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水飞蓟宾在小鼠牙周炎引发的肾损伤中的
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[摘要]  目的　探索水飞蓟宾在牙周炎引发的肾损伤中的作用及机制。方法　将 24只雄性C57BL/6J小鼠随机分

为 3组，分别为正常对照（Control）组、牙周炎（P）组及牙周炎+水飞蓟宾干预（P+SB）组，每组 8只。通过

7-0丝线结扎上颌第二磨牙颈部，建立牙周炎动物模型，利用苏木精-伊红（HE）、Masson染色及Micro-CT技术

多角度验证牙周炎模型构建成功。通过HE染色、过碘酸雪夫（PAS）染色和Masson染色检测肾脏组织学变化，

通过透射电子显微镜观察超微结构，检测血液生化指标等方法多方位评估肾脏损伤程度。通过检测肾脏组织氧

化应激指标及MitoSOX Red荧光染色，观察肾脏组织内氧化与抗氧化的平衡。采用定量逆转录聚合酶链反应技

术检测哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR） mRNA的表达，并结合免疫组织化学染色，进一步明确mTOR在小鼠

肾脏组织中的定位及表达水平。结果　与Control组相比，P组小鼠第二磨牙周围牙龈炎症及破坏明显，牙槽骨

出现明显吸收，具体表现为骨体积分数（BV/TV）和骨小梁厚度（Tb.Th）降低，骨小梁间距（Tb.Sp）增宽，

同时肾脏组织呈现肾小球鲍曼囊腔增宽、肾小管上皮细胞脱落、足突形态破坏、线粒体肿胀、线粒体嵴消失等

肾脏损伤迹象，并伴有丙二醛（MDA）含量显著上升，谷胱甘肽（GSH）和超氧化物歧化酶（SOD）活性下降，

mTOR信号通路激活。相比之下，P+SB组小鼠牙龈及牙槽骨破坏程度明显减轻，肾脏损伤情况得到有效缓解，

MDA水平降低，SOD和GSH活性恢复，并伴有mTOR信号通路显著抑制。结论　水飞蓟宾可能通过调控mTOR

信号通路，有效减轻肾脏组织的氧化应激损伤，进而对牙周炎引发的肾损伤起到明

显的缓解作用。
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[Abstract]  Objective　 This study aimed to explore 

the role and mechanism of silibinin in renal injury in‐

duced by periodontitis. Methods　 Twenty-four male 
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C57BL/6J mice were randomly divided into three groups: normal control (Control), periodontitis (P), and periodontitis+

silibinbin intervention (P+SB). Ligation with 7-0 silk thread around the maxillary second molar’s neck was performed to 

generate a periodontitis animal model. Hematoxylin-eosin (HE), Masson staining, and micro-CT techniques were used to 

verify the successful construction of the periodontitis model. Renal injury degree was evaluated by renal histological exa-

mination (HE, periodic acid-schiff, and Masson staining), ultrastructure observation under a transmission electron micro‐

scope, and blood biochemical index detection. The balance of oxidation and antioxidation in kidney tissue was observed 

by detecting the index of oxidative stress and MitoSOX Red fluorescence staining. The mRNA expression of mammalian 

target of rapamycin (mTOR) was detected by quantitative reverse transcription polymerase chain, and the localization 

and expression of mTOR in mouse kidney was further clarified using immunohistochemical staining. Results　Com‐

pared with that in the Control group, gingival destruction and inflammation around the second molar were more evident 

in the P group. The alveolar bone was absorbed remarkably, as characterized by a decrease in bone volume fraction (BV/

TV) and trabecular thickness and the widening of trabecular spacing. Renal tissue showed signs of renal injury, such as 

widening of Bowman space, exfoliation of renal tubular epithelial cells, morphological destruction of foot process, swel-

ling of mitochondria, and disappearance of mitochondrial crest, accompanied with a significant increase in malondialde‐

hyde (MDA) level, a decrease in glutathione (GSH) and superoxide dismutase (SOD) activities, and the activation of 

mTOR signal pathway. In the P+SB group, the destruction of gingiva and alveolar bone was significantly reduced, kid‐

ney injury was effectively alleviated, the MDA level decreased, SOD and GSH activities were recovered, and the mTOR 

signal pathway was significantly inhibited. Conclusion　Silibinin can effectively alleviate the oxidative stress injury of 

kidney and alleviate the renal injury caused by periodontitis by regulating the mTOR signal pathway.

[Key words]  periodontitis; oxidative stress; kidney injury; silibinin; mammalian target of rapamycin signal 

pathway

牙周炎是广泛存在的口腔健康问题，全球超

过 10% 的人口受重度牙周炎困扰[1-2]。牙周炎的病

理表现为牙周支持组织渐进性损伤。在牙周炎进

展过程中，典型的临床特征包括牙龈炎症反应、

牙周袋加深和牙槽骨丧失，严重时会出现牙齿松

动与脱落[3]。牙周炎的危害远不止于此，它不仅影

响患者口腔健康，降低患者生活质量[4]，还会给个

人及社会经济带来巨大负担[5]。牙周炎与多种全身

性疾病密切相关，包括阿尔茨海默病[6]、糖尿病[7]、

心血管疾病[8]、炎症性肠病[9]、类风湿关节炎[10]、

多囊卵巢综合征[11]等。近年来，大量研究[12-14]证实

牙周炎与慢性肾病存在紧密联系，牙周炎已被认

为是导致肾脏损伤的一个重要原因之一。慢性肾

病的核心特征是肾脏结构或功能异常，包括肾小

球滤过率 （glomerular filtration rate，GFR） 下降

［<60 mL/（min·1.73 m2）］或出现蛋白尿、血尿、

多囊肾、发育不良肾等肾脏损伤迹象[15]。全球约

有 8.5亿人患有慢性肾病[16]。目前牙周治疗已被证

实可以减轻全身炎症负担，增强肾功能，延缓慢

性肾病进展[17]。

氧化应激 （oxidative stress） 是指机体或细胞

内活性氧（reactive oxygen species，ROS）的产生

超出了抗氧化系统的调节能力，导致氧化与抗氧

化的平衡被打破，进而引起生物大分子氧化损伤

的病理状态[18]。在牙周炎中，炎症介质的释放及

宿主免疫细胞的激活会导致过多的 ROS 生成，引

起氧化应激发生，而持续的氧化应激状态将耗竭

机体抗氧化系统，促进炎症进展和组织损伤，从

而加重牙周炎发展[19]。作为高耗能器官，肾脏对

氧化应激带来的损伤尤为敏感，氧化应激可以使

鲍曼囊腔增大、肾小管退化，影响肾功能，甚至

带来肾损伤[13]。氧化应激在牙周炎与慢性肾病的

紧密关系中发挥不可或缺的重要作用，牙周炎引

起的氧化应激会对肾脏结构及功能产生负面影

响[14,18,20]。

细胞内的氧化还原平衡并非被动维持，而是

受到一系列关键信号通路的精密调控。哺乳动物

雷帕霉素靶蛋白（mammalian target of rapamycin，

mTOR）是细胞氧化还原水平的核心枢纽和关键调

节因子[21-22]。mTOR信号通路与ROS之间存在双向

调节关系，mTOR 信号通路受细胞内 ROS 水平的

调节，同时其自身也能调控细胞内的氧化与抗氧

化代谢平衡，从而影响ROS的生成与清除[21,23]。近

年来，通过精准调控 mTOR 信号通路来维持机体

氧化与抗氧化系统平衡，已成为医学研究的前沿

和热点[24]。
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水飞蓟宾（silibinin）是从菊科植物水飞蓟种

子中提取出来的天然多酚类黄酮化合物，具有抗

炎、抗氧化、抗菌、抗肿瘤、护肝等作用，被广

泛用来治疗肝脏疾病[25]。目前，水飞蓟宾在牙周

炎相关肾损伤中的抗氧化保护作用及其具体机制

尚未完全阐明。水飞蓟宾强大的抗氧化效应是否

与 mTOR 信号通路有关，仍有待探索。本研究拟

考察水飞蓟宾对牙周炎所致肾脏损伤的干预效果

及作用机制，以期揭示牙周炎诱导肾损伤的深层

病理机制，为牙周炎影响全身健康提供新的理论

依据。

1  材料和方法

1.1  实验动物、试剂和仪器

实验动物：SPF 级雄性 C57BL/6J 小鼠 （长春

市亿斯实验动物技术有限责任公司）。

主要试剂如下。组织染色试剂：Masson 三色

染色液（福州迈新生物技术开发有限公司），过碘

酸希夫 （periodic acid-schiff，PAS） 染色试剂盒

（北京索莱宝科技有限公司）；肾功能检测试剂：

白蛋白 （albumin，Alb）、血尿素氮 （blood urea 

nitrogen，BUN）、肌酐（creatinine，Cre）检测试

剂盒（南京建成生物工程研究所）；氧化应激指标

检测：丙二醛（malondialdehyde，MDA）、谷胱甘

肽（glutathione，GSH）、超氧化物歧化酶（super‐

oxide dismutase，SOD） 测试盒 （MDA 购自南京

建成生物工程研究所，后两者购自上海碧云天生

物技术股份有限公司）；ROS检测：MitoSOX Red

（美国赛默飞世尔科技公司）；分子生物学试剂：

定量逆转录聚合酶链反应 （quantitative reverse 

transcription polymerase chain reaction， qRT-PCR）

及逆转录试剂盒（上海翌圣生物科技股份有限公

司），引物及内参（上海生工生物工程股份有限公

司）；免疫检测试剂：mTOR 及 phospho-mTOR 抗

体（武汉三鹰生物技术有限公司），免疫组织化学

试剂盒（北京中杉金桥生物技术有限公司）。

仪器：Micro-CT （SkyScan1275，德国布鲁克

公司），透射电子显微镜（JELO1400 plus，日本电

子株式会社），酶标检测仪 （BioTek Synergy H1，

美国伯腾仪器公司），PCR仪（Applied Biosystems 

7500，美国赛默飞世尔科技公司）。

1.2  实验设计

本研究经吉林大学实验动物伦理委员会审批

通过（伦理批号：2025年研审第 357号），确保实

验过程符合伦理。将 24 只 8 周龄 SPF 级雄性 C57-

BL/6J 小鼠 （21~23 g），在标准条件下适应饲养

5 d，随机分为 3组，每组 8只，分别为正常对照组

（Control 组）、牙周炎组 （P 组）、牙周炎+水飞蓟

宾干预组（P+SB组）。异氟烷吸入使小鼠麻醉后，

用 7-0 丝线结扎 P 组和 P+SB 组小鼠双侧上颌第二

磨牙的牙颈部，建立小鼠实验性牙周炎模型。在

实验期间每日检查丝线的稳固性，以确保模型建

立的持续性。P+SB组进行药物干预，即每日给予

水飞蓟宾 （100 mg/kg） 灌胃处理，其余 2 组每日

灌胃等体积生理盐水。持续干预 8周后处死小鼠，

采集以下样本：上颌骨标本、双侧肾脏组织、血

清样本、尿液样本，所有样本均按标准操作规范

采集，并置于−80 ℃保存备用。

1.3  检查项目及方法

1.3.1  Micro-CT分析

将固定的上颌骨放入 Micro-CT 扫描容器内，

按操作说明分析骨生物学参数：骨小梁间距（tra‐

becular bone separation，Tb.Sp）、骨小梁厚度（tra‐

becular thickness，Tb.Th）、骨体积分数（bone vo-

lume per total volume，BV/TV）。

1.3.2  苏木精 -伊红 （hematoxylin-eosin，HE） 染

色、PAS染色及Masson染色

样本前处理：取固定后的肾组织及脱钙上颌

骨标本，经梯度乙醇脱水、石蜡包埋后制备 3 μm

切片。HE染色：常规HE染色步骤进行染色。PAS

染色：将肾组织、牙周组织切片经脱蜡、水化处

理后，室温下氧化剂孵育 10 min，希夫试剂浸染

10 min，苏木素染色 1 min，双蒸水返蓝后脱水、

透明、封片。Masson染色：Masson复合染色液孵

育 （5 min，室温），磷钼酸分化 （5 min，室温），

苯胺蓝孵育（2 min，室温），醋酸孵育（45 s，室

温）后无水乙醇脱水、透明、封片。

1.3.3  透射电子显微镜检测

采用透射电子显微镜观察肾组织超微结构。

将固定的肾组织置于−4 ℃ PBS 缓冲液漂洗过夜

后，1%锇酸固定（4 ℃，避光 2 h），PBS冲洗 3次

（每次 10 min），梯度乙醇及丙酮脱水，包埋剂

37 ℃条件下浸透后包埋，切片，观察。

1.3.4  肾功能及尿蛋白指标检测

取肾组织、尿液冻存样本，严格按照试剂说

明书操作流程，检测 Alb、BUN、Cre、蛋白尿指

标。

1.3.5  氧化应激标志物检测

取肾组织冻存样本，严格按照试剂说明书操
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作流程检测氧化应激关键指标。

1.3.6  MitoSOX Red染色

制备肾组织冰冻切片（厚度 8 μm），MitoSOX 

Red工作液避光孵育 30 min，PBS漂洗干净后，采

用荧光显微镜观察并采集图像。

1.3.7  qRT-PCR检测

按照说明书步骤检测 mTOR 的 mRNA 表达水

平。基因引物序列信息见表1。

1.3.8  免疫组织化学染色

按照试剂盒说明书加入 mTOR、 phospho-

mTOR一抗稀释液进行染色。

1.4  统计分析

采用Graphpad Prism统计学软件对数据进行统

计学分析，检验水准为双侧α=0.05。

2  结果

2.1  成功建立小鼠牙周炎模型

HE染色显示：Control组小鼠牙周组织结构清

晰，牙龈上皮完整，无附着丧失，无明显炎症细

胞浸润；P组小鼠可见深牙周袋、附着丧失及炎症

细胞浸润（图 1A、B）。Masson染色显示：Control

组小鼠牙周组织胶原纤维排列致密、清晰、完整；

P 组胶原纤维排列紊乱，破坏明显 （图 1C、D）。

HE 和 Masson 染色均显示 Control 组小鼠牙槽嵴顶

高度几乎与第二磨牙牙颈部平齐，而 P 组牙槽骨

高度明显低于牙颈部。Micro-CT 三维重建显示：

Control 组小鼠第二磨牙区周围牙槽骨结构完整，

未见明显骨吸收；P组磨牙区周围牙槽嵴高度显著

降低，呈现典型骨吸收征象（图2A）。骨生物学参

数检测结果（图 2B）显示：与 Control 组相比，P

组 BV/TV、Tb.Th 均明显降低，Tb.Sp 明显升高，

差异有统计学意义（P<0.05）。上述结果提示牙周

炎模型构建成功。

2.2  水飞蓟宾减轻小鼠牙周组织损伤

HE染色显示：与P组相比，P+SB组小鼠牙周

袋变浅，附着丧失及炎细胞浸润情况均有减轻

（图 1A、B）。Masson 染色显示：与 P 组相比，P+

SB 组小鼠牙周组织胶原纤维破坏情况减轻 （图

1C、D）。HE及Masson染色均显示：P+SB组第二

磨牙近中牙槽嵴顶高度距离牙颈部较Control组近。

Micro-CT 三维重建分析表明：与 P 组相比，P+SB

组牙槽骨吸收减少（图2A）。骨生物学参数分析提

示：与 P 组相比，P+SB 组小鼠 BV/TV、Tb.Th 显

著升高，Tb.Sp明显降低，差异有统计学意义（图

2B）。这些结果表明：水飞蓟宾干预显著改善了牙

周组织的病理损伤。

2.3  水飞蓟宾减轻小鼠肾损伤

肾脏功能相关指标检测结果分析见表 2。与

Control组相比，P组小鼠血清Alb水平、血清BUN

水平、尿蛋白排泄量呈上升趋势，但差异并无统

计学意义 （P>0.05）。P+SB 组与 P 组相比，血清

Alb 水平变化不明显，血清 BUN 水平升高，尿蛋

白排泄量降低，但三者差异均无统计学意义（P>

0.05）。P 组与 Control 组相比，Cre 水平升高，P+

SB组与P组相比Cre水平降低，差异有统计学意义

（P<0.05）。

HE染色观察显示：Control组小鼠肾小球及肾

小管结构完整，未见明显损伤；P组小鼠可见肾小

球鲍曼囊腔增大，肾小管上皮细胞部分脱落；P+

SB组小鼠肾小球鲍曼囊腔扩张程度有所减轻，肾

小管上皮细胞脱落现象也得到改善 （图 3A、B）。

PAS染色观察显示：P组小鼠肾小球基底膜较Con‐

trol组有明显的增厚改变，肾小管刷状缘破坏且形

态不规则；P+SB组小鼠肾小球基底膜未见显著增

厚，刷状缘结构保持相对完整（图 3C、D）。Mas‐

son染色可见：Control组的肾脏组织未见明显胶原

纤维沉积；P组肾小球及肾小管周围可见显著胶原

沉积；而 P+SB 组小鼠胶原纤维沉积现象不明显

（图3E、F）。

透射电子显微镜显示：Control 组小鼠肾小管

上皮细胞足突排列整齐、形态清晰，呈典型的

“梳齿”样结构；P组足突广泛融合，正常结构完

全消失；P+SB 组足突损伤程度较 P 组明显改善

（图 4A、B）。Control 组肾小管上皮细胞的线粒体

形态正常，呈长条状且嵴清晰；P组线粒体明显肿

表 1　基因引物序列

Tab 1　Genetic sequences

基因

mTOR

β-actin

引物序列（5’—3’）

F：CCGCTACTGTGTCTTGGCAT

R：CAGCTCGCGGATCTCAAAGA

F：CACTGTCGAGTCGCGTCC

R：CGCAGCGATATCGTCATCCA

碱基数/bp

118

102

基因号

NM_020009.2

NM_007393.5
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胀呈圆形，部分呈空泡化改变，线粒体嵴结构模

糊、消失；P+SB组线粒体形态正常，线粒体嵴结

构清晰（图4C、D）。

2.4  水飞蓟宾减轻小鼠肾脏氧化应激水平

小鼠肾组织氧化应激指标分析见表 3。与Con‐

trol组相比，P组小鼠GSH、SOD水平下降，MDA

水平升高，两组间差异有统计学意义（P<0.001）。

与 P 组相比，P+SB 组小鼠 GSH、SOD 水平升高，

MDA 水平下降，两组间差异有统计学意义 （P<

0.01）。

小鼠肾脏组织 MitoSOX Red 荧光图像 （图

5A） 显示：P 组肾脏组织红色荧光信号较 Control

组显著增强，即ROS增多；与 P组相比，P+SB组

小鼠肾脏组织红色荧光强度减弱，即 ROS 减少。

半定量分析（图 5B）进一步证实：Control 组与 P

组、P组与 P+SB 组的组间平均荧光信号强度差异

具有统计学意义（P<0.001）。

2.5  水飞蓟宾抑制mTOR信号通路

免疫组织化学分析显示：P 组肾脏组织中 m-

TOR 及 phospho-mTOR 蛋白表达较 Control 组显著

上调；与 P 组相比，P+SB 组 mTOR 及 phospho-

mTOR 蛋白表达水平显著下调 （图 6A~F）。qRT-

PCR检测发现：P组mTOR mRNA表达水平明显高

于Control组；与 P组相比，P+SB组mTOR mRNA

表达显著下调（图6G）。

3  讨论

牙周炎的病理损伤是一个多环节、多因素相

互作用的复杂过程，不仅损害牙周组织，还影响

全身健康[26]。从病因学角度看，牙菌斑生物膜中

的致病菌释放脂多糖、蛋白酶等毒力因子，导致

过度的炎症反应[27]。牙周组织局部的微循环障碍

导致组织缺氧，氧化应激反应增强加剧了牙周组

织破坏[27]。已有研究[28]表明：氧化应激在牙周炎引

起的组织损伤中起重要作用，且膳食中适当补充

抗氧化剂能够有效预防或减轻牙周组织损伤。牙

周炎与多种全身性疾病，如糖尿病、慢性肾病等

都存在双向关联，它们相互影响，形成恶性循

环[16,29]。牙周炎与慢性肾病的双向关联已成为医学

研究的前沿和热点[30-31]。由于肾脏是代谢活跃且易

A

B

C

D

A：HE染色 × 100；B：HE染色 × 200；C：Masson染色 × 100；D：Masson染色 × 200。M2示上颌第二磨牙；▲示M2近中牙

槽嵴；★示牙龈组织；黑色箭头示胶原纤维破坏。

图 1 小鼠牙周组织HE及Masson染色

Fig 1 Shows HE and Masson staining of periodontal tissues in mice
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受损的器官，其功能状态与氧化应激水平密切相

关，换言之，肾脏对氧化应激损伤尤为敏感[32]。

基于这一特性，本研究提出牙周炎相关肾损伤可

能涉及氧化应激反应。笔者推测：牙周炎引起肾

损伤的深层机制可能在于，细菌及其产物的刺激

与宿主免疫细胞的激活，导致过多的 ROS 在肾脏

中累积，打破了肾脏组织内氧化与抗氧化的平衡，

可能引起细胞内脂质过氧化、酶失活、DNA 碱基

氧化等不良反应，导致肾脏的负担增加[33]。

基于以上推测，本研究成功构建牙周炎动物

模型，观察到牙周炎能导致肾脏组织损伤，并伴

有氧化应激水平升高、ROS 增多及 mTOR 信号通

路上调。水飞蓟宾的干预可以减轻牙周炎带来的

肾脏损伤改变，并伴有氧化应激水平降低、ROS

减少及 mTOR 信号通路下调。尽管既往已有研

究[34]证实水飞蓟宾对非牙周炎所致的肾脏损伤具

有改善作用，但这些研究均未聚焦于牙周炎所致

A

B 组别 组别 组别

A：小鼠上颌骨Micro-CT三维重建图像，从上到下依次为颊面观、腭面观、矢状面观；B：小鼠上颌骨骨生物学参数分析（n=5），从

左到右依次为BV/TV、Tb.Th、Tb.Sp。M2：小鼠上颌第二磨牙；绿色三角：M2近中牙槽嵴。*P<0.05，**P<0.01，***P<0.001。

图 2 小鼠上颌骨Micro-CT三维重建图及骨生物学参数

Fig 2 Three-dimensional reconstruction image of the maxilla of mice by micro-CT and bone biological parameters

表 2　小鼠肾脏功能指标

Tab 2　Kidney function indices of mice

相关指标

体重/g

肾重/g

Cre/（μmol/L）

Alb/（g/L）

BUN/（nmol/L）

尿蛋白/（mg/L）

Control组

25.00±1.35

0.34±0.02

28.54±4.61

27.06±2.96

5.25±1.23

741.60±181.50

P组

25.82±1.62

0.34±0.03

39.59±4.88**

29.25±2.18

7.33±2.10

779.80±117.90

P+SB组

25.17±0.88

0.33±0.03

31.15±4.95#

28.84±1.90

10.33±2.91

693.60±168.60

注：**示P组与Control组比较，P<0.01；#示P组与P+SB组比较，P<0.05。
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的肾损伤，且未能深入阐明水飞蓟宾改善肾损伤

的作用机制与氧化应激这一关键病理环节之间的

联系。在此基础上，本研究的核心目标在于厘清

水飞蓟宾在改善牙周炎导致的肾损伤过程中，对

氧化应激通路的具体调控作用，深入探索水飞蓟

宾抗氧化的具体机制。

mTOR 作为氧化应激的上游调节因子，与氧

化应激之间存在复杂的相互作用关系，mTOR 信

号通路可以通过多种机制调控氧化应激，而氧

化应激反过来也会作用于 mTOR 信号通路的活

性[21-22,24,35]。mTOR信号通路异常激活，可以增加细

胞内的 ROS 水平，破坏细胞的氧化状态，从而引

发各种细胞损伤[21]；而调控 mTOR 信号通路，可

以促进抗氧化因子的表达，减轻氧化应激对细胞

造成的氧化损伤[24]。

水飞蓟宾与 mTOR 信号通路之间存在重要关

联。水飞蓟宾可以抑制 mTOR 信号通路，减轻猪

乳腺上皮细胞中脂多糖诱导的炎症反应[36]；水飞

蓟宾通过抑制 mTOR 信号通路，下调Ⅰ型和Ⅲ型

胶原蛋白表达[37]。这些研究[36-37]已经证实水飞蓟宾

A

B

C

D

E

F

A：小鼠肾脏组织HE染色 × 200；B：小鼠肾脏组织HE染色 × 400，绿色箭头示鲍曼囊腔，▲示肾小管上皮细胞；C：小鼠肾脏组

织PAS染色 × 200；D：小鼠肾脏组织PAS染色 × 400，绿色箭头示肾小球基底膜，黑色箭头示肾小管刷状缘；E：小鼠肾脏组织Masson

染色 × 200；F：小鼠肾脏组织Masson染色 × 400，黄色箭头示胶原纤维。

图 3 小鼠肾脏组织病理形态学表现

Fig 3 Shows the pathological morphological manifestations of mouse kidney tissue
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具有 mTOR 信号通路抑制作用，本研究在牙周炎

肾损伤模型中也验证了这一调控作用，由此可以

推测，抗氧化剂水飞蓟宾能够有效清除 ROS，其

内在机制可能在于抑制了氧化与抗氧化的核心枢

纽——mTOR 信号通路，从而减轻肾脏组织氧化

应激，减轻牙周炎导致的肾损伤。

A B

组别

A：MitoSOX Red染色 × 200；B：MitoSOX Red染色平均荧光强度半定量分析，***示P<0.001。

图 5 小鼠肾脏组织MitoSOX Red染色

Fig 5 MitoSOX Red staining of mouse kidney tissue

A

B

C

D

A、B：透射电子显微镜观察肾小管上皮细胞足突形态结构，A： × 12 000，B： × 30 000，绿色箭头示足突；C、D：透射电子显微

镜观察肾小管上皮细胞线粒体形态结构，C： × 12 000，D： × 40 000，绿色箭头示线粒体。

图 4 小鼠肾脏组织超微结构观察

Fig 4 Observation of the ultrastructure of mouse kidney tissue

表 3　小鼠肾脏氧化应激指标

Tab 3　Index of oxidative stress in mice kidney

氧化应激指标

GSH/（μmol/g）

SOD/（U/mgprot）

MDA/（nmol/mgprot）

Control组

3.51±0.40

56.53±3.85

2.38±0.24

P组

1.81±0.58***

31.18±4.29***

4.57±0.52***

P+SB组

3.21±0.63##

44.20±3.85###

2.56±0.51###

注：*示P组与Control组相比，差异有统计学意义，***P<0.001；#示P组与P+SB组相比，差异有统计学意义，##P<0.01，###P<0.001。
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综上所述，氧化应激关键调节因子 mTOR 在

实验性牙周炎引起的肾损伤中可能发挥重要作用，

而水飞蓟宾可能通过抑制 mTOR 信号通路来减轻

氧化应激，从而缓解牙周炎引起的肾脏损伤作用。

由于氧化应激调控网络涉及众多分子机制，关于

水飞蓟宾在牙周炎肾损伤中的具体作用靶点和调

控途径仍需要进行更深入的机制研究。

利益冲突声明：作者声明本文无利益冲突。
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