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芦丁对脂多糖诱导急性肺损伤小鼠的抗氧化应激作用 
 

阮佼(三峡大学仁和医院重症医学科，湖北 宜昌 443001) 

 
摘要：目的  探讨芦丁对脂多糖(lipopolysaccharide，LPS)诱导的小鼠急性肺损伤氧化应激失衡的作用。方法  将 50 只

C57 小鼠随机分为 5 组(n=10)，分别为对照组、模型组和芦丁低、中、高剂量(25，50，100 mol·kg1)组。LPS 注射 6 h

后测小鼠血气，取肺组织进行病理观察，测肺组织的湿干比、丙二醛(MDA)含量、过氧化氢酶(CAT)、谷胱甘肽过氧化

物酶(GPx)、超氧化物歧化酶(SOD)活性。结果  与对照组相比，模型组的肺组织病理改变和肺组织的湿干比，二氧化碳

分压[p(CO2)]，呼吸频率(RR)和 MDA 含量明显增加，而氧分压[p(O2)]和 pH 值、CAT、GPx 和 SOD 活性明显降低。与

模型组相比，芦丁组的肺组织病理改变和肺组织湿干比，p(CO2)、呼吸率和 MDA 含量呈浓度依赖性减少，而 p(O2)和

pH 值、CAT、GPx 和 SOD 活性呈浓度依赖性增高。结论  芦丁可呈浓度依赖性抑制氧化应激而减轻脂多糖诱导的小鼠

急性肺损伤。 
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Effect of Rutin on Oxidative Stress of Acute Lung Injury Induced by Lipopolysaccharide  
 
RUAN Jiao(Department of Critical-care Medicine, Three Gorges University Renhe Hospital, Yichang 443001, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the effects of rutin on oxidative stress of acute lung injury induced by 
lipopolysaccharide(LPS). METHODS  Fifty male C57 mice were randomly divided into five groups: control group, model 

group, and rutin low, middle, high(25, 50, 100 mol·kg1) groups. After 6 h of LPS injected, collecting arterial blood for blood gas 
analysis and lung tissue to examine pathological change, Wet/Dry, the expression of MDA and the activity of CAT, GPx and SOD. 
RESULTS  Compared with the control group, the pathological change and Wet/Dry of lung tissue, the p(CO2) and respiratory 
rate(RR), the expression of MDA in lung tissue were dose-increased, while the p(O2), pH and the activity of CAT, GPx and SOD 
were decreased. Compared with the model group, the pathological change and Wet/Dry of lung tissue, the p(CO2) and RR, the 
expression of MDA in lung tissue in rutin groups were concentration-dependent decreased, while the p(CO2), pH and the activity 
of CAT, GPx and SOD were concentration-dependent increased. CONCLUSION  Rutin pretreatment can concentration- 
dependent decrease LPS induced acute lung injury by suppressing oxidative stress. 
KEY WORDS: rutin; lipopolysaccharide(LPS); acute lung injury; oxidative stress 
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急性肺损伤(acute lung injury，ALI)是由肺内

外因素导致的一种临床危重症，其典型临床表现

为进行性呼吸困难和顽固性低氧血症[1]，其具体机

制不明，故尚无有效治疗措施。最近研究发现氧

化应激是导致 ALI 的重要发病机制[2]。芦丁是一

种从植物提取的黄酮类化合物，最近研究发现其

具有抗氧化应激活性作用[3]。而氧化应激是 ALI

重要发病机制 [1,4]。本实验以脂多糖(lipopolysac- 

charides，LPS)在小鼠诱发 ALI 模型, 探讨芦丁对

ALI 氧化应激的影响。 

1  材料与方法 

1.1  试剂 

芦丁 (上海现代哈森 )；脂多糖 (lipopolysac- 

charides，LPS，美国 Sigma)；3%戊巴比妥钠(上海

桥星贸易有限公司)；HE 试剂由三峡大学病理实验

室配制｡C0490 紫外分光光度计(Thermo fisher)；

YP-1401 逆转录仪 (eppendorf)； BIO-RAD IQ5 

qPCR 仪(美国 BIO-RAD)；BX51 显微镜(Olympus)

及成像系统(HITMAS-30)均为三峡大学仁和医院

病理科实验室临床病理组提供。 

1.2  动物及分组  

50 只健康 C57 小鼠，♂，20~25 g，SPF 级，

购自北京华富康实验动物中心，质量合格证号：

510342011，饲养于三峡大学仁和医院实验动物实

验中心，适应性喂养 7 d 后，状态良好。小鼠随

机分为对照组，模型组和芦丁低、中、高剂量组，

每组 10 只。模型组注射 LPS 6 mg·kg1 造模，芦

丁低、中、高剂量组分别于 LPS 注射前 0.5 h 腹
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腔注射芦丁 25，50，100 mol·kg1，剂量参考文

献[5]。 

1.3  标本收集及血气与湿干比(wet/dry，W/D)的测量 

各组小鼠在 LPS 注射后 6 h，在 3%戊巴比妥

钠局麻下行腹主动脉取血，取 1 mL 送三峡大学仁

和医院检验科血气分析，其余室温下 3 000 r·min1

离心 10 min 后取上清液。开胸取肺脏，三分之一

肺脏置于多聚甲醛做石蜡切片，三分之一肺脏称

湿重，80 ℃恒温箱烤 48 h 至干重恒定，称干重，

计算 W/D，其余肺组织冷藏于80 ℃冰箱。 

1.4  肺脏病理检测  

肺脏组织采用 10%多聚甲醛固定，常规脱水

浸蜡，石蜡包埋，4 µm 切片，脱蜡透明后由病理

科实验室 PAS 试剂进行 HE 染色，光镜下观察形

态结构。形态评分标准如下[5]：0 分，没有损伤；

1 分，轻度损伤，间质水肿和局限性坏死；2 分，

中度损伤，广泛的肺脏细胞肿胀和坏死；3 分，严

重损伤，有血管浓缩和肺脏萎缩的坏死；4 分，极

严重损伤，弥漫性血管浓缩，出血和肺脏坏死。

损伤评分参考文献[4]。 

1.5  测定肺组织匀浆中丙二醛(MDA)的含量及过

氧化氢酶(CAT)、GPx 和 SOD 的活性 

剩余肺组织制备组织匀浆，硫代巴比妥酸

(TBA)法测定 MDA 的含量，CAT、GPx 和 SOD 测

定肺组织中 CAT、GPx 和 SOD 的活性，具体步骤

按试剂盒说明书进行。 

1.6  统计学处理 

采用 SPSS 15.0 统计软件进行分析，数据以

sx  表示，各组间差异采用单因素方差分析，两

两比较采用 LSD-t 检验，P<0.05 为差异有统计学

意义。 

2  结果 

2.1  芦丁预处理可明显减轻脂多糖诱导的肺组织

损伤 

与对照组相比，模型组的肺组织形态学变化

明显增加，表现为肺间质及肺泡腔有出血、水肿、

渗出、中性粒细胞浸润，毛细血管扩张明显增加。

与模型组相比，芦丁组的肺组织形态学变化明显

减少，表现为肺间质及肺泡腔有出血、水肿、渗

出、中性粒细胞浸润，毛细血管扩张明显减少。

这显示芦丁预处理可明显减轻 LPS 对肺组织的损

伤。结果见图 1 和表 1。 

 
对照组             模型组            芦丁低剂量组         芦丁中剂量组          芦丁高剂量组 

图 1  不同浓度芦丁对 LPS 诱发的 ALI 病理结构的影响(HE，200×)  

Fig. 1  The effect of different concentration of rutin on the pathological structure of ALI induced by LPS(HE，200×) 

表 1  不同浓度芦丁对 LPS 诱发的 ALI 评分结果和

W/D(n=10, sx  ) 

Tab. 1  The effect of different concentration of rutin on the 
score and W/D of ALI induced by LPS(n=10, sx  ) 

组 别 剂量/mol·kg1 损伤评分/分 W/D 

对照组  1±0.5 3.65±0.29 

模型组  9±21) 7.32±0.551)

芦丁低剂量组 25 6±12) 6.12±0.332)

芦丁中剂量组 50 3±12) 4.75±0.312)

芦丁高剂量组 100 2±0.52) 4.21±0.252)

注：与对照组相比，1)P<0.05，与模型组相比，2)P<0.05。 

Note: Compared with control group, 1)P<0.05; compared with model 
group, 2)P<0.05. 

2.2  芦丁可明显抑制 LPS 诱导的肺 W/D 的增加 

LPS 刺激 6 h 后，与对照组相比，模型组肺

W/D 比值明显增加(P<0.05)；与模型组相比，芦丁

组 W/D 明显降低(P<0.05)，并呈浓度依赖性，这

显示芦丁预处理可明显减轻 LPS 诱导的肺水肿

(P<0.05)，结果见表 1。 

2.3  芦丁可呈浓度依赖性减轻 LPS 诱发的小鼠血

气改变 

与对照组相比，模型组动脉血二氧化碳分压

[p(CO2)]和呼吸频率(respiratory rate，RR)明显增加

(P<0.05)，而血氧分压[p(O2)]和 pH 值明显降低

(P<0.05)。与模型组相比，芦丁组 p(CO2)和 RR 明
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显降低(P<0.01)，而 p(O2)和 pH 值明显增加(P< 

0.01)，这显示芦丁预处理可以降低 LPS 诱发的血

气改变，结果见表 2。 

表 2  芦丁对 LPS 诱发的小鼠血气改变的影响(n=10, sx  ) 

Tab. 2  Effect of different concentration of rutin on the 
blood gas in the mice(n=10, sx  )  

组 别 
剂量/ 

mol·kg1 

p(O2)/ 
Pa 

p(CO2)/ 
Pa 

RR/ 

次·min1 pH 值

对照组  98±2 20±3 20±1 7.4±0.05

模型组  45±51) 60±71) 33±2 4.7±0.111)

芦丁低剂量组 25 58±72) 45±52) 28±2 5.3±0.222)

芦丁中剂量组 50 68±82) 33±62) 25±1 6.4±0.192)

芦丁高剂量组 100 75±62) 27±32) 22±1 7.1±0.282)

注：与对照组相比，1)P<0.05，与模型组相比，2)P<0.01。 

Note: Compared with control group, 1)P<0.05; compared with model 
group, 2)P<0.01. 

2.4  芦丁预处理呈浓度依赖性减少 MDA 的含量 

与对照组相比，模型组 MDA 含量明显增加

(P<0.05)；与模型组相比，芦丁组 MDA 含量明显

降低(P<0.01)，这显示芦丁预处理可以减轻 LPS 诱

发的氧化应激，结果见表 2。 

表 3  TBA 法检测芦丁预处理对 MDA 含量的影响(n=10, 

sx  ) 

Tab. 3  The effect of rutin pretreatment on the expression of 
MDA exanimed by TBA(n=10, sx  ) 

组 别 剂量/mol·kg1 MDA/pg·mL1 

对照组  110±20 

模型组  2 500±4001) 

芦丁低剂量组 25 1 500±3002) 

芦丁中剂量组 50 1 200±2302) 

芦丁高剂量组 100   900±1502) 

注：与对照组相比，1)P<0.05，与模型组相比，2)P<0.01。 

Note: Compared with control group, 1)P<0.05; compared with model 
group, 2)P<0.01. 

2.5  芦丁预处理呈浓度依赖性增加抗氧化应激酶

CAT、GPx 和 SOD 的活性 

与对照组相比，模型组 CAT、GPx 和 SOD 活

性明显降低(P<0.05)；与模型组相比，芦丁组的

CAT、GPx 和 SOD 的活性明显升高，这显示芦丁

预处理可以明显增加 CAT、GPx 和 SOD 活性

(P<0.01)，结果见表 4。 

3  讨论 

ALI 是呼吸系统疾病中最常见的疾病之一，常

继发于感染、休克、外伤等危重症过程，临床表

现为呼吸窘迫，顽固性低氧血症等[1,4]。其致病机 

表 4  活性试剂盒检测芦丁预处理对 CAT, GPx 和 SOD 活

性的影响(n=10, sx  ) 

Tab. 4  The effect of rutin pretreatment of on the activation 
of CAT, GPx and SOD examined by active reagent kit (n=10, 

sx  ) 

组 别 
剂量/ 

mol·kg1

CAT/ 

pg·mL1 

GPx/ 

pg·mL1 

SOD/ 

pg·mL1 

对照组  100±20 105±25 100±10 

模型组  35±71) 25±71) 30±91) 

芦丁低剂量组 25 50±62) 37±92) 45±82) 

芦丁中剂量组 50 65±112) 48±62) 55±122) 

芦丁高剂量组 100 72±132) 56±112) 79±142) 

注：与对照组相比，1)P<0.05，与模型组相比，2)P<0.01。 

Note: Compared with control group, 1)P<0.05; compared with model 
group, 2)P<0.01. 

制为外因素诱发体内的大量中性粒细胞广泛激

活，导致大量氧自由基、活性氧产生，引发氧化

应激状态[2]。因此抑制氧化应激是减轻 ALI 的有

效途径。 

芦丁又名紫槲皮苷、芸香苷，是从芸香、烟

叶、枣、杏、橙皮等提取的一种维生素类物质，

因其具有降低毛细血管通透性和脆性的作用，保

持及恢复毛细血管正常弹性的功效，因而在临床

用于防治脑溢血、高血压、视网膜出血、紫瘢和

急性出血性肾炎等[5-6]。最近研究发现，芦丁具有

抗自由基活性、抗脂质过氧化、血管舒张、抗炎、

抗病毒等活性[5-6]。而氧化应激是 ALI 的重要发病

机制[7-9]。 

实验结果显示，LPS 可导致小鼠肺间质及肺

泡腔有广泛出血、水肿、渗出、中性粒细胞浸润，

毛细血管扩张明显增加、肺 W/D 明显增加，p(CO2)

和 RR 明显增加，而 p(O2)和 pH 明显降低。而芦

丁预处理可导致小鼠肺间质及肺泡腔有出血、水

肿、渗出、中性粒细胞浸润，毛细血管扩张明显

减少、肺 W/D 明显减低，p(CO2)和 RR 明显降低，

而 p(O2)和 pH 明显增高。这显示芦丁预处理减轻

LPS 导致的小鼠 ALI。但芦丁如何减轻 ALI 的具

体机制不明。 

MDA 是脂质过氧化的最终产物，其含量与脂

质过氧化反应呈正比，是机制氧化应激的标志[7-8]。实

验结果显示，LPS 可导致肺组织 MDA 含量明显增

高，芦丁预处理可明显减少 MDA 含量。这显示芦

丁可减轻 LPS 导致的氧化应激水平。CAT，GPx

和 SOD 是机体典型的抗氧化酶，可拮抗机体氧化
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应激水平[8-11]。实验结果显示，LPS 可导致 CAT、

GPx 和 SOD 活性明显降低，而芦丁可增加 CAT、

GPx 和 SOD 活性。实验结果显示，芦丁可通过抗

氧化应激减轻 LPS 导致的 ALI，这为临床预防治

疗 ALI 提供了新思路。但在 ALI 中，芦丁除干预

氧化应激外，是否还有其他途径目前仍然不清楚，

这将是笔者进一步研究解决的问题。 
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摘要：目的  研究安非他酮与人血清白蛋白(human serum albumin，HSA)的相互作用。方法  通过荧光光谱法研究安非他

酮对 HSA 的荧光猝灭光谱和同步荧光光谱的影响。由 Stern-Volmer 方程确定安非他酮对 HSA 的荧光猝灭机制，双对数

方程确定反应结合位点和结合常数。根据热力学方程讨论两者间主要的作用力类型。结果  荧光猝灭光谱显示，安非他

酮对 HSA 有猝灭作用，在 17 ℃和 37 ℃时的猝灭速率常数分别为 5.714 8×103 和 3.126 1×103 L·mol1·s1，反应前后的焓

变和熵变均<0，结合点数为 1。结论  安非他酮对 HSA 的猝灭过程为静态猝灭，二者间的结合力主要为氢键和范德华力。 
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中图分类号：R969.1       文献标志码：B       文章编号：1007-7693(2015)09-1062-04 

DOI: 10.13748/j.cnki.issn1007-7693.2015.09.008 

 
Study on the Interaction Between Amfebutamone and Human Serum Albumin by Fluorescence 
Spectrum 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To explore the interaction between amfebutamone and human serum albumin(HAS). METHODS  
Fluorescence spectrum was used to measure the effects of amfebutamone on the fluorescence quenching spectra and synchronous 
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