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氧化的作用$方法
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组#和熊去氧胆酸钠治疗组!
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组#"每组
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只"分别于治疗
$
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周后处死大鼠各半"肝脏切片
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!

!

'-:&W!
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和蛋白表达$结果
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治疗
$

周后"肝脏
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染色
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组有改善"

15O

%

PT5
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PW5

组未见改善)

H

周后"

15O

组与
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组仍有少量脂肪颗粒聚集"

P,5

组和
PW5

组看不到任何脂滴浸润)治疗
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周

后"
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组相比"天门冬氨酸氨基转移酶!
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#%丙氨酸氨基转移酶!

:TO

#%碱性磷酸酶!
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#%总

胆固醇!
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#%三酰甘油!
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#及低密度脂蛋白胆固醇!

T5TG'

#明显降低!
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BCBK

#"
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周后进一步降低)治疗
$

周后"高密度脂蛋白

胆固醇!

W5TG'
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个组均升高"
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周后几乎恢复到对照组的水平)治疗
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周后肝脏组织
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':'O(

及
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表达
$

个组均

显著升高!
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#"治疗
H

周后改善更为明显$结论
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可通过调节大鼠
!
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氧化来改善脂代谢及肝功能$
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非酒精性脂肪肝病 !
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+7<*0.76*36*
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U:QT5

"是临床中较为常见的一种代谢性肝病#随着人们饮食

习惯的改变#该病有增加的趋势$最新的研究显示我国

U:QT5

发病率已高达
IKc

#已经成为仅次于病毒性肝炎的第
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大疾病+
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,

$人参皂苷
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!

是从人参以及三七中提取的一种

皂苷单体化合物#近年来关于其在药学领域中的价值受到了众

多学者的关注+
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,

#

O/62/7]*9

等+

$

,研究显示人参皂苷
J
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!

有促

进大鼠海马神经发育的作用#

2̂-/

等+

K

,研究显示人参皂苷

J

8

!

对肿瘤有很好的抑制作用#同时其对糖尿病糖代谢也有一

定的促进作用$目前关于人参皂苷
J
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对
U:QT5

的作用也

有文献报道+

E

,

#但具体机制尚不清楚#本文拟观察人参皂苷
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对
U:QT5

大鼠
!
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氧化的作用#现报道如下$
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材料与方法
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!滇"

IB!!GBBB$

,%基础饲料均由昆明医科

大学动物实验部提供$
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试剂
!

猪油市场自购*胆固醇及胆酸钠购自上海金穗生
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技有限公司*引物为上海英骏生物有限公司生产*总
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"购自美

国
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公司#二抗购于中杉金桥公司$
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方法

!C$C!

!

大鼠饲料构成和造模方法
!

大鼠高脂饲料的配方完全

参考国际上目前流行的配方+

#

,

#所配制饲料由昆明医科大学动

物试验部加工完成#具体成分为(猪油
IBc

%

O'Ic

%胆酸钠

BCKc

及常规饲料营养成分构成$在造模期间所有造模组大鼠

均给予充足的饲料和高浓度红糖水饮用#造模时间为
H

周#

H

周后每组各取二组大鼠检测其肝功能以及行肝脏
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染色检

验是否造模成功$

!C$C#

!

U:QT5

模型的建立及给药方法
!

为防止造模过程中

大鼠死亡#本次共饲养
!KB

只大鼠#期间
IB

只大鼠给予普通饲

料作为空白对照组!
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组"#剩余
!DB

只大鼠给予造模#期间

有
!E

只死亡#将造模成功的
!!$

只大鼠根据给药剂量的不同

随机分组#共分为
K

组#其中高脂饮食组!不给予后期治疗#

WQ5

组#

.aIB

"%人参皂苷
J

8

!

低%中%高剂量干预组!

PT5

%

P,5

%

PW5

组#

.aI$

"及熊去氧胆酸钠治疗组!

15O

组#

.a

II

"#造模成功后
'>U

组及
WQ5

组均不予任何干涉#

PT5

%

P,5

%

PW5

组分别给予人参皂苷
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!K

%

!B

%

IB4

8

-

X

8

%!
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%!治疗$

!C$C$

!

标本采集
!

在大鼠处死前严格控制卫生#所有手术人

员均消毒且佩戴手套及口罩*之后开始采集标本#采集时首先

称取大鼠体质量%然后给予水合氯醛麻醉*麻醉后将大鼠固定

于解剖板上暴露腹腔#手术刀沿腹中线迅速切开腹部取出肝

脏#之后使用注射器从心脏取血#将血液离心后和肝脏置于
%

HBh

冰箱保存$

!C$C%

!

病理学检查及相关指标检测方法
!

病理学检查采用
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染色#取样时统一取肝左叶置于
$c

的中性甲醛中浸泡#之

后交由云南省第一人民医院病理科完成$

O'

%

OP

%

W5TG'

以

及
T5TG'

等指标的测定严格按照试剂盒说明书完成$
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JOG1'J

检测
4JU:

的表达
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用微量天平精确称取

DB4

8

肝脏组织#立即用相应试剂盒提取总
JU:

并定量#将定

量后的
JU:

采用超纯水调平#之后根据逆转录试剂盒提示每

组取
I

(

8

逆转录
;5U:

#逆转录完成后将
;5U:

进行产物扩

增#扩增条件为
"$h

预变性
I479

#

"$h

变性
DB6

#

$Hh

退火

DB6

#

#Ih

延伸
I479

#共
DK

个循环*最后给予
#Ih

总延伸
K

479

$扩增完成后进行琼脂电泳#拍照收集条带图像#
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计算荧光强度值#每组实验重复
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[*6A*09L+-A

检测蛋白表达
!

用微量天平精确称取肝

脏
!BB4

8

#立即用组织裂解液制作匀浆#匀浆制作好后
$BBB

0

)

479

离心收集上清液#上清液提取后采用
?':

蛋白定量试

剂盒对蛋白进行定量#定量后将蛋白调平#之后每组各取
EB

(

8

进行
&5&

聚丙烯酰胺凝电泳#电泳完成后半干转移到
1g5Q

模#然后按照常规方法添加一抗二抗反应#

S'T

发光试剂曝光

洗片#图像扫描后用
(43

8

*)

计算各条带荧光值#每组实验重

复
D

次$

!C%

!

统计学处理
!

采用
&1&&!"CB

统计学软件进行统计分

析#多组间比较采用单因素方差分析#两组间比较采用
>

检验#

以
#

%

BCBK

为差异有统计学意义$

#

!

结
!!

果

#C!

!

各组大鼠肝脏
WS

染色比较
!

肝脏切片
WS

染色可以看

出#

'>U

组细胞表面光滑%大小均一#没有任何脂肪空泡#而

WQ5

组细胞有一定的肿胀#且细胞核受到了一定的挤压#提示

有脂肪空泡的存在#治疗
$

周后#脂肪空泡数量均明显减少#治

疗
H

周后脂肪空泡进一步减少#但仍有一定的炎性反应#见

图
!

$

#C#

!

各组大鼠肝功能比较
!

治疗
$

周后#

15O

%

PT5

%

P,5

%

PW5

组与
WQ5

组比较#

:&O

%

:TO

及
:R1

水平明显降低!

#

%

BCBK

"#同时可看出
15O

组改善没有
PT5

%

P,5

%

PW5

组明

显*治疗
H

周后#

15O

%

PT5

%

P,5

%

PW5

组与
WQ5

组比较#

:TO

%

:&O

和
:R1

进一步降低#和
'>U

组基本一致#同时可

发现
15O

改善效果与
PT5

及
P,5

相近#但仍然没有
PW5

组降低得多#见表
!

$

#C$

!

各组大鼠血脂水平比较
!

治疗
$

周后#

$

个治疗组
O'

均

明显低于
WQ5

组!

#

%

BCBK

"#同时
15O

组低于
PT5

组#与

P,5

组及
PW5

组基本相近*

OP

水平
15O

%

P,5

%

PW5

组要

明显低于
WQ5

组!

#

%

BCBK

"#

15O

组与
P,5

组改善大体一

致#好于
PT5

组#但没有
PW5

组改善明显*

W5TG'

水平
P,5

组及
PW5

组要明显高于
WQ5

组!

#

%

BCBK

"#

15O

组低于

PT5

%

P,5

%

PW5

组*

15O

组与
PT5

%

P,5

%

PW5

组
T5TG'

水平比较#差异无统计学意义!

#

$

BCBK

"#但均低于
WQ5

组

!

#

%

BCBK

"$治疗
H

周后#

O'

%

OP

及
W5TG'D

个指标
15O

组

没有
PT5

%

P,5

%

PW5

组改善明显*

T5TG'

与
$

周时情况基

本一致#见表
I

$

表
!

!!

各组大鼠肝功能比较%

6dF

(

44-+

)

T

&

项目
'>U

组

$

周
H

周

WQ5

组

$

周
H

周

15O

组

$

周
H

周

PT5

组

$

周
H

周

P,5

组

$

周
H

周

PW5

组

$

周
H

周

:&O !BDC"d!ICK !B$CId!DCD IB!CDd!KCI IB"CEdIBCI !KICDdIIC!

"

!DKCId!ICD

"

!I$C!d!$C!

"*

!IBCEd!IC!

"

!!"CDd!!CI

"

""CDd!HCI

"*

!!ICDd!D!CI

"

HKCKd!!CE

"*

:TO DECIdDCH D#CIdEC! #IC$d!!CD #KCDd!ECI $KCId#CI

"

DHC!dKCI

"

$ICDdKCD

"*

$$CKdHCD

"

$DCEdHC!

"

DKCIdECI

"*

D#CDdEC$

"

DIC!dKC$

"*

:R1 H#C!dKCD HICHdKCI !BECDd!BCI !!!C"d!BCI "#CIdKCB

"

"BCKd!ICD

"

HHCHd"C!

"

"ICHd"CI

"

H#CIdHC!

"

#$CDdKCI

"*

HIC"d!ICI

"

EKC!dECE

"*

!!

"

(

#

%

BCBK

#与
WQ5

组比较*

*

(

#

%

BCBK

#与
15O

组比较$
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期



!!

:

(

'>U

组*

?

(

WQ5

组*

'

(

PT5

组*

5

(

P,5

组*

S

(

PW5

组*

Q

(

15O

组*

!

(治疗
$

周后*

I

(治疗
H

周后$

图
!

!!

各组大鼠肝脏切片
WS

染色

表
I

!!

血清生化指标比较%

6dF

(

44-+

)

T

&

项目
'>U

$

周
H

周

WQ5

$

周
H

周

15O

$

周
H

周

PT5

$

周
H

周

P,5

$

周
H

周

PW5

$

周
H

周

O' !C!IdBCBK !CIIdBC!I !CKDdBCIH !CKEdBCIK !CI!dBC!I

"

!CIDdBC!I

"

!CDEdBCII

"

!C!KdBCI!

"

!CI!dBCI!

"

!CBHdBCI!

"*

!C!#dBC!E

"

!CBBdBC!D

"*

OP BC$DdBCBE BC$EdBCBK BCH!dBC!I BC#KdBC!$ BCEKdBC!E BCE$dBC!!

"

BC#KdBC!E BCKEdBC!D

"*

BCE$dBC!K

"

BC$"dBCDD

"*

BCK"dBC!I

"

BC$KdBCBI

"*

W5TG' BCEHdBC"B BCEIdBC!! BC$!dBC!! BC$KdBC!! BC$IdBCBH BC$EdBCBK

"

BC$KdBC!! BC$"dBCHB

"

BCKKdBCBD

"

BCK$dBC!$

"

BC$HdBCBE

"*

BC$HdBCB$

"*

T5TG' BC!KdBCBE BC!$dBC!I BCIKdBCB" BCDIdBCI! BC!HdBCB$

"

BC!KdBCB$

"

BCI!dBCB$

"

BC!KdBCBK

"

BCI!dBCBK

"

BC!#dBCBE

"

BC!IdBC!K

"

BC!HdBCBE

"

!!

"

(

#

%

BCBK

#与
WQ5

组比较*

*

(

#

%

BCBK

#与
15O

组比较$

#C%

!

各组大鼠
'-:&W!

%

':O(

及
:'>V!

蛋白表达比较
!

治

疗
$

周 后#

15O

%

PT5

%

P,5

%

PW5

组 与
WQ5

组 比 较#

'-:&W!

#

':O(

及
:'>V!D

个蛋白表达均明显升高!

#

%

BCBK

"#

P,5

%

PW5

组
D

个蛋白表达均高于
15O

组!

#

%

BCBK

"*治疗
H

周后#上述
D

个蛋白呈现出明显的升高#同时分

析可见#

15O

组低于
PT5

%

P,5

及
PW5

组#与
P,5

%

PW5

组比较#差异有统计学意义!

#

%

BCBK

"#见图
I

%图
D

$

!!

"

(

#

%

BCBK

#与
WQ5

组比较*

*

(

#

%

BCBK

#与
15O

组比较$

图
I

!!

治疗
$

周后大鼠肝脏提取液
'-:&W!

'

':O(

及
:'>V!

蛋白表达

!!

"

(

#

%

BCBK

#与
WQ5

组比较*

*

(

#

%

BCBK

#与
15O

组比较$

图
D

!!

治疗
H

周后大鼠肝脏提取液
'-:&W!

'

':O(

及
:'>V!

蛋白表达

!!

"

(

#

%

BCBK

#与
WQ5

组比较*

*

(

#

%

BCBK

#与
15O

组比较$

图
$

!!

治疗
$

周后大鼠肝脏提取液
'-:&W!

'

':O(

及
:'>V!4JU:

表达

!!

"

(

#

%

BCBK

#与
WQ5

组比较*

*

(

#

%

BCBK

#与
15O

组比较$

图
K

!!

治疗
H

周后大鼠肝脏提取液
'-:&W!

'

':O(

及
:'>V!4JU:

表达

#C&

!

各组大鼠
'-:&W!

%

':O(

及
:'>V!4JU:

表达比较

!

JOG1'J

与
[*6A*09L+-A

的变化趋势基本相似#但也有一些

不同#治疗
$

周后#

15O

%

PT5

%

P,5

%

PW5

组与
WQ5

组比较#

'-:&W!

%

':O(

及
:'>V!D

个
4JU:

表达均明显升高!

#

%

BCBK

"#

P,5

及
PW5

组
D

个
4JU:

表达均高于
15O

组!

#

%

BCBK

"*治疗
H

周后#上述
D

个
4JU:

呈现出明显的升高#同时

分析可见#

15O

组低于
PT5

%

P,5

%

PW5

组!

#

%

BCBK

"#

!H!!
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'-:&W!

%

:'>V!I

个
4JU:

表达#

15O

组低于
P,5

%

PW5

组!

#

%

BCBK

"#

':O(4JU:

表达#

15O

组低于
PW5

组#详见

图
$

%图
K

$

$

!

讨
!!

论

!!

U:QT5

近年来呈高发态势#以发达国家为例#在发达国

家中西班牙发病率最高#约为
$Kc

#在欧洲其他国家#如法国

和德国等#发病率也高达
DKc

#而我国由于近年来经济发展较

快#人民饮食日益丰富#但营养学知识相对匮乏#其发病率也高

达
IKc

+

#GH

,

#由于肝脏的适应和自我调节能力#

U:QT5

在临床

中并没有典型症状#多由体检发现#容易被忽视#如果不积极治

疗可导致患者后期发生肝纤维化甚至肝衰竭等+

"

,

#因此除了改

变人们的饮食结构外#对
U:QT5

的治疗研究也逐渐加大$在

关注
U:QT5

治疗进展时#许多专家认为
U:QT5

不应以药物

治疗#而应以生活方式干预为主#但最新的研究显示即使给予

充足的锻炼#由肝脏脂肪空泡受损的肝脏细胞也仍然呈病理状

态!主要为肝细胞发生纤维化的细胞+

!B

,

"不易恢复#因此药物

的治疗仍然不易忽视$鉴于人参皂苷
J

8

!

在糖尿病治疗中的

辅助治疗作用#同时考虑
U:QT5

和人参皂苷的相关性#作者

推测#人参皂苷可能对
U:QT5

有一定的治疗作用#因此开展

了本次研究$

由于
U:QT5

患者肝脏受到脂肪细胞的长期浸润#因此肝

细胞受到了一定损害#肝细胞受损首先表现为肝脏的病理学改

变和肝功能的异常+

!!

,

$本文研究结果显示#

WS

染色
'>U

组

肝细胞结构完整%表面光滑#而
WQ5

组大鼠则有明显的脂肪

空泡与炎性反应#人参皂苷
J

8

!

治疗
$

周后脂肪空泡明显减

少*治疗
H

周进一步减少#同时比较分析可见#治疗
H

周后

P,5

%

PW5

组脂肪空泡几乎明显消失#但仍有一定的炎性反

应#

15O

组则和
PT5

组相似$此外治疗
$

周后#人参皂苷
J

8

!

D

个治疗组与
WQ5

组相比
:&O

%

:TO

和
:R1

均明显降低

!

#

%

BCBK

"#此外#人参皂苷
J

8

!D

个治疗组与
15O

组相比明

显升高$这提示给予高脂高糖饮食#大鼠可有明显的肝脏细胞

变性#人参皂苷
J

8

!

与临床中常用的治疗
U:QT5

药物相比#

可以明显排出肝脏蓄积的脂肪颗粒#此外人参皂苷
J

8

!

在改

善肝功能方面更有优势$

脂肪酸
!

G

氧化是体内脂肪细胞代谢的三大信号通路#一般

而言#在氧气足够条件下#经胆囊和肠摄入的脂肪酸在进入肝

脏后可经
!

G

氧化分解为功能物质#为身体提供足够的能量#而

人们过量的饮食#使得体内
!

G

氧化相关酶类不能及时的代谢这

些脂肪酸#就会造成其在肝细胞中聚集#最终造成了
U:QT5

的发生#而
U:QT5

的发生又会限制
!

G

氧化相关酶的分泌#最

终加快了
U:QT5

的恶化+

!IG!D

,

$本研究在用人参皂苷
J

8

!

治

疗
U:QT5

后#采用
JOG1'J

与
[*6A*09L+-AI

种手段检测了

肝细胞中
!

G

氧化关键酶
':O(

%

'-:&W!

和
:'>V!

的表达#结

果显示#治疗
$

周后#人参皂苷
J

8

!D

个治疗组与
WQ5

组相

比#

':O(

%

'-:&W!

和
:'>V!

表达明显升高!

#

%

BCBK

"#此外

研究结果显示人参皂苷中剂量和高剂量治疗!

P,5

组与
PW5

组"#上述
D

个酶表达也明显高于
15O

组!

#

%

BCBK

"*治疗
H

周

后进一步升高$结合
WS

染色和肝功能的变化#提示与临床治

疗
U:QT5

常用药物熊去氧胆酸钠相比#人参皂苷
J

8

!

可明显

调节大鼠
!

G

氧化$

总之#本研究显示#高脂高糖饮食
H

周可明显的造成大鼠

发生
U:QT5

病#人参皂苷
J

8

!

则可以通过调节
!

G

氧化
D

个关

键酶
':O(

%

'-:&W!

和
:'>V!

改善肝功能#促进肝脏脂肪的

排出#或许今后可用于临床治疗
U:QT5

$
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