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黄连多糖通过抑制氧化应激和炎症反应减轻
糖尿病大鼠肾损伤的实验研究
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　 　 【摘要】 　 目的　 研究黄连多糖对糖尿病大鼠肾损伤的保护作用及潜在机制ꎮ 方法 　 采用腹腔一次性注射

ＳＴＺ(６０ ｍｇ / ｋｇ)建立糖尿病大鼠模型ꎬ将建模成功的 ＳＤ 大鼠随机分为模型组、ｄ 黄连多糖高(３００ ｍｇ / ｋｇ / ｄ)、低
(１００ ｍｇ / ｋｇ / ｄ)剂量组及氯沙坦钾组(３０ ｍｇ / ｋｇ / ｄ)ꎬ每组 １０ 只ꎻ另选取 ＳＤ 大鼠 １０ 只作为正常组ꎮ 灌胃给药ꎬ１ 次 /
ｄꎻ８ 周后ꎬ检测黄连多糖对糖尿病大鼠体质量、肾质量体质量比、ＢＵＮ、Ｓｃｒ、２４ ｈ 尿蛋白、肾组织病理形态、ＳＯＤ、
ＣＡＴ、ＧＳＨ￣Ｐｘ、ＭＤＡ、ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 及 ＴＮＦ￣α 表达的影响ꎮ 结果　 与模型组比较ꎬ黄连多糖组大鼠体质量显著增加ꎬ
而肾质量体质量比明显减小ꎻ同时ꎬ黄连多糖组大鼠 ＢＵＮ、Ｓｃｒ 水平及 ２４ ｈ 尿蛋白显著降低ꎬ且肾组织病理形态明

显减轻ꎻ黄连多糖还可以提高肾组织 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性ꎬ降低肾组织 ＭＤＡ 含量及血清 ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α
含量ꎮ 结论　 黄连多糖具有减轻糖尿病大鼠肾损伤的作用ꎬ该作用与抑制氧化应激及炎症反应有关ꎮ

【关键词】 　 黄连多糖ꎻ糖尿病ꎻ氧化应激ꎻ炎症反应ꎻ肾损伤ꎻ大鼠
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【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　 Ｃｏｐｔｉｓ ｃｈｉｎｅｎｓｉｓ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅꎻ ｄｉａｂｅｔｅｓꎻ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓꎻ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅａｃｔｉｏｎꎻ ｒｅｎａｌ ｉｎｊｕｒｙꎻ ｒａｔ

　 　 黄连是传统中药材之一ꎬ为毛茛科植物ꎬ具有

抗糖尿病、抗癌及抗炎等多种药理作用ꎬ应用广

泛[１－２]ꎮ 研究发现ꎬ以黄连为主要成分的黄连解毒

汤可以通过调控血糖ꎬ下调 ｃａｓｐａｓｅ￣３、 ｐ３８ＭＡＰＫ、
ＴＧＦ￣β１ 的表达及降低氧化应激的水平ꎬ发挥保护

ＤＮ 大鼠损伤作用[３]ꎮ 此外ꎬ黄连中的活性成分黄

连素也可以通过改善胰岛素抵抗、抑制氧化应激反

应、降低糖基化终末产物的含量等机制ꎬ改善早期

ＤＮ 患者血管内皮功能ꎬ从而发挥对肾的保护作

用[４]ꎮ 本课题组的前期工作也证实ꎬ黄连中的水溶

性成分黄连多糖(ＣＣＰＷ)具有较好的抗糖尿病和改

善胰岛素抵抗作用[５－６]ꎮ 鉴于以上原因ꎬ并充分考

虑氧化应激及炎症反应在糖尿病肾病进展中的重

要作用ꎬ本研究以链脲佐菌素( ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎꎬＳＴＺ)
诱导的糖尿病模型大鼠为研究对象ꎬ在明确黄连多

糖具有减轻肾损伤作用的基础上ꎬ探讨其对氧化应

激和炎症反应的影响ꎬ初步阐明作用机制ꎬ从而为

黄连多糖的临床应用奠定基础ꎮ

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

ＳＤ 大鼠 １００ 只ꎬ雄性、清洁级ꎬ８ 周龄ꎬ体质量

(２００ ± ２０) ｇꎬ购自吉林大学实验动物中心[ＳＣＸＫ
(吉) ２０１６－０００１]ꎬＳＤ 大鼠饲养于长春中医药大学

净月校区动物房内[ＳＹＸＫ (吉) ２０１８－００１４]ꎬ饲养

于光照 １２ ｈ / １２ ｈ 明暗交替、温度(２４ ± ２)℃、相对

湿度 ７０％条件下ꎮ 本研究经长春中医药大学动物

实验伦理委员会批准(审批号:２０１７０１１)ꎬ实验期间

按照 ３Ｒ 原则给予实验动物人道关怀ꎮ
１􀆰 ２　 主要试剂与仪器

黄连多糖由本实验室自制[７]ꎻＳＴＺ(纯度>９８％ꎬ
批号 ０２１００５５７０１ꎬ规格 １ ｇ) 和氯沙坦钾片 (批号

１８０６２４ꎬ规格 １００ ｍｇ)分别购于美国 Ｓｉｇｍａ 公司和默

沙东 公 司ꎻ ＳＯＤ ( 批 号 ２０１８０１０８ )、 ＣＡＴ ( 批 号

２０１７０４１８)、ＧＳＨ￣Ｐｘ (批号 ２０１７１２１９)、ＭＤＡ (批号

２０１７０５３１)、 ＩＬ￣６ (批号 ２０１８０３２５)、 ｈｓ￣ＣＲＰ (批号

２０１７１１０８)和 ＴＮＦ￣α(批号 ２０１７１０２２)检测试剂盒由

南京建成生物技术有限公司提供ꎮ ＱＵＩＮＴＩＸ２２４￣
１ＣＮ 电子天平(德国赛多利斯公司)ꎬＢ２００ Ｖ 全自

动生化分析仪(南京英诺华公司)ꎬＸＩ５３００ 荧光倒置

显微镜(日本 Ｏｌｙｍｐｕｓ 公司)ꎬ７５４ 紫外可见分光光

度计(上海菁华公司)ꎬＭｕｌｔｉｓｋａｎ ＦＣ 酶标仪(美国赛

默飞世尔公司)ꎮ
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 糖尿病模型建立、分组及给药

ＳＤ 大鼠适应环境 １ 周后ꎬ糖尿病大鼠模型采用

腹腔注射 ＳＴＺ(６０ ｍｇ / ｋｇ)法建立ꎮ 将建模成功的大

鼠(血糖≥１６􀆰 ７ ｍｍｏｌ / Ｌ)按体质量随机分为模型

组、ｄ 黄连多糖高(３００ ｍｇ / ｋｇ / ｄ)、低(１００ ｍｇ / ｋｇ / ｄ)
剂量组及氯沙坦钾组(３０ ｍｇ / ｋｇ / ｄ)ꎬ每组 １０ 只ꎻ另
随机选取 ＳＤ 大鼠 １０ 只作为正常组ꎮ 糖尿病模型

建立成功的第 ２ ｄ 灌胃给药ꎬ１ 次 / ｄꎻ而模型组大鼠

和正常组大鼠用等体积的生理盐水灌胃ꎬ给药持续

８ 周ꎮ 给药期间记录体质量变化情况ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ２　 血清 Ｓｃｒ、ＢＵＮ 含量测定及 ２４ ｈ 尿蛋白定量

给药结束后ꎬ腹主动脉取血ꎬ离心分离血清ꎬ低
温保存备用ꎻ一部分血清采用全自动生化分析仪检

测 Ｓｃｒ 和 ＢＵＮ 水平ꎬ剩余血清用于测定 ＩＬ￣６、 ｈｓ￣
ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 含量ꎮ 代谢笼收集大鼠 ２４ ｈ 尿液ꎬ
尿蛋白定量采用考马斯亮蓝 Ｇ￣２５０ 法测定ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ３　 肾组织病理观察

主动脉取血完成后ꎬ颈椎脱臼法处死大鼠ꎬ无
菌分离肾组织ꎻ精确称重并记录ꎻ一部分肾组织用

于 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性及 ＭＤＡ 含量等抗氧化指

８３ 中国比较医学杂志 ２０１９ 年 ３ 月第 ２９ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄꎬ Ｍａｒｃｈ ２０１９ꎬＶｏｌ. ２９ꎬＮｏ. ３



标的测定ꎬ另一部分肾组织采用 ＨＥ 染色法观察黄

连多糖对肾组织病理改变的影响ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ４　 肾组织 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性及 ＭＤＡ 含

量检测

取“１􀆰 ３􀆰 ３”中剩余肾组织ꎬ放在冰上ꎬ加入预冷

至 ０℃的生理盐水ꎬ比例为 １ ∶１０ꎻ充分研磨ꎬ离心ꎬ取
上清液ꎬ制备 １０％肾组织匀浆液ꎻ采用分光光度法ꎬ
按照 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性及 ＭＤＡ 含量检测试剂

盒说明书的操作步骤进行检测ꎮ
１..３􀆰 ５　 血清 ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 含量检测　

取“１􀆰 ３􀆰 ２”中剩余血清ꎬ采用 ＥＬＩＳＡ 法ꎬ按照

ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 含量检测试剂盒说明书的操

作步骤进行检测ꎮ
１􀆰 ４　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ １５􀆰 ０ 统计软件进行处理ꎬ所得数据

以平均数±标准差( 􀭰ｘ± ｓ)表示ꎬ组间比较采用 Ｏｎｅ￣
ｗａｙ ＡＮＯＶＡ 法分析ꎬ当 Ｐ<０􀆰 ０５ 时ꎬ表明差异有统计

学意义ꎮ

２　 结果

２􀆰 １　 黄连多糖对各组大鼠体质量与肾质量体质量

比的影响

与正常组比较ꎬ从第 ２ 周开始ꎬ模型组大鼠体质

量显著降低(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎬ这种趋势一直持续到给药结

束ꎻ而肾质量体质量比显著增加(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 与模型

组比较ꎬ氯沙坦钾组及黄连多糖高剂量组、低剂量

组大鼠体质量均有不同程度的增加ꎬ从第 ６ 周开始ꎬ
差异有统计学意义(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎻ而肾质量体质量比显

著下降(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 见表 １ꎮ

２􀆰 ２　 黄连多糖对各组大鼠血清 Ｓｃｒ、ＢＵＮ 含量及

２４ ｈ 尿蛋白定量的影响

模型组大鼠血清 ＢＵＮ、Ｓｃｒ 含量及 ２４ ｈ 尿蛋白

定量均明显升高ꎬ与正常组相比ꎬ差异有统计学意

义(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎻ氯沙坦钾组及黄连多糖高剂量组、低
剂量组大鼠血清 ＢＵＮ、Ｓｃｒ 含量及 ２４ ｈ 尿蛋白定量

均明显降低ꎬ与模型组相比ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<
０􀆰 ０５)ꎻ与氯沙坦钾组比较ꎬ黄连多糖高剂量组、低
剂量组大鼠血清 ＢＵＮ、Ｓｃｒ 含量及 ２４ ｈ 尿蛋白定量

均明显增加ꎬ差异有统计学意义 ( Ｐ < ０􀆰 ０５)ꎮ 见

表 ２ꎮ
２􀆰 ３　 黄连多糖对各组大鼠肾组织病理的影响　

正常组大鼠肾未见明显病理变化ꎬ组织结构清

晰ꎻ模型组大鼠系膜细胞及系膜基质增生明显ꎬ肾
小球硬化ꎬ肾小管上皮细胞出现空泡变性ꎻ氯沙坦

钾组及黄连多糖高剂量组、低剂量组大鼠肾组织病

理改变较模型组减轻ꎮ 结果见图 １ꎮ
２􀆰 ４　 黄连多糖对各组大鼠肾组织 ＳＯＤ、ＣＡＴ 及

ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性及 ＭＤＡ 含量的影响

模型组大鼠肾组织 ＳＯＤ、ＣＡＴ 及 ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性

显著降低ꎬ而 ＭＤＡ 含量则明显升高ꎬ与正常组比

较ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎻ氯沙坦钾组及黄

连多糖高剂量组、低剂量组大鼠肾组织 ＳＯＤ、ＣＡＴ
及 ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性显著升高ꎬ而 ＭＤＡ 含量则明显降

低ꎬ与模型组比较ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎻ与
氯沙坦钾组比较ꎬ黄连多糖高剂量组、低剂量组大

鼠肾组织 ＳＯＤ 及低剂量组 ＣＡＴ、ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性显著

降低ꎬ而高剂量组、低剂量组 ＭＤＡ 含量则明显升

高ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 见表 ３ꎮ
表 １　 黄连多糖对各组大鼠体质量与肾质量体质量比的影响(􀭰ｘ±ｓꎬｎ＝ １０)

Ｔａｂｌｅ １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＣＣＰＷ ｏｎ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ｋｉｄｎｅｙ￣ｔｏ￣ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ｒａｔｉｏ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ

２ 周 (ｇ)
２ ｗｅｅｋｓ

４ 周 (ｇ)
４ ｗｅｅｋｓ

６ 周 (ｇ)
６ ｗｅｅｋｓ

８ 周 (ｇ)
８ ｗｅｅｋｓ

第 ８ 周肾质量 / 体质量 (‰)
Ｋｉｄｎｅｙ ｗｅｉｇｈｔ /

ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ｒａｔｉｏ ａｔ ８ｗｅｅｋｓ

正常组
Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ ２２８􀆰 ６７±２４􀆰 ２０ ２５７􀆰 ２７±３１􀆰 ２１ ３０２􀆰 ２８±３４􀆰 ８６ ３６５􀆰 ８２±３８􀆰 １４ ２􀆰 ７８±０􀆰 ３７

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １９０􀆰 １１±２５􀆰 ４５∗ １８６􀆰 ６５±２７􀆰 ９３∗ １８３􀆰 ６５±２２􀆰 １０∗ １７６􀆰 ９２±１９􀆰 ０５∗ ７􀆰 ２２±１􀆰 ４６∗

氯沙坦钾组
Ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐ １９５􀆰 ７５±２６􀆰 ４０ ２１４􀆰 ２５±２０􀆰 ５２ ２３７􀆰 ０９±２６􀆰 １８＃ ２５６􀆰 ６３±３４􀆰 ２８＃ ４􀆰 ０３±０􀆰 ５８＃

黄连多糖高剂量组
Ｈｉｇｈ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ １９７􀆰 ５５±２０􀆰 ９８ ２０９􀆰 ９４±２１􀆰 ６１ ２２４􀆰 ４３±３０􀆰 １３＃ ２４０􀆰 ４０±３１􀆰 ８３＃ ４􀆰 ８５±０􀆰 ６２＃＆

黄连多糖低剂量组
Ｌｏｗ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ １９０􀆰 ３１±２３􀆰 ３２ １９８􀆰 ９２±２４􀆰 ６８ ２０６􀆰 ３０±２５􀆰 ０５＃ ２２３􀆰 ０７±２５􀆰 １９＃＆ ５􀆰 ６２±０􀆰 ５１＃＆

注:与正常组比较ꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与模型组比较ꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与氯沙坦钾组比较ꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５ꎮ
Ｎｏｔｅ. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５.
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表 ２　 黄连多糖对各组大鼠血清 Ｓｃｒ、ＢＵＮ 含量及 ２４ ｈ 尿蛋白定量的影响(􀭰ｘ±ｓꎬｎ＝ １０)
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＣＣＰＷ ｏｎ ｓｅｒｕｍ ＳＣｒ ａｎｄ ＢＵＮ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ２４￣ｈｏｕｒ ｕｒｉｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ

血肌酐 (μｍｏｌ / Ｌ)
Ｓｃｒ

尿素氮 (ｍｍｏｌ / Ｌ)
ＢＵＮ

２４ ｈ 尿蛋白定量 (ｍｇ)
２４￣ｈｏｕｒ ｕｒｉｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ

正常组
Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ ５０􀆰 ４５±６􀆰 ０８ ６􀆰 ２３±０􀆰 ６３ ３􀆰 ２４±０􀆰 ４７

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ８３􀆰 ０６±１０􀆰 ２９∗ １３􀆰 ４２±１􀆰 ５２∗ ９１􀆰 ７０±１０􀆰 ４２∗

氯沙坦钾组
Ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐ ５７􀆰 ６４±６􀆰 ８２＃ ６􀆰 ５７±０􀆰 ６９＃ ６６􀆰 ６９±７􀆰 １２＃

黄连多糖高剂量组
Ｈｉｇｈ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ ６３􀆰 ３８±７􀆰 ６７＃＆ ７􀆰 ６６±０􀆰 ８３＃＆ ７５􀆰 ８５±９􀆰 ６１＃＆

黄连多糖低剂量组
Ｌｏｗ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ ６８􀆰 ７１±８􀆰 １５＃＆ ７􀆰 ９８±０􀆰 ９８＃＆ ８０􀆰 １３±８􀆰 １５＃＆

注:与正常组比较ꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与模型组比较ꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与氯沙坦钾组比较ꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５ꎮ
Ｎｏｔｅ. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５.

表 ３　 黄连多糖对各组大鼠肾组织 ＳＯＤ、ＣＡＴ 及 ＧＳＨ￣Ｐｘ 活性及 ＭＤＡ 含量的影响(􀭰ｘ±ｓꎬｎ＝ １０)
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＣＣＰＷ ｏｎ ＳＯＤꎬ ＣＡＴ ａｎｄ ＧＳＨ￣Ｐｘ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ＭＤＡ ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｎａｌ

ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ
分组
Ｇｒｏｕｐｓ

超氧化物歧化酶(Ｕ / ｍｇ ｐｒｏ)
ＳＯＤ

过氧化氢酶(Ｕ / ｍｇ ｐｒｏ)
ＣＡＴ

谷胱甘肽过氧化物酶(Ｕ / ｍｇ ｐｒｏ)
ＧＳＨ￣Ｐｘ

丙二醛(ｎｍｏｌ / ｍｇ ｐｒｏ)
ＭＤＡ

正常组
Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ ２２１􀆰 ３８±２３􀆰 ７６ ４５􀆰 ３８±６􀆰 ７５ ２６６􀆰 ９４±４１􀆰 ２１ ２１􀆰 １０±４􀆰 １１

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １２７􀆰 １９±１９􀆰 ７９∗ ２７􀆰 ７３±４􀆰 １３∗ １９５􀆰 ８１±２５􀆰 ６４∗ ３２􀆰 ９４±６􀆰 ６１∗

氯沙坦钾组
Ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐ ２１８􀆰 ３３±２０􀆰 ５１＃ ４０􀆰 ８４±６􀆰 ３９＃ ２３７􀆰 ５７±３２􀆰 ０５＃ ２２􀆰 ２８±３􀆰 ８１＃

黄连多糖高剂量组
Ｈｉｇｈ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ １８６􀆰 ６０±２１􀆰 ８２＃＆ ３７􀆰 ５１±４􀆰 ３０＃ ２２１􀆰 ７１±２５􀆰 ９７＃ ２５􀆰 ３５±４􀆰 ４３＃＆

黄连多糖低剂量组
Ｌｏｗ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ １６４􀆰 ６４±２４􀆰 ９２＃＆ ３３􀆰 ８７±５􀆰 ０７＃＆ ２１５􀆰 ７９±２８􀆰 ５９＃＆ ２９􀆰 １８±３􀆰 ２４＃＆

注:与正常组比较ꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与模型组比较ꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与氯沙坦钾组比较ꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５ꎮ
Ｎｏｔｅ. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５.

注:ａ: 正常组ꎻ ｂ: 模型组ꎻ ｃ: 氯沙坦钾组ꎻ ｄ: 黄连多糖高剂

量组ꎻ ｅ: 黄连多糖低剂量组ꎮ

图 １　 黄连多糖对各组大鼠肾组织病理的影响(× ２００)
Ｎｏｔｅ. ａ: ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐꎻ ｂ: ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎻ ｃ: ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐꎻ ｄ:
ｈｉｇｈ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐꎻ ｅ: ｌｏｗ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ.

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＣＣＰＷ ｏｎ ｒｅｎａｌ ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ
ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

２􀆰 ５　 黄连多糖对各组大鼠血清 ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和

ＴＮＦ￣α含量的影响

模型组大鼠血清 ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 含量明

显升高ꎬ与正常组比较ꎬ差异有统计学意义 ( Ｐ <

０􀆰 ０５)ꎻ氯沙坦钾组及黄连多糖高剂量组、低剂量组

大鼠血清 ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 含量明显降低ꎬ与
模型组比较ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎻ与氯沙

坦钾组比较ꎬ黄连多糖高剂量组、低剂量组大鼠血

清 ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 含量均呈不同程度的升

高ꎬ其中黄连多糖低剂量大鼠血清 ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α
含量升高明显ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 见

表 ４ꎮ

３　 讨论

糖尿病引起的肾损伤是糖尿病主要的并发症

之一ꎬ危害巨大[８－９]ꎮ 研究表明ꎬ在长期高血糖状态

下ꎬ多元醇等氧化活性产物、蛋白质糖基化、自氧化

葡萄糖等水平均明显升高ꎬ氧化应激与糖尿病引起

的肾损伤密切相关[１０－１１]ꎮ ＳＯＤ、 ＣＡＴ、 ＧＳＨ￣Ｐｘ 和

ＭＤＡ 是评价机体氧化应激水平的主要指标ꎬＳＯＤ 能

清除 Ｏ２￣保护细胞免受氧化损伤ꎬ是生物体内清除

０４ 中国比较医学杂志 ２０１９ 年 ３ 月第 ２９ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄꎬ Ｍａｒｃｈ ２０１９ꎬＶｏｌ. ２９ꎬＮｏ. ３



　 　 　 表 ４　 黄连多糖对各组大鼠血清 ＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 含量的影响(􀭰ｘ±ｓꎬｎ＝ １０)
Ｔａｂｌｅ ４　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＣＣＰＷ ｏｎ ＩＬ￣６ꎬ ｈｓ￣ＣＲＰ ａｎｄ ＴＮＦ￣α ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

分组
Ｇｒｏｕｐｓ

白细胞介素￣６
ＩＬ￣６ (ｎｇ / Ｌ)

超敏 Ｃ 反应蛋白
ｈｓ￣ＣＲＰ (ｍｇ / Ｌ)

肿瘤坏死因子￣α
ＴＮＦ￣α (ｎｇ / Ｌ)

正常组
Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ １３􀆰 ３２±１􀆰 ６５ ２􀆰 ３１±０􀆰 ３１ １０􀆰 ７２±１􀆰 ４１

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １８􀆰 ８５±２􀆰 ２０∗ ３􀆰 ８４±０􀆰 ５２∗ １５􀆰 １８±２􀆰 ０６∗

氯沙坦钾组
Ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐ １４􀆰 ２４±１􀆰 ７４＃ ２􀆰 ９７±０􀆰 ４３＃ １１􀆰 ８１±１􀆰 ３２＃

黄连多糖高剂量组
Ｈｉｇｈ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ １４􀆰 ６９±１􀆰 ８８＃ ３􀆰 ０２±０􀆰 ４５＃ １２􀆰 ４２±１􀆰 ５７＃

黄连多糖低剂量组
Ｌｏｗ￣ｄｏｓｅ ＣＣＰＷ ｇｒｏｕｐ １５􀆰 ３７±１􀆰 １３＃ ３􀆰 ３３±０􀆰 ３５＃＆ １３􀆰 ６９±１􀆰 ２８＃＆

注:与正常组比较ꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与模型组比较ꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ与氯沙坦钾组比较ꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５ꎮ
Ｎｏｔｅ. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎬ＃Ｐ<０􀆰 ０５. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌｏｓａｒｔａｎ ｇｒｏｕｐꎬ＆Ｐ<０􀆰 ０５.

自由基中最为重要的抗氧化酶[１２]ꎮ ＣＡＴ 广泛分布

于各类组织中ꎬ可以迅速清除细胞的毒性代谢产

物ꎬ从而对机体起到保护作用[１３]ꎮ ＧＳＨ￣Ｐｘ 具有维

持细胞结构和功能完整性的作用ꎬ其主要通过促进

过氧化氢的分解、降低过氧化氢水平而实现[１４]ꎮ
ＭＤＡ 含量可以反应机体内脂质过氧化的程度ꎬ是评

价脂质过氧化产物含量的指标ꎮ 因此ꎬ降低氧化应

激水平ꎬ将有助于减轻糖尿病引起的肾损伤ꎻ研究

证实ꎬ当归补血汤可以通过降低糖尿病大鼠的氧化

应激水平ꎬ进而起到抗糖尿病肾病作用[１５]ꎮ
　 　 除氧化应激外ꎬ炎症反应在糖尿病引起的肾损

伤过程中的作用也逐渐得到了人们的关注ꎻ研究表

明ꎬ在糖尿病患者血清中ꎬＩＬ￣６、ｈｓ￣ＣＲＰ 和 ＴＮＦ￣α 等

炎症因子的含量均明显升高[１６]ꎮ ＩＬ￣６ 可以通过体

液免疫和细胞免疫功能介导宿主防御、组织损伤修

复和炎症反应等多种生物学过程ꎬ由活化单核细

胞、血管内皮细胞及成纤维细胞等合成ꎬ具有多种

生物学效应ꎻ此外ꎬＩＬ￣６ 也是联系全身免疫反应和局

部血管损伤的主要炎症因子ꎬ在合成 ｈｓ￣ＣＲＰ 和急

性期反应过程中也发挥重要作用[１７]ꎮ 在高血糖水

平下ꎬＩＬ￣６ 一方面可以引起 Ｔ、Ｂ 细胞异常增殖和过

度活化ꎬ从而促进肾系膜增殖ꎻ另一方面ꎬＩＬ￣６ 也可

以促进合成 ｈｓ￣ＣＲＰꎬｈｓ￣ＣＲＰ 含量增加可以促进单

核细胞对内皮细胞的黏附作用ꎬ最终加剧其它炎症

介质的血管损伤作用[１８]ꎮ ＴＮＦ￣α 由巨噬细胞产生ꎬ
是主要的炎症因子ꎬ可通过自分泌效应作用于其它

巨噬细胞ꎬ活化的巨噬细胞进而释放多种促炎介

质ꎬ最终使炎症疾病持续进展[１９]ꎮ 因此ꎬ降低炎症

反应水平ꎬ有助于减轻糖尿病引起的肾损伤ꎻ研究

证实ꎬ芪葵颗粒可以通过降低糖尿病大鼠的炎症反

应水平ꎬ进而起到抗糖尿病肾病作用[２０]ꎮ

本研究以我国传统中药黄连中的有效成分黄

连多糖为研究对象ꎬ探讨其对糖尿病大鼠肾损伤是

否具有保护作用ꎮ 氯沙坦钾为血管紧张肽Ⅱ受体

拮抗剂ꎬ对长期高血糖引起的肾损伤具有较好的保

护作用ꎻ同时ꎬ相关研究证实ꎬ氯沙坦钾具有抗氧化

及抗炎作用ꎬ因此选择氯沙坦钾作为阳性对照药

物[２１]ꎮ 本研究发现ꎬ高、低剂量的黄连多糖均对糖

尿病大鼠的肾损伤均具有保护作用ꎬ且可以抑制氧

化应激及炎症反应ꎮ 虽然黄连多糖高剂量组对模

型大鼠肾损伤的保护作用、抑制氧化应激及炎症反

应能力均优于低剂量组ꎬ但差异并无统计学意义ꎮ
综上所述ꎬ本研究的相关结果表明ꎬ黄连多糖

具有减轻糖尿病大鼠肾损伤的作用ꎬ该作用与抑制

氧化应激及炎症反应有关ꎬ但具体的作用机制还有

待于深入研究ꎮ
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