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  [ 摘要]  目的: 研究舒肝降脂胶囊对急性脂肪肝大鼠的保护作用。方法: 采用乙硫氨酸复制大鼠急性脂肪肝模型,检测 ig

舒肝降脂胶囊 8 d后肝组织总胆固醇( T-CHO) 、甘油三酯( TG) 、丙二醛( MDA) 的含量, 并作病理组织学观察, 同时称体重、肝

脏重, 计算脏器系数。结果:舒肝降脂胶囊可显著降低大鼠肝组织内的 T-CHO, TG, MDA含量, 明显减轻肝组织内脂肪变性。

结论: 舒肝降脂胶囊对急性脂肪肝大鼠具有保护作用。
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  舒肝降脂胶囊是由丹参、泽泻、决明子等药物组

成,具有活血祛瘀、除湿化浊之功效,主治脂肪肝之

瘀血湿浊阻滞证。中医治疗应以辨病为主,从传统

的中医理论来看,重度脂肪肝所出现的胁痛、肝肿大

等亦属瘀的范畴,从瘀而治,已取得了临床及药理研

究的支持
[ 1]
。作者曾观察舒肝降脂胶囊对高脂饲料

所致大鼠脂肪肝的治疗作用,其结果也进一步证实

了此观点
[ 2-3 ]
。本试验采用乙硫氨酸 ig建立大鼠急

性脂肪肝的动物模型,研究舒肝降脂胶囊对大鼠急

性脂肪肝的保护作用,为该药的进一步开发提供理

论依据。

1 材料

1.1 动物 Wistar系大鼠,体重 180 ～200 g,雄性,

动物合格证号 SCXK( 京) 2002-0003,由北京维通利

华试验动物有限公司提供。

1.2 受试药物及试剂  舒肝降脂胶囊, 由丹参、泽

泻、决明子等药物组成的中药复方制剂,含生药 5. 0

g·g
- 1
药粉, 由北京岐黄制药有限公司提供, 批号

031208,上述药材经水煮醇提后,喷雾干燥,加辅料,

混匀,制成颗粒,装入胶囊即得,用高效液相法和薄

层层析法对方中有效成分进行含量测定和鉴别; 阳

性对照药复方蛋氨酸胆碱片,通化东宝药业股份有

限公司, 批号 030324。总胆固醇试剂盒 ( T-CHO) ,

批号 031011; 甘油三酯 ( TG) 试剂盒, 批号 031211;

由北京北化康泰临床试剂有限公司提供。

2 方法

2.1 分组及给药 [ 4]  取 Wistar大鼠 60 只,按体重

随机分为 6 组,分别为正常对照、模型对照、复方蛋

氨酸胆碱片 ( 2 片·kg - 1 ) 及舒肝降脂胶囊高、中、低

( 生药 6. 0, 3. 0, 1. 5 g·kg
- 1

) 3 个剂量组,每组 10 只,

各给药组分别 ig相应药物,正常及模型对照组给予

等量蒸馏水,连续 8 d,试验第 7 天除正常对照组外,

其余各组均 ig乙硫氨酸 250 mg·kg
- 1

, 24 h后处死

大鼠,取出肝脏。

2.2 检测项目

2.2.1 肝组织脂质含量的测定  在相对固定部位

取 100 g肝组织,于预冷的氯仿∶甲醇 ( 1∶1) 液中匀

浆后加至终体积 5 mL,振荡器中抽提 24 h, 3 000 r·

min
- 1

,离心 15 min,取上清液测定 T-CHO, TG。

2.2.2 肝组织 MAD含量的测定  在相对固定部

位取出肝组织, 以4 ℃生理制成 10% 肝匀浆 , 取

1. 5 mL 匀浆 , 加入等体积的 20 % 三氯醋酸 ,

3 000 r·min - 1
离心 10 min, 取上清液 , 加 0. 67%

硫代巴比妥酸钠 1. 0 mL, 95 ℃水浴 10 min,取出

后冷水中冷却 10 min, 546 nm测定吸光度。以四

乙氧 基丙烷为 标准 , 计算每 1 g 肝 组织 MDA

含量。

2.2.3 肝脏病理组织学观察 [ 5 ]  每组随机取 6 只

大鼠肝脏, 10%中性福尔马林固定,冰冻切片, 用苏

木精染液染色, 甘油明胶封固。然后每张切片采集

20 个 40 倍视野的图象进行分析, 按照脂肪肝病理

学变化给予评分:肝细胞内脂滴散在稀少记 0 分;含

脂滴的肝细胞 < 1 /4 记 1 分;含脂滴的肝细胞 < 1 /2

记 2 分;含脂滴的肝细胞 < 3 /4 记 3 分;肝组织几乎
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被脂滴代替记 4 分。

2.2.4 统计学处理 数据均以 珋x±s表示,以 t检验

进行组间比较。

3 结果

3.1 对乙硫氨酸所致急性脂肪肝大鼠肝系数及肝

脂含量的影响  由表 1 可见, 造模 24 h后, 肝组织

内 T-CHO, TG, MDA含量显著上升,造模前 7d预防

给药可明显降低其含量;给药组肝脏指数与模型对

照组相比,无显著性差异。

3.2 对乙硫氨酸所致急性脂肪肝大鼠病理组织学

的影响 正常对照组肝细胞结构正常,细胞内未见

脂滴; 模型对照组多数肝细胞内有较多的脂肪滴,

在肝脏被膜下和汇管区周围脂肪数量更多, 评分级

在 4 分左右;舒肝降脂胶囊高, 中,低 3 个剂量组及

复方蛋氨酸胆碱组较模型对照组病变程度有所减

轻,评分级在 2 ～4 分左右,见表 2。

表 1 舒肝降脂胶囊对乙硫氨酸致急性脂肪肝大鼠肝系数及肝脂含量的影响 ( 珋x±s, n = 10)

组别
剂量

/g·kg - 1

肝系数

/ g·( 100 g) - 1

肝脂含量 /mmol·L - 1

T-CHO TG MDA

正常对照 - 4. 27 ±0. 17 0. 19 ±0. 042) 0. 34 ±0. 082) 0. 64 ±0. 122)

模型对照 - 4. 49 ±0. 45 0. 36 ±0. 05 1. 29 ±0. 18 1. 23 ±0. 19

复方蛋氨酸胆碱 2 片 4. 48 ±0. 15 0. 29 ±0. 071) 0. 73 ±0. 252) 0. 92 ±0. 161)

舒肝降脂 6. 0 4. 24 ±0. 29 0. 30 ±0. 031) 0. 68 ±0. 182) 0. 83 ±0. 102)

3. 0 4. 34 ±0. 28 0. 25 ±0. 062) 0. 81 ±0. 241) 0. 98 ±0. 171)

1. 5 4. 35 ±0. 34 0. 31 ±0. 061) 0. 79 ±0. 18 0. 90 ±0. 102)

  注 :与模型对照组比较1) P < 0. 05 , 2) P < 0. 01 (表 2 同 ) 。

表 2 舒肝降脂胶囊对乙硫氨酸致急性脂肪肝大鼠

肝组织学变化的影响 ( 珋x±s, n = 6)

组 别
剂量

/ g·kg - 1
肝组织病变计分

正常对照 - -

模型对照 - 3. 80 ±0. 00

复方蛋氨酸胆碱 2 片 3. 20 ±0. 062)

舒肝降脂 6. 0 3. 08 ±0. 132)

3. 0 2. 65 ±0. 232)

1. 5 3. 10 ±0. 142)

4 小结

脂肪肝是肝脂蛋白代谢紊乱,甘油三酯( TG) 的

合成速度大于将其泌入血液的速度, TG大量堆积于

肝脏而致的一种病理改变。乙硫氨酸通过使肝脏载

脂蛋白的合成障碍,导致 TG堆积肝脏,造成了急性

肝脂肪蓄积,引起肝脏急性脂变
[ 6 ]
。舒肝降脂胶囊

表现出对输出障碍的脂质代谢紊乱有一定的疗

效
[ 2-3 ]

,可以明显抑制乙硫氨酸所致的大鼠肝组织内

T-CHO, TG, MDA含量的升高,明显减轻或改善肝细

胞脂肪变性的程度, 提示舒肝降脂胶囊对大鼠急性

脂肪肝具有一定的保护作用,其作用机制还有待于

进一步研究。
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