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茶葉改善腦缺血誘發大鼠記憶障礙作用之研究 

研究生 吳國任 

中國醫藥大學  中國藥學研究所  藥理學組 

摘要 

 茶葉為山茶科 （Theaceae） 植物 Camellia sinensis （L.） O. 

KUNTZE 之葉。本研究以大鼠前中腦動脈及兩側頸總動脈結紮為腦缺

血動物模式，以水迷宮實驗評估茶葉水粗抽物及其活性成分

()-epigallocatechin gallate 對腦缺血大鼠學習操作障礙之改善作用，

再輔以自發性運動量實驗評估其對自發性運動量之影響；並進一步測

定其皮質區、海馬回及紋狀體之 malonyldialdehyde 含量、superoxide 

dismutase 活性及 total-glutathione 含量，以探討其抗氧化損傷；同時

以 pentoxifylline 為正對照藥物。 

 本研究首先探討茶葉水粗抽物及其活性成分()-epigallocatechin 

gallate 對改善腦缺血大鼠學習操作障礙之影響，由實驗結果顯示：大

鼠前中腦動脈及兩側頸總動脈結紮所造成之腦缺血模式，可誘發大鼠

於水迷宮空間操作、參考記憶、工作記憶再學習與再現等學習操作能

力之障礙，茶葉水粗抽物及()-epigallocatechin gallate可改善因腦缺血

所誘發之學習操作障礙。而正對照藥物 pentoxifylline 雖亦有改善腦

缺血所誘發之學習記憶障礙，但效果則不彰。 

 其次，本研究再探討茶葉活性成分()-epigallocatechin gallate 對學

習記憶與抗氧化損傷之機制，由實驗結果顯示：腦缺血後大鼠海馬回

及紋狀體區 malonyldialdehyde 含量增加，而皮質區及海馬回中

total-glutathione 的含量減少。()-epigallocatechin gallate可使腦缺血後
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大鼠海馬回及紋狀體 malonyldialdehyde 含量降低及 total-glutathione 

含量增加，但正對照藥物 pentoxifylline 對腦缺血後大鼠之

malonyldialdehyde 含量增加及 total-glutathione 的含量減少之現象，

並無任何影響。 

 綜上所述，腦缺血誘發大鼠神經細胞損傷，會造成皮質區及海馬

回中 total-glutathione 的含量減少，進而造成腦部神經細胞氧化損傷

而促使海馬回及紋狀體脂質過氧化的產物 malonyldialdehyde 大量產

生，而促使神經細胞損傷，進一步造成水迷宮空間操作、參考記憶、

工作記憶再學習與再現等學習操作能力之障礙。茶葉水粗抽物可改善

水迷宮空間操作、參考記憶、工作記憶再現等學習操作能力之障礙。

茶葉主要活性成分()-epigallocatechin gallate 亦可改善水迷宮學習操

作及記憶能力障礙，其作用機轉可能與減少海馬回及紋狀體之

superoxide dismutase 活性，及增加 total-glutathione 的含量，進而增

加自由基之清除，減少 malonyldialdehyde 的含量，降低腦缺血誘發

神經細胞損傷。總之茶葉及其主要活性成分()-epigallocatechin gallate 

改善腦缺血所誘發學習記憶障礙之作用機制與 pentoxifylline ? 異。 
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The ameliorating effects of Theae Folium on the cerebral 

ischemia-induced memory impairment in rats 

Kou-Jen Wu 

Institute of Chinese Pharmaceutical Science 

China Medical University 

Abstract 
 The present study was designed to investigate the effects of Theae 
Folium (Camellia sinensis (L.) O. KUNTZE) and its principle constituent 
()-epigallocatechin gallate on performance impairment of water maze 
and locomotor activity in cerebral ischemic rats caused by middle 
cerebral artery and two common carotid arteries occlusion. Then we 
further clarified the action mechanism of the ameliorating effects of 
()-epigallocatechin gallate by measuring malonyld ialdehyde and 
glutathione levels, and superoxide dismutase activity in rat cortex, 
hippocampus and striatum. Pentoxifylline was used as a positive control.  
 Firstly, cerebral ischemic rats had the impairment of water maze 
spatial performance, and the deficits in reference and working memory. 
Theae Folium and its principle constituent () -epigallocatechin gallate 
ameliorated the performance impairment and memory deficit in cerebral 
ischemic rats. Pentoxifylline also ameliorated the performance 
impairment induced by cerebral ischemia. Secondly, cerebral ischemic 
rats had higher malonyldialdehyde levels in hippocampus and striatum, 
and lower glutathione levels in cortex and hippocampus. 
()-Epigallocatechin gallate reversed the deterioration of the 
malonyldialdehyde and glutathione levels in hippocampus and striatum. 
Pentoxifylline did not affect the deterioration of antioxidant defense and 
lipid peroxidation in cerebral ischemic rats. 
 From these above results, cerebral ischemia caused oxidative damage 
of hippocampal and striatal nerve cells including glutathione depletion 
and malonyldialdehyde production, and then impaired spatial 
performance and memory processes in rats. Theae Folium ameliorated the 
memory impairment induced by cerebral ischemia. Its active constituent 
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()-Epigallocatechin gallate also ameliorated the memory impairment 
induced by cerebral ischemia, and the action mechanism might be due to 
decrease higher malonyldialdehyde levels via reversing the deterioration 
of total-SOD activity and glutathione levels in hippocampus and striatum. 
In summary, the action mechanism of the ameliorating effects of Theae 
Folium and its principle constituent ()-epigallocatechin gallate on the 
memory impairment induced by cerebral ischemia might is distinct from 
pentoxifylline. 
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第一章     緒 論 
 

 腦血管病變中以腦中風為最常見疾病，其發病原因，有缺血性和

出血性兩大類，前者發病率遠高於後者。缺血性腦血管病變其病因係

由於腦血管動脈粥樣硬化而使腦血管漸漸狹窄；或因腦血管血栓，而

造成腦血管阻塞，進而使阻塞血管所支配之區域缺血，造成缺血區域

腦細胞死亡。近年來許多研究證實在腦缺血的病理過程中自由基損害

扮演著重要的角色，腦缺血時自由基大量產生，損傷神經細胞膜引發

脂質過氧化反應。因此治療缺血性腦血管疾病的藥物有：血栓溶解藥

物 rt-PA 、抗凝血劑 aspirin 、鈣離子阻斷劑 nifedip ine 、抗氧化劑

Vitamin C 、Vitamin E 、腦血流改善劑 Pentoxifylline 等，但皆有其

副作用。 

 依中醫理論，中風主因於氣血虧虛，心、肝、腎三臟陰陽失調，

加之憂思惱怒，以致氣血運行受阻所導致(1)。因此，中醫多以補氣活

血、祛瘀通絡中藥為主，一般以補陽還五湯等用於治療腦中風。然茶

葉為山茶科 （Theaceae） 植物 Camellia sinensis （L.） O. KUNTZE 之

葉，始著錄於唐．新修本草，有降火、破熱氣、中風昏憒之功，又茶

葉方劑川芎茶調散主治疏風散邪、清熱止痛之效。且茶葉具抗氧化及

抗動脈粥樣硬化作用(2、3)，更有研究報告指出對大鼠腦缺血後神經細

胞 死 亡 現 象具 保護 作用 (4)。 茶 葉 的主要活性成 分之 一

()-epigallocatechin gallate (EGCG) (5)，據研究指出其對沙鼠腦缺血之

海馬回細胞損傷具保護作用(6)。茶葉是否對腦缺血後學習記憶損傷，

未見有現代藥理完整研究。復據研究報告指出大鼠之前中腦動脈及兩

側頸總動脈經結紮，會造成大鼠腦部細胞死亡及學習記憶障礙(7、8)。
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因此，本研究擬以大鼠前中腦動脈及兩側頸總動脈結紮為腦缺血動物

模式，以水迷宮實驗，評估茶葉粗抽物及其活性成分 EGCG 對腦缺

血大鼠自發性運動量及學習操作障礙之改善作用；並進一步測定其皮

質區、海馬回及紋狀體之 malonyldialdehyde (MDA) 含量、superoxide 

dismutase (SOD) 活性及 glutathione (GSH) 含量，以探討其抗氧化損

傷；同時以 pentoxifylline (PTX) 為正對照藥物。 
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第二章    總 論 
第一節 茶葉之文獻考察 

 一、茶葉之本草學文獻考察 

1. 茶葉之本草系統圖 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 1 茶葉之本草系統圖 
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2. 藥名之考訂 

   茗之名，始著錄於唐．新修本草(9)，以降諸家本草如開寶

(10)、嘉祐(11)、圖經(12)、證類(13)、重修政和(14)、本草品匯精要(15)及本

草綱目(16)等皆因襲之。更早之古籍爾雅除以茗為名外，復以荼、苦荼、

荈為別名。 

   荼、苦荼、茶之名義，於宋．本草廣義云：「茗、苦�，

今茶也。」於明．本草品匯精要云：「苦荼，釋木云：『今呼早采者

為荼，晚取者為茗，一名荈，蜀人名之苦荼。』今通謂之茶，蓋茶荼

字相似而誤也。」又云：「謹按古無茶、茗之文，在禹則無貢，周禮

亦不載；爾雅雖有檟、苦荼之名，而秦漢史傳亦無所稽。至唐．陸羽

輩，著茶經等說，而茶品始備。」於明．李時珍本草綱目釋名云：「楊

慎丹鉛錄云︰『荼，即古茶字（音途）。』詩經云“誰謂荼苦，其甘

如薺”是也。顏師古云︰『漢時荼陵，始轉途音為宅加切，或言六經

無茶字，未深考耳。』」 

   至於茗之別名，明．李時珍本草綱目釋名云：「苦�（搽、

途二音，唐本）、檟（爾雅）、蔎（音設）、荈（音舛）。頌曰︰『郭

璞云︰”早采為荼，晚采為茗，一名荈，蜀人謂之苦荼。” 』陸羽云︰

『其名有五︰一荼，二檟，三蔎，四茗，五荈。』」詳茶葉之本草系

統圖可知其藥名之記述情形。 

   綜如上述，茗之名稱出自於爾雅．釋木，而最早記載之

本草書為唐．新修本草，歷代諸家本草皆以此為名，其別名尚有荼、

苦荼、苦�、荈、檟、蔎；至於茶之名稱，始於唐代陸羽茶經，而於

宋．本草廣義、明．本草品匯精要、本草綱目之解釋”荼，即古茶字”，

近代諸家本草，如：明．本草蒙筌、滇南本草、清．本草備要及本草
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從新皆以茶為名，至今皆以茗、茶為其名稱。 

3. 形態、產地、藥用部位之考訂 

   茶的形態，爾雅云：「苦荼注︰樹小如梔子，冬生葉，

可煮作羹飲。今呼早采者為荼，晚取者為茗，一名荈，蜀人名之苦荼，

生山南漢中山谷。」而宋．圖經本草云：「今閩、浙、蜀、荊、江、

湖、淮南山中皆有之，然則性類各異。近世蔡襄蜜學所述極備。閩中

唯建州、北苑數處產此，性味獨與諸方；略不同。今亦獨名臘茶，研

治作餅，日得火愈良。其他者或為芽、葉，或為末收貯，微若見火便

更，不可以收，其色味皆敗。唯鼎州一種芽茶，其性味略類建州，今

京師及河北、京西等處磨為末，亦冒臘茶名者是也。近人以建茶治傷

暑，合醋治泄瀉，甚效。則余者皆可比用信之。其不同者多矣。今建

州上供品第，備見茶經。」至於本草廣義云：「然古人謂其芽為雀舌、

麥顆，言其至嫩也。又有新牙一發，便長寸余，微粗如針。唯牙長為

上品，其根干、水土力皆有余故也。如雀舌、麥顆又下品，前人未盡

識，誤為品題。唐人有言曰︰釋滯消壅，一日之利暫佳，斯言甚當，

飲茶者宜原其始終。又晉．溫嶠上表，貢茶千斤，茗三百斤。郭璞曰︰

早采為茶，晚采為茗。茗或曰（尺充切），葉老者也。」 

   明．本草品匯精要分項敘述云：「苗：〔圖經曰〕茶，乃

南方佳木，高二、三尺經冬不凋，臘月已結蓓蕾，春中抽芽。地：〔圖

經曰〕出閩、浙、蜀、荊、江、湖、淮南山中皆有之〔道地〕雅州、

蒙山、建州。用：葉。」迄本草綱目集解云：「神農食經曰︰荼茗生

益州及山陵道旁。凌冬不死，三月三日采干。」唐．陸羽茶經(17)云︰

「茶之源︰茶者，南方之嘉木也。一尺、二尺，乃至數十尺，其巴山

峽川有兩人合抱者，伐而掇之。其樹如瓜蘆，葉如梔子，花如白薔薇，
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實如耕櫚，蒂如丁香，根如胡桃。其地，上者生爛石，中者生礫壤，

下者生黃土。凡藝而不實，植而罕茂，法如種瓜，三歲可采，野者上，

園者次。陽崖陰林，紫者上，綠者次；筍者上，芽者次；葉卷上，葉

舒次。陰山坡谷者，不甚採掇，性凝滯，結瘕疾。茶之造︰凡採茶在

二月、三月、四月之間。茶之筍者，生爛石沃土，長四五寸，若薇蕨

始抽，凌露採焉。茶之芽者，發于叢薄之上，有三枝、四枝、五枝者，

選其中枝顛拔者採焉。其日有雨不採，晴有雲不採；晴，採之、蒸之、

搗之、拍之、焙之、穿之、封之，茶之干矣。」 

   綜觀茗之形態、產地、藥用部位，並參考圖經、大觀、

重修政和、品匯精要及綱目等之各種藥圖，可知其樹小如梔子，木如

瓜蘆，葉如梔子，花如白薔薇，實如櫚，蒂如丁香，根如胡桃；主要

用其芽及葉。而其產地古以山南、金州、梁州、漢中、湖州、建中，

即今四川省、陜西省、江蘇省、福建省、浙江省、湖南省、湖北省，

廣佈中國大部分地區。 

4. 性味、藥能之考訂 

   唐．新修本草云：「茗，味甘、苦，微寒，無毒。主?

瘡，利小便，去痰、熱渴，令人少睡。」其後宋．開寶本草引陳藏器

本草云：「茗，苦�，寒破熱氣，除瘴氣，利大小腸 久食令人瘦，

去人脂，使不睡。」可知茶葉無毒，有殺菌、利尿、去痰、去脂及中

樞興奮之作用；至宋．證類本草除引新修本草原文外，並引食療本草

云：「茗葉，利大腸，去熱解痰。煮取汁，用煮粥良。又，茶主下氣，

除好睡，消宿食，當日成者良。蒸、搗經宿。」復引食醫心鏡云：「主

赤白痢及熱毒痢。好茶一斤，炙搗末，濃煎一、二盞吃，瘥。如久患

痢，亦宜服。又主氣壅暨腰痛轉動不得。煎茶五合，投醋二合，頓服。」
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又引經驗方云：「治陰囊上瘡。用蠟面茶為末，先以甘草煎水，洗后

用貼，妙。」以強調其殺菌、去脂作用。至明．本草綱目云：「茶苦

而寒，陰中之陰，沉也，降也，最能降火。火為百病，火降則上清矣。

然火有五，火有虛實。若少壯胃健之人，心肺脾胃之火多盛，故與茶

相宜。溫飲則火因寒氣而下降，熱飲則茶借火氣而升散，又兼解酒食

之毒，使人神思爽，不昏不睡，此茶之功也。若虛寒及血弱之人，飲

之既久，則脾胃惡寒，元氣暗損，土不製水，精血潛虛；成痰飲，成

痞脹，成痿痺，成黃瘦，成嘔逆，成洞瀉，成腹痛，成疝瘕，種種內

傷，此茶之害也。民生日用，蹈其弊者，往往皆是，而婦嫗受害更多，

習俗移人，自不覺爾。況真茶既少，雜茶更多，其為患也，又可勝言

哉？人有嗜茶成癖者，時時咀啜不止，久而傷營傷精，血不華色，黃

瘁痿弱，抱病不悔，尤可嘆惋。」 

   綜如上述，茶葉自唐．新修本草至明清近代諸本草，味

甘、苦，微寒，無毒。主：?瘡，利小便，去痰、熱渴，令人少睡。

治：破熱氣、除瘴氣、利大小腸、清頭目、消熱渴、中風昏憒、多睡

不醒、? 瘡、除痰、下氣消宿食、頭痛、赤白痢、熱毒痢。 

5. 修治、方用之考訂 

 關於茶葉之採收，唐．新修本草云：「秋采之。」新修引爾

雅云：「苦荼注︰樹小如梔子，冬生葉，可煮作羹飲。今呼早采者為

荼，晚取者為茗。」而知早期新修本草以葉類藥用部位以夏末秋初為

採收期，但宋．證類本草云：「春采之。」明．品匯精要云：「時：

〔生〕春初發萌，〔采〕春分先后取芽。收：晒干。」及本草綱目集

解云：「神農食經曰︰荼茗生益州及山陵道旁。凌冬不死，三月三日

采干。」後代始以茶葉為春季採收，符合今日春季品茗。 
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 關於茶葉之方用，唐．新修本草云：「作飲加茱萸、蔥、姜

等，良。」宋．證類本草引外台秘要云：「單煮茗，作飲二、三升，

適冷暖，飲一、二升。」復引兵部手集云：「治心痛不可忍，十年、

五年者。煎湖州茶，以頭醋和，服之良。」至明．本草綱目發明云：

「好古曰︰『茗茶氣寒味苦，入手、足厥陰經。治陰證湯藥內入此，

去格拒之寒，及治伏陽，大意相似。』經云︰『苦以泄之。其體下行，

所以能清頭目。機曰︰頭目不清，熱熏上也。以苦泄其熱，則上清矣。

且茶體輕浮，采摘之時，芽? 初萌，正得春升之氣，味雖苦而氣則薄，

乃陰中之陽，可升可降。利頭目，蓋本諸此。』汪穎曰︰『一人好燒

鵝炙爆，日常不缺。人咸防其生癰疽，后卒不病。訪知其人每夜必啜

涼茶一碗，乃知茶能解炙爆之毒也。』楊士瀛曰︰『姜茶治痢。姜助

陽，茶助陰，並能消暑、解酒食毒。且一寒一熱，調平陰陽，不問赤、

白、冷、熱，用之皆良。生姜細切，與真茶等分，新水濃煎服之。蘇

東坡以此治文潞公有效。』」 

 本草綱目附方︰醫方大成云︰「氣虛頭痛︰用上春茶末調成

膏，置瓦盞內覆轉，以巴豆四十粒，作二次燒煙熏之，晒干乳細。每

服一字，別入好茶末，食后煎服，立效。」 

 食醫心鏡云︰「熱毒下痢︰赤白下痢。以好茶一斤，炙搗末，

濃煎一、二盞服。久患痢者，亦宜服之。」 

 直指云︰「用蠟茶，赤痢以蜜水煎服，白痢以連皮自然姜汁

同水煎服。二、三服即愈。」 

 經驗良方云︰「用蠟茶二錢，湯點七分，入麻油一蜆殼和服，

須臾腹痛大下即止。一少年用之有效。一方︰蠟茶末，以白梅肉和丸。

赤痢甘草湯下白痢烏梅湯下，各百丸。一方︰建茶合醋煎，熱服，即
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止。」 

 普濟方云︰「大便下血︰營衛氣虛，或受風邪，或食生冷，

或啖炙爆，或飲食過度，積熱腸間，始脾胃受傷，糟粕不聚，大便下

利清血，臍腹作痛，裡急后重，及酒毒一切下血，並皆治之。用細茶

半斤（碾末），川百藥煎五個（燒存性）。每服二錢，米飲下，日二服。」 

 郭稽中婦人方云︰「產后秘塞︰以蔥涎調蠟茶末，丸百丸，

茶服自通。不可用大黃利藥，利者百無一生。」 

 簡便方云︰「解諸中毒︰芽茶、白礬等分，碾末，冷水調下。」 

 攝生方云︰「痘瘡作痒︰房中宜燒茶煙恆熏之。腳丫濕爛︰

茶葉嚼爛敷之，有效。」 

 勝金方云︰「蠷? 尿瘡︰初如糝粟，漸大如豆，更大如火烙

漿 ，疼痛至甚者。速以草茶，並蠟茶俱可，以生油調敷。藥至，痛

立止。」 

 摘玄方云︰「風痰顛疾︰茶芽、梔子各一兩。煎濃汁一碗服。

良久探吐。」 

 聖濟總錄云︰「霍亂煩悶︰茶末一錢煎水，調干薑末一錢，

服之即安。」 

 瑞竹堂方云︰「痰喘咳嗽，不能睡臥︰好末茶一兩，白僵蠶

一兩，為末，放碗內蓋定，傾沸湯一小盞。臨臥，再添湯點服。」 

 綜如上述，茶葉自唐．新修本草以前，以秋季採收。至宋．

證類本草後則為春季採收，單煮或加薑合飲。加薑者薑助陽，茶助陰，

並能消暑、解酒食毒。且一寒一熱，調平陰陽，不問赤、白、冷、熱，

用之皆良。 
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 二、茶葉之藥用植物學文獻考察 

茶樹為山茶科 (Theaceae)之植物  Camellia sinensis (L.) O. 

KUNTZE，長年生常綠喬木或灌木。主要分佈於亞洲的台灣、中國、日

本、印度、斯里蘭卡、伊朗；非洲的烏干達、肯亞、莫三比克；美洲

的美國南卡來羅納州、墨西哥、瓜地馬拉、波多黎各、瓜地馬拉、牙

買加、祕魯、阿根廷。中國大陸主要茶區分佈於福建、安徽、江西、

浙江、湖南、廣東及廣西、江蘇、四川、雲南、貴州，稱為十大茶區。

台灣之茶區分佈於本島各地。 

1. 茶樹植物學(18) 

 茶樹植物學形態為常綠灌木或喬木，高 1~6米。多分枝，嫩

枝有細毛，老則脫落。單葉互生，長橢圓形或長橢圓狀披針形，或卵

狀披針形，先端漸尖，有時稍鈍，基部楔形，邊緣有鋸齒，質厚，老

則帶鞣質，上面深綠色，有光澤，平滑無毛，下面淡綠色，羽狀網脈，

幼葉下面具短柔毛，葉柄短，略扁。花腋生，1~3朵，具有花柄，微

垂；總苞 2；萼片 5，宿存，深綠色；花瓣 5，白色，稍有香氣，近

圓形或廣倒卵形；雄蕊多數，排列成多輪，雌蕊居於中央，子房上位。

蒴果，木質化，扁圓三角形，暗褐色。花期 10~11月。果實隔年成熟。 

2. 台灣種植茶樹(19-21) 

 台灣種植茶樹之主要品種為青心烏龍、青心大冇、台茶十二

號、台茶十三號、黃柑、鐵觀音、大葉烏龍、四季春、阿薩姆等。下

列依序介紹：  

(1)  青心烏龍 

別名青心烏龍、種仔、種茶、軟枝烏龍。樹形稍小屬

於開張形，枝葉較密生，葉片狹長橢圓形，葉肉稍厚，柔軟富彈性，
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葉色濃綠富光澤，幼芽成紫色，本品種是一個極有歷史並且被廣泛種

植的品種。 

(2)  青心大冇 

別名有青心、大冇。樹型中等屬於稍橫張型，葉片為

狹長略成披針型到長橢圓形，葉基鈍，以正中央部位最闊，葉緣鋸齒

較銳利，葉肉稍厚帶硬，葉色呈暗綠色，幼芽肥大而密生洱毛，呈紫

紅色，本品種樹勢強，產量高。主要分布於桃園、新竹、苗栗三縣。

適製性廣，屬中生種茶樹。 

(3)  台茶十二號 

別名金萱，經過 43 年的選育後，於民國七十年命名

的新品種，屬於稍具直立性的橫張型，葉片大型呈橢圓型，葉緣鋸齒

較疏，葉肉稍厚，濃綠且富光澤，芽密度高，幼芽大，綠中帶紫，洱

毛密度略少於青心烏龍，樹勢強健，環境適應力強，高產，樹勢強健，

環境適應力強，高產，品質佳，全省各茶區均有種植，屬中生種茶樹。 

(4)  台茶十三號 

別名翠玉，與台茶十二號同一時期選育所得。樹型較

大，芽色較紫，洱毛密度略低，葉片則較狹長，略大且厚，葉片兩側

較上捲，葉緣鋸齒較大且粗鈍，葉色較綠且更具光澤。具強烈花香，

全省各茶區均有種植，屬中生種茶樹。 

(5)  黃柑 

別名白心或白葉，樹型中等，枝葉密生，芽色偏黃，

葉片呈橢圓型至倒卵型，花較多。早期大量種植於桃園、新竹、苗栗

三縣，適製紅茶，但紅茶市場喪失後，已極速減少，屬晚生種。 

(6)  鐵觀音 
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樹型大枝條粗，但枝葉及芽密度很疏，幼芽稍帶紅

色，葉型長橢圓至狹長型，平舖，葉緣起伏大，呈波浪狀，鋸齒大但

不銳利，葉肉極厚且富有光澤，收成量少。原產地福建省泉州府安溪

縣，目前僅栽培於台北市文山區的木柵地區，屬晚生種。 

(7)  大葉烏龍 

樹型高大，直立枝葉較疏，芽肥大洱毛多呈淡紅色，

葉片大型且呈橢圓形，葉色暗綠，葉肉厚樹勢強，收成量中等。本品

種以台北縣汐止、深坑、石門等地區為主產地，屬於早生種。 

(8)  四季春 

樹型中大型且開張，枝葉及芽密生，幼芽呈淡紅色，

葉型較近紡錘型，兩端較尖銳，葉色淡綠，具細且銳之鋸齒，葉肉厚

且具光澤，樹勢強，採摘期極長，收成量高。本品種是由木柵地區茶

農選出之茶種，屬小葉型，極早生之包種茶品種。 

(9)  阿薩姆 

樹型高大，枝葉較密，幼芽肥大，產量高。原產地印

度阿薩姆省，目前栽種與台東縣、南投縣魚池鄉與日月潭等地。主要

專供製造紅茶使用，所製造紅茶芳香味醇。 
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 三、茶葉之生藥學文獻考察(22) 

1. 藥材性狀 

   本品葉片完整者呈橢圓形或長橢圓狀披針形，或卵狀披

針形，先端漸尖，有時稍鈍，基部楔形，邊緣有鋸齒，質厚，老則帶

鞣質，上面深綠色，有光澤，平滑無毛，下面淡綠色，羽狀網脈，幼

葉下面具短柔毛。 

2. 組織鑑別  

 以顯微鏡檢視其葉之橫切面，非腺毛為單細胞，徑10~20 μ

m。表皮細胞呈橢圓形或長方形，角質厚。薄壁組織中有異形石細胞

散在，呈長條形，做不規則分枝，分枝長短不一。纖維單個或2~3 個

成束，徑10~25 μm，1~3 列斷續排列。韌皮部細胞呈不規則形，排

列緊密。木質部導管多單個散生或 2~3 連生，類圓形或多角形，徑

10~25 μm，主為網紋導管。草酸鈣簇晶較多，單個散在或存在於薄

壁細胞中，偶見方晶，較細小，散布於柵狀組織中。下表皮細胞 1 列，

細胞呈不規則形，氣孔較多。 

3. 粉末鑑別  

 本品粉末呈黃綠色，氣香，味苦澀。上表皮斷面觀細胞扁平

角質厚，表面斷呈多角形。下表皮細胞呈不規則形，氣孔較多，扁圓

形或類圓形，徑25~30 μm。纖維單個或2~3 個成束，先端鈍，紋孔

較疏，徑10~25 μm。石細胞，呈長條形，做不規則分枝，長65~300 

μm。非腺毛單細胞，徑 10~20 μm。草酸鈣簇晶較多，單個散在或

存在於薄壁細胞中；方晶細小，散布於柵狀細胞中。導管類圓形或多

角形，徑 5~20 μm，主為網紋導管。 
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 四、茶葉之成分文獻考察(5、18、23) 

1. 生物鹼類 

   茶葉中含生物鹼 3％~5％，其中主要成分為咖啡因

（caffeine）、茶鹼（theophylline）、可可鹼（theobromine）等。 

2. 多酚類 

   茶葉中含多酚類 20％~35％，()-Epigallocatechin gallate 

(EGCG)、()-Epigallocatechin (EGC)、(-)-Epicatechin gallate (ECG)、

(-)-Epicatechin (EC)、(+)-Catechin、Theaflavin(TF-1)、 

Thearubigins(TRs)、Theaflavin-3-gallate(TF-2a)、 

Theaflavin-3’-gallate(TF-2b)、Theaflavin-3,3’-digallate(TF-3)、 

Galloyl-l-epigallocatechol、l-epigallocatechin、Galloylepicatechin。 

3. 揮發油 

   揮發油為茶葉香氣成分，含量 0.6％，ß,?-Heptenol、

a,ß-heptenal、a-Ionone、ß- Ionone、Theasapirone、Jasmone、Furfuryl 

alcohol、a-Muurolene、Geranial、Pyrrole-2-aldehyde、 

Methylphenyl carbinol。 

4. 其他 

   Theasapogenol E、Theafolisaponin、多糖類(為茶葉複合

雜鏈多糖)、β 胡蘿菠素及氟、鈣、鐵等元素。 
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 五、茶葉之藥理作用文獻考察 

1. 抗凝血和抗血栓作用(24) 

 茶葉成分茶多糖 50 mg/kg 口服給藥，可延長小鼠凝血時間達 

319 %；家兔口服 37 mg/kg，可延長凝血? 元時間達 40 %。體外混合

血漿試驗指出，0.1 mg 茶多糖能可延長凝血? 元時間，0.4 mg 可完

全抑制凝固。口服給藥 40 mg/kg，豚鼠纖維蛋白溶解? 活力增加

77%。37 mg/ kg口服給藥，可縮短家兔實驗性血栓長度，延長纖維蛋

白血栓形成時間。 

2. 降血脂及抗動脈粥樣硬化作用 

 每天給予大鼠混合 2 % 綠茶粉末飼料，可降低大鼠血清膽固

醇，中性脂肪(2)。茶葉成分茶多糖類化合物可防止小鼠實驗性膽固醇

血症的形成，降低高脂血症大鼠血清膽固醇、中性脂肪及低密度脂蛋

白，並提高高密度脂蛋白及高密度脂蛋白/中性脂肪比值(25)。在體外

試驗中，茶葉 5 mg/ml 及 10 mg/ml可抑制 endothelial cell 誘發 LDL 

氧化作用(3)。 

3. 降血糖作用 

 茶葉成分茶多酚類化合物，每天口服給予 400 mg/kg 於口服

葡萄糖耐受性測試中，可降低 streptozotocin 誘發大鼠高血糖(26)。口

服 400 mg/kg茶多糖類化合物，亦可降低 streptozotocin 誘發大鼠高

血糖(27)。 

4. 保肝作用 

 綠茶提取物成分兒茶素可抑制四氯化碳致大鼠肝損傷。每天

口服兒茶素 150 mg/kg 持續 21 天。可降低大鼠 SGP 48 %(28)。 
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5. 神經保護作用 

   體外實驗證明茶提取物 60 μM 時，對 6-OHDA 引起

SH-SY5Y細胞凋亡具保護作用(29)。且茶葉多酚類 200 μM及 500 μ

M時，對 sodium nitroprusside 引起 SH-SY5Y細胞凋亡亦具保護作用
(30)。 
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第二節 茶之商品種類及其製造(19-21) 

 一、茶之商品種類 

 市售茶葉之商品種類、名稱繁多，如烏龍茶、鐵觀音茶、龍

井茶、生茶、熟茶等，使的一般大眾常常混亂，而且不知道他喝的是

甚麼茶，以下就依茶葉不同分類方式加以敘述。 

 

1. 以發酵程度分類 

 發酵為茶葉製造過程中一項重要步驟，係指空氣滲入葉肉細

胞，引起酵素氧化作用，使細胞中各化學成分發生複雜變化，進而產

生茶葉特有的風味。依發酵程度不同，可分為不發酵茶、部分發酵茶、

全發酵茶及後發酵茶等四類。 

(1)  不發酵茶即製造過程中並無發酵作用，其製造出來的

茶葉保有天然的葉綠素，泡出來的茶湯顏色亦含有天然的葉綠素而呈

現黃綠色。屬不發酵茶類有綠茶、龍井、碧螺春、眉茶、煎茶、玉露

茶，總稱為綠茶。 

(2)  部分發酵茶即為眾所皆知的烏龍茶，此類茶葉在製造

過程中將部份成分改變，而產生烏龍茶特有的香味及口感，茶湯顏色

為金黃色至琥珀色。屬部分發酵茶類有烏龍茶、包種茶、鐵觀音、凍

頂茶、松柏長青茶、白毫烏龍茶(東方美人茶)、高山茶，總稱為烏龍

茶。 

(3)  全發酵茶即為紅茶，紅茶在製造過程中，經發酵後，

使所含的茶多酚氧化，變成紅色的化合物。這種化合物一部分溶於

水，一部分不溶於水，而積累在葉片中，從而形成紅湯、紅葉。南投

縣魚池鄉的日月潭紅茶享譽國際，即為此類代表。 
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(4)  後發酵茶是在茶葉製造完成後，堆積發酵，使葉色呈

暗褐色。此類代表有普洱茶及陀茶，台灣並不產此類茶，而市售普洱

茶及陀茶多為中國大陸進口。 

2. 以焙火不同分類 

在台灣，烏龍茶又加工再精緻，使茶葉的品質增加，其香味及口

感又有不同。因此依焙火程度不同又分為輕火、中火、重火三類。輕

火俗稱生茶，在焙火過程以低溫快速乾燥，主要是去除多於水分，保

持茶葉新鮮的香味。中火俗稱半熟茶，其焙火過程介於輕火及重火，

保有輕火的香味，也保有重火的口感。重火俗稱熟茶，也稱為老人茶，

香味改變，含有特別的炭火香味。 

3. 以產地不同及茶樹品種不同分類 

(1)  文山包種茶：產於台北縣之文山，為最有規模之一大

茶區。以名貴包種見稱，啜時有天然韻味，幽雅芳芬，清純甘潤。 

(2)  坪林包種茶：產於台北縣之坪林(俗呼坪林尾)，植茶

五百二十五公頃，盛產粗茶，年產三十萬公斤，品種與文山同。此外，

附近的金瓜寮，也以大量產包種茶著稱。 

(3)  木柵鐵觀音：產於台北市木柵指南里山區。茶種原引

自安溪，遍植於獅腳、草湳、內外樟湖、貓空、待坑坑、阿泉坑一帶，

有一百五十餘公頃。 

(4)  東方美人茶：產於新竹縣、苗栗縣，因其茶芽白毫顯

著，又稱「白毫烏龍茶」；在夏茶期間茶芽受浮塵侵蝕後所採收製成

一種含有特殊風味的茶。 

(5)  松柏長青茶：原名「埔中茶」或稱「松柏坑茶」，生

產於南投縣名間鄉的松柏嶺(舊稱埔中)，地屬八卦山山脈的最南端,
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氣候涼爽，十分適合種茶，茶園多分佈在200至400公尺之間的台地，

目前茶園面積達 2500公頃。松柏坑茶在本省的茶業發展史上，開發

極早，初期本區所產茶葉在內銷市場上知名度較低，銷路不易打開，

以致茶農生活清苦，1975年蔣故總統經國先生於行政院長任內蒞臨

巡視，對此地茶葉香郁芬芳稱讚不已，特命名為「松柏長青茶」。後

來又由農林廳及南投縣政府督導推動「松柏長青茶」復興計畫，逐年

編列經費補助農機及改進茶葉生產技術，如今該茶區已進入省工機械

化栽培製造，而且此地所產的茶菁葉質柔軟，加上機械化的製造，品

質均一，使「松柏長青茶」在國內茶葉市場佔有極重要的地位。 

(6)  凍頂茶：產於南投縣鹿谷鄉。它的鮮葉，採自青心烏

龍品種的茶樹上，凍頂為山名，烏龍為品種名，故又名「凍頂烏龍茶」。 

(7)  高山茶：在台灣的飲茶人士所慣稱的「高山茶」是指

海拔 1000公尺以上茶園所產製的半球型包種茶(市面上俗稱烏龍

茶)。台灣各產茶區內，海拔高度在1000公尺以上的地區，包括有阿

里山山脈、玉山山脈、雪山山脈、中央山脈和台東山脈等。主要產地

為嘉義縣、南投縣內海拔 1000∼2000公尺新興茶區，因為高山氣候

冷涼，早晚雲霧籠罩，平均日照短，致茶樹芽葉所含兒茶素類等苦澀

成分降低，而茶胺酸及可溶氮等對甘味有貢獻之成分含量提高，且芽

葉柔軟，葉肉厚，果膠質含量高，因此高山茶具有色澤翠綠鮮活，滋

味甘醇，滑軟，厚重帶活性，香氣淡雅，水色蜜綠顯黃及耐沖泡等特

色。 

(8)  日月潭紅茶：日據時期為改善台灣紅茶品質，1925

年自印度引進大葉種阿薩姆茶來台種植，並先選擇在南投縣魚池、埔

里、水里地區開發推廣種植。 
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(9)  金萱茶：民國 70年台灣省茶業改良場育成推廣的新

品種「台茶十二號」，最大的特徵為具天然的奶香，這種天然的奶香

很少茶類可以做得出來，只有金萱茶有此特徵。 

(10)  翠玉茶：民國 70年台灣省茶業改良場育成推廣的新

品種「台茶十三號」，具強烈的野香，所謂清香撲鼻就是翠玉茶的典

型特徵，有時候翠玉茶可以做出類如野薑花香的香氣特徵。 

(11)  四季春：是由地區茶農選出之茶種，具有清揚濃烈的

香氣。 
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 二、茶葉之製造 

茶葉中所含的成分，有些利於茶的品質，有些則不利於茶的品

質，茶葉之製造即是要除去不利的成分，發揮有利的成分，使其在製

造過程中經由複雜的物理及化學變化而製成品質優良的成品。 

茶葉依製造過程可分為綠茶、烏龍茶、紅茶，以下就依製茶過程

中各種操作的目的加以敘述。 

1. 綠茶之製造 

  綠茶是屬於不發酵茶，其成品種類有龍井、碧螺春、眉茶、

煎茶、玉露茶，總稱為綠茶。在台灣適合製程綠茶之茶樹品種為青心

大冇，其製造過程敘述如下： 

(1)  炒菁 

  茶菁原料由茶樹採下後即炒菁，炒菁的目的是利用高溫

約 300℃破壞酵素活性，抑制茶葉發酵，保持鮮綠色，同時減少部分

水分。 

(2)  揉捻 

  揉捻是利用機械的力量使茶葉轉動互相摩擦，破壞芽葉

的細胞組織，使茶葉中果膠質的汁液流出附著於茶葉表面，便於日後

製成產品後可加速可溶物的流出。 

(3)  乾燥 

  乾燥是利用溫度除去茶葉中的水分，並固定茶的品質，

並使茶湯水色澄清豔麗。 

2. 烏龍茶之製造 

烏龍茶是屬於部分發酵茶，其成品種類有包種茶、鐵觀音、凍頂

茶、松柏長青茶、烏龍茶，為外銷用語方便，總稱部分發酵茶為烏龍
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茶。在台灣適合製程烏龍茶之茶樹品種為青心烏龍、青心大冇、台茶

十二號、台茶十三號、鐵觀音、大葉烏龍、四季春，就其製造以下敘

述之。 

(1)  日光萎凋 

  茶菁原料由茶樹採下後，將茶菁置於日光下行萎凋，目

的在減少細胞水分含量，減低其活性致使細胞膜半透性消失，使細胞

中各化學成分得以藉酵素氧化作用引起發酵之進行。而萎凋葉面溫度

30℃~40℃為宜。 

(2)  室內萎凋及攪拌 

  將茶菁移入室內萎凋主要的目的是要繼續日光萎凋所引

發的酵素作用，使生葉繼縯進行部份發酵，再利用攪拌的方式，使鮮

葉相互摩擦引起葉緣細胞破損，使空氣易於進入葉肉細胞促進發酵作

用，同時藉翻動使茶葉水分散失平均。 

(3)  炒菁 

  炒菁的目的是利用高溫約 300℃破壞酵素活性，抑制茶葉

繼續發酵，以保有包種茶特有的香氣。 

(4)  初乾 

  揉捻後的茶葉，仍然含有濕潤的水分，必須經過初乾的

程序，使茶葉中的水分再降低，以便團揉整型。 

(5)  揉捻 

  揉捻是利用機械的力量使茶葉轉動互相摩擦，破壞芽葉

的細胞組織，使茶葉中果膠質的汁液流出附著於茶葉表面，便於日後

製成產品後可加速可溶物的流出。     
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(6)  團揉整型  

  團揉是將初乾的茶葉以圓筒式的炒菁機加熱回軟，在裝

入特製的布巾或球袋中以布球揉捻機或手工進行團揉。團揉整型的目

的在使茶葉捲曲成球型或半球型，以增加外型的美觀，更可減少茶葉

成品的體積，便之於包裝、運輸及儲存。 

(7)  乾燥及焙火 

  乾燥及焙火是利用高溫停止炒菁時殘留的酵素活性，使

茶葉不繼續發酵，並固定茶的品質。也藉其火候改善茶葉的香氣和滋

味，去除菁臭味及減輕澀味，並使茶湯水色澄清豔麗。 

3. 紅茶之製造 

紅茶是屬於全發酵茶。在台灣適合製程紅茶之茶樹品種為黃柑(小

葉種紅茶)、阿薩姆(大葉種紅茶)，其製造過程敘述如下：  

(1)  日光萎凋 

  茶菁原料由茶樹採下後，將茶菁置於日光下行萎凋，目

的在減少細胞水分含量，減低其活性致使細胞膜半透性消失，使細胞

中各化學成分得以藉酵素氧化作用引起發酵之進行。而萎凋葉面溫度

30℃~40℃為宜。 

(2)  室內萎凋及攪拌 

  將茶菁移入室內萎凋主要的目的是要繼續日光萎凋所引

發的酵素作用，使生葉繼縯進行部份發酵，再利用攪拌的方式，使鮮

葉相互摩擦引起葉緣細胞破損，使空氣易於進入葉肉細胞促進發酵作

用，同時藉翻動使茶葉走水平均。 

(3)  揉捻 

  揉捻是利用機械的力量使茶葉轉動互相摩擦，破壞芽葉
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的細胞組織，使茶葉中果膠質的汁液流出附著於茶葉表面，便於日後

製成產品後可加速可溶物的流出。 

(4)  發酵 

  發酵是紅茶品質形程的重要關鍵，在揉捻過程中發酵已

開始，但發酵尚未完成，故經由發酵步驟，形成紅茶特有的色、香、

味及品質。 

(5)  乾燥 

  乾燥是紅茶製造的最後一道步驟，主要利用高溫迅速停

止酵素活性，使茶葉不繼續發酵，並蒸發剩餘的水分，固定茶的品質。 
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第三節 茶葉成分()-Epigallocatechin gallate 之文獻考

察 

一、()-Epigallocatechin gallate 之結構與理化性質(31) 

1. 化學名 

(2R,3R)-2-(3,4,5-Trihydroxyphenyl)-3,4-dihydro-1(2H)- 

benzopyran-3,5,7 -triol 3-(3,4,5-trihydroxybenzoate) 

2. 結構式 

 

O

O O

OH
OH

OH

OH

OH

OH

OH

OOH
 

 

 

3. 分子式、分子量及理化性質 

分子式：C22H18O11 

分子量：458.4 

易溶於水、甲醇、乙醇。 
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二、()-Epigallocatechin gallate 之藥理作用文獻考察 

1. 抗腫瘤作用 

 小鼠口服給予 EGCG (1 g/kg) ，可抑制荷瘤小鼠 S180 腫瘤

的生長，抑制率為 34.5 %；且可增加接種 EAC 腫瘤小鼠的生存時間
(32)。在體外實驗 EGCG (50、100 μM) 可以抑制人類肺癌細胞 PC-9 

的生長(33)。 

2. 調節免疫作用 

 小鼠口服給予 EGCG (1 g/kg) ，可提高小鼠 NK 細胞活性及

巨噬細胞的吞噬能力，亦可增加小鼠免疫能力(32)。 

3. 抗氧化能力 

 小鼠口服給予 EGCG (1 g/kg) ，可減少小鼠 MDA 的含量及

增加 SOD 活性(32)。大鼠口服給予 EGCG (100、500 mg/kg) ，可減少

Methylguanidine 引起之腎臟氧化損傷(34)。 

4. 降血脂作用 

 大鼠腹腔注射 EGCG (70、100 mg/kg)，可降低大鼠血清膽固

醇及三酸甘油，亦可減少大鼠體重(35)。 

5. 神經保護作用 

 沙鼠腹腔注射 EGCG (25、50 mg/kg)，可降低腦缺血所致沙鼠

海馬回細胞傷害(6)。且在體外實驗證明 EGCG (10 μM)，可以對 Aß

引起大鼠海馬回細胞凋亡有抑制作用(36)；及 EGCG (100、200 μM)，

可以對 H2O2 引起 OSC-2 細胞凋亡具保護作用(37)；又 EGCG (200 μ

M)，可以對 6-hydroxydopamine 引起 PC12 細胞凋亡具保護作用(38)。 

 

第四節 腦缺血、氧化損傷與學習記憶之關係 
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 一、腦缺血之病因與治療藥物 

 腦中風為腦血管病變中最常見疾病之一，腦血管病變是一種

常見疾病，根據發病原因的不同，可分為缺血性和出血性兩大類；前

者發病率遠高於後者，為 70~80 % ，後者發病率為 20~30 % 。臨床

上，缺血性腦血管病變分為腦血管阻塞與腦血管栓塞。腦血管阻塞為

腦血管因動脈硬化而漸漸狹窄，甚至阻塞，因而使阻塞血管所支配之

區域缺血，造成缺血區域腦細胞死亡。腦血管栓塞則指腦血管被外來

之栓子堵塞而造成前述腦缺血症狀(39)。 

 治療腦缺血之藥物種類： 

1. Blockage of glutamine toxicity：dizocilpine (MK-801)(40)、

memantine(41) 

2. Calcium channel block：nicardipine、nifedipine(42) 

3. Free radical scavenger：ascorbic acid (Vitamine C)(43) 

4. Antioxidant：tocopherol (Vitamine E)(44)、pyrrolopyrimidine 

(21-aminosteroid antioxidant compound)(45) 

5. Nitric oxide synthase inhibitor： 

aminoguanidine (iNOS inhibitor )(46)、 

7-NI (nNOS inhibitor)(47)、 

L-NAME (nNOS inhibitor) (48) 

6. Anti-inflammatory drug：IL-10(49)、aspirin(50)、quinacrine(51) 

7. Neuropeptides：somatostatin-14(52) 

  

 中醫認為中風的發生，主要因素在於平常氣血虧虛，心、肝、
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腎三臟陰陽失調，加之懮思惱怒，或飲酒暴食，或外邪侵襲等誘因，

以致氣血運行受阻所導致(1)。因此，中醫多以補氣活血、祛瘀通絡中

藥為主。 

 治療腦缺血之中藥：黃連解毒湯(53)、大秦艽湯(54)、補陽還五

湯(55)、黃芩(53)、川芎(56)、葛根素(57)、銀杏葉(EGb 761)(58)、 

 

二、腦缺血與氧化損傷之關係(59) 

1956年 Harman提出自由基學說，近年來不少研究證實自由基損

害在腦缺血的病理過程中起著極為重要的作用。 

1. 自由基 

自由基是含有一個或多個不配對電子的原子、分子、離子或原子

團的總稱。目前對引發、加重腦缺血損傷的自由基研究較多的是氧自

由基和一氧化氮 (NO) 。氧自由基是指由氧誘發的自由基，這些自由

基主要包括：超氧陰離子 (O2
-) 、過氧化氫 (H2O2) 、氫氧自由基 

(OH-) 、脂質過氧化物 LO-、LOO-) 、NO 的氧化代謝產物 (NO2、

ONOO-) 等(60)。 

2. 自由基增多的原因 

缺血後的組織損傷與自由基的過量產生有關。一般腦缺血再灌流

過程中自由基產生的原因主要有：a. 線粒體能量代謝障礙；b. 黃嘌

呤氧化? 的形成增多；c. 中性顆粒細胞活化；d. 花生四烯酸代謝的

相關? 活性增強；e. NO合成? 活化；f. 各種化合物(血紅蛋白、兒茶

酚胺、各種硫基、細胞色素 P-45O還原?)的自發氧化。 

 

3. 自由基與腦缺血  
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(1)  氧自由基和腦缺血 

   自由基種類很多，它參與一個系統反應後又能生成新的

自由基，在眾多自由基中，氧自由基佔據重要一部分，氧自由基損傷

的主要病理機制是引發脂質過氧化反應。腦缺血時，氧自由基產生大

量增加，作用於細胞膜，改變其通透性，打開電壓依賴性鈣通道，促

使興奮性神經遞質谷氨酸和天門冬氨酸釋放，打開受體依賴性通道，

使細胞外 Ca2+ 內流。同時腦缺血期間，氧和葡萄糖供應大大降低，

線粒體內氧化磷酸化停止，細胞 ATP水平下降，Na+-K+-ATP? 失活，

可使細胞內 Na+ 升高，Na+-Ca2+ 交換增強，使得細胞內 Ca2+ 過量
(61)，大量 Ca2+ 活化膜蛋白? 和磷脂? ，兩種? 能破壞細胞膜，產生

游離脂肪酸和溶解磷脂，並導致花生四烯酸的釋放，從而產生更多氧

自由基，形成惡性循環，最終促使腦組織腫脹、壞死。 

氧自由基引發的脂質過氧化造成細胞成分的結合，導致整個神經

元功能喪失。此外，氧自由基產生過多，再灌流時，由於內皮細胞產

生大量 O2
-、OH- 及 H2O2，引起膜損傷比腦缺血時更甚，更加重了缺

血腦損傷。 

(2)  NO與腦缺血   

 實驗證明 NO 在腦缺血時對神經元有一定的保護作用。大腦

中動脈阻塞 10~60 min 內立即注射 L-精氨酸(62)，SNP或 3-嗎琳-斯德

酮雅安 (SIN-1) (63)，可觀察到持續的神經保護作用。這三種藥均能增

加內源性 NO合成，舒張腦血管，減少腦損傷。但若在動脈阻塞一小

時後給藥，L-精氨酸將不起保護作用。這說明腦缺血初期，內皮細胞

產生的 NO超過神經元產生的具毒性 NO，通過促進 cGMP的產生來

增加側支循環，阻止血小板聚集和白細胞對微循環的堵塞，改善微循
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環，抵消其毒性作用。然而，隨著腦缺血時間的延長，nNOS 和 iNOS 

產生大量的 NO 對神經細胞具有細胞毒性作用，加重腦組織缺血缺

氧，其作用的機制有以下幾點：a. NO增加谷氨酸的毒性作用；b. NO

使各種含鐵-硫的? 去活性，抑制線粒體呼吸，阻斷細胞內能量合成

及 DNA的複製，產生細胞毒性作用；c. NO導致 DNA的損傷；d. NO

引起多巴胺大量釋放而產生神經毒性；e. NO 結合超氧自由基 (O2
-) 

起細胞毒性作用。 

 總之，NO 在缺血性腦損傷中發揮著複雜而重要的作用。NO

參與腦缺血時神經元的損傷過程，然而，在腦缺血的不同時相及腦內

不同區域，NO所起的作用不同甚至可能相反。 

 綜上所述，自由基在腦缺血病理過程中起著不可忽視的作

用，目前對自由基在腦缺血中的作用機制尚在進一步深入研究中。 

 

 三、腦缺血與學習記憶之關係  

  腦缺血病人通常併發智能及記憶障礙，稱為血管性痴呆。依

據前述，腦缺血造成腦部損傷主要是由於腦血流不足與腦部缺氧所引

起自由基大量產生，因而造成腦細胞死亡，據 Larry 於 1996 年與

Jocelyne 於 1996年研究指出，腦缺血造成腦部海馬回 CA1 區的細胞

死亡(64、65)。 

  再者海馬回於中樞腦部區域對於學習記憶扮演非常重要的角

色，據 Mishkin於 1978年研究指出海馬回在學習過程扮演重要角色
(66)，且 O’Keefe 等認為海馬回區主要負責儲存空間性記憶(67)，又

Teyler 於 1986年更明確指出海馬回區負責一切學習型態之刺激與反

應間之聯絡區(68)。故中樞海馬回區域負責了學習記憶之統合。 
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  且據Ohno 於 1996年研究指出大鼠腦缺血造成海馬回區域神

經細胞死亡及學習記憶障礙(8) ，Sakai 等人於 1996年研究明確指出

大鼠腦缺血後第六天、第十一天、第十五天造成記憶障礙最為明顯
(69)。依據上述，腦缺血造成海馬回細胞損傷，而海馬回區域為學習記

憶之中樞，故腦缺血會造成學習記憶障礙。 
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第三章 材料與方法 
第一節 實驗材料 

 一、茶葉之抽提製備 

 茶為山茶科 （Theaceae） 植物 Camellia sinensis （L.） O. 

KUNTZE 之葉，於民國九十一年十月由南投縣名間鄉 國銘茶園 吳聰

智 先生所提供。 

 新鮮茶葉 3 kg 使用 85℃ 二次水浸泡 12 小時後，濾取濾液，

重複此步驟，收集濾液後再經過減壓濃縮機濃縮，並經過烘箱乾燥後

即可得粗抽物 217g（抽取率為 7.23 %），在實驗前以二次水溶解，每

日新鮮配置。 

 

 二、實驗試劑 

1. Pentobarbital Sodium，購自 Chriskev 。 

2. Sodium dihydrogen phosphate monohydate、 Disodium 

hydrogen phosphate、（Ethylenedinitrilo） tetraacetic acid

（EDTA），以上購自 J.T. Baker。 

3. Tris（hydroxymethyl）aminomethane，購自 Bio-RAD。 

4. Riboflavin、L-Methionine、Nitroblue tetrazolium（NBT）、

5,5’ -Dithio-bis（2-nitrobenzoic）  acid（DTNB）、（）

-Epigallocatechin gallate（EGCG）、Pentoxifylline，購自

Sigma-Aldrich。 

5. MDA - 586 assay Kit、Glutathione（GSH）assay kit，購自

Cayman。 

6. Protein Assay Kit購自，Bio-RAD。 
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 三、實驗動物 

 本實驗所採用之動物為中國醫藥大學  動物中心所提供

Sprague-Dawley系雄性大鼠，體重 300∼350 公克，飼養在空調的飼

養室，溫度維持在 23±1℃，燈光控制採 12小時亮 12小時暗（08:00

燈亮、20:00燈暗），食物與水不予限制。實驗期間，實驗動物之照顧

皆遵從行政院農業委員會訂定之實驗動物管理及使用指南。 

 本實驗將老鼠隨機分為七組：（一）茶葉粗抽物 30 mg/kg 治

療組(N=8)（二）茶葉粗抽物 100 mg/kg 治療組(N=9)（三）茶葉粗抽

物 300 mg/kg 治療組(N=10)（四）EGCG 治療組(N=8)（五）PTX 治

療組(N=8)（六）腦缺血組(N=11)（七）空白對照組(N=12)。 

 

 四、實驗儀器 

 1. 自發性運動量之設備 

  由一長、寬、高均 40 cm及一個不銹鋼底板所組成，底

板上有 16 個直徑 3 cm的洞，距兩側 7 cm，各洞之間距 4 cm。運動

量實驗所使用之紀錄儀器：Tru Scan Line E63-01HS、Tru ScanSensor 

E63-22（Colbourn Instruments International Corporation）。實驗所使用

之軟體為 Colbourn Instruments' The Habitest System. 

 2. 水迷宮之設備 

  由一直徑 160 cm、高 50 cm、壁厚 15 mm之不銹鋼水池

及一個逃逸平台（直徑 11 cm、高 22 cm，當泳池充滿水時，置於水

面下 1 cm處）所組成，而且水溫需保持在 23 ± 1℃(70)。水池由電腦

劃分為四個象限（Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ），A、B、C三個環（自圓心往壁

緣依序為 A、B、C環）如圖所示。水迷宮實驗所使用之紀錄儀器：
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Columbus Instruments' VIDEOMEX-V video tracking，Video Camera，

Video monitor（Columbus Instruments International Corporation）。實驗

所使用之軟體為 Columbus Instruments' Water Maze Program. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 3. 酵素免疫分析儀 

  使用 Microplate Spectrophotometer （Powerwave X 340，

Bio-Tek instruments INC.）。

Fig.2水迷宮電腦劃分圖 
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第二節 實驗方法 

 一、腦缺血動物模式 

 以 Nagasawa （1989） 方式改良(7)，做為腦缺血模式。將大

鼠以 sodium pentobarbital （45 mg/kg，I.P.） 麻醉，將左右兩側之頸

總動脈分離出，之後將大鼠固定於立體定位儀上，在眼框及外耳道中

間作皮膚切開，拉開顳肌，在顳骨以電動鑽頭打一個小洞，找出前中

腦動脈以 10-0 的縫合線將前中腦動脈結紮，同時以顯微動脈夾夾閉

兩側頸總動脈，以「雷射度普勒」監測前中腦動脈血流，以確定血管

結紮完全，同時計時，在 90分鐘後移除前中腦動脈結紮及兩側頸總

動脈之顯微動脈夾，讓血管重新再灌流血液，全部過程將大鼠置於熱

墊（37±1 ℃）上保溫；假手術組，將血管分離但不結紮。治療藥物

在手術前 30分鐘給予一次，之後每天給予，直到實驗結束 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Fig.3 實驗流程圖 
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 二、自發性運動量實驗 

 本實驗利用自發性運動量測定儀來進行自發性運動量測試，

記錄大鼠 30分鐘運動量及 0~5 分鐘探索能力，所有大鼠移動時間及

探索次數均由電腦自動記錄。 

 

 三、水迷宮實驗 

 本實驗利用 Morris Water Maze來進行學習記憶測試(71)，其訓

練過程如下： 

 第一天至第三天：將泳池分成四個象限，逃逸平台固定置於

第四象限的 B區，而大鼠依序分別置入四個象限，每天訓練 4次，

每次 2分鐘；若大鼠於 2分鐘內即找到逃逸平台，讓大鼠於逃逸平台

休息 30 秒鐘後，抓出泳池休息 30秒鐘，再進行下一次之訓練；但

若大鼠於 2 分鐘尚未找到逃逸平台，則將大鼠抓到逃逸平台，休息

30秒鐘後，抓出泳池休息 30秒鐘，再進行下一次之訓練；共訓練 3

天，此三天稱之為「空間操作（spatial performance）」(72)。 

 第四天：第四天將逃逸平台自水面下取走，再將大鼠置於第

三象限，連續測定 60秒鐘，記錄大鼠於泳池內游泳之軌跡及於原逃

逸平台所花之時間及游泳距離，此階段稱之為「參考記憶（reference 

memory）」(73)。 

 第五天及第六天前段：於第五天及第六天前段將逃逸平台置

於第二象限，加水使其沈入水面 1 cm，大鼠先置入第一象限，連續

測定 120秒鐘或至大鼠找到逃逸平台，稱之為「再學習（reacquisition）」
(74)。 

 第五天及第六天後段：前段結束後休息 5分鐘，再將大鼠先
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置入第三象限，亦連續測定 120秒鐘或至大鼠找到逃逸平台，此稱之

為「記憶再現（retrieval）」(74)。第五天及第六天前段與後段總稱為「工

作記憶（working memory）」。 

 第七天：於第七天再將逃逸平台置入第四象限並使其露出於

水面 1 cm，訓練 4 次，稱之為「非空間性操作（ non-spatial 

performance）」(72)。所有大鼠游泳之軌跡及實驗資料均由電腦自動記

錄。 

  

 四、腦組織之處理及蛋白質之測定 

1. 腦組織之處理 

  實驗完成後，將老鼠斷頭取腦，按 Glowinski方法(75)分成

cortex、hippocampus、striatum區域，分別加入 10 倍量 4 ℃ 50 mM 

Tris buffer solution（pH＝7.4）均質之，並在 4 ℃中離心（14,000 rpm ，

30 min）。保存於-80℃的冰箱中，待需要時解凍離心（10,000 rpm ，

5 min，4 ℃），取上清液使用。 

2. 蛋白質之測定 

  採 Lowery 之方法(76)，以 bovine serum albumin 為標準

品，將 protein standard以 50 mM phosphate buffer稀釋 3到 5個濃度，

取 5 μl sample和 standard分別置入 microplate中，每一小格中先後

加入 25 μl試劑 A及 200 μl試劑 B（試劑購自 Bio-RAD）混合均

勻，靜置 15分鐘後，於波長 750 nm下測其吸光值。爾後以吸光度求

出標準檢量線及公式，再將 sample的 slope帶入反推 protein含量。 
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 五、腦組織氧化損傷標的物之測定 

1. Malonyldialdehyde 濃度之測定(77) 

  將 50 μl standard （MDA） 或 sample 各別加入 plate

的 well中。加入 160 μl新鮮配製的 10 mM N-methyl-2-phenylindole

後，再加入 40 μl的 37 % HCl後，以 586 nm波長來測其吸光值。 

2. Superoxide dismutase 活性之測定 

  採NBT之方法(78)，每小格加入200 μl反應液（內含5 mM 

riboflavin 20 μl、14.9 mg methionine及 1.22 mM NBT 820 μl，以

50 mM，pH=7.8的 phosphate buffer補到 8 ml），及 50 μl稀釋成不

同濃度的樣品液（每樣品至少稀釋 3~5 個濃度），並以 50 mM 

phosphate buffer當對照組，將此微量分析盤置於波長 570 nm測其吸

光值。光照 10 秒後，測定吸光值，同樣測定第 45 秒、90 秒、135

秒、180秒、225秒、270秒的吸光值。算出對照組與各稀釋濃度七

次分析時間內吸光值變化的斜率，並計算樣品的抑制程度，以能抑制

50%NBT還原的酵素量定義為 1U。帶入回歸公式，算出抑制50%NBT

還原需多少樣品溶液，再換算成每μl樣品相當多少 Total-SOD活性，

爾後將求得的值除以蛋白質的量。 

3. Glutathione 濃度之測定 

  將 50 μl standard (GSH)或 sample各別加入 plate的 well

中。再加入 150 μl新鮮配製的 assay cocktail (內含 MES buffer 11.25 

ml、reconstituted cofactor mixture 0.45 ml、reconstituted enzyme mixture 

2.1 ml、water 2.3 ml、reconstituted DTNB 0.45 ml)後，以 405 nm 波

長來測其吸光值，5分鐘測定一次，測定 30分鐘(79)。 
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第三節 數據分析 

水迷宮空間操作所獲得之 data，以 one -way ANOVA repeated 

measures analysis of variance，各組之間以 Dunnet's test來作分析；若 P

值小於 0.05 以下時，則認為有統計意義。自發性運動量、水迷宮參

考記憶暨工作記憶與 MDA、SOD、GSH 等檢測所獲得的 data，以

one-way ANOVA analysis 各組間以 Dunnet’s test及 Scheffe test來作

統計並分析其間差異之顯著性；若 P小於 0.05以下時，則認為有統

計意義。 
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第四章 實驗結果 
一、茶葉粗抽物對腦缺血鼠誘發自發性運動量之影響 

如 Fig.4 所示，茶葉粗抽物 100 mg/kg可增加因腦缺血鼠之自發

性運動量（P＜0.05）。 
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Fig.4 Effects of Theae Folium (TF, 30、100、300 mg/kg) on locomotor 
activity in ischemic rats. 
* P<0.05 compared with ischemia group.  
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 如 Fig.5 所示，茶葉粗抽物 100 mg/kg可增加因腦缺血鼠之探索

能力（P＜0.05）。 
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Fig.5 Effects of Theae Folium (TF, 30、100、300 mg/kg) on entries in 
holes in ischemic rats.  
* P<0.05 compared with ischemia group. 
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二、茶葉粗抽物對腦缺血鼠誘發水迷宮學習記憶障礙之影響 

1. 茶葉粗抽物對腦缺血鼠誘發水迷宮空間操作障礙之影響 

如 Fig.6 所示，腦缺血四天後，造成大鼠於水迷宮空間性學習操

作之障礙（P＜0.001）。茶葉粗抽物 100、300 mg/kg可改善因腦缺血

鼠誘發水迷宮學習操作障礙（P＜0.001）。 
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Fig.6 Effects of Theae Folium (TF, 30、100、300 mg/kg) on total 
swimming time on the hidden platform of water maze in ischemic rats.  
** P<0.01 compared with sham group.  
*** P<0.001 compared with sham group.  
## P<0.01 compared with ischemia group. 
### P<0.001 compared with ischemia group. 
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2. 茶葉粗抽物對腦缺血鼠誘發水迷宮參考記憶障礙之影響 

如 Fig.7 所示，腦缺血七天後，造成大鼠於水迷宮參考記憶障礙

（P＜0.05）。茶葉粗抽物 100、300 mg/kg可改善因腦缺血鼠誘發水迷

宮參考記憶障礙（P＜0.05）。 
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Fig.7 Effects of Theae Folium (TF, 30、100、300 mg/kg) on total 
swimming time swum through the target ring of water maze in ischemic 
rats. 
*P<0.05 compared with sham group.  
# P<0.05 compared with ischemia group. 
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3. 茶葉粗抽物對腦缺血鼠誘發水迷宮工作記憶障礙之影響 

如 Fig.8 所示，腦缺血八天後，造成大鼠於水迷宮工作記憶障礙

（P＜0.05）。茶葉粗抽物 100、300 mg/kg可改善因腦缺血鼠誘發水迷

宮工作記憶障礙（P＜0.05）。 
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Fig.8 Effects of Theae Folium (TF, 30、100、300 mg/kg) on total 
swimming time swum to hidden platform during reacquistion and 
retrieval of water maze in ischemic rats.  
* P<0.05 compared with sham group.  
# P<0.05 compared with ischemia group. 
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4. 茶葉粗抽物對腦缺血鼠在水迷宮非空間性游泳能力之影響 

如 Fig.9 所示，腦缺血九天後，可造成大鼠於水迷宮尋找可見逃

逸平台時間增加（P＜0.05）。茶葉粗抽物 30、100、300 mg/kg可使游

泳時間減少（P＜0.05），但在游泳速度無任何影響。 
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Fig.9 Effects of Theae Folium (TF, 30、100、300 mg/kg) on total 
swimming time and speed on the visible platform of water maze in 
ischemic rats.  
*** P<0.001 compared with sham group.  
### P<0.001 compared with ischemia group. 
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三、()-Epigallocatechin gallate 對腦缺血鼠誘發自發性運動 

量之影響 

如 Fig.10 所示，EGCG 10 mg/kg及正對照藥 PTX 100 mg/kg 對

腦缺血鼠自發性運動量並無影響。 
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Fig.10 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on locomotor activity in ischemic rats.  
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 如 Fig.11 所示，EGCG 10 mg/kg及正對照藥 PTX 100 mg/kg 對

腦缺血鼠探索能力並無影響。 
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Fig.11 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on entries in holes in ischemic rats.  
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四、()-Epigallocatechin gallate 對腦缺血鼠誘發水迷宮學習 

記憶障礙之影響 

1. ()-Epigallocatechin gallate對腦缺血鼠誘發水迷宮空間操作障

礙之影響 

如 Fig.12 所示，腦缺血四天後，造成大鼠於水迷宮空間性學習操

作之障礙（P＜0.001）。EGCG 10 mg/kg 及正對照藥PTX 100 mg/kg 可

改善因腦缺血鼠誘發水迷宮學習操作障礙（P＜0.001）。 
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Fig.12 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on total swimming time on the hidden 
platform of water maze in ischemic rats.  
** P<0.01 compared with sham group.  
*** P<0.001 compared with sham group.  
## P<0.01 compared with ischemia group.  
### P<0.001 compared with ischemia group.  
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2. ()-Epigallocatechin gallate對腦缺血鼠誘發水迷宮參考記憶障

礙之影響 

如 Fig.13 所示，腦缺血七天後，造成大鼠於水迷宮參考記憶障礙

（P＜0.05）。EGCG 10 mg/kg 及正對照藥 PTX 100 mg/kg可改善因腦

缺血鼠誘發水迷宮參考記憶障礙，但統計上並無顯著差異。 
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Fig.13 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on total swimming time swum through 
the target ring of water maze in ischemic rats. 
*P<0.05 compared with sham group. 
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3. ()-Epigallocatechin gallate對腦缺血鼠誘發水迷宮工作記憶障

礙之影響 

如 Fig.14 所示，腦缺血八天後，造成大鼠於水迷宮工作記憶障礙

（P＜0.05）。EGCG 10 mg/kg 及正對照藥 PTX 100 mg/kg可改善因腦

缺血鼠誘發水迷宮工作記憶障礙，但統計上並無顯著差異。 
 

Reacquistion Retrieval

T
im

es
 (s

ec
)

0

30

60

90

120

Sham
Ischemia
EGCG-10 mg/kg
PTX-100 mg/kg

* *

 
Fig.14 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on total swimming time swum to hidden 
platform during reacquistion and retrieval of water maze in ischemic rats.  
* P<0.05 compared with sham group. 
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4. ()-Epigallocatechin gallate對腦缺血鼠在水迷宮非空間性游泳

能力之影響 

如 Fig.15 所示，腦缺血九天後，可造成大鼠於水迷宮尋找可見逃

逸平台時間增加（P＜0.05）。EGCG 10 mg/kg 及正對照藥 PTX 100 

mg/kg可使游泳時間減少（P＜0.05）。但在游泳速度並無任何影響。 
 
 
 

Sw
im

m
in

g 
sp

ee
d 

(c
m

/s
ec

)

0

10

20

30

40

T
im

es
 (s

ec
)

0

30

60

90

120 Sham
Ischemia
EGCG-10 mg/kg 
PTX-100 mg/kg 

***

### ###

 
 

Fig.15 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on total swimming time and speed on 
the visible platform of water maze in ischemic rats.  
*** P<0.001 compared with sham group.  
### P<0.001 compared with ischemia group.  
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五、()-Epigallocatechin gallate 對腦組織抗氧化能力之影響 

1. ()-Epigallocatechin gallate對腦缺血鼠 Malonyldialdehyde 含 

  量變化之影響 

 如 Fig.16 所示，腦缺血可造成大鼠海馬回及紋狀體 MDA 含量

的升高（P＜0.01）。EGCG 10 mg/kg 可降低腦缺血所造成海馬回及紋

狀體 MDA 含量升高之現象（P＜0.05）。但 PTX 100 mg/kg 則無任何

影響。 
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Fig.16 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on malonyldialdehyde level in ischemic 
rats. 
** P<0.01 compared with sham group.  
*** P<0.001 compared with sham group.  
# P<0.05 compared with ischemia group. 
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2. ()-Epigallocatechin gallate 對腦缺血鼠 Superoxide dismutase 

  活性變化之影響 

 如 Fig.17 所示，EGCG 10 mg/kg 可降低腦缺血鼠海馬回及紋狀

體 total-SOD 之活性（P＜0.05）。但 PTX 100 mg/kg 則無任何影響。 
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Fig.17 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on total-superoxide dismutase activities 
in ischemic rats.  
### P<0.001 compared with ischemia group. 
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3. ()-Epigallocatechin gallate 對腦缺血鼠 Glutathione含量變化 

  之影響 

 如 Fig.18 所示，腦缺血可造成大鼠皮質區及海馬回 total-GSH 含

量的減少（P＜0.05）。EGCG 10 mg/kg 可改善腦缺血所造成大鼠海馬

回 total-GSH 含量減少之現象（P＜0.001）及增加紋狀體中 total-GSH 

含量（P＜0.001）； 正對照藥 PTX 100 mg/kg 可改善腦缺血造成大鼠

皮質區 total-GSH 含量升高之現象（P＜0.01）。 
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Fig.18 Effects of ()-epigallocatechin gallate (EGCG, 10 mg/kg) and 
pentoxifylline (PTX, 100 mg/kg) on total glutathione level in ischemic 
rats.  
* P<0.05 compared with sham group.  
** P<0.01 compared with sham group.  
## P<0.01 compared with ischemia group. 
### P<0.001 compared with ischemia group.  
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第五章  討 論 
 

 腦血管疾病是一種常見疾病，且為台灣地區十大死亡原因之一，

而以缺血性腦血管病變為主，發病率為 70 % 以上。腦缺血造成腦部

損傷主要由於腦血流不足與腦部缺氧所引起自由基大量產生，因而造

成腦細胞死亡。 

 Nagasawa 與 Kogure 於 1989年提出大鼠前中腦動脈及兩側頸總

動脈結紮，會造成大鼠腦部細胞死亡(7)，其中以海馬回 CA1 區細胞

損傷較為嚴重(64、65)，而海馬回區在腦部主要扮演學習記憶之調控中

樞(66-68)。因 Davis 及 Kiyota 等人指出，腦缺血後造成大鼠於八臂迷

宮參考記憶及工作記憶障礙(80、81)；另 Hong等人指出，大鼠腦缺血後

會出現水迷宮空間操作障礙(82)，而上述之學習記憶障礙現象均與海馬

回 CA1 區損傷有關，且可因投入胚胎鼠之海馬細胞而修復(83)。因此，

本研究即以大鼠前中腦動脈及兩側頸總動脈結紮形成之腦缺血模式

來進行研究，再經由水迷宮實驗評估其學習記憶之能力。研究結果顯

示，腦缺血鼠於前中腦動脈及兩側頸總動脈結紮後第 4 天，即出現

水迷宮空間操作障礙，且可造成參考記憶及工作記憶等缺陷，此結果

與其他研究學者相符(80-82)。因此，本研究繼續以此腦缺血之動物模式

來評估茶葉粗抽物改善學習記憶障礙之作用，結果顯示，茶葉粗抽物

100 ~ 300 mg/kg 可改善腦缺血造成空間操作、參考記憶及再學習與

記憶再現之障礙。 

另因大鼠於水迷宮之空間操作受運動活性、探索能力及視覺能力

等多種因素所影響；且 Aspey 及 Hong 等人研究指出，大鼠及沙鼠

腦缺血後初期 ( 1 ~ 2 天) ，其自發性運動量有增加現象，而於稍晚 
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( 3 ~ 4 天)，其自發性運動量即可恢復與假手術組一樣(84、85)。因此，

本研究依此模式，即於腦缺血後第 3 天以自發性運動量測定儀測定，

結果顯示，腦缺血後第 3 天並不影響大鼠自發性運動量，且對其探

索能力亦不影響，此與上述報告相符(84、85)。但在口服茶葉粗抽物後

於 100 mg/kg 可增加腦缺血鼠之自發性運動量及探索能力；與Michna 

等人發現茶葉給予 SKH-1 小鼠，可增加自發性運動量之研究結果相

符(86)。另我們進一步以可視安全平台做標的物，來評估茶葉粗抽物對

大鼠非空間操作能力之影響，以進一步釐清茶葉改善空間操作障礙之

作用。結果顯示，腦缺血鼠會造成水迷宮非空間操作能力（僅延遲找

到安全平台之時間而不影響游泳速度）障礙；腦缺血鼠之非空間操作

障礙部分係因影響大鼠對泳池環境之注意及探索所致。而茶葉粗抽物

30 ~ 300 mg/kg 均可改善腦缺血鼠非空間操作能力障礙之現象，此作

用可能因改善腦缺血鼠對泳池環境之注意及探索所致。 

由上述結果得知，大鼠前中腦動脈及兩側頸總動脈結紮所造成之

腦缺血模式，會造成水迷宮空間操作、參考記憶、工作記憶再學習與

再現等學習操作能力障礙，但並不影響自發運動量、探索能力及游泳

速度，此與其他研究相符(87、88)；說明腦缺血造成學習記憶障礙不僅

與記憶形成有關，亦與影響其對泳池之環境探索有關。而本研究發現

茶葉粗抽物 100 ~ 300 mg/kg 對腦缺血鼠於水迷宮空間操作、參考記

憶、工作記憶再學習與再現等學習操作能力障礙均有改善作用；且茶

葉粗抽物於 100 mg/kg 時會增加腦缺血鼠之自發性運動量及探索能

力，但不影響游泳速度。因此，茶葉改善腦缺血所致學習記憶障礙之

作用，不僅與記憶形成過程之改善有關，且部分係因改善腦缺血鼠之

環境注意力及探索能力有關。 
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EGCG 是茶葉的主要活性成分(5)，據 Lee 等人研究指出，EGCG 

可降低腦缺血所致沙鼠海馬回細胞傷害 (6)。因此本研究進一步探討

EGCG 對腦缺血鼠學習記憶障礙之改善作用，並選擇 PTX 作為正對

照藥物。 

結果顯示， EGCG 可改善腦缺血造成大鼠空間操作障礙之現

象，但對腦缺血造成參考記憶、工作記憶再學習與再現等學習操作能

力障礙並無改善作用，此結果與 Matsuoka 研究相符(89) 。而正對照

藥物 PTX 亦可改善腦缺血造成空間操作障礙，且對腦缺血造成參考

記憶、工作記憶再學習與再現等學習操作能力障礙亦無改善作用，此

結果與 Black 研究相符(90)。而於運動量活性及探索能力之影響上，

EGCG 及正對照藥物 PTX 對腦缺血鼠之自發性運動量及探索能力

並無任何影響，但均可改善腦缺血鼠之非空間操作能力障礙現象，此

作用可能因改善大鼠對泳池之注意及探索所致。綜合以上結果得知，

茶葉粗抽物改善腦缺血鼠學習操作能力障礙之作用，其活性成分為

EGCG ；且 EGCG 之效果亦優於現在臨床所使用之 PTX 。因此綜

合本研究與前人之研究(89、90)，我們建議 EGCG 應可用於作為腦缺血

所造成學習能力障礙之治療選擇藥物。 

 近年來不少研究證實自由基損害在腦缺血的病理過程中扮演極

為重要的作用，腦缺血期間，氧和葡萄糖供應大大降低，線粒體內氧

化磷酸化停止，細胞 ATP水平下降，Na+-K+-ATP? 失活，可使細胞

內 Na+ 升高，改變細胞膜通透性，促使興奮性神經遞質谷氨酸和天

門冬氨酸釋放，打開受體依賴性通道，使細胞外 Ca2+ 內流，使細胞

內 Ca2+ 過量，大量 Ca2+ 活化膜蛋白? 和磷脂? ，兩種? 能破壞細胞

膜；產生游離脂肪酸和溶解磷脂，並導致花生四烯酸的釋放，從而產
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生更多自由基，形成惡性循環，最終促使腦組織腫脹、壞死(21) ；而

自由基造成細胞膜脂質過氧化的產物為 MDA 及 4-hydroxynonenal 

(4-HNE)。因此，本研究進一步測定 EGCG 及 PTX 對腦缺血大鼠皮

質區、海馬回及紋狀體 MDA 含量之影響。 

 根據 Siu 等人研究指出，腦缺血會造成大鼠腦部 MDA 的含量增

加(91)。本研究結果發現腦缺血鼠於腦缺血後第 10 天，海馬回及紋狀

體 MDA 的含量增加，與上述結果相符。但皮質區 MDA 的含量並無

變化，此結果與 Candelario-Jalil 等人發現沙鼠於腦缺血第 12 小時

後，皮質區 MDA 的含量增加，但於第 48 小時後恢復之研究結果相

符(92)。而 EGCG 對大鼠腦缺血造成海馬回及紋狀體 MDA 含量增加

之現象具阻斷作用。而正對照藥物 PTX 對大鼠腦缺血造成海馬回及

紋狀體 MDA 含量增加之現象，並無任何影響。 

 另生物體對於過氧化物及自由基可經由超氧化物歧化?

（SOD）、過氧化氫? （catalase）、麩胱甘? 氧化? （GSH-PX）、麩

胱甘? （GSH） 等加以清除(93)。因此，本研究進一步測定腦缺血鼠

皮質區、海馬回及紋狀體中 total-SOD 的活性。 

 研究報告指出，沙鼠腦缺血後海馬回於第 2 ~ 4 天 SOD 活性會

增加，但於第 5 天後即恢復正常，且皮質區及紋狀體之 SOD 活性並

無變化(92)。結果發現腦缺血鼠於腦缺血後第 10 天 total-SOD 活性並

無改變，此與 Candelario-Jalil 之研究相符(92)。EGCG 可降低腦缺血

鼠海馬回及紋狀體之 total-SOD 活性。而正對照藥物 PTX 對腦缺血

鼠之 total-SOD 活性並無影響。 

 另體內抗氧化及清除自由基之另一機制為 GSH ，因此本研究進

一步測定腦缺血鼠皮質區、海馬回及紋狀體 total-GSH含量。研究報
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告指出，大鼠腦缺血後 24 小時，皮質區及紋狀體 GSH 含量減少
(94) 。本研究結果發現腦缺血鼠於腦缺血後第 10 天 total-GSH的含量

減少，此與 Khan 之研究相符(94)。EGCG 可增加大鼠腦缺血造成海

馬回及紋狀體 total-GSH 的含量減少之現象。但正對照藥物 PTX 僅

增加腦缺血鼠皮質區 total-GSH 的含量。 

 綜合上述研究結果，腦缺血後腦內抗氧化機制紊亂，使皮質區及

海馬回 total-GSH的含量減少，進而造成腦部神經細胞氧化損傷而促

使海馬回及紋狀體脂質過氧化的產物大量產生。EGCG 可降低海馬

回及紋狀體 total-SOD 活性及增加 total-GSH 的含量，且減少 MDA 

的含量；研究報告指出，EGCG 具強抗氧化活性(95、96)，且於體外實

驗中，EGCG 可改善 4-HNE 誘發大鼠星狀細胞 GSH 含量減少現象

(97)。因此，EGCG 對缺血誘發腦部神經細胞氧化損傷及氧化機制紊

亂現象，具保護作用，此結果與其他學者之研究報告相符(98)。但正對

照藥物 PTX 僅增加腦缺血鼠皮質區 total-GSH 的含量但對 total-SOD 

活性及 MDA 的含量並無影響。 

 綜合本研究所得結果，我們可知腦缺血誘發大鼠神經細胞損傷，

主要係因使皮質區及海馬回中 total-GSH的含量減少，進而造成腦部

神經細胞氧化損傷而促使海馬回及紋狀體脂質過氧化的產物大量產

生，而促使神經細胞損傷，進一步造成水迷宮空間操作、參考記憶、

工作記憶再學習與再現等學習操作能力之障礙。茶葉粗抽物可改善水

迷宮空間操作、參考記憶、工作記憶再現等學習操作能力之障礙，其

主要活性成分 EGCG 亦可改善水迷宮學習操作及記憶能力障礙，其

作用機轉可能與減少海馬回及紋狀體 total-SOD 活性及增加
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total-GSH 的含量，進而增加自由基清除，降低 MDA 的含量，減少

腦缺血誘發神經細胞損傷。研究報告指出，PTX 可降低天竺鼠視網

膜缺血後 MDA 的含量(99)；且亦可降低兔子脊椎神經缺血後MDA 的

含量及減少 SOD 活性(100)。依本研究結果，PTX 改善腦缺血所致水

迷宮學習操作及記憶能力障礙，其機轉應與氧化壓力無關，此與Demir 

及 Savas 等人研究並不相符(99、100)，此應與藥投與時間點、劑量及缺

血後測定氧化產物之時間不同所致。 
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第六章 結 論 
 

 本論文研究結果顯示，大鼠前中腦動脈及兩側頸總動脈結紮所造

成之腦缺血模式，可誘發大鼠於水迷宮空間操作、參考記憶、工作記

憶再學習與再現等學習操作能力之障礙，且不影響自發性運動量、探

索能力及游泳速度。 

 其次，本研究發現茶葉粗抽物 100 及 300 mg/kg 對腦缺血誘發大

鼠於水迷宮空間操作、參考記憶、工作記憶再現等學習操作能力之障

礙均有改善作用，且茶葉粗抽物在 100 mg/kg時自發性運動量及探索

能力增加，游泳速度並不影響。因此，茶葉改善腦缺血所致學習記憶

障礙之作用，不僅與記憶形成過程之改善有關，且部分係因改善腦缺

血鼠之環境注意力及探索能力有關。茶葉的主要活性成分 EGCG 可

改善腦缺血造成大鼠空間操作障礙，但對腦缺血造成參考記憶、工作

記憶再學習與再現等學習操作能力障礙並無改善作用。而正對照藥物

PTX 亦可改善腦缺血造成空間操作障礙，但對腦缺血造成之參考記

憶、工作記憶再學習與再現等學習操作能力障礙無改善作用。 

 本研究更進一步發現腦缺血後大鼠海馬回及紋狀體區MDA 含量

增加，而皮質區及海馬回中 Total-GSH 的含量減少。EGCG可使腦缺

血後大鼠海馬回及紋狀體 MDA 含量降低及 Total-GSH 含量增加，但

正對照藥物 PTX 對腦缺血後大鼠之MDA含量增加及 Total-GSH 的

含量減少之現象，並無任何影響。 

 綜合上述結果，我們可知腦缺血誘發大鼠神經細胞損傷，主要係

因使皮質區及海馬回中 Total-GSH的含量減少，進而造成腦部神經細

胞氧化損傷而促使海馬回及紋狀體脂質過氧化的產物大量產生，而促
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使神經細胞損傷，進一步造成水迷宮空間操作、參考記憶、工作記憶

之再學習與再現等學習操作能力之障礙。茶葉粗抽物可改善水迷宮空

間操作、參考記憶、工作記憶之再現等學習操作能力之障礙，其主要

活性成分 EGCG 亦可改善水迷宮學習操作及記憶能力障礙，其作用

機轉可能與減少海馬回及紋狀體之 Total-SOD 活性及增加 Total-GSH 

的含量，進而增加自由基之清除，減少 MDA 的含量，減少腦缺血誘

發神經細胞損傷。PTX與茶葉及其主要活性成分 EGCG 改善腦缺血

所誘發學習記憶障礙作用機制不同。 
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法人生物技術開發中心錢瑤珍博士及蔡瑩霏小姐給予實驗技術上的

提供，謹此致上由衷之謝忱。 

 

此外，感謝廖隆德學長、鄭皓元學長、賴尚志學長，同窗好友呂

宗俊、許榮麒、蔡宗翰、羅福源、陳銘琛、何? 菁等好友及學弟林湧

達、葛宗諭，學妹朱姮音、黃美月於實驗或課業上的切磋與協助，在

此一併至上無限的謝意。 

 

最後，僅將此論文獻給父親吳聰智先生、母親陳寶珠女士及長兄

吳國維、大嫂張嘉芳、弟弟吳國銘、可愛的小姪女明儒、小侄子展皓，

及從小關心我、陪我一路走過來的每一位親友，由於他們的支持與鼓

勵，得以專心完成此論文。 
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