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摘要： 目的　 探讨加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠水通道蛋白 ４ （ＡＱＰ４）、 氧化应激及免疫调节因子的影响。 方法　
ＳＰＦ 级大鼠随机分为正常组， 模型组， 加味三仁汤低、 中、 高剂量组 （４􀆰 ７２５、 ９􀆰 ４５、 １８􀆰 ９ ｇ ／ ｋｇ）， 建立 “脾胃湿热”
模型， 连续 ２ 周后观察各组大鼠状态及体征， ＥＬＩＳＡ 法检测大鼠结肠黏膜组织 ｓＩｇＡ、 ＡＱＰ４ 水平， 采用试剂盒检测外

周血 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１０、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２、 ＭＤＡ 水平和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性， 以及胃黏膜 ＡＴＰ 活性。 结果　 与正常组比较， 模

型组大鼠结肠黏膜组织 ＡＱＰ４， 血浆 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２、 ＭＤＡ 水平， 胃黏膜和骨骼肌能量代谢水平均升高 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）， 结肠黏膜组织 ｓＩｇＡ、 血浆 ＩＬ⁃１０ 水平和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性均降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 加味三仁汤各

剂量组大鼠结肠黏膜组织 ＡＱＰ４， 血浆 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２、 ＭＤＡ 水平， 胃黏膜和骨骼肌的能量代谢水平均降低

（Ｐ＜０􀆰 ０５）， 结肠黏膜组织 ｓＩｇＡ 水平和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性均升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 并呈剂量依赖性。 结论　 加味三仁汤可

通过升高结肠黏膜组织 ｓＩｇＡ 水平， 降低 ＡＱＰ４ 水平， 升高血浆抗炎因子 ＩＬ⁃１０ 水平， 降低促炎症因子 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ、
ＩＬ⁃２ 水平， 调节氧化应激因子水平来调节机体免疫平衡， 改善机体能量代谢， 进而达到修复肠黏膜的机械屏障和免疫

屏障的目的。
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　 　 根据中医的 “八纲辨证” 理论， 慢性萎缩性胃炎属于

“胃脘痛” “胃痞” 范畴， 其中医证型分布基本认同病位在

胃， 并存脾胃、 肾功能失调， 其中脾胃湿热证为临床常见

的证型， 主要临床表现为胃脘疼痛， 舌苔黄厚、 腻， 口苦、
臭， 舌质红， 恶心， 呕吐， 大便粘滞或稀溏， 脉数滑。 现

代药理学研究证实， 胃肠道功能紊乱与胃肠水液代谢机制

失调有密切关系， 而水通道蛋白 （ＡＱＰｓ） 是一类介导水分

子快速转运的跨膜蛋白， 在哺乳动物的消化系统中广泛表

达， 目前已发现的 １３ 种 ＡＱＰ 中， ＡＱＰ１、 ＡＱＰ３、 ＡＱＰ４、
ＡＱＰ８、 ＡＱＰ９ 等在远端小肠和近端结肠中高度表达［１］ ， 提

示 ＡＱＰｓ 的分布与胃肠道水液代谢有密切关系。 临床研究

发现， 大多数胃肠道疾病的发病本质均为胃肠道水液代谢

紊乱， 而 ＡＱＰｓ 在胃肠道疾病中的表达程度与疾病的发生、
发展、 转归有密切联系［２⁃３］ 。 加味三仁汤为祛湿方剂， 在三

仁汤基础上增加黄芩、 黄连、 半夏、 茯苓等中药， 具有宣

畅气机、 清热利湿之功效， 本研究从多角度的调节因子入

手， 考察加味三仁汤对脾胃湿热动物模型能量代谢、 水液

代谢、 炎症因子、 免疫调节因子、 氧化细胞因子等的干预

作用， 揭示加味三仁汤对胃肠道水液代谢、 能量代谢紊乱

的调节机制。
１　 材料

１􀆰 １　 实验动物　 雄性 ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠 ５０ 只， 清洁级， 体质

量 １８０～２２０ ｇ， 购自河南省动物实验中心， 实验动物生产

许可证号 ＳＣＸＫ （豫） ２０１３⁃０００２。
１􀆰 ２　 试剂　 ＡＱＰ４ ＥＬＩＳＡ 试剂盒购自武汉中美科技有限公

司； 分泌型免疫球蛋白 Ａ （ｓＩｇＡ） 试剂盒购自河南博瑞医

疗器械有限公司； 肿瘤坏死因子 （ＴＮＦ⁃α）、 白细胞介素 １０
（ＩＬ⁃１０）、 γ⁃干扰素 （ＩＦＮ⁃γ）、 白细胞介素 ２ （ ＩＬ⁃２）、 超氧

化物歧化酶 （ＳＯＤ）、 丙二醛 （ＭＤＡ）、 谷胱甘肽过氧化物

酶 （ＧＳＨ⁃Ｐｘ）、 Ｈ＋ ⁃Ｋ＋ ⁃ＡＴＰ 酶活性检测试剂盒均购自南京

建成生物工程研究所有限公司。 ５６°红星二锅头， 购自北京

红星股份有限公司。
２　 方法

２􀆰 １　 加味三仁汤煎液的制备　 加味三仁汤为中国人民解放

军联勤保障部队第九八八医院院内制剂， 所有中药饮片均

经过中国人民解放军联勤保障部队第九八八医院药剂科张

振巍副主任药师鉴定为正品， 放置阴凉干燥处备用。 参考

《温病条辨》 处方组成， 加 １０ 倍量水浸泡 ３０ ｍｉｎ， 煎煮提
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取 ２ 次， 每次 １􀆰 ５ ｈ， 合并煎液， 减压浓缩至 ５０ ｍＬ， 药物

质量浓度为 １􀆰 ８ ｇ ／ ｍＬ， 按照实验设计方案稀释成相应的药

物质量浓度， 即 ０􀆰 ４５、 ０􀆰 ９、 １􀆰 ８ ｇ ／ ｍＬ， 置于 ４ ℃ 冷藏备

用。 按照 《中药药理研究方法学》 中人与大鼠的剂量换算

公式计算给药剂量， 得出大鼠每天给药剂量为 ９􀆰 ４５ ｇ ／ ｋｇ，
设定高、 中、 低给药剂量分别为 １８􀆰 ９、 ９􀆰 ４５、 ４􀆰 ７２５ ｇ ／ ｋｇ，
连续给药 ４ 周。
２􀆰 ２　 分组与建模　 将 ５０ 只大鼠按照随机数字表法分为正

常组， 模型组， 加味三仁汤低、 中、 高剂量组， 每组 １０
只。 参考文献 ［４］ 报道， 除正常组外， 其余各组大鼠建

立脾胃湿热模型， 在造模前禁食 １２ ｈ， 自由饮水， 正常组

大鼠采用普通饲料喂养， 饲养温度 ２０～ ２８ ℃， 相对湿度为

５０％ ～６０％ 。 脾胃湿热动物模型采用综合因素复制法， 即采

用 “内湿＋外湿＋生物致病因子” 的综合因素复制脾胃湿热

大鼠模型。 高脂高糖饲料 （普通饲料＋１２％ 猪油＋８％ 蜂蜜）
连续喂养 １０ ｄ， 第 １１ 天在原来喂养的基础上将大鼠的饲养

环境改为人工气候箱， 在 （３３±２）℃、 相对湿度 ９５％ 下饲

养， 每天上午 ３ ｈ， 下午 ３ ｈ， 并于固定时间灌胃给予红星

二锅头 １０ ｍＬ ／ ｋｇ， 连续 ８ ｄ； 第 １９ 天灌胃给予大肠杆菌

１０ ｍＬ ／ ｋｇ， ２４ ｈ 后加强感染 １ 次， 剂量为 ５ ｍＬ ／ ｋｇ， 移出置

于自然环境， 第 ２０ 天各组大鼠给予普通饲料喂养， 加味三

仁汤各剂量组大鼠灌胃给予相应药物， 连续给药 １４ ｄ， 观

察各组大鼠一般状态及体征。
２􀆰 ３　 ＥＬＩＳＡ 法检测结肠黏膜组织 ｓＩｇＡ、 ＡＱＰ４ 水平及血浆

炎症因子、 氧化应激因子水平 　 大鼠处死前， 禁食 １２ ｈ，
麻醉后经腹主动脉取血于抗凝管内， ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心

１０ ｍｉｎ， 分离得血浆， 置于－２０ ℃冷冻保存； 各组大鼠脱

臼处死后， 迅速解剖， 取大约距离肛门 ４ ｃｍ 处的结肠部

位， ＰＢＳ 冲洗， 冰浴中用生理盐水将结肠部位进行冲洗，
刮取结肠内膜组织， 于 ＰＢＳ 中进行组织匀浆， 匀浆液置于

－２０ ℃过夜备用。 严格按照相关试剂盒说明书操作， 检测

大鼠结肠黏膜组织匀浆液中 ｓＩｇＡ、 ＡＱＰ４ 水平， 血浆 ＴＮＦ⁃
α、 ＩＬ⁃１０、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２、 ＭＤＡ 水 平 和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ
活性。
２􀆰 ４　 能量代谢指标 ＡＴＰ 酶活性检测 　 拨片刮取各组大鼠

胃黏膜并称定质量， 加入 ４９ 倍量生理盐水， 研磨制成质量

浓度为 ２０ ｇ ／ Ｌ 的胃黏膜匀浆液， ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ，
取上清液， 加入 Ｈ＋ ⁃Ｋ＋ ⁃ＡＴＰ 酶激活剂， ４５ ℃ 水浴 ５ ｍｉｎ，
采用紫外分光光度计检测匀浆液中蛋白总量。
２􀆰 ５　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ １８􀆰 ０ 软件进行处理， 计量资

料以 （ｘ±ｓ） 表示， 多组间比较采用单因素方差分析， 组间

两两比较采用非参数检验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异具有统计学

意义。
３　 结果

３􀆰 １　 大鼠一般状态及体征　 正常组大鼠动作灵活， 皮毛洁

白光洁， 大便成形； 模型组大鼠体温升高， 倦怠， 反应迟

钝， 毛发槁枯， 大便溏泄， 肛周污秽较多， 提示脾胃湿热

证大鼠模型复制成功。
３􀆰 ２　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠结肠黏膜组织 ｓＩｇＡ、
ＡＱＰ４ 水平的影响 　 与正常组比较， 模型组大鼠结肠黏膜

组织 ＡＱＰ４ 水平升高 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， ｓＩｇＡ 水平降低 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 加味三仁汤各剂量组大鼠结肠黏

膜组织 ＡＱＰ４ 水平均降低 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， ｓＩｇＡ 水平均升高

（Ｐ＜０􀆰 ０５）， 并呈剂量依赖性， 见表 １。
表 １　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠结肠黏膜组织 ｓＩｇＡ、

ＡＱＰ４ 水平的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别
剂量 ／

（ｇ·ｋｇ－１）

ｓＩｇＡ ／

（μｇ·Ｌ－１）

ＡＱＰ４ ／

（ｎｇ·ｍＬ－１）
正常组 — ３７􀆰 ８６±５􀆰 ２６　 ２􀆰 ８５±０􀆰 ５２ 　
模型组 — １０􀆰 ４６±３􀆰 ４４∗ ５􀆰 ７８±０􀆰 ６１∗

加味三仁汤低剂量组 ４􀆰 ７２５ １６􀆰 ３４±２􀆰 ０８＃ ４􀆰 ３３±０􀆰 ５６
加味三仁汤中剂量组 ９􀆰 ４５ ２３􀆰 ５２±２􀆰 １７＃△ ３􀆰 ２６±０􀆰 ３７＃

加味三仁汤高剂量组 １８􀆰 ９ ３８􀆰 ２７±２􀆰 ２１＃△▲ ２􀆰 ６５±０􀆰 ４７＃△▲

　 　 注： 与正常组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与加

味三仁汤低剂量组比较，△Ｐ＜０􀆰 ０５； 与加味三仁汤中剂量组比较，
▲Ｐ＜０􀆰 ０５。

３􀆰 ３　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠外周血 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１０、
ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２ 水平的影响　 与正常组比较， 模型组大鼠外周

血 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， ＩＬ⁃１０ 水平降

低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 加味三仁汤各剂量组大鼠

外周血 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， ＩＬ⁃１０ 水

平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 并呈剂量依赖性， 见表 ２。
表 ２　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠外周血 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１０、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２水平的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别 剂量 ／ （ｇ·ｋｇ－１） ＴＮＦ⁃α ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） ＩＦＮ⁃γ ／ （ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ⁃１０ ／ （ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ⁃２ ／ （ｎｇ·ｍＬ－１）
正常组 — ０􀆰 ３２±０􀆰 ０２ ７９８􀆰 ６７±２１􀆰 ２５ ６７􀆰 ４５±２􀆰 ５４ ６􀆰 ３２±１􀆰 １８
模型组 — ０􀆰 ７５±０􀆰 ０３∗ ２ １３５􀆰 ７５±４２􀆰 １１∗ １５􀆰 ４９±２􀆰 ８１∗ １２􀆰 １１±２􀆰 ８７∗

加味三仁汤低剂量组 ４􀆰 ７２５ ０􀆰 ６７±０􀆰 ０２＃ １ ８３５􀆰 ６７±３１􀆰 ７２＃ ２９􀆰 １５±２􀆰 ４９＃ １０􀆰 ７１±１􀆰 １４
加味三仁汤中剂量组 ９􀆰 ４５ ０􀆰 ４２±０􀆰 ０２＃△ １ １７０􀆰 ２４±２１􀆰 ５０＃△ ４８􀆰 ９６±１􀆰 ８８＃△ ７􀆰 ８８±１􀆰 ３５＃△

加味三仁汤高剂量组 １８􀆰 ９ ０􀆰 ３０±０􀆰 ０１＃△▲ ７０６􀆰 ２９±３０􀆰 ０１＃△▲ ７０􀆰 ２３±２􀆰 ２５＃△▲ ５􀆰 ３４±１􀆰 ５６＃△▲

　 　 注： 与正常组比较，∗ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与模型组比较，＃ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与加味三仁汤低剂量组比较，△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与加味三仁汤中剂量组比较，
▲Ｐ＜０􀆰 ０５。

３􀆰 ４　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠血浆 ＭＤＡ 水平和 ＳＯＤ、
ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性的影响 　 与正常组比较， 模型组大鼠血浆

ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活 性 降 低 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ ）， ＭＤＡ 水 平 升 高

（Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 加味三仁汤各剂量组大鼠

ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， ＭＤＡ 水平降低 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）， 并呈剂量依赖性， 见表 ３。
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表 ３　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠血浆 ＭＤＡ 水平和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 剂量 ／ （ｇ·ｋｇ－１） ＳＯＤ ／ （Ｕ·ｍＬ－１） ＭＤＡ ／ （μｍｏｌ·Ｌ－１） ＧＳＨ⁃Ｐｘ ／ （Ｕ·ｍＬ－１）

正常组 — １ ２３４􀆰 ５８±５６􀆰 ８５ １１􀆰 ２５±１􀆰 １４ １７９􀆰 ８５±１２􀆰 ３５
模型组 — ７５８􀆰 ６２±３９􀆰 ７８∗ １８􀆰 ９６±２􀆰 ０７∗ ６６􀆰 ２８±４􀆰 ７４∗

加味三仁汤低剂量组 ４􀆰 ７２５ ９０４􀆰 ７２±５８􀆰 ７７＃ １６􀆰 ３３±１􀆰 ０７∗ ８９􀆰 ５８±５􀆰 １７＃

加味三仁汤中剂量组 ９􀆰 ４５ １ ０６８􀆰 ８５±６１􀆰 ８１＃ １３􀆰 ５６±１􀆰 １４＃△ １１０􀆰 ３２±６􀆰 ８２＃△

加味三仁汤高剂量组 １８􀆰 ９ １ ２８５􀆰 ９６±６５􀆰 ５２＃△▲ １０􀆰 ２６±１􀆰 ２９＃△▲ １４８􀆰 ５７±６􀆰 ８８＃△▲

　 　 注： 与正常组比较，∗ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与模型组比较，＃ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与加味三仁汤低剂量组比较，△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与加味三仁汤中剂量组比较，
▲Ｐ＜０􀆰 ０５。

３􀆰 ５　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠能量代谢指标的影响　
与正常组比较， 模型组大鼠胃黏膜和骨骼肌能量代谢水平

升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 加味三仁汤各剂量组大

鼠胃黏膜和骨骼肌能量代谢水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 并呈剂

量依赖性， 见表 ４。
表 ４　 加味三仁汤对脾胃湿热证大鼠能量代谢指标的影响

（Ｕ ／ ｍｇｐｒｏｔ， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别
剂量 ／

（ｇ·ｋｇ－１）
胃黏膜 骨骼肌

正常组 — ３８􀆰 ６８±６􀆰 ４２　 ３２􀆰 ４８±３􀆰 ７７　

模型组 — ６９􀆰 ３７±５􀆰 ３３∗ ７８􀆰 ８４±４􀆰 １６∗

加味三仁汤低剂量组 ４􀆰 ７２５ ６０􀆰 ２４±３􀆰 １６∗ ６０􀆰 ０５±３􀆰 ４４＃

加味三仁汤中剂量组 ９􀆰 ４５ ５２􀆰 ９２±３􀆰 ２３＃△ ４２􀆰 ５０±３􀆰 １２＃△

加味三仁汤高剂量组 １８􀆰 ９ ３６􀆰 ６２±３􀆰 ７１＃△▲ ３４􀆰 ２２±３􀆰 ０５＃△▲

　 　 注： 与正常组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与加

味三仁汤低剂量组比较，△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与加味三仁汤中剂量组比

较， ▲Ｐ＜０􀆰 ０５。

４　 讨论

脾胃湿热证患者临床表现主要是消化、 吸收、 营养障

碍等为主要证候的一系列病证［５］ ， 脾胃湿热患者机体营养

物质的消化、 吸收， 精微物质的传输， 气血津液的转化等

一系列生命过程都将受到不同程度的影响， 基于此， 本研

究从能量代谢、 水液代谢、 炎症因子等角度来评价加味三

仁汤对脾胃湿热证的治疗效果， 以期为临床应用提供参考

依据［６⁃７］ 。
分泌型免疫球蛋白 Ａ （ ｓＩｇＡ） 的水平决定了黏膜相关

淋巴组织免疫能力的强弱［８⁃９］ 。 ＩＬ⁃２ 主要效应功能是增强吞

噬细胞的抗感染机制， 对机体的细胞免疫功能发挥监视作

用［１０］ 。 ＩＬ⁃１０ 最主要的生理学作用就是限制和终止炎症反

应， 抑制 ＩＦＮ⁃γ、 ＴＮＦ⁃α 等促炎因子表达［１１⁃１２］ 。 ＳＯＤ 和

ＧＳＨ⁃Ｐｘ 是机体的抗氧化酶， ＭＤＡ 是氧化应激中间产物，
三者的动态平衡反应机体脂质过氧化程度［１３⁃１４］ 。 脾胃的能

量代谢主要体现在 ＡＴＰ 酶活性的释放， ＡＴＰ 酶的活性可以

反应出机体能量代谢水平， 该过程符合中医 “脾主肌肉”
的辩证理论［１５⁃１６］ 。

本研究显示， 采用多因素综合模式复制脾胃湿热证大

鼠模型， 大鼠的体征表现与临床症状具有相似性， 提示模

型复制成功， 该结果与各免疫因子及炎症因子水平趋势一

致， 进一步证实模型复制成功。 脾胃湿热证大鼠 ＡＱＰ４ 水

平升高， 导致肠道水液代谢的紊乱， 进而引起大鼠肠道水

分吸收、 排泄失调； 加味三仁汤对 ＡＱＰ４ 水平具有调节作

用， 并呈现剂量依赖性， 提示加味三仁汤可能通过降低

ＡＱＰ４ 水平来调节肠道水液代谢平衡。 脾胃湿热证大鼠的

ＡＴＰ 酶活性强于正常组， 这是由于机体对湿热致病因素和

各种内源性调节因素作出的一种代谢性效应， 酶活性的提

高必然会增加细胞内 ＡＴＰ 的消耗， 脾胃湿热证基础酶活性

和基础能量代谢呈现代偿性增高； 加味三仁汤能调节脾胃

湿热证大鼠的能量代谢平衡， 降低细胞内 ＡＴＰ 的消耗。
综上所述， 加味三仁汤可促进结肠黏膜组织的修复，

升高 ｓＩｇＡ 水平， 进而达到修复结肠黏膜的机械屏障和免疫

屏障的目的； 同时加味三仁汤还能通过降低 ＡＱＰ４ 水平来

调整肠道水液代谢； 升高抗炎因子 ＩＬ⁃１０ 水平， 降低炎症因

子 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２ 水平， 调节机体氧化应激因子水平

来平衡机体免疫， 降低炎症反应； 通过调节能量代谢减轻

机体能量的过度消耗进而实现治疗目的。
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摘要： 目的　 研究蒲公英总黄酮对 ＣＣｌ４ 致大鼠肝损伤的保护作用。 方法　 １４４ 只大鼠随机分为空白组， 模型组， 联苯

双酯组 （３􀆰 ７５ ｍｇ ／ ｋｇ）， 蒲公英总黄酮低、 中、 高剂量组 （５０、 １００、 ２００ ｍｇ ／ ｋｇ）， 每组 ２４ 只， 分别灌胃给予相应药

物 （１０ ｍＬ ／ ｋｇ）， 连续 ７ ｄ。 末次给药后， 除空白组外， 其余各组大鼠腹腔注射 １０％ ＣＣｌ４ 橄榄油溶液 １０ ｍＬ ／ ｋｇ 进行造

模， 于 ３、 ６、 １２、 ２４ ｈ 各取 ６ 只， 检测血清 ＡＬＴ、 ＡＳＴ、 ＡＬＰ、 ＴＢＩＬ、 Ａｒｇ⁃１、 α⁃ＧＳＴ、 ＰＮＰ、 ＧＬＤＨ 水平， 以及肝组织

匀浆中 ＧＳＨ、 ＭＤＡ 水平及 ＳＯＤ 活性， ＲＴ⁃ｑＰＣＲ 法检测血清及肝组织中 ｍｉＲ⁃１２２ ｍＲＮＡ 表达， ＨＥ 染色观察肝组织病理

变化。 结果　 与空白组比较， 模型组大鼠血清 ＡＬＴ、 ＡＳＴ、 ＡＬＰ、 ＴＢＩＬ、 Ａｒｇ⁃１、 α⁃ＧＳＴ、 ＰＮＰ、 ＧＬＤＨ 水平及肝组织

ＭＤＡ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 血清及肝组织 ｍｉＲ⁃１２２ ｍＲＮＡ 表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 肝组织 ＳＯＤ 活性

及 ＧＳＨ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 蒲公英总黄酮能不同程度地降低大鼠血清 ＡＬＴ、 ＡＳＴ、 ＡＬＰ、
ＴＢＩＬ、 Ａｒｇ⁃１、 α⁃ＧＳＴ、 ＰＮＰ、 ＧＬＤＨ 水平及肝组织 ＭＤＡ 水平 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ＜ ０􀆰 ０１）， 下调 ｍｉＲ⁃１２２ ｍＲＮＡ 表达 （Ｐ＜
０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 升高肝组织 ＳＯＤ 活性及 ＧＳＨ 水平 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 改善大鼠肝组织病理学损伤。 结论　 蒲公

英总黄酮对 ＣＣｌ４ 致大鼠肝损伤早期具有一定的预防保护作用。
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　 　 肝脏是人体重要的解毒和代谢器官， 多种因素如病毒

感染、 药物滥用、 有毒化学物质、 过度饮酒等都会引起肝

功能异常导致肝损伤， 是肝硬化、 肝癌等众多肝脏疾病的

重要始动因素， 重者可进一步发展为急性肝衰竭［１⁃２］ 。 针对

肝损伤的早发现、 早干预对避免其进展为重型肝病和保障

大众健康具有十分重要的意义。 临床上对于肝损伤的治疗

多采用维生素类、 核苷类似物、 保肝降酶药等对症治疗，
对改善患者的症状虽有一定的疗效， 但也会加重肝脏的负

０８６３

２０２２ 年 １１ 月

第 ４４ 卷　 第 １１ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｎｏｖｅｍｂｅｒ ２０２２

Ｖｏｌ． ４４　 Ｎｏ． １１


