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中药茵栀清肝汤对四氯化碳大鼠
急性肝损伤的保护作用

宋仕玲1 黄团新1 龚作炯2伍秀珍1 甘雪婷1 李志强1 吴淑坤1

(1武警湖北总队医院传染科，武汉430061；2武汉大学人民医院感染科，武汉430060)

摘要目的研究茵栀清肝汤对四氯化碳诱导急性肝损伤大鼠的保护作用。方法Wistar大鼠随机分为正常组、急性肝损

伤模型组、中药治疗低、中、高剂量组，中药组分别予以茵栀清肝汤3 g／kg、6 s／ks、12 g／kg每日一次灌胃，共7 d。末次灌胃后除

正常组外，其余所有大鼠予以50％四氯化碳5 ml／kg灌胃1次，24 h后处死全部大鼠，收集肝组织及血清标本。对肝组织进行

HE染色病理检查；生化方法检测大鼠血清天门冬氨酸氨基转移酶(Aspartate transamiIlase，AST)、谷氨酸氨基转移酶(Alanine

transanfinase，AIT)的活性；测定大鼠血清超氧化歧化酶(Superoxide dismutase，SOD)及丙二醛(Maloodialdabyde，rvmA)的含量。

结果中药茵栀清肝汤治疗组大鼠血清AST、AIJT水平较模型组显著降低，显著改善肝组织病理。对急性肝损伤大鼠血清

SOD，GSH—PX的活性有明显的升高作用并降低血清MDA的含量。茵栀清肝汤对急性肝损伤大鼠的保护作用呈剂量依赖模

式，服用12∥kg剂量大鼠疗效最佳。结论茵栀清肝汤具有显著保护四氯化碳所致大鼠急性肝损伤的作用。

关键词 中药肝损伤超氧化歧化酶丙二醛

Effects of Yinzhi QiIl卿decoction On carbon-tetrachloride-induced acute hepatic injury in rats
SONG SlIiliIlg，I-IUANG Tlmnxln，GONG Zuojiong，WU Xiuzhen，Gait Xueting，LI乃liqi锄g，and WU Shukun．Deparanent of

Infectious Diseases，Hubei Provincial Corps Hospital，Chinese People’s Armed Police Forces，Wuhan 430061，China

Abstract Objective To investigate the effect of Yinzhi Qinggan decoction on the carbon-tetrachloride(CC】4)induced acute liver injury

in rats．Methods Seventy Wistar rats were randomly divided into five groups of 14 rats each：normal group，model group，low dose group，

middle dose group and high dose group．The treatment groups were orally administered with Yinzhi Qinggan decoction 3，6 and 12 g／kg per day

separately，whereas the normal and model groups were orally administered with saline．Except normal rats，all the other rats were administered

cch 3．0 ml／kg omlly onee jUSt after adminstration for of Yinzhi Qin鼎n decoction seven days．The rats were sacrificed 24 h after CC】4 admin—
istration．Serum and liver samples were collected for analysis．The effect of Yinzhi Qinggan decoction was detemtined based on the serum．1evels

of aspartate transaminase(AST)，alanine删nase(AI』)，superoxide dismutase(SOD)and malondialdehyde(MDA)．The liver function
Was examined by biochemistry，and the histopathology of liver was observed by HE staining．Results All rats treated with Yinzhi Qingsan de-

coction were improved in a dose—dependent manner up to 12 g／kg，and the maxinluln effects were observed at the dose of 12 g／kg．Serum

ALT，AST，and MDA concentrations in untreated rats increased，peaked at 12∥kg，and decreased gradually in treated rats．Serum SOD COIl-

centration in rats treated with Yinzhi Qinggan decoction was significantly higher than that observed in untreated rats．The liver histological

changes were also improved significantly in the treated groups．Condusiom Yinzhi Qinggan decoction has protective effect on rat acute fiver

injury induced by CCl4 administration．It diminishes the severity of liver injury by decreasing oxidative stre$$due to its possible scavenging ef-

feet．

Key words Chinese medicinal herbs Hepatic injury Supezokide dismutase Malondialdehyde

茵栀清肝汤以张仲景之《伤寒论》中茵陈蒿汤为

基础，增加数味凉血清热之中药，该方剂具有清热解

毒、疏肝活血功效。本试验研究茵栀清肝方对实验
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主要从事病毒性肝炎发病机制研究和治疗。

性急性肝损伤大鼠肝组织及血清超氧化歧化酶(su，

peroxide dismutase，SOD)及丙二醛(Malondialdehyde，

MDA)的影响，以及肝功能和肝组织病理变化，探讨

该方抗急性肝损伤的疗效及可能作用机制。
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1材料和方法

1．1 药物及动物茵栀清肝汤中茵陈、栀子、黄芪、

板蓝根、丹参等购于武警湖北总队医院中药房，由本

院药剂科中药制剂室专业制备为煎剂，批号：

20021016，制备过程为：方中含茵陈30 g、栀子15 g、

黄芪15 g、板蓝根15 g、丹参10 g、甘草10 g、大黄4

g，将中药加入600 ml蒸馏水浸泡60 min，加入不锈

钢电热蒸气煎药锅内100℃煎煮30 min，将煎液过滤

另存，再次加水500 ml煎煮30 min，将煎液滤过，合

并两次滤液并浓缩，制备成含生药0．3 g／“的煎

剂，4cc保存，给药之前复温至25—35℃。清洁级

Wistar健康大鼠70只，由武汉大学人民医院实验动

物中心提供，体重(200±20)g，雌雄各半。

1．2方法

1．2．1 大鼠急性肝损伤模型的制备及处理取70

只大鼠，随机分成5组，每组14只；分别为正常组、

模型组、中药茵栀清肝汤低、中、高剂量治疗组。中

药茵栀清肝汤治疗3组分别于肝脏急性损伤前7 d，

每13予以中药煎剂每日口服1次，用量分别相当于

生药3 g／kg、6 g／kg、12 g／kg，正常组及模型组大鼠生

理盐水5 ml／kg口服，1／d。第7天中药灌胃后，将模

型损伤组、低、中、高剂量中药茵栀清肝汤治疗组大

鼠给予50％cch 5 ml／kg口服1次，制成急性肝损

伤模型。cct4或生理盐水口服后24 h处死全部大

鼠，收集分离血清，留取大鼠肝左叶组织1 cm×1 cm

×0．5 cm浸泡于10％甲醛溶液。

1．2．2血清SOD和MDA含量和肝功能测定 血

清SOD和MDA含量采用化学比色法测定，试剂盒

购自南京建成生物工程研究所。应用RAl000全自

动生化分析仪检测血清谷氨酸氨基转移酶(Alanine

aminotransferase，ALT)、天门冬氨酸氨基转移酶(AS．

partate aminotransferase，AST)、总蛋白、白蛋白(Albu．

min，AIJ3)含量。

1．2．3肝组织病理检查取各组大鼠10％甲醛固

定肝脏制成切片，进行HE染色，光学显微镜下观察

肝脏损伤情况。

1．3 统计学处理 各组数据以戈±s表示，用

sPSsll．O统计软件进行组间方差分析。

2结果

2．1 大鼠存活情况实验结束前，正常组大鼠全部

存活；模型组大鼠死亡5只，存活9只；中药治疗低

剂量组死亡4只，存活10只；中药治疗中、高剂量组

大鼠均各死亡3只，存活各11只。

2．2刖』、AST、SOD与MD结果 模型组及茵栀清

肝汤治疗组大鼠血清刖』、AST含量均显著高于正

常组(户<0．01)，模型组最高，茵栀清肝汤治疗组

血清』蝴、AST含量低于模型组(P<0．01)，中药茵
栀清肝汤低剂量组大鼠血清AST、ALT高于中药中、

高剂量组(P<0．05)，中药茵栀清肝汤高剂量组大

鼠血清AST、札，r含量低于中药中剂量组(P<

0．05)。见表1。

表l茵栀清肝汤对CC】4所致急性肝损伤大鼠血清AIJ，AST，SOD，MDA的影响 (互±s)

注：与正常组相比，①P<0．05；与正常组相比，②P<0．01；与模型组相比，③P<0．05；与模型组相比，④P<0．01；与中药低剂量组相Lt，

⑤P<O．05；与中药低剂量组相比，⑥P<O．Ol；与中药高剂量组比，⑦P<O．05；与中药高剂量组比，⑧P<0。01

2．3肝组织病理检查结果 正常组大鼠肝细胞排 肿胀、坏死、炎性细胞浸润明显减轻，中、高剂量茵栀

列整齐，胞浆丰富红染，未见坏死及肿胀，胞核形态 清肝汤治疗组大鼠肝组织损伤较低剂量组轻，高剂

正常，染色正常。cch模型组大鼠出现明显病理改 量组大鼠少量标本还可见到肝细胞再生。

变小叶内广泛肝细胞水样变性、脂肪样变、灶状坏 。。4丛

死，嗜酸小体，Disse间隙变窄或消失，汇管区常见较
。 ⋯。

多的浆细胞、淋巴细胞浸润于肝小叶周边。甚至出 本实验结果证明，经茵栀清肝汤治疗大鼠肝细

现肝细胞脱落，类似碎屑坏死。茵栀清肝汤治疗组 胞坏死及肝组织炎细胞浸润减少，肝细胞水肿减轻，

大鼠肝细胞排列接近正常，肝小叶结构清楚，肝细胞 肝小叶结构接近正常大鼠肝组织。茵栀清肝汤还可
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降低cch所诱导急性肝损伤大鼠血清AJ』r、AST水

平，充分证实该药具有抗四氯化碳诱导大鼠急性肝

损伤作用，疗效呈剂量依赖模式。

自由基和脂质过氧化在肝损伤中起着十分重要

的作用u J。自由基产生过多或清除过慢，体内的动

态平衡将被破坏L2J。氧自由基对机体的损伤作用机

制【3 J：(1)氧自由基为细胞杀手，它可以协助巨噬细

胞杀伤入侵体内的微生物，但同时对蛋白质、核酸、

骨胶原和多糖等生物物质均有毒性；(2)氧自由基对

细胞膜双层磷脂结构中的重要脂类进行氧化作用，

生成多种脂质过氧化物，从而直接损伤细胞；(3)氧

自由基能损伤细胞器的膜，进而引起溶酶体、微粒体

及线粒体破裂；(4)氧自由基能引起血小板、粒细胞

在微血管中黏附、聚集，造成微循环障碍。脂质过氧

化最终产物是MDA L4|，其含量反映了组织过氧化的

损伤程度倒5。肝脏炎症损伤时，肝内微循环障碍，超

氧阴离子自由基产生增多，导致肝细胞膜脂质过氧

化。SOD作为抗氧化酶系统主要物质之一，对机体

的氧化与抗氧化平衡起着至关重要的作用，SOD能

特异地清除生物氧化产生的氧自由基对细胞起到保

护作用[6|。本实验中茵栀清肝汤组SOD含量较模

型组显著升高，而MDA含量显著降低，茵栀清肝汤

可提高血清SOD水平，抑制体内MDA含量，抑制损

伤肝细胞脂质过氧化反应，减少细胞膜脂质过氧化

反应，达到保护肝细胞目的。说明茵栀清肝汤保护

急性大鼠肝损伤的机制与其对抗自由基脂质过、氧化

密切相关。本研究还发现不同剂量的茵栀清肝汤

组，对大鼠血清SOD与MDA水平调节作用无显著

性差异。
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HLA—DRBl等位基因与妊高征发病的相关研究

傅正英 朱淑平 常爱华 张文成 (武警医学院附属医院妇产科，天津300162)

摘要 目的探讨人类白细胞抗原(}玎A)一DRBl等位基因与妊高征发病之间的关系。方法应用序列特异性引物聚

合酶链反应技术对42例妊高征患者(PIH组)及其丈夫和新生儿对照组，28例同期正常孕妇及其丈夫和新生儿进行ⅢA—

DRB，等位基因检测，比较其基因频率与妊高征发病之间的关系。结果PIH组}ⅡA—DR3一D凡一D玛基因频率检出均较高，

PIH组检出17例mA—DI{4，其基因频率为32．7％；对照组仅检出5例，其基因频率为13．0％，两者比较，差异有极显著性(P

<0．01)，其余各等位基因频率两组比较，差异均无显著性(P>0．05)，PIH组母胎抗原共享为2的13对占31％，与对照组占

17．9％相比，差异有显著性(P<0．01)。结论PIH患者}ⅡA—DR4基因与妊高征易感性呈正相关。mA等位基因表达异常。

母胎相容性增大至免疫平衡失调是妊高征发生的主要原因。

关键词妊高征等位基因HLA—DR抗原

Ralalionship between human leukocyte棚I蛳DRill allele and incidence of pregnancy-induced hypertension
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