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经典名方及其有效成分调节免疫衰老的作用机制研究进展
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［摘要］ 伴随着机体衰老，免疫系统会发生一系列变化。这一类衰老相关性免疫系统改变被称为“免疫衰老”，其病变主

要表现在细胞免疫上。研究表明，参与调节免疫衰老的免疫细胞包括固有免疫细胞和适应免疫细胞，前者包括“中性粒细胞、

单核/巨噬细胞、髓样抑制细胞、树突状细胞及自然杀伤细胞”等，其作用机制涉及细胞数量、吞噬能力、趋化性、黏附力及 Toll

样受体（TLR）功能、抗原提呈能力、巨噬细胞极化、细胞毒性、迁移能力等；后者包括“T 淋巴细胞和 B 淋巴细胞”等，其作用机制

涉及细胞发育、增殖、分化能力、细胞数量、端粒酶活性、自身反应性抗体等。免疫衰老不仅是机体衰老的体现，更是中、西药物

延缓衰老的重要靶标。近年来，国内外中医药学者相继发现一些经典名方（简称“经方”）及其有效成分，如独参汤及其有效成

分人参叶总皂苷、生脉饮及其有效成分安五脂素、人参茎叶总皂苷等，能够靶向免疫细胞，干预其分子调控机制，进而发挥调节

免疫衰老的作用。此外，经方调节免疫衰老还与自噬密切相关。“祛瘀生新法”代表性经方——大黄䗪虫丸能延缓 D-半乳糖诱

导的小鼠肾脏衰老，其作用机制不仅在于调节胸腺免疫细胞数量和活性，还能改善肾脏中自噬标志性蛋白和炎症性细胞因子

的表达。因此，“基于免疫衰老的作用机制探究经方及其有效成分的干预效果”将会成为抗衰老药物研究和开发的新方向。
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［［Abstract］］ As the body ages，the immune system will undergo a series of changes，which are termed

"immunosenescence" and are embodied in immune cells. Previous studies have shown that the immune cells

involved in the regulation of immunosenescence include intrinsic immune cells and adaptive immune cells.

Intrinsic immune cells are neutrophils，monocytes/macrophages，myeloid-derived suppressor cells，dendritic

cells， natural killer cells， etc.， and the underlying mechanisms involve the regulation of cell number，

phagocytosis， chemotaxis， adhesion， the function of toll-like receptor（TLR）， antigen presentation，

macrophage polarization，cytotoxicity，migration，etc. The adaptive immune cells include T-lymphocytes and

B-lymphocytes，and the underlying mechanisms involve the regulation of cell development，proliferation，

differentiation， cell number， telomerase activity， self-reactive antibodies， etc. Immunosenescence is the

manifestation of aging in the human body and is also an important target for delaying aging by Chinese medicine

and western medicine. In recent years， scholars have found some classical prescriptions and their active

components（such as Dushentang and total saponins in Panax ginseng leaves，and Shengmaiyin and anwulignan

and total saponins in P. ginseng stems and leaves）can regulate immunosenescence by targeting the immune cells

and interfering with their molecular regulatory mechanisms. In addition， the mechanisms of the classical

prescriptions in regulating immunosenescence are closely related to autophagy. The representative prescription

embodying the therapeutic principles of resolving blood stasis and promoting regeneration， Dahuang

Zhechongwan，can delay D-galactose-induced renal aging in mice，and its underlying mechanisms are related to

the regulation of the number and activity of thymic immune cells and improvement of the protein expression of

autophagy-related markers and inflammatory cytokines in the kidney. Therefore，exploring the effects of the

classical prescriptions and their active components by targeting the mechanisms of immunosenescence will

become a new direction for investigating and developing anti-aging drugs.

［［Keywords］］ immunosenescence；classical prescriptions；immune cells；mechanisms

随着年龄的增长，免疫细胞的数量和活性都会

逐渐降低，进而导致组织、器官出现功能衰退，机体

表现出衰老状态。因此，免疫细胞和干细胞一样在

机体衰老过程中发挥着关键性作用；靶向免疫细胞

探究延缓衰老的方法也成为国内外抗衰老领域研

究的热点［1-2］。研究表明，衰老机体的免疫系统所发

生的一系列变化包括“退化、代偿或重建”，进而诱

导机体出现感染、自身免疫性疾病或癌症等多种疾

病。近年来，这一类衰老相关性免疫系统改变被称

为“免疫衰老”［2］，其病变主要表现在细胞免疫上。

国内外学者认为，调节免疫衰老是靶向免疫细胞，

一方面促进活性免疫细胞生成，替换衰老和受损的

细胞；另一方面，激活内源性免疫细胞，增强细胞活

性，修复受损细胞，使其发挥抗衰老的潜在作用。

因此，针对免疫衰老及其细胞免疫的改变进行干预

有可能建立抗衰老的新策略［3］。免疫细胞可分为固

有免疫细胞和适应免疫细胞。固有免疫细胞包括

“中性粒细胞、单核/巨噬细胞、髓样抑制细胞、树突

状细胞及自然杀伤细胞”等。这类免疫细胞参与固

有免疫系统，是机体抵御病原微生物侵袭的第一道

防线，提供快速、大范围、非特异性的保护。适应免

疫细胞包括“T 淋巴细胞和 B 淋巴细胞”等。这类免

疫细胞参与适应免疫系统，是机体在与抗原物质接

触后而获得的特异、可记忆、可传递、自限性的保

护［4］。最新的研究显示，衰老的免疫细胞是最危险

的衰老细胞类型，不但会诱导免疫系统以外的其他

器官的衰老，而且能促进全身性衰老［5］。因此，免疫

衰老是中、西药物延缓衰老的重要靶标。

URSINI 等［6］报道，二甲双胍能够通过调节辅助

性 T 淋巴细胞 17 与调节性 T 淋巴细胞的平衡，促进

巨噬细胞极化，合成细胞因子，释放中性粒细胞胞

外杀菌网络，减少细胞外基质，进而发挥调节免疫

衰老的作用；ROSTAMZADEH 等［7］报道，雷帕霉素

能够刺激免疫细胞，诱导病毒特异性记忆 CD8+ T 淋
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巴细胞分化，维持体内稳态，促进自然杀伤细胞增

殖、成熟，进而延缓免疫衰老。 YOUSEFZADEH

等［5］报道，对于选择性删除小鼠造血细胞切除修复

交叉互补基因 1（Ercc1）而建立的内源性 DNA 损伤

诱导的免疫细胞衰老模型，雷帕霉素不仅能清除衰

老的免疫细胞，而且能提高模型鼠免疫功能。研究

者认为，靶向干预衰老的免疫细胞是延缓全身性衰

老的重要方法。此外，国内中医药学者相继发现，

一些经典名方（简称“经方”）及其有效成分能够靶

向免疫细胞，干预其分子调控机制，进而发挥调节

免疫衰老的作用［8-9］。笔者团队的前期研究发现，大

黄䗪虫丸能延缓 D-半乳糖诱导的小鼠肾脏衰老，其

机制可能涉及免疫衰老和自噬的相互作用。因此，

笔者基于免疫衰老的作用机制而综述经方及其有

效成分的干预效果，为经方抗衰老的药物研究和开

发提供新思路。

1 中性粒细胞与免疫衰老及中药的干预效果

血液中的白细胞——中性粒细胞是针对细菌、

酵母和真菌感染的主要免疫细胞，在机体非特异性

免疫系统中发挥重要作用。研究表明，与年轻人相

比，中性粒细胞前体在老年人骨髓中的增殖数量明

显减少，因此，中性粒细胞的减少被认为是老年人

感染性事件增加的主要原因［10］。在衰老过程中，循

环血中的中性粒细胞数目基本保持稳定，但是，由于

细胞信号失调、细胞半衰期缩短，中性粒细胞会出现

吞噬率降低、趋化性能下降，黏附力和凋亡增加以及

中性粒细胞胞外杀菌网络（NETs）释放异常，Toll 样

受体（TLR）功能紊乱等一系列免疫衰老表现［11-13］。

“独参汤”出自《十药神书》［14-15］。由单味人参组

成，功效为“大补元气、回阳固脱、养血补血”，其有

效成分是人参叶总皂甙（GS）［16］。张克坚等［17］观察

了 GS 对老龄大鼠中性粒细胞吞噬和抗衰老功能的

影响。结果显示，与 2 月龄的低龄大鼠相比，20 月龄

老龄大鼠的中性粒细胞吞噬率、产生超氧阴离子和

一氧化氮的能力均明显降低；给予不同剂量的 GS

干预后，其中性粒细胞吞噬率和抗氧化指标均得到

改善，其中，高剂量 GS 能明显增加超氧阴离子和一

氧化氮的含量。因此，研究者推测，GS 通过改善老

龄大鼠中性粒细胞吞噬率和抗氧化能力而发挥抗

免疫衰老作用。

“地黄饮子 ”出自《黄帝内经·素问·宣明论

方》［14-15］。“加味地黄饮子”由地黄饮子化裁而来，由

熟地黄、山茱萸、麦冬、石菖蒲、远志、肉苁蓉、肉桂、

五味子、石斛、巴戟天、薄荷等组成，功效为“开窍、

化痰、补肾、活血”［18］。高山等［19］观察了加味地黄饮

子对自然衰老大鼠免疫功能的影响。结果显示，经

加味地黄饮子干预的大鼠在 Morris 水迷宫实验前

5 d 的逃避潜伏期较老年组大鼠明显缩短；胸腺、脾

脏的器官指数明显提高；免疫器官的萎缩得到缓

解；外周血中性粒细胞比例上升。因此，研究者推

测，加味地黄饮子通过干预老龄的免疫器官和中性

粒细胞数量而发挥延缓免疫衰老作用。

2 单核/巨噬细胞与免疫衰老及中药的干预效果

游离于血液中的单核细胞和存在于组织内的

巨噬细胞均来源于骨髓干细胞，单核/巨噬细胞是机

体抗感染免疫的主要效应细胞。在机体受到感染

后，单核/巨噬细胞能识别并吞噬、杀伤、清除病毒和

细菌等病原体，也能通过分泌炎症性细胞因子而介

导和促进炎症反应，发挥免疫杀伤、加工和提呈抗

原等作用［20］。巨噬细胞分为经典活化的巨噬细胞

（M1 型）和选择性活化的巨噬细胞（M2 型）。M1 型

巨噬细胞极化具有促进炎症和清除病原体等作用；
M2 型巨噬细胞极化具有抑制炎症、修复组织损伤、

促进血管再生等作用［21］。研究显示，在衰老过程

中，巨噬细胞的比例、趋化性、抗原提呈能力和吞噬

作用均会下降，而 M2 型巨噬细胞极化现象增多，同

时，TLR 信号通路及其效应功能受损，可能诱导机

体炎症应答能力降低，抗原提呈能力下降。基于这

些衰老相关的单核/巨噬细胞改变，老年人对疾病的

易感性明显增加［9］。

“生脉饮”出自《医学启源》［14-15］。由人参、麦冬、

五味子等组成，功效为“益气养阴，复脉定悸”［22］。

五味子是生脉饮的主要组成之一，其有效成分为五

味子木脂素。LI 等［23］观察了五味子木脂素的单体

化合物安五脂素调节衰老模型鼠免疫功能的作用。

结果显示，不同剂量的安五脂素均能增加衰老模型

鼠血清白细胞介素（IL）-2，IL-4，γ干扰素（IFN-γ）以
及免疫球蛋白 G（IgG），IgM，IgA 的含量，降低肿瘤

坏死因子 -α（TNF-α）和 IL-6 的含量，并增加外周血

巨噬细胞的吞噬活性；此外，安五脂素还能增加脾

脏超氧化物歧化酶（SOD）和谷胱甘肽过氧化物酶

（GSH-Px）的活性，降低丙二醛（MDA）和 8-羟基脱

氧 鸟 苷（8-OHdG）的 含 量 ，上 调 B 细 胞 淋 巴 瘤 -2

（Bcl-2）的表达，下调半胱氨酸天冬氨酸蛋白水解

酶 -3（Caspase-3）和 Bcl-2 相关 X 蛋白（Bax）的表达。

因此，研究者推测，安五脂素能通过干预免疫相关

的炎症因子、氧化应激和细胞凋亡而发挥调节免疫

衰老的作用。
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人参也是生脉饮的主要组成之一。刘佳等［24］

研究了人参有效成分人参茎叶总皂苷对衰老小鼠

免疫功能的影响。结果表明，不同剂量的人参茎叶

总皂苷干预 D-半乳糖诱导的衰老模型鼠后，其胸腺

指数上升；在中等剂量组中，其巨噬细胞吞噬率明

显升高；在中、低剂量组中，其巨噬细胞吞噬指数显

著上升。因此，研究者推测，人参茎叶总皂苷通过

增加胸腺重量，提高巨噬细胞吞噬能力，改善免疫

功能，进而发挥延缓免疫衰老的作用。

“人参鹿茸丸”出自《圣济总录纂要》［14-15］。以人

参鹿茸丸为基础方而组成的抗衰老复方“Vigconic

VI-28”由人参、鹿茸、冬虫夏草、丹参、枸杞子、韭菜

子、蛇床子和吴茱萸等组成，功效为“滋肾生精，益

气补血”［25］。LEE 等［26］研究了 Vigconic Ⅵ -28 调节

免疫衰老的作用。体外研究表明，Vigconic Ⅵ-28 呈

剂量依赖性地抑制经脂多糖诱导的人外周血单核

细胞（PBMC）增殖，其作用因药物浓度而异；当质量

浓度<1 g·L-1时会增强植物血凝素诱导的 PBMC 增

殖；当质量浓度≥0.4 g·L-1时能促进免疫相关细胞因

子 IL-8，IL-10，IL-12 及 IL-1β的释放，并呈剂量依赖

性地增强巨噬细胞的吞噬作用和单核细胞源性过

氧化氢的释放。因此，研究者推测，Vigconic Ⅵ -28

是一种潜在的免疫调节剂，能通过干预免疫细胞及

其免疫相关细胞因子而发挥调节免疫衰老的作用。

3 树突状细胞与免疫衰老及中药的干预效果

树突状细胞（DCs）是体内功能最强的抗原提呈

细胞（APC），参与诱导、建立和调节抗原特异性免疫

反应。DCs的主要功能是摄取、加工、处理和提呈抗

原，刺激初始 T 淋巴细胞活化、增殖，启动适应性免

疫应答。因此，DCs 是沟通固有免疫和适应免疫的

主要桥梁［27］。成熟 DCs 可分为浆细胞样树突状细

胞（pDC）和髓样树突状细胞（mDC）等 2 个亚群。研

究显示，在老年人群中，其循环血 pDC 的数量下降，

提呈抗原能力降低，对抗感染的免疫防御受损［28］。

此外，循环血中 CD1c+ mDC 亚群作为 CD4 细胞应答

的主要诱导因子，在衰老过程中，其基因转录谱发

生了特征性变化，与健康年轻人相比，健康老年人

CD1c+ mDC 亚群中的大多数基因随着年龄的增长

而上调，尤其是葡萄糖转运蛋白，G 蛋白偶联受体和

钾通道相关基因的高表达。这些变化表明健康老

年人 DCs的激活明显增强［29］。

“玉屏风散”出自《丹溪心法》［14-15］。由黄芪、白

术、防风等组成，功效为“补肺益气，益卫固表”［30］。

WANG 等［31］观察玉屏风散对特应性皮炎模型鼠

DCs 免疫功能的影响。结果显示，对于异硫氰酸荧

光素（FITC）诱导的特应性皮炎（AD）模型鼠，其体

内 活 性 DCs 明 显 减 少 ，而 玉 屏 风 散 煎 液 能 提 高

CD11c+/CD40+/CD86+阳性细胞数（活性 DCs）及其比

例。傅晓燕等［32］观察玉屏风散主要组分黄芪抗脑

细胞衰老的作用。结果表明，对于 20 月龄的自然衰

老大鼠模型，黄芪配方颗粒灌胃能改善模型鼠脑组

织氧化应激状态，减少脑神经损害，提高自然衰老

大鼠的大脑认知功能。LI 等［33］发现，黄芪有效成分

异甘草素和甘草素对脂多糖（LPS）诱导的骨髓源性

树突状细胞（BMDC）及其免疫相关细胞因子 IL-6

和 IL-12 p40 具有明显的抑制作用；异甘草素对 LPS

诱导的 TNF-α也有一定的抑制作用。因此，研究者

推测，玉屏风散能通过干预 DCs而延缓免疫衰老。

4 自然杀伤细胞与免疫衰老及中药的干预效果

自然杀伤（NK）细胞是由 CD3-，CD16+，CD56+

表型所定义的毒性淋巴细胞群，主要通过产生各种

效应细胞因子和直接的细胞毒性作用而发挥免疫

保护功能。研究显示，在健康老年人群中，NK 细胞

数量从青年到老年总体呈增加趋势，中年略有降

低，单个细胞功能或有降低，但总体功能保持稳定

水平，其中，CD56bright NK 细胞数目减少，而 CD56dim

NK 细胞数目增加。这里，NK 细胞表型改变导致激

活性受体减少，因此，老年人体内 NK 细胞的毒性作

用降低［34］。此外，在老年人群中，其 NK 细胞数目的

变化与体质指数呈正相关，而 CD56bright NK 细胞数

目与 C 反应蛋白水平呈负相关，说明慢性炎症参与

了老年机体的免疫过程［35］。IL-2 主要是 T 淋巴细胞

分泌的炎症细胞因子，可以促进 T 淋巴细胞增殖，增

强 NK 细胞的毒性作用。然而，随着年龄增长，NK

细胞对 IL-2 的增殖反应性减低，受刺激后所产生的

炎症细胞因子减少，而抗炎细胞因子增加［36］。研究

显示，减弱的 NK 细胞毒性作用和迁移能力易导致

感染、心脑血管疾病和死亡［37-38］。

“肉苁蓉丸”出自《丹溪心法》［14-15］。由肉苁蓉、

山茱萸等组成，功效为“壮元气，养精神”［39］。肉苁

蓉是肉苁蓉丸的主要组成之一。ZHANG 等［40］研究

了肉苁蓉提取物（ECD）对 8 月龄雄性快速老化小鼠

（SAM-P8）寿命和免疫功能的影响，并与快速老化

抵抗小鼠 1（SAM-R1）相对照。研究者发现，不同剂

量的 ECD 能呈剂量依赖性延长小鼠寿命，还能显著

增加其外周血 NK 细胞数量，降低促炎细胞因子

IL-6 含量。因此，研究者认为，ECD 通过抑制免疫

衰老而延长寿命。张涛等［41］研究了肉苁蓉总苷抗

··193



第 27 卷第 18 期
2021 年 9 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 27，No. 18

Sept. ，2021

衰老作用的免疫学机制。结果显示，D-半乳糖诱导

的衰老模型小鼠的免疫功能明显下降，表现为 NK

细胞活性降低；肉苁蓉总苷能在体内改善其活性。

因此，研究者推测，肉苁蓉总苷通过增强衰老小鼠

的 NK 细胞活性而发挥调节免疫衰老作用。

5 T淋巴细胞与免疫衰老及中药的干预效果

T 淋巴细胞产生于胸腺，通过识别特异性抗原

而发生活化、增殖、分化，并通过不同的细胞亚群产

生不同的免疫学效应，从而在清除细胞内病原体感

染，排斥同种异体移植物以及抗肿瘤免疫反应中发

挥重要作用［42］。研究表明，随着机体衰老，胸腺逐

渐退化，T 淋巴细胞的发育、分化、成熟出现障碍，胸

腺向外周输出幼稚 T 淋巴（naïve T）细胞数目减少，

CD27 和 CD28 的表达量降低，CD57，杀伤细胞凝集

素样受体 G（KLRG）-1，T 细胞免疫球蛋白黏蛋白

（Tim）-3 和 CD45RA 等的表达量升高，细胞增殖能

力减退，进而出现端粒缩短、端粒酶活性下降等衰

老特征［43-44］；此外，还出现记忆性 T 淋巴细胞增多，

IL-2 产生减少，对抗新抗原的免疫应答水平降低等

变化［45-46］。T 淋巴细胞可分为 CD4+和 CD8+等 2 种亚

型。伴随着衰老 ，CD8+ 细胞数量增加 ，而 CD4+/

CD8+ 降 低 。 此 外 ，衰 老 的 T 淋 巴 细 胞 还 会 出 现

CD28（共刺激分子）表达减少［47］。此外，伴随着衰

老，调节性 T 细胞（Treg）和辅助 T 细胞（Th）数量增

加。在老年人循环血 CD4+ T 淋巴细胞亚群中，记忆

性 T 细胞的数量与老年人的疫苗接种后的体液免疫

应答呈负相关［48］。CD4+ T 淋巴细胞有分化为不同

Th细胞亚群的能力，衰老个体中幼稚 CD4+ T 淋巴细

胞分化为 Th9 细胞增多，炎症性细胞因子分泌增加，

加速机体衰老的进程；同时 Th1，Th2 细胞分泌的细

胞因子减少，CD8+ T 淋巴细胞的增殖能力和细胞毒

性均下降，使机体抵御外界病原体的能力下降［49-50］。

“六味地黄汤”出自《小儿药证直诀》［14-15］。由山

药、山茱萸、茯苓、牡丹皮、泽泻、熟地黄等组成，功

效为“滋阴补肾”［51］。ZENG 等［52］研究了六味地黄汤

调节神经-内分泌-免疫系统而延缓衰老小鼠认知功

能减退的作用。结果显示，在认知功能方面，六味

地黄汤干预后小鼠的存活时间延长，焦虑行为和主

动回避反应改善，空间记忆能力增强；在免疫功能

方面，六味地黄汤能增加模型鼠外周血 CD4+细胞数

量和 CD4+/CD28+值，降低血浆中 TNF-α，IL-1β和粒

细胞集落刺激因子（G-CSF）含量，调节脾脏 Th2 细

胞活性，促进抗炎因子 IL-4，IL-5 和 IL-10 的分泌。

研究者认为，六味地黄汤能改善衰老小鼠的认知功

能衰退，其机制与调节 T 淋巴细胞和抗炎因子活性

有 关 。 WANG 等［53］研 究 了 六 味 地 黄 汤 提 取 物

（LW-AFC）对快速老化抵抗小鼠免疫功能的影响。

研究者发现，LW-AFC 能改善 12 月龄和 24 月龄老化

小鼠的衰老分级评分，增加体质量，延长平均寿命，

改善空间记忆障碍，增强刀豆蛋白 A 和 LPS 诱导的

老化小鼠脾细胞增殖。此外，LW-AFC 不仅能逆转

老化小鼠外周血 Th 细胞、抑制性 T 淋巴细胞的下降

以及 Treg 细胞比例的增多，而且，能调节 IL-1β，

IL-2，IL-4，IL-5，IL-6，IL-10，IL-17，IL-23，IFN- γ，

TNF-α，TNF-β和 G-CSF 等炎症性细胞因子的异常

分泌。因此，研究者推测，LW-AFC 通过恢复免疫缺

陷和减轻慢性炎症来逆转免疫衰老。

6 B淋巴细胞与免疫衰老及中药的干预效果

B 淋巴细胞产生于骨髓，成熟于脾脏，而后迁移

到外周体液中。在遇到抗原后活化、增殖，最终分

化为浆细胞，产生特异性抗体，在体液中发挥重要

的免疫效应。研究显示，伴随着衰老，B 淋巴细胞的

百分比和绝对数量下降，增殖和分化能力降低，克

隆多样性降低，自身反应性抗体的产生增加，机体

对感染和疫苗接种的反应性降低［54］。此外，原始 B

淋巴细胞向记忆 B 淋巴细胞转变增加，进而诱导记

忆 B 细胞产生 IL-1，IL-6 和 TNF-α等炎症因子，最

终，加速老年性慢性炎症性疾病的发生、发展［55-56］。

“首乌延寿丹”出自《世补斋医书》，原名延寿

丹［14-15］。由何首乌、豨莶草、杜仲、菟丝子、女贞子、

牛膝等组成，功效为“补肾填精，活血化瘀”［57］。何

首乌是首乌延寿丹的君药。石桂英等［58］研究了长

期食用何首乌对小鼠造血系统的影响，结果显示，

经何首乌饲料干预的小鼠脾脏 B 细胞明显增多，骨

髓造血干细胞显著减少；在外周血中，静止期细胞增

多，增殖分裂期细胞减少。因此，研究者推测，何首

乌有助于增加 B 细胞数量，减缓造血系统衰老。经

方及其有效成分调节免疫衰老的作用机制见图 1。

7 小结

综上所述，参与调节衰老的免疫细胞包括固有

免疫细胞和适应免疫细胞，前者包括“中性粒细胞、

单核/巨噬细胞、髓样抑制细胞、树突状细胞以及自

然杀伤细胞”等，其分子调控机制涉及细胞数量，吞

噬能力，趋化性，黏附力，TLR 功能，抗原提呈能力，

巨噬细胞极化，细胞毒性，迁移能力等；后者包括

“T 淋巴细胞和 B 淋巴细胞”等，其作用机制涉及细

胞发育、增殖、分化能力、细胞数量、端粒酶活性、自

身反应性抗体等。免疫衰老不仅是机体衰老的体
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现，更是中、西药物延缓衰老的重要靶标。研究表

明，免疫细胞发生老化并不单纯是个体年龄增长导

致的，当机体患有某种疾病，出现感染（巨细胞病

毒、艾滋病毒或疟疾）或慢性炎症时，就会诱发和加

速免疫衰老和免疫细胞老化［59］。因此，机体衰老与

免疫细胞衰老之间是相互影响的。近年来，国内外

中医药学者相继发现一些经方及其有效成分，如

“独参汤及其有效成分 GS”“生脉饮及其有效成分安

五脂素 GS”“玉屏风散及其有效成分异甘草素、甘草

素”“肉苁蓉丸及其有效成分肉苁蓉总苷”等能够靶

向免疫细胞，干预其分子调控机制，进而发挥抗衰

老的作用。笔者认为，衰老有虚实两端，虚多指脏

腑亏虚，实多指肝郁、痰浊、血瘀等。除“补虚”外，

“泻实”是中医药抗衰老的另一个重要治则。目前，

以“瘀血”为病理因素的“由瘀致衰”学说受到中医

养生学者的高度重视［60］。基于此，借助 D-半乳糖诱

导的小鼠衰老模型，笔者着重研究了“祛瘀生新法”

代表性经方——大黄䗪虫丸在体内对肾脏衰老和

脾脏免疫细胞调节功能的影响；在肾脏衰老方面，

笔者观察了肾组织相关指标的变化，包括 Klotho，

p53，p21 蛋白表达水平，衰老相关 β -半乳糖苷酶

（SA-β-gal）染色程度，自噬蛋白 Beclin1，微管相关蛋

白 1 轻链 3（LC3）Ⅰ/Ⅱ表达水平以及炎症性细胞因

子 TNF-α，IL-1β蛋白表达水平的变化；在免疫细胞

调 节 功 能 方 面 ，笔 者 观 察 了 脾 脏 CD4+/CD25+/

Foxp3+/Treg 细胞数量和活性的变化；笔者发现，与

安慰剂组相比，大黄䗪虫丸能增加衰老模型鼠肾组

织 Klotho，LC3 Ⅱ蛋 白 表 达 水 平 ，减 少 p53，p21，

Beclin1，TNF-α，IL-1β蛋白表达水平以及 SA-β -gal

染色阳性面积；此外，大黄䗪虫丸还能减少并抑制

脾脏 CD4+/CD25+/Foxp3+/Treg 细胞数量和活性。因

此，笔者推测，大黄䗪虫丸能延缓 D-半乳糖诱导的

小鼠肾脏衰老，其机制可能涉及免疫衰老和自噬的

相互作用；具体而言，在肾脏改善了自噬标志性蛋

白和炎症性细胞因子的表达；在脾脏调节了胸腺免

疫细胞数量和活性［61］。因此，有理由相信，“基于免

疫衰老的作用机制探究经方及其有效成分的干预

效果”将会成为抗衰老药物研究和开发的新方向。
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