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摘要：初步探究玫瑰茄水提物的抗贫血作用机制。建立 IDA 大鼠模型，随机分成 4 组，对 IDA 大鼠灌胃低、中、高剂量的玫瑰

茄水提物。30 d 后，解剖大鼠，取十二指肠和肝脏。利用 Q-PCR 和 Western blot 技术分别检测试验大鼠十二指肠中二价金属转运体

（DMT-1）、膜铁转运蛋白（FPN-1）、膜铁转运辅助蛋白（Hp）及其 mRNA 的表达量，肝脏铁调素（Hepcidin）及其 mRNA 的表达

水平。结果表明，与低铁对照组比较，玫瑰茄水提物低、中剂量组对 DMT-1、FPN-1、Hp 表达量的下调幅度不超过 9%，mRNA 的

表达水平则超过 50%，低、中剂量均对 Hp mRNA 无显著性差异；高剂量组对 DMT-1、FPN-1、Hp 及其 mRNA 表达量的下调程度不

一。低剂量组 Hepcidin-25 的表达量是低铁对照组的 1.61 倍；高剂量组的表达量则下调了 65.79%；各剂量组均抑制了相关 mRNA 的

表达。因此，玫瑰茄水提物通过提供有效成分促进机体铁的吸收，从而影响 IDA 大鼠的 DMT-1、FPN-1、Hp、Hepcidin-25 及其 mRNA

的表达，维持机体铁稳态。 
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Abstract: Preliminary study was conducted on the mechanism underlying the anti-anemia function of an aqueous extract of Hibiscus 

sabdariffa L. (HS). The IDA rat model was established and the resulting rats were randomly divided into 4 groups. The IDA rats were 

administered with low, medium and high doses of HS. After 30 days, the rats were dissected and their duodenum and liver were taken. Then, 

Q-PCR and Western blot techniques were used to detect the expression levels of divalent metal transporter 1 (DMT-1), ferroportin (FPN), 

hephaestin (Hp) and their mRNA in the duodenum as well as the expression of hepcidin and its mRNA in the liver of the rats. The results 

showed that the decreases in the expression levels of DMT-1, FPN-1 and Hp for the low and medium HS dose groups were not more than 9%, 

while the mRNA expression level were over 50%, compared with those of low-iron control group. There were no significant difference in Hp 

mRNA between the low dose and medium dose groups. The decreases in the expression of DMT-1, FPN-1, Hp and their mRNA induced by the 

high-dose HS varied. The expression level of Hepcidin-25 in the low-dose group was 1.61 times as high as that for the low-iron control group, 

whilst the expression level in the high-dose group decreased by 65.79%. HS at different doses all showed an inhibitory effect on the mRNA 

expression. Therefore, HS promotes the absorption of iron in the body by providing active constituents, thereby affecting the expression of 

DMT-1, FPN-1, Hp, Hepcidin-25 and its mRNA in IDA rats, to maintain the iron homeostasis inside the body. 
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缺铁性贫血（IDA）是常见的营养素缺乏症之一，

是长期负铁平衡的最终结果，严重影响人们的身体健

康。近年来的科学研究[1-5]认为 IDA 的发生紧密联系 
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着体内多种铁代谢指标的变化，对该病的研究范围逐

渐发展到分子铁代谢水平。如祁慧[1]的研究成果表明

与健康体检者比较，IDA 患者的血清铁蛋白含量显著

下降，探讨了血清铁蛋白在贫血临床诊断中的检测价

值；赵凤华[2]以缺铁性贫血患儿作为研究对象，通过

临床实验说明血清铁（SI）、血清铁蛋白（SF）、血清

转铁蛋白（TRF）可作为筛查营养性缺铁性贫血的重
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要检测指标，与徐丽华[3]等研究相符；王浩[4]等研究检

测 IDA 患儿的血清铁调素（Hepcidin）和血清转铁蛋

白受体（sTfR）两项指标，结果表明患儿 Hepcidin 水

平显著下降,而 sTfR 水平明显上升；李娜[5]研究了非

铁剂健脾补血中药复方对缺铁性贫血患儿的相关分子

铁代谢指标的影响，从分子水平上初步探讨中药治疗

IDA 的机理。 
玫瑰茄花萼富含矿物质铁和抗坏血酸，而抗坏血

酸有助于人体吸收非血红素铁，表明了其在治疗贫血

方面的潜力[6]。近年来，玫瑰茄治疗贫血的科学研究

已取得了一定的进展[7-10]。这些研究主要是检测血液

学和多种分子铁代谢指标在本病病程中的含量水平变

化，多数是在整体上观察玫瑰茄治疗贫血的效果，因

此，国内外对玫瑰茄抗贫血活性的研究还相对有限，

其作用机制尚未清楚。 
因此，在前期试验研究的基础上，本试验将采取

Q-PCR 和 Western blot 技术分别检测经玫瑰茄水提物

（Aqueous extract of Hibiscus sabdariffa L.，HS）治疗

后的 IDA 大鼠的十二指肠和肝脏中相关基因和蛋白

的表达水平，以期从基因和蛋白水平初步探索其作用

机制。 

1  材料和方法 

1.1  试验样品 

经 HS 治疗后的 IDA 大鼠的十二指肠和肝脏。肝

脏组织中的铁调素（Hepcidin-25）和十二指肠中的二

价金属转运体（Divalent metal transporter 1,DMT-1）、
膜铁转运蛋白（Ferroportin 1,FPN-1）、膜铁转运辅助

蛋白（Hephaestin,Hp）及其 mRNA 的含量水平采用

Western blot 和 Q-PCR 的方法进行检测。每组别选取

三个样品，每个样品重复三次试验。 

1.2  主要试剂 

FPN-1 抗体（货号：AB239511）、DMT-1 抗体（货

号：AB55735）、Hepcidin-25 抗体（货号：AB95137）、
Hp 抗体（货号：AB95137）均购自于英国 ABcam 公

司；GAPDH 抗体（货号：KC-5G4）购自于上海康成

生物工程有限公司；HRP 羊抗小鼠 IgG（货号：

BA1050）、HRP 羊抗兔 IgG（货号：BA1054）购自于

武汉博士德生物工程有限公司；总蛋白提取试剂、蛋

白酶和磷酸化酶抑制剂、BCA-100 蛋白定量分析试剂

盒（货号：K3000）购自于上海博彩生物科技有限公

司；PVDF 膜（货号：IPVH00010）购自于美国 Millipore
公司；总 RNA 提取试剂盒（货号：LS1040）购自于

上海 Promega 公司；逆转录试剂盒（K1622）购自于

Thermo Scientific；Marker1（一抗）（货号：M1081）
购自于广州东盛生物科技有限公司。 

1.3  仪器和设备 

FastPrep-24 匀浆机，MP 公司；5424 手掌型离心

机，德国 Eppendorf 艾本德公司；YXQ-LS-30SⅡ立式

压力蒸汽灭菌器，上海博迅实业有限公司医疗设备厂；

RCT 加热磁力搅拌器，德国（IKA）艾卡公司；ZF-288
自动凝胶图像分析仪，上海金鹏分析仪器有限公司；

Step One Q-PCR 仪，Applied Biosystems；VORTEX 漩

涡混合器，上海达姆实业有限公司；VE-180 微型垂直

电泳槽、VE-186 转移电泳槽，上海精科实业有限公司；

SPH-344 脱色摇床，上海世平实验设备有限公司。 

1.4  HS 的制备 

试验过程中采用传统的水煎法制备。玫瑰茄经干

燥、粉碎后，过 60 目筛，得干花粉末。选择料液比（粉

末/水）1:15，浸泡 0.5 h，煎煮 1 h，八层纱布进行过

滤，滤液经旋转蒸发仪减压浓缩至最终浓度为 1 g 生

药/mL。在此基础上，再分别制得浓度为 0.5、0.25 g
生药/mL 的 HS 样品，分装，4 ℃保存备用。 

1.5  检测 HS 中的铁含量和 pH 值 

玫瑰茄水提物三个试验组别（低、中、高浓度分

别为 0.25 g 生药/mL、0.5 g 生药/mL、1 g 生药/mL）
的铁含量委托中国广州分析测试中心进行测定，检测

方法依据 GB 5009.90-2016 第二法；其 pH 值检测由实

验室人员按照常规的方法进行。 

1.6  建立大鼠缺铁性贫血模型 

将初断乳雌性大鼠在实验环境下适应 5 d 后，除

正常对照组外，其余大鼠开始饲喂低铁饲料和去离子

水，采用不锈钢笼和食罐，实验过程防止铁污染。自

第 2 周开始，每周对造模大鼠尾根静脉进行放血，放

血量约 1 mL/次，共 3 次，收集第 3 次放血血液并测

定 Hb。 

1.7  HS 治疗 IDA 大鼠的恢复试验 

建立 IDA 大鼠模型，选取 HGB <100 g/L 的大鼠

作为试验动物，根据大鼠体重和 HGB 水平，随机分

为低铁对照组（Model）、阳性对照组（FeSO4）和低

剂量（Low-dose aqueous extract of Hibiscus sabdariffa 
L.，L-HS）、中剂量（Medium-dose aqueous extract of 
Hibiscus sabdariffa L.,M-HS）、高剂量（High-dose 
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aqueous extract of Hibiscus sabdariffa L.,H-HS）3 个受

试样品剂量组,另设正常对照组（Normal），每组 8 只。

L-HS、M-HS、H-HS 三个样品剂量组分别给予低浓度

（250 mg/kg·bw）、中浓度（500 mg/kg·bw）、高浓度

（1000 mg/kg·bw）的 HS 样品，FeSO4 组给予 2 
mg/kg·bw FeSO4溶液，低铁对照组和正常对照组给予

相同量的生理盐水。试验期间各试验组继续饲喂低铁

饲料和去离子水，正常对照组饲喂普通饲料和纯净水，

每天按照 1 mL/100 g·bw 经口灌胃 1 次，连续 30 d。 

试验结束后，处死全部组别的大鼠，迅速剥离肝

脏、十二指肠，除去各脏器粘连的筋膜，于生理盐水

中冲洗两遍，吸干表面水分，迅速将肝脏及十二指肠

样本经液氮速冻后保存于-80 ℃超低温冰箱中，用于

后续的 Q-PCR 和 Western blot 检测。 

1.8  组织总蛋白的提取 

将每个样本组织称重 50 mg 置于相应的匀浆管

中，向每支匀浆管中注射 500 mL RIPA、5 μL PMSF
以及 5 μL 磷酸酶抑制剂，进行组织电动匀浆。将所得

产物转移至 2.0 mL 的离心管中，低温（4 ℃）高速离

心 30 min。离心结束后，取上清液，严格按照 BCA-100
蛋白定量分析试剂盒说明书测定总蛋白浓度，使用细

胞裂解液把各样品的总蛋白浓度调整为 20 g/L。按体

积比（1:4）加入 loading buffer（5×），充分混匀 2~3 min，
接着 100 ℃沸水浴 10 min，令蛋白发生变性，最后室

温条件下进行自然冷却、分装，待测样品保存于

-80 ℃。 

1.9  Western blot 分析 

预电泳后，依次添加标准品（Marker）和待分析

样品，待分析样品上样量为 10 μL，即 40 μg。选择 80 
V 恒压进行电泳，等到溴酚蓝染料前端到达两胶交界

处，更换到 120 V 恒压继续电泳，直至溴酚蓝染料前

沿下至凝胶末端处，即可停止电泳操作。电泳结束后，

将蛋白转移到 PVDF 膜上，使用 TBST 缓冲液清洗

PVDF 膜 5 min，重复洗涤步骤两次。接着在室温条件

下，将 PVDF 膜放入封闭液（含 5% BSA）中，进行

摇床振动，封闭 2 h。按照说明书的推荐内容将一抗稀

释到相应倍数，并在 4 ℃下孵育过夜。一抗孵育结束

后，用 TBST 洗涤膜 10 min，重复此步骤 3 次。二抗

稀释 15000×，50 r/min 室温摇床 1 h，TBST 缓冲液清

洗膜 10 min，重复 3 次。然后进行 ECL 化学发光、显

影和定影。扫描胶片并使用 SensiAnsys 软件进行目的

蛋白条带的灰度分析。 

1.10  总 RNA 的提取 

提取组织 RNA 时，每 40~60 mg 组织中添加 500 
µL RNA 裂解液，在匀浆机上进行裂解，然后加入 500 
µL RNA 稀释液，充分混匀，室温静置 5 min，低温高

速离心 10 min。取上清液，添加 0.5 倍体积的无水乙

醇，混合充分后，冰浴 10 min 以沉淀 RNA。取出离

心管，将混合物转移至离心管中，12000~14000 r/min
离心 1 min，弃滤液；加入 600 µL RNA 洗液，高速

（12000~14000 r/min）离心 45 s，弃滤液；将 50 µL 
DNA 酶 I 孵育液加入到吸附膜中央，室温下放置 5 
min；加入 600 µL RNA 洗液，12000~14000 r/min 离

心 45 s，弃滤液，重复一次。最后将离心管重新安放

在收集管上，在 12000~14000 r/min 的转速条件下离心

2 min；接着将离心管转移至洗脱管上，在膜中央加入

18 µL无核酸酶水，室温静置2 min，12000~14000 r/min
短暂离心，弃去废液，收集 RNA，保存于-70 ℃，或

直接用于下一步操作。 

1.11  逆转录 

表1 各基因引物序列及产物片段长度 

Table 1 The primer sequences and length of product fragments 

Primer 名称 序列（5’-3’） 序列号 扩增长度/bp 

β-actin Forward primer：GCAGGAGTACGATGAGTCCG
Reverse primer：GGGTGTAAAACGCAGCTCAG

NM_031144.3 83 

DMT-1 
Forward primer：TGGTTAGCGTGGCTTATCTGG

Reverse primer：ACACACTGGCTCTGATGGCT 
NM_013173.2 204 

FPN-1 
Forward primer：GGGCTTCGACTGTATCACCA 

Reverse primer：TCGACGTAGCCAAGTGAAGG
NM_133315.2 130 

Hp 
Forward primer：TCTACTGCTCATTGCTCTGGC

Reverse primer：CCTTTCCACTACCTCTACCCCT
NM_133304.1 231 

Hepcidin-25 Forward primer：CAGACGAGACAGACTACGGC
Reverse primer：TCTCGCTTCCTTCGCTTCAG 

NM_053469.1 95 
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表2 Q-PCR反应体系及条件 

Table 2 The Q-PCR reaction system and conditions 

Q-PCR 反应体系 
Q-PCR 反应条件 

试剂名称 加入量 

CDNA 模板 1 μL UDG 预处理 50  2 min℃  
预变性 95  10 min℃  

↓ 
变性 95  15 s℃  

↓ 
退火 60  1 min    40℃ 循环 

↓ 
Melt 

SYBRGreen/ROXqPCR Master Mix (2×) 5 μL 

引物-1（10 μM） 0.5 μL 

引物-2（10 μM） 0.5 μL 

ddH2O 补水至 10 μL

总体积 10 μL 

在 1.5 mL EP 管中加入相同量的（约 0.5 µg）模

板 RNA，1 µL Oligo（dT）18/u6 RT primer/mir21 RT 
primer引物，加入DEPC水，使得最终的体积为 12 µL，
离心 2 min。65 ℃水浴 5 min 后，放置冰上进行冷冻，

再次短暂离心后，加入 4 µL 5×reaction Buffer，1 µL 
RibolockTM Ribonuclease Inhibitor，2 µL（10 mmol）
dNTP mix，1 µL（200 U/µL）ReverAid M-MuLV 反转

录酶，最终总反应体积为 20 µL。样液离心后，42 ℃
水浴 60 min 进行反转录；在 70 ℃条件下，将逆转录

酶水浴灭活 5 min，然后停止反应，冰上冷冻后-20 ℃
保存，或马上 PCR 操作。根据专业软件计算得出的

Ct 值，以 β-actin 为内参，每组均与低铁对照组进行比

较，采用 2-△△Ct的方法进行半定量分析。各基因引物

序列设计如表 1 所示。 

1.12  荧光定量及产物检测 

Q-PCR 的反应体系及条件见表 2。 

1.13  数据处理与分析 

所得数据以平均值±标准差（⎯x±SD）表示，组

间差异性使用 SPSS 19.0 软件进行单因素方差分析，

使用 Graph Pad prism 7 软件进行绘图，p<0.05 表示差

异具有显著性。 

2  结果与分析 

2.1  HS 中的铁含量和 pH 值 

表3 HS中的铁含量和pH值 

Table 3 The iron content and pH value in HS (x±SD) 

组别 铁含量/(μg/mL) pH 值 
L-HS 185.00±0.02 2.53±0.02 

M-HS 313.00±0.01 2.38±0.05 

H-HS 569.00±0.01 2.06±0.02 

低（0.25 g 生药/mL）、中（0.5 g 生药/mL）、高浓

度（1 g/生药 mL）玫瑰茄水提物三个试验组别的铁含

量及其 pH 如表 3 所示。 

2.2  HS 对十二指肠中 DMT-1 及其 mRNA 相

对表达水平的影响 

 
图1 DMT-1、FPN-1及 Hp蛋白表达条带图 

Fig.1 The protein expression bands of DMT-1, FPN-1 and Hp 

 
图2 各组大鼠十二指肠中DMT-1相对表达水平 

Fig.2 The relative expression levels of DMT-1 in the duodenum 

of each group of rats 

注：与Normal 组比较：#p<0.05；与Model 组比较：*p<0.05。

下图同。 

各组大鼠十二指肠中 DMT-1 及其 mRNA 相对表

达水平的结果见图 1~3。IDA 大鼠在经过给予 HS 处

理后，各剂量组大鼠十二指肠中的DMT-1及其mRNA
相对表达水平明显低于 Model 组，L-HS、M-HS 及

H-HS三组大鼠DMT-1相对表达量分别是Model组的

0.04 倍、0.01 倍和 0.03 倍，其相对应的 mRNA 水平

分别下降 52.83%、51.44%和 51.33%。与 Normal 组比
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较，HS 各剂量组大鼠十二指肠中 DMT-1 水平分别是

Normal 组的 0.49 倍、0.18 倍和 0.39 倍，蛋白表达量

显著下降（p<0.05）；而 mRNA 水平分别升高了 4.59
倍、6.98 倍和 6.77 倍，基因表达量则明显升高

（p<0.05）；FeSO4组大鼠十二指肠中 DMT-1 水平显

著降低，但其 mRNA 表达水平无明显变化。 

 
图3 各组大鼠十二指肠中DMT-1 mRNA相对表达水平 

Fig.3 The relative expression levels of DMT-1 mRNA in the 

duodenum of each group of rats 

缺铁时可引起贫血等一系列疾病，铁过载会形成

大量的自由基，导致氧化损伤[11,12]，对人体健康造成

严重损害。因此，人体具有一套严格的系统机制来调

节铁的吸收和维持铁的稳态。随着研究不断深入，

DMT-1、FPN-1、Hp 和 Hepcidin 等参与机体内铁调节

机制的主要分子前后相继被发现，其中 DMT-1、FPN-1
及 Hp 在十二指肠中高度表达。DMT-1 主要对二价金

属离子进行摄取和转运，是唯一一种介导膳食中非血

红素铁转移至肠道细胞中的铁转运蛋白[13]，其 mRNA
的表达水平受到铁生理状况的调节，与铁含量呈依赖

性关系[14]。Model 组大鼠由于出现 IDA 的病症，机体

内十二指肠中与铁吸收和转运相关的 DMT-1 及其

mRNA 的表达水平均出现代偿性升高。经 HS 治疗后，

DMT-1 相对表达水平明显下降，其原因有：一是补充

HS 可为 IDA 大鼠提供足够的铁元素，使得 IDA 大鼠

机体内的铁离子逐渐恢复到正常水平，IDA 大鼠十二

指肠中的 DMT-1 及其 mRNA 代偿性水平下降；二是

HS 对 IDA 大鼠十二指肠中的 DMT-1 及其 mRNA 的

表达具有抑制作用。值得注意的是，HS 组与 Normal
组比较，MDT-1 mRNA 的相对表达水平明显上升，与

蛋白的表达趋势并未表现出一致性，前人的研究同样

出现过类似现象。如刘茂玄[15]在复方阿胶浆对贫血的

治疗作用及作用机制的研究中结果显示，与模型组比

较，DMT-1 mRNA 表达水平明显下降，而高剂量组却

显著高于正常组，其研究并未检测蛋白的表达水平。

因此我们猜测这与大鼠的生理状况（正常大鼠与 IDA
大鼠生理状况的差异）、HS 治疗剂量和治疗时间等

有关，另外也可能 DMT-1 表达的抑制与其他相关蛋

白的互相作用有关。具有原因有待进一步深入探究，

如可通过扩大治疗剂量范围和延长治疗时间或检测其

他相关蛋白的表达量来验证。 

2.3  HS 对十二指肠中 FPN-1 及其 mRNA 相对

表达水平的影响 

各组大鼠十二指肠中 FPN-1 及其 mRNA 相对表

达水平的结果见图 1、4、5。L-HS、M-HS 及 H-HS
三组大鼠十二指肠中 FPN-1 相对表达量分别是 Model
组的 0.02 倍、0.002 倍和 0.14 倍，其相对应的 mRNA
水平分别下降 70.37%、63.70%和 73.33%；与 Model
组比较，两者相对表达水平均显著降低，差异具有统

计学意义（p<0.05）。与 Normal 组比较，FeSO4组及

HS 各剂量组大鼠十二指肠中 FPN-1 水平均显著降低

（L-HS、M-HS 及 H-HS 组分别下降了 6.84%、0.85%、

47.01%），而各组大鼠 FPN-1 mRNA 相对表达水平不

具有统计学意义（p>0.05）。 

 
图4 各组大鼠十二指肠中FPN-1相对表达水平 

Fig.4 The relative expression levels of FPN-1 in the duodenum 

of each group of rats 

 
图5 各组大鼠十二指肠中FPN-1 mRNA相对表达水平 

Fig.5 The relative expression levels of FPN-1 mRNA in the 

duodenum of each group of rats 

FPN-1 是迄今为止已知的唯一的膜铁输出蛋白，

在肠道铁转运进入血液循环的过程中起到了至关重要
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的作用，是铁吸收机制的必需蛋白；然而，FPN-1 不

能直接转运二价铁离子，需要与 Hp 结合才能将铁转

运至血液循环中[16-21]。其表达调控机制中的铁调节蛋

白（IRP）mRNA 的结合活性受细胞内铁浓度的调节，

与肠铁含量紧密联系[22,23]。试验结果表明，IDA 大鼠

体内的铁离子得到了有效补充，逐渐恢复正常的生理

水平，从而下调了 FPN-1 及其 mRNA 的相对表达水

平。我们推测 HS 中可能含有某些活性成分抑制了

FPN-1 mRNA 的翻译过程和/或肝脏中 Hepcidin-25 作

用于小肠绒毛吸收细胞从而调控 FPN-1 的表达[24]。 

2.4  HS 对十二指肠中 Hp 及其 mRNA 相对表

达水平的影响 

 
图6 各组大鼠十二指肠中Hp相对表达水平 

Fig.6 The relative expression levels of Hp in the duodenum of 

each group of rats 

 
图7 各组大鼠十二指肠中Hp mRNA相对表达水平 

Fig.7 The relative expression levels of Hp mRNA in the 

duodenum of each group of rats 

各组大鼠十二指肠中 Hp 及其 mRNA 的相对表

达水平见图 1、6、7。与 Model 组比较，L-HS、M-HS
及 H-HS 组大鼠十二指肠中的 Hp 相对表达水平分别

下降了 6.08%、8.70%和 62.61%；L-HS 组、M-HS 组

大鼠的 Hp mRNA 水平均无显著性差异（p>0.05）；

FeSO4组与 H-HS 组大鼠的 Hp mRNA 水平显著降低

（分别为 63.71%和 35.48%），差异有统计学意义

（p<0.05）。与 Normal 组比较，L-HS、M-HS 及 H-HS
组大鼠十二指肠中Hp相对表达量升高了 2.33倍、3.33
倍和 24 倍，H-HS 组大鼠十二指肠中 Hp mRNA 水平

下降了 47.83%，差异具有统计学意义（p<0.05）；L-HS
组、M-HS 组和 FeSO4组大鼠十二指肠中的 Hp mRNA
水平均无显著性差异（p>0.05）。 

Hp 的主要作用则分为两部分，一是转运二价铁，

即协助FPN-1将二价铁离子从肠上皮细胞运至血循环

中；二是参与二价铁离子的氧化，将其转化为三价铁

离子。试验结果说明了 HS 能够抑制 Hp 及其 mRNA
的表达，且具有一定的剂量依赖性。此外，我们还发

现 H-HS 组大鼠 Hp 的表达量较 L-HS、M-HS 组的明

显上升，其 mRNA 表达水平则明显下降，推测是 H-HS
中含有某些足量有效成分抑制相应的受体表达，从而

使 Hp mRNA 水平下调。 

2.5  HS 对肝脏中 Hepcidin-25 及其 mRNA 相

对表达水平的影响 

各组大鼠肝脏中 Hepcidin-25 及其 mRNA 相对表

达水平的结果见图 8~10。与 Model 组相比，L-HS 组

的 Hepcidin-25 相对表达水平升高了 1.61 倍，M-HS
组无明显变化，H-HS 组则显著下降了 65.79%；FeSO4

组大鼠肝脏中 Hepcidin-25 mRNA 水平出现显著性差

异，而 HS 各剂量组大鼠肝脏中 Hepcidin-25 mRNA 水

平均没有明显变化。与 Normal 组比较，HS 各剂量组

的 Hepcidin-25 及其 mRNA 的相对表达水平均显著下

调，同时 Hepcidin-25 的表达具有剂量依赖性。 
Hepcidin 是一种由肝细胞产生的小分子多肽，是

影响机体内铁代谢和铁稳态的关键物质因子，目前已

发现三种 Hepcidin，分别为 Hepcidin 22、Hepcidin 25
和 Hepcidin 20，而后两者是 Hepcidin 的主要存在形式
[25-27]。Hepcidin 在调节机体内铁平衡中起负反馈调节

作用，当体内铁过多时，Hepcidin 分泌较正常时增加，

作用促使 FPN-1 内化和降解来阻止肠道铁的吸收，防

止发生铁过载的情况，而铁缺乏会抑制 Hepcidin 的产

生，增加肠道中铁的吸收来弥补机体铁不足[28-32]。因

此，在机体患有 IDA 时，Hepcidin 表达量会下调，以

促进机体对铁的吸收[33]。通过分析各组 IDA 大鼠肝脏

中 Hepcidin-25 及其 mRNA 表达水平的试验结果，可

以发现 Model 组的大鼠由于体内严重缺铁，导致机体

出现代偿性反应，下调 Hepcidin-25 及其 mRNA 的表

达水平。本试验结果显示各 HS 组的 Hepcidin-25 均显

著低于 Normal 组，而仅 H-HS 组的 Hepcidin-25 显著

低于 Model 组，说明贫血状态下，HS 能抑制
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Hepcidin-25 表达以促进机体对铁的吸收，且与剂量呈

相关性。而与 Model 组比较，各 HS 组的 Hepcidin-25 
mRNA 没有明显变化，表明 HS 抑制 Hepcidin-25 的表

达不是通过抑制 Hepcidin-25 mRNA 的表达来实现，

可能是经信号转导途径，蛋白互相作用的方式来调节。

研究表明[34,35]Hepcidin 表达受到某些特定信号通路的

调控，其中之一是 BMP/SMAD 信号通路，HS 抑制

Hepcidin-25 的表达是否与此通路有关，将是我们下一

步的研究工作。 

 
图8 Hepcidin-25蛋白条带图 

Fig.8 The protein band diagram of Hepcidin-25 

 
图9 各组大鼠肝脏中Hepcidin-25相对表达水平 

Fig.9 The relative expression levels of Hepcidin-25 in the liver 

of each group of rats 

 
图10 各组大鼠肝脏中Hepcidin-25 mRNA相对表达水平 

Fig.10 The relative expression levels of Hepcidin-25 mRNA in 

the liver of each group of rats 

3  结论 

综上所述，我们可以发现 HS 对 IDA 大鼠十二指

肠中的 DMT-1、FPN-1、Hp 及其 mRNA 相对表达水

平具有抑制作用，Hp 及其 mRNA 的表达量与一定剂

量范围内的 HS 具有浓度依赖性。低浓度的 HS 能够

促进 IDA 大鼠肝脏中 Hepcidin-25 表达，高浓度的 HS
则抑制 Hepcidin-25 的表达，各剂量组均抑制了相关

mRNA 的表达。因此，玫瑰茄水提物主要通过提供有

效成分促进机体铁的吸收，从而影响 IDA 大鼠的

DMT-1、FPN-1、Hp、Hepcidin-25 及其 mRNA 的表

达，维持机体铁稳态。 
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