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3  讨论 

本实验采用在体单向灌流法其主要优点是：

不切断血管及神经，测得的吸收速率等指标与体

内法相近，比离体法更接近机体内的真实吸收；

能避免胃内容物、消化道固有运动等的生理影

响  

[11]；该方法可靠，简便，测定结果准确，无须

加入“标识物”，减小了实验误差。 

研究结果表明，复方丹参滴丸对阿司匹林的

肠道吸收有明显的影响。阿司匹林与复方丹参滴

丸联合灌流后，阿司匹林的肠吸收速率常数 Ka 及

表观吸收系数 Papp 明显增大，与阿司匹林单独灌

流组相比差异具有统计学意义(P<0.05)，其原因可

能与复方丹参滴丸中含有冰片，具有促进药物吸

收的作用有关。复方丹参滴丸诱导 7 d 后，阿司匹

林大鼠体内的 Ka 及 Papp 也明显增大，与阿司匹林

单独灌流组相比差异具有统计学意义(P<0.01)。水

杨酸、苯甲酸、阿司匹林等弱酸性药物在体内主

要通过一元羧酸转运蛋白转运吸收，复方丹参滴

丸诱导 7 d 后，阿司匹林的 Papp 明显增大，这可能

是由于复方丹参滴丸对大鼠肠道的一元羧酸转运

蛋白有一定的诱导作用，进而导致了阿司匹林吸

收的增加，其详细机理有待于进一步研究。 

REFERENCES 

[1] XIANG B, PANG Z H, CAO D Y. Compound Danshen 
dropping pill quality control and pharmacological research [J]. 

J Chin pharm(中国药房), 2007, 18(9): 708-710. 

[2] HE L X. Action mechanism and clinical application of 
compound Danshen dropping pill [J]. Mod J Integr Tradit Chin 

West Med(现代中西医结合杂志), 2010, 19(8): 1030- 1032. 

[3] SHI H T, HAN Q H. Influence of compound Danshen 
dropping pill on total ischemia burden and heart ratevariability 
in angina pectoris of coronary disease [J]. Chin J Integr Med 

Card/Cerebro Dise (中西医结合心脑血管病杂志), 2009, 7(6): 

649-651. 
[4] WANG J J, WEI W. Clinical observation on the treatment of 

60 cases of angina pectoris of coronary heart diseases with 

compound Danshen dropping pill [J]. J Chin Pract Med (中国

实用医药), 2008, 3(27):130-131. 

[5] WEISS H J. Discovery of the antiplatelet effect of aspirin: a 
personal reminiscence [J]. J Thromb Haemost, 2003, 1(9): 
1869-1875. 

[6] ALBERTS M J, BERGMAN D L, MOLNER M, et al. 
Antiplatelet effect of aspirin in patients with cerebrovascular 
disease [J]. Stroke, 2004, 35(1): 175-178. 

[7] JIANG W X, YAN J L. Clinical effects of Shuxuetong 
injection combined with aspirin in patients with carotid 
atherosclerosis and effects on the level of inflammatory 

cytokines [J]. Chin J Mod Appl Pharm (中国现代应用药学), 

2011, 28(S1): 1372-1375. 
[8] NIE S F, PAN W S, YANG X G, et al. Evaluation of gravimetry 

in the rat single-pass intestinal perfusion technique [J]. Chin J 

New Drugs(中国新药杂志), 2005, 14(10): 1176- 1178. 

[9] KIM J S, MITCHELL S, KIJEK, et al. The suitability of an in 
situ perfusion model for permeability determinations: utility 
for BCS class I biowaiver requests [J]. Mol Pharm, 2006, 3(6): 
686-694.  

[10] ISSA C, GUPTA P, BANSAL A K. Implications of density 
correction in gravimetric method for water flux determination 
using rat single-pass intestinal perfusion technique: a technical 
note [J]. AAPS PharmSciTech, 2003, 4(2): E16. 

[11] CHEN J, DI L Q. Application of in vivo intestinal perfusion 
model on the absorption of traditional Chinese medicine [J]. 

Chin J Inf Tradit Chin Med(中国中医药信息杂志), 2008, 

15(2): 98-100. 

收稿日期：2011-07-12 

 
 
 
 

槲皮素干预实验性慢性肾衰大鼠尿量与尿蛋白量动态变化 
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摘要：目的  观察槲皮素对实验性慢性肾衰大鼠尿量和尿蛋白量的影响。方法  给实验大鼠饲以含腺嘌呤饲料 2 月造成

慢性肾衰；干预组经口给予槲皮素(100 mg·kg1·d1×42 d)治疗；每周测定实验大鼠 24 h 尿量和尿蛋白含量。结果  与肾

衰对照组比较，槲皮素干预组大鼠肾脏指数、肾组织含水量、血清肌酐和尿素氮均显著降低；在整个观察过程中，干预

组平均 24 h 尿量均显著增多，24 h 尿蛋白量均显著减少。结论  槲皮素对大鼠实验性慢性肾衰具有显著防治作用。 
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Effects of Quercetin on Quantitative Changes of Urine Volume and Uric Protein in Rats with 
Experimental Chronic Renal Failure 
 
WANG Tianran, ZHOU Ziying, LI Jihong, LI Suhua, CHENG Li, HU Xiaoli(Department of Clinical Tests, General 

Hospital of Chengdu Military Area, Chengdu 610083, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  The effects of quercetin on quantitative changes of urine and uric protein in rats with 
experimental chronic renal failure were studied. METHODS  The rats in control and treated groups were fed with 0.75% 

adenine for 2 months to build up chronic renal failure modle; and the quercetin were administered orally (100 mg·kg·d1) for 42 
days to the rats in treated group. The quantities of 24 h urine and uric protein were determined weekly. RESULTS  The renal 
indexes, water percentages of renal tissue, serum CREA and BUN levels in treated group decreased significantly when compared 

with those in control group (P＜0.001). The 24 h urine volume in treated group increased (P＜0.001), and 24 h uric protein 

decreased (P＜0.001) significantly than those in the control group. CONCLUSION  Qercetin is effective in preventing and 

curing of chronic rend failure in rats. 
KEY WORDS: quercetin; chronic renal failure; urine volume; uric protein 

 

槲皮素(quercetin)是广泛存在于植物中的一

种黄酮类化合物，对人类具有防治多种疾病的有

益作用，如祛痰、止咳、平喘、心血管保护、抗

血小板聚集、抗癌、抗溃疡、抗变态反应、抗病

毒、抗炎及白内障预防等[1-8]。国内有实验研究结

果显示，槲皮素对糖尿病性肾病有防治作用[8]。

之前研究了槲皮素对动物实验性慢性肾衰的干预

作用[9]，本实验主要研究槲皮素对大鼠尿量和尿

蛋白含量。 

1  材料和方法 

1.1  试药 

槲皮素(上海斯威公司产品，黄色结晶，符合

该药质量标准，纯度≥99%)，给药时以生理盐水

配成均匀悬液。 

1.2  实验动物及实验环境 

清洁级 SD 大鼠 58 只，♂，体重 130~160 g，

购自四川抗菌素工业研究所，实验动物合格证：

2001-23。实验动物环境设施合格证书号：川实动

字第 2001-20 号。 

1.3  实验方法[9-10]与分组 

正常对照组大鼠 8 只(不喂腺嘌呤，也不给药)；

肾衰对照组大鼠 9 只(给实验大鼠喂饲含 0.75%腺

嘌呤食物 60 d，从第 15 天开始经口给予生理盐水)；

槲皮素干预组大鼠 8 只(喂腺嘌呤造模，从第 15 天

开始，经口给予槲皮素，100 mg·kg1·d1，共喂药 6

周)。其余饲养条件按常规动物实验标准进行。 

1.4  观察指标与方法 

①于实验第 1，8，15，22，29，36，43，50，

57 天用代谢笼法测定各组实验鼠 24 h 尿量；②收

集 到 的 实 验 鼠 尿 均 以 全 自 动 生 化 分 析 仪

(BECKMANN CX-7)微量总蛋白测定法测定 24 h

蛋白含量；③实验完成时(60 d)以全自动生化分析

仪测定存活大鼠血清尿素氮(BUN)、肌酐(CREA)

和尿酸(URIC)；④60 d 时以烘干法[11]测定肾组织

水份含量(重量百分率)。 

1.5  统计学处理 

各指标都按组表示为 sx  ，应用 SPSS11.2

软件包，将正常组、干预组与肾衰对照组进行 t

检验。 

2  实验结果 

2.1  存活实验鼠血清肾功生化测定结果  

肾衰对照组肾功能显著受损，符合慢性肾衰

血清生化改变；槲皮素干预组肾功能损伤比肾衰

对照组显著减轻，表明槲皮素对实验大鼠慢性肾

衰具有明显防治效果。结果见表 1。 

表 1  各组大鼠肾功检测结果 

Tab 1  Results of renal function assay in rats 

组别 n BUN/mmol·L1 CREA/μmol·L1 URIC/μmol·L1

正常对照组 8 8.6±2.1 40.4±7.9 176.7±19.8 

肾衰对照组 9 79.3±13.44) 247.6±53.84) 106.7±30.34)

槲皮素干预组 8 19.8±4.81)4) 81.6±49.41)3) 156.7±22.61)2)

注：与肾衰对照组比较，1)P<0.001；与正常对照组比较，2)P<0.05，
3)P<0.01，4)P<0.001 

Note: Compared with CRF group, 1)P<0.001; Compared with NS group, 
2)P<0.05, 3)P<0.01, 4)P<0.001 

2.2  存活实验鼠肾脏重量和水份含量 

肾衰对照组大鼠肾脏显著肿大，并出现水肿；

槲皮素干预组肾脏也显著肿大，但肾脏指数[R/B, 

肾脏重(mg)/体重(g)]比肾衰对照组显著减小，水肿

程度明显减轻。结果见表 2。 
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表 2  各组大鼠肾脏重量、肾组织含水量 

Tab 2  The renal weight and renal moisture content in each 
group of rats 

组别 n 
平均单肾 

重量/mg 

肾脏 

指数(R/B) 

肾组织水份 

含量/% 

正常对照组 8 786±97 3.23±0.28 76.28±0.79 

肾衰对照组 9 1 362±2684) 11.62±2.894) 79.38±0.903) 

槲皮素干预组 8 1 216±2744) 5.19±0.881)3) 78.12±1.032) 

注：与肾衰对照组比较，1)P<0.001，2)P<0.05；与正常对照组比较， 

3)P<0.01，4)P<0.001 

Note: Compared with CRF group , 1)P<0.001, 2)P<0.05; Compared with 
NS group, 3)P<0.01, 4)P<0.001 

2.3  实验鼠尿量动态变化 

正常对照组观察过程中尿量逐渐增加，系实

验大鼠体重逐步增大、食量和饮水量均逐渐增加

所致。肾衰对照组实验开始后尿量显著增多，2~3

周达到高峰后，随着肾组织损伤及肾功能衰减加

重，尿量逐渐减少，最后至极度少尿。槲皮素干

预组从用药后尿量一直显著多于肾衰组，在观察

期间也一直多于正常组；显示肾脏功能受损减轻。 

 
图 1  实验大鼠尿量变化 
与肾衰对照组比较，1)P<0.01；与正常对照组比较，2)P<0.01 

Fig 1  Changes of the urine volume in rats 
Compared with CRF group, 1)P<0.01; compared with NS group, 2)P<0.01 

2.4  实验鼠尿蛋白动态改变 

正常对照组尿中存在少量蛋白，在观察期间

没有明显变化。肾衰对照组尿蛋白显著增加，观

察期间一直处于高水平；表明肾小球受损，蛋白

质漏出，过滤功能衰减。槲皮素干预组尿蛋白高

于正常组，但显著低于肾衰组；显示肾小球损伤

较轻，肾衰症状显著减轻。结果见图 2。 

3  讨论 

慢性肾衰是严重危害人类健康的一种常见病

症，其防治研究仍是中西医学研究的重要课题。

多年来国内不少学者不懈努力于探索中医药对慢

性肾衰的防治作用，有实验研究结果显示，槲皮

素对糖尿病性肾病有防治作用[8]；但槲皮素对慢性 

 

图 2  实验鼠尿蛋白量变化 
与肾衰对照组比较，1)P<0.01；与正常对照组比较，2)P<0.01 

Fig 2  Changes of uric protein in rats 
Compared with CRF group, 1)P<0.01; compared with NS group, 2)P<0.01 

肾衰防治效果方面的研究尚少见报道。本组研究

结果显示，槲皮素干预组肾脏相对体重的肿大程

度、水肿程度都显著低于肾衰组；干预组肾脏功

能相关生化指标改变显著低于肾衰组；这些结果

与以往报告的结果相似[9-10]。国内有实验研究结果

显示，槲皮素具有抗炎、抗氧化作用，对糖尿病

性肾病具有防治作用[5,8]，与本组实验结果相符。 

本实验结果显示，腺嘌呤引起的实验性慢性

肾衰大鼠早期排尿量明显增多，2~3 周达到高峰后

尿量逐渐减少，直至最后极度少尿；这种变化符

合慢性肾衰患者变化规律。槲皮素干预实验性慢

性肾衰大鼠后，实验鼠排尿量显著增多；且在观

察过程中一直增多，甚至一直多于正常大鼠。这

一结果表明槲皮素可显著减轻肾衰大鼠肾脏损

伤，保护其肾脏泌尿功能。本组结果还显示，腺

嘌呤引起的实验性慢性肾衰大鼠尿蛋白量显著增

加，且在观察过程中处于高水平；进一步表明实

验大鼠肾小球受损，泌尿功能衰竭，大量蛋白质

漏出。槲皮素干预组尿蛋白量较肾衰对照组显著

降低，且在观察过程中一直显著低于肾衰组；这

也表明槲皮素可保护肾小球，防治泌尿功能衰竭，

减少蛋白漏出。 

本实验结果说明槲皮素干预可明显防治慢性

肾衰的发生发展，进一步证明了其对实验性慢性

肾衰的防治作用[9]。至于其作用机理，本研究组曾

实验观察到槲皮素干预可增加慢性肾衰大鼠肾脏

超氧化物歧化酶活性和一氧化氮含量，保护肾脏

细胞免受损伤[10]；说明槲皮素对肾脏具有抗氧化、

降低脂质过氧化物，保护肾脏细胞等作用，与国
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内外研究结果[1-8]相符。 
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缬沙坦对高糖环境下大鼠肾小球系膜细胞氧化应激水平的影响 
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(1.福建医科大学教学医院，福建省福州儿童医院，福州 350005；2.福建医科大学附属协和医院内分泌研究所，福州 350001)   

 
摘要：目的  观察缬沙坦对高糖环境下大鼠肾小球系膜细胞氧化应激水平的影响。方法  高糖(20 mmol·L1)体外培养大

鼠肾小球系膜细胞，不同浓度缬沙坦(107，106，105 和 104 mol·L1)干预，以 RT-PCR 技术检测细胞内还原型烟酰胺腺

嘌呤二核苷酸磷酸(NADPH)氧化酶亚基 p22phox 的 mRNA 表达的变化，并以 DCFH-DA 和 HE 标记细胞内活性氧(ROS)，

流式细胞术检测细胞内 ROS 相对浓度。结果  高糖时间相关性诱导系膜细胞超氧阴离子(·O2
)与过氧化氢(H2O2)明显升

高，并引起 p22phox 的 mRNA 表达显著上调，缬沙坦对高糖引起系膜细胞 p22phox 的 mRNA 表达增加有下调作用，明显降

低细胞内·O2
和 H2O2 浓度，并呈浓度依赖性。结论  缬沙坦抑制高糖引起肾小球系膜细胞氧化应激可能和下调 p22phox

的 mRNA 表达有关。 

关键词：糖尿病肾病；缬沙坦；NADPH 氧化酶；氧化应激 
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Effect of Valsartan on Rat Glomerular Mesangial Cells Oxidative Stress Induced by High Glucose 
 
ZHANG Ying1, HUANG Guoliang2(1.Fuzhou Children’s Hospital of Fujian, Fuzhou 350005, China; 2.Fujian Institute of 

Endocrine, Union Hospital, Fujian Medical University, Fuzhou 350001, China) 
 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To observe the effect of valsartan on rat glomerular mesangial cells oxidative stress induced by 

high glucose. METHODS  Mesangial cell was cultured in high glucose(20 mmol·L1) and intervened by valsartan of different 

concentration(107, 106, 105 and 104 mol·L1). The mRNA of p22phox, which was the primary subunit of NADPH oxidase, was 
detected by semi-quantitative RT-PCR. The relative concentration of reactive oxygen species (ROS) in cells was measured by 
flow cytometry, using DCFH-DA and HE label, in order to observe the effect of valsartan on glomerular mesangial cells 
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