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复方益智补酒增强学习记忆能力的研究
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摘 要： 记忆是大脑神经细胞活动的功能之一，记忆功能减退是中枢神经退行性疾病老年性痴呆发病的体现。用

自主研制的复方益智补酒灌喂小鼠，跳台、水迷宫和缺氧实验分析小鼠学习记忆空间定位的能力及耐缺氧水平。结

果表明，复方益智补酒灌喂后的小鼠跳台出错率和水迷宫实验的潜伏期显著低于生理盐水对照组和人参皂苷组

（p＜0.05），耐缺氧、存活时间显著长于生理盐水对照组（p＜0.05）和人参皂苷组。
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Research on Improving the Ability of Learning and Memory
by Drinking Compound Puzzle Tonic Wine
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Abstract: Memory is one of the functions of nerve cells activities. Memory dysfunction is a manifestation of Alzheimer's disease onset in central
nervous system. In the experiments, mice were fed with self-made compound puzzle tonic wine to reduce nerve cell injury and to improve the a-
bility of learning, memory and brain senescence. Morris water maze and hypoxia were performed to analyze the ability of spatial orientation learn-
ing and memory, and oxygen-resisting level in mice. The results showed that error rate in step-through test and latency to escape from water maze
decreased significantly in mice fed with compound puzzle tonic wine compared with saline control group and ginsenoside group (*P<0.05), and
anti-hypoxia and survival time were also significantly longer than (p <0.05) that of both saline control group and ginsenoside group.
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学习和记忆是大脑的重要功能之一， 而记忆功能的

减退是老年性痴呆病人的显著特征[1]。 老年痴呆是一种

中枢神经系统退行性疾病， 其临床主要表现为近期记忆

功能障碍，随后为持续性智能减退、判断推理能力丧失、
失语和运动障碍等[2]。 脑血液循环的改善、氧和能量供应

的增加有助于增强、改善记忆[3]。 虽然有众多文献报道，
美金刚等单体药物能防治该疾病的发生或恶化, 但其效

果不显著,且有强烈的毒副作用[4]。 中草药是中华民族传

承数千年,经过大量临床筛选出的珍贵财富。 虽然药理不

清楚,药效评价不统一，但对于一些疑难杂症有特殊的功

效。 依据中草药的作用特点，筛选药物复方，多靶点多途

径作用于神经细胞，除去氧自由基，增强细胞厌氧能力，
激活神经细胞兴奋，增强神经细胞的学习记忆功能，减少

和治疗老年痴呆疾病的发生已成为神经生物学的重要课

题之一。
固态发酵白酒的生产和饮用具有悠久的历史， 人们

良好的饮酒习惯涵养了丰富的酒文化。 随着人们健康消

费意识的增强，具有预防治疗功效的药酒受到的关注，但

现在这类新型白酒常存在药味重、口感不舒适、质量不稳

定、适用人群不确切、夸大疗效等现象。 没有统一的技术

指标和质量标准，阻止了新型白酒的发展。 为此，依据中

医经络学说和药学理论， 将经典分析化学技术与现代生

物技术结合，研制出了复方益智补酒。本实验用该酒灌喂

正常小鼠，研究小鼠学习和记忆的变化，以期为该酒的使

用奠定科学的理论依据。

1 材料与方法

1.1 材料

实验小鼠 40 只，雌雄各半，体重(20±2)g。 将小鼠随

机分为 4 组，每组 10 只，分别为：①生理盐水正常对照

组；②复方益智药水提取组；③复方益智补酒组；④人参

皂苷组。②、③、④组每只小鼠灌喂药剂 50 μL，含提取物

干膏 0.4 mg（质量标准另期公布）。 正常组小鼠灌喂同样

剂量的生理盐水 50 μL。 每天 1 次，连续喂养 20 日，进入
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图 2 复方益智补酒在水迷宫实验中对小鼠学习记忆的影响

实验测试阶段，饲养和饲喂方法不变。小鼠按照实验条件

标准化饲养管理，控温 22℃，湿度 50 %～60 %，无菌水

和专用饲料喂养，每天光照 12 h。
1.2 实验方法

1.2.1 跳台实验

先将小鼠放入反应箱内适应 3 min， 然后底部铜栅

通以 0.05 mA 电流， 小鼠受到电击即会跳上平台躲避电

击，如此训练 5 min。 分别在用药后第 21(1)、22(2)、23(3)、
25(4)天将小鼠再次放在平台上，记录第 1 次跳下平台的

时间(潜伏期)和 3 min 内跳下平台的次数(错误次数)，如

果 3 min 内小鼠未跳下平台，错误次数记为 0 次，潜伏期

记为 180 s。
1.2.2 Morris 水迷宫

Morris 水迷宫为一直径 1.2 m、高 0.5 m 的圆桶。 划

为 4 个象限(按顺时针方向定义为 A、B 、C、 D )，盛水后

按 0.5 %～1.5 %比例加入奶粉，使水成不透明乳白色，水

温控制在 22～25℃。 将一直径 11 cm 的 平台固定在第

一象限，平台距水平面 1 cm，用于空间学习和记忆能力

观察。 分别在第 28 天、第 29 天、第 30 天和第 31 天，对 3
组动物进行空间觅向训练(spatial bias)。 每天训练 3 次，
在训练之前，小鼠被放置在台上感受 15 s，然后自由游泳

30 s，然后诱导小鼠游到平台休息 15 s。 每次实验小鼠背

对 4 个象限的任意一个象限桶边缘入水， 记录从入水到

小鼠找到平台的时间，能找到平台的鼠让其休息 15 s，然

后放回休息笼里。 在 60 s 内没有找到平台的小鼠，引导

到平台上感受 15 s。 在每次实验训练过程中，还要记录每

一只小鼠的游泳速度。在第 32 天，撤去平台，所有实验小

鼠从同一点入水，在桶中自由游泳 60 s，记录小鼠到原靶

平台位的时间、在靶象限的时间、其他象限的时间和跨过

原平台位置的次数、游泳的速度。
1.2.3 耐常压低氧实验

动物分组和灌胃方法同上，末次灌胃 1 h 后，将各组

小鼠分别放入盛有钠石灰的 150 mL 广口瓶内(每瓶放 1
只小鼠)，用凡士林涂抹瓶口，盖严，使之不漏气，立即计

时，直至小鼠呼吸停止，记录小鼠在密闭广口瓶内的存活

时间。
1.2.4 统计学处理

错误次数及潜伏期数据用平均数±标准差表示，用

SPSS13.0 软件进行单因素方差分析和 q 检验， 检验水

准：α=0.05。

2 结果

2.1 跳台实验分析

复方益智补酒在跳台实验中对小鼠学习记忆的影响

结果见图 1。 复方益智药水提取物、复方益智补酒和人参

皂苷饲喂小鼠 20 d 后，在跳台实验中，复方益智补酒组

与 药 水 提 取 物 组 小 鼠 跳 台 出 错 率 没 有 显 著 差 异 （p＜
0.05），但第 4 天复方益智补酒组与经药水提取物处理后

的小鼠跳台出错率显著低于生理盐水对照组和人参皂苷

组（p＜0.05）。 人参皂苷组小鼠出错率在第 2 天、第 4 天

显著高于生理盐水对照组（p＜0.05），但在第 6 天、第 8
天人参皂苷组小鼠和生理盐水对照组出错率没有显著差

异（p＜0.05）。

2.2 水迷宫实验分析

跳台实验结束后，间隔 1 天，开始水迷宫实验，结果

见图 2。

图 2 实验结果表明，训练期和检测期，复方益智补酒

组与药水提取物组的小鼠从入水到安全平台的时间 （潜

伏期）显著低于生理盐水对照组和人参皂苷组小鼠（p＜
0.05）。 复方益智补酒与药水提取物实验之间的小鼠潜伏

期没有显著性差异。 人参皂苷组小鼠在训练的前期潜伏

期显著高于生理盐水对照组（p＜0.05），但后期没有显著

差异。
2.3 小鼠缺氧实验结果

水迷宫实验后，第 2 天对小鼠进行缺氧实验，结果见

表 1。
表 1 可知， 复方益智补酒组与药水提取物组的小鼠

在缺氧条件下， 存活的时间显著长于生理盐水对照组

（p＜0.05），也长于人参皂苷组，但复方益智补酒组与药

水提取物组的小鼠存活的时间没有显著的差异。

图 1 复方益智补酒在跳台实验中对小鼠学习记忆的影响
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3 讨论

随着人类物质文明和生活水平的不断提高， 人的寿

命普遍延长，但脑的学习记忆功能却逐渐衰退[5]。 记忆是

人类和动物赖以生存所不可缺少的重要脑功能之一，老

年性痴呆是一种脑部较广泛的器质性病变引起的大脑皮

层获得性高级功能受损的一组慢性进行性精神衰退疾

病，记忆力减退,脑内老年斑产生,神经原纤维缠结、基底

前脑神经元减少以及脑内自由基系统、神经递质失衡，尤

其是乙酰胆碱水平低[2，7-8]。 许多研究发现，脑缺血、缺氧，
某些化学试剂等可引起动物不同时程的记忆缺陷, 而脑

血液循环改善、 神经递质与自由基系统的平衡以及氧和

能量代谢增加有助于改善记忆[9]。 在本实验中，从中药中

筛选抗脑衰老，增强记忆的中药，合理复合，与传统白酒

组合，制成补酒，以被认为具有促智和延缓衰老作用的人

参皂苷为参照进行对比试验[10]。
研究分析，复方益智补酒有增强学习记忆的功效。经

小鼠跳台实验和水迷宫实验发现， 在行为学水平上复方

益智天然药物水提取物的活性成分能改善脑小鼠学习和

记忆，跳台出错的概率较小，在水迷宫实验中找到平台的

时间明显更短，其作用效果显著优于人参皂苷的。复方益

智天然药物水提取物与白酒结合，在一定程度上，可以减

少白酒对脑神经细胞的损伤，增强记忆功能，延缓脑衰，
但其作用机理将有待于进一步研究。
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