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姜黄素对糖尿病大鼠肾脏一氧化氮水平的影响 

于冬青 ，邓华聪 

(重庆医科大学临床学院内分泌科，重庆 400016) 

【摘 要】目的：研究姜黄素(Curcumin，Cur)对糖尿病大鼠肾组织一氧化氮水平的影响及对肾脏的保护作用。方法：链脲佐菌 

素(Srz)诱导糖尿病大鼠模型，并随机分为糖尿病组和姜黄素治疗组，另设一正常对照组。治疗组组予姜黄素200rag／(1‘g‘d) 

灌胃，为期8周。然后观察肾脏结构和功能及肾皮质一氧化氮(N0)水平的变化。结果：与正常对照组大鼠比较，糖尿病组大 

鼠、尿白蛋白排泄率(UAER)、尿白蛋白／肌酐(Alb／Cr)、肾重(1<w)及肾肥大指数(KW／BW)明显升高；光镜示肾小球体积明显 

增大，肾小球平均截面积(MGA)和肾小球平均体积(MGV)明显增加；肾皮质 NO水平明显增加。而姜黄素治疗组上述异常均 

明显减轻。结论：姜黄素能降低早期糖尿病大鼠肾组织NO水平，减轻肾小球高滤过和肾脏肥大，降低尿白蛋白，改善肾功能。 
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Effect of curcumin on the IeveI of nitric oxide in kidney of diabetic rats 

yU Dongqing．et al 

(Department ofEndocrinology，College of Clinical Medicine，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To investigate the influence of curcumin on the level of nitric oxide in kidney and the renal protective effect in 

diabetic rats．Methods：Diabetic m0dds were induced by a single intraperitoneal injection of streptozoticin(STZ)into male Wistar rats 

at a dose of 60mg／kg body weight and was randomly divided into two groups：untreated diabetes group(group DM， ：10)and dia— 

betes group treated with curcumin 200mg·1‘gI1·dI1(group Cur，n=10)．A normal contral group(group N，n：10)was also de— 

signed，After treated for eight weeks，the level of NO in kidney，renal structure and function were evaluated．Results：The levels of uri— 

nary albumin excretion rate(UAER)，albumin—creatinine ratio(Alb／Cr)，kidney weight(KW)，profile of kidney hypertrophy(KW／ 

BW)，mean glomerular area(MGA)and mean glomerular volume(MGV)were all significantly increased in dialetic rats as compared 

with normal rats(all P<0．01)；larger glomeruli could be found by light microscopy；the level of nitric oxide(NO)in renal cortex of 

diabetic rats was much higher than that in normal rats．All these abnormalities were mark~ y ameliorated when treated with cureurn— 

in．The levels of blood urea nitrogen(BUN)and seruln creatinine(Scr)have no significant difference among the three groups．Conclu— 

sion：Curcum in may decrease the level of NO in kidn ey of diabetic rats at early stage，alleviate kidney hyperfiltration and hypertrophy， 

and declineUAER． 

【Key words】Diabetic mdlitus；Rats；Curcumin；Nitric oxide；Kidney 

糖尿病肾病(DN)是糖尿病(DM)主要微血管并 

发症之一，亦是 DM患者死亡的主要原因。肾脏肥 

大和肾小球高滤过是DN早期突出的病理生理改 

变，亦是后期发展至肾小球硬化的一个主要原因。 
一 氧化氮是血管内皮分泌的重要活性因子，在早期 

DM肾脏血流动力学异常形成中起重要作用。姜黄 

素(Curcumin，二阿魏酰基甲烷)是从姜黄、郁金、莪 

术等的块茎中提取出来的一种酚性色素，它有多方 
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主要研究方向：糖尿病肾病病因及防治。 

面的药理作用，有报道它能减轻糖尿病大鼠的肾脏 

损害[ ．2]，但它发挥肾脏保护作用的确切机制尚未 

明确，本实验观察了姜黄素对早期实验性DM大鼠 

肾脏肥大和高滤过的疗效以及对肾组织 No水平的 

影响，探讨该药的作用机理，寻求早期防治 DN的理 

论依据。 

1 材料和方法 

1．1 材料、试剂与仪器 

8周龄清洁级雄性Wistar大鼠，体重 175~200g，购自第 
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三军医大学大坪医院实验动物中 t2,。链脲佐菌素(Sigma公 

司)，姜黄素(上海三爱思试剂有限公司)，尿素氮、肌酐、一氧 

化氮及组织蛋白含量测定试剂盒(南京建成生物工程研究 

所)，尿白蛋 白测定试剂盒(中国原子能科学研究院同位素 

所)。微量血糖仪(OneTouch 1I型，美国强生公司)，糖化血 

红蛋白测定仪(德国拜耳公司)，722光栅分光光度计 (重庆 

川仪九厂)，CMISA彩色图像处理系统(北京航空航天大 

学)。 

1、2 动物模型的建立与分组 

所有大鼠适应性喂养 1周，禁食 10h后，随机先取 25 

只，以60mg／kg体重单次腹腔注射 0．5％的链脲佐菌素溶 

液，72h后尾静脉采血测血糖，以血糖浓度>16．65mmol／L 

作为糖尿病模型建立标准|3 J，共成模 20只，未成模的剔除。 

成模大鼠随机分为糖尿病组和姜黄素治疗组 ，每组 10只。 

另 10只大鼠作为正常对照组。姜黄素用 1％羧甲基纤维素 

配成混悬液，治疗组每日以姜黄素 200mg／kg体重灌胃，另 

两组给以等量的羧甲基纤维素灌胃，为期8周。实验期间动 

物自由进食进水，未使用胰岛素及其它降糖药物。 

1．3 观察指标和测定方法 

在用药8周末，尾静脉采血测血糖，用代谢笼准确收集 

24h尿液，一7012保存，待测尿白蛋白排泄率(放免法)；腹腔 

注射 20％乌拉坦麻醉大鼠，心脏穿刺抽血，取0．5ml血 ED— 

TA抗凝待测糖化血红蛋白(HbAlc)，其余血分离血清，严格 

按度剂盒说明书操作 ，测定血尿素氮、血肌酐和尿肌酐水平。 

取双肾，去除肾包膜，迅速称重，左肾用 4％多聚甲醛固定， 

做石蜡切片行 HE染色，用 CMISA彩色图像处理系统，在 

200倍下进行病理分析，每张切片随机选择 10个正切的肾 

小球，测肾小球平均截面积(MGA)，取其平均值作为每个标 

本的MGA，根据肾小球平均体积(MGV)公式[MAV=1．25 

×(MGA) 庀]计算 MGV。另取少需肾皮质制成 10％的匀浆 

待测一氧化氮。 

1．4 统计学处理 

实验所得数据用均数±标准差( ±S)表示，用 SAS软 

件进行组间方差分析，每两组间均数的比较用 q检验，P< 

0．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 各组大鼠的血糖和糖化血红蛋白水平 

糖尿病组和姜黄素治疗组大鼠在实验结束前各 

死亡 1只，正常对照组大鼠无 1只死亡。糖尿病组 

和姜黄素治疗组血糖治疗组血糖和糖化血红蛋白显 

著高于正常对照组(P<0．01)，姜黄素治疗组血糖 

和糖化血红蛋白与糖尿病组相比有一定降低，但差 

异无显著性(P>0．05)。见表 1。 

2．2 各组大鼠肾功能各指标的变化 

糖尿病组和姜黄素治疗组大鼠的尿白蛋白排泄 

率(UAER)、尿白蛋白／肌酐(Alb／Cr)均明显高于正 

常对照组(均 P<0．01)，姜黄素治疗组较糖尿病组 

上述各指标均明显降低(P<0．05或 P<0．01)，三 

组间血尿素氮(BUN)，血肌酐(Scr)两两比较均无显 

著性差异(P>0．05)，见表 2。 

表 1 8周末各组大鼠 BS、HbA1c及肾皮质 NO水平( ±s) 

与正常对照组比较，一P<0．01；-9糖尿病组比较， P<0．05 

表 2 8周末各组大鼠肾功能各指标的水平1．2±s) 

与正常对照组比较， P<0．05，一P<0．01；与糖尿病组比较， P<0．05， P<0．01。 

表 3 8周末各组大鼠肾重、肾重／体重、肾小球平均截面积(MGA)肾小球平均体积(M( )水平( ±s) 

与正常对照组比较， P<0．05，一 P<0．01；-9糖尿病组比较， P<0．05， P<0．01。 
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图 3 姜黄治疗组大鼠肾小球．示肾小球体积增大．细胞数 
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亦参与了肾脏高灌注、高滤过的形成[ 。本实验姜 

黄素治疗组大鼠肾脏 NO含量较糖尿病组明显降 

低，表明姜黄素能降低早期糖尿病大鼠肾脏 NO水 

平，这可能在其减轻糖尿病大鼠肾脏高滤过和‘肾脏 

肥大、改善肾脏结构和功能中发挥一定作用。已知 

姜黄素是一种 iNOS抑制剂，同时它又是一种天然 

抗氧化剂，能清除各种 自由基，Sreejayan等报道它 

对超氧阴离子、NO等都有很强的清除能力[ ， ，所 

以姜黄素可能通过抑制 NO合成或加速其清除从而 

使其在‘肾脏中含量降低。 

另外，本研究发现，姜黄素治疗组大鼠与糖尿病 

组大鼠间血糖和糖化血红蛋白水平无明显差异，这 

表明姜黄素不能纠正糖尿病大鼠的糖代谢紊乱，它 

对糖尿病大鼠的肾脏保护作用与血糖水平无关。 

总之，本研究表明姜黄素使早期糖尿病大鼠肾 

脏NO水平降低，这可能是其纠正糖尿病早期‘肾血 

流动学紊乱，减轻肾脏肥大，降低蛋白尿，改善肾功 

能的作用机制。 
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