
基金项目：国家自然科学基金青年基金（８１４０２９２４）；青海省科技厅基础研究项目（Ｊ２０１５０１２）
作者简介：方欢乐（１９８１１１—），女，硕士，讲师，研究方向：心血管药理学，Ｅｍａｉｌ：ｙｅｚｉ＿１０２３＠１６３ｃｏｍ
通信作者：赵铭（１９８０１１—），女，博士，讲师，研究方向：心血管药理学，Ｅｍａｉｌ：ｚｈａｏｍｉｎｇｘｊｔｕ＠１６３ｃｏｍ

脉抒降脂及改善急性酒精性肝损伤的作用
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摘要　目的：研究脉抒降脂及对急性酒精性肝损伤大鼠的保护作用。方法：采用高脂饲料喂养建立高脂动物模型，将雄性
ＳＤ大鼠随机分为６组，即对照组、模型组、阳性给药组、脉抒高、中、低剂量组；除对照组外其余各组大鼠高脂喂养同时给
药，４周后测定血清总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）及丙二
醛（ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）水平。另取大鼠６０只，分为对照组、模型组、硫普罗宁组及脉抒高、中、低剂量组，用白
酒灌胃诱导、建立大鼠酒精性脂肪肝模型，各组动物连续灌胃给药２８ｄ，测定血清中 ＴＧ、天冬氨酸转氨酶（ＡＳＴ）、丙氨酸
转氨酶（ＡＬＴ）水平，ＥＬＩＳＡ法测定血清极低密度脂蛋白（ＶＬＤＬ）水平；进行肝组织病理学检查。结果：和模型比较，脉抒
高、中、低剂量组均对高脂大鼠体重未见明显影响；对高脂大鼠血清 ＴＣ和 ＨＤＬＣ水平无明显影响；但可显著性降低高脂
大鼠血清ＴＧ和ＬＤＬＣ水平。同时能够升高大鼠血液中ＳＯＤ水平，降低 ＭＤＡ水平（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。可明显降低急
性酒精性肝损伤大鼠血清ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＧ和ＶＬＤＬ水平，脉抒大剂量可改善急性酒精性肝损伤大鼠肝脏脂肪变性程度（Ｐ＜
００５，Ｐ＜００１）。结论：脉抒对高脂大鼠有明显的辅助降血脂作用同时对急性酒精性肝损伤大鼠有明显的辅助保护作用。
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　　高脂血症是由于脂肪代谢异常导致血浆中的脂
质水平高于正常的一种病症。近年来，由于人们生

活水平提高、饮食结构的改变其发病率呈现逐年增

高的趋势［１］。高脂血症可导致动脉粥样硬化、引发

心脑血管疾病的发生［２］，因此预防高脂血症对心脑

血管疾病的发生具有重要意义。而近年来人们的饮

酒量逐年增加，喝酒引发的肝损伤也成为一类常见

的肝脏疾病［３］。脉抒由山楂、植物甾醇、枸杞、沙棘

等多种药食同源植物或者提取物为主要原料组成。

本研究从药物抗氧化、调节血脂，保护肝功能、抑制
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肝脏组织病理学改变等方面对该制剂进行了药效学

研究，为药物的研究提供了理论依据。

１　材料与方法
１１　材料
１１１　动物　雄性 ＳＤ大鼠，体重（２００±２０）ｇ，动
物许可证号：ＳＣＸＫ（陕）２０１２００３。由西安交通大学
医学院实验动物中心提供。

１１２　药物　脉抒，棕黄色粉末，由青海睿元药物
研究所有限责任公司提供（批号：２０１５０４０１），冷藏保
存，备用；阿托伐他汀钙片组，大连辉瑞制药有限公

司生产，批号：Ｈ４９１０１；硫普罗宁肠溶片，河南省新
谊药业股份有限公司生产，批号：Ｐ２０１４１２０４１。以
上药物临用前用０５％羧甲基纤维素钠（ＣＭＣＮａ）
溶液配制成所需浓度的混液备用。

１１３　试剂与仪器　血清三酰甘油（ＴＧ）、血清总
胆固醇（ＴＣ）、血清高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）和
血清低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）试剂盒，丙二醛
（ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、天冬氨酸转氨酶
（ＡＳＴ）、丙氨酸转氨酶（ＡＬＴ），长春汇力生物技术有
限公司，批号：２０１５０２１１，２０１５０２０７；血清极低密度脂
蛋白（ＶＬＤＬ）检测试剂盒，上海森雄科技实业有限公
司，批号：２０１５０４１１；苏丹Ⅲ染液，西安赫特生物科技
有限公司，批号：ＳＴ０８５。ＳａｒｔｏｒｉｕｓＢＰ２１０Ｓ电子天
平，德国 Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ公司；ＳＴＡＴＦＡＸ２１００酶标仪，美
国ＡＷＡＲＥＮＥＳＳ公司；微量移液器，德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ
公司；冰冻切片机，德国ＭＩＣＲＯＭ公司。
１２　方法
１２１　模型制备　高脂大鼠模型，按文献［４］的方

法，结合预实验的结果进行改进，饲料配方为在维持

饲料中添加１０％胆固醇、０１％胆酸钠、１０％猪油、
１０％蛋黄粉，大鼠每周称量体重１次。于喂养两周
后高脂大鼠断尾取血，测定血清 ＴＣ水平；酒精性肝
损伤大鼠模型，根据国家食品药品监督管理总局食

药监保化函［２０１１］３２５号关于《对化学性肝损伤有
辅助保护功能评价方法（征求意见稿）》的具体方法

为实验结束时空白对照组大鼠一次性灌胃给予蒸馏

水１２ｍＬ／ｋｇ，模型组、给药组大鼠一次性灌胃给予
５０％的乙醇１２ｍＬ／ｋｇ。
１２２　分组与给药　除空白对照组外，高脂模型大
鼠根据ＴＣ水平将模型对照组随机分成高脂模型组、
阳性对照组、脉抒低、中、高剂量组５组，每组１０只。
空白对照组给予同体积的相应溶剂、高脂模型组高

脂饲料继续饲养并给予同体积的相应溶剂、给药组

高脂饲料饲养的同时阳性对照组给予阿托伐他汀钙

溶液（５ｍｇ／ｋｇ）、其他组分别给予脉抒低剂量溶液
（２５ｇ／ｋｇ）、脉抒中剂量溶液（５ｇ／ｋｇ）、脉抒高剂量
溶液（７５ｇ／ｋｇ）；酒精性肝损伤大鼠，取 ＳＤ大鼠６０
只，随机分为６组，每组１０只，空白对照组给予蒸馏
水１０ｍＬ／ｋｇ；模型组给予蒸馏水１０ｍＬ／ｋｇ；阳性对
照组给予硫普罗宁５００ｍｇ／ｋｇ；脉抒低剂量组给予溶
液为２５ｇ／ｋｇ、脉抒中剂量组给予溶液为５ｇ／ｋｇ、脉
抒高剂量组给予溶液为７５ｇ／ｋｇ。
１２３　检测指标与方法　高脂模型各组大鼠每周
定期称量体重，观察大鼠活动情况、摄食情况、皮毛

光泽和颜色等。于给药４周后，大鼠麻醉采用摘眼
球法对动物随机取血，３０００ｒ／ｍｉｎ，４℃下离心 ２０
ｍｉｎ收集上层血清，血清 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＨＤＬＣ、
ＳＯＤ、ＭＤＡ水平按照生物试剂盒（长春汇力生物技
术有限公司）说明书方法测定，用酶联免疫仪进行吸

光度分析。

酒精性肝损伤各组大鼠，连续灌胃给药２８ｄ后
造模，实验结束所有动物均禁食１６ｈ后各组大鼠腹
腔注射６０ｍｇ／ｋｇ戊巴比妥钠溶液麻醉后腹主动脉
采血，分离血清，采用酶法测定血清中三酰甘油

（ＴＧ）、天冬氨酸转氨酶（ＡＳＴ）、丙氨酸转氨酶
（ＡＬＴ）水平，采用 ＥＬＩＳＡ法测定极低密度脂蛋白
（ＶＬＤＬ）水平；并取肝组织，进行肝组织病理学检查
（肝细胞脂肪变性评分：０分，肝细胞内脂滴无或稀
少；１分，含脂滴的肝细胞不超过１／４；２分，含脂滴
的肝细胞不超过１／２；３分，含脂滴的肝细胞不超过
３／４；４分，肝组织几乎被脂滴代替。
１３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计学软件处
理，实验数据以平均值±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组间均
数的比较采用 ｔ检验，以 Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。

２　结果
２１　大鼠活动的一般情况　各组大鼠在实验全过
程中均未出现死亡；活动正常，未见摄食异常。

２２　脉抒对高脂大鼠体重的影响　与对空白对照
组比较模型组大鼠体重有增加的趋势，但差异无统

计学意义（Ｐ＞００５）。阳性对照药物有降低高脂大
鼠体重的趋势，脉抒３个剂量对高脂大鼠体重增加
趋势没有显著性改善。见表１。
２３　脉抒对高脂大鼠血脂水平的影响　与空白对
照组比较，高脂模型组大鼠血清 ＴＧ和 ＬＤＬＣ水平
明显增高（Ｐ＜００１）。脉抒高、中、低３个剂量可明
显降低高脂大鼠血清ＴＧ和ＬＤＬＣ水平（Ｐ＜００５，Ｐ
＜００１），阳性对照组药物阿托伐他汀也明显降低高
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表１　脉抒对高脂大鼠体重的影响（珋ｘ±ｓ，ｇ）

组别 鼠数
给药前

１周 ２周
给药后

１周 ２周 ３周 ４周

空白对照组 １０ １９５±１８ ２７１±２９ ３３３±２８ ３５４±３１ ３６４±３５ ３６９±３８
高脂模型组 １０ １９５±１５ ２７８±２３ ３１９±２９ ３５３±３１ ３８０±３５ ３８９±３７
阳性对照组 １０ １９４±１６ ２８１±１８ ３２２±２４ ３５６±２８ ３７４±２９ ３８１±３２
脉抒低剂量组 １０ １９６±８ ２８２±１１ ３２２±１３ ３５３±１０ ３７７±１４ ３９２±１６
脉抒中剂量组 １０ １９７±１５ ２７８±１７ ３１１±１９ ３５８±１７ ３７４±２４ ３８８±２３
脉抒高剂量组 １０ １９５±１２ ２７８±１９ ３１５±２４ ３５４±３１ ３８０±３６ ３８８±３６

表２　脉抒对高脂大鼠血脂水平的影响（珋ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

组别 鼠数 ＴＣ ＴＧ ＨＤＬＣ ＬＤＬＣ

空白对照组 １０ １６７±０１０ ０７５±００７ ０９０±００５ ０６６±００６
高脂模型组 １０ ２２７±０２１ １１０±００７ ０６１±００５ １１１±００６

阳性对照组 １０ １８５±０２５ ０７７±００８△ ０７０±００４ ０７１±００８△

脉抒低剂量组 １０ １８０±０１７ ０８５±０１７△ ０６４±００４ ０６１±００３△△

脉抒中剂量组 １０ ２１０±０１９ ０８３±００７△ ０７４±００４ ０６１±００４△△

脉抒高剂量组 １０ １９７±０１６ ０７３±００５△ ０７７±００３ ０５９±００５△△

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与高脂模型组比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１

脂大鼠血清ＴＧ和ＬＤＬＣ水平（Ｐ＜００５）。同时结
果显示，脉抒高剂量组血清 ＴＧ水平比阳性对照组
血清 ＴＧ水平低，脉抒食疗组方 ３个剂量组血清
ＬＤＬＣ水平均比阳性对照组低。与空白对照组比
较，高脂模型组大鼠血清 ＴＣ水平明显增高（Ｐ＜
００５），血清 ＨＤＬＣ水平明显降低（Ｐ＜００５）。脉
抒高、中、低３个剂量和阳性对照药物均不能明显降
低高脂大鼠血清ＴＣ水平（Ｐ＞００５），也不能明显增
高高脂大鼠血清 ＨＤＬＣ水平，但数据显示脉抒高、
中、低３个剂量和阳性对照药物均有改善高脂大鼠
血清ＴＣ和ＨＤＬＣ水平异常的趋势，且脉抒高剂量
和中剂量对高脂大鼠血清 ＨＤＬＣ水平的改善作用
高于阳性对照组。见表２。
２４　脉抒对高脂大鼠 ＳＯＤ、ＭＤＡ的影响　实验表
明，与对照组比较，模型组大鼠血清 ＳＯＤ活性显著
降低，ＭＤＡ水平明显升高，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５，Ｐ＜００１）。与模型组比较，脉抒中高剂量组
均能显著升高高脂大鼠 ＳＯＤ活性，降低血清 ＭＤＡ
水平，差异有统计学意义。见表３。

表３　６组大鼠血清ＳＯＤ活性和ＭＤＡ水平的影响（珋ｘ±ｓ）

组别 鼠数 ＳＯＤ（Ｕ／ｍＬ） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／ｍＬ）

空白对照组 １０ １２０２０±１３３０ ５３６±１０５
高脂模型组 １０ ８９０２±１０４９ ７５１±１１１

阳性对照组（５ｍｇ／ｋｇ） １０ １１８３０±２０１８△△ ５２３±１０１△△

脉抒低剂量组（２５ｇ／ｋｇ）１０ １００７２±１６２０ ６７７±１０５
脉抒中剂量组（５ｇ／ｋｇ） １０ １２７５４±１８７２△△ ５８３±１２１△

脉抒高剂量组（７５ｇ／ｋｇ）１０ １２６１７±２０１０△△ ５１０±１１２△△

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与高脂模型组

比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１

２５　脉抒对乙醇所致大鼠急性肝损伤的血液ＡＬＴ、
ＡＳＴ的影响　与空白对照组比较，模型组的 ＡＬＴ、
ＡＳＴ显著升高（Ｐ＜００１）；脉抒组均可明显抑制乙
醇引起的ＡＬＴ升高，其中脉抒高剂量组能降低 ＡＳＴ
的升高，与模型对照组比较，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５，Ｐ＜００１）；表明药物对乙醇所致急性肝损
伤有保护作用。见表４。

表４　脉抒对乙醇所致大鼠肝损伤的影响（珋ｘ±ｓ，Ｕ／Ｌ）

组别 鼠数 ＡＬＴ ＡＳＴ

空白对照组 １０ ４２１±１８３ １４０５±２１４
模型组 １０ ７６７±１０３ １８６３±４０７

硫普罗宁组（５ｍｇ／ｋｇ） １０ ４４１±１２１△△ １４２４±２２８△△

脉抒低剂量组（２５ｇ／ｋｇ）１０ ６０５５±１４１６△ １６３７±２０８
脉抒中剂量组（５ｇ／ｋｇ） １０ ３８２±７９△△ １５７９±３２５
脉抒高剂量组（７５ｇ／ｋｇ）１０ ３５０±１８２△△ １４６８±２０５△

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与高脂模型组

比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１

２６　脉抒对酒精性肝损伤大鼠血脂水平的影响　
实验结束后大鼠眼球后静脉丛取血，测定血清 ＴＧ
和ＶＬＤＬ。模型组大鼠 ＴＧ及 ＶＬＤＬ水平明显高于
空白对照组（Ｐ＜００１）；与模型组比较，硫普罗宁组
ＴＧ水平显著降低（Ｐ＜００１），脉抒各组大鼠 ＴＧ及
ＶＬＤＬ水平均明显降低（Ｐ＜００５或 Ｐ＜００１）。见
表５。
２７　脉抒对酒精性肝损伤大鼠肝组织病理学水平
的影响　处死后取大鼠肝脏中叶组织，液氮速冻后
冰冻切片。用苏丹红Ⅲ染肝脂肪细胞呈橘红色。肝
细胞脂肪变性评分：０分，肝细胞内脂滴无或稀少；１
分，含脂滴的肝细胞不超过１／４；２分，含脂滴的肝细
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胞不超过１／２；３分，含脂滴的肝细胞不超过３／４；４
分，肝组织几乎被脂滴代替。实验结果显示：与空白

对照组比较，酒精性肝损伤大鼠肝脏组织切片中含

有大量橘红色脂质粒（见图１，黑色箭头所指方向）
（Ｐ＜００１）。脉抒组（７５ｇ／ｋｇ）和阳性对照药物组
肝脏组织切片中橘红色脂质粒与模型组比较明显减

少（Ｐ＜００５），各组肝细胞脂肪变性评分见表６。
表５　脉抒对酒精性肝损伤大鼠ＴＧ及

ＶＬＤＬ水平的影响（珋ｘ±ｓ）

组别 鼠数 ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＶＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

空白对照组 １０ ０９０±００４ ０８７±０２７
模型组 １０ １０３±００９ １５３±０２５

硫普罗宁组（５０ｍｇ／ｋｇ）１０ ０９１±００８△△ １２６±０１７△

脉抒低剂量组（２５ｇ／ｋｇ）１０ ０９５±００７△ １３７±０１９
脉抒中剂量组（５０ｇ／ｋｇ）１０ ０９３±００５△△ １１６±０１５△△

脉抒高剂量组（７５ｇ／ｋｇ）１０ ０９２±００５△△ １２０±０１１△△

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与高脂模型组

比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１

表６　脉抒对酒精性肝损伤大鼠肝脏病理组织学
变化的影响（珋ｘ±ｓ，分）

组别 鼠数 肝细胞脂肪变性评分

空白对照组 １０ ０５±０５
模型组 １０ ２３±０５

硫普罗宁组（５ｍｇ／ｋｇ） １０ １４±０５△△

脉抒高剂量组（７５ｇ／ｋｇ） １０ １６±０５△

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与模型组比

较，△Ｐ＜００５；△△Ｐ＜００１

图１　各组大鼠肝脏组织病理切片（苏丹红Ⅲ染色）

　　注：黑色箭头所指橘红色组织为脂肪细胞

３　讨论
高脂血症可以直接损害并加速全身动脉粥样硬

化，引起心脑血管疾病的发生［５］。可变现为血清中

ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ过高，或 ＨＤＬＣ过低［６］。正常人体

血脂的来源主要由每天进食的脂类物质消化吸收入

血液。还有由肝脏、脂肪细胞和其他组织合成释放

入血［７］。如何调节脂肪代谢平衡，成为预防和治疗

高脂血症的关键所在。目前报道西药降脂有很多弊

端，而近年来随着对降血脂中药的不断深入研究，证

实中药可以通过降脂改善高脂血症，且不良反应

少［８］，尤其是药食两用的中草药有很好的调节作

用［９］。据研究报道［１０１１］山楂为药食同源的植物，具

有抗氧化、降脂保护心血管的作用；枸杞果实中

ＳＯＤ的活性和比活性都很高，其具有很好的抗氧
化，防衰老作用。研究还显示，近几十年来，随着研

究的进一步深入，主产于西北地区的沙棘在心脑血

管方面的保护作用也被发现，沙棘有很好的降脂、抗

氧化、保肝等作用［１２］。

脉抒是由山楂、枸杞、沙棘和植物甾醇等制得，

内含总黄酮、粗多糖、总植物甾醇、β葡聚糖、番茄红
素和类胡萝卜素等主要有效成分。本研究对其降

脂、抗氧化作用进行了研究结果显示，脉抒对高脂大

鼠体重和活动无明显影响。可显著性抑制高脂大鼠

血清ＴＧ和ＬＤＬＣ水平；一定程度上减少高脂大鼠
血清ＴＣ水平，增加血清ＨＤＬＣ水平，从而对高脂大
鼠有一定的辅助降血脂作用。同时脉抒也显示出显

著升高高脂大鼠ＳＯＤ活性，降低血清ＭＤＡ水平，具
有很好的抗氧化的作用。

酒精性肝损伤是人类常见的致肝硬化的原

因［１３］，饮酒是引起脂肪肝的常见病因，酒精性脂肪

肝是酒精性肝病早期的病理变化的一部分，当肝细

胞膜结构被破坏或者通透性改变时，ＡＳＴ，ＡＬＴ可以
大量释放进入血液，血清中ＡＳＴ和ＡＬＴ的升高可以
反映出肝细胞的坏死程度［１４］。研究表明饮酒导致

脂肪肝可能是乙醇对肝内三酰甘油的代谢有直接的

毒性作用，引起三酰甘油合成增多，导致脂肪肝的形

成［１５］。本实验结果显示阳性药物和脉抒能明显降

低ＡＬＴ、ＡＳＴ的升高，抑制急性酒精性肝损伤大鼠血
清ＴＧ及ＶＬＤＬ水平，同时组织病理学改变也表明药
物能改善急性酒精性肝损伤导致的肝细胞脂肪变

性，从而对急性酒精性肝损伤有一定的辅助保护作

用。

实验提示脉抒具有抗氧化改善高脂血症大鼠血

脂紊乱现象，保护肝脏。但其调血脂，保肝的功能的

机制和相关有效成分的确认需要做进一步的研究工

作，这一方面的保健功能开发利用值得重视。
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二硝基氟苯所致小鼠迟发型超敏反应的影响，结果

发现该药对小鼠溶血素抗体生成和由二硝基氟苯引

起的迟发型超敏反应均显示出抑制作用，说明该药

对机体免疫功能具有一定的抑制作用。本研究初步

揭示了秦七风湿胶囊的镇痛作用及对免疫功能的影

响，这些研究结果为将秦七风湿胶囊发展为用于治

疗类风湿关节炎的临床新药提供理论依据。
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