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芒果苷促进高尿酸血症小鼠尿酸排泄和肾功能改善以及 
调节相关肾脏转运体的作用 

胡庆华
‡, 张  宪‡, 王  钰, 孔令东* 

(南京大学医药生物技术国家重点实验室, 江苏 南京 210093) 

摘要: 在氧嗪酸钾盐诱导小鼠产生高尿酸血症模型上, 研究芒果苷促进尿酸排泄和肾功能改善以及调节相

关肾脏转运体的作用。实验动物随机分为正常对照组、高尿酸血症模型对照组、芒果苷 50、100 和 200 mg·kg−1

剂量组、别嘌醇 5 mg·kg−1 剂量组。每天在灌胃给予氧嗪酸钾盐 (250 mg·kg−1) 1 h 后灌胃给药, 连续 7 天。分别

测定血清尿酸、肌酐与尿素氮水平及尿液尿酸和肌酐水平。采用 RT-PCR 和 Western blotting 方法分别测定动物

肾脏转运体 mRNA 及蛋白表达水平。采用 ELISA 方法检测血清、尿液和肾脏尿调素 (UMOD) 含量。与模型对

照组比较, 芒果苷显著降低高尿酸血症小鼠血清尿酸、肌酐和尿素氮水平, 提高 24 h 尿液尿酸和肌酐排泄量以

及尿酸排泄分数, 具有促进肾脏尿酸排泄和保护肾功能作用。研究发现, 芒果苷显著下调高尿酸血症小鼠肾脏尿

酸盐重吸收转运体 1 (mURAT1) 和葡萄糖转运体 9 (mGLUT9) mRNA 和蛋白表达并上调肾脏有机阴离子转运体

1 (mOAT1) 表达, 提示芒果苷可能通过抑制肾脏尿酸重吸收和增加尿酸分泌而促进高尿酸血症小鼠尿酸排泄以

降低血清尿酸水平。另外, 芒果苷显著上调肾脏有机阳离子和肉毒碱转运体 (mOCT1、mOCT2、mOCTN1 和

mOCTN2) 表达水平、提高尿液 mUMOD 水平并降低血清和肾脏 mUMOD 水平, 这些发现可能与其改善肾功能

作用有关。 
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Mangiferin promotes uric acid excretion and kidney  
function improvement and modulates 

related renal transporters in hyperuricemic mice 
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Abstract: The effects of mangiferin on uric acid excretion, kidney function and related renal transporters 

were investigated in hyperuricemic mice induced by potassium oxonate.  Mice were divided into normal control 
group, and 5 hyperuricemic groups with model control, 50, 100, and 200 mg·kg−1 mangiferin, and 5 mg·kg−1   
allopurinol.  Mice were administered by gavage once daily with 250 mg·kg−1 potassium oxonate for seven   
consecutive days to create the model.  And 3 doses of mangiferin were orally initiated on the day 1 h after   
potassium oxonate was given, separately.  Serum uric acid, creatinine and urea nitrogon levels, as well as   
urinary uric acid creatinine levels were measured.  Mouse uromodulin (mUMOD) levels in serum, urine    
and kidney were determined by ELISA method.  The mRNA and protein levels of related renal transporters 
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were assayed by RT-PCR and Western blotting methods, respectively.  Compared to model group, mangiferin 
significantly reduced serum uric acid, creatinine and urea nitrogon levels, increased 24 h uric acid and    
creatinine excretion, and fractional excretion of uric acid in hyperuricemic mice, exhibiting uric acid excretion 
enhancement and kidney function improvement.  Mangiferin was found to down-regulate mRNA and protein 
levels of urate transporter 1 (mURAT1) and glucose transporter 9 (mGLUT9), as well as up-regulate organic  
anion transporter 1 (mOAT1) in the kidney of hyperuricemic mice.  These findings suggested that mangiferin 
might enhance uric acid excretion and in turn reduce serum uric acid level through the decrease of uric acid   
reabsorption and the increase of uric acid secretion in hyperuricemic mice.  Moreover, mangiferin remarkably 
up-regulated expression levels of renal organic cation and carnitine transporters (mOCT1, mOCT2, mOCTN1 
and mOCTN2), increased urine mUMOD levels, as well as decreased serum and kidney mUMOD levels in   
hyperuricemic mice, which might be involved in mangiferin-mediated renal protective action. 
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高尿酸血症是严重危害人类健康的常见代谢性

疾病。它是痛风发作的重要病理基础, 更是高血压、

冠心病、肥胖症及胰岛素抵抗等疾病发生的危险因 
素, 并增加心血管疾病和糖尿病死亡率。肾脏排泄 
尿酸功能失常是导致高尿酸血症的主要原因之一[1]。

肾脏 SLC22 基因家族有机阴离子转运体 (OATs) 可
调节肾脏尿酸排泄, 其中 OAT1 (SLC22A6) 是尿酸盐

分泌的重要转运体[2], 而尿酸-阴离子交换转运体 1 
(URAT1、SLC22A12) 是肾脏尿酸重吸收的主要转运

体[3]。近期研究发现, SLC2A 家族 SLC2A9 (葡萄糖 
转运体 9, GLUT9) 影响肾脏尿酸重吸收机制, 是决定

机体尿酸平衡的关键因素之一[4]。高尿酸血症易引 
起肾功能损害。SLC22A 基因家族有机阳离子及肉毒

碱转运体 (OCTs 和 OCTNs) 介导肾脏有机阳离子吸

收与排泄而影响肾功能[5, 6]。尿调节素 (UMOD) 是正

常尿液含量最为丰富的蛋白, 其基因突变与家族型

高尿酸血症肾病有关[7]。提示肾脏转运体和 UMOD
与尿酸排泄和肾功能异常密切相关。国外研究证实, 
氧嗪酸钾盐所致高尿酸血症大鼠存在肾脏 rOAT1 和

rOCT2 低表达[8]。本课题组近期也发现, 高尿酸血症

小鼠肾脏转运体和 mUMOD 表达异常, 并以此作为

高尿酸血症和肾功能异常主要病理标志物和药物作

用新靶点[9, 10]。 
芒果苷是双苯吡酮类黄酮化合物 , 具有抗氧  

化[11]、降血糖[12]和肾功能保护[13]等作用。本课题组

在高尿酸血症小鼠上初步证实, 芒果苷具有降低血

清尿酸水平的作用[14], 但其调控尿酸失衡和改善肾

功能作用机制尚需探索。本文基于前期工作, 在评 
价芒果苷对高尿酸血症小鼠血清和尿液尿酸和

mUMOD 水平、肾功能等影响基础上, 重点研究其 

对肾脏转运体 mRNA 和蛋白表达及 UMOD 的影   
响, 为其干预高尿酸血症和肾功能异常提供科学依

据。 
 

材料与方法 
药品和试剂  芒果苷购自南京泽琅公司, 纯度

为 95%。氧嗪酸钾盐和别嘌醇 (allopurinol) 为美国

Sigma 公司产品; 肌酐检测试剂盒、尿素氮检测试剂

盒和 mUMOD ELISA 试剂盒均为南京建成生物公司

产品。 
实验仪器  XHF-D 高速分散器为宁波新芝生物

科技股份有限公司产品; 3K15 台式高速冷冻离心机

为美国Sigma公司产品; T6紫外可见分光光度计为北

京普析通用仪器有限责任公司产品; PCR 扩增仪和

ChemiDoc XRS 化学发光成像系统为美国 Bio-Rad 公

司产品。 
实验动物  72只雄性昆明种小鼠, 体重 (20 ± 2) g, 

由南京市青龙山实验动物繁殖场提供 (普通级); 生
产许可证号: SCXK (苏) 2007-0008; 自由水食, 每天

12 h 照明, 环境温度为 (25 ± 2) ℃。 
动物分组、给药和处理  小鼠随机分为 6 组, 每

组 12 只, 分别为正常对照组 (生理盐水 10 mL·kg−1)、
模型对照组 (氧嗪酸钾 250 mg·kg−1)、芒果苷剂量组 
(氧嗪酸钾 250 mg·kg−1 + 芒果苷 50 mg·kg−1、氧嗪酸

钾 250 mg·kg−1 + 芒果苷 100 mg·kg−1、氧嗪酸钾 250 
mg·kg−1 + 芒果苷 200 mg·kg−1)、阳性药对照组 (氧嗪

酸钾 250 mg·kg−1 + 别嘌醇 5 mg·kg−1)。每天于 9∶00 
(am) 分别灌胃 (ig) 给予模型对照组及各给药组氧

嗪酸钾, 1 h 后各药物组分别灌胃给药, 时间为 7 天。

正常对照组和模型对照组灌胃给予等量生理盐水。灌
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胃给药的体积均为 10 mL·kg−1。在第 5 天给药 1 h 后, 
每组分别取 7 只小鼠上代谢笼, 适应 1 天后, 于给药

第 6 天收集 24 h 尿液。分别在 2 000×g 离心条件下常

温离心 10 min, 取上清液, 测量尿液体积。在第 7 天

给药 1 h 后, 小鼠眼球后静脉丛取血 (取血前 12 h 断

粮), 在 10 000×g 条件下离心 5 min, 取血清。尿液和

血清分别置于 4 ℃保存, 用于生化指标测定。然后断

颈处死动物, 在冰台上快速分取肾脏组织, 去除膜和

髓质, 经液氮冷冻后置于−70 ℃条件下保存, 用于

RT-PCR 和 Western blotting 分析。 
生化指标测定  采用磷钨酸还原法测量血清和

尿液尿酸 (SUA、UUA) 水平。按照相应试剂盒说明

书分别测定血清肌酐 (SCr) 和尿素氮 (BUN) 水平。

尿液稀释一定倍数后分别测定肌酐 (UCr) 浓度, 并
计算 24 h 尿酸排泄量 (24 h UUA)、肌酐排泄量 (24 h 
UCr) 以及尿酸排泄分数 (fractional excretion of uric 
acid, FEUA) FEUA = UUA×SCr/(SUA×UCr)。另外, 按
ELISA 试剂盒方法分别测定血清、尿和肾脏 UMOD
含量。 

肾脏转运体和 mUMOD mRNA 表达的 RT-PCR

测定  分别取各组 0.1 g 肾脏皮层组织加入 Trizol 试

剂 (Invitrogen) 1 mL, 按照试剂盒说明书方法提取总

RNA。取总 RNA 3 μL, 加 DEPC 水 1.5 mL 稀释后在

260 nm 测定吸收度值, 将总 RNA 原液统一稀释至吸

收度值为 0.010。利用 1%琼脂糖凝胶电泳方法在紫外

灯下观察总 RNA 完整性。取稀释后 RNA 原液 5 μL, 

加入 2 μL的 oligdT18引物及反转录体系 (m-mlv酶 1 

μL、5×反转录 buffer 5 μL、dNTP 1.25 μL、RNA 酶

抑制剂 0.625 μL、ddH2O 10.125 μL) 后合成 cDNA。

分别根据基因库中 mURAT1、mGLUT9 (mSLC2A9)、

mOAT1、mOCT1、mOCT2、mOCTN1、mOCTN2 和

mUMOD核苷酸序列, 用Primer premier 5.0软件设计

引物, 并由南京生兴生物工程技术服务有限公司合

成。引物序列分别为: mURAT1 (5'-GCTACCAGAATC 
GGCACGCT-3', 5'-CACCGGGAAGTCCACAATCC-3'); 
mGLUT9 (5'-GAGATGCTCATTGTGGGACG-3', 5'-GT 
GCTACTTCGTCCTCGGT-3'); mOAT1 (5'-ACGGGA 
AACAAGAAGAGGG-3', 5'-AAGAGAGGTATGGAG 
GGGTAG-3'); mOCT1 (5'-ACATCCATGTTGCTCTTT 
CG-3', 5'-TTGCTCCATTATCCTTACCG-3'); mOCT2 
(5'-ACAGGTTTGGGCGGAAGT-3', 5'-CACCAGAAA 
TAGAGCAGGAAG-3'); mOCTN1 (5'-TGTTCTTCGT 
AGGCGTTCT-3', 5'-TGGAATAAACCACCACAGG-3');  

mOCTN2 (5'-TCTACGAAGCCTCAGTTGC-3', 5'-ATT 
CCTTTGACCCTTAGCAT-3'); mUMOD (5'-CGGATAA 
CGGCAGATGG-3', 5'-GGTAGGGCTCTGGAACAAT- 
3'); mGAPDH (5'-GAGAAGATTTGGCACCACAC-3', 
5'-CATCACAATGCCAGTGGTAC-3')。PCR 反应体系

总体积为 25 μL。PCR 扩增条件为 95 ℃预变性 5 min、
对应扩增步骤和 72 ℃延伸 10 min。mURAT1 和

mGLUT9 扩增步骤为 94 ℃变性 30 s、58 ℃退火 35 s、
72 ℃延伸 45 s, 共 30 个循环。mOAT1、mOCT1 和

mOCT2 扩增步骤为 94 ℃变性 30 s、58 ℃退火 30 s、
72 ℃ 45 s, 共 29 个循环。mOCTN1 和 mOCTN2 扩  
增步骤为 94 ℃变性 30 s、53 ℃退火 35 s、72 ℃延伸

45 s, 共 32 个循环。mUMOD 扩增步骤为 94 ℃变性

30 s、56 ℃退火 35 s、72 ℃延伸 45 s, 共 35 个循环。

mGAPDH 扩增步骤为 94 ℃变性 30 s、58 ℃退火   
35 s、72 ℃延伸 45 s, 共 35 个循环。PCR 扩增产物

于 −20 ℃保存。分别取各组 PCR 产物 4 μL, 经 1.5%
琼脂糖凝胶电泳、溴化乙啶染色后, 在凝胶影像分析

仪 (Bio-Rad ChemiDoc XRS) 上进行成像, 并对条带

进行吸收度分析。计算待测基因与 mGAPDH 的比  
值, 从而得到待测基因的相对表达值。 

肾脏转运体蛋白表达的 Western blotting 测定  

取 0.3 g 肾脏皮层组织, 提取刷状缘蛋白。具体方法: 
肾组织在肾脏刷状缘提取缓冲液 buffer  1  (300 
mmol·L−1 D-甘露醇、5 mmol·L-1 EGTA、pH 7.4 10 
mmol·L−1 Hepes-Tris) 1 mL 中匀浆, 并加入 120 
mmol·L−1 MgCl2 至终浓度为 12 mmol·L−1, 静置 20 
min后在2 400×g条件下离心15 min (4 ℃), 取其上清

液继之在 30 000×g 条件下离心 30 min (4 ℃)。取沉 
淀用肾脏刷状缘提取缓冲液 buffer 2 (150 mmol·L−1 
D-甘露醇、2.5 mmol·L−1 EGTA、5 mmol·L−1 pH 7.4 
Hepes-Tris) 悬浮, 并加入 120 mmol·L−1 MgCl2 至终

浓度为 12 mmol·L−1, 静置 20 min 后在 2 400×g 条件

下离心 15 min (4 ℃), 取上清液在 30 000×g 条件下离

心 30 min (4 ℃)。所获沉淀在裂解液中溶解, 用考马

斯亮蓝法测定蛋白浓度, 并统一稀释至 5 mg·mL−1。

另取 0.1 g 肾脏皮层组织, 提取肾皮层蛋白。具体方

法: 在肾组织中加入裂解液1 mL, 继之加入PMSF溶

液 10 μL匀浆, 匀浆液在 12 000×g条件下离心 20 min 
(4 ℃), 取上清液, 用考马斯亮蓝法测量蛋白浓度, 
并统一稀释至 5 mg·mL−1。上述所提取的刷状缘膜蛋

白及肾脏皮层蛋白均按如下进行操作 :  经 1 2 % 
SDS-PAGE 电泳分离后, 在 300 mA 条件下将蛋白转
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移到 PVDF 膜上 (100 min)。在 5% 脱脂奶粉封闭     
2 h 后, 刷状缘膜蛋白分别用 mURAT1 (1∶500)、
mOCTN1 (1∶1 000)、mOCTN2 (1∶1 000) 一抗和内

参 mNa+-K+ ATPase (1∶1 000); 肾脏皮层蛋白分别用

mGLUT9 (1∶2 000)、mOAT1 (1∶2 000)、mOCT1 (1∶
2 000)、mOCT2 (1∶2 000)一抗和内参 mGAPDH (1∶
5 000), 在 4 ℃条件下孵育过夜。PVDF 膜经 0.5% 
TBS-T 溶液洗膜 3 次, 每次 5 min。继之 PVDF 膜再

与 HRP 标记的二抗 (1∶6 000) 进行反应, 室温摇床

轻摇 4 h 后再用 0.5% TBS-T 溶液洗膜 3 次, 每次 5 
min。在膜上加入 TMB 显色液, 显示的条带扫描后在

凝胶影像分析仪上分析条带。 
数据处理及统计  所有实验数据均用 x ± s 表

示。采用 SPSS13.0 进行单因素方差分析 (ANOVA) 
考察模型对照组与正常对照组、模型对照组与给药组

之间的统计学差异, 各组间比较采用 t 检验。 
 

结果 
1  芒果苷对高尿酸血症小鼠血清尿酸水平的影响 

与正常对照组比较, 模型对照组小鼠血清尿酸

水平显著增加, 表明高尿酸血症动物模型建模成功。

与模型对照组比较, 芒果苷各剂量组 (50、100 和 200 
mg·kg−1) 和别嘌醇组 (5 mg·kg−1) 均可有效降低模

型动物血清尿酸水平。随剂量增加, 芒果苷的降尿酸

作用有增强趋势 (表 1)。 
2  芒果苷对高尿酸血症小鼠尿酸排泄和肾功能的影

响 
与正常对照组比较, 模型对照组小鼠血清肌酐

和血清尿素氮水平显著升高, 24 h 尿液尿酸和肌酐排

泄量显著减少, 随之尿酸排泄分数显著降低, 表明高

尿酸血症小鼠肾脏尿酸排泄减少及肾功能下降。与 
模型对照组比较, 芒果苷 (100 和 200 mg·kg−1) 组及

别嘌醇 (5 mg·kg−1) 组显著逆转高尿酸血症小鼠血

清肌酐和尿素氮的升高。芒果苷各剂量组和别嘌醇 
(5 mg·kg−1) 组均显著提高模型动物 24 h 尿液尿酸和

肌酐排泄量及尿酸排泄分数。结果表明, 芒果苷具有

促进高尿酸血症小鼠肾脏尿酸排泄和改善肾功能的

作用 (表 1 和表 2)。 
3  芒果苷对高尿酸血症小鼠肾脏转运体 mRNA 表

达的影响 
与正常对照组比较 , 模型对照组小鼠肾脏

mURAT1 和 mGLUT9 mRNA 表达升高, 而 mOAT1、
mOCT1、mOCT2、mOCTN1 和 mOCTN2 mRNA 表

达均下降。与模型对照组比较, 芒果苷 (200 mg·kg−1) 
可下调高尿酸血症小鼠肾脏 mURAT1 和 mGLUT9 
mRNA 表达, 并上调 mOAT1、mOCT1、mOCT2、
mOCTN1 和 mOCTN2 mRNA 表达。芒果苷 (100 
mg·kg−1) 及别嘌醇 (5 mg·kg−1) 对mGLUT9 mRNA表

达无显著影响 , 但对其他转运体均有一定的作用 
(图 1 和图 2)。 
4  芒果苷对高尿酸血症小鼠肾脏转运体蛋白表达的

影响 

与正常对照组比较 , 模型对照组小鼠肾脏

mURAT1 和 mGLUT9 蛋白表达升高, 而 mOAT1、
mOCT1、mOCT2、mOCTN1 和 mOCTN2 蛋白表达

均下降。与模型对照组比较, 芒果苷 (200 mg·kg−1) 
能显著逆转上述模型动物肾脏转运体的异常表达。芒

果苷 (100 mg·kg−1) 可下调 mGLUT9 蛋白表达、上

调 mOCT2和 mOCTN2蛋白表达。别嘌醇 (5 mg·kg−1) 
对 mGLUT9 蛋白表达无显著影响, 但对其他转运体

均有一定作用 (图 1 和图 2)。 
5  芒果苷对高尿酸血症小鼠血清、尿液及肾脏

mUMOD 水平和表达的影响 
与正常对照组比较, 模型对照组小鼠肾脏和血  

 
Table 1  Effects of mangiferin on biochemical indexes in serum and urine in hyperuricemic mice. n = 7, x ± s.  ##P < 0.01, ###P < 
0.001 vs normal group; *P < 0.05, **P < 0.01, ***P < 0.001 vs model group.  SUA: Serum uric acid; SCr: Serum creatinine; 24 h UUA: 
24 h excretion of uric acid; 24 h UCr: 24 h excretion of creatinine; FEUA: Fractional excretion of uric acid 

Group Dose/mg·kg−1 SUA/mg·dL−1 SCr/mg·dL−1 24 h UUA/mg 24 h UCr/mg FEUA 

Normal (vehicle)  4.17 ± 0.07 0.96 ± 0.02 0.37 ± 0.03 0.49 ± 0.05 19.6 ± 0.8 

Model (vehicle)  5.55 ± 0.39## 1.21 ± 0.06## 0.18 ± 0.03### 0.23 ± 0.02### 14.5 ± 1.1## 

Allopurinol   5 3.92 ± 0.16** 0.95 ± 0.02** 0.31 ± 0.02** 0.47 ± 0.01*** 20.6 ± 1.5** 

Mangiferin  50 4.48 ± 0.13* 0.99 ± 0.05* 0.21 ± 0.01 0.27 ± 0.01 21.4 ± 2.8* 

 100 4.39 ± 0.11* 1.05 ± 0.02* 0.29 ± 0.03* 0.31 ± 0.03* 17.2 ± 1.0* 

 200 4.31 ± 0.07** 0.93 ± 0.02*** 0.31 ± 0.03** 0.46 ± 0.05** 23.2 ± 1.9** 
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Table 2  Effects of mangiferin on mUMOD levels in serum, urine or renal and BUN level in serum in hyperuricemic mice.  n = 7,  
x ± s.  ##P < 0.01 vs normal group; **P < 0.01 vs model group.  BUN: Blood urea nitrogen; SUMOD: Serum UMOD; UUMOD: Urine 
UMOD; RUMOD: Renal UMOD 

Group Dose/mg·kg−1 BUN/mg·dL−1 SUMOD/μg·mL−1 UUMOD/mg·mL−1 RUMOD/mg·g−1 (wet tissue)

Normal (vehicle)  14.2 ± 0.4 5.25 ± 0.07 0.73 ± 0.02 7.9 ± 0.3 

Model (vehicle)  17.0 ± 0.6## 5.80 ± 0.15## 0.65 ± 0.01## 10.3 ± 0.7## 

Allopurinol   5 14.9 ± 0.3** 5.12 ± 0.09** 0.73 ± 0.02** 8.0 ± 0.4** 

Mangiferin  50 15.8 ± 0.5 5.19 ± 0.18** 0.65 ± 0.02 9.2 ± 0.6 

 100 16.5 ± 0.3 5.16 ± 0.12** 0.74 ± 0.05 8.3 ± 0.5** 

 200 14.7 ± 0.4** 5.09 ± 0.14** 0.72 ± 0.01** 7.7 ± 0.4** 

 

 

Figure 1  Effects of mangiferin on the mRNA (A) and protein (B) levels of renal mURAT1, mGLUT9 and mOAT1 in hyperuricemic 
mice.  n = 4, x ± s.  +P < 0.05, ++P < 0.01 vs normal group; *P < 0.05, **P < 0.01 vs model (vehicle) group 
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Figure 2  Effects of mangiferin on the mRNA (A) and protein (B) levels of renal mOCT1, mOCT2, mOCTN1 and mOCTN2 in    
hyperuricemic mice.  n = 4, x ± s.  ++P < 0.01 vs normal group; *P < 0.05, **P < 0.01 vs model (vehicle) group 

 
清UMOD水平显著增加、尿液UMOD水平显著减少、

肾脏 mUMOD mRNA 上调。与模型对照组比较, 芒

果苷 (200 mg·kg−1) 和别嘌醇 (5 mg·kg−1) 均可有 

效降低肾脏和血清 UMOD 水平、增加尿液 UMOD  

水平、下调肾脏 mUMOD mRNA 表达。而芒果苷  

(100 mg·kg−1) 仅降低肾脏和血清 UMOD 水平 (表 2

和图 3)。 

讨论 
本研究在前期工作基础上[14], 参考芒果苷改善

动物肾损伤所报道的剂量范围[15, 16], 并结合本课题

组在连续 7 天口服给予氧嗪酸钾 (250 mg·kg−1) 所 
引起高尿酸血症小鼠模型上预实验的结果, 确定用

于研究芒果苷干预高尿酸血症和肾功能异常的剂量。

本研究证实, 芒果苷具有降低高尿酸血症小鼠血清 
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Figure 3  Effects of mangiferin on the mRNA levels of renal 
mUMOD in hyperuricemic mice. n = 4, x ± s.  +++P < 0.001 vs 
normal group; **P < 0.01, ***P < 0.001 vs model (vehicle) group 

 
尿酸水平作用, 并发现其可缓解肾脏尿酸和肌酐排

泄的减少及尿酸排泄分数的降低, 提示芒果苷具有

促进肾脏尿酸排泄作用。同时, 芒果苷可降低高尿 

酸血症小鼠血清肌酐和尿素氮等水平, 具有肾功能

保护作用。进一步研究发现, 芒果苷所具上述作用 

的机制可能是基于其对肾脏 mURAT1、mGLUT9、

mOAT1、mOCT1、mOCT2、mOCTN1 和 mOCTN2

等转运体及 mUMOD 的调节作用。 

URAT1 和 GLUT9 在肾脏尿酸重吸收过程中起

重要作用[3, 4]。本研究发现, 芒果苷可下调高尿酸血

症小鼠肾脏 mURAT1 和 mGLUT9 mRNA 和蛋白表 

达, 提示芒果苷可能抑制该模型动物肾脏近曲小管

细胞对尿酸的重吸收作用。OAT1 可驱动近曲小管基

底膜能量依赖性尿酸分泌过程[3]。本研究发现, 芒果

苷上调高尿酸血症小鼠肾脏 mOAT1 mRNA 和蛋白

表达, 提示其可能具有促进尿酸分泌作用。这些研究

结果表明, 芒果苷促进高尿酸血症小鼠肾脏尿酸排

泄以降低血清尿酸水平与其调节肾脏有机阴离子转

运体表达作用密切相关。mURAT1、mGLUT9 和

mOAT1 可作为芒果苷干预高尿酸血症新的作用靶

点。 

肾脏转运体在肾脏近曲小管细胞有机阴离子和

阳离子转运中起主要作用, 其表达异常与肾功能受

损有关。本研究证实, 芒果苷能恢复高尿酸血症小鼠

肾脏 mOCT1、mOCT2、mOCTN1 及 mOCTN2 mRNA

和蛋白异常表达至正常, 这与其改善肾功能作用一

致。结果提示, 芒果苷可能通过降低高尿酸血症状态

下动物内源性和外源性有害物质在肾脏中的积累改

善肾功能。 

UMOD 在肾脏损伤和高尿酸血症中具有重要作

用。芒果苷可提高高尿酸血症小鼠尿液 UMOD 水  

平, 降低血清 UMOD 水平, 并恢复肾脏 UMOD 水平

和 mUMOD mRNA 表达。研究表明, 芒果苷可能部

分通过调节 UMOD 以改善动物高尿酸血症状态下 

的肾功能。另外, 本研究观察到芒果苷对高尿酸血症

小鼠 UMOD 作用与其对肾脏转运体调节作用一致, 

提示芒果苷可能通过改善 UMOD 水平和表达, 使高 

尿酸血症小鼠肾脏转运体转运尿酸和其他有机离子  

功能恢复正常。这些研究结果为芒果苷作为潜在治 

疗高尿酸血症和肾损伤的候选药物提供了有力的证

据。 
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