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摘要：本文研究了裂叶荨麻对Ⅱ型糖尿病小鼠肾脏损伤的保护作用，探讨了其与抗氧化作用的关系。采用腹腔注射链脲佐菌素

（STZ）构建Ⅱ型糖尿病小鼠模型。将糖尿病小鼠随机分为模型组、二甲双胍组（0.14 g/kg）、裂叶荨麻低、中、高剂量组（0.25 g/kg、

0.50 g/kg、1.00 g/kg），连续灌胃 4 w，检测血清尿素氮（BUN）、肌酐（SCr）水平，测定肾脏组织丙二醛（MDA）及蛋白质羰基（PCO）

含量，测定超氧化物歧化酶（SOD）及过氧化氢酶（CAT）活力，观察肾脏组织病理变化。结果表明，与模型组相比，裂叶荨麻高剂

量组血清 BUN 降低了 6.15 mmol/L、SCr 降低了 30.87 μmol/L（p<0.05），肾脏组织 MDA 减少了 2.97 nmol/mg、PCO 含量减少了 23.43 

nmol/mg（p<0.05，p<0.01），SOD 活性增加了 55.85 U/mg、CAT 活性增加了 33.84 U/mg（p<0.01），缓解肾脏组织病理状态，且作用

具有剂量依赖性。由此可知，裂叶荨麻对 STZ 诱导的Ⅱ型糖尿病小鼠肾脏损伤具有一定保护作用，其保护机制与抗氧化作用相关。 
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Abstract: The study is about the protective effect of Urtica fissa on kidney injury in type 2 diabetic mice and its relationship with 

antioxidant activity. The model of type 2 diabetes mellitus in mice was established by intraperitoneal injection of streptozotocin (STZ). Diabetic 

mice were randomly divided into model group, metformin group (0.14 g/kg), low, medium and high dose group of Urtica fissa (0.25 g/kg, 0.50 

g/kg, 1.00 g/kg). Mice were given saline for 4 weeks. The levels of serum urea nitrogen (BUN), creatinine (SCr) and malondialdehyde (MDA) 

and protein carbonyl (PCO) in kidney tissue were measured. The activity of superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT) were measured and 

the pathological changes of kidney were observed. The results showed that compared with the model group, serum BUN and SCr decreased by 

6.15 mmol/L and 30.87 μmol/L (p<0.05), renal MDA decreased by 2.97 nmol/mg, PCO decreased by 23.43 nmoL/mg (p<0.05, p<0.01), SOD 

activity increased by 55.85 U/mg and CAT activity increased by 33.84 U/mg (p<0.01), and alleviate the pathological state of kidney tissue in a 

dose-dependent manner. It can be concluded that Urtica fissa has protective effect on STZ-induced kidney injury in type 2 diabetic mice, and the 

protective mechanism is related to antioxidant effect. 
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荨麻属（Urtica L.）植物具有丰富的药用食用价

值。异株荨麻的根、茎、叶、种子含有丰富的营养物

质，如 α亚麻酸、亚油酸等脂肪酸及叶黄素、α-胡萝

卜素等类胡萝卜素[1]，因此在土耳其、伊朗及德国， 
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异株荨麻（Urticadioica L.）作为绿色蔬菜食用，并加

工为果汁或者经冻干后加工为食品[2]。在我国陕西、

四川、贵州等地，人们有食用荨麻茎叶的饮食习惯。

在青海土族地区，将新鲜荨麻叶片晒干后制成的荨麻

馍是土族传统美食之一[3]。研究表明，裂叶荨麻（Urtica 
fissa E. Pritz.）茎叶富含蛋白质、脂肪、维生素 C、钙、

硒及除色氨酸外人体必需氨基酸[4]，且裂叶荨麻中

Hg、Pb、As 含量均未超过蔬菜的卫生限量标准，属

于可食安全范围[5]。荨麻可列入保健食品资源之一[6]。

除食用价值外，荨麻全草亦具有祛风通络、活血止痛、

平肝定惊等药用功效，近年来国内外将荨麻及其制剂
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用于风湿性关节炎、前列腺疾病、糖尿病等病的治疗。

裂叶荨麻是荨麻的主要植物来源，含有黄酮、木脂素、

维生素、鞣质等成分，研究表明荨麻提取物对 α-葡萄

糖苷酶有一定抑制作用[7]，水提物及醇提物对 NOD 大

鼠具有明显的降血糖作用，其药效与提取工艺相关[8]。

以总酚、总黄酮、原花青素、皂苷、生物碱等活性成

分为指标，采用响应面法优化得到的荨麻醇提物具有

较强的总还原能力、清除 DPPH·及清除 OH·活性，作

用较 Vc 更显著[9]。荨麻中多酚、鞣质等成分能够调节

小鼠体内超氧化物歧化酶（SOD）、过氧化氢酶（CAT）、
谷胱甘肽过氧化物酶（GSH）活性和丙二醛（MDA）

水平[10]，对 O2
-·、OH·、H2O2有清除作用，具有较强

的体外清除自由基能力[11]。 
糖尿病是危害人体健康的非传染性慢性疾病之

一，预计到 2035 年，糖尿病患者将增加至 5.92 亿[12]，

而肾脏损伤是糖尿病最常见且严重的微血管并发症，

调查发现Ⅱ型糖尿病患者中糖尿病肾病（diabetic 
nephropathy，DN）的比例高达 40%以上[13]，主要病

理表现为肾功能衰竭、蛋白尿及肌酐水平升高等。DN
发病机制复杂，涉及多元醇通路的激活、终末糖基化

产物的形成、蛋白激酶 C 通路的激活及氧化应激等因

素[14]。有学者提出无论大血管如脑血管及下肢血管，

还是微血管如肾、神经及视网膜血管，其并发症具有

共同的发病机制，即高糖损伤的共同基础：氧化应激
[15]，因此，测定肾脏组织 MDA、PCO、SOD 及 CAT
等氧化指标，能够反映肾脏组织的氧化程度。关于荨

麻对糖尿病及其并发症药理作用的研究逐年增多
[16~18]，主要从刺激胰岛细胞分泌胰岛素、影响肠道对

葡萄糖的吸收、抑制 α-糖苷酶活性、清除自由基、抗

脂质过氧化作用等方面进行了探讨，目前关于裂叶荨

麻对Ⅱ型糖尿病小鼠肾脏损伤的保护作用未见报道。

本研究以 STZ 小剂量腹腔注射诱导Ⅱ型糖尿病小鼠

模型，从氧化应激角度探讨裂叶荨麻对糖尿病肾脏损

伤的保护作用，以期为裂叶荨麻相关保健产品的开发

提供科学依据。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

1.1.1  实验动物及药物 
雄性昆明小鼠 60 只，体质量 20±2 g，购自西安

交通大学医学院动物实验中心，动物生产许可证号

SCXK（陕）2017-003；裂叶荨麻采自陕西省旬阳县，

经陕西中医药大学颜永刚教授鉴定为荨麻科裂叶荨麻

（Urtica fissa E. Pritz.）；盐酸二甲双胍片：中美上海

施贵宝制药有限公司。 
1.1.2  实验试剂 

链脲佐菌素（ STZ ），美国 Sigma 公司；

ACCU-CHEK 活力型血糖试纸，罗氏诊断试剂公司；

尿素氮（BUN）、肌酐（Scr）、丙二醛（MDA）、超氧

化物歧化酶（SOD）、过氧化氢酶（CAT）、蛋白质羰

基（PCO）试剂盒，南京建成生物工程研究所；其他

试剂均为分析纯。 
1.1.3  实验仪器 

全活力血糖仪，德国罗氏公司；Varioskan Flash
全波长扫描式多功能读数仪，芬兰 THERMO；

BSASS2S 电子天平，德国赛多利斯科学仪器有限公

司；PHS-3C 精密 PH 计，上海仪电科学仪器股份有限

公司；WH3 微型涡旋混合仪，上海沪西分析仪器厂有

限公司；DM2500/DFC 正置式显微镜，德国 Leica。 

1.2  方法 

1.2.1  裂叶荨麻提取物的制备 
取裂叶荨麻 500 g，粉粹后用 70%乙醇回流提取 1 

h，提取 2 次，滤液合并后，减压回收溶剂，浓缩成干

膏，临用前配置成 1 g/mL 药液。 
1.2.2  Ⅱ型糖尿病小鼠模型构建及分组 

雄性昆明小鼠 60 只，随机取 10 只作为空白组，

其余小鼠禁食 12 h 后，以 75 mg/kg 腹腔注射 STZ 溶

液，连续注射 2 d，72 h 后测空腹血糖，血糖值高于

11.10 mmol/L 的小鼠即为Ⅱ型糖尿病小鼠[19]。取Ⅱ型

糖尿病小鼠 50 只随机分为模型组、二甲双胍组（0.14 
g/kg）、荨麻低剂量组（0.25 g/kg）、荨麻中剂量组（0.50 
g/kg）、荨麻高剂量组（1.00 g/kg），每组 10 只，空白

组和模型组灌胃生理盐水，各药物组灌胃相应剂量药

物，连续给药 4 w，给药期间观察小鼠生活状态，并

监测血糖及体重。 
1.2.3  标本收集与生化指标测定 

末次给药后，各组小鼠 10%水合氯醛麻醉，眼球

取血，3000 r/min 离心 10 min，分离血清，测定血清

BUN 及 SCr 水平；迅速取出肾脏，冷生理盐水漂洗，

称湿重，计算肾脏指数。肾脏指数=（肾脏质量/体质

量）×100%；取肾脏制备 10%肾组织匀浆，离心取上

清，测定 SOD、CAT 活性及 PCO、MDA 含量，血清

及肾脏组织各指标的测定操作按照试剂盒方法进行。 
1.2.4  肾脏组织病理学观察 

各组小鼠取相同部位肾脏切成 5 mm3组织块，快

速投入 4%多聚甲醛固定，12 h 后逐级脱水，石蜡包

埋，脱蜡，苏木精-伊红（HE）染色，光镜下进行肾

小球病理组织形态观察。 
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1.2.5  统计学方法 
采用 SPSS 16.0 软件进行统计分析，各组数据以

x̄±s 形式表示，组间比较采用 t 检验，p<0.05 认为有

显著差异。 

2  结果与讨论 

2.1  裂叶荨麻对糖尿病小鼠血糖、体重及肾脏

指数的影响 

给药期间正常组小鼠毛色洁白，生长状态较好，

饮食饮水正常，模型组小鼠毛色偏黄无光泽，精神萎

靡，死亡 1 只，小鼠基本表现出多饮、多食、多尿症

状。由表 1 血糖数据可知，与空白组相比，模型组小

鼠 STZ 损伤后血糖明显升高，2 w 血糖升高了 17.30 
mmol/L，4 w 血糖升高了 21.07 mmol/L（p<0.01）。与

模型组相比，二甲双胍组给药 2 w 后血糖下降了 9.12 
mmol/L（p<0.01），4 w 后血糖下降了 15.63 mmol/L

（p<0.01），荨麻各剂量组小鼠血糖有不同程度的下

降，低、中、高剂量组 2 w 血糖分别降低了 3.67~5.48 
mmol/L，4 w 血糖分别降低了 9.93~12.86 mmol/L
（p<0.05），表明荨麻提取物能够一定程度缓解糖尿病

小鼠的血糖升高，具有降血糖作用，但血糖未恢复到

正常范围。由表 2 小鼠体重变化趋势可知，空白组小

鼠体重符合正常生长规律，模型组小鼠成模 2 周时体

重下降了 1.02 g，4 周后体重仍未恢复。与模型组相比，

荨麻各剂量组能够不同程度恢复小鼠体重的增长，中、

高剂量组增加了 5.11~6.86 g（p<0.05，p<0.01）。由表

2 肾脏质量及肾脏指数可知，模型组小鼠肾脏损伤明

显，肾脏质量及肾脏指数显著增加，这一病理变化与

文献报道相符[20]。与模型组相比，二甲双胍组肾脏指

数减少了 0.84%（p<0.01），荨麻各剂量组小鼠肾脏指

数明显减小，中、高剂量组减小了 0.61%~0.71%
（p<0.05），表明裂叶荨麻对Ⅱ型糖尿病小鼠肾脏损伤

具有改善作用。 

表1 裂叶荨麻对糖尿病小鼠血糖的影响 

Table 1 Effects of Urtica fissa on fasting plasma glucose in diabetic mice (⎯x±s) 

组别 剂量/(g/kg) 数量/只 
血糖/(mmol/L) 

0 w 2 w 4 w 

空白组 - 10 4.26±0.34 5.44±0.77 4.89±0.85 

模型组 - 9 19.10±2.01 22.74±1.92** 25.96±1.39** 

二甲双胍组 0.14 10 18.64±1.78 13.62±1.66# 10.33±1.51## 

荨麻低剂量组 0.25 10 17.89±1.93 19.07±2.14 16.03±1.83 

荨麻中剂量组 0.50 10 16.47±0.86 18.33±1.45 15.29±1.20# 

荨麻高剂量组 1.00 10 17.91±2.11 17.26±1.23 13.10±1.17# 

注：与空白组相比，* p<0.05，** p<0.01，与模型组相比，# p<0.05，## p<0.01。 

表2 裂叶荨麻对糖尿病小鼠体重及肾脏指数的影响 

Table 2 Effects of Urtica fissa on the body weight and liver coefficient of diabetic mice (⎯x±s) 

组别 剂量/(g/kg) 数量/只 
体重/g 

肾脏质量/mg 肾脏指数/%
0 w 2 w 4 w 

空白组 - 10 28.46±1.34 32.24±1.77 37.81±1.05 224.13±18.34 0.57±0.04 

模型组 - 9 29.10±2.01 28.08±1.92* 29.46±1.39* 415.34±20.06** 1.47±0.10** 

二甲双胍组 0.14 10 28.64±1.78 32.98±1.66## 36.33±1.51## 238.90±17.33## 0.63±0.03## 

荨麻低剂量组 0.25 10 29.21±1.93 29.70±2.14 31.03±1.83 329.22±19.28 1.09±0.04 

荨麻中剂量组 0.50 10 29.18±0.86 31.03±1.45# 34.29±1.20# 293.88±17.45# 0.86±0.03# 

荨麻高剂量组 1.00 10 28.24±2.11 31.62±1.23## 35.10±1.17## 280.17±20.36# 0.76±0.05# 

注：与空白组相比，* p<0.05，** p<0.01，与模型组相比，# p<0.05，## p<0.01。 

2.2  裂叶荨麻对糖尿病小鼠血清 BUN、SCr

的影响 

当肾脏损伤时，肾功能排泄机能降低，血液中

BUN、SCr 含量升高，因此，测定血清 BUN、SCr 水
平可以反映肾脏损伤情况[21,22]。由表 3 血清 BUN、SCr
测定结果可知，与空白组相比，模型组小鼠出现肾脏

损伤，肾小球滤过作用降低，导致血清 BUN、SCr 水
平分别升高了 7.66 mmol/L、35.19 μmol/L（p<0.01），
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由此可知糖尿病小鼠明确表现为肾脏损伤。与模型组

相比，二甲双胍组血清 BUN、SCr 水平降低了 7.38 
mmol/L、34.00 μmol/L（p<0.01），荨麻高剂量组血清

BUN、SCr 水平降低了 6.15 mmol/L、30.87 μmol/L，

具有显著性差异（p<0.05），结果表明荨麻各剂量组能

一定程度改善Ⅱ型糖尿病小鼠肾脏损伤，提高肾小球

滤过率，进而降低了Ⅱ型糖尿病小鼠血清 BUN、SCr
水平。 

表3 裂叶荨麻对糖尿病小鼠血清BUN、SCr的影响 

Table 3 Effects of Urtica fissa on the blood serum urea nitrogen and serum creatinine of diabetic mice (⎯x±s) 

组别 剂量/(g/kg) 数量/只 BUN/(mmol/L) SCr/(μmol/L) 

空白组 - 10 6.33±0.33 37.82±1.83 

模型组 - 9 13.99±0.51** 73.01±1.76** 

二甲双胍组 0.14 10 6.61±0.42## 39.01±1.94## 

荨麻低剂量组 0.25 10 11.18±0.29 63.29±2.01 

荨麻中剂量组 0.50 10 9.40±0.17# 49.08±1.40# 

荨麻高剂量组 1.00 10 7.84±0.26# 42.14±1.66# 

注：与空白组相比，* p<0.05，** p<0.01，与模型组相比，# p<0.05，## p<0.01。 

表4 裂叶荨麻对糖尿病小鼠肾脏组织氧化指标的影响 

Table 4 Effects of Urtica fissa on the oxidative indexes of kidneys in diabetic mice (⎯x±s) 

组别 剂量/(g/kg) 数量/只 MDA/(nmol/mg) PCO/(nmol/mg) CAT/(U/mg) SOD/(U/mg) 

空白组 - 10 3.82±0.36 48.12±2.55 75.34±7.11 136.33±22.41 

模型组 - 9 7.01±0.88** 83.15±3.02** 28.85±5.83** 68.99±15.70** 

二甲双胍组 0.14 10 4.16±0.24## 52.66±2.67## 66.33±6.37## 118.17±20.04##

荨麻低剂量组 0.25 10 5.29±0.93# 71.49±1.95 37.27±2.82 87.18±11.72 

荨麻中剂量组 0.50 10 5.68±0.57# 53.07±2.84# 49.94±4.61# 91.40±19.37# 

荨麻高剂量组 1.00 10 4.04±0.35## 59.72±3.38# 62.69±5.19## 124.84±16.59##

注：与空白组相比，*p<0.05，**p<0.01，与模型组相比，#p<0.05，##p<0.01。 

2.3  裂叶荨麻对糖尿病小鼠肾脏组织 SOD、

MDA、PCO、CAT的影响 

糖尿病对肾脏的损伤机制与氧化应激密切相关
[23,24]，SOD、MDA、CAT、PCO 是反映机体氧化应激

水平的重要标志[25]。MDA 是脂质过氧化物的降解产

物，是氧化应激反应的标志产物，它会降低体内 SOD、

CAT 等抗氧化酶活性，导致机体多种氧化应激损伤
[26]。PCO 的含量可以反映蛋白质过氧化损伤的严重程

度，CAT 能够抑制机体过氧化氢的产生，减少这种代

谢废物对机体的氧化损伤，SOD 通过清除体内超氧阴

离子自由基进而产生对细胞膜的保护作用[27]。由表 4
结果可知，与空白组相比，模型组 SOD 和 CAT 活性

降低了 67.34 U/mg、46.49 U/mg（p<0.01），MDA、

PCO 含量增加了 3.19 nmol/mg、35.03 nmol/mg
（p<0.01），提示模型组小鼠肾脏出现氧化损伤，脂质

过氧化物显著增多，而抗氧化酶活力明显下降。经 4 w
药物处理后，二甲双胍组 SOD 和 CAT 活性升高了

49.18 U/mg、37.48 U/mg，MDA、PCO 含量降低了 2.85 
nmol/mg、30.49 nmol/mg（p<0.01）荨麻各药物组各

指标有所改善，SOD 和 CAT 活性升高了 18.19~55.85 
U/mg、8.42~33.84 U/mg（p<0.01），MDA、PCO 含量

降低了 1.72~2.97 nmol/mg、11.66~23.43 nmol/mg
（p<0.05，p<0.01），结果呈剂量依赖性，表明裂叶荨

麻能够通过增强抗氧化酶活力，减少脂质过氧化物、

蛋白质羰基的生成，发挥对Ⅱ型糖尿病小鼠肾脏的保

护作用。 

2.4  裂叶荨麻对糖尿病小鼠肾脏组织形态的

影响 

组织病理学变化是判断药物作用的重要指标之一
[28,29]，光学显微镜观察小鼠肾脏病理学变化情况，结

果如图 1 所示。HE 染色发现空白组肾脏组织结构紧

密完整，系膜细胞基质正常，肾小球形态和比例正常，

肾小球饱满，无炎性细胞浸润，组织未发现明显损坏

（☆）。而模型组小鼠受到 STZ 损伤 4 w 而未经治疗

处理，表现为肾脏组织系膜细胞、肾小球形态不均，

肾小球毛细血管基底膜较厚，系膜区增宽，血管球萎

缩，肾小球囊腔变大，出现肾小管空泡变性和肾小球

萎缩，组织结构松散，有炎性细胞浸润现象（★）。荨
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麻中、高剂量组小鼠受到 STZ 损伤但经 4 w 处理，其

肾脏组织系膜细胞、肾小球形态有一定程度恢复，肾

小球基底膜变薄，系膜区无明显增宽，血管球充盈，

炎性细胞浸润明显减少（▲）。由此可知，荨麻提取

物能够缓解糖尿病小鼠肾脏组织病理损伤，其中高剂

量改善作用较为明显。 

   

   

   
图1 裂叶荨麻对糖尿病小鼠肾脏形态组织学改变的影响 

Fig.1 Effects of Urtica fissa on histological morphology of kidneys 

in diabetic mice (HE, ×200) 

注：a：空白组；b：模型组；c：二甲双胍组；d~f：裂叶

荨麻低、中、高剂量组。 

3  结论 

3.1  DN 是糖尿病常见并发症之一，早期病程缓慢，

易被忽视，当进入尿蛋白期时发展迅速，对肾脏造成

严重损伤，不易恢复。由结果可知，荨麻低、中、高

剂量组给药 2 w 血糖分别降低了 3.67~5.48 mmol/L，4 
w 血糖分别降低了 9.93~12.86 mmol/L（p<0.05），表

明荨麻提取物通过控制糖尿病小鼠的血糖升高，进而

缓解肾脏组织的损伤。荨麻高剂量组血清 BUN、SCr
水平降低了 6.15 mmol/L、30.87 μmol/L（p<0.05），表

明裂叶荨麻对糖尿病引起的肾脏排泄机能有明显改善

作用。由测定结果可知，荨麻各药物组各指标有所改

善，SOD 和 CAT 活性升高了 18.19~55.85 U/mg、
8.42~33.84 U/mg（p<0.01），MDA、PCO 含量降低了

1.72~2.97 nmol/mg、11.66~23.43 nmol/mg（p<0.05，
p<0.01）。由肾脏组织形态观察结果可知，荨麻中、高

剂量组小鼠肾脏组织形态明显改善，肾小球血管球充

盈，炎性细胞浸润明显减少。本研究表明裂叶荨麻具

有缓解糖尿病肾脏损伤的作用，保护作用与抗氧化活

性相关，但具体作用机制有待进一步研究。 
3.2  二甲双胍是临床用于糖尿病的一线治疗药物，属

于化学类药物，但不能用于食品领域，而裂叶荨麻植

物资源丰富，既富含营养物质，又含有药效活性物质，

本研究表明，裂叶荨麻提取物具有与二甲双胍类似的

缓解糖尿病肾脏损伤的作用，这一研究为将其开发为

糖尿病患者长期服用的保健食品提供了实验依据。 
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