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"

N

#

共计成模
(

只)至
$1

周全部大鼠禁食
$1<

后#腹腔注射
$%P

水合氯醛麻醉后腹主动脉取血#血清测
]]5

*

6e

*

6K

*

]#,+

)

肝脏放入
L/%_

冰箱保存%另取同一部位小块肝脏液氮速冻

后移入
L/%_

冰箱冻存)

=&>&>

!

血清生化指标检测
!

强生稳步倍加型血糖仪及相应配

套试纸测定
]He

#

]]5

*

6e

*

6K

用全自动生化分析仪检测#放

射免疫法检测血清
]#,+

)胰岛素抵抗指数$

QUR5.̂4

&

b

]Hea]#,+

"

11&2

)胰岛素敏感性指数 $

F̂̂

&

b$

"$

]#,+a

]He

&)

=&>&?

!

46.ZK4

检测肝组织中
7#+>;9#,

*

e.).Z;+834T5

的表

达
!

用美国
ĤU.45\

公司
#=

B

=@8D

荧光定量
ZK4

仪#按
6;[;.

4;

逆转录试剂盒说明将
4T5

逆转录为
=\T5

)采用
$2

#

N

ZK4

反应体系!

#hFgH4eD88,FC

E

8D3#A-&2

#

N

#模板混合液

%&2

#

N

#

=\T5983

E

@;98'

#

N

#

\MZK

水
0

#

N

)反应条件!

(2_

'3#,

%

(2_$%+

#退火温度
)$&)_'%+

#循环
0%

次)取
K6

平均值)引物序列见表
$

)

=&>&C

!

V8+98D,?@"9

测定
7#+>;9#,

*

5RZ[

&

*

E

.5RZ[

&

的蛋白

表达
!

肝脏组织
ZHF

洗涤剪碎后加入
4̂Z5

裂解液#震碎*裂

解#离心后取上清液)

HK5

法测定蛋白浓度)

$%% _

*

23#,

蛋白变性后上样电泳#转膜#封闭#加入
7#+>;9#,

"

5RZ[

&

"

E

.

5RZ[

&

一抗孵育过夜#次日加入二抗#孵育
$<

显影#凝胶成

像拍照并条带扫描)

=&?

!

统计学处理
!

采用
FZFF$'&%

对数据进行统计学分析#

计量资料用
GJ?

表示#多组间采用方差分析#偏态分布经秩次

转换)正态分布数据用
Z8D;+",

相关分析#非正态分布数据用

F

E

8;D3;,

相关分析)以
!

$

%&%2

为差异有统计学意义)

>

!

结
!!

果

>&=

!

各组大鼠代谢指标比较
!

\̂U

组*

T̂F

组内脂质量"体质

量较
TK

组明显升高#

\R

组*

RM6

组内脂质量"体质量较

\̂U

组显著降低$

!

$

%&%$

&#

T̂F

组内脂质量"体质量较
\R

组显著升高$

!

$

%&%$

&#

RM6

组内脂质量"体质量较
T̂F

组显

著下降$

!

$

%&%2

&)

\R

组
]He

比
TK

组*

\̂U

组显著升高

$

!

$

%&%$

&%

T̂F

组*

RM6

组
]He

比
\R

组明显降低$

!

$

%&%$

&)

\̂U

组*

\R

组
QUR5.̂4

均较
TK

组明显升高#而
F̂̂

均显著降低$

!

$

%&%$

&%

\R

组
QUR5.̂4

较
\̂U

组明显升

高#

F̂̂

明显降低$

!

$

%&%$

&)

\̂U

组
6e

较
TK

组显著升高

$

!

$

%&%$

&%

\R

组*

T̂F

组及
RM6

组
6e

*

6K

均比
TK

组明

)$)0
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显升高$

!

$

%&%2

&%

\R

组
6e

比
\̂U

组明显升高$

!

$

%&%2

&%

RM6

组*

T̂F

组
6e

比
\R

组明显降低$

!

$

%&%2

&)

\R

组*

T̂F

组*

RM6

组
]]5

较
TK

组显著升高$

!

$

%&%2

&%

\R

组

]]5

较
\̂U

组显著增高$

!

$

%&%2

&#见表
1

)

>&>

!

各组大鼠肝组织
7#+>;9#,

*

e.).Z;+834T5

比较
!

\R

组

7#+>;9#,34T5

较
TK

组*

\̂U

组均显著升高$

!

$

%&%2

&#

T̂F

组*

RM6

组
7#+>;9#,34T5

均较
\R

组显著下降$

!

$

%&%$

&)

\R

组*

T̂F

组*

RM6

组
e.).Z;+834T5

均较
\̂U

组显著升

高$

!

$

%&%2

&#

\̂U

组
e.).Z;+834T5

均较
TK

组显著降低

$

!

$

%&%$

&#

RM6

组
e.).Z;+834T5

较
\R

组及
T̂F

组均显

著降低$

!

$

%&%2

&)见表
'

)

表
'

!!

各组大鼠肝组织
7#+>;9#,

'

e.).Z;+834T5

!!!

表达比较%

GJ?

&

组别
# 7#+>;9#, e.).Z;+8

TK

组
2 )2&0$J1/&-' $'$&2-J'$&0)

\̂U

组
2 $$)&1'J2-&)) '2&$1J-&)2

\R

组
2 11%&%'J()&)1 $2(&'-J'(&(1

T̂F

组
2 0%&'1J$%&21 $(0&2%J2(&/-

RM6

组
2 ')&%2J$)&2$ $%/&0%J1)&1'

>&?

!

各组大鼠肝组织
7#+>;9#,

*

5RZ[

&

*

E

.5RZ[

&

蛋白表达

比较
!

\R

组*

T̂F

组*

RM6

组
7#+>;9#,

蛋白表达均较
TK

组

明显升高$

!

$

%&%2

&%

\R

组*

T̂F

组*

RM6

组
5RZ[

&

蛋白表

达均较
TK

组显著降低$

!

$

%&%2

&#

\R

组
5RZ[

&

的蛋白表

达较
\̂U

组显著降低$

!

$

%&%2

&)

\̂U

组*

\R

组*

T̂F

组*

RM6

组
E

.5RZ[

&

蛋白的表达较
TK

组显著降低$

!

$

%&%$

&#

见表
0

*图
$

)

表
0

!!

各组大鼠肝组织
7#+>;9#,

'

5RZ[

&

'

!!E

.5RZ[

&

蛋白表达比较%

GJ?

&

组别
# 7#+>;9#, 5RZ[

& E

.5RZ[

&

TK

组
2 %&'/J%&$/ $&$(J%&11 %&/'J%&%/

\̂U

组
2 %&)%J%&11 %&(0J%&$0 %&0'J%&%'

\R

组
2 %&-2J%&1' %&))J%&1' %&'-J%&%'

T̂F

组
2 %&)(J%&%/ %&/(J%&1% %&'(J%&%0

RM6

组
2 %&))J%&$0 %&--J%&12 %&0/J%&$'

图
$

!!

各组大鼠肝组织
7#+>;9#,

'

5RZ[

&

'

E

.5RZ[

&

蛋白表达

>&C

!

7#+>;9#,

表达与
e.).Z;+8

表达相关性分析
!

TK

组
7#+>;.

9#,34T5

与
e.).Z;+834T5

表达呈正相关$

7b$&%%%

#

!

$

%&%$

&#

T̂F

组
7#+>;9#,

与
e.).Z;+8 34T5

表达呈负相关

$

7bL%&(()

#

!b%&%%0

&

?

!

讨
!!

论

!!

7#+>;9#,

高表达于人及动物的脂肪细胞*肝细胞*骨骼肌*

肾脏及心脏等部位#研究认为其能够调节胰岛素分泌'

$

(

#目前

国内外关于
7#+>;9#,

在肝脏中的表达研究结果并不一致)研究

表明
[[5

B

小鼠随着糖尿病的发展#肝脏
7#+>;9#,34T5

的表

达有逐渐增高趋势'

$

(

%高脂喂养大鼠
7#+>;9#,34T5

的表达随

时间的延长逐渐增高'

1

(

#也有研究认为
1

型糖尿病患者肝脏

7#+>;9#,34T5

表达较糖耐量正常者降低'

'

(

)在糖尿病小鼠

模型中显示短期激活肝脏
5RZ[

可使血糖降低'

0

(

)研究发

现#激活
5RZ[

可以降低肝糖代谢中两种关键酶磷酸烯醇式

丙酮酸羧激酶和
e.).Z;+8

的表达'

2

(

)目前已经发现
5RZ[

的活性可受多种脂肪因子调节#而
7#+>;9#,

对
5RZ[

的调节作

用尚不清楚#体外培养的大鼠脂肪细胞中#二十碳五烯酸能够

通过激活
5RZ[

通道而增加
7#+>;9#,

的表达与分泌'

)

(

)研究

发现
7#+>;9#,

可能下调
5RZ[

活性'

1

(

#肥胖大鼠内脏脂肪
7#+.

>;9#,

蛋白表达和
5RZ[

的活化负相关)

本研究建立起具有胰岛素抵抗与胰岛素分泌障碍的糖尿

病大鼠模型#

T̂F

组内脂质量较
\R

组明显增加#而
RM6

组

则明显低于
T̂F

组)

\R

组*

T̂F

组*

RM6

组
7#+>;9#,

蛋白表

达较
TK

组显著升高#

\R

组
7#+>;9#,34T5

表达量较
TK

组

及
\̂U

组显著升高#可能是血糖的升高导致组织代偿性的分

泌更多的
7#+>;9#,

#胰岛素代谢通路被激活#而血糖降低对
7#+.

>;9#,

的表达起了负反馈调节作用#

T̂F

组*

RM6

组
7#+>;9#,

34T5

的表达均较
\R

组显著下降#与
K<8,

等'

0

(的研究实验

结果一致)

5RZ[

通道的激活被认为是二甲双胍发挥降糖作

用的重要途径#

RM6

组
7#+>;9#,

*

5RZ[

&

*

E

.5RZ[

&

蛋白的表

达与
T̂F

组无显著差异#

7#+>;9#,

蛋白的表达与
5RZ[

&

*

E

.

5RZ[

&

蛋白的表达并无明显相关性#提示二甲双胍激活

5RZ[

降血糖的机制中并无
7#+>;9#,

的直接参与)

本实验中
\R

组
e.).Z;+834T5

表达较
\̂U

组明显升

高#这与国内报道一致'

-

(

#而
RM6

组
e.).Z;+834T5

较
\R

组*

T̂F

组均显明降低#

TK

组中
7#+>;9#,34T5

与
e.).Z;+8

34T5

的表达呈正相关#其因果关系及机制有待于更进一步

的研究#

e.).Z;+8

或许参与了生理状态下
7#+>;9#,

调节机制)

综上所述#糖尿病大鼠肝组织
7#+>;9#,

的表达明显升高#可

能与胰岛素抵抗及糖尿病发生有关#

7#+>;9#,

可能激活了胰岛

素受体而发挥降糖作用#但
7#+>;9#,

在糖尿病及胰岛素抵抗机

制中具体作用如何#还有待于对其进行更深入的研究)
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根据波段可分为长波紫外线 $

f̀5

&*

f̀H

*短波紫外线

$

f̀K

&)大量资料显示#

f̀H

是预防皮肤光老化的重点'

$0

(

)

所以#本实验选择
f̀H

为主要波段的光源)本实验通过
f̀H

辐射小鼠来构建皮肤损伤模型#并把小鼠背部脱毛区的皮肤取

下做组织病理切片#进行病理学观察)模型组小鼠皮肤形态学

变化明显#表皮细胞层增加#真皮层增厚#说明成功造模#同时

也验证了长时间
f̀H

辐射可诱导皮肤的老化)紫外线引起

的效应不是单个因素#而是多个因素的综合)紫外线辐射#自

由基增多#使构成细胞组织的糖类*脂类*蛋白质等大分子物质

被氧化而受损#从而破坏细胞的结构和功能*组织构成#导致器

官老化及病变)其中构成生物膜脂类成分中的多不饱和脂肪

酸由于化学性质活跃#容易被自由基破坏而形成
R\5

等脂类

过氧化物)因此#

R\5

的量是皮肤内脂类受过氧化损伤程度

的标志#间接地反映出氧自由基的含量及细胞受损伤的程

度'

$)

(

)本实验中检测
R\5

的量#模型组比正常组极显著增

高#沙棘总黄酮给药组比模型组极显著降低#说明沙棘总黄酮

在防紫外线抗氧化的作用中效果好)

FU\

是人体不可缺少的

一类重要的清除氧自由基的生物活性蛋白质#起到抗衰老作

用#即催化并消除超氧阴离子#在维护体内自由基产生和清除

的平衡中起着重要作用#故
FU\

活性已成为抗衰老的重要指

标'

/

(

)本实验中#沙棘总黄酮给药组
FU\

的活性极显著升高#

说明沙棘总黄酮可提高
FU\

的活性#减少皮肤损伤#为今后阻

止和解决
f̀H

辐射诱导的皮肤老化问题提供了支撑)

人体中含量最丰富的胶原蛋白在皮肤组成成分中占有主

导地位#可使皮肤维持张力和承受外界拉力#增加皮肤弹性和

韧性#使皮肤充盈和丰满)胶原蛋白是惟一含羟脯氨酸较多的

蛋白质#因此#测定胶原蛋白的量可通过羟脯氨酸的量来确定)

本实验的检测结果表明#沙棘总黄酮给药组胶原蛋白的量比模

型组极显著的升高#说明沙棘总黄酮对皮肤中胶原的合成和分

泌具有促进作用)阳性对照组胶原蛋白的量最高#并产生了增

生性瘢痕)增生性瘢痕与胶原的代谢失平衡有关#瘢痕组织中

胶原合成和降解都增加#但胶原合成超过降解#使其过度沉着#

由此产生了瘢痕增生)

总之#沙棘总黄酮可防止氧化损伤#增强胶原蛋白的合成

和分泌#抑制瘢痕增生#从而为其用于防紫外线损伤提供了有

利的证据#但沙棘总黄酮用于防紫外线损伤的机制还需要进一

步研究与探索)
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