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　　摘要 :目的 :探索茵陈蒿汤对模型大鼠非酒精性脂肪肝的干预作用。方法 :30 只雄性 Wistar 大鼠随机分成正常组、模型组和茵

陈蒿汤防治组 ,模型组和中药防治组给予高胆固醇高脂肪饮食喂养共 12 周以复制非酒精性脂肪性肝炎模型 ,中药防治组同时给予

茵陈蒿汤灌胃 12 周。12 周后处死大鼠收集标本 ,检测血清 ALT、AST 活性、TC 含量 ,肝组织 TG含量 ,对肝脏组织进行 HE 染色。

结果 :茵陈蒿汤能有效地减轻大鼠体重和肝重 ,明显减轻模型大鼠血清炎症损伤的病理状态 ,改善肝组织脂肪变性的病理状态。

结论 :茵陈蒿汤能够有效防治非酒精性脂肪性肝炎的病理损伤。
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Study Lntervening Effect of Yinchenhao Decoction on

Nonalcoholic Fatty Liver D :sease ( NAFLD) Model in Rats
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Abstract :Objective : To study the intervening effect of Yinchenhao decoction on the nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) model in rats.

Methods : Total 30 male Wistar rats were divided into control group , model group and treatment group randomly. Rats in model and treatment group

were fed with high cholesterol and high fat forage for 12 weeks to rep roduce NAFLD model , in the meantime , rats in treatment group were given with

Yinchenhao decoction. All ratswere sacrificed at the 12 week and samples were collected. Serum ALT , AST activities and TC level were determined.

Hepatic tissue TG contents were detected. Hepatic tissues were detected by HE staining. Results : Yinchenhao decoction effectively reduced the body

and liverweight in NZFLD rats , significantly reduced the fatty depostition and reduced the fatty degeneration in hepatocytes. Conclusion : Yinchenhao

decoction has good preventive and therapeutic effects on the nonalcoholic fatty liver disease in rats.
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　　非酒精性脂肪肝 ( nonalcoholic fatty liver disease ,

NAFLD)是除外酒精和其他明确的损肝因素所致的 ,一

种多病因导致的以肝细胞脂肪变性和脂质贮积为特征

的临床病理综合征[1 ,2 ] 。根据病理改变 ,NAFLD 分为
(非酒精性)单纯性脂肪肝及由其演变的脂肪性肝炎

(non2alcoholic steatohepatitis , NASH) 和脂肪性肝硬化三

个阶段[3 ,4 ] 。近年来 ,全球脂肪肝发病率呈上升趋势 ,

但目前临床上尚无治疗 NAFLD 的针对性药物 ,常用的

降脂药、胰岛素增敏剂等效果不佳 ,且有不同程度的肝

损害副作用 ;而中医药在脂肪肝的防治方面已显示出

较明显的优势 ,中药复方制剂已成为 NAFLD 治疗的重

要药物手段[5 ,6 ] 。由于本病临床以湿热瘀阻证型多见 ,

故茵陈蒿汤作为古典经方 ,源于汉代医圣张仲景《伤寒

杂病论》,具有清热利湿、活血化瘀功效而可能具有抗

脂肪肝作用 ; 本文通过观察研究茵陈蒿汤对大鼠

NAFLD 模型的防治作用以明确该方是否有抗脂肪肝

作用 ,更好指导临床治疗。

1 　材料和方法

111 　材料

11111 　实验动物 　Wistar 雄性大鼠 ,30 只 ,清洁级 ,

200g 左右 ,购自中国科学院上海实验动物中心。

11112 　药物 　茵陈蒿汤 (茵陈、大黄、栀子) 中药饮片

购自厦门中药厂。由厦门中药厂协助制备。

11113 　高脂饲料 　高脂饲料由普通饲料添加 2 %胆固

醇和 10 %猪油组成 ,胆固醇购自广州天马精细化工

厂 ,猪油自行提炼。

11114 　主要试剂 　甘油三酯 ( TG) 购自浙江东瓯生物

工程有限公司。丙氨酸氨基转移酶 (ALT) 、天冬氨酸

氨基转移酶 (AST)和总胆固醇 (TC) 生化试剂盒 , 购自

南京建成生物工程研究所 , 其余常用试剂为分析纯。

苏木素染料 ,购自南京建成生物制品研究所。中性树

胶 ,购自上海标本模型厂。

115 　主要仪器 　轮转切片机 (RM2035) 、HI1210 恒温

水浴、HI1220 烤片机、LEICA ASP300 自动脱水机、

LEICA EG1160 石蜡包埋机均购自德国Leica 公司。M5

多功能酶标仪 ,美国 Molecular Devices 公司产品。

2 　方法

211 　造模与分组用药 　大鼠自造模之日起 ,按计算机
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随机数字表 ,将大鼠分为正常组、模型组与茵陈蒿汤中

药防治组各 10 只 ,模型组与中药防治组给予高脂饲料

造模 ,正常组给予正常饲料。药物组按 1mlΠ100g 鼠重

分别灌服药液 ,正常组、模型组给予相应量的饮用水灌

胃。连续 12 周。

212 　检测项目与方法

21211 　肝组织 TG 含量测定 　肝组织匀浆制备 :取

200mg 湿肝 ,加入乙醇2丙酮 (1∶1) 3ml ,匀浆 3000rpm ,

10s ×3 次 ,在有塞的试管中充分摇匀 ,放置过夜。翌日

4 ℃离心 (3000rpm ,15min) 后取上清液分装于 115ml 离

心管中 ,取 10μl 上清液用于 TG含量测定。

21212 　血 ALT、AST、TC活性检测 　赖氏法

21213 　肝组织 HE染色

213 　统计处理 　所有数据均使用 SPSS1210 软件包进

行统计学分析。计量资料均写成平均数 ±标准差 ( �x
±s)形式。组间比较采用单因素方差分析 Q 检验。

3 　结果

311 　一般观察 　模型组大鼠体重较正常组明显增加

( P < 0101) ,而中药防治组体重较模型组大鼠明显减

轻 ,差异有显著性意义 ( P < 0105) 。模型组大鼠的肝

脏重量有增加的趋势 ,肝指数 (肝脏湿质量Π体质量) 明

显高于正常组 ( P < 0101) ,中药防治组肝湿重、肝指数

均较模型组有降低趋势 ( P < 0105) (见表 1) 。肉眼观

察正常组大鼠肝脏无异常 ,模型组大鼠肝脏体积增大 ,

颜色浅黄 ,质地变软 ,包膜紧张 ,边缘圆钝 ,切面油腻。

中药防治组肝脏体积不大 ,深黄色 ,质地中等 ,边缘稍

钝 ,切面稍油腻。

表 1 　各组大鼠一般情况比较( �x ±s)

组别 n 体重 (g) 肝重 (g) 肝体比 ( %)

正常组 10 463 ±18 11. 2 ±0. 3 2. 43 ±0. 4

模型组 10 533 ±32 △△ 25. 1 ±0. 7 △△ 4. 5 ±0. 6 △△

中药防治组 10 486 ±26 3 18. 2 ±0. 5 3 3. 5 ±0. 4 3

注 : △△P < 0101 ,vs 正常组 ; 3 P < 0105 ,vs 模型组。

图 1 　各组大鼠肝组织脂肪变性 , HE染色 , ×200

注 :1～3 分别为正常组、模型组、中药防治组。

312 　各组大鼠肝组织 TG含量的变化 　较之正常组肝

组织 TG含量 (20 ±2) mgΠg ,模型组 TG含量升高为 (88

±12) mgΠg ,二者比较具有显著性统计学差异 ( P <

0101) ,而药物组给予茵陈蒿汤治疗后肝组织 TG含量

下降为 (55 ±8) mgΠg ,与模型组比较 ,具有显著统计学

差异 ( P < 0105) ,其抑制率达 3715 %(见表 2) 。

313 　各组大鼠血清生化检测结果 　模型组大鼠血清

ALT、AST活性与正常组相比较 ,均有显著升高 ( P <

0101) ,表明模型组存在炎症损伤的病理状态 ,而中药

防治组的血清 ALT、AST 活性则较模型组显著降低 ( P

< 0105) ;模型组大鼠血清 TC含量与正常组相比较 ,有

显著升高 ( P < 0101) ,表明模型组存在脂质紊乱的病

理状态 ,而中药防治组的血清 TC 含量则较模型组显

著降低 ( P < 0105) (见表 2) 。

表 2 　各组大鼠肝组织 TG含量及血清生化指标的变化( �x ±s)

组别 n TG(mgΠg) ALT(UΠL) AST(UΠL) TC(mmolΠL)

正常组 10 20 ±2 30 ±3 33 ±3 53. 1 ±6

模型组 10 88 ±12 △△ 78 ±11 △△ 52 ±9 △△ 72. 2 ±10 △△

中药防治组 10 55 ±8 3 46 ±7 3 38 ±5 3 63. 3 ±6 3

注 : △△P < 0101 ,vs 正常组 ; 3 P < 0105 ,vs 模型组。

314 　各组大鼠肝组织 HE 染色的病理变化 　依据非

酒精性脂肪肝诊疗指南[7 ]
,正常组大鼠肝细胞索排列

正常 ,肝细胞形态正常 , 核圆、大、居中 , 胞浆内无脂

滴蓄积 ,小叶内无炎症细胞浸润。模型组大鼠肝脏脂

肪变性明显 ,肝细胞肿大变圆 ,胞浆疏松 ,内含大的脂

肪滴 ,部分细胞可见细胞核挤向胞膜 ,呈以大泡性为主

的脂肪变性 ,并可见炎症细胞浸润。中药防治组大鼠

脂肪变性及炎症细胞浸润均较模型组明显减轻 (图

1) 。

4 　讨论

目前国内外已建立的实验性非酒精性脂肪肝体内

模型主要有营养失调性脂肪肝模型、药物或化合物中

毒性脂肪肝模型以及特殊种系动物的先天性遗传性脂

肪肝模型等[8 ] 。其中在普通饲料中添加 2 %胆固醇和

10 %猪油饲养大鼠诱发的脂肪肝模型是目前国内最常

用的模型之一 , 模型周期为 12～24 周 , 可形成非酒精

性脂肪性肝炎[9 ] 。本实验采用单纯高脂饮食造模 12

周 ,利用干扰因素少 , 饮食结构接近人类日常饮食的

特点 ,造成了典型的非酒精性脂肪性肝炎的病理状态 ,
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病理组织显示模型组大鼠肝组织的小叶结构紊乱 ,肝

细胞变性 ,细胞体积增大 ;模型组肝组织 TG含量和血

清 TC含量、ALT、AST活性均比正常组明显增高。

传统医学并无“脂肪肝”这一名称 ,根据临床改变

多将本病归属于中医痰浊、肥胖、积聚、胁痛、瘀血等范

畴[10 —12 ]
,起因多为过食肥甘厚味、嗜酒过度 ,或七情内

伤、湿热之邪壅滞肝脾 ,以致肝失疏泄、肝血瘀滞、脾失

健运、聚湿成痰、痰阻气机、痰瘀互结而发病[13 ] 。而茵

陈蒿汤方中重用茵陈为君药 ,以其善能利湿清热退黄 ;

臣以栀子清热降火 ,通利三焦 ,引湿热自小便而出 ;佐

以大黄泻热逐瘀 ,通利大便 ,导瘀热由大便而下。三药

合用以利湿与泄热相伍 ,使二便通利 ,前后分消 ,湿热

得行 ,瘀热得下[14 ,15 ] 。现在药理研究表明 :茵陈蒿内含

有蒿属香豆素、绿原酸、黄酮等提取物 ,可明显提高脂

肪肝动物的抗氧化能力 ,恢复胰岛素敏感性 ,降低血糖

血脂 ,降低 ALT、AST活性和 TGF2B1 水平 ,明显抑制肝

脏脂肪变性程度 ,保护肝细胞膜 ,减少肝脏胶原纤维增

生[16 ]
;栀子内含藏红花素 ,具有降血脂、抑制氧自由基

活性、促进胆汁分泌及保护肝细胞膜等作用[17 ] ;大黄

的活性成分对脂质过氧化引起的炎症反应有保护作

用[18 ]
,增加小叶间胆汁分泌 ,促进胆汁排泄 ,减少胆固

醇在血管内的沉积 ,还具有抑制胰脂肪酶活性 ,减少机

体对脂肪的吸收 ,降低胆固醇水平[19 ]
;而本实验进一

步验证茵陈蒿汤可有效地抑制模型大鼠的体重和肝重

的增加、降低血清 ALT、AST活性及 TC 含量的作用 ,且

可显著抑制肝脏 TG含量及有效减轻大鼠肝组织的脂

肪变性及炎症细胞浸润 ,证实该方能有效防治大鼠非

酒精性脂肪性肝炎。
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HPLC 法测定复方雪莲胶囊中芦丁的含量
张慧 　沈阳市苏家屯区中医医院 (110101) 　赵　 　本溪市药品检验所 (117000)

　　摘要 :目的 :应用高效液相色谱法测定复方雪莲胶囊中芦丁的含量。方法 :用十八烷基硅烷键合硅胶为填充剂 ;流动相 :乙腈2
水2磷酸 (5∶95∶012) ;检测波长为 356nm ;流速 :112mlΠmin。结果 :芦丁的线性范围为 0105928～0153352μg( r = 019999) ,回收率为 95156

～99126 % ,RSD = 1156 %。结论 :本方法稳定 ,结果准确。

　　关键词 :高效液相色谱法 ;复方雪莲胶囊 ;芦丁
doi :10. 3969Πj . issn. 100328914. 2009. 02. 009 　　文章编号 :100328914 (2009)20220214202

　　复方雪莲胶囊是中国卫生部药品标准中药成方制 剂第 19 册所载品种 ,用于类风湿关节炎 ,风湿性关节
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