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[摘　 要] 　 目的　 探讨辣椒素对大鼠肾缺血再灌注损伤的保护作用及线粒体相关作用机制ꎮ 方法　 将 ５０ 只雄性

ＳＤ 大鼠分成假手术组、肾缺血再灌注损伤组和辣椒素低、中、高剂量组ꎮ 采用夹闭双侧肾蒂构建肾缺血再灌注损

伤模型ꎮ 肾缺血 ４５ ｍｉｎꎬ再灌注 ２４ ｈꎬ过量麻醉法处死大鼠ꎬ收集肾脏和血清ꎮ 检测血清肌酐(ＳＣｒ)、血尿素氮

(ＢＵＮ)、肾脏组织病理形态和细胞凋亡ꎬ测定线粒体三磷酸腺苷(ＡＴＰ)和丙二醛(ＭＤＡ)含量以及 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶、
Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶、过氧化氢酶(ＣＡＴ)、谷胱甘肽过氧化物酶(ＧＰｘ)和超氧化物歧化酶(ＳＯＤ)活性ꎮ 结果　 辣椒素干

预可减少 ＳＣｒ 和 ＢＵＮ 含量ꎬ降低肾组织病理改变和细胞凋亡ꎬ增加线粒体 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶、Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶、ＣＡＴ、ＧＰｘ
和 ＳＯＤ 酶活性以及 ＡＴＰ 的含量ꎬ但减少 ＭＤＡ 的水平ꎮ 结论　 辣椒素对肾缺血再灌注损伤有保护作用ꎬ其作用呈

浓度效应ꎬ机制与抑制线粒体脂质过氧化相关ꎮ
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　 　 肾脏缺血再灌注损伤 ( ｉｓｃｈｅｍｉａ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ
ｉｎｊｕｒｙꎬＩＲＩ)是指肾脏在缺血的基础上恢复血流后ꎬ
损伤反而加重的现象ꎬ常发生在心肺复苏术后、休
克、肾脏手术、肾移植和体外震波碎石等过程中ꎬ是
急性肾功能衰竭最常见的原因ꎮ 在肾移植中ꎬ肾脏

缺血再灌注损伤不仅可在移植后早期影响移植肾

功能恢复ꎬ还与移植物急性排斥反应及慢性移植物

功能减退密切相关[１￣２]ꎮ 既往研究显示线粒体受损

导致能量合成受阻是诱发肾缺血再灌注损伤的重

要途径ꎬ而氧化应激是诱发线粒体受损的关键环
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节[１￣３]ꎮ 辣椒素是辣椒提取的主要单体ꎬ具有清除

氧自由基和调节线粒体功能等活性[４￣５]ꎮ 因此本研

究主要探讨辣椒素对肾缺血再灌注损伤的保护作

用及是否涉及线粒体代谢途径ꎮ

１　 材料和方法

１.１　 主要材料

　 　 辣椒素购买于美国 Ｓｉｇｍａ 公司ꎬ溶解于 １％
ＤＭＳＯ 中ꎬ辣椒素浓度配成为 ５０ ｇ / Ｌꎮ 水合氯醛

(Ｇｏｏｇｌｅ 生物)ꎮ ＡＴＰ(Ｓｉｇｍａꎬ美国)ꎬＴＵＮＥＬ 试剂盒

(武汉谷歌)ꎬＡＴＰ 酶、Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶、Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶、
ＣＡＴ、ＧＰｘ、ＳＯＤ 及 ＭＤＡ(南京建成)ꎮ
１.２　 动物模型的建立与分组

５０ 只健康雄性 ＳＤ 大鼠(北京华福康)ꎬ体重

２２０~２５０ ｇ(动物合格证号 ４１０１０２０１３)ꎬ饲养于四川

省人民医院ꎬ合格证号 ＳＣＸＫ(川)２０１２￣００６２ꎮ 随机

分为假手术组(Ｓｈａｍ)、肾缺血再灌注组( ＩＲＩ)和低、
中、高剂量辣椒素组(ＣＰＳ 组)ꎬ每组 １０ 只ꎬＣＰＳ 组

术前 ４５ ｍｉｎ 给予 ４、８、１６ μｇ / ｋｇ 的辣椒素腹腔注射ꎬ
剂量参考文献[６]ꎮ 假手术组和肾缺血再灌注组则

给予腹腔注射等体积 ＤＭＳＯꎻＣＰＳ 组和肾缺血再灌

注组无创血管夹夹闭双侧肾蒂 ４５ ｍｉｎꎮ 假手术组操

作同上ꎬ但不夹闭双侧肾蒂ꎬ具体手术方式参见

文献[６]ꎮ
１.３　 标本收集

各组大鼠在恢复肾脏再灌注 ２４ ｈ 后ꎬ收集血清

和肾脏标本ꎬ血清室温下 ３０００ ｒ / ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ 后

取上清液送医院检验科检测血尿素氮( ｂｌｏｏｄ ｕｒｅａ
ｎｉｔｒｏｇｅｎꎬ ＢＵＮ)和血清肌酐(ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅꎬ ＳＣｒ)ꎮ
开腹取双肾ꎻ取部分肾组织置于多聚甲醛ꎬ其余肾

组织冻于－８０℃冰箱ꎮ
１.４　 肾组织病理形态观察

取部分多聚甲醛固定的肾组织ꎬ石蜡包埋、切
片ꎬ苏木素￣伊红(ＨＥ)染色ꎬ光镜下观察肾组织病理

学变化ꎬ分级评分标准:损伤<１０％ꎬ病理评分为 ０
分ꎻ损伤在 １０％ ~ ２５％ꎬ病理评分为 １ 分ꎻ损伤在

２５％~５０％ꎬ病理评分为 ２ 分ꎻ损伤在 ５０％ ~７５％ꎬ病
理评分为 ３ 分ꎻ损伤在 ７５％ ~ １００％ꎬ病理评分为 ４
分ꎬ具体评分标准参考文献[６]ꎮ
１.５　 ＡＴＰ 含量测定

称取肾脏组织 ５０ ｍｇꎬ取肾组织冰水浴条件下

机械匀浆ꎬ离心ꎬ利用高效液相色谱法检测各组大

鼠肾组织中 ＡＴＰ 的含量ꎬ具体方法参考说明书ꎮ

１.６　 肾组织 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶和 Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶活性水

平检测

取肾组织ꎬ在冰上研磨提取肾组织匀浆ꎻ１２０００
ｒ / ｍｉｎ离心１０ ｍｉｎꎬ取上清再以１２０００ ｒ / ｍｉｎ 提取沉淀物

线粒体ꎬ利用 Ｌｏｗｒｙ 法行蛋白定量ꎮ 用超声粉碎机将

线粒体破碎ꎬ利用酶法检测肾组织 Ｃａ２＋￣ＡＴＰ 酶和 Ｎａ＋￣
Ｋ＋￣ＡＴＰ 酶活性ꎬ具体方法参考说明书ꎮ
１.７　 丙二醛含量测定

利用硫代巴比妥酸比色法(ＴＢＡ)检测丙二醛(ｍａ￣
ｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅꎬＭＤＡ)的含量ꎬ具体方法参考说明书ꎮ
１.８　 过氧化氢酶、谷胱甘肽过氧化物酶和超氧化物

歧化酶活性的测定

利用 黄 嘌 呤 氧 化 酶 法 检 测 过 氧 化 氢 酶

(ｃａｔａｌａｓｅꎬ ＣＡＴ)、谷胱甘肽过氧化物酶( ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ
ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅꎬ ＧＰｘ)和超氧化物歧化酶( ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓ￣
ｍｕｔａｓｅꎬ ＳＯＤ)活性ꎬ具体方法参考说明书ꎮ
１.９　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ１２.０ 统计软件包进行资料分析ꎬ实验

数据以 ｘ±ｓ 表示ꎬ多组间比较采用单因素方差分析

(ＡＮＯＶＡ) ꎬ组间两两比较采用 ＳＮＫ￣ｑ 检验ꎬ以 Ｐ<
０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 果

２.１　 辣椒素对大鼠肾功能的影响

生化分析检测结果表明ꎬ与假手术组相比ꎬ肾缺

血再灌注组 ＳＣｒ 和 ＢＵＮ 水平均明显升高(Ｐ<０.０５)ꎻ
与肾缺血再灌注组相比ꎬ不同剂量 ＣＰＳ 组 ＳＣｒ 和

ＢＵＮ 水平均明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬ且 ＳＣｒ 和 ＢＵＮ 水平

依次为:高剂量 ＣＰＳ 组<中剂量 ＣＰＳ 组<低剂量 ＣＰＳ
组<肾缺血再灌注组(Ｐ<０.０５)ꎬ提示辣椒素可呈浓度

依赖性减轻肾脏缺血再灌注损伤(表 １)ꎮ

表 １. 辣椒素对血清肌酐和尿素氮水平的影响

Ｔａｂｌｅ １. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＳＣｒ ａｎｄ ＢＵＮ

分组 ｎ ＳＣｒ(μｍｏｌ / Ｌ ) ＢＵＮ(ｍｍｏ / Ｌ)

假手术组 １０ １３.１２±１.７６ ８.１４±１.４２

肾缺血再灌注组 １０ １５５.２１±１７.５１ａ ９５.２２±５.８４ａ

低剂量 ＣＰＳ 组 １０ ７５.３５±９.４１ｂ ６１.１２±３.７１ｂ

中剂量 ＣＰＳ 组 １０ ５５.１１±４.３２ｂｃ ４６.１６±１.２８ｂｃ

高剂量 ＣＰＳ 组 １０ ４３.１２±３.７８ｂｄ ３２.３３±１.０４ｂｄ

ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与假手术组相比ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与肾缺血再灌注组相

比ꎻｃ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与低剂量 ＣＰＳ 组相比ꎻｄ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与中剂量 ＣＰＳ

组相比ꎮ
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２.２　 辣椒素对各组大鼠肾组织病理形态的影响

ＨＥ 染色结果发现ꎬ与假手术组相比ꎬ肾缺血再

灌注组肾小管扩张及肾小管上皮细胞肿胀、空泡变

性、坏死和刷状缘脱落更明显ꎮ 而与肾缺血再灌注

组相比ꎬ不同剂量 ＣＰＳ 组肾小管扩张及肾小管上皮

细胞肿胀、空泡变性、坏死和刷状缘脱落呈浓度依

赖性减少ꎬ其损伤评分表明ꎬ辣椒素可呈浓度依赖

性减轻肾组织病理结构改变(Ｐ<０.０５ꎻ图 １)ꎮ

图 １. ＨＥ 染色检测辣椒素对肾组织病理形态的影响(１００×)　 　 Ａ 为假手术组ꎬＢ 为肾缺血再灌注组ꎬＣ 为低剂量 ＣＰＳ 组ꎬＤ 为中剂量
ＣＰＳ 组ꎬＥ 为高剂量 ＣＰＳ 组ꎮ ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与假手术组相比ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与肾缺血再灌注组相比ꎻｃ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与低剂量 ＣＰＳ 组相比ꎻｄ 为 Ｐ<
０.０５ꎬ与中剂量 ＣＰＳ 组相比ꎮ
Ｆｉｇｕｒｅ １. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ ｍｏｒｐｈｌｏｇｙ ｂｙ ＨＥ(１００×)

２.３　 辣椒素对大鼠肾组织细胞凋亡的影响

ＴＵＮＥＬ 染色结果表明ꎬ与假手术组相比ꎬ肾缺

血再灌注组细胞凋亡明显增多(Ｐ<０.０５)ꎻ而与肾缺

血再灌注组相比ꎬ不同剂量 ＣＰＳ 组细胞凋亡呈浓度

依赖性明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬ提示辣椒素可呈浓度依

赖性抑制肾脏细胞凋亡(图 ２)ꎮ

图 ２. ＴＵＮＥＬ 染色检测辣椒素对肾组织细胞凋亡的影响(４０×)　 　 Ａ 为假手术组ꎬＢ 为肾缺血再灌注组ꎬＣ 为低剂量 ＣＰＳ 组ꎬＤ 为中剂
量 ＣＰＳ 组ꎬＥ 为高剂量 ＣＰＳ 组ꎮ ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与假手术组相比ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与肾缺血再灌注组相比ꎻｃ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与低剂量 ＣＰＳ 组相比ꎻｄ 为 Ｐ
<０.０５ꎬ与中剂量 ＣＰＳ 组相比ꎮ
Ｆｉｇｕｒｅ ２. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｂｙ ＴＵＮＥＬ (４０×)

２.４　 辣椒素对大鼠肾组织 ＡＴＰ 含量的影响

高效液相色谱法检测结果表明ꎬ与假手术组相

比ꎬ肾缺血再灌注组 ＡＴＰ 含量明显降低(Ｐ<０.０５)ꎻ
与肾缺血再灌注组相比ꎬ不同剂量 ＣＰＳ 组 ＡＴＰ 含量

呈浓度依赖性明显增高(Ｐ<０.０５)ꎬ这提示辣椒素可

呈浓度依赖性增加肾组织 ＡＴＰ 含量(图 ３)ꎮ
２.５ 　 辣椒素对大鼠肾组织线粒体 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶和

Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶活性的影响

酶法检测结果表明ꎬ与假手术组相比ꎬ肾缺血

再灌注组 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶和 Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶活性明显降

低(Ｐ < ０. ０５)ꎻ与肾缺血再灌注组相比ꎬ不同剂量

ＣＰＳ 组 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶和 Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶活性呈浓度依

图 ３. 辣椒素对肾组织 ＡＴＰ 含量的影响　 　 ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与
假手术组(Ｓｈａｍ)相比ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与肾缺血再灌注组( ＩＲＩ)相比ꎻｃ
为 Ｐ<０.０５ꎬ与低剂量(４ μｇ / ｋｇ)ＣＰＳ 组相比ꎻｄ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与中剂量

(８ μｇ / ｋｇ)ＣＰＳ 组相比ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ３. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ＡＴＰ ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ
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赖性明显增高(Ｐ<０.０５)ꎬ这提示辣椒素可呈浓度依

赖性增加肾组织 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶和 Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶活性

(表 ２)ꎮ

表 ２. 辣椒素对 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶和 Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶活性的影响

[ｍｍｏｌ􀅰ｐｉ / (ｇ􀅰ｈ)]
Ｔａｂｌｅ ２. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＰＳ ｏｎ ｔｈｅ Ｃａ２＋￣ＡＴＰ ｅｎｚｙｍｅ ａｎｄ Ｎａ＋￣
Ｋ＋￣ＡＴＰ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ[ｍｍｏｌ􀅰ｐｉ / (ｇ􀅰ｈ)]

分 组 ｎ Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶 Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶

假手术组 １０ ３.４５±０.５７ ５.９４±０.５２
肾缺血再灌注组 １０ １.２６±０.３３ａ ２.２２±０.３２ａ

低剂量 ＣＰＳ 组 １０ １.９８±０.４１ｂ ３.８８±０.４１ｂ

中剂量 ＣＰＳ 组 １０ ２.４１±０.４６ｂｃ ４.３６±０.４５ｂｃ

高剂量 ＣＰＳ 组 １０ ２.８６±０.５１ｂｄ ４.９１±０.４８ｂｄ

ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与假手术组相比ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与肾缺血再灌注组相

比ꎻｃ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与低剂量 ＣＰＳ 组相比ꎻｄ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与中剂量 ＣＰＳ
组相比ꎮ

２.６　 辣椒素对大鼠线粒体 ＭＤＡ 含量和 ＣＡＴ、ＧＰｘ
以及 ＳＯＤ 活性的影响

硫代巴比妥酸比色法和黄嘌呤氧化酶法检测

结果表明ꎬ与假手术组相比ꎬ肾缺血再灌注组线粒

体 ＭＤＡ 含量明显增高(Ｐ<０.０５)ꎬ而 ＣＡＴ、ＧＰｘ 和

ＳＯＤ 活性明显降低(Ｐ<０.０５)ꎻ与肾缺血再灌注组相

比ꎬ不同剂量 ＣＰＳ 组线粒体 ＭＤＡ 含量呈浓度依赖

性明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬ而 ＣＡＴ、ＧＰｘ 和 ＳＯＤ 活性呈

浓度依赖性明显增高(Ｐ<０.０５)ꎬ提示辣椒素可呈浓

度依赖性减少肾组织线粒体 ＭＤＡ 含量和增加肾组

织线粒体 ＣＡＴ、ＧＰｘ 以及 ＳＯＤ 活性(表 ３)ꎮ

表 ３. 辣椒素对 ＭＤＡ 含量和 ＣＡＴ、ＧＰｘ 以及 ＳＯＤ 活性的

影响

Ｔａｂｌｅ ３. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ ＭＤＡ ａｎｄ ｔｈｅ
ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＣＡＴꎬ ＧＰｘ ａｎｄ ＳＯＤ ｉｎ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ

分 组 ｎ ＭＤＡ
(ｍｍｏｌ / ｇ)

ＳＯＤ
(ＮＵ / ｍｇ)

ＣＡＴ
(ＮＵ / ｍｇ)

ＧＰＸ
(ＮＵ / ｍｇ)

假手术组 １０ １６.３±３.２ ２１１±３４ ２５６±４５ ２４４±４２

肾缺血再灌注组 １０ ４６.５±６.７ａ ８８±１２ａ ９３±１１ａ １０３±１３ａ

低剂量 ＣＰＳ 组 １０ ３５.３±４.７ｂ １２６±１９ｂ １３４±１９ｂ １３７±１８ｂ

中剂量 ＣＰＳ 组 １０ ２９.１±３.８ｂｃ １６３±２４ｂｃ １６６±２２ｂｃ １６８±２５ｂｃ

高剂量 ＣＰＳ 组 １０ ２１.４±３.６ｂｄ １７９±２８ｂｄ ２０６±２９ｂｄ １９６±３１ｂｄ

ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与假手术组相比ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与肾缺血再灌注组相
比ꎻｃ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与低剂量 ＣＰＳ 组相比ꎻｄ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与中剂量 ＣＰＳ
组相比ꎮ

３　 讨　 论

肾脏缺血再灌注损伤的发病机制涉及氧化应

激、炎症反应、钙超载、能量代谢受阻、凋亡基因激

活等ꎬ各个机制之间相互关联构成了一个异常复杂

的级联网络反应ꎬ最终诱发细胞凋亡ꎬ导致肾功能

受损[７￣８]ꎮ 在异常复杂的致病机制之中ꎬ能量代谢

障碍在肾脏缺血再灌注损伤中起着重要的枢纽作

用ꎮ 在正常生理情况下ꎬ肾脏主要通过能量转化的

中心线粒体的有氧氧化途径产生 ＡＴＰ 供能ꎬ而 ＡＴＰ
的活性可直观反映肾小管上皮细胞膜的功能ꎬ而
ＡＴＰ 的生成减少和活性降低可诱发上皮细胞功能

障碍ꎬ导致小管细胞凋亡、坏死ꎬ乃至肾功能受损ꎮ
肾缺血再灌注损伤导致线粒体能量合成代谢受阻ꎬ
引发 ＡＴＰ 合成减少ꎬＮａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶活性急剧降低ꎬ
引起细胞 Ｎａ＋ 潴留ꎬ导致肾小管上皮细胞肿胀、凋
亡ꎬ乃至坏死ꎮ 此外ꎬ肾脏缺血再灌注损伤还会引

起肾小管上皮细胞钙超载ꎬ引发线粒体内钙离子增

多ꎬ此外 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶活性的降低也可加剧线粒体内

钙离子增多ꎮ 而线粒体内过多钙离子的聚集可抑

制线粒体氧化磷酸化过程ꎬ致使 ＡＴＰ 合成减少ꎬ进
而加重肾脏 ＡＴＰ 匮乏[３ꎬ５]ꎮ 本研究进一步证实了肾

脏缺血再灌注损伤可引起 ＡＴＰ 含量的降低以及

Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶和 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶活性下降ꎮ 因此抑制

ＡＴＰ 含量的降低以及增高 Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶和 Ｃａ２＋ ￣
ＡＴＰ 酶活性可能是减轻肾脏缺血再灌注损伤的有

效途径ꎮ
既往有研究显示辣椒素可减轻肾脏缺血再灌

注损伤后的肾脏损害和肾脏病理学改变ꎮ 研究结

果显示ꎬ肾脏缺血再灌注损伤后线粒体 ＭＤＡ 含量

明显增高ꎬ而线粒体 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ 酶、Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ 酶、
ＣＡＴ、ＧＰｘ 和 ＳＯＤ 活性以及 ＡＴＰ 的含量均明显降

低ꎬ提示 ＡＴＰ 酶活性的降低可能是氧化应激反应所

致ꎬ而机体氧化应激反应除取决于线粒体外ꎬ还与

细胞内钙离子浓度和细胞功能密切相关[７￣８]ꎮ 其机

制可能是肾脏缺血再灌注损伤后线粒体自由基产

生增多ꎬ而清除受阻ꎬ大量的自由基损伤线粒体的

胞膜ꎬ引起胞膜磷脂降解和不饱和脂肪酸脂质过氧

化ꎬ导致胞膜膜通透性增加ꎻ此外ꎬ活性氧自由基还

可通过氧化修饰 ＡＴＰ 酶的氨基酸ꎬ使 ＡＴＰ 酶的形

态结构以及活性改变[９]ꎮ 而辣椒素可明显增加线

粒体 Ｃａ２＋ ￣ＡＴＰ、Ｎａ＋ ￣Ｋ＋ ￣ＡＴＰ、ＣＡＴ、ＧＰｘ 和 ＳＯＤ 酶活

性以及 ＡＴＰ 的含量ꎬ减少 ＭＤＡ 的水平ꎬ提示辣椒素

能明显增强肾脏抗氧化应激的能力ꎮ 由此可推测ꎬ
辣椒素能抑制 ＡＴＰ 含量的减少以及 ＡＴＰ 酶活性的

降低可能与其清除过量活性氧自由基、减轻线粒体

脂质过氧化应激相关ꎬ而辣椒素具有抑制氧化应激

的活性可能与其具有能与自由基发生反应的酚羟
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基相关ꎮ 此外ꎬ辣椒素还具有阻止钙通道的作用ꎬ
能减轻缺血期 ＡＴＰ 迅速消耗以及钙离子的内流ꎬ有
助于缺血再灌注损伤期 ＡＴＰ 含量的恢复ꎬ继而有助

于减轻缺血缺氧对肾脏的损伤ꎮ 因此辣椒素能抑

制 ＡＴＰ 的含量以及活性的降低涉及多种信号机制

共同作用ꎮ 既往研究显示辣椒素对心脏、肝脏、脑
等器官缺血再灌注损伤具有保护作用ꎬ其作用机制

与减轻炎症、抑制凋亡和抗氧化应激等相关[１０￣１２]ꎮ
而对辣椒素减轻肾脏缺血再灌注损伤的机制研究

多集中在炎症[１３]ꎬ本研究首次证实了辣椒素对肾缺

血再灌注损伤的保护作用还与抑制凋亡和线粒体

脂质过氧化相关ꎮ
综上所述ꎬ辣椒素可通过抑制缺血再灌注损伤

后肾脏线粒体脂质过氧化应激反应ꎬ清除活性氧自

由基ꎬ增强肾脏抗氧化应激的能力ꎬ减轻肾脏线粒

体的损伤ꎬ减少缺血再灌注损伤后肾脏 ＡＴＰ 含量的

减少以及酶活性的降低ꎬ进而促进离子转运的改

善ꎬ减少 Ｃａ２＋超载ꎬ对肾脏缺血再灌注损伤提供保护

作用ꎮ
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