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慢性肾脏病患者存在氧化应激反应增强，氧化应激加重

了肾脏疾病的发生和发展，同时是引起心血管以及神经系统

等其他脏器发病的重要因素之一

[1]

。 氧化应激是与慢性肾脏

病患者的预后密切相关的因素

[2]

。 观察慢性肾脏病患者体内

的氧化应激水平并予以干预，有利于慢性肾脏病及其并发症

的防治。 中药黄芪是一味重要的补气药物，有多篇文献报道

黄芪或以黄芪为主药的中药具有改善慢性肾衰患者肾功能

的作用。 我们前期的研究也发现

5/6

肾切除模型大鼠体内呈

氧化应激状态，中药黄芪对模型大鼠具有一定的改善肾功能

及抗氧化作用，且呈剂量依赖性

[3-4]

。 为了进一步研究黄芪抗

氧化作用的具体有效成分，我们对黄芪的主要成分———黄芪

多糖进行了深入研究，现报道如下。

1

实验材料

1.1

实验动物

6～8

周龄

Wister

雄性大鼠

30

只，体重

160～

180g

。 由中国科学院上海实验动物中心提供。 所有动物在同

一动物房中饲养，自由进食和饮水，常规环境适应性饲养

3d

后进行实验。

1.2

实验药物 黄芪多糖， 由上海中药现代化研究中心提

供。

1.3

仪器与试剂 相关指标（肾功能、血脂及

SOD

、

MDA

）试

剂盒购自南京建成生物工程研究所。

2

实验方法

2.1

造模与分组 大鼠在鼠笼内适应

3d

后， 将其按体重随

机分成

2

组： 假手术组

10

只和造模组

20

只。 采用经典的

platt

法建立慢性肾衰模型

[5]

。 方法如下：戊巴比妥按

20mg/kg

的剂量麻醉大鼠。 将大鼠左侧肋骨靠背部的皮肤备皮，酒精

棉球消毒，大鼠仰卧，下肢交叉固定于大鼠板上，左肋缘下约

0.5cm

处用手术刀片切一约

1.5cm

的切口， 轻轻挤压可见肾

脏，仔细分离肾周脂肪和肾包膜，上下端各切除

1/3

肾组织，

手术创面滴加凝血酶溶液止血，待创面无明显出血后将残肾

放入腹腔，分层缝合肌肉和皮肤。

1

周后，同样麻醉后打开右

侧肾脏，分离脂肪和肾包膜后结扎右肾，切去右肾，缝合肌肉

和皮肤。

2

次手术共切去双肾的

5/6

。 假手术组大鼠采用同样

步骤：切开左、右侧肋缘靠背部皮肤及肌肉层，轻压出肾脏，

分离肾包膜，不予肾切除。 于右肾切除后

28d

，鼠尾静脉采血

检测

SCr

值。 造模组大鼠死亡

1

只，剩余

19

只模型大鼠根据

所测

SCr

值随机分为肾衰模型组

9

只、 黄芪多糖干预组

10

只。

2.2

给药方法

29

只大鼠均正常饮水和进食，其中黄芪多

糖组予黄芪多糖水溶剂（

1000mg

·

kg

-1

·

d

-1

，

2mL/d

）灌胃

[6]

；其

余

2

组大鼠同时每天予饮用水

2mL

灌胃。 每日

1

次，灌胃时

间为

8

周。

2.3

标本采集和指标检测 灌胃

8

周后戊巴比妥麻醉，行下

腔静脉采血。 取血

3mL

不抗凝，离心后分离以备检测尿素氮

（

BUN

）、肌酐（

SCr

）及血脂；取肾组织用液氮速冻后置于

-80℃

冰箱备用。 肾功能及血脂由上海中医药大学安评中心应用全

自动生化仪检测。 按照试剂盒的说明检测大鼠肾组织超氧化

物歧化酶（

SOD

）活性和丙二醛（

MDA

）含量。

2.4

统计学方法 采用

SPSS16.0

软件统计数据， 实验结果

以（

x±s

）表示，数值比较采用

One-Way ANOVA

，统计学差异

的标准为

P＜0.05

。

3

实验结果

灌胃期间肾衰模型组大鼠死亡

1

只，黄芪多糖干预组死

亡

1

只。

摘 要 目的：观察

5/6

肾切除大鼠经黄芪多糖干预后的肾功能变化，探索其作用机制。 方法：大鼠造模

4

周后根据

血肌酐值随机分为肾衰模型组、假手术组及黄芪多糖干预组。 黄芪多糖干预组予黄芪多糖水溶剂灌胃（

1000mg

·

kg

-1

·

d

-1

），

其余

2

组灌服饮用水。

8

周后检测

3

组大鼠肾功能、血脂及肾组织中

SOD

、

MDA

含量。 结果：与假手术组比较，肾衰模型

组大鼠尿素氮（

BUN

）、肌酐（

SCr

）、总胆固醇（

TC

）、甘油三酯（

TG

）、低密度脂蛋白（

LDL

）、丙二醛（

MDA

）水平明显升高，高

密度脂蛋白（

HDL

）、超氧化物歧化酶（

SOD

）含量明显降低。 与肾衰模型组比较，黄芪多糖干预组大鼠

BUN

、

SCr

、

TC

和

LDL

含量均显著降低，而

HDL

含量明显升高，肾组织中

SOD

活性明显增加，

MDA

含量则明显降低。 结论：黄芪多糖能显

著改善肾衰大鼠的肾功能，其作用机制可能与调节血脂代谢和抗氧化作用相关。

关键词 肾衰大鼠 氧化应激 黄芪多糖 肾功能 血脂
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3.1

各组大鼠干预后肾功能情况 见表

1

。

表

1

各组大鼠干预后

Scr

、

BUN

含量比较（

x±s

）

假手术组

组别

6.65±0.58

BUN

（

mmol/L

）

10 45.34±2.64

动物数（只）

Scr

（

μmol/L

）

肾衰模型组

15.77±5.68

##

8 87.96±11.72

##

黄芪多糖干预组

9 78.36±3.80

*

11.50±1.05

*

注：与肾衰模型组比较，

*P＜0.05

，

**P＜0.01

；与假手术组

比较，

##P＜0.01

。

3.2

各组大鼠干预后血脂情况 见表

2

。

表

2

各组大鼠干预后血脂指标比较（

x±s

）

假手术组

组别

10 1.41±0.17 1.45±0.41

动物数（只）

TC

（

mmol/L

）

HDL

（

mmol/mL

）

1.78±0.53 0.163±0.042

TG

（

mmol/L

）

LDL

（

mmol/L

）

肾衰模型组

8 2.42±0.68

##

0.94±0.13

##

2.64±0.36

##

0.280±0.082

##

黄芪多糖干预组

9 1.76±0.79

*

2.19±0.62 0.202±0.023

*

1.31±0.45

**

注：与肾衰模型组比较，

*P＜0.05

，

**P＜0.01

；与假手术组

比较，

##P＜0.01

。

3.3

各组大鼠干预后肾组织

SOD

与

MDA

含量比较 见表

3

。

表

3

各组大鼠干预后肾组织

SOD

、

MDA

含量比较（

x±s

）

假手术组

组别

0.76±0.18

MDA

（

nmol/mL

）

10 240.25±12.97

动物数（只）

SOD

（

U/mL

）

肾衰模型组

1.40±0.22

##

8 193.18±48.32

##

黄芪多糖干预组

9 207.88±20.17

**

1.16±0.11

*

注： 与肾衰模型组比较，

*P＜0.05

，

**P＜0.01

； 与假手术组比

较，

##P＜0.01

。

4

讨论

黄芪是一味重要的具有益气固表作用的中药。 研究发

现，黄芪富含硒等微量元素，能保护肾小球基底膜的电荷屏

障和机械屏障，使得肾小球基底膜通透性降低，减少尿蛋白，

抑制肾脏肥大，使得白蛋白合成增加，肾脏血流量增加，从而

达到降低尿蛋白的作用

[7-8]

。 我们在前期研究中也发现，黄芪

具有肾保护作用，与其抗氧化作用有关

[4]

。 丁瑞恒等

[9]

用黄芪

干预经晚期糖基化终末产物作用的系膜细胞，发现其能抑制

系膜细胞的增殖，增加系膜细胞膜表面的负电荷，并且对抗

AGEs

诱导凋亡的作用，对系膜细胞有良好的保护作用，也间

接地证明了黄芪具有很好的抗氧化作用。

黄芪多糖为黄芪的有效成分之一， 有临床研究发现：黄

芪多糖具有益气通瘀、补脾肾而助气化的功效，而益气通瘀

药物可以促进血液流动，阻止肾小球增大，改善肾功能，并再

次证实黄芪多糖具有一定的降脂作用， 可明显降低患者的

TC

和

LDL-C

，升高保护性

HDL-C

水平，促进肾脏微循环，从

而保护肾脏

[10]

。吴朝妍等

[6]

实验中发现黄芪多糖可以抑制

NF-

κB

和

TGF-β1

的表达，促进肾组织细胞外基质的降解，从而

延缓肾小球硬化。 所以，黄芪多糖能改善微循环，纠正脂质代

谢紊乱，增加肾脏血供，减少血脂在肾小球和肾间质的沉积

和微血栓的形成，从而改善肾功能，防止肾小球硬化

[11]

。

肾大部切除的大鼠模型是动物实验中经典的慢性肾衰

模型。 本研究中我们观察到：肾衰模型组大鼠

BUN

、

SCr

较假

手术组显著升高，再次体现了该模型的可重复性。 目前普遍

认为，慢性肾脏病时氧化应激反应增强，导致蛋白质、脂质、

碳水化合物及核酸的过氧化等

[12]

。 目前检测氧化应激水平主

要通过检测体内氧化应激产物和还原酶系。 脂质过氧化最终

产生的物质为丙二醛，

SOD

的唯一底物为超氧阴离子， 它是

酶类的清除剂，是抗氧化作用的重要成分。 在生理情况下，人

体内的

Mn

–

SOD

和

Cu-SOD

可迅速地催化超氧阴离子自由

基转化为过氧化氢，促过氧化氢在过氧化氢酶的作用下生产

水和氧分子，完全灭活了氧自由基，阻断其对肾脏组织细胞

的氧化损伤反应。 慢性肾功能不全患者

SOD

明显缺乏，过量

的氧自由基引起肾组织细胞损伤及循环系统等其他组织器

官损伤。 本研究中我们观察到，肾衰模型组大鼠

SOD

活性明

显降低，

MDA

水平显著升高，表明了模型大鼠体内亦呈明显

的氧化应激状态。 与肾衰模型组相比，黄芪多糖干预

8

周后，

血尿素氮和肌酐水平明显下降，肾功能明显改善。 黄芪多糖

干预组大鼠

HDL

水平明显增高，

TC

、

LDL

水平明显降低，肾

组织中的

MDA

浓度显著的下降，

SOD

活性显著上升，表明了

黄芪多糖能够很好地改善大鼠体内的氧化应激状态。

综上所述，黄芪多糖对慢性肾衰大鼠有一定的肾保护作

用，其可能的机制与改善模型大鼠的脂质代谢，发挥其抗氧

化作用有关。 上述实验结果为我们临床上应用黄芪多糖治疗

慢性肾病患者，改善其脂质代谢紊乱，延缓其肾衰进程提供

了实验依据。
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