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可能通过促进肾脏细胞发生脂质过氧化反应而引起导致肾脏氧化损伤!而加入
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则可能通

过减少脂质过氧化物质!提高抗氧化物活力!清除氧自由基而达到一定的肾脏保护作用&
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随着水体富营养化日益严重#江*河*湖泊中由藻类引起的

水华现象频发#其产生的藻毒素引起的水污染与人群健康问题

已引起广泛关注&
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YT+

%在

自然水体中存在最普遍#对人体健康危害最大&
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是一

种含有
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个氨基酸的多肽化合物&
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#主要由蓝藻产生)
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家族包含多个结构相似的亚型#其中
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最常见*毒性最

强且被广泛研究&
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)有研究表明
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具有肾毒性&
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#并有

研究报道#肾脏是
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除肝之外的另一个重要的靶器官&
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#由

于
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会在肾中产生蓄积#所以可能产生的肾毒性更大&
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而关于其损伤机制#早期就有研究指出氧化损伤可能在
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对哺乳动物的致毒机制中起了关键作用&
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)故本研究着眼于
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致肾脏的氧化损伤#并探索应用抗氧化剂能否减轻
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的肾毒性)
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材料与方法
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各组小鼠肾脏细胞
Y37

含量%

Oh:

)

% 4̂

&

组别
Y37

含量$

,F"?

"

F

AB

9">

%

生理盐水组
$&01h%&$'

ZO2

对照组
$&)4h%&1'

YT.\6

染毒组
1&'$h%&11

;

ZO2

低剂量
XYT.\6

染毒组
1&1$h%&1-

ZO2

高剂量
XYT.\6

染毒组
$&(0h%&$1

G

!!

;

!

G

$

%&%4

#与生理盐水组比较(

G

!

G

$

%&%4

#与
YT.\6

染毒组

比较)

表
'

!!

各组小鼠肾脏细胞
ZO2

含量和
OM3

'

ZO2.[N

'

T78

活力%

Oh:

)

% 4̂

&

组别
ZO2

$

F

A

"

AB

9">

%

OM3

$

i

"

F

AB

9">

%

ZO2.[N

$

i

"

F

AB

9">

%

T78

$

,F"?

"

F

AB

9">

%

生理盐水组
%&/4h%&$$ 14-&$-h'$&$$ '-$&//h10&$' 011&((h1'&-$

ZO2

对照组
%&(%h%&%4 1'(&%(h$'&-4 ')1&1(h'1&)% 00$&%1h$)&1)

YT.\6

染毒组
%&)/h%&%1

;

$/%&('h$4&'%

;

1(4&$$h01&0%

;

'1%&40h'/&((

;

ZO2

低剂量
XYT.\6

染毒组
$&%$h%&%/

G

1%%&0%h$-&)/ ''%&4'h$'&44

'/'&0)h1$&(/

G

ZO2

高剂量
XYT.\6

染毒组
$&%/h%&$)

G

111&%$h$$&4$

G

'4/&'-h1%&1(

G

01/&4%h1/&)$

G

!!

;

!

G

$

%&%4

#与生理盐水组比较(

G

!

G

$
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#与
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众多研究表明#肝脏是
YT+

主要的靶器官#但随着研究的

进展#不少研究发现肾脏也是其重要的靶器官&

)

'

)机体若长期

暴露于
YT.\6

#将会引起严重的肝肾损伤&

(

'

)早期
e;?<",:9

等&

$%

'的研究表明#

YT+

会导致肾脏的肾小管和肾小球的管腔

增大*管腔内红细胞增多及肾小管的上皮细胞脱落或消失*胞

间淋巴细胞浸润)而近期杨黎江等&

$$

'的研究也表明
YT

可致

肾小体毛细血管球体积增大#肾小球内细胞数目尤其是红细胞

明显增多#肾小管管腔壁上皮细胞脱落导致肾小管管腔堵塞及

细胞间隙炎症细胞浸润)作者通过本次研究发现#

YT.\6

染

毒能使小鼠肾脏系数明显升高#通过光学显微镜进一步观察发

现#

YT.\6

染毒组肾小球间质纤维化明显#有少量炎细胞#上

皮细胞轻微变性#这也证实了
YT.\6

对肾脏产生了损伤#而

在加入了谷胱甘肽干预后#小鼠肾脏的病理损伤程度较单纯染

毒组小鼠有所减轻#提示谷胱甘肽可能有一定的保护肾脏的

作用)

目前#关于
YT+

的损伤机制尚未阐明#但
YT+

促进脂质

过氧化反应产生氧化损伤的观点得到广泛认可)谢蕾等&

$1

'报

道
YT+

可引诱细胞活性氧的产生从而诱发脂质过氧化)

ZO2

是由
\.

谷氨酸*

\.

半胱氨酸和甘氨酸经肽键缩合而成的生物

活性三肽化合物)

ZO2

具有抗氧化的作用#通过巯基和机体

的自由基结合使其失去活性#从而转化成代谢物质排出体外#

从而达到治疗疾病的目的&

$'

'

)

ZO2

也可直接使自由基还原

或促进超氧化物歧化酶合成&

$0

'

#当发生肾脏损伤或肾中毒时

肾组织中的
ZO2

明显减少#机体细胞抗氧化和过氧化的能力

也随之减弱#降低了细胞膜的稳定性#使细胞容易发生损

伤&

$4

'

)故本次研究通过外源性加入
ZO2

#检测小鼠肾脏脂质

过氧化产物
Y37

的含量和抗氧化物质
OM3

*

T78

*

ZO2.[N

的活力及
ZO2

的含量#观察
ZO2

在对抗
YT.\6

肾脏氧化损

伤中所起的作用)

本次研究结果发现
YT.\6

染毒的确升高了
Y37

含量#

这提示
YT.\6

可能促进了肾脏的氧化损伤)而加入了高剂

量
ZO2

实验组的小鼠肾脏
Y37

含量较
YT.\6

染毒组明显

降低#这提示了外源性
ZO2

的注入有助于减轻脂质过氧化反

应而起到对抗
YT.\6

肾脏氧化损伤的作用)同时#本次研究

还发现#

YT.\6

染毒组的抗氧化物质
OM3

*

T78

*

ZO2.[N

的

活力及
ZO2

的含量均明显下降#而加入不同剂量的
ZO2

后

均能逆转这些抗氧化物质活力和含量的降低)这进一步说明

了给予一定剂量的外源性
ZO2

能够对抗
YT.\6

引起肾脏细

胞氧化应激损伤#提高肾脏细胞的抗氧化能力)

综上所述#

YT.\6

可能促进肾脏细胞发生脂质过氧化反

应从而引起导致肾脏氧化损伤#而外源性加入
ZO2

则可能通

过减少脂质过氧化物质#提高抗氧化物活力#清除氧自由基而

达到对抗
YT.\6

所致的肾氧化损伤作用#起到了对肾脏的保

护效应)而关于
ZO2

用于治疗
YT.\6

肾损伤的疗效及疗效

与剂量的相关性还有待进一步的研究)
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