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护作用
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摘要： 目的　 研究丹红化瘀口服液含药血清对氯化钴 （ＣｏＣｌ２） 诱导人脐静脉内皮细胞 （ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞） 缺氧损伤

的保护作用。 方法　 建立 ＣｏＣｌ２ 诱导 ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞缺氧模型， ＭＴＴ 法检测细胞活力， 流式细胞术检测细胞凋亡， 透

射电镜观察细胞超微结构。 试剂盒检测细胞上清液的谷胱甘肽过氧化物酶 （ＧＳＨ⁃Ｐｘ） 活力和丙二醛 （ＭＤＡ） 水平，
ＲＴ⁃ＰＣＲ 检测缺氧诱导因子⁃１α （ＨＩＦ⁃１α）、 血管内皮生长因子 （ＶＥＧＦ）、 血管内皮生长因子受体 １ （ＶＥＧＦＲ１）、 血管

内皮生长因子受体 ２ （ＶＥＧＦＲ２） 及诱导型一氧化氮合酶 （ ｉＮＯＳ） ｍＲＮＡ 表达。 结果　 ５％ ～ １０％ 丹红化瘀口服液含药

血清能增强缺氧损伤细胞的活力 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 抑制细胞凋亡 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 减轻细胞结构损伤， 降低

细胞 ＭＤＡ 水平和升高 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 水平 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 剂量依赖性地下调细胞 ＨＩＦ⁃１α、 ＶＥＧＦ、 ＶＥＧＦＲ１、 ＶＥＧＦＲ２
及 ｉＮＯＳ ｍＲＮＡ 表达 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 丹红化瘀口服液含药血清通过抗氧化作用减轻氯化钴诱导的 ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞缺

氧损伤。
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　 　 糖尿病视网膜病变 （ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ， ＤＲ） 是糖尿

病最常见和最严重的微血管并发症之一， 是全球成年人致

盲的主要原因［１］ 。 在中国， ２３％ 糖尿病患者并发 ＤＲ［２］ 。 随

着糖尿病发病率逐年增加， ＤＲ 发病形势日益严峻， 如果不

采取紧急措施， ２０３０ 年全球 ＤＲ 病人将高达 １９１ ００ 万［３］ 。
高血糖引起血流灌注减少和内皮细胞损伤等血管功能障碍，
导致视网膜局部缺血缺氧， 继而诱发新生血管形成［４⁃５］ 。 氧

化应激是引起 ＤＲ 的重要病理机制［６⁃７］ 。 因此， 抑制氧化应

激和保护内皮细胞对于防治 ＤＲ 具有重要意义。
丹红化瘀口服液由丹参、 当归、 川芎、 桃仁、 红花、

柴胡和枳壳组成， 具有活血化瘀、 行气通络的功效， 可用

于气滞血瘀引起的视物模糊和视网膜中央静脉阻塞症的吸

收期。 本课题组发现丹红化瘀口服液有效防治自发性Ⅱ型

糖尿病 ＺＤＦ 大鼠 ＤＲ［８］ 和链脲佐菌素 （ＳＴＺ） 诱导的大鼠

ＤＲ［９］ ， 且减轻高糖诱导的 ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞损伤［１０］ 。 本实验

采用 ＣｏＣｌ２ 诱导的 ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞缺氧损伤模型， 从抗氧化

角度研究丹红化瘀口服液含药血清对内皮细胞的保护作用，
进一步探讨其防治 ＤＲ 的作用机制。
１　 材料

１􀆰 １　 动物　 雄性 ＳＤ 大鼠（ＳＰＦ 级）， 体质量（２２０±２０） ｇ，
购于广州中医药大学实验动物中心， 实验动物生产许可证

号 ＳＣＸＫ （粤） ２０１３⁃００２０。
１􀆰 ２　 细胞　 ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞购于中国科学院上海生命科学

研究院。
１􀆰 ３　 药物和试剂　 丹红化瘀口服液 （批号 Ｂ５Ａ００２） 购于

广州白云山和记黄埔中药有限公司。 ＤＭＥＭ 培养基 （批号

８１１４１２５）、 胰蛋白酶 （批号 １３６９１１３） 购于美国 Ｇｉｂｃｏ 公

司； 胎牛血清 （批号 １４０７７３８） 购于以色列 Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｉｎ⁃
ｄｕｓｔｒｉｅｓ 公司； 青链霉素混合液 （ １００Ｘ， 批号 ２０１４０４１５）
购于北京 Ｓｏｌａｒｂｉｏ 公司； ＣｏＣｌ２ ·６Ｈ２Ｏ （批号 Ｇ７０２１）、 噻

唑蓝 （ＭＴＴ） （批号 ＭＫＢＰ４３９９Ｖ） 购于美国 Ｓｉｇｍａ 公司；
Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ⁃ＦＩＴＣ 凋亡试剂盒， 包含 Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ ｂｉｎｄｉｎｇ ｂｕｆｆｅｒ
１０Ｘ （批号 Ｅ１００７５⁃１６３４）、 Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ ＦＩＴＣ （批号 ＥＯＯ８８７⁃
１６３８）、 Ｐｒｏｐｉｄｉｕｍ Ｉｏｄｉｄｅ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｏＬｕｔｉｏｎ （ 批 号 Ｅ１４５２５⁃
１０６）， 均购于美国 ｅＢｉｏｓｃｉｅｎｃｅ 公司； 硫代巴比妥酸反应物

质 （Ｔｈｉｏｂａｒｂｉｔｕｒｉｃ Ａｃｉｄ Ｒｅａｃｔｉｖｅ Ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ， ＴＢＡＲＳ） （批号

０４５８２８８）、 谷胱甘肽过氧化物酶 （Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，
ＧＳＨ⁃Ｐｘ） 检测试剂盒 （批号 ０４７３９６５） 购于美国 Ｃａｙｍａｎ
公司； Ｍ⁃ＭＬＶ 逆转录试剂盒 （货号 ６２１０Ａ）、 ＳＹＢＲ 􀳏
Ｐｒｅｍｉｘ Ｅｘ ＴａｑＴＭ定量 ＰＣＲ 试剂盒 （货号 ＲＲ４２０Ａ） 购于日

本 ＴａＫａＲａ 公司。
１􀆰 ４　 仪器　 ＭＣＯ⁃２０ＡＩＣ 型细胞培养箱 （日本三洋电机株

式会社）； Ｌ５３５Ｒ 型台式冷冻离心机 （湖南湘仪实验室开

发有限公司）； ＢＤＳ３００ 型倒置生物显微镜 （重庆奥特光学

仪器有限公司）； ＳＷ⁃ＣＪ⁃２ＦＤ 型洁净工作台 （苏净集团苏

州安泰空气技术有限公司）； Ｍｕｌｔｉｓｋａｎ ＦＣ 型酶标仪 （美国

赛默飞公司）； ２３００⁃００１Ｍ 型荧光酶标仪 （ ＰｅｒｋｉｎｅＬｍｅｒ 公

司）； ＦＡＣＳＣａｎｔｏＴＭ ＩＩ 型流式细胞仪 （美国 ＢＤ 公司）；

７５００ 型实时荧光定量 ＰＣＲ 仪 （美国 ＡＢＩ 公司）。
２　 方法

２􀆰 １　 溶液配制

２􀆰 １􀆰 １　 丹红化瘀口服液含药血清制备　 大鼠丹红化瘀口服

液的给药剂量为 ３􀆰 ２ ｍＬ ／ ｋｇ， 连续灌胃 ５ ｄ， 于末次给药 １ ｈ
后颈动脉采血， ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ离心， 分离血清， 于 ５６ ℃温育

３０ ｍｉｎ 灭活， 经 ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤除菌， －２０ ℃保存

备用。 试验时用培养基稀释至所需浓度。
２􀆰 １􀆰 ２　 ＣｏＣｌ２ 溶液制备　 称取 ０􀆰 ２３７ ９ ｇ ＣｏＣｌ２·６Ｈ２Ｏ， 溶

于 １ Ｌ ＤＭＥＭ 培养基中， 混匀， ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤除

菌， 配制母液浓度为 １ ０００ μｍｏｌ ／ Ｌ， ４ ℃避光保存。 试验时

用培养基稀释至所需浓度。
２􀆰 ２　 缺氧模型的建立　 ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞用含 １０％ 胎牛血清

和 １％ 青 ／链霉素的 ＤＭＥＭ 培养基， 培养于 ３７ ℃、 ５％ ＣＯ２

培养箱。 取对数生长期细胞制备细胞悬液， 以 ５×１０３ ／孔接

种于 ９６ 孔板， 待细胞贴壁后， 每孔分别加入终浓度 １０、
５０、 １００、 ２００、 ４００、 ６００、 ８００、 １ ０００ μｍｏｌ ／ Ｌ ＣｏＣｌ２ 溶液，
培养 １２、 ２４、 ４８、 ７２ ｈ。 ＭＴＴ 法检测细胞活力， 筛选最佳

造模浓度和时间。
２􀆰 ３　 丹红化瘀口服液含药血清对正常细胞活力的影响　 细

胞以 ５×１０３ ／孔接种于 ９６ 孔板。 待细胞贴壁后， 分别加入终

浓度为 １％ 、 ５％ 、 １０％ 、 ２０％的空白血清或含药血清， 培养

２４、 ４８、 ７２ ｈ。 ＭＴＴ 法检测细胞活力， 筛选最佳给药浓度。
２􀆰 ４　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞的活力

的影响　 细胞以 ５×１０３ ／孔接种于 ９６ 孔板， 待细胞贴壁后，
给药组每孔加入终浓度为 ４００ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＣｏＣｌ２ 溶液， 并分

别加入终浓度为 １％ 、 ５％ 、 １０％ 的含药血清， 孵育 ４８ ｈ，
ＭＴＴ 法检测细胞活力。
２􀆰 ５　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导细胞凋亡的影

响　 按 “２􀆰 ４” 项下的方法进行造模和给药。 弃培养基，
ＰＢＳ 洗涤细胞， 用连接缓冲液重悬细胞， 调整细胞密度为１×
１０６ ～５×１０６ ／ ｍＬ。 取 １００ μＬ 细胞悬液， 加入 ５ μＬ 的 Ａｎｎｅｘｉｎ
Ｖ⁃ＦＩＴＣ， 室温孵育 １０ ～ １５ ｍｉｎ， 连接缓冲液洗涤、 重悬细

胞， 往细胞悬液中加入 ５ μＬ 的 ＰＩ， 流式细胞仪检测。
２􀆰 ６　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞超微结

构的影响　 按 “２􀆰 ４” 项下方法进行造模和给药。 弃培养

基， ＰＢＳ 洗涤细胞， ２􀆰 ５％ 戊二醛溶液固定， １％ 锇酸溶液

再次固定， 梯度乙醇脱水， 再以丙酮、 环氧树脂 ８１２ 处理，
超薄切片， 饱和醋酸双氧铀溶液染色， 水洗， 烘干， 于透

射显微镜下观察细胞超微结构并拍照。
２􀆰 ７　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞上清

ＭＤＡ 水平和 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活力的影响 　 按 “２􀆰 ４” 项下方法进

行造模和给药， 收集细胞上清液， 按 ＴＢＡＲＳ 试剂盒说明书

操作， 采用硫代巴比妥酸法测细胞上清液 ＭＤＡ 水平， 酶标

仪设定波长为 ５３０～５４０ ｎｍ， 检测各孔的 ＯＤ。 按 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 试

剂盒说明书操作， 采用二硫对硝基苯甲酸法测定细胞上清

液 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活力， 酶标仪设定波长为 ３４０ ｎｍ， 检测各孔的

ＯＤ， 每分钟 １ 次， 共 ５ ｍｉｎ， 计算结果。
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２􀆰 ８　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞 ｍＲＮＡ
表达的影响 　 按 “ ２􀆰 ４” 项下的方法进行造模和给药。
ＴＲＩｚｏｌ 法提取 ＲＮＡ， 加焦碳酸二乙酯 （ＤＥＰＣ） 水溶解沉

淀。 超微量紫外分光光度计测定 ＲＮＡ 溶液浓度， ＯＤ２６０ ／
ＯＤ２８０值在 １􀆰 ８ ～ ２􀆰 ０ 之间说明 ＲＮＡ 纯度满足要求。 取总

ＲＮＡ １􀆰 ５ μｇ， 按逆转录试剂盒说明书进行逆转录， 收集逆

转录产物进行 ＰＣＲ 反应。 甘油醛⁃３⁃磷酸脱氢酶 （ｇｌｙｃｅｒａｌ⁃
ｄｅｈｙｄｅ⁃３⁃ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ、 ＧＡＰＤＨ）、 低氧诱导因子

⁃１α （ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ⁃１， ＨＩＦ⁃１α）、 血管内皮生长因

子 （ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＶＥＧＦ）、 血管内皮细

胞生长因子受体 １ （ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
１， ＶＥＧＦＲ１）、 血管内皮细胞生长因子受体 ２ （ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎ⁃
ｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ２， ＶＥＧＦＲ２）、 诱导型一氧化

氮合酶 （ｉｎｄｕｃｔｉｂｌｅ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ， ｉＮＯＳ） 引物序列见

表 １， 按 ＲＴ⁃ＰＣＲ 仪操作规范进行 ＰＣＲ 试验， 反应条件为

９５ ℃变性 ３０ ｓ， ９５ ℃退火 ３ ｓ， ６０ ℃延伸 ３４ ｓ， 共 ４５ 个循

环。 △Ｃｔ ＝ Ｃｔ目的基因 ⁃Ｃｔ ＧＡＰＤＨ， △△Ｃｔ ＝△Ｃｔ实验 ⁃△Ｃｔ对照， 实验

结果以 ２－△△Ｃｔ表示。
表 １　 引物序列

基因 引物序列

ＧＡＰＤＨ
正向 ５′⁃ＡＣＡＧＴＣＡＧＣＣＧＣＡＴＣＴＴＣ⁃３′
反向 ５′⁃ＣＴＣＣＧＡＣＣＴＴＣＡＣＣＴＴＣＣ⁃３′

ＨＩＦ⁃１α
正向 ５′⁃ＧＴＧＧＴＴＡＣＴＣＡＧＣＡＣＴＴＴＴＡＧ⁃３′
反向 ５′⁃ ＡＡＴＣＴＣＣＧＴＣＣＣＴＣＡＡＣＣＴＣＴ⁃３′

ＶＥＧＦ
正向 ５′⁃ ＧＧＣＡＡＡＡＡＣＧＡＡＡＧＣＧＣＡＡＧ⁃３′
反向 ５′⁃ ＧＡＧＧＣＴＣＣＡＧＧＧＣＡＴＴＡＧＡＣ⁃３′

ＶＥＧＦＲ１
正向 ５′⁃ＴＴＴＧＣＣＴＧＡＡＡＴＧＧＴＧＡＧＴＡＡＧＧ⁃３′
反向 ５′⁃ＴＧＧＴＴＴＧＣＴＴＧＡＧＣＴＧＴＧＴＴＣ⁃３′

ＶＥＧＦＲ２
正向 ５′⁃ ＧＴＧＡＴＣＧＧＡＡＡＴＧＡＣＡＣＴＧＧＡＧ⁃３′
反向 ５′⁃ＣＡＴＧＴＴＧＧＴＣＡＣＴＡＡＣＡＧＡＡＧＣＡ⁃３′

ｉＮＯＳ
正向 ５′⁃ＴＣＣＣＧＡＡＧＴＴＣＴＣＡＡＧＧＣＡＣ⁃３′
反向 ５′⁃ＴＧＴＴＣＴＴＣＡＣＴＧＴＧＧＧＧＣＴＴ⁃３′

２􀆰 ９　 统计学分析 　 采用 ＳＰＳＳ ２０􀆰 ０ 软件， 计量资料以

（ｘ±ｓ） 表示， 多组间比较用单因素方差分析。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差

异具有统计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 缺氧模型的建立　 图 １ 显示， 随着培养时间延长， 细

胞的 ＯＤ 逐渐增加， 提示细胞生长状态良好。 随着 ＣｏＣｌ２ 作

用浓度增加， 细胞的 ＯＤ 逐渐降低， 当 ＣｏＣｌ２ 浓度为

４００ μｍｏｌ ／ Ｌ， 培养时间为 ４８ ｈ 时， 增殖抑制率约 ４０％ 。 因

此， 选择 ＣｏＣｌ２ 浓度为 ４００ μｍｏｌ ／ Ｌ， 培养时间为 ４８ ｈ 作为

缺氧模型建立的条件。
３􀆰 ２　 丹红化瘀口服液含药血清对细胞活力的影响 　 图 ２Ａ
显示， ２０％ 空白血清和丹红化瘀口服液含药血清处理 ２４、
４８、 ７２ ｈ 均能提高正常细胞的活力， 而 １％ ～ １０％ 空白血清

和 ＤＨＫ 含药血清对正常细胞的活力均无影响， 因此， 选择

１％ 、 ５％ 、 １０％ 丹红化瘀口服液含药血清进行后续实验。 图

２Ｂ 显示， 将 １％ 、 ５％ 、 １０％ 丹红化瘀口服液含药血清分别

与 ４００ μｍｏｌ ／ Ｌ ＣｏＣｌ２ 共孵育 ４８ ｈ 后， ５％ 、 １０％ 含药血清能

剂量依赖性地促进缺氧细胞的生长 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。

注： 与相应时间点正常组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １　 ＣｏＣｌ２ 对细胞活力的影响 （ｎ＝６）

注： 与正常组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与 ５％

丹红化瘀口服液含药血清组比较，△Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ２　 丹红化瘀口服液含药血清对正常细胞 （Ａ） 和缺氧

细胞 （Ｂ） 活力的影响 （ｎ＝４）

３􀆰 ３　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导细胞凋亡的影响

　 图 ３ 显示， 与正常组相比， 模型组细胞凋亡率增加 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）。 与模型组相比， ５％ 、 １０％ 丹红化瘀口服液含药血

清剂量依赖性降低细胞凋亡率 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。
３􀆰 ４　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞超微结

构的影响　 图 ４ 显示， 正常组细胞胞质均匀， 细胞器结构

正常， 少见空泡， 核仁圆润明显， 染色质分布均匀； 模型

组细胞收缩， 形态扭曲， 胞质中大量线粒体肿胀甚至空泡

样改变， 胞核固缩， 核仁消失， 染色质凝聚； 丹红化瘀口

服液含药血清组细胞形态呈类圆形， 结构完整， 胞质中可

见少量线粒体肿胀空泡样改变， 胞核形态正常， 核仁清晰

可见， 少部分染色质凝聚。
３􀆰 ５　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞上清的

ＭＤＡ 水平和 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 水平的影响 　 图 ５ 显示， 与正常组相

比， 模型组细胞上清液 ＭＤＡ 水平升高， 而 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 水平下

降 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 给予 １０％ 丹红化瘀口服液

含药血清培养 ４８ ｈ 后， 细胞 ＭＤＡ 水平下降约 ４０％ ， ＧＳＨ⁃
Ｐｘ 水平升高约 ９５％ （Ｐ＜０􀆰 ０１）。
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注： 与正常组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与 ５％ 丹红化瘀口服液含药血清组比较，△Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ３　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞凋亡的影响 （ｎ＝６）

注： 黑色箭头表示线粒体空泡样改变； 白色箭头表示核仁。

图 ４　 各组细胞超微结构电子显微镜图

注： 与正常组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与 ５％ 丹红化瘀口服液含药血清组比较，△Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ５　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞 ＭＤＡ 水平 （Ａ） 和 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 水平 （Ｂ） 的影响 （ｎ＝６）

３􀆰 ６　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞的

ｍＲＮＡ 表达的影响　 图 ６ 显示， 与正常组相比， 模型组细

胞 ＨＩＦ⁃１α、 ＶＥＧＦ、 ＶＥＧＦＲ１、 ＶＥＧＦＲ２、 ｉＮＯＳｍＲＮＡ 表达均

增加 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 与模型组相比， ５％ 、 １０％ 含药血清呈剂

量依赖性降低细胞 ＨＩＦ⁃１α、 ＶＥＧＦ、 ＶＥＧＦＲ１、 ＶＥＧＦＲ２ 及

ｉＮＯＳ 的 ｍＲＮＡ 表达 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。

４　 讨论

ＣｏＣｌ２ 是一种常用于体外细胞缺氧造模的诱导剂， 其机

制主要与稳定胞内 ＨＩＦ⁃α 持续表达有关［１１］ 。 ＨＩＦ⁃α 是缺氧

状态下最重要的转录因子， 与 ＨＩＦ⁃β 形成异源二聚体 ＨＩＦ，
识别并结合调控基因中的低氧反应元件， 激活靶基因如

ＶＥＧＦ 等的转录［１２］ 。 本实验中用 ４００ μｍｏｌ ／ Ｌ ＣｏＣｌ２ 孵育
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注： 与正常组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与

５％ 丹红化瘀口服液含药血清组比较，△Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ６　 丹红化瘀口服液含药血清对缺氧诱导损伤细胞

的 ｍＲＮＡ 表达的影响 （ｎ＝３）

ＥＡ． ｈｙ９２６ 细胞 ４８ ｈ， 使细胞活力明显下降， 细胞凋亡， 细

胞 ＨＩＦ⁃１α 的 ｍＲＮＡ 呈现高表达状态， 说明该模型成功建

立。 ５％ ～１０％ 含药血清剂量依赖性地提高缺氧诱导细胞的

生长活力， 减少凋亡， 说明丹红化瘀口服液对缺氧所致损

伤的细胞具有一定的保护作用。
细胞内脂质过氧化被认为在退行性眼病尤其是 ＤＲ 中

扮演着重要的角色［１３］ 。 ＭＤＡ 是细胞脂质过氧化的最终产

物， 其浓度的高低可用于脂质过氧化损伤程度的评

估［１４⁃１５］ 。 ＤＲ 病人血清中 ＭＤＡ 水平远高于其他没有代谢性

疾病的眼病患者［１６］ 。 本实验发现在缺氧条件下细胞上清液

中 ＭＤＡ 水平显著升高， 含药血清可以有效降低细胞的

ＭＤＡ 水平。 这提示着丹红化瘀口服液有降低脂质过氧化而

减轻缺氧损伤的作用。
抗氧化系统在氧化应激过程中尤为重要。 高血糖和缺

氧状态下， ＧＳＨ⁃Ｐｘ 等抗氧化酶大量消耗， 使得视网膜毛细

血管内皮细胞处于氧化应激和硝基化应激状态， 诱导细胞

凋亡， 导致早期 ＤＲ 血流动力学改变和微血管病变［１７⁃１８］ 。
本实验也发现在缺氧条件下， 细胞上清液中 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 水平

显著下降， 而含药血清可以有效地提高细胞上清液中 ＧＳＨ⁃
Ｐｘ 水平。 结果提示， 丹红化瘀口服液能增强细胞的抗氧化

能力， 从而对抗缺氧损伤。
ＶＥＧＦ 是 ＤＲ 发病机制中的关键因子， 与其特异性受体

结合后， 既可刺激血管内皮细胞增殖及移行来诱导视网膜

新生血管形成， 又可显著增加视网膜血管的通透性， 加速

ＤＲ 的发展［８，１９］ 。 本实验中缺氧诱 导 的 细 胞 中 ＶＥＧＦ、
ＶＥＧＦＲ１ 以及 ＶＥＧＦＲ２ ｍＲＮＡ 均明显上升。 含药血清下调

ＶＥＧＦ、 ＶＥＧＦＲ１ 以及 ＶＥＧＦＲ２ ｍＲＮＡ 过表达， 提示丹红化

瘀口服液可以抑制 ＶＥＧＦ、 ＶＥＧＦＲ１ 以及 ＶＥＧＦＲ２ 的高表达，
从而保护内皮细胞。

缺氧时， 细胞 ｉＮＯＳ 表达异常高， 诱导 ＮＯ 大量合

成［２０］ 。 过量的 ＮＯ 会与超氧阴离子自由基反应， 生成具有

强氧化性的过氧化亚硝酸离子， 进而分解成有毒物质， 加

速细胞膜发生脂质过氧化， 促使内皮细胞凋亡［２１］ 。 含药血

清降低缺氧诱导细胞中 ｉＮＯＳ 的 ｍＲＮＡ 高表达， 提示丹红

化瘀口服液可以抑制 ｉＮＯＳ 高表达来保护内皮细胞。
综上所述， 丹红化瘀口服液含药血清可抑制缺氧所致

细胞增殖、 凋亡和形态改变， 升高细胞 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 水平， 降

低 ＭＤＡ 水平， 下调 ＨＩＦ⁃１α、 ＶＥＧＦ、 ＶＥＧＦＲ１、 ＶＥＧＦＲ２、
ｉＮＯＳ ｍＲＮＡ 过表达， 可见其可通过抗氧化作用来减轻缺氧

所致的内皮细胞损伤。

参考文献：

［ １ ］ 　 Ｓｏｌｏｍｏｎ Ｓ Ｄ， Ｃｈｅｗ Ｅ， Ｄｕｈ Ｅ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ： ａ
ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｓｔａｔｅｍｅｎｔ ｂｙ ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ．
Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅ， ２０１７， ４０（９）： ４１２⁃４１８．

［ ２ ］ 　 Ｌｉｕ Ｌ， Ｗｕ Ｘ， Ｌｉｕ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
ｉｎ ｍａｉｎｌａｎｄ Ｃｈｉｎａ： ａ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１２， ７
（９）： ｅ４５２６４．

［ ３ ］ 　 Ｚｈｅｎｇ Ｙ， Ｈｅ Ｍ， Ｃｏｎｇｄｏｎ Ｎ． Ｔｈｅ ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ ｅｐｉｄｅｍｉｃ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ［Ｊ］ ． Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ， ２０１２， ６０（５）：
４２８⁃４３１．

［ ４ ］ 　 Ｓｅｍｅｒａｒｏ Ｆ， Ｃａｎｃａｒｉｎｉ Ａ， ｄｅｌｌ′ Ｏｍｏ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ： ｖａｓｃｕｌａｒ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｄｉａｂｅｔｅｓ
Ｒｅｓ， ２０１５， ２０１５： ５８２０６０．

［ ５ ］ 　 Ｂａｒｏｔ Ｍ， Ｇｏｋｕｌｇａｎｄｈｉ Ｍ Ｒ， Ｐａｔｅｌ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ： ｒｅｃｅｎｔ ａｄｖａｎｃｅｓ ａｎｄ
ｆｕｔｕｒｅ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ［ Ｊ ］ ． Ｆｕｔｕｒｅ Ｍｅｄ Ｃｈｅｍ， ２０１３， ５ （ ３ ）：
３０１⁃３１４．

［ ６ ］ 　 Ｌｉ Ｃ， Ｍｉａｏ Ｘ， Ｌｉ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ
ａｎｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ［ Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ
Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ， ２０１７， ２０１７： ９７０２８２０．

［ ７ ］ 　 Ａｌ⁃Ｋｈａｒａｓｈｉ Ａ Ｓ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ， ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，
ｈｙｐｏｘｉａ ａｎｄ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ［Ｊ］ ． Ｓａｕｄｉ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ， ２０１８， ３２（４）： ３１８⁃３２３．

［ ８ ］ 　 Ｃｈｅｎ Ｗ Ｐ， Ｗａｎｇ Ｙ Ｄ， Ｍａ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｄａｎｈｏｎｇ Ｈｕａｙｕ Ｋｏｕｆｕｙｅ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ
Ｚｕｃｋｅｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｆａｔｔｙ ｒａｔｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ， ２０１５， ８（６）：
１０９４⁃１１００．

［ ９ ］ 　 Ｃｈｅｎ Ｗ， Ｙａｏ Ｘ， Ｚｈｏｕ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｄａｎｈｏｎｇ Ｈｕａｙｕ Ｋｏｕｆｕｙｅ
ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒａｔｓ ｖｉａ ａｎｔｉｏｘｉｄａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ［ Ｊ ］ ． Ｍｅｄｉａｔｏｒｓ
Ｉｎｆｌａｍｍ， ２０１７， ２０１７： ３０５９７６３．

［１０］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｚ， Ｃｈｅｎ Ｗ， Ｗａｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｎｄ ａｎｔｉ⁃
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＤＨＫ⁃ｍｅｄｉｃａｔｅｄ ｓｅｒｕｍ ｏｎ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ⁃
ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐ， ２０１７， １６
（５）： ７７４５⁃７７５１．

［１１］ 　 Ｙｕａｎ Ｙ， Ｈｉｌｌｉａｒｄ Ｇ， Ｆｅｒｇｕｓｏｎ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｂａｌｔ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｙｐｏｘｉａ⁃ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ⁃ａｌｐｈａ ａｎｄ ｖｏｎ
Ｈｉｐｐｅｌ⁃Ｌｉｎｄａｕ ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｙ ｄｉｒｅｃｔ ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｏ ｈｙｐｏｘｉａ⁃ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ
ｆａｃｔｏｒ⁃α［Ｊ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， ２００３， ２７８（１８）： １５９１１⁃１５９１６．

［１２］ 　 Ｗａｎｇ Ｇ Ｌ， Ｓｅｍｅｎｚａ Ｇ Ｌ． Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｙｐｏｘｉａ⁃ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ
ｆａｃｔｏｒ １ ａｎｄ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＤＮＡ ｂｉｎｄｉｎｇ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｈｙｐｏｘｉａ［ Ｊ］ ．
Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， １９９３， ２６８（２９）： ２１５１３⁃２１５１８．

［１３］ 　 Ｎｊｉｅ⁃Ｍｂｙｅ Ｙ Ｆ， Ｋｕｌｋａｒｎｉ⁃Ｃｈｉｔｎｉｓ Ｍ， Ｏｐｅｒｅ Ｃ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｌｉｐｉｄ
ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ： ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ａｎｄ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ
ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｙｅ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｐｈｙｓｉｏｌ， ２０１３， ４： ３６６．

［１４］ 　 Ｔｓｉｋａｓ Ｄ． Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｂｙ ｍｅａｓｕｒｉｎｇ
ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ （ＭＤＡ） ａｎｄ ｒｅｌａｔｉｖｅｓ ｉｎ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ：
Ａｎａｌｙｔｉｃａｌ ａｎｄ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ［ Ｊ］ ． Ａｎａｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ， ２０１７，

４６７

２０２１ 年 ３ 月

第 ４３ 卷　 第 ３ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｍａｒｃｈ ２０２１

Ｖｏｌ． ４３　 Ｎｏ． ３



５２４： １３⁃３０．
［１５］ 　 Ａｙａｌａ Ａ， Ｍｕñｏｚ Ｍ Ｆ， Ａｒｇüｅｌｌｅｓ Ｓ． Ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ： ｐｒｏｄｕｃ⁃

ｔｉｏｎ， ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ， ａｎｄ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ
ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ ａｎｄ ４⁃ｈｙｄｒｏｘｙ⁃２⁃ｎｏｎｅｎａｌ［ Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ
Ｌｏｎｇｅｖ， ２０１４， ２０１４： ３６０４３８．

［１６］ 　 Ｂｒｚｏｖｉｃ＇ ⁃Šａｒｉ ｃ＇ Ｖ， Ｌａｎｄｅｋａ Ｉ， Šａｒｉ ｃ＇ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｌｅｃｔｅｄ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｖｉｔｒｅｏｕｓ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｖｉｓ， ２０１５， ２１： ６４９⁃６６４．

［１７］ 　 Ｆａｎ Ｙ， Ｑｉａｏ Ｙ， Ｈｕａｎｇ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｐａｎａｘ
ｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｇ ｓａｐｏｎｉｎｓ ａｇａｉｎｓｔ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｒａｔ ｒｅｔｉｎａｌ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ｅｖｉｄ Ｂａｓｅｄ
Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ Ａｌｔｅｒｎａｔ Ｍｅｄ， ２０１６， ２０１６： ５３２６３８２．

［１８］ 　 马英琦， 黄延芹， 徐云生． 糖尿病视网膜病变瘀血病机及

ＶＥＧＦ 作用 初 探 ［ Ｊ ］ ． 亚 太 传 统 医 药， ２０１９， １５ （ ４ ）：
２１０⁃２１２．

［１９］ 　 陈小红， 王云鹏， 陈梅珠． ＶＥＧＦ 在糖尿病性视网膜病变发

病机制中的作用及抗 ＶＥＧＦ 治疗新进展［ Ｊ］ ． 眼科新进展，
２０１５， ３５（７）： ６９２⁃６９６．

［２０］ 　 Ｙｕａｎ Ｘ， Ｇｕｏ Ｘ， Ｄｅｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈｒｏｎｉｃ ｉｎｔｅｒｍｉｔｔｅｎｔ ｈｙｐｏｘｉａ⁃
ｉｎｄｕｃｅｄ ｎｅｕｒｏｎａｌ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓ ｉｓ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｂｙ
ｔｅｌｍｉｓａｒｔａｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｉＮＯＳ ／ ＮＯ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ
ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ［ Ｊ］ ． Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ，
２０１５， １５９６： ４８⁃５７．

［２１］ 　 Ａｌｂｒｅｃｈｔ Ｅ Ｗ， Ｓｔｅｇｅｍａｎ Ｃ Ａ， Ｈｅｅｒｉｎｇａ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ
ｒｏｌｅ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｐａｔｈｏｌ， ２００３，
１９９（１）： ８⁃１７．

白花蛇舌草多糖对肾癌荷瘤小鼠肿瘤生长及免疫调节作用的影响

张林超

（河南省中医院泌尿外科， 河南 郑州 ４５０００２）

收稿日期： ２０１９⁃０９⁃１８
基金项目： 河南省中医药科学研究专项课题 （２０１８ＺＹ２０９９）
作者简介： 张林超 （ １９７２—）， 男， 硕士， 主任医师， 从事泌尿系肿瘤诊疗及基础研究。 Ｔｅｌ： １８６３８２７５９７２， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｚｌｃｄｏｃｔｏｒ ＠

１６３．ｃｏｍ

摘要： 目的　 探讨白花蛇舌草多糖对肾癌荷瘤小鼠肿瘤生长及免疫调节作用的影响。 方法　 通过皮下接种 Ｒｅｎｃａ 细胞

建立肾癌荷瘤小鼠模型， 将小鼠随机分为荷瘤模型组、 黄芪多糖 （１００ ｍｇ ／ ｋｇ） 组及白花蛇舌草多糖高 （２００ ｍｇ ／ ｋｇ）、
低 （１００ ｍｇ ／ ｋｇ） 剂量组， 每组 １２ 只； 另随机选取未造模小鼠 １２ 只作为正常组。 灌胃给药， １ 次 ／ ｄ， 持续给药 １４ ｄ。
实验结束后， 评价各组小鼠体质量、 瘤质量、 免疫器官指数、 淋巴细胞转化及 ＣＴＬ 杀伤活性、 外周血 Ｔ 淋巴 ＣＤ４＋和
ＣＤ８＋细胞亚群、 血清 ＩＦＮ⁃γ 和 ＩＬ⁃２ 水平等指标改变情况。 结果　 与荷瘤模型组比较， 白花蛇舌草多糖高剂量组小鼠

体质量增加 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 高、 低剂量组小鼠瘤质量下降 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与荷瘤模型组比较， 白花蛇舌草多糖高、 低剂量

组小鼠脾脏指数、 胸腺指数、 淋巴细胞转化程度、 ＣＴＬ 杀伤活性、 ＣＤ４＋细胞百分比、 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋比值、 血清 ＩＦＮ⁃γ
和 ＩＬ⁃２ 水平均增加 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 而 ＣＤ８＋细胞百分比降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 结论　 白花蛇舌草多糖对肾癌荷瘤小鼠肿瘤生

长具有抑制作用， 该作用与免疫调节作用有关。
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　 　 白花蛇舌草 Ｈｅｄｙｏｔｉｓ ｄｉｆｆｕｓａ Ｗｉｌｌｄ 属茜草科耳草属植物，
别名尖刀草、 白花十字草、 二叶葎等， 始载于 《广西中药

志》， 具有利尿除湿、 消痛散结及清热解毒之功效。 现代

药学研究［１］发现， 白花蛇舌草具有抗肿瘤、 抗氧化、 抗病

毒、 抗感染及免疫调节等作用， 其活性成分包括黄酮类、
蒽醌类、 挥发油类、 烷烃类、 甾体类、 萜类及多糖类。 白

花蛇舌草多糖为白花蛇舌草的活性成分之一， 具有抗肿瘤、
免疫调节及抗氧化等多种生物活性［２］ 。 白花蛇舌草多糖对

肝癌、 宫颈癌、 非小细胞肺癌及胃癌等的增殖均有抑制作

用， 对肾癌的研究报道较少［３⁃５］ 。 同时， 鉴于白花蛇舌草多

糖具有较好的增强免疫能力［６］ ， 而肾癌又被公认为免疫原

性肿瘤， 对免疫治疗较敏感［７］ 。 因此， 本研究通过皮下接

种 Ｒｅｎｃａ 细胞建立肾癌荷瘤小鼠模型， 主要探讨白花蛇舌

草多糖对肾癌荷瘤小鼠肿瘤生长及免疫调节作用的影响，
为其进一步的临床应用奠定基础。
１　 材料

１􀆰 １　 动物与细胞株　 昆明种小鼠， 雄性， ＳＰＦ 级， 体质量

（２０±２） ｇ， 购于斯贝福实验动物公司， 动物生产许可证号

ＳＣＸＫ （京） ２０１６⁃０００２。 小鼠肾癌 Ｒｅｎｃａ 细胞， 购于中科

院上海细胞库。
１􀆰 ２　 药物与试剂 　 白花蛇舌草多糖 （纯度＞８０％ ）， 批号

２０１８０２１６， 西安天瑞生物技术有限公司； 黄芪多糖 （纯度＞
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