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左旋精氨酸对糖尿病大鼠烧伤创面 

血管形成的影响 

葛奎 陆树良 青春 谢挺 戎柳 牛轶雯 王敏骏 廖镇江 史济湘 

【摘要】 目的 观察左旋(L)精氨酸对糖尿病大鼠烧伤创面修复过程中血管形成的影响。方法 

雄性 SD大鼠，设烫伤对照(A)组、糖尿病烫伤(B)组、甘氨酸对照(c)组和 L一精氨酸干预(D)组，每组 

各 25只。B、c、D组大鼠通过腹腔注射链脲佐菌素(STZ)建立糖尿病模型，c、D组分别管饲甘氨酸 

和 L一精氨酸 200 mg·kg～ ·d～。8周后取各组大鼠(每组 5只)背部皮肤组织测定糖含量。之后各 

组大鼠给予20％TBSA深 Ⅱ度烫伤，于伤后 3、7、14、21 d测量创面面积，计算创面愈合率；采用 CD34 

免疫组织化学染色计算微血管密度(MVD)；检测创面组织释放一氧化氮(NO)、血管内皮生长因子 

(VEGF)和转化生长因子(TGF)B，含量。 结果 与 B组相比，D组大 鼠创面愈合率从伤后第 7天 

起显著增加为[(44、10±3．50)％，P <0．05]，创面 MVD值在伤后各时相点均显著增加(P<0．05)， 

创面组织中释放 NO、VEGF和 TGF—B，量增加，皮肤组织糖含量降低为(1．380±0．120)mg／g。 结论 

L一精氨酸可通过增加 NO、VEGF和 TGF—B，的合成与释放，降低皮肤组织糖含量 ，增加糖尿病大 鼠烧 

伤创面的血管形成，并促进创面愈合。 
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【Abstract】 0bjective To investigate the possible mechanism of L—arginine supplementation on the 

angiogenesis of burn wounds in diabetic rats． Methods One hundred male Spraque—Dawley(SD)rats 

were used in the study and were randomly divided into A(scalding control，n=25)，B(scalding of the rats 

with diabetes，n=25)，C(L—glycin control，n=25)and D (L—arginine supplementation，n：25)groups． 

Diabetes was produced by intra—peritoneal injection of streptozotocin(STZ)in B，C and D groups．The rats 

in C and D groups were gavaged with L—glycin and L—arginine in dose of 200 mg·kg～ -d～．respectively． 

The glucose content of the back skin tissue was determined for five rats in each group eight weeks after STZ 

administration．Deep partial thickness scalding of 20％ TBSA was engendered on the back in the other 80 

rats．The wound area，wound healing rate，and microvascular density with CD34 immunohistochemistry stai— 

ning were determined on 3rd，7th，14th，and 21 st post scalding days(PSDs)，In addition，the amount of 

nitric oxide(NO)released from the wound tissue and the tissue contents of vascular endothelial growth factor 

(VEGF)and transforming growth factor 13l(TGF一131)from wound were determined at the above time points． 

Results Compared to those in group B，the wound healing rate in group D increased significantly since the 

7th PSD[(44．10±3．50)％，P<0．05]，and the wound MVD value was increased significantly at all post— 

burn time points．Furthermore，the levels of VEGF，NO and TGF—Bl in the wound tissue was also increased 

significantly，while the glucose content in the cutaneous tissue was decreased to(1．380±0．1 20)m【g ig． 

Conclusion L—arginine suppleme J tation could be beneficial to the angiogenesis in the burn wound of the 

rats with diabetes，as well as to wound healing by increasing the synthesis and the release of VEGF，NO and 

TGF—Bl from burn wound and by decreasing the glucose content in the cutaneous tissue of diabetic rats． 
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糖尿病合并烧伤创面愈合速度明显低于一般烧 

伤，其原因很多，其中之一是创面血管形成减少。文 

献报道，左旋(L)精氨酸是一种血管形成促进剂 ， 

可促进创面血管形成，但对糖尿病烧伤创面中血管 
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形成的影响目前鲜见报道。本实验拟通过建立糖尿 

病大鼠烫伤(以下称烧伤)模型，观察 L一精氨酸对糖 

尿病难愈创面的作用并探讨其可能的机制。 

材 料 与 方 法 

一

、动物分组及模型的建立 

清洁级雄性 SD大鼠(复旦大学上海医学院动物 

实验部)，体重 200～250 g。随机分为烧伤对照(A) 

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?
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组、糖尿病烧伤(B)组、甘氨酸对照(C)组和 L-精氨 

碥丁衙rD)组，每组 25只。B、C、D组腹腔注射链脲 

佐菌素(STZ，美国Sigma公司，65 mg／kg)建立糖尿病 

模型 。c、D组大 鼠分别管饲甘氨 酸和L-精 氨酸 

200 mg·kg～·d～，共喂养 8周。随后于每组中各 

抽取5只大鼠处死，取背部皮肤标本冻存，待检皮肤 

糖含量。其余大鼠参照文献[2]给予20％TBSA深 Ⅱ 

度烧伤。 

二、取材 

烧伤大鼠分别于伤后 3、7、14、21 d处死 ，每组 

每时相点 5只。取大鼠背部全层皮肤标本。部分标 

本用体积分数 10％甲醛溶液固定后，制成石蜡块保 

存；部分标本立即行组织块培养 ；其余标本置于 一 

70℃下保存。 

三、检测指标 

1．创面愈合率：以伤后 24 h创面为准，用透明 

方格纸描绘创面。用 Adobe Photoshop 7．0和 Osiris 

软件进行面积计算。创面愈合率 =(烧伤面积 一各 

时相点面积)÷烧伤面积 ×100％。 

2．微血管密度 (MVD)计数：以抗 CD34抗体 

(美国Santa Cruz公司)对标本进行免疫组织化学染 

色，操作步骤按 sP(生物素-链霉亲和素-辣根过氧 

化物酶)试剂盒(福州迈新公司)说明书进行。根据 

CD34表达并参照 Pareek等 的方法计算 MVD，以 

此作为新生血管形成的量化指标。 

3．糖含量测定：取各组烧伤前冻存的大鼠皮肤 

组织，称重后加入质量浓度2％ZnSO +0．24 mmol／L 

Ba(OH)：溶液共 1．5 ml，匀浆后离心。取上清液通 

过自动生化分析仪(L×20型，美国 Beckman coulter 

公司)检测糖浓度，计算每克皮肤组织 的糖含量 

(mg／g)=上清液体积(m1)×糖浓度(mmol／L)× 

180／[皮肤组织块湿重(g)×1000]。 

4．一 氧 化 氮 (NO)、血 管 内 皮 生 长 因 子 

(VEGF)、转化生长因子 13 (TGF-13 )浓度的测定： 

取 1 cm×1 cm的全层创面组织，洗净，去除痂皮、坏 

死组织后 ，用 3 ml MCDB110培养液培养 18 h。取 

组织块培养液，(1)NO含量的测定按照试剂盒(南 

通碧云天公司)说明书进行；(2)采用双抗体夹心 

(ABC-ELISA)法检测 VEGF、TGF一13 ，操作按试剂盒 

(上海森雄科技实业有限公司)说明书进行。 

四、统计学处理 

数据均以 ±s表示。组间比较采用 ￡检验，差 

异显著性检验采用 SAS统计软件。 

结 果 

1．D组创面愈合率在伤后 7 d开始增加，与其余 

组大鼠比较差异有显著性意义(P <0．05)。C组创 

面愈合率较 A、B组显著增加(P<0．05)。见表 1。 

表 1 各组大鼠创面愈合率比较(％，x-1-s) 

Tab 1 Comparison of the percentage of healing area 

of the wounds among the groups(％ ，x-1-s) 

注：A组为烧伤对照组，B组为糖尿病烧伤组，C组为甘氨酸对照 

组 ，D组为L一精氨酸干预组；与A组 比较，}P<0．05；与 B组比较 ， 

#P<0．05；与 C组比较，A P<0．05 

2。烧伤后各组大鼠创面均有 CD34阳性表达。 

A组伤后 14 d为表达高峰。B组显著低于 A组(P 

<0．05)。c、D组大鼠 MVD值明显高于 A、B组，尤 

以 D组为甚(P <0．05)，见表 2。 

表 2 各组大鼠创面微血管密度值比较(条／mm ，x-1-5) 
Tab 2 Comparison of MVD value in the wounds 

of the rats among the groups(条／mm ，x±5) 

注：A组为烧伤对照组 ，B组为糖尿病烧伤组，C组为甘氨酸对照 

组，D组为 L一精氨酸_F预组；与 A组比较，}P<0．05；与 B组比较， 

#P<0．05；与 C组比较，A P<0．05 

3．A、B、C、D组大鼠烧伤前皮肤组织的糖含量 

分另 为(0．480±0．082)、(2．100±0．220)、(1．410 

±0．086)、(1．380±0．120)mg／g。 

4．NO测定结果见表 3。 

表 3 各组大鼠组织块培养液一氧化氮浓度比较(％，x-4-5) 

Tab 3 Comparison of the NO concentration in the medium fluid 

of rat tissue culture among the groups(％ ，x± ) 

组别 伤后时间(d) 

A组 2O 

B组 20 

C组 20 

D组 20 

注：A组为烧伤对照组 ，B组为糖尿病烧伤组，C组为 圩氨酸对照 

组，D组为 L一精氨酸干预组；与 A组比较 ，}P<0．05；与 B组比较。 

#P <0．05；与 C组 比较 。A P <0．05 
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