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摘 要：目的：利用干细胞构建可用于药物筛选的细胞模型，初步建立寻找中药活性成分的新方法。方

法：首先，克隆神经生长因子（NGF）启动子的序列，连接到含有荧光素酶报告基因/E2红色荧光蛋白的质粒上，

并将合成得到的质粒转入HEK-293细胞中，构建基于启动子的初步筛选稳定的细胞模型。使用阳性药进行验

证细胞模型的准确性，并用该模型筛选来自中药的小分子化合物。然后使用筛选得到的化合物诱导大鼠的骨

髓间充质干细胞，检测相关神经营养因子的转录水平，验证待测小分子化合物可能对神经生长的生物活性。结

果：来自中药益智的三种化合物，白杨素、圆柚酮和杨芽黄素均可以激活NGF启动子。白杨素、圆柚酮诱导

MSC不同时间后，细胞表面神经标志物:神经生长因子（NGF）、半乳糖神经酰胺（GalC）、巢蛋白（Nestin）、神经元

特异烯醇化酶（NSE）、波形蛋白（Vimentin）对应RNA的转录水平均有不同程度的提高。而杨芽黄素没有明确

促进神经细胞分化的活性。结论：白杨素、圆柚酮可以促进干细胞向神经细胞分化，是中药益智发挥神经保护

作用物质基础的组成部分。
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中药是中医防病治病的物质基础，中药药效物质

是其所含具有防病治病作用的化学物质，也是质量控

制的物质基础。然而，大部分中药活性成分尚不明确

或只是部分清楚，中药药效物质不明确、指标性成分与

功效相关性不强、单指标或少数指标性成分的含量测

定难以有效控制整体质量等问题普遍存在，严重限制

了中药作用机制的阐明和质量标准的提高。

因此，研究中药复杂体系药效物质的方法和技术

有待提高。尤其是，如何对中药中具有显著生理活性、

有望成为创新药物研究重要源头分子的微量成分进行

可靠的活性评价？本文介绍一种利用干细胞筛选中药

中微量活性物质的新方法——“分子靶向筛选+干细

胞定向诱导模型”，仅需要μg级单体化合物即可进行

潜在的活性筛选。

“分子靶向筛选+干细胞定向诱导模型”以启动子

为筛选序列（靶点）进行质粒初筛，配合干细胞体外验

证手段，观察中药单体化合物与干细胞共培养过程中，

所表现出对某种病灶的修复倾向。根据显示出可能潜

在的相关活性，高效、明确地指向该中药微量成分的药

效和机制，借以判断单体化合物活性。其根本原理

在于利用干细胞可塑性强、可分化成多种类型细胞的

特质。

干细胞具有分化能力恢复因病死亡的细胞，也具

有旁分泌能力调节治疗因病损伤的细胞，因此在再生

治疗方面有广泛的应用。干细胞的分化具有多能性。
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骨髓间充质干细胞的治疗机制分为细胞分化和旁分泌

作用，涵盖面广。针对细胞治疗过程中特定的细胞，或

者研究基础较少、机制较不明确的生物标志物，可以选

取分化的目的细胞所特有的标志物，来达到有的放矢

的效果。这样，根据研究目的而构建的独特细胞系，就

可以使筛选的条件尽可能符合研究者想要的药效。

该模型系首次将干细胞技术应用于药效筛选模型

构建；借以突破中药微量成分药效学检测瓶颈，从种类

多、含量低的化合物群中快捷确定活性单体化合物，为

中药药效物质基础的发现和阐释提供科学依据，为中

药微量成分的转化和应用提供广阔前景。

1 再生医学干细胞技术用于快速筛选中药药效成分

背景

间充质干细胞（mesenchymal stem cell，MSC）广泛

存在于动物成体结缔组织和器官间质中，根据来源主

要有骨髓间充质干细胞、脂肪间充质干细胞等类型。

MSC易于分离培养，在体外可以向各种类型的细胞分

化，可分化为中胚层细胞，如脂肪细胞、骨细胞和软骨

细胞；可分化成外胚层和内胚层细胞，如皮肤、神经细

胞、肝细胞、胰腺胰岛等，其表面标志基因不尽相同。

本模型所用骨髓间充质干细胞（BMSCs），是来自

SD大鼠成体的非造血干细胞，具自我更新和分化能力

如：脂肪细胞、成骨细胞、软骨细胞 [1]等，且简便易得。

我们以此为工具细胞，通过建立神经保护单体化合物

筛选或血管保护单体化合物模型，详细阐释“分子靶向

筛选+干细胞定向诱导模型”的原理、建立方法和应用。

研究发现，在体外特定培养条件下，骨髓间充质干

细胞可向神经干细胞、神经元细胞及少突胶质细胞等

神经样细胞分化，为神经损伤后的修复再生提供了有利

支持。二甲基亚砜（DMSO）[2,3]、丁羟基茴香醚（BHA）[2,3]、
β－巯基乙醇[4-6]、全反式维甲酸（RA）[2,7]、碱性成纤维细

胞生长因子（bFGF）[8,9]等化合物或细胞因子均可诱导

BMSCs向神经样细胞分化，说明小分子化合物具备诱

导 BMSCs向神经样细胞分化潜力 [10,11]。也有研究发

现，土木香内酯、辛伐他汀等小分子化合物可以诱导

BMSCs向血管内皮细胞分化的潜力[12,13]。本文的筛选

模型旨在筛选和发现具有诱导分化神经细胞或血管细

胞的天然小分子化合物。

2 材料

2.1 细胞、药物和试剂

HEK-293细胞（来源于美国 ATCC）；胎牛血清

（Gibco，批号：1908121）；DMEM低糖培养基（Hyclone，
批号：J180003）；胰蛋白酶（Hyclone, 批号：J180003）；

盐酸克伦特罗（aladdin，37148-27-9）；维甲酸（南京生

利德生物科技，302-79-4）；白杨素（普思生物科技，

480-40-0）；杨芽黄素（普思生物科技，520-28-5）；圆

柚酮（成都嘉叶生物科技，4674-50-4）；PCR扩增试剂

盒，Lipofectamine™ 2000（Thermo Fisher，11668019）；兔

抗神经生长因子（Beyotime，AF1411）；兔抗半乳糖神经

酰胺（Solarbio，K003717P）；兔抗波形蛋白 (Beyotime，
AF1975）；兔抗巢蛋白（Beyotime，AF2215）；兔抗神经

元特异性烯醇化酶（Beyotime，AF2164）、Total RNA
Isolation Kit、二步法 RT-PCR试剂盒（成都福际生物技

术有限公司，RE-03113）。
2.2 实验动物

SPF级 2-4周龄雄性 SD大鼠 2只（由成都达硕实

验动物有限公司提供），平均体质量为120-140 g，用于

制备骨髓间充质干细胞。

3 “分子靶向筛选+干细胞定向诱导模型”药物筛选

模型的构建

该模型分为两部分：分子靶向的高通量筛选、干细

胞定向诱导验证。利用干细胞可塑性强且可分化成多

种类型细胞的特质，结合干细胞在单体化合物给药后

的分化趋向和旁分泌作用，高效、快速判断中药微量成

分可能具有的活性和机制。

3.1 分子靶向的高通量筛选

作为神经细胞或血管内皮细胞生长的标志性基

因，神经生长因子（NGF）或血管生长因子（VEGF）的转

录水平，可表明对神经或血管的修复作用；“分子靶向

筛选”是以VEGF或NGF启动子为筛选序列（靶点）进

行质粒初筛，将是否促进干细胞启动VEGF或NGF基
因的转录，作为初步判断单体化合物是否具有神经或

血管保护作用的依据。

（1）分别克隆神经元的保护/再生及血管新生的主

要功能基因NGF、VEGF的启动子片段，各自与红色荧

光蛋白（E2）或者荧光素酶（Luc）表达基因片段整合，

后接报告基因，构建能定性和定量评估这两个基因启

动子功能的质粒；

（2）使用 Lipofectamine™2000，将含有 NGF、VEGF
启动子的质粒转染HEK-293细胞，建立稳定的单克隆

细胞株，形成具有神经或血管保护的单体化合物高通
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量筛选体系（图 1），完成前部分“分子靶向筛选”质粒

模型构建。

图 1红色荧光显示，以盐酸克伦特罗（CLE）为阳

性药物进行刺激，质粒中的红色荧光蛋白（E2）被启动

转录，确认该高通量筛选体系构建成功。有报道显示[14]，
对于神经兴奋毒素红藻氨酸诱导的神经细胞凋亡模型

中，定量PCR等方法显示盐酸克伦特罗可以上调NGF
的转录水平，从而发挥神经保护作用。由于脑缺血的

过程中由于缺血、缺氧等，也伴随着神经细胞的死亡，

因此盐酸克伦特罗能够较好的作为脑缺血神经保护的

阳性药物使用，一定程度上反映出细胞模型的准确性。

质粒中的荧光素酶被启动转录的情况（表1）。空

白组为未转入质粒的HEK293细胞。对照组组为转入

含有相应启动子和荧光素酶基因的质粒。相对荧光素

酶单位的结果对比显示，该质粒被成功转入细胞模

型。CLE组为加入盐酸克伦特罗（CLE）后的荧光强

度，是对照组的156%，显示明显的提高。

当待测药物处理使启动子被激活时，则启动红色

荧光蛋白表达或者荧光素酶活性提高，借以快速直观

反映单体化合物潜在的神经或血管保护活性。

3.2 干细胞定向诱导验证模型

将3.1“分子靶向筛选”显阳性的单体化合物，与骨

髓间充质干细胞（BMSCs）共培养，检测BMSCs上标志

基因NGF和VEGF转录，推测单体是否潜在的神经或

血管保护活性；当然，单体化合物也可能具有诱导

BMSCs分泌治疗因子作用，但无论是单体化合物的直

接诱导分化，还是促进相关因子分泌，均显示该单体化

合物具潜在神经保护或血管保护活性。

上述两部分整合，即为“分子靶向筛选+干细胞定

向诱导模型”，可用于中药微量单体（微克级）筛选，并

同时准确指向单体化合物的药效作用及潜在机制。

我们建立的神经保护/再生“分子靶向筛选+干细

胞定向诱导”模型，其机理在于：神经生长因子（NGF）、
干细胞、小分子药物等都是 [15]促使神经功能再生 [16]的

重要因素，NGF能促进突触和轴突重塑及定向再生，通

过药物诱导机体干细胞分化或分泌，补充NGF，使之与

靶细胞形成功能连接，达到修复受损神经细胞、改善神

经功能缺损症状的目的[17,18]。

据报道，目前将成纤维细胞逆分化为多能干细胞，

并诱导成神经细胞，并检测到神经分化相关的指标等

的重大发现[19]，均系采用多种体内已知的、活性明确的

化合物联合诱导所得；而本课题组则是首次单独采用

来源于中药的单一天然小分子化合物进行大鼠BMSCs
诱导，并检测到神经分化相关指标等，具有重大的意

义；也是首次将干细胞作为模式细胞运用于中药单体

化合物活性筛选。这可为如何从含有化合物种类多、

含量低但临床疗效确切的中药中寻找活性成分，阐释

中药药效物质基础提供新方法和新思路，为中药药理

学和中药质量控制研究提供新借鉴。

4 采用“分子靶向筛选+干细胞定向诱导模型”筛选

中药神经保护成分的实例

我们以中药益智为例，展示如何构建神经保护活

表1 转入NGF启动子质粒的HEK293细胞受

CLE诱导荧光素酶的变化

分组

空白组

对照组

CLE组

加药

无

无

CLE

转染质粒

无

pNp-Luc
pNp-Luc

相对荧光素酶单位

10.9414
14317.89
22335.91

图1 NGF/VEGF高通量筛选模型的构建
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性的“分子靶向筛选+干细胞定向诱导模型”，对益智

的3个黄酮类成分进行抗神经损伤化学成分的筛选。

4.1 实验方法与结果

4.1.1 NGF高通量模型的构建

HEK-293细胞（人胚肾上皮细胞）是真核蛋白表

达常用的细胞之一，它具有以下优势：更快的生长速

度，更高的生长密度、转染效率和外源蛋白表达量。因

此，广泛应用于外源性基因转染的载体，以及蛋白表达

体系的构建等。通过 lipo2000将构建成功的质粒转染

进入HEK-293细胞，成功构建稳转细胞株（图 1）。当

启动子被激活，可促进荧光素酶基因的转录并提高其

蛋白的表达，通过检测荧光素酶的活性来直观快速显

示单体化合物是否可能具有神经或血管保护活性。

4.1.2 具有上调NGF作用的中药单体化合物的筛选

针对益智仁的3个黄酮类单体化合物（白杨素、杨

芽黄素和圆柚酮），以维甲酸（RA）为对照，采用前述分

子靶向筛选高通量模型，测试各单体是否具有刺激细

胞模型中NGF启动子转录作用。3个被测单体化合物

的荧光素酶表达强度均高于对照品维甲酸，且圆柚酮

的表达量最强（表2）。
4.1.3 单体对BMSCs神经样细胞分化的诱导

为进一步验证单体化合物活性，以10 μmol·L-1的
浓度，将各单体分别与BMSCs共培养1-7 d，测定其基

因转录水平，观察是否具有神经样或血管内皮样细胞

分化的潜力。经 3个单体化合物的诱导培养，BMSCs
表面的5个神经细胞标志蛋白：神经生长因子（NGF）、

半乳糖神经酰胺（GalC）、巢蛋白（Nestin）、神经元特异

烯醇化酶（NSE）、波形蛋白（Vimenti）所对应的基因转

录明显上调，说明BMSCs经过药物诱导后，具有向神

经样细胞分化的作用，推测该3个单体化合物白杨素、

杨芽黄素和圆柚酮可能具有神经保护活性（图2）。
本实验设3种单体化合物实验组（白杨素、杨芽黄

素和圆柚酮组），阳性对照（维甲酸组），阴性对照

（DMSO组），用各单体化合物处理 BMSCs，检测在

BMSCs细胞表面前述5种标志基因的mRNA转录水平

变化。将阴性组（DMSO）的基因转录情况视为1，其他

的每组转录情况除以阴性组转录情况，计算得到各组

的相对转录强度。

由图 2数据可见：各组与阳性对照维甲酸RA相

比，诱导趋势基本一致；第 3天，各实验组诱导BMSCs
产生NSE基因相对转录水平均达峰值；第5天，白杨素

（chrysin）组产生的NGF、Nestin和Vimentin基因转录水

平均达峰值，GalC则在第 7天达峰值；杨芽黄素

（tectochrysin）组各基因转录水平上调量几乎都弱于对

照维甲酸RA。本数据作为基因转录水平，反映了细胞

表2 使用NGF启动子筛选体系检测得到三种化

合物和对照组相比相对荧光强度

单体名称

白杨素（chrysin）
杨芽黄素（tectochrysin）

圆柚酮（nootkatone）
（全反式）维甲酸（all-trans retinoic acid，RA）

相对荧光强度/%
154.4
188.5
244.4
100

图2 益智仁中3个中药单体诱导bMSC基因转录强度的定量RCR检测

注：图中1号化合物为白杨素，2号化合物为圆柚酮，3号化合物为杨芽黄素
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内对应的神经相关mRNA的转录效率，对应当天该蛋

白增加的情况。对于NGF、NSE、Vimentin来说，若 3 d
已经合成了足够多的蛋白并在细胞内积累达到饱和，

则不需要继续保持高转录强度，也能发挥该蛋白的功

能。因此部分基因在5 d或者7 d后相对转录水平发生

下降。数据显示 BMSCs在受到白杨素、圆柚酮干预

后，神经细胞特征性和分化相关的多种基因转录水平

均发生了上调，推测两种单体化合物白杨素、圆柚酮具

有提高BMSCs中某些神经细胞分化基因的转录水平、

促进神经分化的生物活性，是益智仁发挥神经保护作

用的药效物质基础组成部分。

4.1.4 单体化合物的体内药效学验证

针对单味中药和复方成药中的神经保护活性成

分，我们采用“分子靶向筛选+干细胞定向诱导模型”，

各自进行相应单体化合物筛选，然后，逐一进行体内药

效实验验证。

（1）单味中药的神经保护单体化合物验证

从中药益智仁中，筛选出 2个具神经保护作用单

体，依次为白杨素、圆柚酮。为验证体内药效，课题组

采用脑缺血-再灌注模型体内药效实验，进行了白杨

素对脑缺血-在灌注损伤神经保护作用和机制的相关

研究验证，详见本刊“白杨素对脑缺血-再灌注损伤的

神经保护机制研究”一文。通过建立脑缺血-再灌注

大鼠模型考察了不同剂量白杨素给药组神经功能评

分、脑梗死体积、脑含水量的变化，结果显示白杨素具

有减轻缺血-再灌注损伤中神经损伤的作用，同时对

各组脑缺血半暗带进行组织学染色，观察到给药后组

织空泡减少，联系紧密，病变减轻。综上所述，体内药

效实验证实：白杨素通过上调脑缺血-再灌注损伤组

织部位中 NGF和 BDNF蛋白表达，促进神经细胞的再

生，减轻神经损伤症状，发挥治疗神经元损伤的作用。

（2）经典成方十五味木香丸神经保护活性成分验证

针对临床应用广泛的藏药经典名方，我们追踪到

病人入血成分之一，一种倍半萜内酯类化合物--木香

烃内酯（costunolide）。以木香烃内酯为诱导剂，用“分

子靶向筛选+干细胞定向诱导模型”体外检测出其对

BMSCs向神经样细胞分化的诱导作用，用脑缺血-再
灌注损伤大鼠模型体内验证其神经保护药效，详见本

刊“木香烃内酯诱导骨髓间充质干细胞用于脑缺血再

灌注损伤治疗”一文，也与临床疗效和文献报道[20]不谋

而合；

（3）经典名方如意珍宝丸神经保护活性成分验证

我们对中动脉阻断缺血大鼠进行藏药名方灌胃给

药，采用HPLC进行口服给药前后血液成分对比，追踪

到血清中两种含量较大的单体成分鞣花酸（ellagic）和

木犀草素（luteolin），将2种单体化合物加入至E2高通

量筛选模型中，均可上调HEK-293细胞中的E2荧光

素酶表达，显示具神经保护作用；又与BMSCs共培养

后，经诱导后的BMSCs显著性地上调了神经细胞的标

志性基因的转录水平，说明单体鞣花酸和木犀草素可

诱导BMSCs向神经样细胞分化或具有神经保护样作

用。最后，进行体内神经保护药效实验验证，单体鞣花

酸和木犀草素均能显著减少缺血再灌注引起的脑组织

梗死体积（TTC染色），减轻脑水肿率，保持组织结构完

整（H&E染色），显著性的减少损伤部位细胞凋亡，从

而降低神经元损伤，证实了从藏药名方如意珍宝丸中

提取得到的单体鞣花酸、木犀草素能减轻脑缺血损伤

症状，具有神经保护活性[21-23]。

综上所述，运用“分子靶向筛选+干细胞定向诱导

模型”筛选，可对单味中药和复方成药中的微量单体化

合物进行活性筛选，且结果均准确、可靠。

5 结论

我们以质粒初筛配合干细胞体外诱导，建立“分子

靶向筛选+干细胞定向诱导模型”，快速发现中药单味

药和复方中潜在的神经保护或血管修复活性成分，该

微量成分活性筛选方法，简洁、快速，具有较好准确性

和可靠性；由于时间有限，我们仅仅进行了神经保护/
血管保护活性的模型构建，即：以NGF启动子质粒模

型结合BMSCs共培养，检测 5种神经标志基因用于神

经保护活性单体的筛选；和通过VEGF启动子质粒模

型结合BMSCs共培养，检测 3种血管标志基因用于血

管保护活性单体的发现（数据已发表[23]），另外，关于肝

脏、肾脏保护修复其他活性单体筛选模型和验证实验

正在进行。

值得一提的是，神经损伤和血管损伤为脑缺血两

个主要要素，采用我们的“分子靶向筛选+干细胞定向

诱导模型”，配合体内中动脉阻断-再灌注经典模型药

效实验，为寻找新的抗脑缺血候选药物分子提供新思

路和新工具。

6 讨论

传统单体化合物活性筛选方式多以模型细胞的存
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活率作为药物活性的评判标准（如MTT，CCK8），其优

势为通过给药浓度与细胞生存率等直观指标，快速判

断单体化合物活性，但若需明确作用靶点及机制，则必

须进行体内药效实验研究，单体消耗量大、作用靶点难

以明确。

此外，亦有利用亲和色谱法通过单体化合物与作

用靶点的特异性吸附，对与靶点相结合的药物进行洗

脱、鉴定是目前筛选微量活性化合物的热点方案，相对

于传统药物筛选模式具有一定优势，但仅能锁定对作

用靶点具特异性靶向作用的单体化合物，若系因调节

其他生物因子间接起效的单体分子，则会漏筛，而且可

与靶点结合的小分子不一定都是活性成分，可能并不

引起下游生物通路的改变，甚至起到相反抑制作用。

因此，该方法实质上并未完全突破中药微量成分活性

研究瓶颈，其准确性和效率有待提高。

以单基因作为指标进行筛选的模型，多以靶基因

调控序列中特定转录因子或受体的结合位点为靶点，

靶点单一、筛选得到仅针对单结合位点的活性成分。

而基因启动子序列中往往含多个、多种不同调控因子

的结合位点，故本文模型前部分以启动子为筛选序列

（靶点），有望获得影响该基因表达大类成分，扩大了筛

选范围，后利用干细胞可塑性强、可分化成多种类型细

胞的特质，测定干细胞表面表达的特定标志基因，借以

高效、快速判断微量单体化合物活性和可能机制。该

方法相对传统方法具有可筛选范围广、效率高、准确性

高的优势。例如本课题组对来自三个藏药（如意珍宝

丸、二十味沉香丸、二十五味珊瑚丸）的17种小分子化

合物使用NGF-293细胞模型进行筛选。这 17种化合

物覆盖了黄酮类，萜类，苯丙素类、胡萝卜素类等多种

类别。结果显示，其中有3种化合物（分别为1种黄酮

类、2种萜类）对NGF启动子有较为明显的上调作用

（图3）。进一步使用干细胞研究的结果（图4），1和16
两种化合物对bMSC细胞中NGF启动子有较好的上调

作用[24]。这证明了本筛选体系在待测化合物较多的时

候仍然能有保持较高的效率，并可以验证得到有促进

神经相关因子分泌提高的化合物。此外，本课题组针

对VEGF也建立了不同的药物筛选干细胞模型，检测

了木香烃内酯、芒果苷等 4种化合物对VEGF-293细
胞的转录激活作用，以及对 bMSC中CD31、α-SMA等

与血管再生有关的基因转录水平[25]。同时，本研究在

体外建立了基于干细胞技术的药物筛选模型。首次发

现，在中药单一天然小分子诱导下，大鼠骨髓间充质干

细胞可向神经细胞分化，并转录了与神经干细胞、神经

元、少突胶质细胞等分化相关的基因。这不仅为神经

损伤后修复以及再生提供了有利的证据，有助于含量

低的中药化学成分生物活性的发现，也可以通过干细

胞的多能性、选择性，为中药微量成分的临床应用和干

细胞移植提供参考。

面对现今中药药效物质不明确、指标性成分和药

效关联性不强、少数指标成分的含量测定无法控制整

体质量等关键问题，本技术有助于发现更多来自中药

的小分子活性化合物，强化整体控制、多成分控制、特

征专属性控制，为完善中药质量评价模式、提高中药标

准水平、阐释中药药效物质基础，提供了具有原创性和

实用性的研究思路和方法体系。

图3 来自三个藏药的17个小分子

化合物对NGF基因表达的影响

图4 来自三个藏药的两个化合物对bMSC细胞NGF基因转录水平的影响
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Abstract: Objective: To construct a cell model that can be used for drug screening by using stem cells, and initially
establish a new method for finding active ingredients of traditional Chinese medicines. Methods: First, the sequence of
the nerve growth factor (NGF) promoter was cloned, ligated into the plasmid containing the luciferase reporter gene/E2
red fluorescent protein, and the synthetic plasmid was transferred into HEK-293 cells, and the construction was started
based on a preliminary screening of stable cell models. The positive drug was used to verify the accuracy of the cell
model, and the model was used to screen small molecule compounds from Chinese medicine. Then, the obtained
compound was used to induce bone marrow mesenchymal stem cells of the rat, and the transcription level of the relevant
neurotrophic factor was detected to verify the biological activity of the small molecule compound to be tested for nerve
growth. Results: Three compounds from Chinese medicine Fructus Alpiniae Oxyphyllae, chrysin, nootkatone and popidin,
activated the NGF promoter. Cellulose neuronal markers: nerve growth factor (NGF), galactosylceramide (GalC), nestin
(Nestin), neuron-specific enolase (NSE), waveforms after induction of MSCs at different times in MSCs. The transcription
level of the protein (Vimentin) corresponded to different degrees of RNA. However, popoflavin did not clearly promote the
activity of neural cell differentiation. Conclusion: Chrysin and nootkatone can promote the differentiation of stem cells
into neural cells, which is a component of the neuroprotective effect of traditional Chinese medicine.
Keywords: BMSCs, chrysin, nootkatone, NGF, drug screening
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