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摘要： 目的　 探讨冬瓜皮炭对慢性肾衰竭大鼠肾功能的保护作用。 方法　 ７２ 只大鼠随机分为正常组、 模型组、 阳性

对照组 （爱西特， ４５０ ｍｇ ／ ｋｇ） 及冬瓜皮炭低、 中、 高剂量组 （３００、 ４５０、 ６００ ｍｇ ／ ｋｇ）。 腺嘌呤灌胃给药 ３０ ｄ 后，
ＥＬＩＳＡ 法检测血清 ＢＵＮ、 ＳＣｒ、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平， ＨＥ 染色、 Ｍａｓｓｏｎ 染色观察肾组织病理形态变化， ＲＴ⁃ＰＣＲ 检测

ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ 表达， Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 蛋白表达。 结果　 与模型组比较， 冬瓜皮炭高剂量组 ＢＵＮ、
ＳＣｒ、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平， ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ 表达， ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 蛋白表达显著降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 肾小

管轻度扩张、 肾小管上皮细胞轻度空泡样变性、 肾间质纤维化、 炎细胞浸润明显缓解。 结论　 冬瓜皮炭 （６００ ｍｇ ／ ｋｇ）
能降低慢性肾功能衰竭大鼠肾脏有害指标， 改善肾功能， 其机制可能与干预 ＮＦ⁃κＢ 信号通路有关。
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　 　 慢性肾功能衰竭为多种慢性肾脏病缓慢恶化发

展的最终结果， 由于其临床症状可引发多方面并发

症， 而且 病 理 基 础 复 杂， 导 致 死 亡 率 逐 年 攀

升［１⁃２］， 透析清除肾内代谢废物和肾移植可显著降

低患者死亡率， 延长生命周期， 但前者技术复杂，
费用高昂， 并发症多， 次数过于频繁； 后者需要等

待合适的肾源等［３］。 核转录因子信号通路能调控

核内相应靶基因进行转录或表达， 影响炎症介质合

成， 诱导炎症反应， 导致肾脏损害及肾纤维化， 慢

性肾功能衰竭大多与肾功能炎症相关， 进一步加重

衰竭进展。
冬瓜皮具有利尿消肿的功效， 用于治疗水肿胀

满、 小便不利、 暑热口渴、 小便短赤等症， 而且制

炭后还增加了吸附清除毒素的功能［４］， 并产生部

分炭素 （即活性炭）， 但目前相关研究较少［５］。 因

此， 本实验探讨冬瓜皮炭对慢性肾衰竭大鼠的影

响， 考察其对 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激活和抑制途径的

干预作用。
１　 材料

１􀆰 １　 药材　 冬瓜皮购于赣州益丰大药房医药连锁

有限公司， 经江西中医药大学中药鉴定教研室吴启

南教授鉴定为葫芦科植物冬瓜 Ｂｅｎｉｎｃａｓａ ｈｉｓｐｉｄａ
（Ｔｈｕｎｂ．） Ｃｏｇｎ． 的干燥果皮。 采用烘箱加热制炭，
即将冬瓜皮放到托盘上 （平铺 １ ｃｍ） 置于烘箱中，
制炭温度 ２８０ ℃， 制炭时间 １５ ｍｉｎ， 粉碎， 取＜８０
目、 ＞１００ 目的细粉， 用时加双蒸水配制成 ３％ 、
４􀆰 ５％ 、 ６％ 混悬液。
１􀆰 ２　 动物　 ＳＰＦ 级 Ｗｉｓｔａｒ 雄性大鼠 ７２ 只， 体质量

１６０～１８０ ｇ， 由南方医科大学动物中心提供， 动物

使用许可证号 ＳＹＸＫ （粤） ２０１６⁃０１６７。
１􀆰 ３　 试剂　 腺嘌呤 （上海索宝科技有限公司， 批

号 Ａ８３３０）， 用时加蒸馏水配制成 ２􀆰 ５％ 混悬液， 置

于 ４ ℃冰箱中， 混匀后使用； 肌酐试剂盒 （批号

Ｄ１７０２１４）、 尿素氮试剂盒 （批号 Ｌ１６０３３３） （上海

复星长征医学科学有限公司）； ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１
ＥＬＩＳＡ 试剂盒 （南京建成生物工程研究所， 批号

１５０３２１、 １６００８８）， ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 兔抗大鼠一抗 （ａｂ⁃
ｃａｍ）。 爱西特 （药用炭片， 河北长天药业有限公

司， 国药准字 Ｈ１３０２２７９７）。
１􀆰 ４　 仪器　 ＤＨＧ⁃９０７６Ａ 电热恒温鼓风干燥箱 （上
海精宏实验设备有限公司）； Ｂｉｏ⁃Ｒａｄ ６８０ 酶标仪、
ＰＣＲ 仪、 凝胶成像系统 （美国 Ｂｉｏ⁃Ｒａｄ 公司）； 移

液器、 高速低温离心机 （德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司）；
Ｌａｂｃｙｃｌｅｒ 定量 ＰＣＲ 扩增仪（德国 ＳｅｎｓｏＱｕｅｓｔ 公司）。

２　 方法

２􀆰 １　 分组及造模 　 ７２ 只大鼠随机取 １２ 只作为正

常组， 灌胃给予 ２５０ ｍｇ ／ ｋｇ 蒸馏水； 其余大鼠灌胃

给药 ２５０ ｍｇ ／ ｋｇ ２􀆰 ５％ 腺嘌呤混悬液， 第 １～１４ 天每

天 １ 次， 第 １５～２８ 天隔天 １ 次。 第 ２９ 天， 将造模

大鼠随机分为模型组、 爱西特组 （ ４５０ ｍｇ ／ ｋｇ）
及冬瓜 皮 炭 低、 中、 高 剂 量 组 （ ３００、 ４５０、
６００ ｍｇ ／ ｋｇ）。
２􀆰 ２ 　 给 药 　 造 模 结 束 后， 爱 西 特 组 大 鼠 按

４５０ ｍｇ ／ ｋｇ剂量灌胃， 冬瓜皮炭高、 中、 低剂量组

大鼠分别按 ６００、 ４５０、 ３００ ｍｇ ／ ｋｇ 剂量灌胃； 正常

组、 模型组大鼠按等体积蒸馏水灌胃， 制作大鼠体

质量 （ｇ） 与给药量 （ｍＬ） 对照表， 每 ２ ｄ 称 １ 次

体质量， 按其变化增减给药量， 持续 １５ ｄ， 其间大

鼠自由摄食、 饮水。
２􀆰 ３　 ＢＵＮ、 Ｓｃｒ、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平检测　 第 １５
天给药 １ ｈ 后， 各 组 大 鼠 用 １％ 戊 巴 比 妥 钠

（０􀆰 ０１ ｍＬ ／ ｇ） 麻醉， 腹主动脉取血 ５ ｍＬ， ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ
离心 １５ ｍｉｎ， 分离血清， 按 ＥＬＩＳＡ 试剂盒说明书

步骤检测 ＢＵＮ、 ＳＣｒ、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平。
２􀆰 ４　 病理形态变化观察　 取大鼠肾脏作石蜡切片，
分别进行 ＨＥ 染色 （苏木素染色液染色 １０ ｍｉｎ， 浸

入自来水中洗去多余染色液， 约 １０ ｍｉｎ， 蒸馏水再

洗涤 １ 次， ９５％ 乙醇浸泡 ５ ｓ， 伊红染色液染色

２ ｍｉｎ）、 Ｍａｓｓｏｎ 染色， 光镜下观察大鼠肾组织病

理形态变化。
２􀆰 ５　 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ 表达检测 　 按照

ＲＴ⁃ＰＣＲ试剂盒说明书提取大鼠肾组织总 ＲＮＡ， 并

将其质量浓度调至 １ μｇ ／ μＬ， －８０ ℃下保存， 引物

序列由 ＰｒｉｍｅｒＰｒｉｍｉｅｒ５􀆰 ０ 软件设计， 生工生物工程

（上海） 股份有限公司合成引物， ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 正向

５′⁃ＴＧＡＴＧＴＧＣＡＴＣＴＴＧＡＧＣ⁃３′， 反 向 ５′⁃ＧＴＴ⁃
ＧＡＡＧＡＧＡＡＴＣＧＣＧＴＡＣＧＣ⁃３′， ２９８ ｂｐ； Ｉ⁃κＢ 正向

５′⁃ＴＧＧＡＧＣＣＧＡＧＧＴＣＡＡＴＡＴＡＧＣ⁃３′， 反 向 ５′⁃ＴＧ⁃
ＧＣＡＣＴＧＴＧＴＡＣＣＡＧＣＡＡＧ⁃３′， ３２０ ｂｐ； β⁃ａｃｔｉｎ 正

向 ５′⁃ＴＧＣＴＧＡＧＡＴＴＧＴＧＣＴＧＣＡＧＴ⁃３′， 反 向 ５′⁃
ＡＧＴＣＡＧＣＴＧＡＧＴＣＧＣＡＣＴＧＴＴ⁃３′， ２９０ ｂｐ。 采 用

ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ 法进行 ＲＴ⁃ＰＣＲ 检测， 反应条件为

９５ ℃预变性 ３０ ｓ， ９５ ℃变性 ５ ｓ， ５９ ℃退火、 延

伸 ６０ ｓ， ４０ 个循环。 以内参 β⁃ａｃｔｉｎ 表达量为参照，
进行相对定量分析。
２􀆰 ６　 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 蛋白表达检测　 采用 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ
法。 将蛋白样品取出后解冻， 加入等体积 ２×ＳＤＳ
上样缓冲液， １００ ℃煮沸 ５ ｍｉｎ 进行变性， 加样量
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为 ４０ μｇ ／孔， 经 ＳＤＳ ／ ＰＡＧＥ 凝胶电泳， 电转移至

ＰＶＤＥ 膜， 封闭， 加入一抗 （ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 抗体稀释

１ ∶ ２００）， ４ ℃下孵育过夜， 再与 １ ∶ １０ ０００ 稀释的

二抗室温下孵育 ２ ｈ， 显色剂显色 １ ｍｉｎ， 蒸馏水洗

涤后保存图像， 凝胶图像分析成像系统进行分析。
以 β⁃ａｃｔｉｎ 为内参， ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 与 β⁃ａｃｔｉｎ 的面积光

密度比值表示蛋白表达。

３　 结果

３􀆰 １　 冬瓜皮炭对 ＢＵＮ、 ＳＣｒ、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平

的影响　 表 １ 显示， 与正常组比较， 模型组 ＢＵＮ、
ＳＣｒ、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平显著升高 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；
与模型组比较， 冬瓜皮炭高剂量组 ＢＵＮ、 ＳＣｒ、
ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平显著降低， 中剂量组 ＢＵＮ、
ＳＣｒ 水平显著降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。

表 １　 冬瓜皮炭对 ＢＵＮ、 ＳＣｒ、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１水平的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝１２）
Ｔａｂ􀆰 １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｂｅｎｉｎｃａｓａｅ Ｅｘｏｃａｒｐｉｕｍ ｃｈａｒｃｏａｌ ｏｎ ＢＵＮ， ＳＣｒ， ＴＧＦ⁃β１ ａｎｄ ＰＡＩ⁃１ ｌｅｖｅｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝１２）

组别 剂量 ／ （ｍｇ·ｋｇ－１） ＢＵＮ ／ （ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ＳＣｒ ／ （μｍｏｌ·Ｌ－１） ＴＧＦ⁃β１ ／ （ｐｇ·ｍＬ－１） ＰＡＩ⁃１ ／ （ｐｇ·ｍＬ－１）
正常组 — ６􀆰 ２２±１􀆰 １３ ７０􀆰 ８３±１１􀆰 １２８ ５１􀆰 ３４±１３􀆰 ０２ ９􀆰 ７９±１􀆰 ８５
模型组 — ２８􀆰 １５±５􀆰 １１∗∗ １７１􀆰 ０２±２１􀆰 ３３∗∗ １２０􀆰 ２２±２４􀆰 ０３∗∗ ２２􀆰 ８７±５􀆰 ８１∗∗

阳性对照组 ４５０ １２􀆰 ４５±２􀆰 ０６＃ ８９􀆰 ４１±２２􀆰 ６７＃＃ ６０􀆰 ０８±１􀆰 ２１＃＃ １０􀆰 ８２±３􀆰 ５１＃＃

冬瓜皮炭低剂量组 ３００ ２７􀆰 ３１±５􀆰 ２１ １６０􀆰 ４３±１１􀆰 ８１ １１１􀆰 ４１±２３􀆰 ０４ ２１􀆰 ４２±６􀆰 ０１
冬瓜皮炭中剂量组 ４５０ １５􀆰 ８６±３􀆰 ２７＃ ９３􀆰 ３４±２３􀆰 ４２＃ １０８􀆰 ５４±２４􀆰 ０１ １９􀆰 ９８±４􀆰 ７８
冬瓜皮炭高剂量组 ６００ １０􀆰 ０１±４􀆰 １８＃ ８６􀆰 ７８±２０􀆰 ３２＃＃ ５８􀆰 ０９±２０􀆰 １４＃＃ ９􀆰 ８４±１􀆰 ２３＃＃

　 　 注：与正常组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１；与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１

３􀆰 ２　 大鼠肾组织病理变化　 图 １ 显示， 模型组大

鼠局灶性间质纤维化， 大量炎细胞浸润， 肾间质重

度纤维化增生， 肾小囊腔明显扩张； 爱西特组、 冬

瓜皮炭高剂量组大鼠肾小管轻度扩张， 肾小管上皮

细胞轻度空泡样变性， 肾间质轻度纤维化， 肾间质

可见少量炎细胞浸润， 肾小囊腔轻度扩张， 其中后

一组囊腔扩张程度更低， 组织学变化更少。 图 ２ 显

示， 模型组大鼠肾小管肾间质重度纤维化， 扩张肾

小管严重； 冬瓜皮炭高剂量组大鼠肾间质轻度纤维

化， 肾小管、 肾小囊腔轻度扩张。
３􀆰 ３　 冬瓜皮炭对 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ 表达的

影响　 表 ２ 显示， 与正常组比较， 模型组 ＮＦ⁃κＢ
ｐ６５、 Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ 的表达显著升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与

模型组比较， 冬瓜皮炭高剂量组两者 ｍＲＮＡ 表达

显著下降 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。
表 ２　 冬瓜皮炭对 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ 表达的影响

（ｘ±ｓ， ｎ＝１２）
Ｔａｂ􀆰 ２ 　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｂｅｎｉｎｃａｓａｅ Ｅｘｏｃａｒｐｉｕｍ ｃｈａｒｃｏａｌ ｏｎ

ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ ａｎｄ Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ （ｘ±ｓ， ｎ
＝１２）

组别
剂量 ／

（ｍｇ·ｋｇ－１）
ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ Ｉ⁃κＢ

正常组 — １􀆰 ００±０􀆰 ００ １􀆰 ００±０􀆰 ００
模型组 — ３􀆰 ５５±０􀆰 ３６∗ ３􀆰 ２７±０􀆰 ２２∗

阳性对照组 ４５０ １􀆰 ２１±０􀆰 ０２＃ ２􀆰 ２３±０􀆰 ０５＃

冬瓜皮炭低剂量组 ３００ ３􀆰 ４５±０􀆰 ２３ ３􀆰 １２±０􀆰 １３
冬瓜皮炭中剂量组 ４５０ ３􀆰 １８±０􀆰 １４ ３􀆰 １９±０􀆰 １４
冬瓜皮炭高剂量组 ６００ １􀆰 ０２±０􀆰 ０４＃＃ １􀆰 ０７±０􀆰 １１＃＃

　 　 注： 与正常组比较，∗ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与模型组比较，＃ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，
＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１

图 １　 各组大鼠 ＨＥ 染色 （×４００）
Ｆｉｇ􀆰 １　 ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ ｇｒｏｕｐｓ （×４００）

３􀆰 ４　 冬瓜皮炭对 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 蛋白表达的影响　 表

３、 图 ３ 显示， 与正常组比较， 模型组 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５
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图 ２　 各组大鼠 Ｍａｓｓｉｏｎ 染色 （×４００）
Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｍａｓｓｉｏｎ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ ｇｒｏｕｐｓ （×４００）

蛋白表达显著升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 冬

瓜皮炭高剂量组其蛋白表达显著降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。
表 ３　 冬瓜皮炭对 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５蛋白表达的影响（ｘ±ｓ， ｎ＝１２）
Ｔａｂ􀆰 ３ 　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｂｅｎｉｎｃａｓａｅ Ｅｘｏｃａｒｐｉｕｍ ｃｈａｒｃｏａｌ ｏｎ

ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ （ｘ±ｓ， ｎ＝１２）
组别 剂量 ／ （ｍｇ·ｋｇ－１） ＮＦ⁃κＢ ｐ６５

正常组 — ０􀆰 ４３±０􀆰 ０２＃

模型组 — １􀆰 ３１±０􀆰 ０１
阳性对照组 ４５０ ０􀆰 ５９±０􀆰 ０１＃

冬瓜皮炭高剂量组 ６００ ０􀆰 ６６±０􀆰 ０２＃

　 　 注：与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５

注： １～４ 分别为正常组、 模型组、 阳性对照组、 冬瓜皮炭高剂量组

图 ３　 各组 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 蛋白表达

Ｆｉｇ􀆰 ３　 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ ｇｒｏｕｐｓ

４　 讨论

慢性肾功能衰竭可对肾组织产生漫长性、 进行

性的实质性、 功能性损害， 从而导致不同组织、 生

化、 内分泌等全身代谢紊乱组成的临床综合征， 具

有不可逆转的特征， 症状包括肾小球滤过率下降、

肾脏代谢发生紊乱， 最终诱发终末期肾病和肾功能

进一步恶化， 患者需要终身依赖肾脏透析或肾脏移

植才能获得生存的权利， 我国成年人中发病率达

１０􀆰 ８％ ， 需要及时预防和诊治［６⁃７］。
上个世纪七十年代， 吸附剂在慢性肾衰治疗中

的作用引起了人们重视， 相关新型吸附剂的研究也

有所进展。 其中， 爱西特由活性炭制备， 主要通过

物理作用将病理情况下机体无法排泄、 分子量较小

的血肌酐、 尿素氮等代谢废物进入其孔隙中， 经贮

存作用使这些物质不留体内循环， 减少对肾脏功能

损害， 最终和爱西特一起排出体外， 起到改善初期

肾功能病理状态、 延缓衰竭进展、 降低终末期肾衰

竭发生率等作用［８］。 临床显示， 爱西特能缓解代

偿期慢性肾衰竭患者临床症状， 降低血肌酐水平，
故本实验以爱西特为阳性药。 但口服吸附剂存在以

下不足： 吸附物靶向性差， 如活性炭类； 吸附容量

低， 需同时服用几种吸附剂， 导致不良反应发生，
医疗费用增加； 生物相容性较差。 因此， 设计合成

吸附容量高、 生物相容性好的复合型口服吸附剂十

分迫切。
慢性肾衰竭的主要病理形态为正常肾脏组织结

构被成纤维细胞及其分泌的纤维连接蛋白、 层粘连

蛋白等所替代， 肾脏结构受到破坏和侵袭， 进而其

功能受到损害， 不能起到正常代谢作用， 逐步丧失

排泄废物， 维持水电解质、 酸碱平衡等正常功能。
肾组织纤维化和硬化与 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 蛋白表达

密切相关， 前者通过上调 ＤＮＡ 甲基转移酶 １ 的表

达， 促使与成纤维细胞的生长相关因子 Ｒａｓａｌ １ 的

ＤＮＡ 启动子区域形成高甲基化， 成纤维细胞失去

抑制控制， 高甲基化后不断增殖活化； 后者在组织

内表达的增加能抑制肾组织中纤维蛋白水解， 增加

纤维蛋白沉积， 导致组织器官纤维化加强［９⁃１０］。 本

实验发现， 模型组大鼠体内堆积代谢物 ＢＵＮ、 ＳＣｒ
水平显著升高， 表明肾脏失去了排泄代谢废物的能

力， 肾脏功能进一步恶化； ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平显

著升高， 表明肾脏进一步纤维化和硬化， 形成纤维

化的病理特征。
氧化应激作用在慢性肾衰竭恶化中起着重要作

用， 肾小管受到氧化损伤后， 当代谢产物堆积、 机

体氧化应激启动时， 活性氧活性增强， 促使 ＮＦ⁃κＢ
信号途径活化， 进而启动肾小管上皮细胞向间充质

转化， 最后正常上皮细胞失去正常极性， 获得了较

高的迁移与侵袭、 抗凋亡、 降解细胞外基质的能力

等间质表型， 纤维化愈加严重， 最终导致终末期肾
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衰竭发生， 肾功能完全丧失， 故遏制 ＮＦ⁃κＢ 信号

通路可减少纤维化的发生［１１⁃１２］。 ＮＦ⁃κＢ 的经典激

活途径与其蛋白家族中的 ｐ６５ 和 ｐ５０ 有关， 只有前

者在蛋白的 Ｃ 末端才含有转录激活区域， 故本实

验检测其表达以考察激活途径； Ｉ⁃κＢ 作为细胞内

主要抑制 ＮＦ⁃κＢ 表达的因子， 通过与 ＮＦ⁃κＢ 二聚

体结合来调控 ＮＦ⁃κＢ ／ Ｉ⁃κＢ 信号应答， 故检测其表

达可以了解其抑制途径如何作用； ＮＦ⁃κＢ 在肾小球

上皮细胞、 肾小管上皮细胞、 肾小球系膜细胞等细

胞中广泛存在， 并在肾小球肾炎、 肾毒性损害、 肾

脏疾病等肾脏病理过程中调控 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１、 ＩＬ⁃
１β、 ＩＦＮ 等炎症细胞因子产生， 在代谢产物堆积后

进一步加深氧化应激反应对肾脏的损伤［１３⁃１４］。 本

实验显示， 模型组 ＮＦ⁃κＢ ｍＲＮＡ、 蛋白表达及 Ｉ⁃κＢ
ｍＲＮＡ 表达上调， 表明 ＮＦ⁃κＢ 信号通路被激活，
肾脏损伤进一步加深， 大量肾小管上皮细胞凋亡、
坏死、 脱落或空泡样变性， 高度扩张者与萎缩者并

存， 肾间质重度纤维化增生， 可见大量炎细胞

浸润。
与模型组比较， 冬瓜皮炭高剂量组血清尿素氮

（ＢＵＮ）、 肌酐 （ ＳＣｒ）、 ＴＧＦ⁃β１、 ＰＡＩ⁃１ 水平明显

下降； 肾小管轻度扩张， 肾间质轻度纤维化， 肾小

囊腔轻度扩张， 肾小球系膜细胞增生不明显， 表明

它可明显改善肾组织病理形态， 恢复正常组织形

态； ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 亚基 ｍＲＮＡ 和蛋白表达显著降低，
Ｉ⁃κＢ ｍＲＮＡ 表达显著下降， 与正常组无明显差异，
表明它除了起到吸附作用以外， 还可通过作用于

ＮＦ⁃κＢ 信号通路来阻断氧化应激对肾脏的刺激作

用， 维护肾脏正常功能。
综上所述， 冬瓜皮炭能明显降低慢性肾功能衰

竭大鼠肾脏氮质代谢产物， 纠正酸中毒， 改善肾脏

病理变化， 可能与干预 ＮＦ⁃κＢ 信号通路相关。
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