
3  讨论

�ƒ2ϑ�是一组结构相关的蛋白质家族 o是一种介导细胞

内信号转导的重要转录因子 o³xs和 ³yx是 �ƒ2ϑ�活性形式

的主要成分 o其中以 ³yx的活性最强 ∀一般情况下 �ƒ2ϑ�与

抑制分子 �ϑ�结合以非活性的形式存在于胞浆中 o当受到外

界有关因素刺激时 o�ƒ2ϑ�与 �ϑ�解离 o从胞浆转移到胞核

中 o参与基因转录调控 ≈x  ∀研究表明活化的 �ƒ2ϑ� ³yx可促

进肾小管上皮细胞 Α2平滑肌肌动蛋 kΑ2¶°²²·« °∏¶¦̄¨¤¦·¬±o

Α2≥� �l的表达 o从而调节肾小管上皮细胞转分化 o同时也可

促进转化生长因子 Βt k·µ¤±¶©²µ°¬±ª ªµ²º·« ©¤¦·²µ2Βt o ×�ƒ2

Βt l!细胞间黏附分子 2t k¬±·̈µ¦̈¯̄∏̄¤µ¤§«̈ ¶¬²± °²̄ ¦̈∏̄ 2̈to

�≤�� 2tl!血管内皮细胞黏附分子 2t k√¤¶¦∏̄¤µ¦̈¯̄ ¤§«̈ ¶¬²±

°²̄ ¦̈∏̄ 2̈to∂ ≤�� 2tl!单核细胞趋化蛋白 2tk°²±²¦¼·̈ ¦«̈ °²2

·¤¦·¬¦³µ²·̈¬±2to� ≤°2tl等的表达 o从而导致了肾小管间质纤

维化的发生 ≈y  ∀本实验结果提示在假手术组中 �ƒ2ϑ� ³yx

可在肾小球系膜细胞和皮质远端肾小管上皮细胞中微弱表

达 o主要位于胞浆之中 o而在 ���模型组大鼠中 o�ƒ2ϑ�的

表达量较假手术组明显增高 o且随着梗阻时间延长 o有明显

增加趋势 o同时 �ƒ2ϑ� ³yx肾小管上皮细胞胞核中表达尤为

明显 o即发生了明显的核内转移 o�ƒ2ϑ� ³yx明显被活化 ∀由

此可见 ���大鼠肾间质内 �ƒ2ϑ� ³yx的高表达及活化是肾

小管间质纤维化发生的重要原因之一 ∀

对肾小管间质纤维化的防治目前仍缺乏有效措施 o开发

抗肾小管间质纤维化治疗途径具有十分重要意义 ∀他汀类

降脂药是细胞内胆固醇合成限速酶即 v2羟基 v2甲基戊二酰

辅酶 �还原酶抑制剂 kv2«¼§µ²¬¼2v2° ·̈«¼̄ ª̄∏·¤µ¼̄ ≤²2̈ ±½¼°¨�

� §̈∏¦·¤¶̈ �±«¬¥¬·²µo � � �2≤²�lo文献报告其对具有非降脂的

肾脏保护作用 ≈z 
o我们前期实验表明阿托伐他汀通过抑制

���大鼠肾小管间质中胶原 ´ k¦²̄ ¤̄ª̈ ±´ o≤²̄ ´ l!胶原 ·

k¦²̄ ¤̄ª̈ ±· o≤²̄ · l!纤维连接蛋白 k©¬¥µ²± ¦̈·¬±oƒ�l等 ∞≤�

的沉积 o抑制 ×�ƒΒt和金属蛋白酶组织抑制因子 2tk·¬¶¶∏̈ ¬±2

«¬¥¬·²µ²©° ·̈¤̄ ²̄³µ²·̈¬±¤¶̈2to×�� °2tl的表达从而有效抑制肾

小管间质纤维化的进展 ≈{ 
o但阿托伐他汀抗肾小管间质纤维

化的具体机制并不完全清楚 ∀本实验结果显示阿乐组肾小

管间质中 �ƒ2ϑ� ³yx的表达虽较假手术组明显增加 o但均较

同期模型组有不同程度的减少 o提示阿托伐他汀可下调 ���

大鼠肾小管间质中 �ƒ2ϑ� ³yx的表达 ∀同时本研究观察到

模型组胞核较胞浆 �ƒ2ϑ� ³yx表达量多 o而阿乐组核 !浆表

达量差别不大 o提示阿托伐他汀抑制了 �ƒ2ϑ� ³yx的活化 ∀

综上所述 o阿托伐他汀可下调 �ƒ2ϑ�的表达与活化 o其

改善肾小管间质纤维化作用可能与此有关 ∀
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摘要 }目的  探讨中草药白花蛇舌草 k�⁄• l醇提取物在体外对人白血病细胞株的增殖抑制和凋亡作用 ∀方法  以白血病

�|vz细胞为研究对象 o以不同浓度和不同时间 �⁄• 醇提取物为干预因素 o用 � ××法检测 �⁄• 醇提取物对 �|vz细胞的抑

制作用 ~用细胞形态学 !流式细胞术 !⁄��电泳观察细胞凋亡情况 ∀结果  �|vz细胞经 �⁄• 醇提取物作用后 o呈时间和剂量

依懒性 ∀光镜观察可见细胞膜完整 !核碎裂 !凋亡小体等形态学特征 o⁄��电泳呈现典型的梯形条带 o流式细胞仪分析表明
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sqxotouo w °ªr°�的 �⁄• 醇提取物使 �|vz细胞发生凋亡率分别为 wqt{h oxyq|yh o{uqwvh oxyqwth ∀结论  �⁄• 醇提

取物抗肿瘤效应强 o同时抑制 �|vz细胞的增殖及诱导细胞凋亡 ∀
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ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: ·̈«¤±²̄ ¬̈·µ¤¦·²©Ολδενλανδια διφφυσα~ �|vz ¦̈ ¯̄¶~ ¤³²³·²¶¬¶

  白花蛇舌草 kΗεδψοτισ διφφυσα • ¬̄̄§o�⁄• l是一种茜草科

耳草属植物 o具有清热解毒 o活血化瘀 o利水渗湿 o消肿止痛

之功效 o常用于热症 o肠胃痛 o肿瘤 o泌尿系疾病 o虫蛇咬伤等

疾病 ≈t  ∀最近研究表明 �⁄• 提取物对多种肿瘤细胞具有

明显增殖抑制作用 ≈u2v  ∀为明确 �⁄• 治疗白血病的作用机

制 o以白血病 �|vz细胞株为对象进行研究 ∀

1  材料和方法

1q1  材料

�⁄• 醇提取物由浙江大学制药工程研究所提供 o其制

备过程为先将 �⁄• 粉煎煮浓缩后 o再用乙醇提取而得 o用生

理盐水调至工作母液浓度 tss °ªr°�o p usε 保存 o临用前

用 � °� �tyws调至所需浓度 ∀ �|vz细胞株由浙江大学医学

院肿瘤研究所提供 o培养于含 tsh小牛血清 k杭州四季青生

物制品公司生产 l的 � °� �tyws培养基 k�¬¥¦²公司产品 l中 o

在 vzε oxh的 ≤�u
培养箱中常规培养 o每 u ∗ w §传代一次 o

取对数生长期细胞进行实验 ∀

1q2  方法

1q2q1  细胞活力测定 k� ××法 l  将 �|vz细胞调整浓度至

t ≅ ts
x
r°�o接种于 |y孔板 o每孔总量 tssΛ�o以倍比稀释法

分别加入 sqx ∗ { °ªr°��⁄• 醇提取物 tssΛ�o每一药物浓

度设 v个复孔 ∀空白对照组用等体积的生理盐水替代药物 o

分别培养 uwow{ozu «∀ � ××法观察白花蛇舌草提取物对

�|vz细胞的抑制率 o用酶标仪 xzs ±°处测吸光度 kΑl值 o计

算 �≤xs
值 ∀

1q2q2  光学显微镜下细胞形态学观察  各组细胞常规

• µ¬ª«·2�¬̈°¶¤染色 o油镜下观察细胞形态并摄片 ∀

1q2q3  流式细胞仪 kƒ≤� l检测细胞 ⁄��含量  各组细胞

经 zsh的预冷乙醇固定 o� ��酶处理 o碘化丙碇染色后 o流

式细胞仪 k� ¦̈·²± ⁄¬¦®¬±¶²±公司产品 l检测 o计数 t ≅ ts
w个

细胞 o� ∏̄·¬¦¼¦̄ üqx⁄��分析软件分析数据 ∀

1q2q4  细胞 ⁄��提取及电泳  各组细胞加入 ⁄��提取液

k细胞 ⁄��的提取采用购自上海申能博采生物科技有限公

司的 � ±̈²°¬¦⁄�� � ¬±¬³µ̈³�¬·∂ qu试剂盒提取 o酚 r氯仿法

抽提 o获取沉淀 ⁄��o于 us ªr�琼脂糖凝胶电泳 ku ∂ r¦° ≅ u

«l成像 ∀

1q3  统计学处理

≥°≥≥ tsqx ©²µ• ¬±§²º¶统计软件分析结果 o�≤xs
采用加权

直线线性回归法求得 o两样本均数的比较采用 τ检验 ∀

2  结果

2q1  �⁄• 醇提取物对 �|vz细胞的增殖抑制作用

� ××法检测 �⁄• 醇提取物抑制 �|vz细胞增殖具有时

间和剂量依懒性 o浓度分别为 squxosqxotouowo{ °ªr°�

�⁄• 醇提取物对 �|vz细胞作用 uwow{ozu «后抑制率分别

与空白对照组相比 o除浓度为 squx °ªr°�无明显差异外 o其

余浓度均有显著性差异 o见图 t∀

2q2  �⁄• 醇提取物对细胞凋亡的影响

2q2q1  凋亡细胞的形态  t °ªr°��⁄• 醇提取物作用

�|vz细胞 uw «后 o• µ¬ª«·2�¬̈°¶¤染色 o光学显微镜下可见细
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间氟苯乙醛缩乙醇胺席夫碱抑菌活性研究
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摘要 }目的  试验新合成的化合物间氟苯乙醛缩乙醇胺席夫碱对枯草杆菌等五种细菌的抑菌作用 o为寻找具有抑菌 !抗癌 !抗

病毒 !杀霉等生物活性的药物提供新药 ∀方法  采用国际药典通用的管碟法 ∀首先培养枯草杆菌 !大肠杆菌 !大肠杆菌

ktstl!金黄色葡萄球菌 !革兰阴性细菌 k发荧光 ±yz l等五种细菌 o取其第二代繁殖体作受试对象 ∀将间氟苯乙醛缩乙醇胺席

夫碱用适量蒸馏水溶解 o配制浓度为 squxosqxotou°ªr°�一系列溶液 o加样后除革兰阴性细菌 k发荧光 ±yz l在 uxε 培养箱里

培养 uw «o其余均在室温下培养 uw «o实验中以蒸馏水作为对照 ∀结果  作为对照的蒸馏水对上述细菌无任何抑制作用 o该席

夫碱对上述细菌均有不同程度的抑制作用 ∀结论  抑菌活性实验表明该席夫碱对枯草杆菌 !大肠杆菌 !大肠杆菌 ktstl!金黄

色葡萄球菌 !革兰阴性细菌 k发荧光 ±yz l等五种细菌均有较好的抑菌作用 ∀
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  席夫碱及其金属配合物具有抑菌 !抗癌 !抗病毒 !杀霉等

生物活性 ≈t2v 
o含氟席夫碱及其配合物具有独特的生物活性 o

在医药研究中备受关注 ≈w2x  ∀以间氟苯乙醛为原料在常温条

件下与乙醇胺缩合而成一种含氟席夫碱 o测试了该席夫碱及

二种原料对枯草杆菌 !大肠杆菌 !大肠杆菌 ktstl!金黄色葡

萄球菌 !革兰阴性细菌 k发荧光 ±yz l的标准菌株的抑菌活

性 ∀席夫碱的抑菌机制是 ≈y 
}席夫碱结构与细菌体内二氢叶

酸分子中的蝶啶 k或蝶呤 l相似 o竞争抑制二氢叶酸还原酶 o

使四氢叶酸的生成受到抑制 o导致细菌的 ⁄��和 � ��合成

受阻 o最终使细菌的蛋白质合成受阻 o停止了生长繁殖 ∀

1  材料与方法

1q1  试剂与仪器

间氟苯乙醛为分析纯 k进口试剂 lo在使用前经减压蒸馏

纯化处理 ~乙醇胺为分析纯 ≈中国医药 k集团 l上海化学试剂

公司产品  o在使用前经减压蒸馏纯化处理 ~无水乙醇 k优级

纯 l~石油醚 k分析纯 l∀培养基成分均为生化试剂或分析纯

试剂 o枯草杆菌 k�×≤≤ |vzul!大肠杆菌 k�×≤≤ {{|yl!大肠

杆菌 ktstlk�×≤≤ |zuyl!金黄色葡萄球菌 k�×≤≤ yxv{l!革
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