，显微镜下观察。
１．５．５　实时ＰＣＲ（ＲｅａｌＴｉｍｅＰＣＲ，ＲＴＰＣＲ）检测各组
小鼠骨骼肌中线粒体生物合成相关基因的表达　　按
照试剂盒说明书要求，提取各组未进行负重力竭游泳

实验的小鼠骨骼肌组织中总 ＲＮＡ，再反转录获得
ｃＤＮＡ，而后配制 ＲＴＰＣＲ反应体系，并在实时定量
ＰＣＲ仪上进行 ＰＣＲ反应。采用 ２－ΔΔＣｔ计算方法比较
各组ｃＤＮＡ的相对表达量。各引物序列见表１。

表１　各基因引物序列与长度

基因 引物序列（５′→３′） 产物长度／ｂｐ

ｐｇｃ１α 上游：ＧＴＣＣＴＴＣＣＴＣＣＡＴＧＣＣＴＧＡＣ ３７６

下游：ＧＡＣＴＧＣＧＧＴＴＧＴＧＴＡＴＧＧＧＡ

ｎｒｆ１ 上游：ＣＴＴＣＡＴＧＧＡＧＧＡＧＣＡＣＧＧＡＧ ２８９

下游：ＡＴＧＡＧＧＣＣＧＴＴＴＣＣＧＴＴＴＣＴ

ｅｒｒα 上游：ＡＴＣＴＧＣＴＧＧＴＧＧＴＴＧＡＡＣＣＴＧ １５０

下游：ＡＧＡＡＧＣＣＴＧＧＧＡＴＧＣＴＣＴＴＧ

ｔｆａｍ 上游：ＴＧＧＧＧＡＣＣＡＧＧＧＣＡＧＣＣＡＴＴ ３０１

下游：ＡＧＧＧＣＴＴＧＣＴＧＣＣＣＡＣＡＣＡＴ

ＮＤ１ 上游：ＴＣＣＣＣＴＡＣＣＡＡＴＡＣＣＡＣＡＣＣＣ １５９

下游：ＡＴＴＧＴＴＴＧＧＧＣＴＡＣＧＧＣＴＣＧ

βａｃｔｉｎ 上游：ＧＴＧＡＣＧＴＴＧＡＣＡＴＣＣＧＴＡＡＡＧＡ ２４５

下游：ＧＣＣＧＧＡＣＴＣＡＴＣＧＴＡＣＴＣＣ

１．５．６　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测各组小鼠骨骼肌中线粒体生
物合成相关蛋白及 ＡＭＰＫ／ＳＩＲＴ１信号通路的表达　
　取各组未进行负重力竭游泳实验的小鼠骨骼肌组织
３０ｍｇ，加入８００μＬ配制好的含蛋白酶抑制剂的组织
裂解液，磁珠破碎后，冰上裂解３０ｍｉｎ，离心提取上清
液，用ＢＣＡ法测定蛋白浓度，于沸水浴 １０ｍｉｎ。配制
１０％ＳＤＳＰＡＧＥ胶，蛋白上样（４０μｇ／孔）后，经过电
泳、转膜、封闭后，添加一抗 βａｃｔｉｎ（１∶１０００）、ＡＭＰＫ
（１∶１０００）、ｐＡＭＰＫ（１∶１０００）、ＳＩＲＴ１（１∶１０００）、
ＰＧＣ１α（１∶１０００）、ＮＲＦ１（１∶１０００）、ＥＲＲα（１∶１０００）
和ＴＦＡＭ（１∶１０００）于 ４℃孵育过夜。ＰＢＳＴ洗膜
３次，室温孵育二抗１ｈ，再次洗膜３次，使用分子成像
仪成像。以βａｃｔｉｎ为内参，采用ＩＭＡＧＥＪ软件分析条
带灰度值。

１．５．７　骨骼肌组织中线粒体ＤＮＡ含量检测　　使用
试剂盒从各组未进行负重力竭游泳实验的小鼠骨骼肌

组织中分离 ＤＮＡ。用分光光度法（２６０ｎｍ）定量 ＤＮＡ
并进行定量实时 ＰＣＲ。通过比较它们的扩增产物与
ＮＤ１的扩增产物以获得 ｍｔＤＮＡ相对量。引物序列见
表１。
１．６　统计学分析
　　采用ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ６．０软件进行数据分析，计
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量资料用 珋ｘ±ｓ表示，多组间用单因素方差分析 Ｔｕｒｋｅｙ
检验。检验水准：α＝０．０５。

２　结果

２．１　各组小鼠体质量变化
　　干预期间，ＣＯＮ组活动偏好正常，ＳＲ组和 ＳＲ＋
ＰＴＥ组小鼠在睡眠限制期间（ＺＴ０～ＺＴ８）变得更加活
泼。与ＣＯＮ组相比，ＳＲ组和 ＳＲ＋ＰＴＥ组小鼠体质量
在５ｄ干预期内显著下降，但ＳＲ组小鼠下降幅度更大
（Ｐ＜０．０５，图２）。
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图２　各组小鼠体质量的变化　（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

２．２　各组小鼠负重力竭游泳时间
　　ＣＯＮ组小鼠负重力竭游泳时间为（１１．１０±１．２５）ｍｉｎ，
ＳＲ组小鼠为（７．６０±１．４２）ｍｉｎ，力竭游泳时间较ＣＯＮ组
明显缩短３１．５５％（Ｐ＜０．０５），显示ＳＲ组小鼠更快达到
力竭状态。ＳＲ＋ＰＴＥ组小鼠的力竭游泳时间为（１０．７１±
１．４１）ｍｉｎ，较ＳＲ组力竭游泳时间明显延长 ４０．９６％，
与ＣＯＮ组比差异无统计学意义。

２．３　各组小鼠负重力竭游泳后血清运动性疲劳指标
变化

　　与ＣＯＮ组相比，ＳＲ组ＬＤＨ、ＣＫ和ＢＵＮ水平显著
升高（Ｐ＜０．０５）；与 ＳＲ组相比，ＳＲ＋ＰＴＥ组 ＬＤＨ和 ＣＫ
水平显著降低（Ｐ＜０．０５），但ＢＵＮ并无明显变化（表２）。

表２　各组小鼠负重力竭游泳后血清指标变化　（ｎ＝５，珋ｘ±ｓ）

组别 ＬＤＨ／ＩＵ·Ｌ－１ ＣＫ／ＩＵ·Ｌ－１ ＢＵＮ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１

ＣＯＮ组 １７７．３６±２８．０９ ５７３．００±４９．５０ ７．４４±１．０９
ＳＲ组 ２６５．８０±５５．２４ａ ９４１．８８±２３７．８５ａ １０．２０±０．９５ａ

ＳＲ＋ＰＴＥ组 １８７．４４±２５．４３ｂ ６４９．２０±１３０．５０ｂ ８．７６±０．８６

ａ：Ｐ＜０．０５，与ＣＯＮ组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与ＳＲ组比较

２．４　各组小鼠骨骼肌组织病理学变化
　　小鼠骨骼肌组织 ＨＥ染色结果显示：各组骨骼肌
组织结构均显示正常，肌细胞排列紧密，着色均匀，界

限清晰，胞核位于肌纤维边缘，肌细胞未见明显损伤，

少量单个肌细胞聚集成束，肌束间隙未见炎性渗出物

（图３）。
２．５　ＰＴＥ对小鼠ｍｔＤＮＡ含量的影响
　　与ＣＯＮ组相比，ＳＲ组小鼠骨骼肌 ｍｔＤＮＡ含量显
著降低（Ｐ＜０．０５）；与ＳＲ组相比，ＳＲ＋ＰＴＥ组小鼠骨骼
肌ｍｔＤＮＡ含量明显升高（Ｐ＜０．０５，图４），且与ＣＯＮ组
比较差异无统计学意义。

２．６　ＰＴＥ对小鼠骨骼肌组织中线粒体生物合成相关
基因ｍＲＮＡ表达的影响

　　与ＣＯＮ组相比，ＳＲ组线粒体生物合成相关基因
ｐｇｃ１α、ｎｒｆ１、ｅｒｒα和ｔｆａｍ的ｍＲＮＡ表达显著降低（Ｐ＜
０．０５）；与ＳＲ组相比，ＳＲ＋ＰＴＥ组中上述各 ｍＲＮＡ表
达显著增高（Ｐ＜０．０５），其中ｐｇｃ１α、ｎｒｆ１和ｔｆａｍ的表
达与ＣＯＮ组相比差异无统计学意义，但ｅｒｒα的表达明
显低于ＣＯＮ组（Ｐ＜０．０５，图５）。

50μm 50μm 50μm
! " #

Ａ：ＣＯＮ组；Ｂ：ＳＲ组；Ｃ：ＳＲ＋ＰＴＥ组

图３　各组小鼠骨骼肌组织ＨＥ染色观察
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图４　ＲＴＰＣＲ检测各组小鼠骨骼肌ｍｔＤＮＡ相对表达量　（ｎ＝５）
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图５　ＲＴＰＣＲ检测各组小鼠骨骼肌线粒体生物合成相关
基因表达　（ｎ＝５）

２．７　ＰＴＥ对小鼠骨骼肌组织中线粒体生物合成相关
蛋白水平的影响

　　与ＣＯＮ组相比，ＳＲ组线粒体生物合成相关基因
ＰＧＣ１α、ＮＲＦ１、ＥＲＲα和ＴＦＡＭ的蛋白水平显著降低
（Ｐ＜０．０５）；与ＳＲ组相比，ＳＲ＋ＰＴＥ组上述各蛋白水平
显著增高（Ｐ＜０．０５），其中 ＰＧＣ１α和 ＴＦＡＭ的表达水
平与 ＣＯＮ组相比差异无统计学意义，但 ＮＲＦ１和
ＥＲＲα的表达水平明显低于ＣＯＮ组（Ｐ＜０．０５，图６）。
２．８　ＰＴＥ对小鼠骨骼肌组织中 ＡＭＰＫ、ＳＩＲＴ１蛋白水

平的影响

　　各组小鼠骨骼肌组织中 ＡＭＰＫ水平无明显变化；
与ＣＯＮ组比较，ＳＲ组小鼠骨骼肌组织中 ｐＡＭＰＫ和
ＳＩＲＴ１水平显著降低（Ｐ＜０．０５）；与 ＳＲ组比较，ＳＲ＋
ＰＴＥ组中ｐＡＭＰＫ和ＳＩＲＴ１表达显著增加（Ｐ＜０．０５），
其中ＳＩＲＴ１的表达与ＣＯＮ组相比差异无统计学意义，
但ｐＡＭＰＫ的表达明显低于ＣＯＮ组（Ｐ＜０．０５，图７）。

３　讨论

　　随着现代生活节奏的加快，全球有数百万人处于
ＳＲ或潜在ＳＲ状态，尤其是对于特殊作业的部队官兵
而言，ＳＲ已成为常态化［９］。大量研究表明ＳＲ会影响
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图６　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测各组小鼠骨骼肌线粒体生物合成相关蛋白的表达　（ｎ＝５）
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Ａ：Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测ＡＭＰＫ、ｐＡＭＰＫ和ＳＩＲＴ１蛋白的表达；Ｂ：蛋白相对表达量分析　ａ：Ｐ＜０．０５，与 ＣＯＮ组比
较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与ＳＲ组比较

图７　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测各组小鼠骨骼肌ＡＭＰＫ和ＳＩＲＴ１蛋白的表达　（ｎ＝５）
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神经、免疫、内分泌、心血管及运动等系统正常生理功

能，并扰乱机体内能量代谢平衡［１０－１１］。

　　多酚类植物化合物具有抗氧化、抗炎、抗肿瘤和降
血压、降血糖等广泛的健康效应［１２－１３］。ＰＴＥ来源于葡
萄等浆果，通过甲氧基取代ＲＳＶ苯环的３位和５位羟
基，从而增加分子代谢稳定性，显示出比 ＲＳＶ更高的
生物活性，因此更具有实际应用价值［１４］。目前有关研

究多集中在抗氧化、抗肿瘤功能等方面，对其抗疲劳活

性研究鲜有报道［１５－１６］。既往研究多采用转笼法或改

良多平台法构建实验动物 ＳＲ模型，通过连续强迫运
动来剥夺睡眠，而且仪器噪音大，实验动物往往处于高

应激状态，严重干扰实验结果［１７－１８］。本研究采用新型

睡眠剥夺仪，通过调节饲养笼内可调节周期的剥夺杆

来回扫描饲养笼底部从而剥夺小鼠睡眠，有效消除强

迫运动带来的影响。结果显示：ＰＴＥ干预可部分缓解
ＳＲ导致的小鼠体质量下降。通过负重力竭游泳实验
建立小鼠运动疲劳模型，进一步观察 ＰＴＥ对 ＳＲ小鼠
运动耐力的影响，发现 ＰＴＥ可有效延长 ＳＲ小鼠的负
重力竭游泳时间，增强 ＳＲ小鼠的运动耐力。为进一
步反映小鼠疲劳的真实状态并评估 ＰＴＥ的抗疲劳活
性，检测了血清运动性疲劳相关生化指标。剧烈运动

时会产生大量乳酸，乳酸堆积使血液 ｐＨ值降低，神经
肌肉兴奋传递受阻，最终导致肌肉收缩能力下降。

ＬＤＨ是促进丙酮酸生成乳酸的一种糖酵解酶，是反映
机体能量代谢的重要指标［１９］。ＣＫ是血清中机体肌肉
特异性损伤指标，而骨骼肌损伤与机体运动耐力下降

直接相关［２０］。ＢＵＮ是蛋白质和氨基酸代谢的主要产
物。当碳水化合物和脂肪不足以为机体提供足够的能

量时，通过增强蛋白质分解代谢来补偿能量需求，这将

导致产生更多的 ＢＵＮ［２１］。因此，ＢＵＮ含量的升高通
常代表肌肉收缩力的下降和疲劳程度。本研究发现

ＰＴＥ可不同程度的减少 ＳＲ小鼠力竭游泳后血清中
ＬＤＨ、ＣＫ和ＢＵＮ水平，加速清除体内疲劳代谢产物的
堆积，有抗疲劳活性。

　　线粒体广泛存在于机体内各大代谢活跃组织中，
产生ＡＴＰ供机体运动所需。本研究发现ＳＲ小鼠骨骼
肌组织 ｍｔＤＮＡ含量显著减少，而 ＰＴＥ干预后能明显
恢复，提示ＳＲ导致小鼠骨骼肌线粒体功能障碍，进而
引起运动耐力下降，而ＰＴＥ有效改善了线粒体功能障
碍。大量研究表明线粒体生物合成能力减弱会导致线

粒体功能发生障碍［２２－２３］。线粒体生物发生由与核编

码蛋白的表达密切相关的多个过程组成，这些过程是

维持ｍｔＤＮＡ复制所必需的。ＰＧＣ１α是调控线粒体生
物合成的关键调节因子，活化后可与 ＮＲＦ１、ＥＲＲα相
互作用，其中 ＮＲＦ１靶向激活 ＴＦＡＭ和 ＥＲＲα以介导
线粒体生物发生［２４］。本研究采用 ＲＴＰＣＲ和 Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ等方法进行分析，发现 ＳＲ后小鼠骨骼肌组织中４
种线粒体生物发生调控基因ＰＧＣ１α、ＮＲＦ１、ＥＲＲα和
ＴＦＡＭ的转录和翻译水平下降，提示ＳＲ可通过下调线
粒体核转录因子，影响 ｍｔＤＮＡ复制和转录，干扰线粒
体生物合成，影响线粒体功能，而 ＰＴＥ能有效拮抗此
效应。ＡＭＰＫ、ＳＩＲＴ１是体内重要的能量感受器，通过
感受机体能量代谢状态，调控下游分子的表达，调节机

体能量代谢过程。研究表明 ＡＭＰＫ／ＳＩＲＴ１信号通路
可通过磷酸化、去乙酰化调节 ＰＧＣ１α，参与线粒体功
能和生物合成［２５－２６］。ＰＴＥ已被证明可以激活 ＡＭＰＫ
和ＳＩＲＴ１，调节其活性发挥生物学作用［６－７］。本研究检

测了ＳＲ小鼠骨骼肌组织中 ＡＭＰＫ／ＳＩＲＴ１信号通路的
表达情况，结果显示ＳＲ导致活化的ＡＭＰＫ即ｐＡＭＰＫ
和ＳＩＲＴ１蛋白表达显著降低；ＳＲ期间同时给予 ＰＴＥ
［１００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）］干预可明显抑制上述变化，ｐＡＭＰＫ
和ＳＩＲＴ１蛋白表达显著升高。该结果提示：ＰＴＥ对ＳＲ
小鼠运动耐力的改善作用可能与其调节ＡＭＰＫ／ＳＩＲＴ１
信号通路有关。

　　运动耐力与持续作战能力紧密联系。无论是现代
局部战争还是未来具有高科技特征的“多位一体”战

争，单兵持续作战能力都将是决定战争胜负的重要作

战力量。因此，如何纠正 ＳＲ引起的耐力下降已经成
为军事卫勤保障工作的重大课题之一。过去的几十年

里，研究人员致力于寻找天然活性物质和人工合成化

学物质，以增强体质，延缓疲劳，然而许多活性产物由

于存在副作用使其应用受到了极大的限制［２７－２８］。本

研究发现：ＰＴＥ不仅可以改善运动耐力，加速消除疲劳
产物的堆积。因此，研究 ＰＴＥ对 ＳＲ导致的运动耐力
的影响，对持续作战以及非战争军事行动时保障官兵

作战能力将起到重要作用，其可望成为防治 ＳＲ引起
的运动耐力下降的一种新选择。

　　综上所述，本研究通过构建 ＳＲ小鼠模型，发现
ＰＴＥ可改善ＳＲ小鼠运动耐力，具有抗疲劳活性，其作
用机制与提高线粒体生物合成能力有关，并可能通过

激活ＡＭＰＫ／ＳＩＲＴ１信号通路来发挥作用。本研究的
局限性在于没有考虑ＳＲ导致的昼夜节律紊乱对骨骼
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肌组织（外周时钟器官）的影响，以及未对 ＰＴＥ调节
ＡＭＰＫ／ＳＩＲＴ１信号通路的上／下游分子机制进行深入
探讨，还需后续深入的研究，为 ＰＴＥ应用于军人体能
强健保障提供科学依据。
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