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ｃｏｐｙｂｙＨＥｓｔａｉｎｉｎｇ．ＴｈｅｒｅｎａｌｍＲＮＡａｎｄｐｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＫｌｏｔｈｏｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙＲＴＰＣＲ，
ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｏｒＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ．Ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｔｏｔａｌａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｃａｐａｃｉｔｙ（ＴＡＯＣ），ｍａｌｏｎｄ
ｉａｌｄｅｈｙｄｅ（ＭＤＡ），Ｃｕ／Ｚｎｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ（Ｃｕ／ＺｎＳＯＤ），Ｍｎｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ（ＭｎＳＯＤ），
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ｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒｅｎａｌｄａｍａｇｅｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｔｈｅｋｉｄｎｅｙｏｆｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ．Ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｓｙｓｔｏｌｉｃｐｒｅｓｓｕｒｅ，Ｕｐｒｏ，ａｎｄｕｒｉｎａｒｙＮＡＧａｓｅ，ｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｏｆＭＤＡａｎｄｒｅｎａｌ
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福辛普利、氯沙坦对自发性高血压大鼠 Ｋｌｏｔｈｏ表达
及氧化应激的影响

唐荣，周巧玲，刘志纯，肖舟，ＶｅｅｒａｒａｇｏｏＰｏｕｒａｎａｎ

（中南大学湘雅医院肾内科，长沙 ４１０００８）
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中南大学学报（医学版），２０１１，３６（１）　　ｈｔｔｐ：／／ｘｂｙｘ．ｘｙｓｍ．ｎｅｔ

［摘要］　目的：观察福辛普利（ｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌ）和氯沙坦（ｌｏｓａｒｔａｎ）对自发性高血压大鼠（ＳＨＲ）肾脏 Ｋｌｏｔｈｏ

表达及氧化应激的影响，探讨其对高血压肾损伤的保护作用机制。方法：１５只 ２２周龄雄性 ＳＨＲ，随机分

为 ３组（５只／组）；模型组（ＳＨＲ组），福辛普利组［１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）］，氯沙坦组［５０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）］；以 ２２

周龄雄性 ＷｉｓｔａｒＫｙｏｔｏ（ＷＫＹ）大鼠 ５只为正常对照，共喂养 ８周。检测尾动脉收缩压、２４ｈ尿蛋白定量

（Ｕｐｒｏ）、尿 Ｎ乙酰８Ｄ氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧ酶）等指标。ＨＥ染色观察大鼠肾脏病理改变，ＲＴＰＣＲ、免

疫组织化学及 Ｗｅｓｔｅｒｎ印迹检测 Ｋｌｏｔｈｏ蛋白及 ｍＲＮＡ表达；并检测肾脏总抗氧化能力（ＴＡＯＣ）、丙二醛

（ＭＤＡ）、铜锌超氧化物歧化酶（Ｃｕ／ＺｎＳＯＤ）、锰超氧化物歧化酶（ＭｎＳＯＤ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）和谷胱甘

肽过氧化物酶（ＧＳＨＰｘ）水平。结果：模型组肾脏出现高血压肾损伤的病理特征。与模型组比较，福辛普

利或氯沙坦组收缩压、Ｕｐｒｏ及尿 ＮＡＧ酶均明显降低，肾脏病理损伤减轻（Ｐ＜０．０５）。肾脏 Ｋｌｏｔｈｏ蛋白及

ｍＲＮＡ表达均明显上调（Ｐ＜０．０５），同时肾脏 ＭＤＡ含量降低，ＴＡＯＣ，Ｃｕ／ＺｎＳＯＤ，ＣＡＴ及 ＧＳＨＰｘ活性均

较模型组增加（Ｐ＜０．０５或 Ｐ＜０．０１），ＭｎＳＯＤ活性无明显改变（Ｐ＞０．０５）。结论：福辛普利、氯沙坦可

通过上调抗衰老基因 Ｋｌｏｔｈｏ在肾脏中的表达，并抑制氧化应激，从而对高血压肾损伤起保护作用。

［关键词］　福辛普利；　氯沙坦；　Ｋｌｏｔｈｏ；　氧化应激；　高血压肾损伤

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２７３４７．２０１１．０１．００５

　　Ｉｎｒｅｃｅｎｔｙｅａｒｓ，ｔｈｅｒｏｌｅｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎ
ｔｈｅｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅａｎｄｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒｅｎａｌ
ｄａｍａｇｅｉｓａｔｔｒａｃｔｉｎｇａｎｉｎｃｒｅａｓｉｎｇａｔｔｅｎｔｉｏｎ．Ａｎｔｉｏｘｉ
ｄａｎｔｃａｎ ｒｅｌｉｅｖｅｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｎａｌｉｎｊｕ
ｒｙ［１］．ＴｈｅＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅｉｓａｎｅｗｇｅｎｅｒｅｌａｔｅｄｔｏａｇ
ｉｎｇ，ｗｈｉｃｈｉｓｍａｉｎｌｙｄｉｓｔｒｉｂｕｔｅｄｔｏｔｈｅｋｉｄｎｅｙａｎｄ
ｂｒａｉｎｃｈｏｒｏｉｄｓａｎｄｈａｓａｃｌｏｓｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｗｉｔｈｏｘｉ
ｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ［２３］．Ｓｃｈｏｌａｒｓｈａｖｅｄｉｓｃｕｓｓｅｄｆｕｎｃｔｉｏｎｓ
ｏｆＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅｉｎｔｈｅｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓｏｆｖａｒｉｏｕｓｒｅｎａｌ
ｄｉｓｅａｓｅｓ［４５］，ｂｕｔｉｔｉｓｓｔｉｌｌｎｏｔｃｌｅａｒ．Ｔｈｉｓｓｔｕｄｙｓｅｔ
ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｌｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒａｔｓ（ＳＨＲ）ａｓｏｂｊｅｃｔｓ，
ｉｎｔｅｒｖｅｎｅｄｂｙｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌ（Ｆｏｓ）ａｎｄｌｏｓａｒｔａｎ（Ｌｏｓ），
ｏｂｓｅｒｖｅｄｃｈａｎｇｅｓｉｎｒｅｎａｌＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｄｅｘｅｓ，ｉｎｏｒｄｅｒｔｏｄｉｓｃｕｓｓｔｈｅｐｒｏ
ｔｅｃｔｉｖｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｃｏｖｅｒｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ（ＡＣＥＩ）ａｎｄａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｂｌｏｃｋｅｒ
（ＡＲＢ）ｔｏｗａｒｄｓｔｈｅｋｉｄｎｅｙ．

１　ＭＡＴＥＲＩＡＬＳＡＮＤＭＥＴＨＯＤＳ

１．１　Ｍａｉｎｒｅａｇｅｎｔｓ
Ｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌ（１０ｍｇ／ｔａｂｌｅｔ，ｇｉｖｅｎｂｙＢｒｉｓｔｏｌＭｙ

ｅｒｓＳｑｕｉｂｂＩｎｃ．，ＵＳＡ）；ｌｏｓａｒｔａｎ（１００ｍｇ／ｔａｂｌｅｔ，
ｇｉｖｅｎｂｙＭｅｒｃｋ＆Ｃｏ，ＵＳＡ）；ＲＮＡｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｒｅａ
ｇｅｎｔ（Ｔｒｉｚｏｌ，ＩｎｖｉｔｒｏｇｅｎＩｎｃ．，ＵＳＡ）；ｒｅｖｅｒｓｅｔｒａｎ
ｓｃｒｉｐｔｉｏｎｋｉｔ（Ｆｅｒｍｅｎｔａｓｌｉｆｅｓｃｉｅｎｃｅ，Ｌｉｔｈｕａｎｉａ）；
ＴａｑＭｉｘｅｎｚｙｍｅ（ＢｅｉｊｉｎｇＴｉａｎｗｅｉＳｈｉｄａｉＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ
ＬｉｍｉｔｅｄＣｏｍｐａｎｙ）；ｒａｂｂｉｔａｎｔｉｍｏｕｓｅＫｌｏｔｈｏｐｏｌｙ
ｃｌｏｎａｌａｎｔｉｂｏｄｙ（ＢｉｏｇｉｃａｌＣｏｍｐａｎｙ，ＵＳ）；ｒａｂｂｉｔａｎｔｉ

ｍｏｕｓｅＧＡＰＤＨ ｐｏｌｙｃｌｏｎａｌａｎｔｉｂｏｄｙａｎｄｈｏｒｓｅｒａｄｉｓｈ
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ｓｉｔｙｖａｌｕｅｓｏｆｔａｒｇｅｔｅｄｇｅｎｅｓ（Ａｖａｌｕｅｓ）．
１．２．７　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｄｅｘｅｓ

Ｐａｒｔｓｏｆｆｒｅｅｚｅｋｉｄｎｅｙｗｅｒｅｔａｋｅｎａｎｄｍａｋｅｎｔｏ
１０％ ｔｉｓｓｕｅｈｏｍｏｇｅｎａｔｅｕｓｉｎｇｐｒｅｃｏｏｌｅｄｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ
ｓａｌｉｎｅｗａｔｅｒｕｎｄｅｒｉｃｅｂａｔｈ．Ｔｈｅｕｐｐｅｒｃｌｅａｒｌｉｑｕｉｄ
ｗａｓｔａｋｅｎａｆｔｅｒｃｅｎｔｒｉｆｕｇａｔｉｎｇａｔ１００００ｒ／ｍｉｎｆｏｒ
１５ｍｉｎｕｎｄｅｒ４℃．ＡｃｔｉｖｉｔｙｏｆＴＡＯＣａｎｄＧＳＨＰｘ
ｗａｓｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｃｏｌｏｒｉｍｅｔｒｉｃｍｅｔｈｏｄ，ＭＤＡｑｕａｎｔｉｔｙ
ｗａｓｂｙｔｈｉｏｂａｒｂｉｔｕｒｉｃａｃｉｄ（ＴＢＡ）ｍｅｔｈｏｄ，Ｃｕ／Ｚｎ
ＳＯＤａｎｄＭｎＳＯＤａｃｔｉｖｉｔｙｗａｓｂｙｘａｎｔｈｉｎｅｏｘｉｄａｓｅ
ｍｅｔｈｏｄ，ａｎｄＣＡＴａｃｔｉｖｉｔｙｗａｓｂｙＵＶｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ．
１．３　Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓ

Ａｌｌｔｈｅｄａｔａａｒｅｐｒｅｓｅｎｔｅｄｗｉｔｈｍｅａｎ±ｓｔａｎｄ
ａｒｄｄｅｖｉａｔｉｏｎ（ｘ±ｓ）ａｎｄｐｒｏｃｅｓｓｅｄｖｉａｓｏｆｔｗａｒｅ
ＳＰＳＳ１３．０．ＡＮＯＶＡ ａｎｄＬＳＤｔｗｅｒｅａｄｏｐｔｅｄａ
ｍｏｎｇｍｕｌｔｉｇｒｏｕｐｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ．Ｐ＜０．０５ｗａｓｃｏｎ

９２
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ｓｉｄｅｒｅｄａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ．

２　ＲＥＳＵＬＴＳ

２．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｉｎｒａｔｓ
Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉｎｓｙｓｔｏｌｉｃ

ｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＵｐｒｏａｎｄｕｒｉｎａｒｙＮＡＧａｓｅｏｆｔｈｅＳＨＲ
ｇｒｏｕｐ，ｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌｇｒｏｕｐａｎｄｌｏｓａｒｔａｎｇｒｏｕｐ（Ｐ＞
０．０５），ｗｈｉｃｈｉｎＳＨＲｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅ

ｉｎｔｈｅＷＫＹｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ（２２ｗｅｅｋ
ａｇｅ）．Ａｆｔｅｒ８ｗｅｅｋｓｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｂｙｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌｏｒ
ｌｏｓａｒｔａｎ（３０ｗｅｅｋａｇｅ），ｓｙｓｔｏｌｉｃｐｒｅｓｓｕｒｅ，Ｕｐｒｏ
ａｎｄＵｒｉｎａｒｙＮＡＧａｓｅｄｅｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０１）ｃｏｍ
ｐａｒｅｄｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｎｄｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｔ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ２ｉｎｔｅｒｖｅｎｅｇｒｏｕｐｓ
（Ｐ＞０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉｎ
ｔｈｅｌｅｆｔｒｅｎａｌ／ｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔ（ＬＲ／ＢＷ） ｏｆｔｈｅ４
ｇｒｏｕｐｓ（Ｐ＞０．０５，Ｔａｂ．１）．

Ｔａｂ．１　Ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｏｆｔｈｅ４ｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｈｅｔｈｅｒａｐｙ（ｘ±ｓ，ｎ＝５）

Ｇｒｏｕｐｓ Ａｇｅ／ｗｅｅｋ ＢＰ／ｍｍＨｇ Ｕｐｒｏ／（ｍｇ／２４ｈ） ＮＡＧａｓｅ／（Ｕ／Ｌ） ＬＲ／ＢＷ／‰

ＷＫＹｇｒｏｕｐ ２２ １１０．７５±９．５９ １２．７５±４．３１ １５．２４±５．６７

３０ １１２．９８±７．２７ １２．４６±９．４５ １７．１１±６．９７ ３．８５±０．７４

ＳＨＲｇｒｏｕｐ ２２ １８７．５８±１２．３６ ８５．５４±３０．５０ ４０．１９±９．０２

３０ １８９．６６±２１．１３ ９６．８９±３５．７５ ５３．３２±１０．５１ ３．６０±０．３８

Ｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌｇｒｏｕｐ ２２ １８９．５０±１５．３１ ８２．０１±３２．３８ ４５．４２±９．７１

３０ １３４．５６±１３．１５△△ ５４．２１±２８．２５△△ ４４．８３±９．６１△△ ３．７６±０．４０

Ｌｏｓａｒｔａｎｇｒｏｕｐ ２２ １８３．９２±１１．２７ ７９．２３±４０．２２ ４３．８６±８．２６

３０ １２９．２４±９．８５△△ ５７．９０±３０．１６△△ ４６．０５±８．７７△△ ３．５４±０．６７

　　ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅＷＫＹｇｒｏｕｐ，Ｐ＜０．０１；ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ，△△Ｐ＜０．０１．

２．２　Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｏｆｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ
ＨＥｄｙｅｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｒｅｗａｓｏｆｎｏｏｂｖｉｏｕｓ

ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｙｉｎｒａｔｓｋｉｄｎｅｙｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｉｎｔｈｅＷＫＹ
ｇｒｏｕｐ．ＩｎｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ，ｔｈｉｃｋｉｎｇｏｆｒｅｎａｌａｒｔｅｒｉ
ｏｌｅｓ，ｉｓｃｈｅｍｉａａｎｄｓｈｒｉｎｋｉｎｇｏｆｓｏｍｅｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ
ｃａｐｉｌｌａｒｙ，ｓｏｍｅｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉｕｍｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｅｌｌｉｎｆｉｌｔｒａ
ｔｉｏｎ，ｖａｃｕｏｌｅａｎｄｇｒａｎｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｉｎｒｅｎａｌｔｕ
ｂｕｌａｒｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍｗｅｒｅｓｅｅｎ，ａｎｄｉｎｄｅｘｏｆｒｅｎａｌｔｕ
ｂｕｌｅｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉｕｍ ｉｎｊｕｒｙｏｂｖｉｏｕｓｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜
０．０１）．Ｉｎｔｈｅｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｌｏｓａｒｔａｎ
ｇｒｏｕｐ，ｒｅｎａｌｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｉｎｊｕｒｙｗａｓｍｕｃｈｌｏｗｅｒｔｈａｎ
ｔｈａｔｉｎｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ，ａｎｄｉｎｄｅｘｏｆｒｅｎａｌｔｕｂｕｌｅ
ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉｕｍｉｎｊｕｒｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０１，Ｆｉｇ．１）
２．３　ＲｅｎａｌＫｌｏｔｈｏｍＲＮＡ ａｎｄｐｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓ
ｓｉｏｎ

Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ
Ｋｌｏｔｈｏｐｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎｒｅｎａｌｔｕｂｕｌａｒｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ
ｃｙｔｏｐｌａｓｍａｎｄｋａｒｙｏｎ，ｍａｉｎｌｙｌｏｃａｔｅｄｉｎｄｉｓｔａｌｃｏｎ
ｖｏｌｕｔｅｄｔｕｂｕｌｅ（Ｆｉｇ．２）．ＲＴＰＣＲａｎｄＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
ｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｉｎｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ，ＫｌｏｔｈｏｍＲＮＡａｎｄ

ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆｋｉｄｎｅｙ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ
ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈａｔｉｎｔｈｅＷＫＹｇｒｏｕｐ．Ａｆｔｅｒｆｏｓｉｎｏ
ｐｒｉｌａｎｄｌｏｓａｒｔａｎｉｎｔｅｒｖｅｎｅｄ，Ｋｌｏｔｈｏｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｂｖｉ
ｏｕｓｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈａｔｉｎｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ
（Ｐ＜０．０５ｏｒＰ＜０．０１），ａｎｄｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｔｓｉｇ
ｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ２ｉｎｔｅｒｖｅｎｅｇｒｏｕｐｓ
（Ｐ＞０．０５，Ｆｉｇ．３４）．
２．４　Ｃｈａｎｇｅｓｉｎｒｅｎａｌｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｄｅｘｅｓ

ＩｎｔｈｅＳＨＲ ｇｒｏｕｐ，ｒｅｎａｌＭＤＡ ｑｕａｎｔｉｔｙｉｎ
ｃｒｅａｓｅｄｄｒａｍａｔｉｃａｌｌｙ，ａｃｔｉｖｉｔｙｏｆＴＡＯＣ，Ｃｕ／Ｚｎ
ＳＯＤ，ＣＡＴ，ａｎｄＧＳＨＰｘｄｅｃｒｅａｓｅｄｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ
ｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅＷＫＹｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０１）．Ａｆｔｅｒｆｏｓｉ
ｎｏｐｒｉｌｏｒｌｏｓａｒｔａｎｉｎｔｅｒｖｅｎｅｄ，ｒｅｎａｌＭＤＡ ｑｕａｎｔｉｔｙ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄ， ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＴＡＯＣ， Ｃｕ／ＺｎＳＯＤ，
ＣＡＴ，ａｎｄＧＳＨＰｘｉｎｃｒｅａｓｅｄｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅ
ｉｎｔｈｅＳＨＲｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５ｏｒＰ＜０．０１）．Ｔｈｅ
ｉｎｃｒｅａｓｅｏｆＧＳＨＰｘｉｎｔｈｅｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌｇｒｏｕｐｗａｓｍｏｒｅ
ｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｌｏｓａｒｔａｎｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｒｅ
ｗａｓｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉｎＭｎＳＯＤａｃｔｉｖｉｔｙｉｎ
ｔｈｅ４ｇｒｏｕｐｓ（Ｐ＞０．０５，Ｔａｂ．２）．

０３
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Ｆｏｓｉｎｏｐｒｉｌｇｒｏｕｐ ０．６５±０．０３△ １．６４±０．１３△△ ２５．８４±０．８９△△ １３．９９±１．０６ １６．９３±２．０２△△ ４０．８２±２．３８△△＃
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ｇｒｅａｔｈａｒｍｔｏｈｕｍａｎｈｅａｌｔｈ，ａｎｄｗｉｌｌｆｉｎａｌｌｙｒｅｓｕｌｔ
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ｓｔｒｅｓｓｉｓａｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｓｔａｔｅｃａｕｓｅｄｂｙｔｈｅｉｍｂａｌａｎｃｅ
ｏｆｔｈｅｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ（ＲＯＳ）
ａｎｄａｎｔｉｏｘｉｄａｔｉｏｎ，ｗｈｉｃｈｐｌａｙｓａｎｉｍｐｏｒｔａｎｔｒｏｌｅｉｎ
ｔｈｅｐｒｏｃｅｓｓｏｆｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒｅｎａｌｄａｍａｇｅａｎｄｈａｓａ
ｇｏｏｄｅｆｆｅｃｔｉｎｔｈｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆａｎｔｉｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［８］．

Ｋｌｏｔｈｏｇｅｎｅｉｓａｎｅｗｌｙｆｏｕｎｄａｎｔｉａｇｉｎｇｇｅｎｅｉｎ
ＳＨＲ ｒｅｌａｔｅｄｒｅｓｅａｒｃｈ．Ｓｃｈｏｌａｒｓｈａｓｄｉｓｃｕｓｓｅｄｔｈｅ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｓｔａｔｕｓｏｆＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅｉｎｔｈｅｐａｔｈｏｇｅｎｅ
ｓｉｓｏｆｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｓｉｎｔｈｅｒｅｓｅａｒｃｈｏｆＳＨＲ，ｄｉａ
ｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙｒａｔｓ，ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｆａｉｌｕｒｅａｎｄ
ｉｔｓｄｉｓｏｒｄｅｒｓｏｆｃａｌｃｉｕｍ ａｎｄ ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓｍｅｔａｂｏ
ｌｉｓｍ［４５，９１０］．Ａｍｏｎｇｔｈｅｎｕｍｅｒｏｕｓｍｏｌｅｃｕｌａｒｍｅｃｈａ
ｎｉｓｍｓｏｆＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅ，ｔｈｅｈｏｔｔｅｓｔｔｏｐｉｃｉｎｒｅｓｅａｒｃｈｉｓ
ｉｔｓａｎｔｉｏｘｉｄａｔｉｖｅａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｋｌｏｔｈｏｇｅｎｅｃａｎｒｅｍｏｖｅ
ＲＯＳａｎｄｉｎｃｒｅａｓｅｔｈｅｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｂｙａｃｔｉｖａｔｉｎｇｃＡＭＰ
ｓｉｇｎａｌｐａｔｈｗａｙ，ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ／ＩＧＦ１ ｓｉｇｎａｌ
ｐａｔｈ，ａｎｄ ｉｎｄｕｃｉｎｇｔｈｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆｎｉｔｒｉｃｏｘ
ｉｄｅ［１１１２］．Ｔｈｅｎｅｗｅｓｔｒｅｓｅａｒｃｈｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｉｎｄｕｃｉｎｇ
ＫｌｏｔｈｏｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｖｉａＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅａｄｅｎｏｖｉｒｕｓｃｏｕｌｄ
ｄｅｌａｙｔｈｅｐｒｏｃｅｓｓｏｆｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎａｎｄｒｅｎａｌｄａｍａｇｅ
ｉｎｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｒａｔｓ，ｗｈｏｓｅｍｅｃｈａｎｉｓｍ
ｍａｙｂｅｒｅｌａｔｅｄｔｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇａｃｔｉｖｉｔｙｏｆＮＡＤＰＨｏｘ
ｉｄａｓｅ［５］．Ｉｎａｃｃｏｒｄａｎｃｅｗｉｔｈｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｒｅｐｏｒｔｓ［１３］，

ｗｅｆｏｕｎｄｔｈａｔＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅｍａｉｎｌｙｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎｒｅｎａｌ
ｄｉｓｔａｌｔｕｂｕｌａｒｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ， ａｎｄ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙｄｅ
ｃｒｅａｓｅｄｉｎｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｓｔａｔｅ，ｉｎｄｉｃａｔｉｎｇ
ｉｔｗａｓｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒｅｎａｌｄａｍａｇｅ．

Ｂａｓｅｄｏｎｔｈｅｉｍｐｏｒｔａｎｃｅｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎ
ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒｅｎａｌｄａｍａｇｅ，ｗｅｅｘａｍｉｎｅｄｔｈｅｌｅｖｅｌｓ
ｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｅｘｅｓｓｕｃｈａｓＴＡＯＣ，
ＭＤＡ，ＳＯＤ，ＣＡＴ，ａｎｄＧＳＨＰｘｉｎＳＨＲ ｋｉｄｎｅｙ
ｔｉｓｓｕｅｓ．ＴＡＯＣｃａｎｒｅｆｌｅｃｔａｎｔｉｏｘｉｄａｔｉｏｎｃａｐａｃｉｔｙｏｆ
ｔｈｅｗｈｏｌｅｂｏｄｙ．Ｉｆｍａｎｙｆｒｅｅｒａｄｉｃａｌｓａｒｅｎｏｔｒｅ
ｍｏｖｅｄ，ｌｉｐｉｄｓｗｉｌｌｂｅｐｅｒｏｘｉｄｅｄａｍａｇｅｄ．Ｏｎｅｏｆｔｈｅ
ｆｉｎａｌｐｒｏｄｕｃｔｓｉｓＭＤＡ，ｗｈｉｃｈｃａｎｉｎｄｉｒｅｃｔｌｙｒｅｆｌｅｃｔ
ｄａｍａｇｉｎｇｄｅｇｒｅｅｓｏｆｆｒｅｅｒａｄｉｃａｌｓｄｏｎｅｏｎｃｅｌｌｓ．
ＳＯＤ，ＣＡＴａｎｄＧＳＨＰｘａｒｅｍａｉｎｍｅｍｂｅｒｓｏｆａｎ
ｔｉｏｘｉｄａｎｔｓｙｓｔｅｍｔｏｒｅｍｏｖｅｏｘｙｇｅｎｒａｄｉｃａｌｓ．Ｔｈｅｉｎ
ｃｒｅａｓｅｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｃａｐａｃｉｔｙｈａｄｂｅｅｎｃｏｎ
ｆｉｒｍｅｄｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌａｎｉｍａｌ
ｍｏｄｅｌｓ［１４１５］．ＯｕｒｒｅｓｅａｒｃｈｓｈｏｗｅｄｒｅｎａｌＴＡＯＣａｃ
ｔｉｖｉｔｙｏｆＳＨＲｏｂｖｉｏｕｓｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ，ｗｈｉｃｈｃｏｎｆｉｒｍｅｄ
ｔｈｅｅｘｉｓｔｅｎｃｅｏｆＳＨＲｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｓｔａｔｅ．Ｔｈｅｒｅ
ｎａｌＭＤＡ ｑｕａｎｔｉｔｙ ｏｆＳＨＲ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ，
Ｋｌｏｔｈｏｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ，ａｎｔｉｏｘｉｄａｓｅＣｕ／ＺｎＳＯＤ，ＳＡＴ，
ＣＡＴａｎｄＧＳＨＰｘａｃｔｉｖｉｔｙｄｅｃｒｅａｓｅｄｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ
ｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇｋｉｄｎｅｙｏｆＳＨＲｉｓｐｒｅｓ
ｅｎｔｅｄｗｉｔｈｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｄａｍａｇｅ，ｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ
ｉｓａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒｅｎａｌ
ｄａｍａｇｅ，ａｎｄｔｈｅｄｅｃｒｅａｓｅｏｆＫｌｏｔｈｏｇｅｎｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｍａｙｂｅｏｎｅｏｆｔｈｅｒｅａｓｏｎｓ．

Ｒｅｎｉｎａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｓｙｓｔｅｍ（ＲＡＳ）ｐｌａｙｓａｎｉｍ
ｐｏｒｔａｎｔｒｏｌｅｉｎｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒｅｎａｌｄａｍａｇｅ，ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙ
ｉｎａｃｔｉｖｉｔｉｏｎｏｆｒｅｎａｌｌｏｃａｌＲＡＳ，ｗｈｉｃｈｉｓｔｈｅｋｅｙ
ｓｔｅｐｏｆｔｈｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｏｆｒｅｎａｌｄｉｓｅａｓｅ．Ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ
ｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ（ＡＣＥＩ）ａｎｄａｎｇｉｏｔｅｎ
ｓｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｂｌｏｃｋｅｒｓ（ＡＲＢ）ｃａｎｓｕｐｐｒｅｓｓｇｌｏｍｅｒｕ
ｌｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓａｎｄ ｋｉｄｎｅｙｔｕｂｕｌｅｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉｕｍ ｄａｍａｇｅ
ｃａｕｓｅｄｂｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇｈｙｐｅｒｔｅｎ
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ｗｉｔｈｎｏｎｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．ＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，２００６，

４５（４）：１９３１９８．

（ＥｄｉｔｅｄｂｙＰＥＮＧＭｉｎｎｉｎｇ）
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