
表 3  ×≥°对小鼠免疫器官重量及网状内皮系统吞噬功能的影响 kν � ts, cξ ? σl

Ταβ 3  ∞©©̈¦·²©×≥° ²± º ¬̈ª«·²©¬°°∏±¨²µª¤±¶¤±§°¤¦µ²³«¤ª̈ ¶¼¶·̈° ¬± °¬¦̈kν � ts, cξ ? σl

组  别
剂量

r°ª# ®ªpt
胸腺重量 rª 脾脏重量 rª 吞噬指数 � 吞噬活性 Α

对照组 s sqsxw ? sqst| sqs|y ? sqsu| sqsuu ? sqstu vq|| ? tqtv

银耳孢糖 ux sqsyt ? sqsvv sqttw ? sqstw sqsvv ? sqstttl wq|t ? sqzstl

银耳孢糖 xs sqszy ? sqsty sqtut ? sqsuutl sqswu ? sqst{tl xqsx ? sq{ytl

银耳孢糖 tss sqttw ? sqstwtl sqtvx ? sqsuwul sqsw{ ? sqst{ul xq{u ? tqsyul

注 }与对照组比较 otl Π � sqsxoul Π � sqst

�²·̈}tl Π � sqsxoul Π � sqsto¦²°³¤µ̈§º¬·«°²§̈ ¯ªµ²∏³

进生长的趋势但无统计学差异 ∀提示 ×≥°在所用剂量下无

明显毒性 ∀

研究还发现 ×≥°不仅对小鼠非特异免疫功能有增强作

用 o促进胸腺和脾脏器官重量的增长 o增强网状内皮吞噬系

统的功能 ~而且对特异性免疫功能也有明显的促进作用 o提

高 ×淋巴细胞的转化率 o促进 ×淋巴细胞的生成 ∀ ×淋巴细

胞反应即可以直接杀伤肿瘤细胞 o又可活化免疫系统其他成

分 o从而有利于提高机体的免疫能力 o这在控制抗原性肿瘤

细胞的生长是最重要的 ∀ ��细胞 k�¤·∏µ¤̄ �¬̄̄ µ̈l即自然杀

伤细胞 o分布于外周血循环和淋巴组织特别是脾脏 o不需要

抗原致敏或抗体辅助 o即能直接杀伤肿瘤细胞 o在机体免疫

监视 !抗肿瘤免疫过程中起重要作用 ∀ ×≥° xsotss °ª# ®ª
pt

可提高荷瘤小鼠的 ��细胞活性 o加强对肿瘤细胞的杀伤作

用 o提高小鼠的免疫能力 ∀

本实验结果提示 o×≥°有增强机体免疫作用的功能 o可

望作为一种生物反应调节剂而用于肿瘤的治疗 ∀
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病大鼠的血糖水平 o抑制糖尿病大鼠血浆 �� !¬��≥水平 o降低肾脏组织 � ⁄�含量 o提高 ≥�⁄o�≥� 2°¬活性 ∀与模型组比较差

异显著 kΠ � s1sx或 s1stl∀结论  蛇葡萄素能够降低 u型糖尿病大鼠血糖 o增强糖尿病大鼠机体抗氧化作用及抑制糖尿病

大鼠血清 �� r¬��≥水平 ∀
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ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: §¬¤¥̈ ·̈¶~ �°³̈ ²̄³¶¬±~ �� r��≥~ ¤±·¬²¬¬§¤±·

  蛇葡萄素 k¤°³̈ ²̄³¶¬±lo又名二氢杨梅素 o为 voxozovχo

wχoxχ2六羟基 2uov2双氢黄酮醇 k§¬«¼§µ²°¼µ¬¦̈·¬±o⁄� ≠ lo是一

种重要的黄酮类化合物 o存在于葡萄科 !杨梅科 !杜鹃科 !藤

黄科 !大戟科及柳科等植物中 o在葡萄科植物如显齿蛇葡萄

Αµ πελοπσισγροσσεδεντατα!粤蛇葡萄 Αµ πελοσισχαντονιεσισk�²²®q

·̈�µ±ql ³̄¤±¦«!大叶蛇葡萄 k �°³¶¬¶° ª̈¤̄²2³«¼̄ ¤̄ ⁄¬̈ ¶̄̈·

�¬̄ªl中大量存在 ≈t2v  ∀近几年来 o国内外学者对其生物活性

进行了研究 o发现它具有保肝 !降糖 !抗氧化 !抗肿瘤多种药

理作用等 ≈w  ∀

糖尿病 k§¬¤¥̈ ·̈¶°¨̄ ¬̄·∏¶o⁄� l常导致心血管 !肾脏和周

围神经等组织器官结构和功能的病理改变 o是老年人甚至青

年人致病 !致残的主要疾病之一 ∀我们采用链脲佐菌素

k≥·µ̈³·²½²·²¦¬±o≥×�l配合高脂高糖建立 u型糖尿型病大鼠模

型 o并观察蛇葡萄素对糖尿病大鼠的降糖作用及对血液抗氧

化指标及一氧化氮 k±¬·µ¬¦²¬¬§̈ o�� l!一氧化氮合酶 k±¬·µ¬¦

²¬¬§̈ ¶¼±·«¤¶̈o��≥l的影响 ∀

1  材料与方法

1q1  动物

雄性 ≥⁄大鼠 o体重 txs ∗ uxs ªo购于华中科技大学同济

医学院实验动物中心 ∀动物分笼单只饲养 o自由饮水和摄

食 o室温 kuu ? tlε o相对湿度 kys ? xlh ∀

1q2  样品

蛇葡萄素为淡黄色针状结晶 o系长江大学化学与环境工

程学院提纯并鉴定 ~盐酸二甲双胍 k上海医药有限公司信谊

制药总厂 o批号 }swttsvl~链脲佐菌素 k美国 ≥¬ª°¤公司产

品 o s1t °²̄# �
pt的枸橼酸缓冲液溶解 o³� � w1ul∀

组织蛋白含量 k考马斯亮蓝染色法 o批号 }ussysws|l!血

清一氧化氮 kussysxuul!一氧化氮合酶 k��≥lk分型 o批号 }

ussysyuwl!丙二醛 k� ⁄�l含量 k批号 }ussysyutl!超氧化物

歧化酶 k≥�⁄l测试盒 k批号 }ussyszvtl!谷胱甘肽过氧化物

酶 k�≥� 2°¬l活性试剂盒 k批号 }ussysyuxl!葡萄糖检测试剂

盒 k批号 }ussysvstlo均购自南京建成生物工程研究所 ∀

1q3  实验方法 ≈x 

健康大鼠 ws只 o适应性饲养 x§后 o随机分成五组 }正常

对照组 {只 o糖尿病对照组 {只 o二甲双胍组 !蛇葡萄治疗

高 !低剂量组各 {只 ∀后 w组喂以高糖高脂饲料 k饲料组成 }

tsh猪油 oush 蔗糖 ou1xh 胆固醇 oth 胆酸盐 oyy1xh 常规

饲料 lt个月 o诱发胰岛素抵抗 o糖尿病组和药物治疗组大鼠

在禁食 tu «后按 ux °ª# ®ª
pt腹腔注射链脲佐菌素 o注射 zu

«测血糖 o空腹血糖值 ∴ tv1{ °°²̄# �
pt为模型成功 o对照组

腹腔注射等容积枸橼酸缓冲液 ∀二甲双胍组灌胃给与二甲

双胍 s1ux ª# ®ª
pt
o高 !低剂量药物组分别灌胃给予蛇葡萄

素 s1ux和 s1tux ª# ®ª
pt
o每日一次 o其余二组腹腔注射

s1ux ª# ®ª
pt的生理盐水 o连续给药 v周 ∀

1q4  检测指标

分别于给药后 t周 !u周 !v周采尾血测定空腹血糖后 o

给药完毕 o乙醚麻醉 o心脏采血 o离心分离血清待测 �� !总的

��≥k·��≥l!诱导型 ��≥k¬±§∏¦¬¥̄¨��≥o¬��≥l活性 ~并迅速

分离两侧肾脏 o冷生理盐水漂洗 o用滤纸拭干 o准确称重后 o

将肾脏按组织块重量与冷生理盐水体积比 � tΒ|o冰水浴中

制备成 tsh的组织匀浆 ov sss µ# °¬±
pt离心 tx°¬±o取上清

液测定组织蛋白和 ≥�⁄o� ⁄�o�≥� 2°¬等各指标 ∀

统计分析 }数值以 cξ ? σ表示 o采用 ≥°≥≥ ts1s统计软件

进行统计分析 o多组比较用单因素方差分析 ~两组比较用 τ
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检验 ∀

2  结果

211  蛇葡萄素对糖尿病大鼠血糖的影响

与对照组相比 o模型组血糖水平显著升高 kΠ � s1stl∀

与模型组相比 o二甲双胍可显著降低给药后 u周 !v周的血糖

值 kΠ � s1sx或 s1stlo对 t周的血糖值无明显影响 ~大剂量

蛇葡萄素可明显降低 u周 !v周血糖值 o有降低 t周血糖值的

趋势 o结果见表 t∀

表 1  蛇葡萄素对糖尿病模型大鼠血糖的影响 kν � {, cξ ? σl

Ταβ 1  ∞©©̈¦·²©¤°³̈ ²̄³¶¬± ²± ¥̄²²§¶∏ª¤µ²©·¼³̈ u §¬¤¥̈ ·¬¦µ¤·¶kν � {, cξ ? σl
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� ²̄²§≥∏ª¤µr°°²̄# �pt
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�²µ°¤̄ zqx{ ? uqsv zqvu ? tq|| yqsx ? tq{x xqw| ? tqx{

� ²§̈ ¯ twqvu ? vqxutl txqyy ? wqtztl tyq{y ? wqvutl t{qu| ? wqyytl

⁄¬° ·̈«¼̄ ¥¬ª∏¤±¬§̈ squx twqyt ? vqzvtl txqsz ? vq{utl tvqut ? vq{ytlvl ttqvu ? vqsttlvl

�°³̈ ²̄³¶¬± sqtux twqwz ? vqu{tl twq{u ? vqy|tl twqxx ? wqsttlul tuqyx ? vqwztlvl

�°³̈ ²̄³¶¬± squx twqsx ? uq{wtl txquu ? vq|ttl tyqt{ ? wqwxtl txqzy ? wqtutlul

注 }与正常对照组相比 otl Π � sqst~与模型对照组相比 oul Π � sqsxovl Π � sqst

�²·̈}≤²°³¤µ̈§º¬·«¦²±·µ²̄otl Π � sqst~≤²°³¤µ̈§º¬·«°²§̈ ōul Π � sqsxovl Π � sqst

2q2  蛇葡萄素对糖尿病大鼠血清 �� r��≥水平影响

糖尿病大鼠血浆 �� !¬��≥水平显著高于对照组 kΠ �

s1stlo二甲双胍及蛇葡萄素组大鼠血浆 �� !¬��≥水平与模

型对照组相比有明显降低 kΠ � s1sx或 s1stl∀结果见表 u∀

表 2  蛇葡萄素对糖尿病大鼠血清 �� r��≥水平影响 kν � {, cξ ? σl

Ταβ 2  ∞©©̈¦·²©¤°³̈ ²̄³¶¬± ²± �� r��≥ ¤¦·¬√¬·¬̈¶¬± ·«̈ ¶̈µ∏° ²©·¼³̈ u §¬¤¥̈ ·¬¦µ¤·¶kν � {, cξ ? σl

�µ²∏³ ⁄²¶̈ rª# ®ªpt �� rΛ°²̄# �pt ·��≥rΛ°²̄# �pt ¬��≥rΛ°²̄# �pt

�²µ°¤̄ ytqvy ? {qzz uxqyw ? wqvw tyqtt ? vqu|

� ²§̈ ¯ zxqzz ? {q|xul vsqvw ? xqstul uvqwu ? vq{yul

⁄¬° ·̈«¼̄ ¥¬ª∏¤±¬§̈ squx yyqvw ? zqy{tlwl uzq|{ ? wqxutlwl t|qwv ? vqwuulwl

�°³̈ ²̄³¶¬± sqtux ztquu ? {qsxulvl u|qtt ? wqvzulvl usqzt ? vqxxulwl

�°³̈ ²̄³¶¬± squx yzqv| ? {qwvulwl uyqzx ? wquzwl utquu ? vqwyulvl

注 }与正常对照组相比 otl Π � sqsxoul Π � sqst~与模型对照组相比 ovl Π � sqsxowl Π � sqst

�²·̈}≤²°³¤µ̈§º¬·«¦²±·µ²̄otl Π � sqsxoul Π � sqst~≤²°³¤µ̈§º¬·«°²§̈ ōvl Π � sqsxowl Π � sqst

213  蛇葡萄素对糖尿病大鼠肾脏组织 ≥�⁄o� ⁄�o�≥� 2°¬

含量的影响

糖尿病大鼠肾脏 � ⁄�含量明显升高 o≥�⁄活性明显下

降 o�≥� °¬活性反应升高 o与正常组大鼠比较差异均有统计

学意义 kΠ � s1stl∀蛇葡萄素高 !低剂量组大鼠肾脏组织的

≥�⁄o�≥� 2°¬活性较糖尿病组明显升高 o� ⁄�含量明显降

低 o与模型组比较 o差异有统计学意义 kΠ � s1sx或 s1stl∀

结果见表 v∀

表 3  蛇葡萄素对糖尿病大鼠肾脏组织 ≥�⁄!� ⁄� !�≥� 2°¬含量的影响 kν � {, cξ ? σl

Ταβ 3  ∞©©̈¦·²©¤°³̈ ²̄³¶¬± ²± ≥�⁄!� ⁄� !�≥� 2°¬¦²±·̈±·¶¬± ®¬§± ¼̈¶²©·¼³̈ u §¬¤¥̈ ·¬¦µ¤·¶kν � {, cξ ? σl

�µ²∏³ ⁄²¶̈ rª# ®ªpt ≥�⁄r�# °ªpt k³µ²·̈¬±l � ⁄� r±°²̄# °ªpt k³µ²·̈¬±l �≥� 2°¬r�# ªpt k³µ²·̈¬±l

�²µ°¤̄ ux|qsy ? vwqyu tqyu ? sqvu txq{x ? vq{|

� ²§̈ ¯ t{wqvz ? uxqzzul vq{t ? sq{zul yqyw ? tqvwul

⁄¬° ·̈«¼̄ ¥¬ª∏¤±¬§̈ squx ustquu ? uzq|wulvl uq|y ? sqyxulwl {qtu ? uqtsulvl

�°³̈ ²̄³¶¬± sqtux uuwqx{ ? vsqwutlwl vqtx ? sqztulvl |qsz ? uqyyulwl

�°³̈ ²̄³¶¬± squx uxwqzy ? vtqz|wl uqxw ? sqxwulwl tvq{{ ? vqs|wl

注 }与正常对照组相比 otl Π � s1sxoul Π � s1st~与模型对照组相比 ovl Π � s1sxowl Π � s1st

�²·̈} ≤²°³¤µ̈§º¬·«¦²±·µ²̄otl Π � s1sxoul Π � s1st~≤²°³¤µ̈§º¬·«°²§̈ ōvl Π � s1sxowl Π � s1st

3  讨论

糖尿病是一种常见的内分泌代谢性疾病 o主要分为 t型

和 u型糖尿病 ∀前者由胰岛 Β细胞破坏而导致胰岛素绝对

缺乏所引起 o后者胰岛素相对不足所致 ∀临床上以 u型糖尿

病居多 k|sh以上 l∀本实验以高糖高脂饲料饲养大鼠 t个

月 o使其产生胰岛素抵抗 o再一次性小剂量腹腔注射 ≥×�o可

选择性破坏大鼠的 Β细胞 o制备慢性 u型 ⁄� 模型 o更接近

临床疾病的实际发病情况 o故而对药物作用研究更有意义 ∀

抗氧化酶如 �≥� 2°¬o≤¤·¤̄¤¶̈等 o能清除体内过高浓度

的氧自由基和其他自由基 o来维持体内的氧化抗氧化动态平

衡和免疫动态平衡 ≈y  ∀本实验中 o糖尿病大鼠出现了明显

的高血糖 o血清 � ⁄�含量显著升高 o≥�⁄o�≥� 2°÷活性明显

降低 o表明其体内过氧化反应增强 o抗氧化能力降低 ∀

在糖尿病的发生 !发展过程中涉及众多的体液因子 o由

��≥催化生成的 ��是其中之一 ∀在糖尿病早期 o肾脏 ¬��≥

°� ��的表达明显增多 ≈z  ∀而 ¬��≥一旦被激活 o则可导致

��的持续生成 o直到底物耗竭 ≈{  ∀ ��≥活性的激活可能与

糖尿病时心肌细胞 !胰岛 Β细胞等细胞膜 �¤
n 2�n 2�×°酶 !
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≤¤
u n细胞膜内外交换异常 o导致细胞内 ≤¤

u n蓄积有关 ≈|2ts  ∀

研究表明 o糖尿病模型大鼠肾脏组织 ��及 ¬��≥表达均

增加 ∀

蛇葡萄素能明显降低模型大鼠血糖水平 o减少糖尿病大

鼠血清 � ⁄�含量 o提高 ≥�⁄o�≥� 2°÷活性 ∀说明蛇葡萄素

能够清除体内产生的过多自由基 o增强 ⁄� 大鼠血液的抗氧

化能力 o有效对抗自由基引发的脂质过氧化损伤 ∀保护和恢

复胰岛 Β细胞的功能 ∀蛇葡萄素可以显著降低糖尿病大鼠

肾脏组织中 ��含量及 ·��≥o¬��≥活性 o其机制有待进一步

研究 ∀
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  患者 o男 ozv岁 o原有高血压 !痛风史 ts余年 o慢性支气

管炎 x余年 o不规则服药治疗 ∀患者 ts §前始出现两下肢及

颜面浮肿 o气喘明显 o伴咳嗽 !咳痰 o于 ussy年 u月 uv日收

住 ∀查体 }× vy1u ε o�° tywr|s °°�ªo� us ¥̈ ¤·¶# °¬±
pt
o

� � {w ¥̈ ¤·¶# °¬±
pt
o板状胸 o两肺可闻及哮鸣音和湿啰音 o

心律齐 o心音中 o心界无扩大 o肝脾肋下未及 o双下肢凹陷性

浮肿 ∀心电图示 }窦性心动过速 o完全性右支传导阻滞 o左房

负荷增大 ∀诊断为慢性支气管炎急性发作 !慢性阻塞性肺气

肿 !高血压病 !痛风 ∀应用呋塞米 k速尿 l和卡托普利降压消

肿 !改善心脏负荷 o氨茶碱和吉诺通平喘祛痰 o维拉帕米减慢

心率 ∀ u月 ux日加用孟鲁司特钠片 k商品名 }顺尔宁 o杭州默

沙东制药有限公司 o批号 �u|tslo用法用量为 ts °ªo³²o ±́∀

患者当晚服用孟鲁司特钠后夜间出现小便困难 !不畅 o呈淅

淅沥沥状 o伴尿不尽 o至第二天下午方见缓解 ∀后患者每天

晚上到第二天中午小便时均存在困难 o需使劲用力方能排

出 o且呈淅淅沥沥状 ∀至 v月 v日 o患者诉难以忍受小便不

畅之苦 o拒绝服药 o予停用孟鲁司特钠片 o当晚患者未再出现

小便困难症状 ∀ v月 w日 o患者咳嗽 !气促 !咳痰明显缓解 o

�° tssrys °°�ªo两肺仍可及少许湿啰音 o双下肢无浮肿 o准

予出院 ∀

讨论 }孟鲁司特钠是一种口服有效的选择性白三烯受体

拮抗剂 o有效阻断白三烯对支气管平滑肌的作用 o使支气管

松弛 o从而控制哮喘发作 o可用于成人和儿童哮喘的预防和

长期治疗 o也用于治疗对阿斯匹林敏感的哮喘患者以及预防

运动引起的支气管收缩等 ∀本药的一般耐受性良好 o常见不

良反应有头痛 !头晕 !腹痛 o一般较轻微 o通常不需中止治疗 ∀

该患者使用后出现排尿困难 o临床确实少见 ∀治疗期间 o患

者诉曾自行漏服过药物 o漏服药的晚上无排尿困难现象 o在 v

月 v日停药后当晚也小便自如 o排尿困难由孟鲁司特钠引起

比较确定 o具体原因尚不确定 ∀
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