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纈草根改善 cycloheximide 誘發記憶障礙作

用及機轉探討 
研究生 丁子敬 

中國醫藥大學 中國藥學研究所 藥理學組 

摘要 

本研究針對纈草 70％乙醇粗抽取物與各分層之萃取物改善

cycloheximide（CXM）誘發大鼠被動迴避及水迷宮記憶鞏固障礙之影

響，並與能影響記憶鞏固的藥物併用來探討其作用機轉。 

首先發現纈草粗抽取物具改善 CXM 誘發大鼠記憶鞏固障礙及改

善 CXM 誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙；而各分層之萃取物

改善效果則以正丁醇層較佳。 

其次，在能改變記憶鞏固藥物對纈草正丁醇層萃取物改善 CXM

誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影響去探討其作用機轉。結果發現

nicotinic 接受體拮抗劑 mecamylamine、D2接受體拮抗劑 sulpiride 對

口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷宮空間性學習操作及參

考記憶障礙之現象均具拮抗作用。而 D1 接受體拮抗劑 SCH-23390、

5-HT 促進釋放劑 p-chloroamphetamine 及 5-HT1A 接受體致效劑

8-OH-DPAT對口服纈草正丁醇層萃取物改善CXM誘發水迷宮空間性

學習操作障礙之現象均具拮抗作用。GABAA接受體拮抗劑 bicuculine

對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷宮空間性參考記憶障

礙之現象具拮抗作用。最後，探討口服纈草正丁醇層萃取物對大腦細

胞內 AChE 活性之影響，結果顯示口服纈草正丁醇層萃取物使大腦紋

狀體細胞內 AChE 活性下降。 
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綜合上述研究結果，纈草具改善 CXM 誘發大鼠被動迴避及水迷

宮記憶鞏固障礙之作用，且纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷

宮空間性記憶障礙效果較佳。其改善作用機轉可能與中樞之

cholinergic system 中的 nicotinic 接受器調控有關，另亦與 dopamine 

receptor system 的 D1、D2接受器的調節、或經由 5-HT1A接受體的調

節中樞 serotonergic system 活性、或經由 GABAA 接受體調節中樞

GABAergic system 活性有關。 
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Ameliorating effect of Valerianae Radix on 
cycloheximide-induced memory dysfunction 

in rats 
 

Tzu-Ching Ting 

Institute of Chinese Pharmaceutical Sciences 

China Medical University 

Abstract 
The present study was designed to investigate the ameliorating effect 

of 70% ethanol crude extract and its subfractions of Valerianae Radix on 

cycloheximide-induced memory dysfunction in passive avoidance task 

and Morris water maze in rats. Furthermore, the mechanism of action of 

these ameliorating effects of n-butanol subfraction (VRb) against 

cycloheximide-induced memory dysfunction was investigated  by 

combinating with some CNS drugs in rats. 

First, crude extract of Valerianae Radix ameliorated 

cycloheximide-induced memory dysfunction in passive avoidance task 

and water maze. Among all subfractions, the VRb had the higher potency.  

Second, nicotinic antagonist mecamylamine and D2 antagonist 

sulpiride antagonized the ameliorating effect of VRb on CXM-induced 

spatial performance impairment and reference memory deficit in rats. D1 

antagonist SCH-23390、5-HT releaser p-chloroamphetamine and 5-HT1A 

agonist DPAT only antagonized the ameliorating effect of VRb against 

CXM-induced spatial performance impairment in rats. GABAA antagonist 

bicuculine only antagonized the ameliorating effects of VRb against 
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CXM-induced reference memory deficit in rats. Finally, the 

acetylcholinesterase activities in cortex, hippocampus and striatum of rats 

treated with VRb were measured. The acetylcholinesterase activity in 

striatum of VRb treated rats was significantly decreased as compared 

with that of vehicle treated rats. 

According to these results, it is suggested that Valerianae Radix 

possessed the ameliorating activity against CXM-induced memory 

impairment. The ameliorating effect of VRb was better than other 

subfractions. Its mechanism of action might be related to increasing the 

central cholinergic activity via the nicotinic receptors, the central 

dopamine activity via the D1 and D2 receptors, and the central 

GABAergic activity via the GABAA receptors, and decreasing the central 

seotonergic activity via the 5-HT1A receptors.  
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第一章 緒論 
 

學習記憶之形成過程可分為學習獲得（acquisition）、記憶鞏固

（consolidation）、記憶再現（retrieval）及再學習獲得（reacquisition）
(1)。其中以記憶鞏固對記憶的儲存是不可或缺的。學習獲得若不經

過記憶之鞏固，記憶就無法儲存轉化成長期記憶，如記憶鞏固受損

就會造成擬似癡呆症之學習記憶障礙。老年癡呆症最常見的就是阿

茲海默症，這是一種漸進式腦神經萎縮症。在美國65至85歲老人罹

患率約有10％，而85歲以上老人罹患率更高達40％。其主要症狀為

記憶的衰退、語言、計算、問題解決、判斷力等障礙，甚至最嚴重

至基本作息起居的生活能力皆喪失。所以老年癡呆症已經變成最主

要的社會公共衛生及醫療方面的問題。因此，醫藥界尋找中西藥治

療老年癡呆症之藥物；藥物開發研究為主要課題。 

纈草為敗醬科（Valerianaceae）植物纈草Valeriana Radix之乾燥

根，具幫助睡眠、抗焦慮、抗痙攣等功效(2,3)。在歐美常用於改善睡

眠障礙作用。近年來研究指出纈草可對 amyloid beta peptide 誘發海

馬回細胞毒性具保護作用(4)；纈草甲醇抽提物對神經成長因子誘發 

PC 12 cell之神經軸生長有促進作用(5)。由於纈草離體試驗中對腦神

經細胞有保護及促進作用，然而在有關纈草之改善學習記憶障礙作用

並未見有所探討。因此，本研究擬以被動迴避學習反應及水迷宮試驗

之學習記憶動物行為模式，來探討纈草粗抽取物與各分層之萃取物對

於藥物誘發大鼠記憶鞏固障礙之被動迴避學習反應及水迷宮空間操

作能力、參考記憶之改善作用，更進一步用能改變記憶鞏固藥物對纈

草有效層萃取物改善藥物誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影響來探

討其作用機轉。  
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第二章 總論 
 

第一節 纈草之文獻  
 
一、纈草之植物學文獻 

 

纈草之藥材係使用敗醬科（Valerianaceae）植物纈草（Valeriana 

officinalis L.）之乾燥根莖及根(2-3)。 

敗醬科（Valerianaceae）全球 13 屬約 400 種，主要分布於北溫帶

和南美。中國有 4 屬 40 餘種，大陸各地均有產，大部分種類可供藥

用。纈草屬為敗醬科中最大的屬，約有 250 餘種，主要分布於北半球

溫帶地區以及非洲南部和北美山地，大多生長在海拔較高的山坡草

叢、林下溝邊。本屬中國 20 多種，藥用 11 種，除蜘蛛香 Valeriana 

jatamansi JONES（藥名馬蹄香）外，其他均作纈草入藥，其中歐纈草

Valeriana officinalis L.在歐美作鎮靜藥應用已有很長的歷史(6)。 

纈草在台灣植物誌記載台灣有 3 種，分別為北纈草（Valeriana 

fauriei BRIQ.）、嫩莖纈草（Valeriana flaccidissima MAXIM.）及高山纈

草（Valeriana kawakamii HAYATA.）(7)。 

 

（一）纈草 Valeriana officinalis L.(2,8-9) 

 

又名歐纈草。多年生高大本草，高達 1～1.5 m。根莖粗短呈

頭狀，鬚根簇生，有香氣。莖中空，有粗縱棱，被長粗毛。匍枝

葉、基生葉叢生，有長柄，基出葉和基部葉在花期常凋萎。莖生
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葉對生，卵形至寬卵形，2～9 對羽狀深裂；中央裂片與兩側裂片

同形同大，但常與第 1 對側裂片合生成 3 裂狀，裂片披針形或條

形，先端漸窄，基部下延，全緣或有疏鋸齒，兩面及柄軸多少被

毛。花序頂生，呈傘房狀三出聚傘圓錐花序；苞片羽裂，長 1～2

㎝；小苞片條狀，長約 1 ㎝；花萼內捲；花冠淡紫紅或白色，長

約 4～6 ㎜，上部稍寬，5 裂；雄蕊 3，伸出花冠外；雌雄蕊約與

花冠等長；子房下位。瘦果長卵形，長約 4～5 ㎜，基部近平截，

頂端有宿萼多條，羽毛狀。花期 5～7 月，果期 6～10 月。 

原產歐洲，分布於中國東北至西南的廣大地區。生於海拔 2500 

m 的山坡草地、林下、溝邊及灌叢中。 

 

（二）蜘蛛香 Valeriana jatamansi JONES（Valeriana wallichii 

DC.）(8,10) 

 

又名馬蹄香、心葉纈草、印度纈草。多年生草本，高 20～70

㎝。根莖粗厚，塊莖狀，節結明顯，結間緊密，有濃烈香氣；莖 1

至數株叢生。基生葉發達，葉片心狀圓形至卵狀心形，長 2～9 ㎝，

寬 3～8 ㎝，邊緣具疏淺波齒狀，被密毛，柄長為葉片的 2～3 倍；

莖生葉不發達，每莖 2 對或 3 對，下部的心狀圓形，短柄近無柄，

上部的常羽裂，無柄。花序為頂生聚傘花序，苞片和小苞片鉆形；

花白色或微紅色，雜性；雌花小，長 1.5 ㎜，不育花葯著生在極短

的花絲上，位於花冠喉部，雌蕊伸出花冠之外，柱頭深 3 裂；兩

性花較大，長 3～4 ㎜，雌雄蕊與花冠等長。瘦果長卵形，兩面被

毛，花期 5～7 月，果期 6～9 月。 
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分布於中國四川、雲南、貴州、西藏、河南、湖北、湖南、

陜西；生長於海拔 900～2600 m 的山坡陰濕處、草地、林中或溪

邊。 

 

（三）黑水纈草 Valeriana amurensis SMIR.ex KOM.
(2,8-9) 

 

多年生草本，高達 1.5 m。根莖短縮，不明顯；根狀莖細長有

香氣，不規則塊狀。莖上部具有柄的腺毛。葉對生，奇數對羽狀

分裂，長 15～20 ㎝；基生葉柄長約 20 ㎝，莖出葉柄向上漸短至

無柄，具糙毛；基部的第 1～2 對小葉較小，中央裂片最大，寬卵

形，常與上部第 1 對小葉合生或密接，先端圓鈍，基部楔形或廣

楔形；邊緣有粗大牙齒。多歧聚傘花序頂生；花梗被具柄的腺毛

和粗毛；苞片羽狀分裂，長 2 ㎝；小苞片羽狀全裂至條狀，長 1

㎝，均具腺毛；花萼內捲；花冠淡紅色，漏斗狀，長 3～5 ㎜，5

裂；雄蕊 3；子房下位。瘦果狹窄三角卵形，長約 3 ㎜，被粗毛，

先端有毛狀宿萼。花期 6～7 月，果期 7～8 月。 

分佈於中國黑龍江、吉林北部和遼寧。生於山坡草地、林緣

草地或落葉松和樺木林下。本種東北也作纈草入藥。 

 

（四）寬葉纈草 Valeriana officinalis L. var. latifolia MIQ.
(2,9) 

 

又名：廣州拔地麻。寬葉纈草為纈草的變種，多年生高大本

草，高 40～80 ㎝。根莖縮短；莖直立，光滑無毛，但節部密生白

色長毛。莖生葉對生，羽狀全裂，裂片 5～9 片，葉裂片較寬，中
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裂片較大，寬卵圓形或寬卵形，長 3～9 ㎝，寬 1～3 ㎝，邊緣有

鈍鋸齒，裂片和葉柄上有白色毛。聚傘花序呈傘房狀頂生，苞片

條形；花冠淡紅色或白色。瘦果披針狀橢圓形，長約 4 ㎜，頂端

具羽狀冠毛。花期 5 月，果期 6 月。 

寬葉纈草為纈草的變種，其區分在於葉裂片較寬，中裂片較

大，裂片為具鋸齒的寬卵形，裂片數較纈草為少，通常 5～7 枚。

花期、果期同正種。 

分布於中國四川、浙江、甘肅、寧夏等地。生於向陽山坡、

山谷交錯之林下，草叢中，海拔 2000 m 以下。 

 

（五）北纈草（吉草） Valeriana fauriei BRIQ.(7-8,11,13) 

 

又名寬葉纈草、吉草。多年生草本，高 30～80 ㎝。根狀莖短

明顯具棱，具細長的匍匐枝，稀無，根稍粗，多數。莖直立，節

上密生白色長柔毛。基生葉葉柄有翼，倒卵形，邊緣具疏齒；莖

生葉對生，下部葉具長柄，羽狀全裂，裂片卵狀長圓形，頂端裂

片大，倒卵狀橢圓形，基部楔形，先端漸尖或銳尖，邊緣具疏齒，

上部的葉柄短，裂片廣披針形。頂生聚傘花序呈圓錐狀，多花，

寬 5～7 ㎝，苞片線形，有緣毛，花冠筒狀，長 4～6 ㎜，寬 3 ㎜，

淡紅色，5 淺裂，裂片較短，先端稍圓；雄蕊 3，比花冠長。瘦果

狹卵狀披針形，長 4 ㎜，無毛。宿存萼具白色羽狀冠毛。花期 5

～7 月，果期 7～8 月。 

本種學名過去一般鑑定為 Valeriana officinalis L. var. latifolia 

MIQ.，其後者為歐纈草的異名。基於本種之莖具棱、花序苞片具長
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芒尖、果實之形狀與大小等差別，在此仍處理為 Valeriana fauriei 

BRIQ. (8)。 

分布於庫頁島、南千島群島、韓國、日本、台灣中央山脈中

至高海拔森林、中國東北地區（黑龍江、吉林、遼寧）和華東地

區（江蘇、安徽、江西、浙江），向西延伸至河南、陜西等地；

生於海拔 2000 m 以下的山坡草地、林間濕地、林緣路旁。該種在

華東地區當纈草入藥。 

 

（六）土耳其斯坦纈草 Valeriana turkestanica SUMN.(8) 

 

根莖形狀常短縮不明顯。高大草本，高常在 50～100 ㎝以上。

花序開花後向四周疏展。莖生葉裂葉較少，通常不多於 11 片，苞

片長 1～2 ㎝，小苞片長 3～5 ㎜，莖及花序不具腺毛。花較大，

花冠長 4～7 ㎜。莖生葉大頭羽裂，頂裂片寬橢圓形或卵狀長圓形，

寬大，2～4 倍於側裂片，側裂片披針形至線形。 

產於新疆，生於海拔 900～3100 m 的山坡草地、高山草地、

雲杉林下或林緣。 

 

（七）細花纈草 Valeriana meonantha C.Y. CHENG et H.B. 

CHEN.(8) 

 

根莖形狀常短縮不明顯。高大草本，高常在 50～100 ㎝以上。

花序開花後向四周疏展。莖生葉裂葉較少，通常不多於 11 片，苞

片長 1～2 ㎝，小苞片長 3～5 ㎜，莖及花序不具腺毛。花極小，
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花冠長約 2 ㎜。 

分布於甘肅西北部和青海東部；海拔 2700 m 左右，生於山坡

草叢、林緣路邊。 

 

（八）毛節纈草 Valeriana alternifolia BUNGE.(8,12) 

 

根莖形狀常短縮不明顯。高大草本，高常在 50～100 ㎝以上。

花序開花後向四周疏展。莖生葉裂片多，通常 11～21，苞片長在

1 ㎝以下，小苞片長不超過 3 ㎜。植物體中等大小，莖葉毛較顯著，

尤其以節處較密，葉裂片狹小，花序密集。 

產黑龍江、吉林、遼寧、內蒙古、河北北部；生於山坡草地、

溝邊、林下和林緣。該種在東北地區代替纈草入藥。 

本種為東北常見種，也常被定名為 Valeriana stubendorfii 

KREYER ex KOMAROV.。 

 

（九）長序纈草 Valeriana hardwickii WALL.(8) 

 

根莖形狀常短縮不明顯。高大草本，高常在 50～100 ㎝以上。

花序在開花後向上延伸，果序長而疏展。無匍匐枝，花兩性，花

冠白色。 

產於甘肅南部、江西、湖北、湖南、廣東、廣西、四川、貴

州、雲南、西藏；生長於海拔 800～4000 m 的山坡林緣、路邊草

叢、溪邊或林下等處。根或全草入藥。 
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（十）川滇纈草 Valeriana rhodoleuca C.Y. CHENG et H.B. 

CHEN.(8) 

 

根莖形狀常短縮不明顯。高大草本，高常在 50～100 ㎝以上。

花序開花後向上延伸，果序長而疏展。具匍匐枝，花雜性，花冠

初時淡紅色。 

分布四川西南部和雲南西北部；生於山坡灌叢、林緣路旁、

溪邊等處；生長於海拔 2700～3500 m。 

 

（十一）唐古特纈草 Valeriana tangutica BAT.(8) 

 

又名小纈草、香草仔。根莖形狀常短縮不明顯。植株較矮小，

通常高 10 ㎝左右。 

分部於內蒙古、寧夏、甘肅和青海；生長於海拔 1200～4000 m

的山溝、乾山坡、岩石縫、或草地。帶根全草入藥。 

 

（十二）嫩莖纈草 Valeriana flaccidissima MAXIM.(7) 

 

多年生草本，莖短圓不具棱，具走莖，被細毛。葉對生，長 5

～7 ㎝，羽狀複葉膜質，具 1～2 對側生小葉，兩面被細毛，末端

小葉卵形。頂生聚傘花序呈圓錐狀，花序苞片 2～7 ㎜，對生，線

形；萼於果上裂成多剛毛；花冠 5 裂，花冠白色，基部細鋸齒緣；

雄蕊 3；瘦果呈橢圓形，長 2～2.5 ㎜。 

分布於日本、台灣中央山脈中至高海拔山區森林中。 
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（十三）高山纈草 Valeriana kawakamii HAYATA (7,14) 

 

多年生草本，莖直立，莖圓形，具走莖，高 10～40 ㎝。葉對

生，長 1.5～7 ㎝，羽狀複葉，具 4～5 對側生小葉，兩面被細毛或

近光滑。頂生聚傘花序呈圓錐狀，花序苞片 4 ㎜，對生，線形，

近基部具緣毛。花冠 5 裂，花冠白色；雄蕊 4。果呈凸鏡形，橢圓

卵形，長 3 ㎜。 

台灣特有種。分布於台灣中央山脈高海拔地區森林中。 
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二、纈草之生藥學文獻 
 

（一）性狀鑑定(2,9) 

 

纈草根莖呈類圓柱形，較粗短，長 2～5 ㎝，直徑 0.4～1.5

㎝，表面黃棕色至褐色，粗糙，有葉柄殘基，上端有殘留莖基，

中空，有的根莖有橫生分枝，遠端節部有莖基殘留，節間長 1～2

㎝，根莖周圍和下端處生多數細根，末端纖細，表面黃棕色至褐

色，具縱皺紋。質稍韌，斷面周圍黃棕色至褐色，中心黃白色。

有特異臭氣，乾品更濃。味微辣，後為苦，且有清涼感。以根頭

粗狀，根長，表面黃棕色，氣味濃烈者為佳。 

 

（二）組織構造(2,9) 

 

纈草根橫切面：表皮細胞 1 層，細胞較大，類方形，栓化。

下皮呈細胞 2～4 層，類圓形、橢圓形或不規則形，壁稍厚。皮層

較寬，有的可見裂隙和油細胞散在。內皮層細胞 1 層，微木化，

細胞切向排列，凱氏點明顯，有油滴散在，外側有單個或 2～3 個

後壁細胞斷續排列呈環狀，有的可見網狀壁孔。中柱鞘細胞 1～2

層，切向排列，有的不明顯。維管束外韌型。形成層不明顯。木

質部排列呈環狀，導管和木纖維均木化。髓細胞壁稍厚，有的有

裂隙。薄壁細胞中含澱粉粒。幼小的根可見初生木質部為四原形。 

纈草根莖橫切面：特徵與根類同，區別點在於髓部較根的髓

部寬廣，分布具有木栓化細胞包圍的石細胞群。與內皮細胞相鄰
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處有石細胞 1 列，斷續圍繞中柱。與內皮細胞相鄰處石細胞形狀

不同，排列不整齊；澱粉粒多；皮層中沒有石細胞群。 

 

（三）粉末特徵(2,9) 

 

淺黃褐色，具特殊濃烈臭氣，味微辛而苦。澱粉粒眾多，多

數單粒，直徑 4～35 μm，臍點為點狀、星狀等，也有由 2～5 個組

成的複粒。石細胞成群或單個散在，胞腔大小不一。纖維呈束或

單個散在，淺黃色。表皮細胞長方形或方形，垂周壁波狀彎曲，

淡黃棕色或黃棕色。內皮層細胞長方形，有較密的橫紋外側有單

個的厚壁細胞，有的可見網狀壁孔，有的呈聯珠狀增厚。導管為

具緣紋孔及網紋。 

 

（四）理化鑑別(2) 

 

1. 取本品粉末約 2 g，用乙醚 5～10 mL 冷浸半小時，不斷振

搖。濾過，取濾液 1 mL，至水浴上蒸乾，加 2 滴 2,4-二硝基苯胼，

即產生橘黃色沉澱。 

2. 取本品粉末約 2 g，用水飽和正丁醇 5 mL 提取，取濾液約

1 ml，加 2 滴稀鹽酸，分層（勿振搖）加 2 滴碘化汞鉀試液，於兩

液界面下，產生白色沉澱。 

3. 取本品乙醇浸出液 0.5 mL，加醋酸緩衝液（pH 4.6）5 mL，

加甲基橙試液 0.1 mL，氯仿 5 mL，混合振搖，取氯仿層，加入硫

酸乙醇液（硫酸 12 mL，無水乙醇 88 mL）3 mL，氯仿層顯紅色。 
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三、纈草之成分文獻 
 

（一）揮發油(15-16) 

 

纈草根含揮發油 0.5～2.0%。主要成分有單萜類及倍半萜類。 

單萜類： α-蒎烯（ α-piene）、 β-蒎烯（ β-piene）、 l-莰烯

（l-camphene）、α-葑烯（α-fenchene）、l-檸檬烯（l-limonene）、月

桂烯（myrcene）、水芹烯（phellandrene）、γ-松油烯（γ-terpinene）、

松油醇（terpineol）、龍腦（borneol）、乙酸龍腦酯（bornyl acetate）

異戊酸龍腦酯（bornyl isovalerate）、l-桃金娘醇（l-myrtenol）、l-

桃金娘酯（l-myrteny isovalerate）、異松油烯（terpinolene）、Iridoid 

glycoside（kanokoside A、kanokoside B、kanokoside C、kanokoside 

D）、纈草苦甙（valerosidate）。 

倍半萜類：纈草萜酮（valeranone）、纈草萜烯醛（valerenal）、

纈草萜烯醇（valerenol）、E,Z-纈草萜烯醇乙酸酯（E,Z-valerenyl 

acetate）、E,Z-纈草萜烯醇異戊酸酯（E,Z-valerenyl isovalerate）、E,Z-

纈草萜烯醇戊酸酯（E,Z-valerenyl valerate）、E,Z-纈草萜烯醇己酸

酯（E,Z-valerenyl hexanoate）、羥基纈草萜烯酸（hydroxy valerenic 

acid）、乙酸闊葉纈草醇酯（kessyl acetate）、闊葉纈草甘醇

（ kessoglycol）、 l-石竹烯（ l-caryophyllene）、隱日纈草酮醇

（ cryptofauronol ）、 雅 檻 藍 烯 （ eremophilene ）、 別 香 橙 烯

（ alloaromadendrene ）、畢澄茄烯（ cadinene ）、纈草萘烯醇

（valerianol）、β-甜沒藥烯（β-bisabolene）、薑黃烯（curcumene）、

喇叭醇（ledol）、芹子烯（selinene）等，紫羅蘭酮（ionone）、廣
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藿香醇（patchouli alcohol）、左旋帕西飛哥醇（pacifigorgiol）、日

纈草酮（faurinone）。 

 

（二）環烯醚萜化合物(17) 

 

纈草三酯（valepotriate）、二氫纈草醚酯（didrovaltrate）、異戊

酸基二氫纈草素（isovaleroxy-hydroxy-dihydrovaltrate）、異纈草三

酯（isovaltrate）、高纈草三酯 Ι和 Π（homovaltrate Ι and Π）、乙酰

纈草三酯（acetvaltrate）、高乙酰纈草三酯（homoacetvaltrate）、二

氫 異 纈 草 三 酯 （ dihyrovaltrate ）、 高 二 氫 異 纈 草 三 酯

（homodihyrovaltrate）、氯化纈草三酯（valechlorine）、7-表去乙酰

基 異 纈 草 三 酯 （ 7-epideacetyflisovaltrate ）、 纈 草 苦 甙

（valerosidatum）。 

 

（三）生物鹼(2-3) 

 

纈草鹼（ valerine）、纈草根鹼（ valerianine）、獼猴桃鹼

（actinidine）、膽鹼（choline）、鬃草寧鹼（chatinine）、吡咯基-α-

甲基酮（pyrryl-α-methylketone）、異纈草酰胺鹼（isovaleramide）、

纈草胺（valeriamine）。 

 

（四）有機酸(2,15) 

 

纈草萜烯酸（valerenic acid）、纈草萜醇酸（valerenolic acid）、
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乙酸基纈草萜烯酸（acetoxy valerenic acid）、橙皮酸（hesperitinic 

acid），山萮酸（behenic acid）、氯原酸（chlorogenic acid）和咖啡

酸（caffeic acid）。 

 

（五）黃酮類(18) 

 

槲皮素（ quercetin ）、木犀草素（ luteolin ）、香葉木素

（diosmetin）、刺槐素（acacetin）、芹菜素（apigenin）、橙皮甘

（hesperidin）、6-甲基芹菜素（6-methylapigenin）(19)、蒙花苷（linarin）
(20)等。 

 

（六）胺基酸(21-22) 

 

纈草根中胺基酸總含量約為 1.73%，主要含有 γ-胺基丁酸

（gamma-aminobutyric acid，GABA）、酪胺酸（tyrosine）、精胺酸

（arginine）、麩醯胺（glutamine）色胺酸（tryptophan）、絲胺酸

（serine）、亮胺酸（leucine）、半胱胺酸（homocysteine）、酥胺酸

（threonine）、纈胺酸（valine）、脯胺酸（proline）、甘胺酸（glycine）

等。 

 

（七）微量元素(21) 

 

鎂、鈣、鈉含量最多，依次為鐵、鎳、鉛、鋁、鉻、硼、錳、

鋅、鋰、鈷、釩、銅、鈹等。 
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四、纈草之藥理作用文獻 
 

（一）對中樞神經系統的作用  

 

纈草有鎮靜作用，能加強大腦皮質的抑制過程，減低反射興

奮性(13)。小鼠給予纈草 30% 酒精的抽提物 11.2 g/kg，有效延長因 

hexobarbital 引起的睡眠作用而且會減少其自發運動量(23)。相同的

實驗，纈草萃取物也會使小鼠延長 thiopental 引起的睡眠作用(24)。

纈草萃取物 1.0～3.0 g/kg 有效縮短大鼠入睡時間，且增加睡眠

non-REM 時期中 delta 活性，改善睡眠品質(25)。 

臨床上做過多次人體試驗。纈草 600 mg 酒精萃取物給予 121

位失眠病患服用 4 週，做雙盲臨床試驗。結果顯示纈草不會立刻

產生改善作用，在服藥後 2-4 週，失眠得到明顯改善(26)。由正常受

試者腦電圖的紀錄觀察得知，纈草單次給藥，與安慰劑的對照組

無統計上的差異(27)。在另一個 2 週失眠病患給藥的雙盲試驗，觀

察腦電圖得到以下之影響：縮短入眠時間、縮短入慢波睡眠時間、

增加慢波睡眠時間及減少快速動眼期睡眠時間(28-29)。所以纈草是

可以有效改善入睡時間及睡眠品質。 

在臨床運用方面，德國 The German Commission E 准許用在睡

眠疾病（restlenness and sleep disorders）(30)；在 2002 年，纈草是美

國十大暢銷的草藥材之ㄧ(31)；2004 年美國藥典中亦有收載(32)。 

纈草有抗焦慮作用。以焦慮為主題的雙盲臨床試驗中，分別

給予纈草（50 mg/㎏,tid.）及 diazepam（2.5 mg/㎏,tid.）4 週的治療；

四週後用 Hamilton Anxiety Scale（HAM-A）評估結果，纈草得到
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與 diazepam 相似的改善焦慮結果(33)。54 個健康受試者在一個標準

化精神壓力測試中，口服纈草一週，會降低血管收縮壓及減少自

我感覺壓力，也會抑制壓力所造成之心跳速度變快(34)。所以纈草

有緩解人體面對壓力造成的生理反應之作用。 

 

（二）對心血管系統的作用 

 

纈草有降低血壓的作用(34)。張寶恒等在貓和離體家兔實驗中

發現纈草乙醇提取物可降低心肌耗氧量，擴張冠狀動脈血管(35)。

任世蘭等發現寬葉纈草（Valeriana officinalis L. var. latifolia MIQ.）

揮發油在改善心絞痛症狀、減少心絞痛發生頻率、縮短心絞痛發

作持續時間均優於複方丹蔘；缺血心肌恢復作用也明顯優於複方

丹蔘(36)。賈健寧與張寶恒用纈草抽提物給予小鼠靜脈注射求得

LD50為 2950 mg/㎏。以其 LD50的 1/10～1/20，明顯對抗小鼠由靜

脈注射乙醯膽鹼－氯化鈣混合液誘發的房顫；也能明顯對抗大鼠

由結紮左冠狀動脈前降支誘發的早期缺血性心律不整。LD50 的

1/40 能對抗氯仿誘發小鼠的心室纖顫。在 0.2～0.4 mg 時，對由高

鉀誘發的犬耳殼及腎臟血管的收縮也有明顯的對抗。抗心律不整

作用可能與抑制高鉀誘發鈣離子通道開放，而引起的鈣拮抗有關

(37)。黃崢嶸等利用全細胞模片鉗紀錄技術研究纈草單萜氧化物對

兔子心室肌細胞鈉離子電流的影響。30 μg/L 和 60 μg/L 的纈草單

萜氧化物使兔心室肌細胞鈉離子電流峰值下降；纈草單萜氧化物

使電流－電壓曲線上移，但不改變其激活電位、電位峰值及反轉

電位；纈草單萜氧化物還減慢鈉離子通道失去活性後的恢復過
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程。纈草單萜氧化物對鈉離子電流有濃度依賴性阻滯作用，這可

能是抗心律不整的重要機制之一(38)。 

 

（三）對平滑肌的作用 

 

纈草證實有肌肉鬆弛作用(39)。在組織胺引起天竺鼠迴腸平滑

肌痙攣實驗，valerenic acid、valtrate 及 valeranone 具直接解痙作用

(40-41)。寬葉纈草抽提物（500、1000、1500 mg/kg, p.o. tid）治療

pentylenetetrazol（37.5 mg/kg, i.p.）誘發的慢性癲癇大鼠，28 天同

時給藥。結果治療組大鼠發作次數明顯減少，且發作時間縮短。

纈草有效的對抗 pentylenetetrazol 誘發癲癇，其機轉可能是抑制

GABA 轉運體（GAT-1）mRNA 的表現所造成(42)。寬葉纈草對 4

～6 週大鼠胸主動脈中層平滑肌細胞進行原代及傳代培養的血管

平滑肌細胞收縮及生長的影響。結果寬葉纈草抑制血管收縮素Ⅱ

（angiotension Ⅱ）引起的血管平滑肌細胞收縮和成長的作用(43)。 

 

（四）抗腫瘤作用 

 

Didrovaltrate、valtrate 及其代謝物 baldrinal 對肝瘤細胞有較強

的細胞毒性，valtrate 的毒性是 didrovaltrate 的 2 倍，是 baldrinal

的 8 倍。此外 didrovaltrate 對 Kerb’sⅡ腹水癌細胞有明顯確切的抑

制作用(44)。 
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（五）神經保護作用 

 

纈草可對 amyloid beta peptide 25-35（25 μM）24-48 小時誘發

海馬回細胞毒性具保護作用，其作用是抑制過多的 Ca2+ 湧入造成

之神經損傷；纈草也會抑制用 ascorbate/iron 所誘發的細胞膜脂質

過氧化，對神經的凋亡有預防保護作用(3)。纈草根莖的甲醇抽提物

中，分離出四個物質用光學分析法定出分子結構，其中兩個倍半

萜類物質對神經成長因子（nerve growth factor，2 ng/mL）誘發 PC 

12 cell 神經軸生長有促進作用(4)。 
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第二節 學習記憶之文獻 
 
一、學習記憶之形成 
 

（一）學習記憶之形成過程 

 

記憶是經由學習而獲得的經驗或行為的保持，記憶也就是學習

的結果；所以知識並非與生俱來，是從經驗中學來且靠記憶保存。記

憶有長短，依記憶儲存時間可分為短期記憶（short-term memory）、

中期記憶（intermittent-term memory）、長期記憶（long-term memory）
(45)。再進一步將訊息刺激後之學習記憶形成階段分成四期：感覺記憶

期（sensory memory）：事件發生後數秒鐘內之記憶；初級記憶期

（primary memory）：事件發生後數分鐘內之記憶，此類記憶能維持

數小時；二級記憶期（secondary memory）：事件發生後數月內之記憶，

此類記憶可維持數年之久；三級記憶期（tertiary memory）：事件發生

後數十年內之記憶，此類記憶形態通常終生不忘(46)。 

 

當外界刺激之訊息輸入後以致記憶形成，其過程可分為學習獲

得（acquisition）、記憶鞏固（consolidation）、及記憶再現（retrieval）

及再學習獲得（reacquisition）。外界刺激之訊息經學習獲得、記憶鞏

固後，進入中期記憶，若經不斷反覆刺激之再學習獲得或記憶再現，

中期記憶則再次鞏固進入長期記憶(1)。所以重複刺激使記憶維持較長

久，亦就是熟能生巧的特性。 
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（二）記憶鞏固與 cycloheximide 

 

1963 年 Flexner L 第一個發現可以用生化來了解長期記憶開

關，即長期記憶的形成需要新蛋白質合成，而短期記憶不需要；

而後來蛋白質合成經由研究海蝸牛來闡明機制(47)。 

 

記憶鞏固過程，蛋白質合成為必需要素，所以抑制蛋白合成

就能造成記憶鞏固損害的現象；蛋白質合成抑制劑 cycloheximide

經由阻斷 mRNA 轉錄，抑制 80%的蛋白質合成，造成記憶鞏固的

障礙(48)。 

 

在 Nabeshima T 研究指出 cycloheximide 誘發記憶鞏固障礙與

神經傳導物質有密切關係，主要是增加中樞 serotonergic system 

activity 以間接降低 acetylcholinergic system activity(49)，並影響

adrenergic system activity 、 GABAergic system activity(50-51) 。

Cycloheximide 會減少 muscarinic receptor 的密度(52)，且其誘發出

大鼠在被動學習的障礙，被 acetylcholinesterase inhibitor 所改善

(53)。蛋白質合成抑制劑 cycloheximide 誘發記憶鞏固障礙常用來做

藥物是否有改善學習記憶或記憶損傷保護的評估模式(54)。 

 

本實驗用 cycloheximide 為誘發記憶鞏固障礙之藥物。並藉其

與各神經傳導物質的密切關係做進一步機轉探討。 
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二、大腦與學習記憶的關係 
 

（一）Neocortex 

 

脊椎動物進化中，大腦 neocortex 的面積和厚度不斷增加，人

類的大腦 neocortex 約佔大腦皮質表面積的 95.9%。一般包括了

prefrontal、medial、parietal 及 visual 等四區。 

 

Neocortex 位於 hippocampus 的上方，經過 entorhinal cortex 連

接 hippocampal CA1 區，片段記憶的鞏固及記憶再現之訊息在此間

傳遞，損傷此路徑，大鼠在水迷宮的長期空間操作記憶就無法鞏

固(55)。給予猴子 basal nucleus of Meynert 皮質部 cholinergic 損傷之

視覺辨別能力研究，轉換學習障礙證明由 cholinergic 損傷造成的

記憶功能障礙與 neocortex 有密切關係(56)。Kesner RP 針對 neocortex

各部位之研究即指出 visual cortex 僅參與 working memory，parietal 

cortex 僅參與 reference memory，而 medial prefrontal cortex 則參與

了 working memory 及 reference memory(57)。Prefrontal dopamine 對

attentional control 和 working memory 有密切的影響，特別是 D1 

receptor。而 6-OHDA 或 5,7-dihydroxytryptamine（5,7-DHT）投與

neocortex 亦造成不同程度之學習記憶損害，顯示在 neocortex 之

catecholamine、serotonin 均參與學習記憶之過程(58)。 
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（二）Hippocampus 

 

Milner B 從對病人 H.M.系列研究中，得知 hippocampus 損傷，

立即記憶無礙，但學習後卻無法鞏固轉化成新記憶；但從前記憶

還存在，因為長期記憶儲存於 neocortex(59)。所以 hippocampus 對

記憶形成有重要的影響。Hippocampus 在水迷宮試驗中，給予

scopolamine、6-OHDA、8-OH-DPAT、baclofen、NMDA antagonist

均會損傷記憶表現，可得知 hippocampus 中各種神經傳遞物質活性

與記憶的關係(60)。Neocortex經過 entorhinal cortex連接 hippocampal 

CA1 區，片段記憶的鞏固及記憶再現之訊息在此間傳遞，損傷此

路徑，大鼠在水迷宮的長期空間操作記憶就無法鞏固(55)。因此，

在學習記憶過程，特別是 spatial memory，需經 basal forebrain 的

medial septum支配至 hippocampus之神經路徑及 hippocampus支配

至 nucleus accumbens 之運動神經路徑。最後在長期記憶過程中，

可能牽涉 hippocampus 之 CA1 及 CA3 區所形成之 long-term 

potentiation，在外界刺激下可活化 hippocampus 區之 NMDA 接受

器，造成神經傳輸間之迴路衝動，以造成蛋白質合成及接受器之

變化(56)。 

 

（三）Striatum 

 

Striatum 在被動迴避學習實驗中，給予 atropine、scopolamine

及 AF64A 均會造成學習記憶障礙(60)，所以 cholinergic activity 在

striatum 中對被動迴避學習有很重要影響。在水迷宮試驗中，
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striatum 給予 sulpiride 會使空間學習表現受損(62)； Wickens J 之研

究更指出 striatum區 dopaminergic system之活性將影響動物之學習

記憶能力，且 D1 及 D2 接受器兩者扮演相反之角色 (63) 。

Overexpression D2 recptor 活性的小鼠在 working memory 受損傷而

認知功能沒缺損，這影響有可能是經 dopamine 系統活化 prefrontal 

cortex 上的 D1 recptor 而造成(64)。Amygdala 區有神經支配 ventral 

striatum 的神經迴路機制，稱為邊緣 -運動界面（ limbic-motor 

interface），負責來自 amygdala 區新訊息獲得後動物之運動行為反

應(65)；因此若將 striatum 區神經損傷，可阻斷刺激 amygdala 區誘

發之學習記憶能力增加現象(66)。 

 

 

三、神經傳遞物質與學習記憶之關係 
 

學習是接受外界環境刺激訊息而得到經驗，影響自身行為的過

程；記憶是學習獲得的經驗或知識在腦內儲存和提取再現的過程。 

 

當外界之刺激訊息輸入後以致記憶形成，其過程可分為學習獲得

（acquisition）、記憶鞏固(consolidation)、及記憶再現(retrieval)三個

階段(1)。Squire LR、Kandel ER 闡述了學習記憶與神經傳遞物質之相

關性。在記憶形成過程一旦接受外界訊息之刺激，神經元產生動作電

位傳達到突觸前末梢，使突觸前神經傳遞物質包括 glutamate、

GABA、acetylcholine、epinephrine、norepinephrine、dopamine、serotonin

等之釋出(59)。 
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神經傳遞物質與學習記憶之關係，略述如下： 

 

（一）Acetylcholine 與學習記憶關係 

 

1971 年 Deutsh JA 研究指出，神經元在新訊息刺激學習後，突

觸後細胞膜對 acetylcholine 敏感性增加，而形成記憶；若降低或受

阻，記憶就產生障礙(67)。Drachman DA 及 Leavitt J 發現年輕人在

服用乙醯膽鹼 muscarine 接受器之拮抗劑 scopolamine 後，會產生

類似老人癡呆症之進行性健忘症症狀 (68)。在大鼠實驗中給予

scopolamine 後，可使腦中 cholinergic system activity 下降，造成學

習獲得操作之障礙(53)。在給予乙醯膽鹼 muscarine 接受器之拮抗劑

atropine、乙醯膽鹼 M1接受器之拮抗劑 pirenzepine、乙醯膽鹼尼古

丁接受器之拮抗劑 mecamylamine 及乙醯膽鹼神經毒素 AF64A，均

會造成大鼠學習行為操作之障礙(60)。 

 

Alzheimer’s disease 病患對學習記憶嚴重損傷者，在 neocortex

和 hippocampus 中均發現 cholinergic dysfunction 的特殊現象(53)。所

以治療上以 acetylcholinesterase inhibitor 為主，如 donepezil、

galantamine and rivastigmine(69)。在 amyloid-beta peptide 誘發

Alzheimer’s disease 的小鼠動物模式中，用 antisense therapy 作用在

acetylcholinesterase 的 mRNA 來改善 step-through test 及 water maze

表現，改善認知障礙(70)。綜合上述，在增進學習記憶之能力，

acetylcholine 確具重要之參與角色。 
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（二）Norepinephrine 與學習記憶關係 

 

腦中 catecholamine release 會影響學習記憶，尤其在儲存新訊

息之長期記憶(71)。而 hippocampus 的 catecholamine 濃度會影響學

習記憶，當 adrenergic neurotransmitter system 活化 catecholamine 

system 時可增強記憶 (72)。Dorsal noradrenergic bundle 所含之

norepinephrine 在空間性記憶表現及注意力有重要的影響(73)。 

 

Alzheimer’s disease 的病人在大腦藍斑區（locus ceruleus）所

含之 norepinephrine 之合成酵素 dopamine β-hydroxylase 有明顯減

少，腦內 norepinephrine 濃度減少及代謝物 MHPG 濃度增加(74)。

6-OHDA 破壞 nigro-striatal bundle，可造成主動迴避反應之操作障

礙(75)，若將 striatum 區之神經損壞，可阻斷刺激 amygdala 區誘發

之學習記憶能力增加現象(76)，當 amygdala 區給予 β-接受器拮抗劑

propranolol會造成學習的障礙(77)，因此智能增進劑會被經 amygdala

區給予 propranolol 所阻斷(78)。所以 norepinephrine 在學習記憶也佔

有一定的角色。 

 

 

（三）Serotonin 與學習記憶關係 

 

無脊椎動物海蝸牛鰓回縮反射反應之條件學習研究中，用

serotonin 重複刺激突觸後感覺神經元，使感覺神經元內 protein 

kinase 活化，以促進蛋白質合成基因複製，使記憶鞏固，形成長期



 

 26

記憶(79)。但在脊椎動物大鼠之學習行為模式研究中，認為中樞

serotonin 對學習記憶有負向性之影響，亦是學習記憶重要的一部

分(80)。Serotonin 的釋出促進劑 p-chloroamphetamine 會使 serotonin

活性增加而誘發學習獲得障礙 (81)。且蛋白質抑制劑 cycloheximide

誘發記憶鞏固障礙，主要是經由中樞 serotonergic system 之活性以

間接降低中樞 cholinergic system 之活性(49)。 

 

Matsuno K 研究指出 p-chloroamphetamine 作用於 5-HT2 

receptor 而誘發學習記憶障礙，所以其誘發之障礙作用可被 5-HT2 

receptor antagonist（ritanserin、miaserin）所拮抗(82)。5-HT1A receptor

致效劑 8-OH-DPAT 會造成水迷宮空間學習記憶之障礙 (83)。

Riekkinen JP 在 8-OH-DPAT 與 DOI 誘發被動障礙研究中，發現

5-HT1A 及 5-HT2 receptor 僅參與學習獲得與記憶鞏固之過程，且

5-HT1A receptor 可能經突觸後 receptor 之作用以間接抑制

cholinergic activity 所致(84)。當以 serotonergic neurotoxin 5,7-DHT

投在 neocortex 亦可造成學習記憶損傷(58)。 
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第三章 實驗材料與方法 
 

第一節 實驗材料 
一、纈草之抽提製備 

（一）纈草之抽提流程 

纈草為敗醬科（Valeriaceae）植物纈草 Valerianae Radix 之

乾燥根。纈草 10 kg，購自台中市日盛中西藥局。先用 70% 乙醇抽

取後濃縮烘乾，得粗抽取物（簡稱 VR；重1558.65 g；抽取率為15.59

﹪）；粗抽取物再依序利用氯仿、乙酸乙酯、正丁醇進行萃取，經減

壓濃縮乾燥後，得氯仿層萃取物（簡稱 VRc；重182.7 g；萃取率為

1.83﹪），乙酸乙酯層萃取物（簡稱 VRe；重189.53 g；萃取率為1.9

﹪），正丁醇層萃取物（簡稱 VRb；重371.85 g；萃取率為3.72﹪），

水層萃取物（簡稱 VRw；重754.43 g；萃取率為7.54%）。 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 1. 纈草抽提流程

水層（VRw, 7.54%）

70%乙醇 

粗抽取物（VR, 15.59%）

氯仿

乙酸乙酯 

氯仿層（VRc, 1.83%） 

乙酸乙酯層（VRe, 1.9%）

正丁醇層（VRb, 3.72 %）

正丁醇 

纈草 10 kg 
Valerianae Radix 
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（二）實驗材料之製備 

纈草粗取抽物及各分層萃取物以RO逆滲透水溶解。溶解

後，纈草粗抽取物稀釋至 0.1、0.3、1.0 g/kg（p.o.），各分層萃取物

分別稀釋至 0.1、0.3、1.0 g/kg（p.o.）。 

 

二、實驗試劑 
 

（一）實驗試劑： 

Cycloheximide（CXM）、scopolamine hydrobromide

（ SCOP ）、 mecamylamine hydrochoride （ MECA ）、

(±)-pindolol（PIN）、baclofen（BAC）、bicuculline（BIC）、

以上均購自 Sigma-Aldrich Co.。 

1 - ( 2,5-dimethoxy-4-iodophenyl ) - 2 - aminopropane

（DOI）、p-chloroamphetamine hydrochloride （PCA）、

ritanserin （ RIN ） 、 R(+)-8-hydroxy-dipropylaminotetralin 

hydrobromide（DPAT）、sulpiride（SUL）、R(+)-SCH-23390 

hydochoride（SCH-23390）均購自RBI Co.。 

（二）實驗試劑之製備 

CXM、SCOP、BAC、BIC、PIN、MECA、DOI、

PCA、SCH-23390 均以 0.9 % normal saline 溶解。 

RIN、SUL 以 distilled water 溶解，並添加少量 lactic 

acid 助溶，最後以 sodium bicarbonate 調 pH 值至 4 左右。 

DPAT 以 0.9 % normal saline 溶解，並添加 0.5% 

ascorbic acid 以防止氧化。 
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（三）實驗試劑簡稱及其作用機制 

 

藥物全名 簡稱 作用機制 

Cycloheximide  CXM Protein synthesis inhibitor

Scopolamine hydrobromide SCOP Muscarinic antagonist 

Mecamylamine hydochoride MECA Nicotinic antagonist 

R(+)-SCH-23390 hydochoride SCH-23390 Dopaime 1 antagonist 

Sulpiride SUL Dopaime 2 antagonist 

p-chloroamphetamine 

hydrochloride 
PCA 5-HT releaser 

R(+)-8-hydroxy-DPAT 

hydrobromide 
DPAT 5-HT1A agonist 

(±)Pindolol PIN 5-HT1 antagonist 

1-(2,5-dimethoxy-4-iodopheny

l)-2-aminopropane 
DOI 5-HT2 /5-HT1C agonist 

Ritanserin RIN 5-HT2 antagonist 

Bicuculine BIC GABAA antagonist 

Baclofen BAC GABAB agonist 
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三、實驗動物 
本 實 驗 採 用 樂 斯 科 生 物 科 技 股 份 有 限 公 司 提 供

Sprague-Dawley （SD）系雄性大鼠，體重 250～300 g，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，實驗動物之照顧及實驗後動物之安樂死方式皆遵從

行政院農業委員會編定之實驗動物管理與使用指南飼養及管理。 

 

四、實驗儀器 
（一）被動迴避學習之設備 

「被動迴避學習反應測定裝置」（Coulbourn Instruments 

U.S.A），此裝置分成兩部分：實驗箱（Shuttle Box）係為一經中間

閘門分隔為相同大小二室（26×26×30 cm）的箱子及其控制器在實驗

裝置處置上，於相同大小二室之其中一室上方置一 20 W 之電燈泡，

將相同大小二室區分為明、暗二室，中以閘門控制，箱底設有間隔

2 ㎝平行排列的金屬桿（直徑 1.5 mm），並接上電流器。 

（二）水迷宮之設備使用 

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℃。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），如下圖所示。水迷宮實驗所使用之記錄儀器：

Columbus  Instruments VIDEOMEX-V video tracking，Video Camera，

Video monitor （Columbus Instruments International Co.）。  
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Ⅱ象限 Ⅰ象限 

Ⅲ象限 Ⅳ象限 

                C    
                B 
            A 
 

Fig. 2.水迷宮電腦劃分圖 

實驗所使用之軟體為Columbus Instruments Water Maze 

Program。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

（三）酵素免疫分析儀 

使用 Microplate Spectrophotometer（Powerwave X 340，

Bio-TEK Instruments INC.）。 
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第二節 實驗方法 
 
一、學習記憶動物行為模式 

（一）被動迴避學習反應（Passive avoidance response） 

1. 適應期：於實驗步驟上，先將大鼠置入明室，同時開啟

閘門，以大鼠在90秒內進入暗室者，供做本實驗。 

2. 訓練期：將篩選過之大鼠，置入明室，同時開啟閘門，

待大鼠進入暗室後，關閉閘門，同時於底板通以電流（1 mA，2 sec），

待電刺激後 5 秒，自暗室取出大鼠，歸回飼養籠。 

3. 測定期：於訓練後24小時，再將大鼠置入明室，同時並

開啟閘門，記錄大鼠在明室之滯留時間（step-through latency，STL）。

當於明室之滯留時間大於5分鐘（300秒）時，則稱大鼠之學習記憶能

力正常(53)。 

（二）水迷宮實驗（Morris Water Maze）(85) 

1. 空間操作期：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，此階段稱

為空間操作期（spatial performance）(86)。 

2. 參考記憶期：將逃逸平台自水面下取走，再將大鼠置於

第一象限，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，此階段稱為參考記憶期（reference memory）(86)。 
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二、纈草粗抽取物對 cycloheximide 誘發大鼠記憶鞏固

障礙在被動迴避學習試驗的影響 
 

口服纈草 70%乙醇粗抽取物（VR, 0.1、0.3、1.0 g/kg），60 分鐘

後進行被動迴避學習反應訓練。於訓練後，立即給予 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.），誘發記憶鞏固障礙(53)。 

 

於 24 小時後進行被動迴避學習反應測定，記錄大鼠在明室之滯

留時間（STL）。空白對照組給予 vehicle。 

 

 

三、纈草粗抽取物與各分層之萃取物對 cycloheximide
誘發大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 
 

第一天至第三天空間操作期，每天分組口服纈草 70%乙醇粗抽

取物（VR, 0.1、0.3、1.0 g/kg）及各分層萃取物（VRc、VRb、VRe, 0.1、

0.3、1.0 g/kg）。60 分鐘後，依序進行四個象限，四次水迷宮試驗訓

練，於訓練後立即給予 CXM（1.5 mg/kg, s.c.），誘發記憶鞏固障礙(53)。

空白對照組給予 vehicle。 

 

第四天參考記憶期，將逃逸平台自水面下取走，再將大鼠置於

第一象限，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。 
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四、能改變記憶鞏固藥物對纈草正丁醇層萃取物改善

cycloheximide 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影響 
 

第一天至第三天空間操作期，每天分組口服纈草正丁醇取物

（VRb, 0.3 g/kg）。60 分鐘後，依序進行四個象限，四次水迷宮試驗

訓練，於訓練後立即給予 CXM（1.5 mg/kg, s.c.），誘發記憶鞏固障礙

(53)。並立刻與下述能影響記憶鞏固之藥物併用。空白對照組給予

vehicle。 

本實驗所使用於能影響記憶鞏固之藥物的劑量分別為： 

SCOP（Muscarinic receptor antagonist, 0.3 mg/kg, i.p.） 

MECA（Nicotinic receptor antagonist, 1.0 mg/kg, i.p.） 

SCH-23390（Dopaime 1 antagonist, 0.025 mg/kg, i.p.） 

SUL（Dopaime 2 antagonist, 10 mg/kg, i.p.） 

PCA（5-HT releaser, 1.0 mg/kg, i.p.） 

DPAT（5-HT1A agonist, 0.025 mg/kg, i.p.） 

PIN（5-HT1 antagonist, 10 mg/kg, i.p.） 

DOI（5-HT2 /5-HT1C agonist, 0.2 mg/kg, i.p.） 

RIN（5-HT2 antagonist, 0.25 mg/kg, i.p.） 

BIC（GABAA antagonist, 0.025 mg/kg, i.p.） 

BAC（GABAB receptor agonist, 0.01 mg/kg, i.p.） 

 

第四天參考記憶期，將逃逸平台自水面下取走，再將大鼠置於

第一象限，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。 
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五、腦組織之處理及蛋白質測定 
 

（一）腦組織之處理 

 

於實驗完成後，將老鼠犧牲，斷頭取腦，按 Groswisky 之

方法(87)，分成 cortex、hippocampus、striatum 區域，分別加入

25 mM phosphate buffer solution （pH=7.4）均質之，並在 4 ℃

離心（14,000 rpm，30 min），離心完成後，取上清液。上清液

保存於 -80 ℃的冰箱中，待需要時解凍使用。 

 

 

（二）蛋白質含量測定 

 

採 Lowery 之方法(88)，以 bovine serum albumin 為標準品，

將 protein standard以 50 mM sodium 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，將 microplate 置入

酵素分析儀中，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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六、Acetylcholinesterace（AChE）活性測定 
 

大腦各部位均質液之 acetylcholinesterace（AChE）以 Modified 

Ellmen method 測定 (89)，以 acetylthiocholine（ACtCh）為受質，使

用 DTNB 為反應試劑，將 AChE standard 以 0.1 M sodium phosphate 

buffer（pH=7.4）稀釋 3 到 5 個濃度，取 0.5 μL sample 和 standard 分

別置入 microplate 中，每一小格中加入 4.5 μL DTNB 並混合均勻，

控溫於 26 ℃靜置 10 分鐘。爾後每一小格中先後加入 5 μL ACtCh 及

190 μL sodium phosphate buffer （pH=8.0）並混合均勻。將 microplate

置入酵素分析儀中，以波長 412 nm 測定吸光值的變化。 
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第三節 數據分析 
 

被動迴避實驗，以無母數分析法統計，先以 Kruskal-Wallis 單因

子變異數分析各組間之變異數差異，再以 Mann-Whiteny U-test 檢定

其間差異之顯著性，凡 p 值小於 0.05 以下時，則認為有統計意義。 

 

水迷宮空間性學習操作所獲得之 data，以 one-way ANOVA 

repeated measures analysis of variance，各組之間以 Scheffe test 來作

分析；若 p 值小於 0.05 以下時，則認為其差異有統計意義。 
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第四章 實驗結果 
 

一、纈草粗抽取物對 cycloheximide 誘發大鼠記憶鞏固

障礙在被動迴避學習試驗的影響 
 

訓練後立即給予 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）造成大鼠被動迴避學

習操作障礙（p < 0.001）。 

 

纈草粗抽取物（VR, 0.1、0.3、1.0 g/kg）於訓練前 60 分鐘口

服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所誘發之

大鼠被動迴避學習操作障礙（p < 0.05，p < 0.001）；纈草粗抽取

物 VR 改善學習障礙之作用，高劑量組較優於低劑量組（如 Fig. 

3.）。 
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Fig. 3. Effect of 70% ethanol extract of Valerianae Radix (VR, 0.1、0.3 
and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced impairment 
of passive avoidance performance in rats. *** p < 0.001 compared 
with VEH group. # p < 0.05，### p < 0.001 compared with CXM 
group. N=8. 
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二、纈草粗抽物與各分層之萃取物對 cycloheximide 誘 
發大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 
（一）纈草粗抽物對 cycloheximide 誘發大鼠記憶鞏固障

礙在水迷宮試驗的影響 

 

第一天至第三天水迷宮訓練後，立即給予 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）造成大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 

0.001）。 

纈草粗抽取物（VR, 0.1、0.3、1.0 g/kg）於訓練前 60

分鐘口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, 

s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.01）

（如 Fig. 4.）。 

 

水迷宮空間操作訓練後，立即給予 CXM（1.5 mg/kg, 

s.c.）造成大鼠第四天水迷宮空間參考記憶障礙（p < 

0.001）。 

纈草粗抽取物（VR, 0.1 g/kg）可改善 CXM（1.5 mg/kg, 

s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.001）

（如 Fig. 5.）。 

 

在游泳速度方面，各組之差異無統計意義（如 Fig. 6.）。 
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Fig. 4. Effect of 70% ethanol extract of Valerianae Radix (VR, 0.1、
0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
impairment of spatial performance in rats. *** p < 0.001 compared 
with VEH group. ## p < 0.01 compared with CXM group. N=8. 
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Fig. 5. Effect of 70% ethanol extract of Valerianae Radix (VR, 0.1、0.3 
and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced deficit of 
reference memory in rats. *** p < 0.001 compared with VEH group.
### p < 0.001 compared with CXM group. N=8. 
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Fig. 6. Effect of 70% ethanol extract of Valerianae Radix (VR, 0.1、
0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) on the velocity of water maze performance in 
rats. N=8. 
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（二）纈草各分層之萃取物對 cycloheximide 誘發大鼠記

憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

1. 纈草氯仿層萃取物對 cycloheximide 誘發水迷宮空間性

學習操作障礙的影響 

 

纈草氯仿層萃取物（VRc, 0.1、0.3、1.0 g/kg）於訓練

前 60 分鐘口服給予，在改善訓練後立即注射 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙，其

差異無統計意義（如 Fig. 7.）。 

 

纈草氯仿層萃取物改善 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所誘發

之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙，其差異無統計意義（如

Fig. 8.）。 

 

在游泳速度方面，各組之差異無統計意義（如 Fig. 9.）。 
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Fig. 7. Effect of chloroform subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRc, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 
mg/kg, s.c.)-induced impairment of spatial performance in rats. ** p <
0.01，*** p < 0.01 compared with VEH group. N=8. 
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Fig. 8. Effect of chloroform subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRc, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 
mg/kg, s.c.)-induced deficit of reference memory in rats. *** p < 0.001 
compared with VEH group. N=8. 
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Fig. 9. Effect of chloroform subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRc, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) on the velocity of 
water maze performance in rats. N=8. 
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2. 纈草乙酸乙酯層萃取物對 cycloheximide 誘發水迷宮空間

性學習操作障礙的影響 

 

纈草乙酸乙酯層萃取物（VRe, 0.1、0.3、1.0 g/kg）於

訓練前 60 分鐘口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 

0.05，p < 0.001）（如 Fig. 10.）。 

 

纈草乙酸乙酯層萃取物（VRe, 0.3 g/kg）改善 CXM （1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 

0.05）（如 Fig. 11.）。 

 

在游泳速度方面，各組之差異無統計意義（如 Fig. 12.）。 
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Fig. 10. Effect of ethyl acetate subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRe, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 
mg/kg, s.c.)-induced impairment of spatial performance in rats. ** p
< 0.01，*** p < 0.01 compared with VEH group. # p < 0.05， ## p <
0.01， ### p < 0.001 compared with CXM group. N=8. 
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Fig. 11. Effect of ethyl acetate subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRe, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 
mg/kg, s.c.)-induced deficit of reference memory in rats. ** p < 0.01 
compared with VEH group. # p < 0.05 compared with CXM group.
N=8. 
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Fig. 12. Effect of ethyl acetate subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRe, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) on the velocity of 
water maze performance in rats. N=8. 
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3. 纈草正丁醇層萃取物對 cycloheximide 誘發水迷宮空間性

學習操作障礙的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.1、0.3 g/kg）於訓練前

60 分鐘口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, 

s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.05，

p < 0.01）（如 Fig. 13.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 

0.01）（如 Fig. 14.）。 

 

在游泳速度方面，各組之差異無統計意義（如 Fig. 15.）。 
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Fig. 13. Effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM 
(1.5 mg/kg, s.c.)-induced impairment of spatial performance in rats.
** p < 0.01，*** p < 0.001 compared with VEH group. # p <
0.05，## p < 0.01，### p < 0.001 compared with CXM group. N=8.
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Fig. 14. Effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 
mg/kg, s.c.)-induced deficit of reference memory in rats. ** p < 0.01 
compared with VEH group. ## p < 0.01 compared with CXM group.
N=8. 
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Fig. 15. Effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.1、0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) on the velocity of 
water maze performance in rats. N=8. 
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三、能改變記憶鞏固藥物對纈草正丁醇層萃取物改善 
cycloheximide 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影

響 
（一）改變 Cholinergic receptor system 藥物對纈草正丁醇

層萃取物改善 cycloheximide 誘發水迷宮試驗記憶

鞏固障礙之影響  

 

1. Scopolamine 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘

發大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 SCOP（0.3 mg/kg, i.p.），結果對口服纈草

正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的

大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 16.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM (1.5 

mg/kg, s.c.)所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 SCOP（0.3 mg/kg, i.p.），結果對口服

纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記憶障礙

的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 17.）。 
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Fig. 16. Effect of scopolamine (SCOP, 0.3 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
spatial performance impairment in rats. *** p < 0.001 compared with 
VEH group. ### p < 0.001 compared with CXM group. N=8. 
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Fig. 17. Effect of scopolamine (SCOP, 0.3 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
reference memory deficit in rats. *** p < 0.001 compared with VEH
group. ## p < 0.01 compared with CXM group. N=8. 
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2. Mecamylamine 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide

誘發大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM (1.5 mg/kg, s.c.)所誘

發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完CXM

之後，再併用 MECA（1.0 mg/kg, i.p.），結果對口服纈草正丁

醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的改善

現象有拮抗作用（p < 0.001）（如 Fig. 18.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM (1.5 

mg/kg, s.c.)所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 MECA（1.0 mg/kg, i.p.），結果對口

服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記憶障

礙的改善現象有拮抗作用（p < 0.001）（如 Fig. 19.）。 
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Fig. 18. Effect of mecamylamine (MECA, 1.0 mg/kg, i.p.) on the 
benefit effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, 
s.c.)-induced spatial performance impairment in rats. ** p < 0.01 
compared with VEH group. ## p < 0.01，### p < 0.001 compared 
with CXM group. aaa p < 0.001 compared with VRb + CXM group.
N 8
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Fig. 19. Effect of mecamylamine (MECA, 1.0 mg/kg, i.p.) on the 
benefit effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, 
s.c.)-induced reference memory deficit in rats. *** p < 0.001 compared 
with VEH group. ## p < 0.01 compared with CXM group. aaa p <
0.001 compared with VRb + CXM  group. N=8. 
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（二）改變 Dopamine receptor system 藥物對纈草正丁醇 

層萃取物改善 cycloheximide 誘發水迷宮試驗記憶

鞏固障礙之影響  

 

1. SCH-23390 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘

發大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 SCH-23390（0.025 mg/kg, i.p.），結果對口

服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作

障礙的改善現象有拮抗作用（p < 0.05）（如 Fig. 20.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 SCH-23390（0.025 mg/kg, i.p.），結

果對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考

記憶障礙的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 21.）。 
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Fig. 20. Effect of SCH-23390 ( 0.025 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
spatial performance impairment in rats. *** p < 0.001 compared with 
VEH group. ### p < 0.001 compared with CXM group. a p < 0.05 
compared with VRb + CXM group. N=8. 
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Fig. 21. Effect of SCH-23390 ( 0.025 mg/kg, i.p.) on the benefit effect 
of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae Radix
(VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced reference 
memory deficit in rats. *** p < 0.001 compared with VEH group. ## p
< 0.01 compared with CXM group. N=8. 
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2. Sulpiride 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘發

大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 SUL（10 mg/kg, i.p.），結果對口服纈草正

丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的改

善現象有拮抗作用（p < 0.05）（如 Fig. 22.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 SUL（10 mg/kg, i.p.），結果對口服

纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記憶障礙

的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 23.）。 
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Fig. 22. Effect of sulpiride (SUL, 10 mg/kg, i.p.) on the benefit effect 
of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae Radix
(VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced spatial 
performance impairment in rats. ** p < 0.01，*** p < 0.001 
compared with VEH group. ### p < 0.001 compared with CXM 
group. a p < 0.05 compared with VRb + CXM group. N=8. 
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Fig. 23. Effect of sulpiride (SUL, 10 mg/kg, i.p.) on the benefit effect 
of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae Radix 
(VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced reference 
memory deficit in rats. *** p < 0.001 compared with VEH group. ## p 
< 0.01 compared with CXM group. a p < 0.05 compared with VRb + 
CXM group. N=8. 
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（三）改變 Serotonergic system 藥物對纈草正丁醇層萃取 

物改善 cycloheximide 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障

礙之影響  

 

1. p-chloroamphetamine hydrochloride 對纈草正丁醇層萃取物

改善 cycloheximide 誘發大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗

的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 PCA（1.0 mg/kg, i.p.），PCA 對口服纈草正

丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的改

善現象有拮抗作用（p < 0.05）（如 Fig. 24.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 

0.01）。注射完 CXM 之後，再併用 PCA（1.0 mg/kg, i.p.），結

果對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考

記憶障礙的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 25.）。 
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Fig. 24. Effect of p-chloroamphetamine hydrochloride (PCA, 1.0 
mg/kg, i.p.) on the benefit effect of n-butanol subfraction of 70% 
ethanol extract of Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against 
CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced spatial performance impairment in 
rats. ** p < 0.01，*** p < 0.001 compared with VEH group. ### p <
0.001 compared with CXM group. a p < 0.05 compared with VRb + 
CXM group. N=8. 
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Fig. 25. Effect of p-chloroamphetamine hydrochloride (PCA, 1.0 
mg/kg, i.p.) on the benefit effect of n-butanol subfraction of 70% 
ethanol extract of Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM 
(1.5 mg/kg, s.c.)-induced reference memory deficit in rats. ** p < 0.01 
compared with VEH group. ## p < 0.01 compared with CXM group.
N=8. 
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2. DAPT 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘發大

鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 8-OH-DPAT（0.025 mg/kg, i.p.）後，DPAT

對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習

操作障礙的改善現象有顯著的拮抗作用（p < 0.001）（如 Fig. 

26.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 8-OH-DAPT（0.025 mg/kg, i.p.），結

果對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考

記憶障礙的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 27.）。 
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Fig. 26. Effect of 8-OH-DAPT (DAPT, 0.025 mg/kg, i.p.) on the 
benefit effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, 
s.c.)-induced spatial performance impairment in rats. ** p < 0.01，
*** p < 0.001 compared with VEH group. ### p < 0.001 compared 
with CXM group. aaa p < 0.001 compared with VRb + CXM group.
N=8. 
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Fig. 27. Effect of 8-OH-DAPT（DAPT, 0.025 mg/kg, i.p.）on the 
benefit effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, 
s.c.)-induced reference memory deficit in rats. ** p < 0.01 compared 
with VEH group.## p < 0.01 compared with CXM group. N=8. 
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3. Pindolol 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide誘發大

鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.01， p < 

0.001）。注射完 CXM 之後，再併用 PIN（10 mg/kg, i.p.），結

果對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學

習操作障礙的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 28.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 

0.01）。注射完 CXM 之後，再併用 PIN（10 mg/kg, i.p.），結果

對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記

憶障礙的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 29.）。
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Fig. 28. Effect of pindolol (PIN, 10 mg/kg, i.p.) on the benefit effect 
of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae Radix
(VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced spatial 
performance impairment in rats. * p < 0.05，** p < 0.01 compared 
with VEH group. ## p < 0.01，### p < 0.001 compared with CXM 
group. N=8. 
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Fig. 29. Effect of pindolol (PIN, 10 mg/kg, i.p.) on the benefit effect of 
n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae Radix
(VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced reference 
memory deficit in rats. ** p < 0.01 compared with VEH group.## p <
0.01 compared with CXM group. N=8. 
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4. 1-(2,5-dimethoxy-4-iodophenyl)-2 aminopropane 對纈草正

丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘發大鼠記憶鞏固障礙

在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 DOI（0.2 mg/kg, i.p.），結果對口服纈草正

丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的大

鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 30.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM (1.5 

mg/kg, s.c.)所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 DOI（0.2 mg/kg, i.p.），結果對口服

纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記憶障礙

的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 31.）。 
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Fig. 30. Effect of 1-(2,5-dimethoxy-4-iodophenyl)-2 aminopropane 
(DOI, 0.2 mg/kg, i.p.) on the benefit effect of n-butanol subfraction 
of 70% ethanol extract of Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) 
against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced spatial performance 
impairment in rats. *** p < 0.001 compared with VEH group. ### p 
< 0.001 compared with CXM group. N=8. 
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Fig. 31. Effect of 1-(2,5-dimethoxy-4-iodophenyl)-2 aminopropane
(DOI, 0.2 mg/kg, i.p.) on the benefit effect of n-butanol subfraction of
70% ethanol extract of Valerianae Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against 
CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced reference memory deficit in rats. ** p
< 0.01 compared with VEH group.## p < 0.01 compared with CXM 
group. N=8. 
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5. Ritanserin 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘發

大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 RIN（0.25 mg/kg, i.p.），結果對口服纈草

正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的

大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 32.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 RIN（0.25 mg/kg, i.p.），結果對口服

纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記憶障礙

的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 33.）。 
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Fig. 32. Effect of ritanserin (RIN, 0.25 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
spatial performance impairment in rats. *** p < 0.001 compared with 
VEH group. ### p < 0.001 compared with CXM group. N=8. 
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Fig. 33. Effect of ritanserin (RIN, 0.25 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
reference memory deficit in rats. ** p < 0.01 compared with VEH
group. ## p < 0.01 compared with CXM group. N=8. 
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（四）改變 GABAergic system 藥物對纈草正丁醇層萃取 

物改善 cycloheximide 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障

礙之影響  

 

1. Bicuculine 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘發

大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 BIC（0.025 mg/kg, i.p.），結果對口服纈草

正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的

大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 34.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM（1.5 

mg/kg, s.c.）所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 BIC（0.025 mg/kg, i.p.），結果對口

服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記憶障

礙的改善現象有拮抗作用（p < 0.05）（如 Fig. 35.）。 
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Fig. 34. Effect of bicuculine (BIC, 0.025 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae 
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced 
spatial performance impairment in rats. ** p < 0.01，*** p < 0.001 
compared with VEH group. ### p < 0.001 compared with CXM 
group.N=8. 
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Fig. 35. Effect of bicuculine (BIC, 0.025 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
reference memory deficit in rats. *** p < 0.001 compared with VEH
group. ## p < 0.01 compared with CXM group. a p < 0.05 compared 
with VRb + CXM  group. N=8. 
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2. Baclofen 對纈草正丁醇層萃取物改善 cycloheximide 誘發

大鼠記憶鞏固障礙在水迷宮試驗的影響 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）於訓練前 60 分鐘

口服給予，可改善訓練後立即注射 CXM（1.5 mg/kg, s.c.）所

誘發之大鼠水迷宮空間性學習操作障礙（p < 0.001）。注射完

CXM 之後，再併用 BAC（0.01 mg/kg, i.p.），結果對口服纈草

正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間性學習操作障礙的

大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 36.）。 

 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.3 g/kg）改善 CXM (1.5 

mg/kg, s.c.)所誘發之大鼠水迷宮空間參考記憶障礙（p < 0.01）。

注射完 CXM 之後，再併用 BAC（0.01 mg/kg, i.p.），結果對口

服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘導水迷宮空間參考記憶障

礙的大鼠，其差異並無統計意義（如 Fig. 37.）。 
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Fig. 36. Effect of baclofen (BAC, 0.01 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced
spatial performance impairment in rats. ** p < 0.01，*** p < 0.001 
compared with VEH group. ### p < 0.001 compared with CXM 
group. N=8. 
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Fig. 37. Effect of baclofen (BAC, 0.01 mg/kg, i.p.) on the benefit 
effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of Valerianae 
Radix (VRb, 0.3 g/kg, p.o.) against CXM (1.5 mg/kg, s.c.)-induced 
reference memory deficit in rats. **p < 0.01 compared with VEH 
group. ## p < 0.01 compared with CXM group. N=8. 
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四、纈草正丁醇層萃取物對大腦細胞內 AChE 活性之

影響 
 
纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.1、0.3、1.0 g/kg）於口服給藥

60 分鐘後，會降低 stratium 區中 acetylcholinesterase 之活性（p < 

0.05，p < 0.01）；但對 cortex 及 hippocampus 之 acetylcholinesterase

活性則無任何影響（如 Fig. 38.）。 
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Fig. 38. Effect of n-butanol subfraction of 70% ethanol extract of 
Valerianae Radix (VRb, 0.1 、 0.3 and 1.0 g/kg, p.o.) on 
acetylcholinesterase activity in the brain of rats. * p < 0.05，** p < 0.01
compared with VEH group. N=6. 
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第五章 討 論 
 

外界刺激之訊息輸入後以致記憶形成，其過程可分為學習獲得

（acquisition）、記憶鞏固（consolidation）、及記憶再現（retrieval）及

再學習獲得（reacquisition）。外界刺激之訊息經學習獲得、記憶鞏固

後，進入中期記憶，若經不斷反覆刺激之再學習獲得或記憶再現，中

期記憶則再次鞏固進入長期記憶(1)。所以記憶的鞏固對記憶之儲存是

不可或缺之要件。而記憶鞏固過程，蛋白質合成為必需要素(79)，所以

抑制蛋白質合成就能造成記憶鞏固障礙；蛋白質合成抑制劑

cycloheximide（CXM）可經由阻斷 mRNA 轉錄，抑制 80%的蛋白質

合成，造成記憶鞏固的障礙(48)。給予大鼠 CXM 1.5 mg/kg 皮下注射會

誘發記憶鞏固障礙，因此常用來做為藥物是否有改善學習記憶或記憶

損傷作用的評估模式(53-54)。本研究評估纈草粗抽取物與各分層之萃取

物改善 CXM 誘發大鼠被動迴避及水迷宮記憶鞏固障礙之影響，並與

能影響記憶鞏固的藥物併用來探討其作用機轉。 

被動迴避試驗是利用老鼠趨暗本能，常用來評估學習獲得及短期

記憶。本研究首先探討纈草粗抽取物對 CXM 誘發大鼠被動迴避試驗

記憶鞏固障礙之影響，結果顯示 CXM 可縮短被動迴避大鼠在明室之

滯留時間，誘發大鼠被動迴避試驗記憶鞏固障礙；而口服纈草粗抽取

物可延長被 CXM 縮短之大鼠在明室之滯留時間，改善 CXM 誘發大

鼠被動迴避試驗記憶鞏固障礙；且高劑量組之改善效果優於低劑量

組。 

空間概念之學習與記憶是相當複雜的一種學習記憶，Morris 水迷

宮試驗是評估大鼠之空間性學習記憶中經常被使用，而且可信度較高
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的行為模式(85)；其原理是利用老鼠游泳尋找平台的空間操作，用來評

估學習獲得、再學習、記憶再現、短期及長期記憶。其次，再以水迷

宮試驗評估，探討纈草粗抽取物對 CXM 誘發大鼠水迷宮空間性記憶

鞏固障礙之影響，結果顯示 CXM 確實誘發大鼠水迷宮空間性學習操

作障礙，且老鼠游泳速度不受影響；而口服纈草粗抽取物可改善 CXM

誘發大鼠水迷宮空間性學習操作障礙，且老鼠游泳速度不受影響。 

進而將纈草氯仿、乙酸乙酯及正丁醇之各分層萃取物依序評估，

藉以探討較具改善作用之所在，結果顯示纈草各分層之萃取物改善

CXM 誘發大鼠水迷宮空間性學習操作障礙，以纈草正丁醇層萃取物

（VRb, 0.3 g/kg）效果較佳，且各分層萃取物均不影響老鼠游泳速度。 

在記憶形成過程一旦接受外界訊息之刺激，神經元產生動作電位

傳達到突觸前末梢，使突觸前神經傳遞物質包括 glutamate、GABA、

acetylcholine、epinephrine、norepinephrine、dopamine、serotonin 等之

釋出(59)。故本研究接下來探討能改變記憶鞏固藥物對纈草正丁醇層萃

取物改善 CXM 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影響。 

許多研究指出 cholinergic receptor system 在學習記憶中扮演重要

角色(60,90)。SCOP 及 MECA 均會使腦中 cholinergic activity 下降，造

成學習獲得操作之障礙(90-92)。在探討能改變 cholinergic receptor system

藥物方面，用乙醯膽鹼 muscarinic 接受器的拮抗劑 SCOP 與乙醯膽鹼

nicotinic 接受器的拮抗劑 MECA 來評估對纈草正丁醇層萃取物改善

CXM 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影響，結果顯示僅 MECA 對口

服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷宮空間性學習操作及參考

記憶障礙之現象具拮抗作用。Hernandez CM 研究指出活化 nicotinic

接受器可能經由對 nerve growth factor 接受器調節作用，對腦中



 

 93

cholinergic activity 與記憶障礙都具正向作用(93)。纈草之改善作用在

cholinergic system 方面，可能與 nicotinic 接受器的調節有關。 

Wickens J之研究指出 striatum區 dopaminergic system之活性將影

響動物之學習記憶能力，且 D1及 D2 接受器兩者扮演不同之角色(63)。

在 hippocampus 之 D2 接受器會調節乙醯膽鹼的釋放，進而影響學習

記憶之認知表現(94)。Alzheimer’s disease 病患在 hippocampus 之 D2接

受器有減少的情形與記憶的相關性也被研究過(95)。D2 接受器與早期

記憶鞏固過程有關，D2接受體拮抗劑 SUL 會造成短期記憶損傷(96)。

Ichihara K 在 dopamine 拮抗劑影響記憶之系列研究中，指出 D1接受

器 SCH-23390 會損傷老鼠在試驗中記憶之獲得；而 D2接受體拮抗劑

SUL 會拮抗神經節前的 D2接受體，誘發記憶獲得及記憶再現過程的

損傷(97)。在能改變 dopamine system 藥物方面，用 D1 接受體拮抗劑

SCH-23390 與 D2接受體拮抗劑 SUL 來評估對纈草正丁醇層萃取物改

善 CXM 誘發水迷宮記憶鞏固障礙之影響，結果顯示 D1 接受體拮抗

劑SCH-23390對口服纈草正丁醇層萃取物改善CXM誘發水迷宮空間

性學習操作障礙之現象具拮抗作用；D2接受體拮抗劑 SUL 對口服纈

草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷宮空間性學習操作及參考記憶

障礙之現象亦具拮抗作用。纈草之改善作用在 dopamine system 方

面，可能與 D1、D2接受器的調節有關，如 Ichihara K 研究結果相同(97)，

SCH-23390 影響記憶獲得，SUL 影響記憶獲得及記憶再現過程。 

在大鼠之學習行為模式研究中，認為中樞 serotonin 對學習記憶有

負向性之影響，亦是學習記憶重要的一部分(80)。Serotonin 的釋出促

進劑 p-chloroamphetamine 會使 serotonergic 活性增加而誘發學習獲得

障礙 (81)。5-HT 接受體有數類亞型，其中 5-HT1與 5-HT2在學習記憶



 

 94

中扮演重要的角色。Matsuno K 研究指出 p-chloroamphetamine 作用於

5-HT2 receptor 而誘發學習記憶障礙，所以其誘發之障礙作用可被

5-HT2 receptor antagonist（ritanserin、miaserin）所拮抗(82)。5-HT1A 

receptor 致效劑 8-OH-DPAT 亦會造成水迷宮空間學習記憶之障礙

(83)。Riekkinen JP 在 8-OH-DPAT 與 DOI 誘發被動障礙研究中，發現

5-HT1A 及 5-HT2 receptor 僅參與學習獲得與記憶鞏固之過程，且

5-HT1A receptor 可能經突觸後 receptor 之作用以間接抑制 cholinergic 

activity 所致(84)。而蛋白質抑制劑 cycloheximide 誘發記憶鞏固障礙，

主要是經由中樞 serotonergic system 之活性以間接降低中樞

cholinergic system 之活性(49)。所以接著探討 serotonergic system 在纈

草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發記憶鞏固障礙作用所扮演之角色。 

在能改變 serotonergic system 藥物方面，用 5-HT 促釋放劑 PCA、

5-HT1A接受體致效劑 DAPT、5-HT1接受體拮抗劑 PIN、5-HT2 /5-HT1C

接受體致效劑 DOI 及 5-HT2接受體拮抗劑 RIN 來評估對纈草正丁醇

層萃取物改善 CXM 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影響，結果顯示

5-HT 促釋放劑 PCA 對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷

宮空間性學習操作障礙之現象具拮抗作用；5-HT1A 接受體致效劑

DPAT 對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷宮空間性學習

操作障礙之現象亦具拮抗作用。纈草之改善作用在 serotonergic system

方面，可能與減少 serotonergic 神經元活性經由神經節前的 5-HT1A接

受體的調節有關。而在其他亞型 5-HT3與 5-HT4與學習記憶也有關聯

性(98-99)，這方面的研究是未來可以探討之方向。 

Nabeshima T研究指出類似GABA的促智藥經由GABAergic神經

系統作用與促進蛋白質合成，進而改善 CXM 所誘發之學習鞏固障礙
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(52)。臨床上 Alzheimer’s disease 病患也經常用 GABAA致效劑治療其

認知損傷(100)。McNamara RK 與 Skelton RW 研究指出 GABAB接受體

致效劑 BAC 有劑量依賴性損傷大鼠在水迷宮的空間性學習記憶

(101)。在能改變 GABAergic system 藥物方面，用 GABAA接受體拮抗

劑 BIC 及 GABAB接受體致效劑 BAC 來評估對纈草正丁醇層萃取物

改善 CXM 誘發水迷宮試驗記憶鞏固障礙之影響，結果顯示僅 GABAA

接受體拮抗劑 BIC對口服纈草正丁醇層萃取物改善 CXM誘發水迷宮

空間參考記憶障礙之現象具拮抗作用。Hsieh MT 等研究五味子水層

改善 CXM 誘發大鼠被動障礙中，其改善作用亦被 BIC 所拮抗(102)。

結果相似，指兩者改善 CXM 誘發大鼠障礙在 GABAergic system 方

面，均與 GABAA接受體調節有關。 

纈草正丁醇層萃取物（VRb, 0.1、0.3、1.0 g/kg）於口服給藥 60 分

鐘後，對大腦細胞內 AChE 活性之影響，在 cortex、hippocampus 區

中 AChE 活性並無統計學上的差異影響；在 stratium 區中 AChE 活性

有降低之情形。抑制 AChE 活性，就會使 cholinergic 活性上升，改善

學習記憶能力(69)。 

綜合上述研究結果，纈草具改善 CXM 誘發大鼠被動迴避及水迷

宮記憶鞏固障礙之作用，且纈草正丁醇層萃取物改善 CXM 誘發水迷

宮空間性記憶障礙效果較佳。其改善作用機轉可能與中樞之

cholinergic system 中的 nicotinic 接受器調控有關，且口服纈草正丁醇

層萃取物使大腦紋狀體細胞內 AChE 活性下降，亦間接影響

cholinergic 活性；另亦與 dopamine receptor system 的 D1、D2接受器

的調節、或經由 5-HT1A接受體的調節中樞 serotonergic system 活性、

或經由 GABAA接受體調節中樞 GABAergic system 活性有關。 
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