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枸杞多糖对糖尿病性 ＥＤ 兔阴茎
海绵体氧化应激的影响∗

赵颀涵　 罗　 琼　 向春燕　 李菁菁　 耿天琪　 阎　 俊
(武汉大学公共卫生学院营养与食品卫生学系ꎬ 武汉 ４３００７１)

　 　 摘　 要　 目的: 研究 ＬＢＰ 对糖尿病所导致的勃起功能障碍的影响ꎬ 为枸杞多糖预防 ＤＩＥＤ 提供理论依

据ꎮ 方法: 四氧嘧啶造模ꎬ 测阴茎组织的 ＩＣＰꎬ 用试剂盒测海绵体 ＳＯＤ、 ＧＳＨ－ＰＸ、 ＮＯＳ 的活力和 ＭＤＡ、
ＧＳＨ、 ＮＯ 的含量ꎮ 结果: ＬＢＰ 能显著提高糖尿病兔阴茎的 ΔＩＣＰ 值ꎬ 提高 ＳＯＤ、 ＧＳＨ－ＰＸ 的活力ꎬ 降低

ＭＤＡ 含量ꎬ 增加 ＧＳＨ 的含量ꎬ 提高机体的抗氧化能力ꎬ 同时提高 ＮＯＳ 的活性、 ＮＯ 的含量ꎮ 以上各指标ꎬ
预防组效果明显好于治疗组ꎮ 结论: ＬＢＰ 能明显改善糖尿病导致的阴茎勃起功能障碍ꎮ 可能的机制是 ＬＢＰ
改善兔阴茎组织氧化防御系统ꎬ 上调阴茎组织中 ＮＯ 的含量以及 ＮＯＳ 的活性ꎮ

关键词　 枸杞多糖ꎻ 糖尿病性 ＥＤꎻ 海绵体内压ꎻ 氧化应激

∗ 该项目为武汉市科技局项目: ２０１３０６０６０２０１０２７７
赵颀涵 (１９８６－　 )ꎬ 女ꎬ 博士研究生ꎬ Ｅ－ｍａｉｌ: ｄｒｌｕｏｑｉｏｎｇ＠ ｓｉｎａ􀆰 ｃｏｍ
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ｇｒｏｕｐ􀆰 Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ: ＬＢＰ ｃａｎ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｉｍｐｒｏｖｅ ｅｒｅｃｔｉｌｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ􀆰 Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｍａｙ ｂｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ＬＢＰ ｉｍｐｒｏｖｅ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄｅｆｅｎｓｅ ｓｙｓｔｅｍ ｏｆ ｒａｂｂｉｔ ｐｅｎｉｌｅ ｔｉｓｓｕｅꎬ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ ＮＯ ａｎｄ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＮＯＳ ｉｎ ｐｅｎｉｓ􀆰

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ: Ｌｙｃｉｕｍ ｂａｒｂａｒｕｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅꎻ Ｄｉａｂｅｔｅｓ－Ｉｎｄｕｃｅｄ Ｅｒｅｃｔｉｌｅ Ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎꎻ ＩＣＰꎻ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ

　 　 近年来ꎬ 糖尿病性勃起功能障碍 (ｅｒｅｃ￣
ｔｉｌｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ ＥＤ) 发生率较高ꎬ 约为 ２７％
－７５％[１ꎬ２]发病率早于非糖尿病者[３]ꎮ 糖尿病

性勃起功能障碍的发病机制与多种因素有关ꎬ
其中高血糖基础上的氧化应激损伤阴茎血管

内皮细胞ꎬ 导致一氧化氮合酶类 (ｎｉｔｒｉｃｏ ｏｘ￣
ｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅꎬ ＮＯＳ) 表达和活性的改变成为研

究热点ꎮ 枸杞是我国传统的中药材ꎬ 具有滋

补强壮、 益精气、 祛风、 壮阳、 坚筋骨等功

能ꎮ 现代科学研究证明枸杞多糖 ( Ｌｙｃｉｕｍ
Ｂａｒｂａｒｕｍ Ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓꎬ ＬＢＰ) 为其活性成

分ꎬ 并具有降血糖、 降血脂、 抗肿瘤、 抗氧

化、 抗疲劳、 保护生殖系统、 抗衰老等作

用[４－６]ꎮ 本实验主要探讨 ＬＢＰ 对糖尿病所导

致的勃起功能障碍兔海绵体氧化应激的影

响ꎬ 为枸杞多糖预防 ＤＩＥＤ 提供理论依据ꎮ

１　 材料与方法

１􀆰 １　 试品及试剂

ＬＢＰ 由本实验室制备ꎬ 纯度为 ８３􀆰 ９９％ꎻ
日本大耳白兔购自湖北省疾病预防控制中心

动物实验中心ꎬ 清洁级ꎻ 四氧嘧啶购自 ｓｉｇ￣
ｍａ 公司ꎬ 西地那非 (伟哥) 购自辉瑞公司ꎬ
ＢＬ－４２０Ｆ 生物机能试验系统购自成都泰盟科

技有限公司ꎻ 其他试剂盒均购自南京建成生

物工程研究所ꎮ

１􀆰 ２　 方法

１􀆰 ２􀆰 １　 动物模型: 动物模型参照文

献[７ꎬ８]ꎬ 同时结合本实验室经验和研究实际

情况ꎮ
ＤＭ 模型: 日本大耳白兔ꎬ ２􀆰 ４±０􀆰 ２ｋｇꎬ

空腹ꎬ 四氧嘧啶 １００ｍｇ / ｋｇ 耳缘静脉注射ꎬ
连续 ２４ｈ 监控血糖值ꎬ 预防低血糖的发生ꎮ
７２ｈ 后测空腹血糖值和糖耐量曲线ꎬ 筛选

ＤＭ 模型ꎮ
ＤＩＥＤ 模型: ＤＭ 模型成功后ꎬ 先饲喂高

脂饲料 (１％胆固醇＋４％猪油) ３ｗꎬ 再饲喂

普通饲料 ５ｗꎬ 第 ８ｗ 时用电刺激阴茎根部法

筛选 ＤＩＥＤ 模型ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２　 分组及处理: 实验动物随机分

为 ５ 组ꎬ 每组 ３ 只ꎮ 具体分组如下: ①正常

对照组: ０􀆰 ９％生理盐水 １ｍｌ / ｋｇ􀅰ｄ 灌胃ꎬ 连

续 １２ｗꎻ ②阴性对照组: ０􀆰 ９％生理盐水 １ｍｌ /
ｋｇ􀅰ｄ 灌胃ꎬ ＤＭ 模型成功后持续 １２ｗꎻ ③阳

性对照组: 西地那非 １ ｍｇ / ｋｇ􀅰ｄ 灌胃ꎬ ＤＩＥＤ
模型成功后持续 ４ｗꎻ ④预防组: ＬＢＰ １０ｍｇ /
ｋｇ􀅰ｄ 灌胃ꎬ ＤＭ 模型成功后持续 １２ｗꎻ ⑤治

疗组: ＬＢＰ １０ｍｇ / ｋｇ􀅰ｄ 灌胃ꎬ ＤＩＥＤ 模型成
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功后持续 ４ｗꎮ 灌胃量按 １ｍｌ / ｋｇ􀅰ｄ 计算ꎮ 本

课题组前期研究已证明 ＬＢＰ １０ｍｇ / ｋｇ􀅰ｄ 为最

佳剂量ꎬ 生理盐水稀释为 １０ｍｇ / ｍｌꎻ 西地那

非用量按实验动物剂量换算得 １ｍｇ / ｋｇ􀅰ｄꎬ
稀释为 １ｍｇ / ｍｌꎮ

１􀆰 ３　 测定指标

测定阴茎海绵体内压 ( ＩＣＰ) 变化评价

阴茎 勃 起 能 力ꎬ 阴 茎 组 织 ＳＯＤ、 ＭＤＡ、
ＧＳＨ、 ＧＳＨ－ＰＸ 等评价抗氧化能力ꎬ 以及阴

茎 ＮＯ、 ＮＯＳ 的含量测定ꎮ

１􀆰 ４　 统计学方法

用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 统计软件进行分析ꎬ 多组

间均数的比较用方差分析ꎮ

２　 结　 果

２􀆰 １　 ＬＢＰ 对兔阴茎海绵体内压 (ΔＩＣＰ)
的影响

　 　 正常对照组 ΔＩＣＰ 最大ꎬ 阴性对照组最

小ꎬ 预防组和阳性对照组比阴性对照组增加

明显ꎮ 与正常对照组相比ꎬ 其他四组的

ΔＩＣＰ 值明显下降ꎬ Ｐ<０􀆰 ００１ꎬ 差异有统计学

意义ꎻ 与阴性对照组相比ꎬ 阳性对照组、 预

防组和治疗组的 ΔＩＣＰ 值明显增加ꎬ Ｐ <
０􀆰 ００１ꎬ 差异有统计学意义ꎻ 治疗组比预防

组的 ΔＩＣＰ 值下降ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ 差异有统计学

意义ꎮ (表 １)

表 １　 ＬＢＰ对 ＤＩＥＤ兔阴茎海绵体压力的影响

(ｘ±ｓꎬｎ＝３)

组别 ΔＩＣＰ 可信区间(９５％ＣＩ)

正常对照组 ２４􀆰 １３ ±１􀆰 ４９ ２２􀆰 ６７－２５􀆰 ６６

阴性对照组 ３􀆰 ７５ ±１􀆰 ２３∗ ２􀆰 ６３－ ４􀆰 ８８

阳性对照组 １１􀆰 ６０ ±１􀆰 ６８∗＃ ９􀆰 ８７－１３􀆰 ２４

预防组 １１􀆰 １５ ±０􀆰 ８８∗＃ １０􀆰 ３２－１２􀆰 ９０

治疗组 ８􀆰 ７７ ±０􀆰 ９０∗＃※□ ７􀆰 ９６－９􀆰 ７３

注: 与正常对照组比较:∗ Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与阴性对照组比较:＃

Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与阳性对照组相比:※ Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与预防组

比较:□Ｐ<０􀆰 ０５

２􀆰 ２　 ＬＢＰ 对兔阴茎组织 ＳＯＤ 和 ＭＤＡ 的

影响

　 　 阴茎组织 ＳＯＤ 活力、 ＭＤＡ 含量比较中ꎬ
ＬＢＰ 干预后ꎬ 组织 ＳＯＤ 活性增加ꎬ ＭＤＡ 含

量减少ꎮ
与正常对照组相比ꎬ 其他四组的 ＳＯＤ 活

力降低、 ＭＤＡ 含量增加ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ 差异有

统计学意义ꎻ 与阴性对照组相比ꎬ 阳性对照

组、 预防组和治疗组 ＳＯＤ 活力升高、 ＭＤＡ
含量降低ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ 差异有统计学意义ꎬ 其

中预防组的变化最明显ꎻ 治疗组比预防组

ＳＯＤ 活力降低、 ＭＤＡ 含量增加ꎬ Ｐ < ０􀆰 ０５ꎬ
差异有统计学意义ꎮ (表 ２)

表 ２　 ＬＢＰ对 ＤＩＥＤ兔海绵体 ＳＯＤ和 ＭＤＡ
的影响(ｘ±ｓꎬｎ＝３)

组别
ＳＯＤ

(Ｕ / ｍｇｐｒｏｔ)
ＭＤＡ

(ｎｍｏｌ / ｍｇｐｒｏｔ)

正常对照组 ３７􀆰 ２３±１􀆰 ６０ ０􀆰 ３２±０􀆰 ０５

阴性对照组 １１􀆰 ０５±５􀆰 ６１∗ １􀆰 ７３±０􀆰 ２６∗

阳性对照组 ２５􀆰 ７０±４􀆰 ９２∗＃ ０􀆰 ８９±０􀆰 １９∗＃

预防组 ２９􀆰 ６４±４􀆰 ３９∗＃ ０􀆰 ７４±０􀆰 １２∗＃

治疗组 ２２􀆰 ０２±２􀆰 ３０∗＃□ １􀆰 ０６±０􀆰 １０∗＃□

注: 与正常对照组比较:∗ Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与阴性对照组比较:＃

Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与预防组相比:□ Ｐ<０􀆰 ０５

２􀆰 ３　 ＬＢＰ 对兔阴茎海绵体 ＧＳＨ 和 ＧＳＨ－
ＰＸ 的影响

　 　 阴茎组织 ＧＳＨ 含量、 ＧＳＨ－ＰＸ 活力比

较中ꎬ ＬＢＰ 干预后ꎬ 组织 ＧＳＨ － ＰＸ 活力、
ＧＳＨ 含量增加ꎮ

与正常对照组相比ꎬ 其他四组 ＧＳＨ 含

量、 ＧＳＨ－ＰＸ 的活力均下降ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ 差异

有统计学意义ꎬ 其中阴性对照组的变化最明

显ꎻ 与阴性对照组相比ꎬ 其他三组经干预

后ꎬ ＧＳＨ 含量、 ＧＳＨ－ＰＸ 活力均增加ꎬ 差异

有统计学意义ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 其中预防组含量明

显更增加ꎬ 与治疗组相比ꎬ 差异有统计学意

义ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎮ (表 ３)



２３７　　

表 ３　 ＬＢＰ对 ＤＩＥＤ兔阴茎组织 ＧＳＨ和 ＧＳＨ－ＰＸ
的影响(ｘ±ｓꎬｎ＝３)

组别
ＧＳＨ

(ｍｇＧＳＨ / ｇｐｒｏｔ)
ＧＳＨ－ＰＸ

(Ｕ / ｍｇｐｒｏｔ)

正常对照组 ２６􀆰 ８８±３􀆰 ９０ ２０８􀆰 ０５±２９􀆰 ９９

阴性对照组 ５􀆰 ８０±１􀆰 ２４∗ ７５􀆰 ６０±４􀆰 ２０∗

阳性对照组 １５􀆰 ７２±３􀆰 ５３∗＃ １１９􀆰 ８８±１６􀆰 ４９∗＃

预防组 ２０􀆰 ５８±２􀆰 ０２∗＃ １５５􀆰 ２１±１２􀆰 ３８∗＃※

治疗组 １６􀆰 ７９±２􀆰 ７４∗＃□ １０１􀆰 １１±１３􀆰 ６６∗□

注: 与正常对照组比较:∗ Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与阴性对照组比较:＃

Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与阳性对照组相比:※ Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与预防相

比:□ Ｐ<０􀆰 ０􀆰 ０５

２􀆰 ４　 ＬＢＰ 对兔阴茎海绵体 ＮＯ 和 ＮＯＳ
的影响

　 　 阴茎组织 ＮＯ 含量、 ＮＯＳ 的活力比较ꎬ
经 ＬＢＰ 干预后均增加ꎮ

与正常对照组相比ꎬ 其他四组的 ＮＯ 含

量、 ＮＯＳ 活力均下降ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ 差异有统计

学意义ꎻ 经干预后ꎬ 阳性对照组、 预防组和

治疗组的 ＮＯ 含量、 ＮＯＳ 活力与阴性对照组

相比均增加ꎬ Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ 差异有统计学意义ꎻ
经 ＬＢＰ 干预的预防组和治疗组的比较可见ꎬ
前者 ＮＯ 含量的增加明显高于治疗组ꎬ Ｐ <
０􀆰 ０５ꎬ 差异有统计学意义ꎮ (表 ４)

表 ４　 ＬＢＰ对 ＤＩＥＤ兔阴茎组织 ＮＯ 和 ＮＯＳ
的影响(ｘ±ｓꎬｎ＝３)

组别
ＮＯ

(ｕｍｏｌ / ｇｐｒｏｔ)
ＮＯＳ

(Ｕ / ｍｇｐｒｏｔ)

正常对照组 ４８􀆰 ４７±５􀆰 ９０ ６􀆰 １７±０􀆰 ９１

阴性对照组 ７􀆰 ５１±３􀆰 ７３∗ １􀆰 ８９±０􀆰 ３３∗

阳性对照组 ２８􀆰 ４０±３􀆰 ５９∗＃ ３􀆰 ２８±０􀆰 ４３∗＃

预防组 ３２􀆰 ６０±５􀆰 ６６∗＃ ４􀆰 ３７±０􀆰 ５１∗＃

治疗组 １６􀆰 ６３±４􀆰 ７８∗＃ ※□ ３􀆰 ９１±１􀆰 １９∗＃

注: 与正常对照组比较:∗ Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与阴性对照组比较:＃

Ｐ<０􀆰 ０５ꎻ 与阳性对照组相比:※ Ｐ<０􀆰 ００１ꎬ 与预防组

相比:□ Ｐ<０􀆰 ０５

３　 讨　 论

目前ꎬ 男性生殖健康面临十分严峻的形

势ꎬ 其中 ＥＤ 是男性生殖健康中影响最大的

疾病ꎮ 调查结果表明ꎬ 成年男性 ＥＤ 患病率

达 ２５％ꎬ ４０ 岁以上高达 ５０％ꎬ 引发 ＥＤ 的原

因是多方面的ꎬ 包括生理疾病、 心理障碍

等[９]ꎮ 糖尿病性勃起功能障碍是糖尿病常见

的并发症ꎬ 其贡献率达到生理疾病所导致的

ＥＤ 的 ３０％~７０％ꎮ
阴茎海绵体中ꎬ 典型的结构是血窦ꎬ 通

过控制血液量的变化ꎬ 实现阴茎勃起ꎮ 在健

康的机体中ꎬ 海绵体的平滑肌和纤维组织的

含量比应该一定ꎬ 在镜下表现为均匀一致的

血窦ꎮ 勃起功能正常进行依赖于细胞结构、
细胞之间的连接以及细胞间信息传递的正

常ꎮ 研究动物勃起功能的标准方法是通过电

刺激海绵体神经测 ＩＣＰ 值ꎬ 此法稳定易重

复ꎬ 能客观准确评估阴茎的勃起程度[１０]ꎮ
本实验结果发现 ＬＢＰ 能显著提高糖尿病兔阴

茎的 ΔＩＣＰ 值ꎬ 改善由于糖尿病引起的阴茎

勃起功能障碍ꎮ
在生物进化漫长的过程中ꎬ 机体为了防

御生命活动中产生的氧自由基ꎬ 建立起了一

套完整的氧化防御系统[１１]ꎬ 主要包括酶促

与非酶促两个部分ꎮ 酶促体系包括 ＳＯＤ、
ＧＳＨ－Ｐｘ、 ＣＡＴ 等ꎬ 它们共同的作用是防止

新自由基产生ꎬ 同时使已经产生的自由基转

变为无毒分子ꎮ ＳＯＤ 能分解氧自由基ꎬ ＧＳＨ
－Ｐｘ 既能催化 Ｈ２Ｏ２ 与 ＧＳＨ 反应生成 Ｈ２Ｏꎬ
在某些组织中ꎬ ＧＳＨ － Ｐｘ 还能直接清除

Ｈ２Ｏ２
[１２]ꎮ 在体内ꎬ ＳＯＤ 和 ＧＳＨ－Ｐｘ 的活性

的高低能反映机体清除自由基能力ꎮ ＭＤＡ
能体现脂质过氧化反应的大小和细胞受自由

基损伤的程度ꎬ 常与 ＳＯＤ 合用ꎬ 评价机体抗

自由基攻击能力ꎮ ＧＳＨ 是 ＧＳＨ－Ｐｘ 的底物ꎬ
能对抗自由基损伤ꎬ 保护酶和细胞ꎮ 糖尿病

的高血糖环境破坏机体的氧化防御体系ꎬ 产

生大量氧自由基ꎬ 破坏蛋白质、 核酸等生物

大分子ꎬ 导致组织、 细胞损伤[１４]ꎮ 高糖诱

导氧自由基生成过多的理论ꎬ 是近年来兴起

的糖尿病并发症的共同病理学机制理论ꎬ 通

过抗氧化剂的作用减少 ＲＯＳ 的产生ꎬ 是治疗

糖尿病并发症的新方向ꎮ 本研究发现ꎬ 经
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ＬＢＰ 干预后ꎬ 可以明显提高机体的抗氧化能

力ꎬ 拮抗高糖环境引起的机体损伤ꎮ
阴茎勃起ꎬ 是在 ＮＡＮＣ－血管窦－内皮系

统调节下ꎬ 诱导 Ｌ－Ａｒｇ－ＮＯ－ｃＧＭＰ 通路完成

的[１４]ꎬ 在此通路中最关键的酶是 ＮＯＳꎬ 它能

专一催化 Ｌ－Ａｒｇ 产生 ＮＯꎬ ＮＯ 是勃起的主要

递质ꎮ 任何能导致 ＮＯ 减少或者 ＮＯＳ 表达的

因素均可能是 ＥＤ 的发病因素ꎮ 糖尿病所引起

的 ＮＯ 含量降低在 ＤＩＥＤ 发病中有重要意义ꎮ
高糖环境下ꎬ ＮＯＳ 的活性降低、 糖基化终末

产物[１５]、 过度产生氧自由基均能导致 ＮＯ 水

平降低ꎮ 本研究结果显示ꎬ 经 ＬＢＰ 干预后ꎬ
ＮＯＳ 活性升高ꎬ ＮＯ 的含量明显增加ꎮ 提示

ＬＢＰ 可以缓解由于糖尿病的高糖所引起的勃

起功能障碍ꎬ 具体的途径需进一步研究ꎮ
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