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摘要： 目的　 明确穿心莲内酯和阿奇霉素对感染性肺炎的协同表现和合用原理。 方法　 肺炎克雷伯菌感染大鼠构建动

物模型； 采用液相芯片法检测单、 合用药物干预后， 多个时间点动物血浆中 ７ 种炎症因子的水平； 采用相关分析寻找

变异和疗效显著的细胞因子作为药效学指标， 建立整合剂量⁃时程⁃细胞因子浓度的多种合用原理的量效微分模型， 采

用非线性混合效应一步法比较并求解最终的模型参数。 结果　 在实验剂量下， 单用和合用对模型成鼠体质量、 饮食、
饮水和肺组织病理均有明显改善作用； 相关分析表明， ７ 种炎症因子中两组具有一定的同步趋势， 最终选择 ＩＬ⁃４ 和

ＩＬ⁃１７Ａ 作为药效输入数据； 模型选择表明， 合用对炎症因子的影响符合加和原理； 一步法模型拟合结果良好， 模型参

数表明穿心莲内酯相对阿奇霉素具有更强的抗炎作用， 但效价较差。 结论　 穿心莲内酯和阿奇霉素对感染性肺炎具有

抗炎协同作用， 其作用符合加和原理； 阿奇霉素对 ＩＬ⁃４ 等细胞因子在给药中段具有刺激分泌作用， 穿心莲内酯的合

用可显著纠正这一趋势。
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　 　 感染源性肺炎是临床常见病， 多发病［１］ 。 抗感染治疗

是临床最为主要的治疗思路［２］ 。 由于我国独特的中医药资

源， 国内临床实践中也常合用以清热解毒为代表的各类中

药制剂。 多年的临床实践也证实中西药合用可显著改善患

者的一些体感症状， 缩短损伤性反应持续时间， 最终有助

于提高治愈率和治愈速度［３］ 。
药物合用具有极其复杂的表征， 其合理性除从临床观

察性资料汇总以评价外， 近年来使用定量药理学手段结合

实验药理学方法， 量化得出的相关结论也可精确区分合用

对疗效的改善类型， 并能指出其相关联的作用机制。 合用

后， 理论认为药动学和药效学均可影响疗效。 本研究对临

床治疗感染性肺炎的常见中西药合用阿奇霉素联合穿心莲

内酯［４⁃５］采用微分量效方程的方法， 从药效学的角度阐述其

合用的临床机制。
１　 材料

１􀆰 １　 受试药物　 穿心莲内酯对照品 （成都埃法生物科技有

限公司， 批号 ＡＦ８０７２３５３， 纯度＞９９％ ）； 阿奇霉素对照品

（北京索莱宝科技有限公司， 批号 ８１０Ａ０３１， 纯度＞９９％ ）。
１􀆰 ２　 仪器 　 全自动细菌分析仪 （Ｖｉｔｅｋ ２ｃｏｍｐａｃｔ， 法国生

物梅里埃公司）； 液相芯片仪 （ ＭＡＧＰＸ１２１５７００１， 美国

Ｌｕｍｉｎｅｘ 公司）； 生物安全柜 （ １３００， 美国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ
Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司）； 导尿管 （１４， 扬州市桂龙医疗器械有限公

司）； 麦氏比浊仪 （ＤＥＮ⁃１， 英国 Ｇｒａｎｔ Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ 公司）；

细胞因子多指标液相芯片 （ ＲＥＣＹＴＭＡＧ⁃６５ Ｋ⁃０７， 美国

Ｍｅｒｃｋ Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）； 非线性混合效应群体药效药动计算

软件 Ｍｏｎｏｌｉｘ （ｖｅｒｓｉｏｎ ２０１９Ｒ２， 法国 Ｌｉｘｏｆｔ 公司）。
１􀆰 ３　 菌株　 ２０１８ 年 １２ 月于攀枝花中心医院住院患者呼吸

道送检痰液中分离， 经全自动细菌分析仪鉴定为肺炎克雷

伯菌 Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａ Ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ， 纸片保存法保存于－８０ ℃。 试

验前 ２ 天， 将含菌纸片紧密贴于无菌 ＬＢ 琼脂培养基平板，
３７ ℃电热恒温培养箱中孵育 １８ ｈ 以上。 用无菌接种环圈选

择单一并长势良好的菌团， 均匀涂抹于新鲜 ＬＢ 培养基平

板， 相同条件继续孵育 １８ ｈ， 得到足量、 纯化的受试菌，
备用。
１􀆰 ４　 动物　 ＳＤ 大鼠， 雄性， ＳＰＦ 级， １８０～ ２００ ｇ， 购于重

庆恩斯维尔生物科技有限公司， 动物生产许可证号 ＳＣＸＫ
（川） ２０１８⁃０００３， 饲养于成都中医药大学药学院 ＩＶＣ 动物

饲养实验室， 恒温恒湿 ［ （２５±１）℃， ８０％ ］。
１􀆰 ５　 试剂　 水解酪蛋白肉汤培养基 （Ｍｕｅｌｌｅｒ⁃Ｈｉｎｔｏｎ， ＭＨ
培养基， 批号 ２０１７１０２６）、 普通肉汤培养基 （Ｌｕｒｉａ⁃Ｂｅｒｔａｎｉ
Ｂｒｏｔｈ， ＬＢ 培养基， 批号 ２０１９０１２９）、 胰蛋白胨大豆肉汤培

养基 （Ｔｒｙｐｔｏｎｅ Ｓｏｙ Ｂｒｏｔｈ， ＴＳＢ 培养基， 批号 ２０１９０７２６） 均

购自青岛海博生物技术有限公司； 乌来糖 （批号 ２０１９０７２６，
成都市科龙化工试剂厂）。
２　 方法

２􀆰 １　 细菌感染性肺炎模型的构建　 模型构建参考文献 ［６⁃
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７］。 受试大鼠， 随机分为空白组、 模型组、 穿心莲内酯组、
阿奇霉素组、 穿心莲内酯联合阿奇霉素低、 中、 高剂量组，
共 ７ 组。 将纯化后增毒肺炎克雷伯菌溶于 ２ ｍＬ 生理盐水

中， 振荡至完全分散， 配置成终浓度为 ０􀆰 ５ 麦氏浓度 （１×
１０８ ＣＦＵ ／ ｍＬ） 的悬液， 并经麦氏比浊仪比浊确定。 除空白

组， 其余动物 ２０％ 乌来糖水溶液腹腔注射麻醉后， 经气管

导管注入配置好的细菌液 ４００ μＬ （１×１０８ ＣＦＵ ／ ｍＬ）， 轻轻

晃动大鼠身体确保菌液均匀分散至两侧肺部。 同时观察呼

吸以及心脏跳动情况， 待大鼠苏醒并能活动后， 装箱， 将

大鼠放回至 ＩＶＣ 独立换气笼中饲养。 造模当天计为 ０ ｄ， 连

续观察 ３ ｄ， 以大鼠出现寒颤、 抓耳挠鼻、 毛发浸湿， 部分

出现鼻腔、 眼角出血为指征， 提示造模成功。 全程检测大

鼠体质量和饮水饮食情况。 最终， 各造模组选取 ６ 只感染

性肺炎大鼠进入下一阶段实验。 以上所有实验过程均严格

按照国家 《实验动物管理条例》 及 《关于善待实验动物的

指导性意见》 进行， 并尽一切努力将动物的不适和痛苦降

至最低。
２􀆰 ２　 给药　 除空白组与模型组外， 其余各组大鼠第 ３ 天开

始连续 ３ ｄ 每日灌胃给药一次。 剂量分组为穿心莲内酯组

（４０􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ）、 阿奇霉素组 （４􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ）、 ４０􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ 穿

心莲 内 酯 ＋ ４􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ 阿 奇 霉 素 （ 联 用 高 剂 量 组 ）、
２０􀆰 ２５ ｍｇ ／ ｋｇ穿心莲内酯＋４􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ 阿奇霉素 （联用中剂

量组）、 １０􀆰 １２５ ｍｇ ／ ｋｇ 穿心莲内酯 ＋ ４􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ 阿奇霉素

（联用低剂量组）。
２􀆰 ３　 样本采集及检测 　 给药当天开始， 每天中午 １０ 时各

组大鼠尾静脉采血， 分离血清； 于第 ６ 天处死大鼠， 取肺

组织， 用福尔马林固定， ＨＥ 染色后， 行镜下病理检测。 所

有血清样本采用液相芯片检测 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α、
ＩＦＮγ、 ＩＬ⁃１０、 ＩＬ⁃１７Ａ 水平。
２􀆰 ４　 量效微分方程模型建立　 近年来定量药理学对经典量

效方程中疗效作用的评价从单时间点发展为治疗阶段的全

过程检测， 从而引入动力学处理的研究思路， 可定量评价

剂量⁃全疗程疗效的复杂情况［８］ 。 同时， 这一方法对联用药

物合用结果的判定也具有较高的分辨能力［９］ 。 参考以上方

法， 对不同剂量穿心莲内酯与固定剂量的阿奇霉素给药后

建立了如下的量效关系微分动力学系统。
采用零级动力学描述细菌感染后大鼠血清中细胞因子

生成， 采用一级动力学描述细胞因子的消除， 则细胞因子

的经时变化， ｄＲ
ｄＴ

＝ ｋ － ｋｅ × Ｒ 式中 Ｒ 代表细胞因子水平，

ｄＲ ／ ｄＴ 代表造模后细胞因子的变化率； ｋ 为零级生成率，
ｋｅ 细胞因子的一级消除速度； 单独使用阿奇霉素对细胞因

子变化的抑制效应 （Ａｚｍ）， 采用经典抑制描述， ｄＲ
ｄＴ

＝ ｋ ×

（１⁃Ａｚｍ）⁃ｋｅ × Ｒ ； 单独使用穿心莲内酯对细胞因子变化的

抑制效应 （Ａｎｄｒ） 微分方程， ｄＲ
ｄＴ

＝ ｋ × （１ － Ａｎｄｒ）⁃ｋｅ × Ｒ ；

穿心莲内酯与阿奇霉素合用后对细胞因子变化的抑制效应

（Ａｚｍ）， 如具有级联作用微分方程， ｄＲ
ｄＴ

＝ ｋ × （１ － Ａｚｍ） ×

（１⁃Ａｎｄｒ）⁃ｋｅ × Ｒ； 如符合加和作用即采用的微分方程，
ｄＲ
ｄＴ

＝ ｋ × （１⁃Ａｚｍ⁃Ａｎｄｒ）⁃ｋｅ × Ｒ； 以上加和作用具有交互作

用即采用的微分方程， ｄＲ
ｄＴ

＝ ｋ × （１⁃Ａｚｍ⁃Ａｎｄｒ⁃Ａｚｍ ×

Ａｎｄｒ）⁃ｋｅ × Ｒ。 基于药物效应动力学理论， Ａｎｄｒ 和 Ａｚｍ 可

采用线性、 对数线性、 Ｅｍａｘ以及 Ｓｉｇｍｏｄ Ｅｍａｘ不同的 ＰＤ 模型

拟合。
由于本实验用液相芯片法同时测定了 ７ 种细胞因子的

水平， 如所有细胞因子数据全部用于全模型比较和参数拟

合， 计算压力和时长均较大， 也容易出现过拟合现象。 因

此， 我们对全部个体所有时间点测定的细胞因子首先进行

相关性分析， 采用 Ｒ３􀆰 １１ 中基础包的 ｓｃａｔｔｅｒｐｌｏｔ 函数进行进

入最终量效微分动力学参数拟合药效数据的筛选。 确定药

效指标后， 所有个体的剂量⁃时间⁃细胞因子含量模型参数

拟合按以上微分方程以非线性混合效应算法求解， 模型中

个体参数均假定服从对数正态分布， 误差模型均采用线性

比例模型。 低于定量限的浓度点在拟合时标注为 ＬＬＱ， 于

拟合时采用半定量已知加以处理。 以⁃２ 对数似然值 （⁃
２ＬＬ）、 最小化信息量 （ＡＩＣ）、 贝叶斯信息准则 （ ＢＩＣ）、
模型间 Ｆｉｓｈｅｒ 检验为主要拟合优度参数的标准， 选择拟合

优度最高的模型报道相关参数。 所有组别， 含空白 （剂量

数据设定为 ０）、 模型 （剂量数据设定为 ０）、 阿奇霉素、
穿心莲内酯、 阿奇霉素联合穿心莲内酯各剂量组， 所有个

体数据采用一步法方法计算。
２􀆰 ５　 统计分析　 实验数据采用 ＳＰＳＳ ２１􀆰 ０ ｆｏｒ ｗｉｎｄｏｗｓ 软件

进行处理， 计量资料以 （ ｘ± ｓ） 表示， 组间比较采用 ｔ 检
验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异统计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 一般药理学指标　 造模及给药后， 各组大鼠观测期间

的体质量及饮水、 饮食变化如图 １ 所示。 结果表明感染后

的各组大鼠均出现体质量、 饮食和饮水量下降； 模型组体

质量在造模后呈连续下降趋势， 其余 ５ 组大鼠在造模后第

３ 天即开始给药后体质量和饮水、 饮食量呈上升趋势。 联

合用药的 ３ 组大鼠在给药后与空白组基本生理状态较为

接近。
３􀆰 ２　 肺组织的病理检测　 典型病理照片如下图 ２ 所示， 空

白组动物肺组织各级支气管及肺泡组织结构均正常， 未见

明显组织病理学损伤。 模型组动物肺组织结构消失， 大量

中性粒细胞浸润并填充整个肺泡腔及各级支气管， 坏死崩

解的中性粒细胞形成脓汁蓄积整个肺脏组织， 呈典型的化

脓性肺炎状态。 各给药组相对模型组病理损伤均有显著改

善， 但给药组之间的统计无统计学差异。
３􀆰 ３　 血清中炎症因子水平　 从图 ３ 可见， 造模后检测的 ７
种细胞因子均升高， 但随着模型动物的自我恢复， 其数值

出现明显的回复， 因此从任一时间点评价药物的疗效强度

均有不妥， 这一现象采用含时间变量的动力学方程加以描
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注： 与空白组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １　 各组大鼠实验时程中体质量、 饮食和饮水量变化 （ｎ＝６）

图 ２　 各组大鼠给药 ３ ｄ 后的肺部病理 ＨＥ 染色图 （ＨＥ×４０）

述是系统性评价的良好手段。 从图 ４ 可见， ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃６ 和

ＴＮＦ⁃α 呈明显线性同步趋势， ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃１０ 也呈现出较明

显的线性趋势。 提示以下步骤的动力学建模可以精简相关

指标后进行。 结合图 ３～ ４， 考虑指标变化明显、 剂量⁃效应

梯度显著， 最终选择 ＩＬ⁃４ 和 ＩＬ⁃１７ Ａ 作为最终量效微分方

程的药效学指标。
３􀆰 ４　 量效微分方程评价药物合用原理　 采用非线性混合效

应群体方法计算， 模型竟争结果表明两种药物作用函数均

为 Ｅｍａｘ×Ｄｏｓｅ ／ （ＩＣ５０＋Ｄｏｓｅ）， 即 Ｅｍａｘ型； 合用组作用机制以

加和性拟合较优。 最终以 ＩＬ⁃４ 和 ＩＬ⁃１７Ａ 为药效指标， 一步

求解所有个体时间、 各药物剂量的量效微分方程组。 最终

模型拟合值与实测值比较图如图 ５ 所示， 表明采用的最终

模型以较高的优度表征了两者合用对炎症因子抑制的合用

机制， 即合用以两者作用的相加为主， 不具有级联放大作

用， 也不具有相互的交互影响。 拟合参数如表 １ 所示。 从

表 １ 可见， 对于 ＩＬ⁃４ 和 ＩＬ⁃７ 两炎症指标， 穿心莲内酯的

Ｅｍａｘ值均大于阿奇霉素 Ｅｍａｘ值， 提示穿心莲内酯效能优于阿

奇霉素， 特别是抑制 ＩＬ⁃４ 生成的作用； 但是穿心莲内酯的

ＩＣ５０均大于 ５ ｍｇ ／ ｋｇ， 说明药物要较大剂量时才能发挥最大

效应， 因此效价强度较差。
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注： 与空白组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ３　 观测时间段内各组大鼠各细胞因子时程图 （ｎ＝６）

注： 主对角线图为各指标全部测量值的分布图， 各交叉行列代表两指标同一样本两细胞因子的同步趋势， 如

呈线性相关代表指标趋势意义相同。

图 ４　 炎症因子的相关性评价图
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注： 上为 ＩＬ⁃４， 下为 ＩＬ⁃１７Ａ， 横坐标均为全部个体实测的细

胞因子浓度， 纵坐标均为相应指标的模型拟合值。

图 ５　 量效微分方程拟合优度图

表 １　 量效微分方程模型拟合的穿心莲内酯和阿奇霉素合用

对 ＩＬ⁃４和 ＩＬ⁃１７Ａ 的效应参数表 （ｘ±ｓ， ｎ＝６）
穿心莲内酯 阿奇霉素

Ｅｍａｘ
ＩＣ５０ ／

（ｍｇ·ｋｇ－１）
Ｅｍａｘ

ＩＣ５０ ／

（ｍｇ·ｋｇ－１）
ＩＬ⁃４ ０􀆰 ４５±０􀆰 ４１ ３６􀆰 １１±２８􀆰 １９ ０􀆰 ０２９±０􀆰 ０１７ ０􀆰 ０５９±０􀆰 ０６２
ＩＬ⁃１７Ａ ０􀆰 ５２±０􀆰 ４０ ２６􀆰 ６３±２０􀆰 ５４ ０􀆰 ３７±０􀆰 ３１ １５􀆰 ２２±１１􀆰 ３７

４　 讨论

感染性肺炎已成为影响社会秩序的重大疾病， 不论何

种感染源， 由于呼吸道的开放性和自身定殖菌的存在， 几

乎所有的患者疾病进展中均会合并一定的细菌感染。 阿奇

霉素由于其广谱、 高效、 良好的药物动力学性质和极好的

安全性， 已成为肺炎相关病的重要用药之一。 近年来， 除

直接的抗菌作用外， 阿奇霉素也被证实具有一定的抗炎作

用［１０］ 。 其直接抗菌而间接降低炎症的刺激源， 同时抑制

ＳＴＡＴ１ 和 ＮＦ⁃κＢ 等炎症通路， 降低相应的炎症因子产生和

分泌， 避免机体出现严重的细胞因子风暴［１１］ 。 当肺部受到

细菌侵袭时， 机体全面启动免疫应答， 诱发炎症。 在炎症

反应的早期阶段， ＴＮＦ⁃α 是最早出现且最重要的炎症因子，
可进一步激活免疫细胞［１２］ ； 单核细胞和巨噬细胞合成 ＩＬ⁃
１β 介导外周循环的炎症因子在肺泡和肺间质聚集， 加重炎

症反应［１３］ ； ＩＦＮ⁃γ 可增强免疫细胞活性［１４］ ； ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃６、
ＩＬ⁃１０ 发挥免疫刺激效应， 是反映肺部感染及疾病严重程度

的重要参考指标［１５⁃１７］ 。 在此过程中， Ｔｈ１７ 细胞分泌的 ＩＬ⁃
１７Ａ 在中性粒细胞的增殖、 成熟和趋化作用中扮演了重要

角色， 并与肺炎感染严重程度呈正相关［１８］ 。

本研究结果显示， 单独使用阿奇霉素可降低 ＩＮＦ⁃γ、
ＩＬ⁃１０ 和 ＩＬ⁃１７Ａ 给药时程的整体浓度。 在阿奇霉素给药中段

ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃６ 的浓度具有反弹现象， 这可能与其杀菌

后死亡菌体刺激体内免疫反应， 并强于其直接抗炎反应有

关。 合并使用穿心莲内酯后这一现象得到了极大缓解。 既

往研究表明穿心莲抗菌作用较差， 但对炎症等体细胞反应

在较低剂量时仍具有极强的抑制作用［１９］ 。 因此， 抗菌药物

与穿心莲内酯合用对感染性肺炎可能是双作用的整合， 即

抗菌药物发挥对抗感染源， 降低肺部病原微生物数量， 而

穿心莲内酯作用于感染引起的机体炎症与免疫环节， 减轻

病理损伤， 整体性地改善了患者的临床表现。 本研究表明，
引入穿心莲内酯可显著增加对相关炎症因子的分泌抑制，
这一作用符合加和原理， 即合用虽不产生级联放大的增效

作用， 但也没有影响疗效的交互影响。
同时， 本研究表明穿心莲内酯与阿奇霉素的作用强度

存在显著区别。 对 ＩＬ⁃４， 穿心莲内酯的价效约为阿奇霉素

的 ２００ 倍。 但两者针对 ＩＬ⁃１７ Ａ 的作用强度相似。 模型揭示

穿心莲内酯的 ＩＣ５０较大， 效价强度较低， 具有低效价高效

应的作用特点。 这也说明了穿心莲内酯在保证足够的给药

量或改善相关生物利用度后， 其最终作用仍较为明显。 提

示中药应用时， 相关量效的研究具有重要的临床指导价值，
基于量效微分药效动力学的群体建模与参数拟合可以较准

确的获取具有参考意义的相关参数， 可作为一个判断药物

联用合理性的一个重要应用方法加以深入探索。
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摘要： 目的　 探讨慈菇消脂丸含药血清对游离脂肪酸诱导 ＨｅｐＧ２ 细胞脂性凋亡的影响。 方法　 ＳＤ 大鼠给予慈菇消脂

丸药液 （２ ｍＬ ／ １００ ｇ） 灌胃以提取并配制不同浓度含药血清； 以 ５００ μｍｏｌ ／ Ｌ 游离脂肪酸诱导 ＨｅｐＧ２ 细胞构建模型，
随机分为空白对照组、 模型组 （５００ μｍｏｌ ／ Ｌ ＦＦＡ）、 慈菇消脂丸含药血清低剂量组 （５００ μｍｏｌ ／ Ｌ ＦＦＡ＋２％ 含药血清），
慈菇消脂丸含药血清高剂量组 （ ５００ μｍｏｌ ／ Ｌ ＦＦＡ ＋ ６％ 含药血清）， ＪＮＫ 抑制剂组 （ ５００ μｍｏｌ ／ Ｌ ＦＦＡ ＋ ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ
ＳＰ６００１２５）， 诱导培养 ２４ ｈ， 电镜观察细胞超微结构， 荧光染色观察 ｃａｓｐａｓｅ⁃８、 Ｆａｓ⁃Ｌ、 ｐ⁃ＪＮＫ， 试剂盒检测 ＳＯＤ、
ＭＤＡ、 ＡＬＴ、 ＡＳＴ。 结果　 空白对照组细胞内未见脂滴， 模型组出现脂滴， 其余各组脂滴减少。 与空白对照组比较，
模型组 ｃａｓｐａｓｅ⁃８、 Ｆａｓ⁃Ｌ、 ｐ⁃ＪＮＫ 表达增高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 细胞培养液 ＡＬＴ、 ＡＳＴ、 ＭＤＡ 水平增高及 ＳＯＤ 水平降低 （Ｐ＜
０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 慈菇消脂丸含药血清各剂量组 ｃａｓｐａｓｅ⁃８、 Ｆａｓ⁃Ｌ 表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 慈菇消脂丸含

药血清高剂量组 ＡＬＴ、 ＡＳＴ、 ＭＤＡ 水平降低及 ＳＯＤ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 慈菇消脂丸含药血清对游离

脂肪酸诱导的 ＨｅｐＧ２ 脂性凋亡有干预作用， 可能与凋亡蛋白 ｃａｓｐａｓｅ⁃８、 Ｆａｓ⁃Ｌ 相关。
关键词： 慈菇消脂丸； ＨｅｐＧ２ 细胞； 脂性凋亡
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