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槲皮苷防治溃疡性结肠炎的药效学研究
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摘要：目的　 观察槲皮苷防治溃疡性结肠炎及抗炎、镇痛、止泻等药效。方法　 以醋酸灌肠复制溃疡性结肠炎模型，大鼠从造
模前２ ｄ至造模后６ ｄ ｉｇ给予槲皮苷（５０，２００ ｍｇ·ｋｇ －１·ｄ －１），取结肠粘膜进行组织病理学检查以及丙二醛（ＭＤＡ）、髓过氧
化物酶（ＭＰＯ）测定。小鼠ｉｇ给予槲皮苷（７５，３００ ｍｇ·ｋｇ －１·ｄ －１）４ ｄ后测定腹腔毛细血管通透性、醋酸ｉｐ引起扭体反应以
及番泻叶煎剂ｉｇ引起腹泻潜伏期及次数变化。结果　 槲皮苷减轻溃疡性结肠炎大鼠结肠病变程度，降低结肠粘膜组织ＭＤＡ
及ＭＰＯ水平（Ｐ ＜ ０． ０５）；抑制醋酸引起的小鼠腹腔毛细血管通透性增加，减少扭体次数（Ｐ ＜ ０． ０５）；对腹泻潜伏期及腹泻次数
无显著影响（Ｐ ＞ ０． ０５）。结论　 槲皮苷对大鼠溃疡性结肠炎具有防治作用，并有抗炎、镇痛作用。
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　 　 溃疡性结肠炎是一种病因不明的慢性炎性疾
病，常常反复发作而难以治愈，其中有５％ ～ １０％的
患者会出现癌变。在疾病发展过程中产生的大量氧
自由基是造成肠粘膜损伤的主要原因。槲皮素是一
种具有多种生物活性的黄酮类物质，具有较强的抗
炎、抗氧化作用［１］，但由于水溶性差，限制了其作为
药品或食品添加剂的应用。槲皮苷（Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ）是
槲皮素的糖苷，又名栎素，广泛存在于多种药用或食
用植物中，口服后体内易吸收，近年来槲皮苷的提取
分离方法日益成熟，这使得其临床应用成为可能。
槲皮苷在到达肠道后被肠道内细菌以及小肠尤其是
结肠内富含的酶类分解为槲皮素和糖类［２］，从而针
对结肠部位可达到更高的有效浓度。目前尚无槲皮

苷治疗溃疡性结肠炎的相关研究报道，本文旨在通
过建立大鼠溃疡性结肠炎模型以及一系列抗炎、镇
痛、止泻等相关小鼠模型，对槲皮苷防治溃疡性结肠
炎作用进行药效学评价，为槲皮苷的开发应用提供
临床前研究依据。
１　 材料与方法
１． １　 实验动物

ＳＤ大鼠，体重（２００ ± ２０）ｇ，♂；ＩＣＲ小鼠，体重
（２０ ± ２）ｇ，♀♂，均由浙江省实验动物中心提供，动
物合格证号：ＳＣＸＫ（浙）２００３０００１号。
１． ２　 实验环境

实验均在清洁级动物实验室内进行，温度（２０
± ２）℃，相对湿度（７０ ± １０）％，除特殊说明外自由
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摄取食物和饮水，全价颗粒饲料来源于浙江省实验
动物中心。
１． ３　 药物与试剂

槲皮苷（成都天福堂经济有限责任公司，批号：
０６０１２０，ＨＰＬＣ ＞９８％），醋酸泼尼松龙注射液（浙江
仙琚制药股份有限公司，批号：０５０６１０），阿司匹林
肠溶片（南京白敬宇制药有限责任公司，批号：
０６０９０４），克痢莎胶囊（南洋药业生产，批号：
２００６０５１６），冰醋酸（北京化工厂），伊文思兰（中国
医药集团上海化学试剂公司进口分装），番泻叶（浙
江省中医院中药房，热水浸泡并煮沸２ ｍｉｎ，制成
２０％的煎剂），丙二醛（ＭＤＡ）、髓过氧化物酶（ＭＰＯ）
以及考马氏亮蓝测定试剂盒（南京建成生物工程研
究所）。
１． ４　 仪器

７２１分光光度计（上海第三分析仪器厂）、ＡＴ７３８
半自动生化分析仪（上海安泰分析仪器有限公司）。
１． ５　 大鼠分组、醋酸致溃疡性结肠炎［３］及药物干预

取健康ＳＤ大鼠５０只，体重（２００ ± ２０）ｇ，♂，随
机分为正常对照组、溃疡性结肠炎模型对照组、阳性
对照药物醋酸泼尼松龙５ ｍｇ·ｋｇ －１组、槲皮苷５０，
２００ ｍｇ·ｋｇ －１组，分别ｉｇ给予相应药物，正常对照组
以及溃疡性结肠炎模型对照组ｉｇ给予等体积０． ５％
ＣＭＣＮａ，每天一次，２ ｄ后造模。溃疡性结肠炎造模
方法为：大鼠禁食不禁水４８ ｈ，戊巴比妥钠３０
ｍｇ·ｋｇ －１ ｉｐ麻醉后将导尿管经肛门插入８ ｃｍ，注
入１ ｍＬ １０％ 醋酸生理盐水溶液（正常对照组用生
理盐水代替醋酸溶液），头部朝下肛门朝上手托２０ ｓ
后再注入２ ｍＬ生理盐水冲洗１次。继续给药６ ｄ，
末次给药后禁食１２ ｈ，断颈处死，迅速剖腹取出肛门
至盲肠末端的整个结肠和直肠段，沿肠系膜缘剪开
肠腔，用生理盐水将肠内容物冲洗干净，滤纸拭干，
然后将整个肠段平铺于铝板上，数码相机拍照用于
肉眼观察评分，评分标准［１］见表１。留取各组大鼠
结肠病变最明显处组织两块，一块以１０％福尔马林
固定，用以制作病理切片进行组织病理学评价，另一
块准确称重，制成不同浓度组织匀浆，按试剂盒方法
测定丙二醛（ＭＤＡ）和髓过氧化物酶（ＭＰＯ）含量。
１． ６　 小鼠分组，醋酸致腹腔毛细血管通透性变化模
型［４］及药物干预

取健康ＩＣＲ小鼠５０只，体重（２０ ± ２）ｇ，♀♂，
随机分为正常对照组、模型对照组、阳性对照药物阿
司匹林２００ ｍｇ·ｋｇ －１组、槲皮苷７５，３００ ｍｇ·ｋｇ －１
组，每组１０只，分别ｉｇ给予相应药物，正常对照组

表１　 结肠损伤巨检评分标准
Ｔａｂ １ 　 Ｓｃｏｒｅ ｏｆ ｃｏｌｏｎｉｃ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ

ｅｘｔｅｒｎａｌ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ

病变类型 病变程度 病变计分
肠外壁粘连 没有粘连 ０

轻微粘连 １

粘连严重，结肠周围组织粘连成环 ２

肠壁病变性的 没有变化 ０

异常变宽 轻微变宽 ２

严重变宽，甚至有些膨胀 ３

肠壁内表面溃疡 没有溃疡 ０

单个溃疡面最大线形长度＜ １ ｃｍ １

多个溃疡面最大线形长度＜ １ ｃｍ ２

多个溃疡面最大线形长度＞ １ ｃｍ ３

肠壁厚度 ＜ １． ５ ｍｍ ０

１． ５ ～ ３ ｍｍ之间 １

＞ ３ ｍｍ ２

以及模型对照组ｉｇ给予等体积０． ５％ ＣＭＣＮａ，每
天一次，４ ｄ后造模。造模方法为末次给药后１ ｈ，
尾静脉注射０． ５％ 伊文思兰水溶液１０ ｍＬ·ｋｇ －１，
随即每只ｉｐ ０． ６％醋酸０． ２ ｍＬ（正常对照组注射等
量生理盐水），２０ ｍｉｎ后断颈处死开腹，以６ ｍＬ生
理盐水冲洗腹腔，收集冲洗液，以３ ０００ ｒ·ｍｉｎ －１离
心１０ ｍｉｎ，取上清液于５９０ ｎｍ处比色，以ＯＤ值表
示醋酸所致小鼠腹腔毛细血管通透性的变化。
１． ７　 小鼠分组，醋酸致小鼠扭体反应模型［４］及药
物干预

取健康ＩＣＲ小鼠４０只，体重（２０ ± ２）ｇ，♀♂，
随机分为模型对照组、阳性对照药物醋酸泼尼松龙
７． ５ ｍｇ·ｋｇ －１组、槲皮苷７５，３００ ｍｇ·ｋｇ －１组，每组
１０只，分别ｉｇ给予相应药物，模型对照组ｉｇ给予等
体积０． ５％ ＣＭＣＮａ，每天一次，４ ｄ后造模。造模方
法为末次给药后１ ｈ，每只ｉｐ ０． ６％ 醋酸０． ５ ｍＬ，记
录１５ ｍｉｎ内扭体反应潜伏期及次数。
１． ８　 小鼠分组，番泻叶致小鼠腹泻模型［５］及药物
干预

取健康ＩＣＲ小鼠４０只，体重（２０ ± ２）ｇ，♀♂，
随机分为模型对照组、阳性对照药物克痢莎胶囊
３００ ｍｇ（ｋｇ －１组、槲皮苷７５，３００ ｍｇ·ｋｇ －１组，每组
１０只，分别ｉｇ给予相应药物，模型对照组ｉｇ给予等
体积０． ５％ ＣＭＣＮａ，每天一次，４ ｄ后造模。造模方
法为末次给药前１２ ｈ禁食，末次给药后３０ ｍｉｎ每只
小鼠ｉｇ给予２０％ 番泻叶煎剂３０ ｍＬ·ｋｇ －１体重，单
个放置在垫有滤纸（１５ ｃｍ × ２５ ｃｍ）的塑料笼内，
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每隔１ ｈ换垫纸，观察小鼠腹泻潜伏期以及６ ｈ内的
腹泻摊数。
１． ９　 统计分析

所有数据以珋ｘ ± ｓ表示，采用ＳＰＳＳ １０． ０ ｆｏｒ
ｗｉｎｄｏｗｓ统计软件，各组均数组间比较采用ＯｎｅＷａｙ
ＡＮＯＶＡ，Ｐ ＜０． ０５差异有统计学意义。
２　 结果
２． １　 槲皮苷对醋酸致大鼠溃疡性结肠炎的影响

醋酸造模后结肠巨检显示结肠肠壁粘连、增厚，
内表面溃疡（Ｐ ＜ ０． ０５），槲皮苷２００ ｍｇ·ｋｇ －１组结
肠病理损伤显著改善（Ｐ ＜ ０． ０５），改善程度与阳性
药物醋酸泼尼松龙５ ｍｇ·ｋｇ －１组相似，槲皮苷５０
ｍｇ·ｋｇ －１组虽有一定改善，但与模型组无显著差异
（Ｐ ＞０． ０５），见表２。
表２　 槲皮苷对醋酸致溃疡性结肠炎大鼠结肠病变巨检评
分的影响（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）
Ｔａｂ ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ ｏｎ ｃｏｌｏｎｉｃ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｒａｔｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）

组别 剂量／ ｍｇ·ｋｇ －１ 病理巨检评分
正常组 － ０． ００ ± ０． ００

模型组 － ５． ９０ ± ２． ３８１）

醋酸泼尼松龙 ５ ３． ４０ ± ２． ７６２）

槲皮苷 ２００ ３． ３０ ± ２． ０６２）

槲皮苷 ５０ ４． ００ ± ２． ４０

注：与正常组比较，１）Ｐ ＜ ０． ０５；与模型组比较，２）Ｐ ＜ ０． ０５
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，１）Ｐ ＜ ０． ０５；Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｌ
ｇｒｏｕｐ，２）Ｐ ＜ ０． ０５

醋酸造模后局部结肠粘膜ＭＤＡ及ＭＰＯ明显升
高（Ｐ ＜ ０． ０５），槲皮苷２００，５０ ｍｇ·ｋｇ －１组ＭＤＡ和

ＭＰＯ含量较模型组均显著降低（Ｐ ＜ ０． ０５），作用与
阳性药物醋酸泼尼松龙组相当，见表３。
表３　 槲皮苷对醋酸致溃疡性结肠炎大鼠结肠粘膜ＭＤＡ和
ＭＰＯ的影响（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）
Ｔａｂ ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ ｏｎ ＭＤＡ ａｎｄ ＭＰＯ ｉｎ ｃｏｌｏｎｉｃ ｔｉｓｓｕｅ
ｆｒｏｍ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｒａｔｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）

组别 剂量／
ｍｇ·ｋｇ －１

ＭＤＡ ／

ｎｍｏｌ·（ｍｇ ｐｒｏｔ）－ １
ＭＰＯ ／

Ｕ·ｇ － １

正常组 － １０． ９４ ± ３． ６２ ０． ３９３ ± ０． １２２

模型组 － １４． ７３ ± ２． ９５１） ０． ８１５ ± ０． ３３５１）

醋酸泼尼松龙 ５ １１． ３５ ± ２． ４０２） ０． ５４５ ± ０． ２７２２）

槲皮苷 ２００ １１． ５３ ± ２． ２２２） ０． ４７９ ± ０． １４４２）

槲皮苷 ５０ １１． ５４ ± ３． ２３２） ０． ４１０ ± ０． １３４２）

注：与正常组比较，１）Ｐ ＜ ０． ０５；与模型组比较，２）Ｐ ＜ ０． ０５
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，１）Ｐ ＜ ０． ０５；Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｌ
ｇｒｏｕｐ２）Ｐ ＜ ０． ０５

病理学检查发现正常组大鼠结肠粘膜上皮完
整、连续，腺体排列规则、结构清楚、分泌功能活跃，
粘膜、固有膜内血管纤维间质正常，肌层无异常；模
型组大鼠结肠粘膜可见不同程度的灶性糜烂，粘膜
腺体破坏，粘膜及粘膜下有大量炎症细胞（淋巴细
胞、浆细胞、巨噬细胞）浸润，淋巴细胞散在分布，处
于增殖状态（浆多、核大、染色质稀疏），粘膜层变
薄，粘膜下固有层局部充血、水肿；槲皮苷２００，５０
ｍｇ·ｋｇ －１组：溃疡较浅表，溃疡旁上皮修复明显，腺
体增生活跃，隐窝、肠腺及间质可见较多急慢性炎细
胞浸润，病理损伤情况与阳性药物醋酸泼尼松龙组
相似，见图１。

图１　 ＨＥ染色光学显微镜检测醋酸致溃疡性结肠炎大鼠结肠粘膜病理变化
Ａ －正常组，结肠粘膜无任何异常；Ｂ －模型组，结肠粘膜充血、有坏死灶、炎症细胞大量浸润；Ｃ －醋酸泼尼松龙５ ｍｇ·ｋｇ －１组，少量炎症细胞浸
润，未见充血以及坏死灶；Ｄ －槲皮苷２００ ｍｇ·ｋｇ －１组，结肠粘膜炎症细胞浸润程度明显减轻；Ｅ －槲皮苷５０ ｍｇ·ｋｇ －１组，结肠粘膜炎症细胞浸
润程度略有减轻（× ２００）
Ｆｉｇ １　 ＨＥ ｓｔａｉｎ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｃｏｌｏｎｉｃ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｒａｔｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ
Ａ － Ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｉｃ ａｐｐｅａｒａｎｃｅ ｏｆ ｒａｔ ｃｏｌｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐｓ；Ｂ － ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐｓ；Ｃ － Ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ Ａｃｅｔａｔｅ ５ ｍｇ·ｋｇ －１ ｇｒｏｕｐｓ；Ｄ － Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ ２００
ｍｇ·ｋｇ －１ ｇｒｏｕｐｓ；Ｅ － Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ ５０ ｍｇ·ｋｇ －１ ｇｒｏｕｐｓ（× ２００）
２． ２　 槲皮苷对醋酸致小鼠腹腔毛细血管通透性改
变的影响

醋酸引起小鼠腹腔毛细血管通透性增加，腹腔
液中伊文思兰含量显著增加（Ｐ ＜ ０． ０５），槲皮苷

３００，７５ ｍｇ·ｋｇ －１可抑制醋酸引起的腹腔毛细血管
通透性增加，腹腔液中伊文思兰含量显著减少（Ｐ ＜
０． ０５），与阳性药物阿司匹林２００ ｍｇ·ｋｇ －１作用相
当，见表４。
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表４　 槲皮苷对醋酸致小鼠腹腔毛细血管通透性改变的影
响（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）
Ｔａｂ ４　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ ｏｎ ｔｈｅ ｐｅｎｅｔｒａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ａｂｄｏｍｉｎａｌ
ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｖｅｓｓｅｌ ｉｎ ｍｉｃｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）

组别 剂量／ ｍｇ·ｋｇ －１ ＯＤ值
正常组 － ０． ０２２ ± ０． ０１１
模型组 － ０． １５０ ± ０． ０６０１）

阿司匹林 ２００ ０． ０６５ ± ０． ０１８２）

槲皮苷 ３００ ０． ０６９ ± ０． ０２３２）

槲皮苷 ７５ ０． ０６９ ± ０． ０６０２）

注：与正常组比较，１）Ｐ ＜ ０． ０５；与模型组比较，２）Ｐ ＜ ０． ０５
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，１）Ｐ ＜ ０． ０５；Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｌ
ｇｒｏｕｐ，２）Ｐ ＜ ０． ０５
２． ３　 槲皮苷对醋酸致小鼠扭体痛的影响

醋酸引起小鼠扭体痛反应，槲皮苷３００ ｍｇ·ｋｇ －１
可抑制醋酸引起的扭体反应（Ｐ ＜０． ０５），作用与阳性
药物醋酸泼尼松龙７． ５ ｍｇ·ｋｇ －１相当，但对扭体潜伏
期无显著影响（Ｐ ＞ ０． ０５），槲皮苷７５ ｍｇ·ｋｇ －１对扭

体反应无显著影响（Ｐ ＞０． ０５），见表５。
表５　 槲皮苷对醋酸致小鼠扭体痛的影响（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）
Ｔａｂ ５　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ ｏｎ ｔｈｅ ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄｉｎｄｕｃｅｄ ｗｒｉｔｈｉｎｇ
ｉｎ ｍｉｃｅ（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）

组别 剂量／ ｍｇ·ｋｇ －１扭体潜伏期／ ｍｉｎ 扭体次数／次
模型组 － ４． ３３ ± １． １５ ２６． ８６ ± １０． ７６

醋酸泼尼松龙 ７． ５ ６． ２９ ± １． ８９１） １２． ４３ ± ８． ０４１）

槲皮苷 ３００ ４． ５０ ± ０． ５８ １４． ８６ ± ８． ９９１）

槲皮苷 ７５ ４． ５７ ± １． ２７ ２１． ５７ ± ９． １４

注：与模型组比较，１）Ｐ ＜ ０． ０５
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ，１）Ｐ ＜ ０． ０５
２． ４　 槲皮苷对番泻叶致小鼠腹泻的影响

番泻叶引起小鼠腹泻，阳性药物克痢莎胶囊
３００ ｍｇ·ｋｇ －１显著延长腹泻潜伏期，减少腹泻次数
（Ｐ ＜０． ０５），槲皮苷３００，７５ ｍｇ·ｋｇ －１对小鼠腹泻
略有治疗作用，但与模型组比较无统计学差异（Ｐ ＞
０． ０５），见表６。

表６　 槲皮苷对番泻叶致小鼠腹泻的影响（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）
Ｔａｂ ６　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ ｏｎ ｔｈｅ ｓｅｎｎａｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｒｒｈｅａ ｉｎ ｍｉｃｅ（ｎ ＝ １０，珋ｘ ± ｓ）

组别 剂量／ ｍｇ·ｋｇ －１ 腹泻潜伏期／ ｍｉｎ
腹泻累积次数／次

２ ｈ ４ ｈ ６ ｈ

模型组 － １０１ ± ２１ ４． ３ ± ３． １ ９． ３ ± ３． ５ １０． ０ ± ３． ５
克痢莎胶囊 ３００ １２４ ± ２６１） １． ９ ± １． ７１） ６． ８ ± ２． ７ ７． ８ ± ３． ８
槲皮苷 ３００ １１１ ± １４ ２． ６ ± ２． ２ ７． ３ ± ２． １ ８． ４ ± １． ６
槲皮苷 ７５ １０３ ± １９ ３． ３ ± ２． ３ ７． １ ± ２． １ ８． １ ± ２． ４

注：与模型组比较，１）Ｐ ＜ ０． ０５
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ，１）Ｐ ＜ ０． ０５
３　 讨论

溃疡性结肠炎的病因多样，可能与免疫、遗传、
继发性感染、氧自由基损伤以及外源性刺激等多方
面因素有关。醋酸灌肠诱导大鼠溃疡性结肠炎主要
由肠粘膜分泌的半胱氨酰白三烯介导，与人类炎症
性肠疾病在发病机理上相似［６］。笔者的研究发现
槲皮苷能减轻溃疡性结肠炎大鼠结肠病变程度，降
低结肠粘膜组织ＭＤＡ及ＭＰＯ水平。ＭＤＡ是一种
脂质过氧化产物，反映机体细胞受氧自由基攻击的
严重程度。实验结果表明槲皮苷可减轻氧自由基引
起的结肠黏膜损伤，该作用可能与病变部位槲皮素
抗氧化作用有关［７］。ＭＰＯ是中性粒细胞嗜天青颗
粒中含量较高的过氧化物酶类，组织中的巨噬细胞
不含ＭＰＯ，若组织中ＭＰＯ活性增高，则反映组织中
中性粒细胞增加，有炎症发生。实验中组织ＭＰＯ活
性降低表明槲皮苷可减轻病变部位炎症程度，这一
结果与组织病理学检查结果一致。

机体急性炎症时局部血管扩张，毛细血管通透
性增加，血管组织屏障功能改变，血浆蛋白透入血

管外组织速率加快。我们通过实验发现槲皮苷可抑
制醋酸引起的小鼠腹腔毛细血管通透性增加，证明
槲皮苷在非特异性炎症的急性时相即可发挥抗炎功
效。该结果与张文举［８］等对槲皮素的研究结果吻
合。小鼠腹腔注射醋酸等化学刺激物后引起炎性疼
痛而产生扭体，宋必卫［９］等发现抑制氧自由基生成
的别嘌醇能抑制扭体反应，推测化学刺激引发腹腔
炎症产生氧自由基是引起扭体反应的原因之一。我
们通过实验发现槲皮苷可减少小鼠扭体次数，提示
槲皮苷具有镇痛作用，该作用可能与其抗氧自由基
作用有关。

综上，槲皮苷对大鼠溃疡性结肠炎具有一定的
防治作用，并有抗炎、镇痛作用。
ＲＥＦＥＲＥＮＣＥＳ

［１］ ＮＩＪＶＥＬＤＴ Ｒ Ｊ，ＶＡＮ ＮＯＯＤ Ｅ，ＶＡＮ ＨＯＯＲＮ Ｄ Ｅ，ｅｔ ａｌ．
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糖克宁颗粒的降糖降脂作用及其机理研究
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摘要：目的　 研究糖克宁颗粒降血糖、血脂的作用及其机理。方法　 采用静脉注射链脲佐菌素，并给以高脂饲料制备实验性
糖尿病大鼠模型，以糖克宁颗粒进行治疗，观察模型大鼠的血糖、糖耐量、肝糖原、胰岛素、胰岛素样生长因子及肿瘤坏死因
子，高低密度脂蛋白等的变化。结果　 与对照组相比，糖克宁颗粒各剂量组均可有效降低实验性糖尿病大鼠的血糖（Ｐ ＜
０． ０５），增加肝糖原、胰岛素及胰岛素样生长因子，升高高密度脂蛋白，降低肿瘤坏死因子和低密度脂蛋白。结论　 糖克宁颗
粒能有效降低实验性糖尿病大鼠的血糖、血脂，改善糖耐量，其作用机制可能是通过增加肝糖原、胰岛素，提高胰岛素敏感性
及提高抗氧化性、减少脂质过氧化产物来实现对血糖和血脂的调节作用。
关键词：糖克宁颗粒；降糖；降脂；作用机制
中图分类号：Ｒ２８５． ５　 　 　 文献标识码：Ａ　 　 　 文章编号：１００７７６９３（２００９）０３０１８４０４

Ｔｈｅ Ｓｔｕｄｙ ｏｆ Ｅｆｆｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｔａｎｇｋｅｎｉｎｇ Ｇｒａｎｕｌｅ ｏｎ Ｒａｔｓ Ｂｌｏｏｄ Ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ Ｂｌｏｏｄ Ｆａｔ

ＹＵＡＮ Ｑｉａｎｇ１，ＹＵ Ｙｏｎｇｈｕａ２，ＷＡＮＧ Ｙａｎｈｏｎｇ２，ＸＵ Ｃｈｅｎｇｃｈｅｎｇ２（１． Ｔｈｅ Ｓｅｃｏｎｄ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ
ＴＣＭ，Ｈａｎｇｚｈｏｕ ３１０００５，Ｃｈｉｎａ；２． Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｃｈｉｎｅｓ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｈａｎｇｚｈｏｕ ３１００５３，Ｃｈｉｎａ）

ＡＢＳＴＲＡＣＴ：ＯＢＪＥＣＴＩＶＥ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｔａｎｇｋｅｎｉｎｇ ｇｒａｎｕｌｅ ｏｎ ｒａｔｓ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｆａｔ．
ＭＥＴＨＯＤＳ　 Ｒａｔ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｏｄｅｌｓ ｗｅｒｅ ｍａｄｅ ｂｙ ｉｎｊｅｃｔｉｎｇ Ｓｔｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ（１０ ｍｇ·ｋｇ －１）ｉｎ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ｆｅｅｄｉｎｇ ｈｉｇｈｌｉｐｉｄ
ａｎｄ ｈｉｇｈｓｕｇａｒ ｄｉａｔ． Ｔｈｅｎ ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｂｙ Ｔａｎｇｋｅｎｉｎｇ ｇｒａｎｕｌｅ，ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｏｆ ｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ
ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ，ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ，ｈｅｐａｔｉｃ ｇｌｙｃｏｇｅｎ，Ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎｄ ｉｎｓｕｌｉｎｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ，ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ，ＨＤＬＣ，ＬＤＬＣ ａｎｄ
ｓｏ ｏｎ． ＲＥＳＵＬＴＳ　 Ｃｏｍｐａｒａｔｉｎｇ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ ｇｒｏｕｐ，Ｔａｎｇｋｅｎｉｎｇ ｇｒａｎｕｌｅ ｉｎ ｅｖｒｅｒｙ ｇｌｏｕｐ ｃａｎ ｌｏｗ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｏｎ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ （Ｐ ＜ ０． ０５），ｃａｎ ｒａｉｓｅ ｈｅｐａｔｉｃ ｇｌｙｃｏｇｅｎ，ＨＤＬＣ，Ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎｄ ｉｎｓｕｌｉｎｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ａｎｄ ｃａｎ ｄｅｇｒａｄｅ ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ，ＬＤＬＣ． ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　 Ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｔｈａｔ Ｔａｎｇｋｅｎｉｎｇ ｇｒａｎｕｌｅ ｃａｎ ｌｏｗ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ
ｆａｔ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ，ｉｍｐｒｏｖｅ ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ． Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｆａｔ ｍａｙｂｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｒａｉｓｅ ｈｅｐａｔｉｃ
ｇｌｙｃｏｇｅｎ ａｎｄ Ｉｎｓｕｌｉｎ，ｉｍｐｒｏｖｅ Ｉｎｓｕｌｉｎ Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｔｈｅ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ａｎｔｉｏｘｉｄａｔｉｏｎ，ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＭＤＡ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔｓ．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ：Ｔａｎｇｋｅｎｉｎｇ ｇｒａｎｕｌｅ；ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒａｔｓ；ｌｏｗ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ；ｌｏｗ ｂｌｏｏｄ ｆａｔ；ｍｅｃｈａｎｉｓｍ

　 　 糖尿病是一种内分泌紊乱的代谢性疾病并可继
发到多种心脑血管疾病，肾病及其他疾病［１］。中医
药在糖尿病治疗方面具有其独特的优势，尤其在有

效治疗和干预并发症方面取得了良好的效果，所以
开发中药的降糖药物具有重要的意义。

糖克宁颗粒原为国家级名老中医的经验方，由
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