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赤芍抗肝纤维化的实验研究!
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肝纤维化是各种慢性肝病发展为肝硬化的必经

阶段，有效地预防、逆转肝纤维化可以延缓或防止肝

硬化发生。本研究观察了活血化瘀中药赤芍对肝纤

维化大鼠肝组织病变影响，并对其抗肝纤维化机制进

行了初步探讨。

材料与方法

( 实验动物与分组 健康雄性 3* 大鼠，体重

%$$ 4 %,$5，由河北医科大学动物中心提供。随机分

为空白组、模型组、赤芍组，每组各 (, 只。

% 动物及给药方法

%+( 实验药物 66/2 分析纯，宜兴市化学试剂

厂出品；赤芍煎剂由河北省消化病研究所制剂室制

备，每毫升含赤芍生药 (5。
%+% 实 验 试 剂 透 明 质 酸（78）、!型 胶 原

（9:6）、"型前胶原（;6"）、层粘连蛋白（<!）及谷丙

转氨酶（8<-）试剂盒由上海海军医学研究所提供。

) 实验方法

)+( 肝纤维化模型制作 模型组、赤芍组大鼠

皮下注射 2$= 66/2 花生油溶液 $+)>/ ? ($$5 体重，每

周 % 次；同时给予饮用 ($=乙醇水。共 @ 周。

)+% 给药方法 空白组：大鼠接受花生油皮下

注射，$+)>/ ? ($$5 体重，每周 % 次，共 @ 周；@ 周后给予

生理盐水灌胃，(>/ ? ($$5 体重，每日 ( 次，至 %( 周。

模型组：@ 周造模成功后，给予生理盐水灌胃，(>/ ?
($$5 体重，至 %( 周。赤芍组：@ 周造模成功后，给予

赤芍煎剂灌胃，(>/ ? ($$5 体重（每毫升含生药 (5，相

当于成人口服剂量的 %$ 倍），每日 ( 次，至 %( 周。

)+) 检测指标及方法 于第 @ 周、第 %( 周分两

批处死大鼠。乙醚麻醉后，经股动脉放血，分离血清，

0 %$A 保存，放免法检测 肝 纤 维 化 2 项 指 标：78、

9:6、;6"、<!，生化法检测 8<-；肝组织均留取肝左

叶相同部位，($=甲醛溶液固定，石蜡包埋，2#> 厚连

续切片并 BCDD"E 染色，观察胶原纤维增生情况。

2 统计学方法 采用 ! 检验。

结 果

( 各组大鼠肝功能及血清肝纤维化 2 项指标

比较 见表 (。赤芍治疗后肝纤维化大鼠血清 8<-
低于模型组，差异有显著性（" F $+$(）；比空白组稍

高，但无统计学意义（ " G $+$,）。提示赤芍具有保

肝、降酶作用。赤芍治疗后血清 78、9:6、;6"、<! 水

平均低于模型组，差异有显著性（ " F $+$,）；赤芍组

与空白组比较，差异无显著性（" G $+$,）。提示赤芍

明显改善肝纤维化血清学指标，有良好抗肝纤维化作

用。

% 肝脏病理组织学检查 肝组织切片 BCDD"E
染色观察，空白组大鼠肝小叶结构完整，肝索排列整

齐，于管壁可偶见少量亮绿着色，提示正常肝组织仅

极少量胶原组织沉积于中央静脉壁；模型组第 @ 周造

模成功后，大鼠肝细胞肿胀，呈现明显脂肪变性，肝小

叶失去正常结构，汇管区扩大增宽，汇管区胶原大量

沉积，可见大量胶原纤维自中央静脉及汇管区向周围

延伸，形成较粗的纤维间隔，尚无假小叶形成；赤芍组

肝小叶结构排列稍紊乱，肝细胞轻度脂肪变性，汇管

区稍扩大，有少量胶原纤维沉积，并见纤细纤维间隔

形成。

讨 论

肝纤维化是各种慢性肝病发展为肝硬化的必经

阶段，凡可引起肝细胞炎症和慢性损伤的因素均可导

致肝内纤维组织增生即肝纤维化的产生，炎症和肝细

胞损伤是肝纤维化的诱发或始动因素。肝纤维化的

发生，主要由于胶原合成、沉积与降解和吸收的动态

平衡破坏，即胶原合成与沉积大于降解和吸收，致肝

内胶原纤维逐渐增加而形成肝纤维化〔(，%〕。目前尚缺

乏理想的治疗药物和方法，近年来研究表明，活血化

瘀、益气健脾为主中药可以逆转肝纤维化过程〔( 0 ()〕。

肝纤维化根据其临床特点，当属于中医“胁痛”、

“ 积”范畴。本病主要病机特点为肝郁脾虚、血液瘀

滞，治疗应以活血化瘀为主。赤芍化瘀行滞止痛，现

代研究表明，赤芍对肝细胞的免疫损伤有保护作用，

可促进肝细胞再生〔@〕，同时有抗肝纤维化作用，可使

已形成的肝纤维化得到较好的改善和逆转〔((〕。本实验研究
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表! 各组!"周时血清学指标 （!! # "）

组别 # $%&（’）
($ )*+ ,+! %-

（"./ %）

赤芍 "0 1230#432"" 4!536#""03!"" !7300#""327" !1356#73!8" 713!7#!1306"
模型 "0 0031#"!34 2"834#11!35 423!1#"2314 1!30!#0361 !"83"!#77341
空白 "0 1735#03" 1103!#4034 "532!#03!! "23"!#431! 40305#""3!0

注：与模型组比较，"$ 98380，""$ 9838"

亦证实赤芍具有良好保护肝细胞，抑制胶原纤维的合成、沉积

及促进其降解的作用，从而可明显改善肝纤维化血清学指标

及肝组织的病理改变，可使大鼠纤维化肝小叶结构基本恢复

正常，肝小叶结构排列稍紊乱，肝细胞轻度脂肪变性，汇管区

稍有扩大，有少量胶原纤维沉积，并见纤细纤维间隔形成。

总之，赤芍等活血化瘀中药对抗肝纤维化有良好作用，显

示出较好开发与应用前景。今后还应加强针对活血化瘀中药

抗肝纤维化作用机制及其主要有效成分提取方面的研究，为

临床应用提供理论依据。
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