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运脾与化湿祛痰药物对饮食诱导肥胖大鼠肥胖程度及

脂肪激素'瘦素抵抗的影响

姜$萍#

$姜月华!

摘要$目的$观察运脾与化湿祛痰药物对饮食诱导肥胖!

J>:1

#

>@J.E:J 3K:0>1B

"

F)G

#大鼠肥胖程度及脂

肪激素$瘦素抵抗的影响% 方法$

+>01:L

大鼠
#!"

只"

#"

只作为空白对照组"给予基础饲料"其余
##"

只给予

高脂高营养饲料
#8

周"按照体重"得到
F)G

大鼠
$"

只和肥胖抵抗!

J>:1

#

>@J.E:J 3K:0>1B L:0>01=@E:

"

F)G

#

M

#大鼠
#"

只"将
F)G

大鼠又分为
F)G

模型组$西布曲明组$化湿祛痰组$运脾组
$

组"每组
#"

只"分别以生理

盐水!

! <NHJ

#$西布曲明!每天
#

!

7 </HO/

#$化湿祛痰药物!每天
&

!

! /HO/

#$运脾药物!每天
&

!

! /HO/

#灌胃"

空白对照组与
F)G

#

M

组每天予生理盐水!

! <N

#灌胃% 灌胃期间空白对照组予基础饲料"余
9

组继续高脂饲

料% 灌胃
#7

周后"测量体重$身长"取腹腔内全部脂肪"测量肥胖程度及脂肪含量% 取血测定胰岛素抵抗指数

!

>@0.4>@ L:0>01=@E: >@J:P

"

)M)

#$血糖$甘油三酯$胆固醇$瘦素$神经肽
Q

!

@:.L3R:R1>J: Q

"

6SQ

#$肿瘤坏死

因子!

*6T

#

!

#$脂联素!

=J>R3@:E1>@

#% 取脂肪匀浆测定瘦素$

*6T

#

!

$脂联素$细胞因子转录负调节因子!

0.R

#

RL:003L 3U EB13O>@: 0>/@=4>@/

#

&

"

VG'V

#

&

#等有关脂肪激素和炎症因子% 结果$与正常大鼠比较"

F)G

大鼠

体重$体重指数$脂肪系数$

)M)

$血清瘦素$

*6T

#

!

$

VG'V

#

&

水平均明显升高!

S W"

!

"9

"

S W"

!

"#

#"血清
6SQ

和

脂肪瘦素$脂联素下降!

S W"

!

"9

#&

F)G

#

M

大鼠瘦素升高$

6SQ

降低&与
F)G

组比较"

F)G

#

M

组大鼠体重$体重

指数$脂肪系数$

)M)

$血清
6SQ

$

*6T

#

!

$

VG'V

#

&

均降低!

S W"

!

"9

"

S W"

!

"#

#"血清脂肪瘦素$脂联素均升高

!

S W"

!

"9

"

S W"
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#% 经药物干预治疗后"西布曲明组大鼠体重$体重指数$脂肪系数$脂肪匀浆
*6T

#

!

明显降

低!

S W"

!

"9

"

S W"

!

"#

#&化湿祛痰组血清
*6T

#

!

降低"脂肪瘦素$脂联素升高!

S W"

!

"9

#"虽体重指数$脂肪系

数$

)M)

$血清瘦素和
6SQ

$

VG'V

#

&

有下降趋势"但差异无统计学意义!

S X"
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#&运脾组体重$体重指数$脂肪

系数$

)M)

$

*6T

#

!

$

VG'V

#

&

$

*6T

#

!

均降低!
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#&血清和脂肪瘦素$脂联素均升高!
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#%结论$西布曲明可以降低体重"降低脂肪组织
*6T

#

!

&运脾药物可以抑制高脂饲料诱导的肥胖和胰

岛素抵抗!

>@0.4>@ L:0>01=@E:

"

)M

#"药效优于化湿祛痰药物"其机制可能与促进脂肪分泌的瘦素脂联素"降低

瘦素抵抗"并升高血清中瘦素$脂联素含量等有关%

关键词$饮食诱导肥胖&瘦素抵抗&细胞因子转录负调节因子&运脾&化湿祛痰
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$$脂肪细胞产生多种脂肪激素!导致胰岛素抵抗

$

)M

%!脂肪组织是
)M

产生的始发部位(

#

)

!可导致代谢

综合征$

<:1=K34>E 0B@JL3<:

!

,V

%和动脉粥样硬化

$

=1C:L30E4:L30>0

!

-V

%

(

!

!

&

)

* 这种代谢紊乱与中医

学中脾失健运所致的脂膏沉积不能被机体所用!在内

涵上有相似性和相关性*

从目前的研究看!针对肥胖多从祛湿化痰'化浊降

脂治疗! 多采用健脾疏肝补肾论治(

$

"

8

)

* 我们既往的

研究(

%

)认为!肥胖的中医学病机为脾失健运!并初步

证明运脾药物$苍术'厚朴%比补脾药物$白术'云苓%

对饮食诱导肥胖$

F)G

%大鼠有更好的抗肥胖作用* 为

了更好地寻找抗肥胖药物!我们进一步研究运脾药物

与祛湿化痰药物!对
F)G

大鼠的减重作用及其在脂肪

激素'瘦素抵抗方面的效果和区别!现报告如下*

材料与方法

#

$动物$

VST

级
+>01:L

大鼠
#!"

只!雄性!

$

周龄!体重
!"" `!9" /

!身长$从鼻尖至肛门%

#$

!

9

`#7 E<

!济宁鲁抗集团提供!动物合格证号#

V'__

$鲁%

!""%"""!

*

!

$饲料$基础饲料由山东大学实验动物中心提

供* 配方为#玉米
&"a

!小麦
&#a

!豆粕
!"

!

%

!麦麸

#"a

!鱼粉
7a

!酵母粉
#a

!骨粉
#a

!盐
"

!

"!a

!多

维素
"

!

"!a

!鱼肝油
"

!

"#a

* 高脂高营养饲料#自购

原料!采用本实验室饲料制作方法(

%

)

!由山东大学实

验动物中心加工* 配方为#基础饲料
%!a

!猪油
%a

!

豆粉
!a

!蔗糖
%a

*

&

$药物$本实验所用中药材!经山东中医药大学

药学院天然药物重点*

采用运脾药物$苍术
#" /

$厚朴
#" /

$白豆蔻

#" /

%&化湿祛痰药物$半夏
#" /

$薏苡仁
#" /

$白扁

豆
#" /

%!以上两组药物粉粹!

#"

倍量水煎
!

次!两次

混合!低温浓缩至每毫升含生药
# /

!由山东中医药大

学附属医院制剂室提供* 生理盐水由山东鲁抗制药厂
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生产* 盐酸西布曲明$曲美!由太极集团涪陵制药厂

提供!批号
"&"I""!

%*

$

$试剂及仪器$胰岛素'神经肽
Q

$

6SQ

%'肿瘤

坏死因子$

*6T

%'瘦素放射免疫检测试剂盒$北京市

福瑞生物工程公司!批号#

!"#!"$!8

%!脂联素酶联免

疫试剂盒$美国
-]'=<

! 批号#

[M797$G

#

$

%!细胞

因子转录负调节因子$

VG'V

#

&

%酶联免疫试剂盒$上

海博谷生物科技有限公司!批号#

!"#!"$"$

%* 匀浆

机$

)_-

#

\N*M-

#

*\MM-b * !9 K=0>E

%&

;Nb%"%

酶

标仪'

;Nb9"

型洗板机 $美国
]>3

#

*;_ )6V*M\

#

,;6*V

!

)6'

%&

FFN

#

9

冷冻离心机$上海安亭科学仪

器厂%&

V6

#

7I9

型智能放免
"

测量仪$上海核所日环

光电食品有限公司%*

G4B<R.0 -.!8""

全自动生化

分析仪$日本
G4B<R.0

有限公司%*

,;

!

&9S

电子分

析天平$德国赛多利斯产品%*

9

$实验方法

9

!

#

$造模及分组$

+>01:L

大鼠
#!"

只!适应性

饲养
#

周后!随机选择
#"

只作为空白对照组!给予基

础饲料!其余
##"

只给予高脂高营养饲料* 造模期

间!每周用电子天平测体重$精确到
"

!

# /

%

#

次以观

察大鼠的造模情况*

#8

周后!根据文献(

I

)!实验以

+造模组大鼠体重
!

空白对照组体重均值加
#

!

$

倍标

准差者,判定为
F)G

大鼠!+体重
W

空白对照组体重均

值加上
#

倍标准差者,判定为肥胖抵抗$

J>:1

#

>@J.E:J

3K:0>1B L:0>01=@E:

!

F)G

#

M

%大鼠* 对
F)G

大鼠!按

照体重从高到低!状态良好者取
$"

只!随机分为
$

组!即
F)G

模型组'西布曲明组'化湿祛痰组'运脾组!

每组
#"

只* 对
F)G

#

M

大鼠!取状态良好'体重较轻者

#"

只作为
F)G

#

M

组*

9

!

!

$分组及用药$各中药组每味药物
#" /

共

&" /

作为成人$

7" O/

体重%使用剂量!西布曲明
#9

</HJ

作为成人使用剂量!根据+常用动物与人体面积

比值,计算大鼠灌胃药量(

#"

)

* 空白对照组'

F)G

#

M

组'

F)G

模型组每天以生理盐水
! <N

灌胃!西布曲明

组以每天
#

!

7 </HO/

药物灌胃!化湿祛痰组和运脾组

均以每天
&

!

! /

生药
HO/

灌胃!共灌胃
#7

周* 期间空

白对照组给予正常饲料!其余
9

组给予高脂高营养饲

料* 每日观察大鼠生长情况'饮食'粪便!记录给食量!

每周用电子天平测体重$精确到
"

!

# /

%

#

次* 观察
#7

周后!动物因撕咬'灌胃等原因共死亡
%

只!其中空白

对照组死亡
&

只!

F)G

#

M

组死亡
!

只!西布曲明组死

亡
!

只!运脾组死亡
#

只*

实验结束时!禁食不禁水!

#! C

后麻醉!测量各组

大鼠体重!体长$

E<

!从鼻尖到肛门的长度%* 常规解

剖!下腔静脉取血!测空腹血糖!低温离心!分离血清待

测* 动物处死后!剥离腹腔内$腹后'大网膜'睾丸%全

部脂肪!测量湿重!用电子天平测量精确到
"

!

# /

* 同

一部位取脂肪组织!每
/

脂肪组织加
9 <N

生理盐水

7 """ L H<>@

匀浆
$" 0

!制备
!"a

脂肪组织匀浆!

$ """ L H<>@

离心
#9 <>@

!取上清液 "

!"

&保存

待测*

9

!

&

$观察指标和检测方法

9

!

&

!

#

$肥胖程度$体重指数 (按公式
],) c

&

体重$

/槡 % '

# """H

体长$

E<

%)

(

##

)及脂肪系数(全部

腹腔脂肪湿重$

/

%

H

体重$

/

%)

(

#!

)

*

9

!

&

!

!

$胆固醇'甘油三酯'血糖'胰岛素抵抗指

数$

)M)

%检测$采用全自动生化分析仪测定胆固醇'甘

油三酯'血糖!以放射免疫竞争法测定血清胰岛素的含

量!并计算
)M)

(

)M) c

$空腹血糖 '空腹血胰岛素%

H

!!

!

9

)

(

#&

)

*

9

!

&

!

&

$血清
6SQ

'瘦素'脂联素'

*6T

#

!

和脂肪

匀浆中瘦素'脂联素'

*6T

#

!

及
VG'V

#

&

检测$放射

免疫法测定血清
6SQ

'血清和脂肪匀浆中
*6T

#

!

'瘦

素* 酶联免疫法测定血清和脂肪匀浆中脂联素'

VG'V

#

&

* 严格按照试剂盒操作方法进行*

7

$统计学方法$数据用
VSVV #85 "

统计软件

进行分析!计量资料以
P

(

0

表示!先进行方差齐性检

验!多组比较采用单因素方差分析!组间两两比较采用

V6_

检验!

S W"

!

"9

为差异有统计学意义*

结$$果

#

$各组大鼠体重'体重变化'

],)

及脂肪系数比

较$表
#

%$高脂饮食造模后!

F)G

各组体重明显升高

$

S W "

!

"#

%!与空白对照组比较!

F)G

模型组体重'

],)

'脂肪系数均明显升高$

S W"

!

"#

%&

F)G

#

M

组与空

白对照组一致!无显著改变&而
F)G

#

M

组较
F)G

模型

组降低$

S W"

!

"9

!

S W"

!

"#

%* 药物干预后!西布曲明

组可降低
],)

$

S W"

!

"9

%&化湿祛痰组无明显差异&运

脾组可降低
],)

$

S W"

!

"#

%!并优于化湿祛痰组$

S W

"

!

"9

%*

!

$各组治疗后血糖'胆固醇'甘油三酯及
)M)

结

果比较$表
!

%$与空白对照组比较!

F)G

模型组
)M)

明显升高$

S W"

!

"#

%'胆固醇升高$

S W"

!

"9

%!

F)G

#

M

组较
F)G

模型组
)M)

降低$

S W"

!

"9

%* 与
F)G

模型组

比较!运脾组
)M)

$

S W"

!

"#

%降低!并优于化湿祛痰组

$

S W"

!

"9

%*
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表
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#各组大鼠体重'体重变化'
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#
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组比较!

#

S

*

"

)
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!

##

S

*

"

)
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&与
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模型组比较!

$

S

*

"

)

"9

!

$$

S
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"

)
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&与西

布曲明组比较!

&

S
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"
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!
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&与化湿祛痰组比较!
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#各组治疗后血糖'胆固醇'甘油三酯及
)M)

测定

结果比较$$
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@
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$

<<34HN
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)
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$$%

&

$各组治疗后血清中瘦素'

*6T

#

!

'脂联素及

6SQ

含量比较$表
&

%$与空白对照组比较!

F)G

模型

组血清
6SQ

'脂联素下降!瘦素'

*6T

#

!

升高 $

S W

"

!

"9

!

S W"

!

"#

%&与
F)G

#

M

组比较!

F)G

模型组血清

6SQ

明显升高!血清瘦素降低!

*6T

#

!

升高!脂联素明

显降低$

S W "

!

"9

!

S W "

!

"#

%* 与
F)G

模型组比较!

化湿祛痰组血清
6SQ

和血清瘦素有下降趋势!差异无

统计学意义$

S X"

!

"9

%!但
*6T

#

!

降低!脂联素升高

$

S W "

!

"9

%&运脾组可升高血清瘦素'脂联素!减低

*6T

#

!

$

S W"

!

"9

!

S W"

!

"#

%!且在升高血清瘦素水

平方面!优于化湿祛痰组$

S W"

!

"9

%*

表
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#各组治疗后血清中瘦素'

*6T

#

!

'

脂联素及
6SQ

含量比较$$
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瘦素
*6T
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$各组治疗后脂肪匀浆中瘦素'

*6T

#

!

'脂联素

及
VG'V

#

&

含量比较$表
$

%$与空白对照组比较!

F)G

模型组脂联素下降$

S W"

!

"9

%!

*6T

#

!

升高$

S W

"

!

"#

%&与
F)G

#

M

组比较!

F)G

模型组脂肪匀浆瘦素'

脂联素均降低$

S W"

!

"#

%!

VG'V

#

&

'

*6T

#

!

升高$

S W

"

!

"9

!

S W"

!

"#

%&与
F)G

模型组比较!西布曲明组可降

低
*6T

#

!

$

S W"

!

"#

%!化湿祛痰组可升高脂肪瘦素$

S W

"

!

"9

%!降低
*6T

#

!

$

S W"

!

"9

%&运脾组可升高瘦素'脂

联素$

S W"

!

"9

!

S W"

!

"#

%!降低
VG'V

#

&

及
*6T

#

!

$

S

W"

!

"9

!

S W"

!

"#

%&与西布曲明组比较!运脾组
VG'V

#

&

降低$

S W"

!

"9

%&与化湿祛痰组比较!运脾组可升高脂

联素水平!降低
VG'V

#

&

$

S W"

!

"9

!

S W"

!

"#

%*

表
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#各组治疗后脂肪匀浆中瘦素'
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含量比较$$
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讨$$论

同一品系'同一批大鼠食用相同的高脂饲料有大

鼠发生肥胖!也有大鼠不发生肥胖(

#$

!

#9

)

* 这种饮食诱

发的肥胖差异现象在人群中也存在* 本实验利用这一

天然模型!观察两者的区别!研究饮食与肥胖发生的联

系!探索肥胖发生的内在改变!同时采用化湿祛痰中药

和运脾中药进行干预!观察其疗效及机制*

)M

'脂肪炎症与肥胖发生关系密切* 肥胖患者血

中饱和脂肪酸可以激活
E

#

?.@

氨基末端激酶$

(6_

%通

路!导致慢性低度炎症'

)M

和代谢紊乱 (

#7

!

#8

)

* 脂肪

组织本身可分泌的多种脂肪激素和
*6T

#

!

等多种炎

症因子!

*6T

#

!

是
)M

的一个独立危险因素!与
],)

'体

脂和高胰岛素血症呈正相关(

#%

)

!肥胖人群减重后

*6T

#

!

水平下降(

#I

!

!"

)

* 脂联素被认为是与
)M

最紧

密的一个特异性细胞因子!能够改善胰岛素敏感性!具
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有拮抗
)M

'抗炎和抗
-V

等作用!是目前唯一有利于

维持机体能量代谢和脂质代谢的激素* 在胰岛素抵

抗相关疾病!如
!

型糖尿病'肥胖'

-V

和脂代谢紊乱

中!血浆脂联素水平均明显下降(

!#

!

!!

)

* 脂联素可以

促进瘦素的产热及调节血脂水平(

!&

)

* 本实验中!

F)G

大鼠
)M)

'胆固醇'

*6T

#

!

均明显升高!血糖和甘

油三酯有升高趋势!脂联素明显下降!说明长期的高

脂饮食可以诱发脂肪激素和炎症因子紊乱!诱发
)M

'

糖脂代谢紊乱*

瘦素与瘦素抵抗在肥胖调节中具有重要作用* 瘦

素与下丘脑中瘦素受体结合!通过抑制
6SQ

的分泌从

而减少摄食!引起食欲减退和体重下降(

!$

)

* 而瘦素抵

抗是指体内瘦素维持在高水平!但机体组织对瘦素的

代谢性调节作用敏感性下降或无反应!其中
(-_!H

V*-*&

信号通路异常是引起瘦素抵抗的重要原因*

VG'V

#

&

是瘦素信号传导中的主要抑制因子!能抑制

(-_!HV*-*&

通路!引起瘦素抵抗(

!9

)

* 目前大多认

为
VG'V

#

&

是瘦素抵抗的标志!

VG'V

#

&

活性增强是

瘦素抵抗的主要机制之一(

!7

)

* 本实验中!

F)G

大鼠血

清瘦素'脂肪
VG'V

#

&

水平均有不同程度的升高!

6SQ

也相应的随之降低!说明高脂饮食可以诱导瘦素

的分泌'抑制
6SQ

的释放'

VG'V

#

&

升高!证明肥胖者

体内存在瘦素抵抗*

通过分析上述
F)G

大鼠及
F)G

#

M

大鼠的差异!可

见由于脂肪激素异常!

)M

'瘦素抵抗!导致能量消耗下

降'脂肪堆积!导致了肥胖* 这种代谢紊乱与传统中医

学的脂膏沉积不能被机体所用的+脾失健运,病机在

内涵上有相似性和相关性*

现在中医学研究认为!过食肥甘厚味!痰湿积蓄体

内是造成肥胖的原因!在治疗上偏于化湿祛痰!而忽略

了脾主运化这一功用* 脾不仅具有将水谷化为精微!

还将精微物质转输至全身各脏腑组织的功能!后者尤

为重要* 脾气健运!才能将化生的气'血'津液!输布到

全身脏腑组织&如果脾运化水湿的功能失常!水谷精微

反而在体内停滞!形成水湿痰饮* 所以化湿祛痰和运

脾比较!前者偏于+治标,!后者偏于+治本,*

化湿祛痰药物多苦温以燥痰!或甘淡以渗湿!偏重

于祛除痰湿&运脾药物性味多为辛温!偏重于运脾!这

两种药物的差别在几千年的中医药理论和实践中可以

发现和证明* +脾健不在补贵在运,

(

!8

)

!故本实验选

择苍术'厚朴'白豆蔻作为运脾药* 选用半夏'薏苡仁'

白扁豆作为常用的化湿祛痰药物*

本研究证明!运脾药物可以有效降低
F)G

大鼠的体

重'

],)

'脂肪系数!其机制可能与升高瘦素'脂联素!降低

*6T

#

!

'

VG'V

#

&

!以抑制
)M

和瘦素抵抗密切相关* 化湿

祛痰药物亦能够调节脂肪中瘦素和
*6T

#

!

水平!但对其

他脂肪激素'炎症因子无显著影响*

西布曲明具有减轻体重作用!其主要机制为抑制

去甲肾上腺素'

9

"羟色胺和多巴胺的再摄取而增强饱

食感(

!%

)

* 从本实验看!西布曲明能够减轻体重!但对

脂肪代谢紊乱无明显的调节作用* 而运脾药物对饮食

诱导的肥胖具有良好治疗效果!为抗肥胖的药物研究

提供了新的研究思路*
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第三次全国影像学中西医结合青年医师论坛会议在长沙召开

由中国中西医结合学会医学影像专业委员会主办"湖南省中西医结合学会医学影像专业委员会和中

南大学湘雅二院共同承办的第三届中国中西医结合医学影像青年医师论坛暨
!"#$

年度湖南省中西医结

合学会医学影像学术年会"于
!"#$

年
9

月
!! !9

日在湖南省长沙市顺利召开"会议共收到交流论文
&&

篇"共有
!&$

位来自全国各地从事中西医结合影像学研究的专家$学者注册参加了本次会议"会议取得圆

满成功%

湖南省中西医结合学会医学影像专业委员会主任委员周顺科教授主持开幕式"中国中西医结合学会

医学影像专业委员会张东友$许茂盛$侯键教授等亲临指导并演讲"柳澄$方继良$詹松华$黄德健$严文远

等委员$'中国中西医结合影像学杂志(编辑部主任刘斌等也参与了本次会议% 本次会议还特别邀请了著

名影像学专家卢光明教授% 他们和湖南省众多知名专家一起就中西医结合影像学研究思路$医学影像技

术进展和临床应用等相关内容"共进行了
!9

个专题讲座"会议内容受到与会代表的高度评价%

中国中西医结合学会医学影像青年委员会副主任委员耿坚教授$青年委员赵耀德$纪建松$刘军$王建

国$余成新$张彦彩$陈信坚$贺海东$姚学旺等青年学者参与了此次论坛"他们和湖南省医学影像青年委员

一起共进行了
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个专题演讲% 青年学者们的演讲语言流畅"条理清楚$专业水准高"多次将现场气氛推向

高潮% 会议期间"张东友主任委员还主持召开了医学影像专业委员会的工作会议"会议总结了第五届专业

委员会工作成绩"介绍了换届有关事宜"并对第十三次全国会议进行了详细布置与周密安排%

本着节约务实$绿色环保的原则"所有会议投稿$发言及专家讲座均以
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文档刻录成光盘"便于与会

者学习与交流"是一次成功的学术活动"也达到了预期目的%

!刘$军$耿$坚$张东友供稿%


