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广陈皮中多甲氧基黄酮提取物对脂多糖
诱导小鼠急性肺损伤的保护作用

任雪,石凯欣,张震,徐阳,潘思轶

华中农业大学食品科学技术学院/环境食品学教育部重点实验室,武汉４３００７０

摘要　为研究广陈皮中多甲氧基黄酮提取物对脂多糖诱导小鼠急性肺损伤的保护作用,先对广陈皮中多甲

氧基黄酮进行提取、分离、纯化和结构鉴定,再采用鼻腔滴注脂多糖法建立小鼠急性肺损伤模型,通过测定小鼠

肺组织损伤程度、肺组织湿/干质量比、氧化损伤指标活性和促炎细胞因子含量等,探究其对急性肺损伤的影响.

结果显示,广陈皮中多甲氧基黄酮提取物的主要成分为川陈皮素和桔皮素(约占多甲氧基黄酮提取物的８０％),

纯化后川陈皮素纯度可达９５％;２５０mg/kg多甲氧基黄酮提取物和５０mg/kg川陈皮素能显著缓解小鼠急性肺

损伤.研究结果表明,多甲氧基黄酮提取物和川陈皮素具有良好的抗氧化和抗炎效果,对急性肺损伤具有一定

的保护作用.
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　　«中国药典»２０１５年版中记载,药材分为“陈皮”

和“广陈皮”,因广陈皮独特的药用价值,区别于其他

陈 皮. 多 甲 氧 基 黄 酮 (polymethoxyflavones,

PMFs)是柑橘属所特有的一类黄酮类化合物[１],主

要分布在果皮油胞层部位,具有消炎、抗病毒、抗氧

化、清除自由基等生理活性[２],对内分泌系统、心肺

也具有一定的保健作用[３].Li等[４]研究表明大鼠

巨噬细胞中的ILＧa、ILＧ１b、ILＧ６、TNFＧa等炎症因子

的表达可以被PMFs抑制,川陈皮素可调节COXＧ２
的活性,抑制 PGE２的合成,最后达到抑制关节软

骨降解、风湿性关节炎等炎症的效果.研究最广

泛的 PMFs单体是川陈皮素(nobiletin,NOB)和

桔皮素(tangeretin,TAN),其在柑橘中含量更丰

富,并且均表现出良好的药理活性.Parkar等[５]

建立糖尿病大鼠模型,研究川陈皮素对心血管的

保护效应,发现川陈皮素可通过抑制氧化应激及

炎症信号通路的表达,使大鼠的心血管功能得到

改善.

急性肺损伤(acutelunginjury,ALI)是肺部炎

症疾病的典型代表之一,目前临床上多采用机械通

气和化学药物进行缓解,尚无特效的治疗方法[６],长

期使用药物可能会再次诱发肺部炎症并加重 ALI.

引起 ALI的原因很多,其中脂多糖是试验中最常采

用的诱导因素之一.脂多糖 (lipopolisaccharide,

LPS)是内毒素的主要成分,进入机体后与细胞表面

的 TollＧ样受体４结合,经 MyD８８依赖的信号通路

的活化及细胞信号的传导,最终激活以 NFＧkB为主

的核内因子,产生级联放大效应[７],形成复杂的系统

炎症效应,最终导致肺组织和细胞的损伤.PMFs
的生物活性已有相关研究报道,但PMFs提取物对

LPS诱导的 ALI的保护作用知之甚少.因此,本研

究通过LPS构建小鼠急性肺损伤模型,分析PMFs
提取物对急性肺损伤小鼠的抗氧化和抗炎效果,并
探讨PMFs提取物中对小鼠急性肺损伤起到保护

作用的关键功能因子,为PMFs功能性成分的开发

和研究提供参考.
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1　材料与方法

1.1　实验动物、材料与试剂

４周龄SPF级雄性昆明种小鼠８４只,体质量

２０~２２g,购于华中农业大学实验动物中心,实验动

物生产许可证号:SCXK(鄂)２０１５Ｇ００１９.
广陈皮(１５年茶枝柑干燥果皮),产自广东省江

门市新会区;MPO、GSHＧPX、MDA 检测试剂盒,购
于南京建成生物工程研究所;TNFＧa、ILＧ６、ILＧ１β细

胞因子ELISA试剂盒,购于北京博奥森生物技术有

限公司;其他试剂为分析纯和色谱纯.
1.2　仪器与设备

全数字化超导核磁共振谱仪,布鲁克公司;离子

淌度飞行时间质谱仪,美国 Waters公司;e２６９５型

高效液相色谱仪,美国 Waters公司;HTX 多功能

酶标仪,基因有限公司;超声波清洗仪,昆山市超声

仪器有限公司;旋转蒸发仪,上海亚荣生化仪器厂;
高速冷冻离心机,美国贝克曼库尔特有限公司.
1.3　试验方法

１)广陈皮中PMFs的提取.将广陈皮粉碎,过

２遍孔径０．２５mm 筛.称取２０g广陈皮粉,料液比

１∶２０(g/mL),提取溶剂为９０％乙醇,震荡混合均

匀置摇床中于４５℃震荡３０min,之后超声提取３０
min(１００ W,４５℃).将粗提液抽滤３次至澄清透

明,滤渣重新加入９０％乙醇重复上述操作.合并２
次乙醇提取液,４５℃真空旋蒸,加入蒸馏水分散搅

匀,冷冻干燥,获得PMFs粗提物,储存于－２０℃冰

箱中备用.

２)PMFs 的 纯 化.称 取 PMFs 粗 提 物 溶 于

４０％乙醇,上样体积２５０mL,上样流速０．８L/h,吸
附后,用４３％乙醇洗脱柱子,洗脱速度１．２L/h,洗
脱体积２．４L,再用９０％乙醇解吸,解吸速度１．２
L/h,解吸体积２L,获得富含目标物质的纯化液,

４５℃真空旋蒸,冷冻干燥,获得PMFs提取物,储存

于－２０℃冰箱中备用.

３)川陈皮素和桔皮素的制备及结构鉴定.高速

逆流 色 谱 采 用 正 己 烷 ∶ 乙 酸 乙 酯 ∶ 甲 醇 ∶ 水

(１∶０．８∶１∶１,V/V)的溶剂体系,将４种溶液按比

例加入分液漏斗,混匀后静置分层,上下相分别为固

定相和流动相,两相分别超声脱气３０min备用.另

称取３６０mgPMFs粗提物,溶于１８mL下相,４０００
r/min离心得２０mg/mL样液.以３０mL/min将

上相泵入分离管中,８００r/min,顺时针旋转,之后以

３mL/min注入下相,两相平衡后由进样阀注入１８
mL样液,通过紫外检测器于３３０nm 检测流出物,
按照色谱峰接收目标馏分,分离温度２５℃,再４５℃
真空旋蒸,冷冻干燥,获得目标物单体,之后通过质

谱仪和核磁共振谱仪对其结构进行鉴定.

UPLCＧMS条件:ACQUITY UPLCＧBEH C１８
(２．１mm １́００mm,１．７ mm)色谱柱,流动相:乙腈Ｇ
水(０．１％甲酸),洗脱梯度:０~６min,２５％~５０％乙

腈;６~１４ min,５０％ ~６０％ 乙 腈,流 速 ０．２１
mL/min,进样量１mL,ESI离子源,正离子模式,离
子源温度１３５℃,脱溶剂气温度３５０℃,脱溶剂气流

速６００L/h,毛细管电压３．００kV,质量扫描范围

m/z１００~１０００,单次扫描时间为１s.
１H NMR条件:５mm 核磁管,频率６００MHz,

溶剂 CDCl３(１％TMS),控温精度±０．１℃,磁场强

度１４．１ T,分辨率 R≤０．６０ Hz,灵 敏 度 S/N≥
９００∶１,扫描２次.

４)川陈皮素和桔皮素的纯度鉴定.高效液相色

谱条件:AgilentC１８(４．６mm ´ ２５０mm,５ mm)色
谱柱,流动相:乙腈Ｇ水(０．４％甲酸),洗脱梯度:０~
１５min,２５％~５０％乙腈;１５~３５min,５０％~６０％
乙腈;流速１．０mL/min,柱温２５℃,检测波长３３０
nm,进样量１０mL.

５)动物饲养、造模及分组.在 Ye等[８]的研究

方法基础上进行适当修改.８４只健康雄性昆明小

鼠适应饲养环境后,随机分成７组(n＝１２):对照

组、模 型 组、阳 性 对 照 组、NOB 低 剂 量 组 (２５
mg/kg)、NOB中剂量组(５０mg/kg)、NOB高剂量

组(１００mg/kg)和 PMFs提取物组(２５０mg/kg).
在LPS滴鼻诱导前对川陈皮素高、中、低剂量组和

PMFs提取物组连续灌胃７d,每天固定时间给药１
次,同时对照组、模型组和阳性对照组给予等体积的

生理盐水.阳性对照组在第７天造模前腹腔注射地

塞米松磷酸钠(１０mg/kg),１h后对模型组、阳性对

照组、NOB高中低剂量组和 PMFs提取物组滴鼻

LPS(８mg/kg)溶液,空白组给予同体积的生理盐

水.造模６h后处死.该研究获得了华中农业大学

实验动物中心的伦理学批准.

６)样本采集.小鼠眼眶静脉丛取血,室温静置

１h,４℃,３０００r/min离心２０min,获得小鼠血清,
于－２０℃冰箱中保存备用.之后脱颈处死,快速取

出完整肺组织,于冰冷的灭菌生理盐水中迅速漂洗

干净,用滤纸吸取多余水分.取右肺上叶组织放入

９４２
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４％多聚甲醛液中固定,室温保存,用于组织病理学

观察;左肺用于测定肺湿/干质量比;其余肺组织立

即放入液氮,试验结束后转入－８０℃冰箱,备用.

７)肺组织病理学观察及肺损伤评分.将固定

２４h后的右肺上叶组织取出,脱水、包埋、切片,进
行苏木素Ｇ伊红(HE)染色.参照 Nishina等[９]介绍

的方法进行肺损伤评分,每张切片选择３个不同视

野,取平均值统计分析.

８)肺湿/干质量比.将取出的左肺在生理盐水

漂洗过后,用滤纸吸干肺组织表面水分,称湿质量,
之后放入６０℃的烘箱中,烘干４８h,再次称肺组织

干质量,２ 组数据相除后所得即 为 湿/干 质 量 比

(W/D).

９)肺组织中氧化损伤指标的测定.从－８０℃
冰箱中取出适量肺组织,制备肺组织匀浆.严格按

照BCA蛋白测定试剂盒制造商的说明书,测量肺组

织匀浆液中蛋白质的水平.MDA、MPO、GSHＧPX
均可通过试剂盒显色作用呈现出特殊颜色,通过特

定波长可检测出吸光度,再与标准品结合测定样品

MDA、MPO、GSHＧPX的含量或活力.

１０)血清中细胞因子含量的测定.按ELISA试

剂盒说明书操作,对各小组小鼠血清中 TNFＧa、

ILＧ６、ILＧ１b细胞因子进行测定.在４５０nm 波长处

测定 OD值,根据标准曲线计算其分泌量.
1.4　统计分析

所有试验数据均为３次试验重复的平均值,采
用 “平 均 值 ± 标 准 差”(X ±SD)表 示,使 用

SPSS２０．０软件分析,P＜０．０５认为组间有显著性差

异,P＜０．０１ 认为组间有极显著差异.采用 Origin
９．０软件制图.

2　结果与分析

2.1　D101 大孔吸附树脂的分离纯化

将纯化前后的 PMFs粗提物溶液进行高效液

相色谱检测,结果如图１所示.经过 D１０１大孔树

脂吸附后,广陈皮PMFs粗提物中PMFs成分种类

未出现显著增加或减少,PMFs较完整地保留下来,
主要为川陈皮素和桔皮素,而极性较大物质如色素、
黄烷酮等其他杂质成分经过纯化后明显减少,样液

颜色浅而澄清.D１０１大孔树脂吸附前后粗提物中

PMFs的组分及含量变化情况如表１所示.富集后

川陈皮素和桔皮素分别增加了３．７倍和３．１倍,可知

D１０１大 孔 树 脂 可 以 有 效 吸 附 PMFs,实 现 富 集

纯化.

图１　D１０１大孔树脂吸附PMFs粗提物前(A)、吸附后(B)、川陈皮素标品(C)、桔皮素标品(D)的高效液相色谱图

Fig．１　HighperformanceliquidchromatogramsofD１０１resinabsorbedPMFsbefore(A),after(B),

nobiletinstandard(C)andtangeretinstandard(D)

０５２
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表１　D１０１大孔吸附树脂富集前后PMFs
粗提物的含量变化

Table１　ChangesofPMFsextractcontent

beforeandafterenrichmentbyD１０１resin

化合物

Compounds

富集前/(mg/g)
Before

enrichment

富集后/(mg/g)
After

enrichment

增加倍数

Increase
multiple

川陈皮素

Nobiletin
７．９９±０．３２ ２９．４０±１．７６ ３．７

桔皮素

Tangeretin
５．７２±０．５３ １７．９６±１．１０ ３．１

2.2　高速逆流色谱制备川陈皮素和桔皮素

用正己烷∶乙酸乙酯∶甲醇∶水(１∶０．８∶
１∶１,V/V)体系分离 PMFs粗提物的川陈皮素和

桔皮素,分离时间为２４０min,经分离得到２个主

要峰:峰 A和峰 B,保留率７３％,分离效果良好.
根据色谱分段收集并检测,峰 A 和峰 B２个化合

物的纯度分别为９５．０８％和９８．０１％,结 果 见 图

２.旋 蒸 去 溶 剂 后 冻 干 称 质 量,分 别 为 ７．１２、

５．８３mg.

图２　HSCCC主要峰(A,B)的HPLC色谱图

Fig．２　HPLCchromatogramofthemainpeaks(A,B)ofHSCCC

2.3　化合物结构鉴定

对图２中的峰 A 和峰B进行１H NMR和 UPＧ
LCＧQTOFＧMS/MS测定,结果如下:

峰A:ESIＧMS(m/z):４０３[M＋H]＋ ;１HNMR
(６００MHz,CDCl３):δ７．５８ (dd,J＝８．４,２．１ Hz,

１H),７．４２(d,J＝２．１Hz,１H),７．００(d,J＝８．４Hz,

１H),６．６３ (s,１H),４．１１ (s,３H),４．０３ (s,３H),

４．０１~３．９４(m,１２H).其光谱数据与文献[１０Ｇ１２]

报道对照基本一致,故组分 A鉴定为川陈皮素.

峰B:ESIＧMS(m/z):３７３[M＋H]＋ ;１H NMR
(６００MHz,CDCl３):δ７．８８(d,J＝９．０Hz,２H),７．０３
(d,J＝９．１Hz,２H),６．６１(s,１H),４．１０(s,３H),４．０２
(s,３H),３．９５(d,J＝０．８Hz,６H),３．８９(s,３H).其

光谱数据与文献[１０Ｇ１２]报道对照基本一致,故组分

B鉴定为桔皮素.

通过以上分析结果可知,在 PMFs提取物中

８０％约为川陈皮素和桔皮素的混合物,其中川陈皮

素含量约占５０％,桔皮素约占３０％,说明川陈皮素

是广陈皮中主要的 PMFs,且所得川陈皮素纯度可

达９５％以上.

2.4　ALI 小鼠肺组织病理学观察

LPS诱导的小鼠急性肺损伤的严重程度可以

通过肺组织的病理学观察反映出来.如图３所示,

对照组小鼠肺组织结构正常,肺泡壁薄,肺泡腔清晰

可见,未出血和炎性细胞浸润.与对照组对比,模型

组小鼠在LPS滴鼻６h之后肺组织中肺泡壁和间

隔增厚,有大量炎性细胞浸润,损伤明显,肺损伤评

分显著升高,说明造模成功.与模型组相比,中剂

量川陈皮素组肺组织形态结构较为正常,中性粒

细胞浸润程度明显减轻,无明显病理性损伤,可初

步推测川陈皮素对急性肺损伤具有一定的保护

作用.

2.5　ALI 小鼠肺损伤评分和肺组织湿/干质量比

肺的湿/干质量比可以反映肺水肿的严重程度.

如图４所示,模型组肺组织湿/干质量比明显高于对

照组(P＜０．０１).相比之下,中剂量川陈皮素组和

PMFs提取物组有效降低了 LPS诱导的 ALI小鼠

肺组织的湿/干质量比(P＜０．０１).

１５２
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　A:对照组;B:模型组;C:阳性对照组;D:２５mg/kgNOB低剂量组;E:５０mg/kgNOB中剂量组;F:１００mg/kgNOB高剂量组;G:２５０

mg/kgPMFs提取物组.A:Controlgroup;B:Modelgroup;C:DEXgroup;D:２５mg/kgNOBgroup;E:５０mg/kgNOBgroup;F:１００mg/kg

NOBgroup;G:２５０mg/kgPMFsgroup．

图３　NOB和PMFs作用下ALI小鼠的病理学变化(HE,́４００)

Fig．３　PathologicalchangeofALImiceundertheactionofNOBandPMFs(HE,́４００)

　∗(P＜０．０５)或∗∗(P＜０．０１)表示和对照组相比,＃(P＜０．０５)或＃＃(P＜０．０１)表示和 LPS组相比.下同.∗(P＜０．０５)or

∗∗(P＜０．０１)comparedwithcontrolgroup,＃ (P＜０．０５)and＃＃ (P＜０．０１)comparedwiththeLPSgroup．Thesameasbelow．

图４　NOB和PMFs作用下的ALI小鼠肺损伤评分(A)和肺湿/干质量比(B)变化

Fig．４　Lunginjuryscore(A)andchangesoflungW/Dmassratio(B)ofALImiceundertheactionofNOBandPMFs
2.6　ALI 小鼠肺组织氧化损伤指标的检测结果

如图５所示,与对照组相比,模型组的 MPO 活

性和 MDA含量显著上升(P＜０．０１),GSHＧPX的活

性显著下降(P＜０．０１).然而,中剂量川陈皮素组

和PMFs提取物组使 MPO 和 MDA 的含量和活性

显著下降,GSHＧPX的活性显著上升.

图５　NOB和PMFs作用下的ALI小鼠肺组织中MDA(A)、MPO(B)和GSHＧPX(C)的活性变化

Fig．５　ChangesofMDA(A),MPO(B)andGSHＧPX(C)inlungtissueofALImiceundertheactionofNOBandPMFs

２５２
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2.7　ALI 小鼠血清中细胞因子含量

为评估LPS刺激下炎症细胞因子的水平,采用

酶联免疫吸附法测定 TNFＧa、ILＧ６和ILＧ１b在蛋白

水平上的表达.如图６所示,与对照组相比,LPS
可显著增加 TNFＧa、ILＧ６和ILＧ１b促炎因子的含量

(P ＜０．０１).高、低 剂 量 川 陈 皮 素 组 对 于 降 低

TNFＧa的含量没有显著性差异,不具有统计学意

义,但中剂量川陈皮素组和PMFs提取物组则显著

改善模型组炎症因子的表达(P＜０．０１),阻止这些

炎症细胞因子的释放.

图６　NOB和PMFs作用下的ALI小鼠血清中

TNFＧa、ILＧ６和ILＧ１b的含量变化

Fig．６　ChangesofTNFＧa,ILＧ６andILＧ１b content
inserumofALImiceundertheactionofNOBandPMFs

3　讨　论

3.1　PMFs 对小鼠肺组织损伤程度、肺组织湿/干质

量比的影响

　　本研究表明,LPS的刺激导致了以肺泡为主的

炎性肺损伤,肺组织病理特征异常改变,氧化损伤指

标和促炎因子显著上升,主要是中性粒细胞的活化

会促进肺部细胞毒产物的表达,如机体氧自由基和

颗粒酶的过量产生.Chignard等[１３]研究发现中性

粒细胞可以增加 ALI小鼠肺屏障通透性,本研究也

证实小鼠经LPS滴鼻后,肺组织被大量中性粒细胞

浸润.而经过连续灌胃７d的小鼠情况有所好转,
发现PMFs提取物和川陈皮素可有效缓解 LPS诱

导的小鼠肺组织损伤,减少中性粒细胞聚集,降低肺

湿/干质量比,说明 PMFs提取物和川陈皮素可防

止富含蛋白质的水肿液渗透到肺组织中.这与 Li
等[１４]采用２０mg/kg川陈皮素滴鼻后,肺湿/干质量

比也显著下降的研究结果一致,说明川陈皮素和

PMFs对小鼠肺组织具有一定的保护作用.
3.2　PMFs 对小鼠肺组织氧化损伤指标的影响

本研究结果表明,PMFs提取物和川陈皮素使

MDA含量和 MPO 活性下降,GSHＧPX 活性上升.
这与 Liu等[１５]研究发现柚皮苷可通过抑制 NFＧkB
信号通路减轻脂多糖诱导的小鼠急性肺损伤,同时

降低 MPO活性的研究是类似的.由此推测,川陈

皮素和PMFs可以通过减少氧自由基生成、减弱肺

组织的中性粒细胞的积累,起到保护小鼠肺组织的

作用.同时,细胞膜的正常结构被细胞膜脂质过氧

化破坏后能进一步损伤肺泡中的毛细血管,使血管

渗透性增强,内皮细胞完整性被破坏,导致水和大分

子成分外渗[１６],最后形成肺水肿,这与上述研究结

果也吻合.
3.3　PMFs 对小鼠血清中细胞因子含量的影响

细胞因子分析结果表明,PMFs提取物和川陈

皮素可显著缓解LPS诱导的 TNFＧa、ILＧ１b和ILＧ６
促炎因子的产生.Liu等[１７]采用橙皮苷灌胃 ALI
小鼠,测定４h和２４h肺泡灌洗液中的 TNFＧa和

ILＧ６含量,同样发现其能够显著降低促炎因子的表

达.说明黄酮类化合物对 LPS诱导的小鼠急性肺

损伤具有一定的抗炎作用.因PMFs特殊的结构,
相比于黄酮类化合物,多甲氧基基团的低极性决定

了其具有高疏水特性及较强的渗透性,更易穿过磷

脂双分子层进入细胞膜内发挥作用,被人体吸收,促
进细胞的代谢活力,从而发挥更强的抗炎效果.

PMFs在生物体内发生的生物转化并产生的多

种代谢产物也可能对LPS诱导的 ALI具有一定的

抑制作用.早期研究显示桔皮素能以非竞争方式抑

制某些细胞色素 P４５０酶在人肝脏微粒体中的表

达[１８].PMFs代谢的关键酶系就是细胞色素P４５０,
能催化羟基化和去甲基化反应.有研究发现,川陈

皮素的去甲氧基速度缓慢,半衰期达２４h以上,表
明其 在 体 内 的 半 衰 期 可 能 相 当 长.Obermeier
等[１９]研究发现３ ¢Ｇ去甲氧基川陈皮素、４ ¢Ｇ去甲氧基

川陈皮素和３ ¢,４ ¢Ｇ二羟基Ｇ５,６,７,８Ｇ四甲氧基黄酮

是川陈皮素在 CDＧ１小鼠尿样和血浆中的代谢产

物,并且这些代谢产物与其母体化合物川陈皮素

相比,对 LPS诱导的iNOS和 COXＧ２表达具有更

强的抑制作用.由此推测川陈皮素对 LPS诱导

的小鼠急性肺损伤可能是与代谢产物共同作用

的结果.
上述研究结果发现,PMFs提取物组和不同剂

３５２
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量川陈皮素组对急性肺损伤小鼠的保护效果从高到

低依次是:中剂量组、PMFs提取物组、高剂量组和

低剂量组.推测高剂量组效果不如中剂量组的原因

可能是５０mg/kg已达到川陈皮素发挥作用的最大

值,超过该值后作用效果减弱或趋于无效.另外,也
可能是剂量过大抑制了相关信号通路的负反馈调

节[２０],导致效果下降.早期体外吸收试验发现,川
陈皮素优先沉积在CacoＧ２细胞单层中[２１],孵育４h
后发现４８％以上的川陈皮素渗透入基侧(门静脉)
内,说明川陈皮素具有高度渗透性能,更容易在细胞

内沉积.由此推测,渗透率可能是导致中剂量组川

陈皮素比 PMFs提取物组作用效果稍强的原因

之一.
本试验从广陈皮PMFs提取物出发,与现有研

究直接用标准品灌胃相比,能更加真实客观地反映

广陈皮中功能因子对急性肺损伤小鼠的保护作用,
并与川陈皮素进行对比,研究二者的差异,为广陈皮

中功能性成分的开发和研究提供理论参考.试验结

果表明,PMFs提取物可通过抑制诱因,减弱或消除

氧自由基、促炎细胞因子及炎症介质的过度释放导

致的损伤,改善微循环,起到对肺组织细胞的保护作

用.此外,对比 PMFs提取物,川陈皮素对 LPS诱

导的小鼠急性肺损伤的保护作用更强,推测川陈皮

素可能是 PMFs提取物中的主要功能因子.今后

还需进一步探讨川陈皮素对细胞因子基因表达的影

响以及 对 MAPK 和 NFＧkB 等 信 号 通 路 的 作 用

机制.
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ProtectiveeffectsofpolymethoxyflavonesextractfromCitrusreticulata
‘Chachi’onacutelunginjuryinducedbylipopolysaccharideinmice

RENXue,SHIKaixin,ZHANGZhen,XUYang,PANSiyi

CollegeofFoodScienceandTechnology,HuazhongAgriculturalUniversity/

KeyLaboratoryofEnvironmentCorrelativeDietologyofMinistryofEducation,

Wuhan４３００７０,China

Abstract　Polymethoxyflavones(PMFs)incitrushavebeenofincreasinginterestduetoitsextenＧ
sivebiologicalactivities．Nobiletin(NOB),oneofthemainsubstancesofPMFs,hasbeenreportedtoexＧ
hibitantiＧoxidant,antiＧinflammatory,antiＧcancer,andnerveprotectionresistanceactivities．Althoughthe
antiＧinflammatoryactivityofPMFshasbeenalreadyreported,itsinvolvementinlungprotectionhas
rarelybeenreported．ThisarticleisaimedtoinvestigatetheprotectiveeffectsofPMFsinCitrusreticuＧ
lata ‘Chachi’onacutelunginjury(ALI)inducedbylipopolysaccharideinmice．PMFswereextracted
fromCitrusreticulata ‘Chachi’andpurified．ThestructureofPMFsincitruswasidentified．A mouse
modelofacutelunginjurywasestablishedbyintranasalinstillationoflipopolysaccharide．Theeffectsof
PMFsonALIwereexploredbymeasuringthedegreeoflungtissuedamage,thewet/drymassratioof
lungtissue,theactivityofoxidativedamageindicators,andthecontentofproＧinflammatorycytokines．
TheresultsshowedthatthemaincomponentsoftheextractedPMFswerethenobiletinandtangeretin
(About８０％inthePMFs)．PMFswiththecontentsof２５０mg/kgandNOBwiththecontentsof５０
mg/kgsignificantlyalleviatedALI．ItisindicatedthatPMFsandNOBhavegoodantiＧoxidantandantiＧ
inflammatoryeffects,andhaveacertainprotectiveeffectonALI．
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