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摘#要!目的#通过建立非酒精性脂肪性肝病#7+D9_$评价模型!研究辣木多糖提取物预防 7+D9_的功效及其

作用机制% 方法#!" 只雄性大鼠随机分为阴性对照组"模型对照组以及低"中"高剂量组% 各剂量组予以辣木多糖

提取物水溶液灌胃#%" @S’KCbQ$!阴性对照组和模型对照组以同等体积纯水灌胃!每日一次!直至第 ." 天% 试验

结束后!检测血清中总胆固醇#\R$"甘油三酯#\8$"低密度脂蛋白#9_9$"高密度脂蛋白#6_9$"丙氨酸氨基转移

酶#+9\$"天冬氨酸氨基转移酶#+F\$"超氧化物歧化酶#F]_$"丙二醛#I_+$"白细胞介素 $#<9($$"白细胞介素 %

#<9(%$"坏死因子(!#\7D(!$% 对所有的肝组织进行组织病理学检查% 结果#各剂量组与模型对照组体质量比较!

差异均有统计学意义#’m"/"!$% 不同剂量组大鼠血清中抗氧化"抗炎指标含量与模型对照组比较!差异均有统计

学意义#’m"/"!$!且随着剂量的增加!其各指标含量趋向于阴性对照组的含量!血脂指标高剂量组大鼠 9_9含量

与模型对照组比较差异有统计学意义#’m"/"!$% 病理镜下发现!各剂量组肝细胞虽有一定程度损伤!但病变种类

较模型对照组少!且程度轻!有不同程度的改善% 肝细胞脂肪变性程度随着剂量的升高而减轻% 结论#本研究结

果表明!辣木多糖提取物可改善 7+D9_的脂质代谢紊乱"降低大鼠血脂水平"对抗氧自由基的攻击"改善炎症反

应!保护肝脏% 这种保护作用可能是通过抗氧化"抗炎途径而实现的%
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##非酒精性脂肪性肝病 # B?B>S2?4?S:23>GGHS:PAJ
E:;A>;A"7+D9_$发病机制复杂"目前还不清楚"可能
与多种因素作用相关 * %+ ’ 同时由于目前还没有特
异性治疗药物"导致该病在我国人群中的发病率与
患病率逐年增加 * -(&+ "已成为急需解决的一个健康
难题’

辣木树原产于印度"-"%- 年作为新资源食品引
进我国"成为我国多个研究领域关注的热点 * !+ ’ 辣
木多糖是辣木中重要的有效成分之一"具有抗菌,

抗肿瘤,降血脂 * $(,+等生物活性"并且具备毒性低,

来源广,制备简单等优点"故其可作为一种理想的
天然药物和功能性食品进行开发利用’ 目前对于
有关辣木以及辣木多糖在国内的功能性研究还比
较局限"鲜有其在 7+D9_干预和治疗方面的研究
报道’

本研究建立在 7+D9_肝损伤 -二次打击.学
说*.(%"+基础上"通过连续 ." E*%%+对 F_大鼠进行高脂
膳食诱导"结合经口灌胃辣木多糖提取物进行干预"

从抗脂质代谢紊乱,抗氧化应激,抑制炎症反应,胰岛
素抵抗这四大肝损伤发生机制"评价辣木多糖提取物
对 F_大鼠在 7+D9_发生发展中的保护功效’

%#材料与方法
%/%#材料
%/%/%#受试物

辣木多糖提取物由西安艾诺医药科技有限责
任公司提供"主要原料为辣木叶"粉末主要含
-./,h总多糖’
%/%/-#实验动物及饲养条件

F_雄性大鼠 !" 只"体质量为 %,"d--" C"购自
济南朋悦实验动物繁育有限公司 *生产许可证号%
F‘=L#鲁$-"%&("""a+’ 饲养于无特定病原体动物
#FOD$级动物房*合格证号%F‘=L#粤$-"%$("%!$+’

饲养温度%-" d-$ j"湿度%&"hda"h"%- 4 交替

光照’
%/%/)#主要仪器与试剂

F(&," 全自动生化分析仪#深圳迈瑞生物医疗
电子股份有限公司$"酶标仪#瑞士 \A2>B$"离心机"

全自动轮转式石蜡切片机,全自动脱水机,全自动
染色机,包埋机均购自美国\4AJ@?;2:ABG:3:2"万分之
一分析天平"生物显微镜’

血脂四项试剂盒,丙氨酸氨基转移酶#+9\$试
剂盒和天冬氨酸氨基转移酶#+F\$试剂盒均购自深
圳迈瑞生物医疗电子股份有限公司"血清超氧化物
歧化酶#F]_$活性试剂盒,丙二醛#I_+$试剂盒均
购自南京建成生物工程研究所"病理苏木素(伊红
#6X$染色剂套装#南昌雨露实验器材有限公司$’

其他血清指标均委托广州倚云医学科技有限公司
进行检测’

普通维持饲料和模型饲料均由广东省医学实
验动物中心提供’ 模型饲料采用高脂肪饲料配
方 * %-+ %在普通维持饲料中添加 %/-h胆固醇,"/-h

胆酸钠,)hd!h猪油以及适量的酪蛋白,磷酸氢
钙,石粉等"符合国家标准’
%/-#方法
%/-/%#大鼠分组

本试验经过单位伦理委员会审查,讨论及批准
后开展’ !" 只雄性大鼠"适应 % 周"给予普通维持
饲料"自由饮水’ 以体质量大小排序后按随机数字
表法进行分组"分为阴性对照组 # %" 只$和模型组
#&" 只$’ 阴性对照组给予普通维持饲料"模型组给
予高脂肪饲料’ - 周后全部大鼠不禁食采血"尽快
分离血清"测定血清中总胆固醇 #\R$,甘油三酯
#\8$,低密度脂蛋白#9_9$,高密度脂蛋白#6_9$

水平’ 模型组与阴性对照组比较"若血清 \R或
9_9升高"且差异有统计学意义"同时 \8差异无统
计学意义"则判定模型成立’

判定模型成立后"根据 \R水平将模型组随机
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分为 & 组"即模型对照组和 ) 个剂量组 #每组各
%" 只$"各剂量组与模型对照组比较"\R,\8,9_9,
6_9差异均无统计学意义 * %%+ ’
%/-/-#给样方法

辣木多糖提取物每日成人#$" KC$推荐摄入量为
. C"本试验低,中,高剂量组分别设计为人体推荐摄
入量的 !,%",)"倍"即 a!",% !"" 和 & !"" @C’KCbQ’
在整个试验周期中"各剂量组每天用不同浓度的辣
木多糖提取物水溶液灌胃"连续给予 ." E"灌胃量为
%" @S’KCbQ"阴性对照组和模型对照组每天用等量
纯水灌胃’
%/-/)#标本采集

." E 干预后"所有大鼠禁食 %- 4 后称量体质
量"腹腔注射戊巴比妥钠 #剂量为 )! @C’KCbQ$
%" @S’KCbQ进行麻醉后"腹主动脉取血’ 血样采
集后尽快分离"- .%.l1 离心 %" @:B"取血清用于血
脂,抗氧化及抗炎指标检测’
%/-/&#肝组织病理学检查

大体解剖观察后"摘取所有大鼠肝脏"称其湿
重后"用 %"h中性甲醛溶液固定肝脏"进行 6X染色
制片"光镜下观察组织病理学变化"采用图像分析
系统采集图像’
%/)#统计学分析

采用 FOFF %./" 软件进行所有数据的统计学分
析’ 计量资料数据以均数o标准差#"7o-$表示’ 多
组计量资料之间比较"若各组均服从正态分布采用
方差分析"若不服从正态分布采用非参数检验
#LJN;K>S(Q>SS:;<检验$&多样本比较采用单因素方
差分析#=检验$"以 ’m"/"! 为差异有统计学意义’

-#结果与分析
-/%#一般情况观察

阴性对照组大鼠未见任何异常"模型对照组大
鼠摄食量从第 $ 周开始随着时间增加而逐渐减少"
见图 %’ 各剂量组大鼠反应行为未见异常"随着时
间增加"其摄食量与模型对照组大鼠比较未见异
常"差异无统计学意义 #’i"/"!$’ 试验前期 # % d
, 周$体质量增长幅度在各剂量组间有降低的趋势"
在试验后期#.d%- 周$各剂量组大鼠体质量与模型
对照组比较差异有统计学意义#’m"/"!$"见图 -’
-/-#解剖肝组织形态学特征与重量比较

阴性对照组大鼠肝组织表面暗红,质韧,圆润"
模型对照组大鼠肝组织表面有明显的黄色颗粒状
或黄色片状斑块"黄中泛白’ 中,高剂量组与模型
对照组比较"肉眼观有一定差异"其中高剂量组大
鼠肝脏表面粗糙感不明显"更接近于阴性对照组"

图 %#各组大鼠摄食量变化情况
D:CNJA%#R4>BCA?33??E :BG>KA:B F_J>G;

图 -#各组大鼠体质量变化情况
D:CNJA-#QA:C4G24>BCA;?3F_J>G;:B A>24 VAAK

见图 )’ 对大鼠肝脏进行称重发现"与阴性对照组
比较"模型对照组大鼠肝组织重量明显增大"差异
有统计学意义#’m"/"!$’ 各剂量组与模型对照组
比较"大鼠肝组织重量均明显减小"差异有统计学
意义#’m"/"!$"见图 &’

注%+dX分别为阴性对照组,模型对照组,低剂量组,中剂量组

和高剂量组大鼠肝组织

图 )#各组大鼠肝组织解剖外观
D:CNJA)#+B>G?@:2>S>WWA>J>B2A?3S:PAJG:;;NA:B F_J>G;

-/)#血清生化分析结果
-/)/%#体内血脂代谢检测结果

模型对照组大鼠血清中 \R,\8,9_9含量均高
于阴性对照组"6_9含量低于阴性对照组"差异均
有统计学意义#’m"/"!$&高剂量组大鼠 9_9含量
与模型对照组比较差异有统计学意义#’m"/"!$"见
表 %’
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注%>表示与阴性对照组比较 ’m"/"!"M 表示与模型对照

组比较 ’m"/"!

图 &#辣木多糖提取物对各组大鼠肝脏脏体比的影响
D:CNJA&#X33A2G;?3:;#*01) ;WW1W?SH;>224>J:EA

AUGJ>2G?B S:PAJP:;2AJ>J>G:??3J>G;:B A>24 CJ?NW

表 %#各组大鼠血清中 \R,\8,9_9,6_9含量比较
#"7o-"0k%""@@?S’9$

\>MSA%#R?@W>J:;?B ?3\R" \8" 9_9>BE 6_92?BGABG;:B
;AJN@?3A>24 CJ?NW ?3J>G;

分组 \8 \R 9_9 6_9
阴性对照组 %/a$o%/%$M %/,.o"/a"M "/-,o"/",M "/.!o"/)%M

模型对照组 )/.&o%/$.> &/a$o"/.!> -/,)o%/%.> "/&&o"/-%>

低剂量组 )/"-o%/&%> )/,ao"/,.> %/%ao"/a" "/$.o"/%$
中剂量组 -/$"o%/"&M )/-.o%/),>M %/"%o"/!) "/.&o"/%-M

高剂量组 %/.ao"/$aM -/$-o%/-.M "/a&o"/&aM %/-.o%/%aM

注%>表示与阴性对照组比较 ’m"/"!&M 表示与模型对照组比
较’m"/"!

-/)/-#肝功能检测结果
模型对照组大鼠血清中的 +9\,+F\均高于阴

性对照组"差异有统计学意义#’m"/"!$"高剂量组
大鼠血清中 +9\,+F\含量与模型对照组比较"差异
有统计学意义#’m"/"!$"见表 -’

表 -#各组大鼠血清中 +9\,+F\含量比较#"7o-"0k%""T’9$
\>MSA-#R?@W>J:;?B ?3+9\>BE +F\2?BGABG;:B ;AJN@

?3J>G;:B A>24 CJ?NW
分组 +9\ +F\
阴性对照组 ),/a"o%)/,"M a$/)"o-&/)&M

模型对照组 $%/&)o%&/a&> %"&/%ao)"/a$>

低剂量组 &./,ao%!/%. .-/&)o-,/,!
中剂量组 &./a$o%!/., aa/-$o%./,)
高剂量组 &&/)$o%"/.&M $./$,o%,/&&M

注%>表示与阴性对照组比较 ’m"/"!&M 表示与模型对照组比
较’m"/"!

-/)/)#体内抗氧化应激指标检测结果
各剂量组大鼠血清中 F]_活力高于模型对照

组,I_+含量低于模型对照组"差异均有统计学意
义#’m"/"!$"见表 )’
-/)/&#体内抗炎指标检测结果

模型对照组大鼠血清中白细胞介素 %#<9(%$,
白细胞介素 $#<9($$,坏死因子(!#\7D(!$含量均高
于阴性对照组"差异有统计学意义#’m"/"!$’ 各剂
量组大鼠 ) 项指标含量均低于模型对照组"差异有

####表 )#各组大鼠血清中 F]_活力与 I_+含量比较#"7o-"0k%"$

\>MSA)#R?@W>J:;?B ?3F]_>2G:P:GH>BE I_+2?BGABG

:B ;AJN@?3J>G;:B A>24 CJ?NW
分组 F]_’#T’@S$ I_+’# B@?S’@S$

阴性对照组 &/$.o"/&,M -/!%o"/$&M

模型对照组 %/)"o"/)!> a/,ao"/$,>

低剂量组 -/&,o"/).>M $/&.o"/,->M

中剂量组 )/""o"/-$>M !/%ao"/,">M

高剂量组 )/a!o"/!%>M )/)ao"/,%>M

注%>表示与阴性对照组比较 ’m"/"!&M 表示与模型对照组比
较’m"/"!

统计学意义#’m"/"!$"随着剂量的升高逐渐与阴性
对照组接近"见表 &’

表 &#各组大鼠血清中炎症指标比较#"7o-"0k%""WC’@S$

\>MSA&#R?@W>J:;?B ?3;AJN@:B3S>@@>G?JH:BE:2>G?J;

:B A>24 CJ?NW ?3J>G;
分组 <9(% <9($ \7D(,
阴性对照组 a-/).o%&/,,M )&/-%o%)/&)M ---/%ao)%/.aM

模型对照组 -%./,)o&-/!%>M %&%/!"o%$/"!>M &)a/-.o!"/)&>M

低剂量组 %.%/-$o%!/$)>M %%"/!!o%)/a%>M )!a/a.o)!/&->M

中剂量组 %!)/))o-"/.->M ,-/.&oa/&">M )&&/$%o-!/,a>M

高剂量组 %")/$ao-%/%&>M $%/.&o%-/..>M -a!/&%o-,/!!>M

注%>表示与阴性对照组比较 ’m"/"!&M 表示与模型对照组比
较’m"/"!

-/)/!#病理学检查结果
本研究采用目前国际上最权威的计分方法"根

据肝组织的腺泡结构将脂肪变性的肝细胞进行百
分比测算%!hd))h为轻度脂肪变性"))hd$$h为
中度脂肪变性"大于 $$h为重度脂肪变性 * %)(%&+ ’

各组大鼠肝组织病理学检查结果发现"阴性对
照组大鼠肝组织未见任何异常"模型对照组大鼠肝
组织为重度脂肪变性并伴有肝细胞凋亡’ 低剂量
组大鼠肝细胞部分区域呈重度空泡变性&中剂量组
大鼠肝组织呈中度脂肪变性"但能见到有形态结构
清晰完整的肝细胞与网状肝窦"排列整齐&高剂量
组大鼠肝组织主要为形态结构清晰完整的肝细胞
条索与网状肝窦"肝细胞轻度空泡化"未见有其他
病变"见图 !’

注%+dX分别为阴性对照组,模型对照组,低剂量组,中剂量组

和高剂量组大鼠肝组织 6X染色结果#-""l$

图 !#各组大鼠肝组织 6X染色结果
D:CNJA!#*A;NSG;?36X;G>:B:BC:B S:PAJG:;;NA?3F_J>G;



辣木多糖提取物对大鼠非酒精性脂肪性肝病保护效果!!!罗雪婷"等 !!-%## !

)#讨论
7+D9_在临床尤其是在评估心血管和肝脏疾病

的高死亡率及高风险性关联上有重要意义*%!+ "也是
一些致命性疾病的潜在风险"如肝衰竭,肝癌,心血管
疾病等’ 含有多糖,酚类,"(谷甾醇等多种天然成分
的辣木能较好地抵抗氧化损伤"修复组织细胞*%$+ ’
有研究*%a(%,+发现"辣木多糖结构多是 " 构型的酸性呋
喃多糖"属于酸性多糖"其抗氧化活性强于中性多糖"
对羟自由基以及超氧阴离子均具有较强的清除作用"
并随浓度的增加而逐渐增强*%.(-"+ ’

本研究饲料配方的选择比较经典"多数可在 ,d
%" 周稳定建立 7+D9_模型"此次研究结果显示模型
对照组大鼠出现了肝脏损伤"病理镜下观察肝细胞出
现内脂肪空泡化,气球样变性,血管及胆管周炎症细
胞浸润,巨噬细胞吞噬大量脂肪细胞形成的泡沫细
胞"血液指标中出现 <9($,<9(%,\7D(!增多的典型人
类 7+D9_表现*-%(--+ "可确定最终造模成功’

本研究显示"辣木多糖提取物具有提高机体抗
氧化应激保护肝功能 #使血清中 F]_活力升高"
I_+含量下降$,抗炎症因子释放作用 #降低血清
中 <9(%,\7D(!,<9($含量$"并具有明显的剂量(反应
关系和一定的调节血脂能力#降低血清中 \R,\8,
9_9"升高 6_9$’

本研究发现"大鼠体质量指标控制比较缓慢"
要在 % 个月以上才能见成效"其机制可能与辣木多
糖的大分子量有关’ 大分子量的多糖在胃肠道中
可以吸附,包裹,结合脂肪和胆固醇"使其不容易被
胃肠道吸收"减慢食物的胃排空速度"从而控制食
欲"同时多糖还有调节能量代谢,促进脂肪分解的
功效"故可以有效减轻体重 * -)+ "相关机制将在后续
试验中进行研究’

综上"辣木多糖提取物在改善胰岛素抵抗,抑
制脂质堆积,减少氧化应激,抑制炎症因子释放等
方面有多个靶点的优势 * -&+ "对 7+D9_有良好的保
护功效’
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