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摘要 目的  观察大鼠肢体缺血再灌注后肝脏的损伤性变化 以及牛磺酸 ∏ 对肝脏损伤性变化的影响 探讨牛磺酸对大

鼠肢体缺血再灌注后肝脏功能保护作用及可能机制 ∀方法  实验用 • 大鼠 只 随机分为对照 组 缺血再灌注

∏ 组和牛磺酸 缺血再灌注 ∏ ∏ × 组 ν ∀分别测定各组动物肝组织

黄嘌呤氧化酶 ÷ ⁄ !丙二醛 ⁄ !活性氧 ≥ !髓过氧化物酶 ° !≤ 含量和肝细胞线粒体琥珀酸脱氢酶 ≥⁄

2 2 ×° ≤ 2 2 ×° ≤ 含量的变化 ∀结果  发现大鼠肢体缺血再灌注后肝脏功能明显受损 牛磺酸减轻了

由于肢体缺血再灌注引起的肝细胞和线粒体的钙超载及过氧化等损伤 ∀结论  牛磺酸可以避免或减轻大鼠肢体缺血再灌注

继发的肝脏损伤 ∀
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  牛磺酸是体内含量最丰富的氨基酸 具有广泛的生物学

作用 ≈ ∀已有很多实验资料证明牛磺酸具有清除自由基和

抗脂质过氧化作用等 ≈ ∀肢体缺血再灌注后 不仅对再灌注

组织本身产生严重损伤 而且对远隔器官也会造成损伤 甚

至出现休克 止血带休克 这一严重后果 ∀本室曾观察到牛

磺酸预处理可以减轻大鼠肢体缺血再灌注后的肺损伤 ∀本

实验旨在观察大鼠肢体缺血再灌注后肝脏的损伤性变化及

牛磺酸对肝的保护作用及可能机制 为进一步阐明牛磺酸的

作用机制提供依据 ∀

1  材料与方法

1 1  模型复制

采用本室常规方法 ≈ 制作大鼠肢体缺血再灌注

2 ∏ 模型 用橡皮圈环绕结扎大鼠双后

肢根部 阻断血流 后松解 恢复双后肢血流灌注 后处

死动物 迅速摘取大鼠肝组织制备组织匀浆及分离线粒体

备测各项相关指标 ∀

1 2  动物分组

健康雄性 • 大鼠 只 ∗ 购自河南医科

大学实验动物中心 医动字 ⁄ 号 分笼喂养 术

前 禁食 自由饮水 室温 ? ε 相对湿度 ∗

∀随机分为 组 ν ≠ 对照组 组 常规

饲养 双后肢松弛环绕橡皮圈 不阻断血流 余操作同 组 ∀

缺血再灌注组 ∏ 组 常规饲养 按

模型操作 ∀ ≈ 牛磺酸 缺血再灌注组 ∏

∏ × 组 动物每天灌服牛磺酸一次 剂量为

体重 灌服 其余操作同 组 ∀

1 3  观测指标

测定肝组织中黄嘌呤氧化酶 ÷ ⁄ !丙二醛 ⁄ !活

性氧 ≥ !髓过氧化物酶 ° 和 ≤ 含量 测定肝细胞

线粒体中琥珀酸脱氢酶 ≥⁄ 2 2 ×° ≤ 2 2
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×° 和 ≤ 含量 试剂盒均购自南京建成生物制品公司

余为市售分析纯产品 ∀

1 4  统计处理

结果以均数 ?标准差 ξ ? σ表示 用 ≥°≥≥统计分析软

件 2 ∂ 方法 !θ检验作统计学处理 ∀

2  结果

2 1  各组动物肝组织中 ÷ ⁄ ⁄ ≥ ° 和 ≤ 含量

变化

组与 组比较 肝组织 ÷ ⁄ ⁄ ≥ ° 和

≤ 均明显升高 分别升高了 倍

和 倍 Π × 组与 组比较 ÷ ⁄ ⁄ ≥

° 和 ≤ 分别降低了 Π

和 Π 损伤减轻 ∀结果见表 ∀

2 2  各组大鼠肝线粒体 ≤ 量和 ≥ 2°÷ ≥⁄ 2 2

×° ≤ 2 2 ×° 活性

组与 ≤ 组比较 肝线粒体 ≤ 升高了 倍

Π 而 ≥ 2°÷ ≥⁄ 2 2 ×° 和 ≤ 2 2

×° 则分别降低了 和 Π

× 组与 组比较 肝线粒体 ≤ 降低了

Π 而 ≥ 2°÷ ≥⁄ 2 2 ×° 和 ≤ 2 2

×° 则分别升高了 倍 和 Π

损伤减轻 结果见表 ∀

表 1  各组大鼠肝组织 ÷ ⁄ ⁄ ≥ ° 和 ≤ 含量

Ταβ 1  × √ ∏ ⁄ ÷ ⁄ ° ≥ ≤ ∏

∏
÷ ⁄ ⁄ °

Α值

≥ ≤

? ? ? ? ?

? 3 3 ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3

× ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3 ? 3 ? 3 3

注 与空白对照组比较 3 Π 3 3 Π 与 组比较 Π Π

3 Π 3 3 Π √ ∏ Π Π √ ∏

表 2  各组动物肝线粒体 ≤ 含量和 ≥ 2°÷ ≥⁄ 2 2 ×° ≤ 2 2 ×° 活性

Ταβ 2  × √ ≥ 2°÷ ≥⁄ ≤ 2 2 ×° ≤ 2 2 ×° ∏

∏
≥ 2°÷ ≥⁄ ≤ 2 2 ×° ≤ 2 2 ×°

≤ ? ? ? ? ?

? 3 3 ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3

× ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3 ? 3 3

注 与空白对照组比较 3 3 Π 与 组比较 Π

3 3 Π √ ∏ Π √ ∏

3  讨论

肢体遭受一定时期的缺血 在血供完全恢复后 可出现

比缺血时期更为严重的损伤 ∀此种损伤包括两个方面 即缺

血局部骨骼肌微循环和实质细胞的损伤以及全身各主要器

官的损害 ≈ 2 ∀以往的工作表明大鼠肢体缺血再灌注后 多

个脏器的功能受损 肝脏是受损器官之一 ∀本实验结果显

示 组大鼠肝组织 ≥ ⁄ 含量增多 表明氧自由基生

成增多 脂质过氧化反应增强 而氧自由基的过多产生与

÷ ⁄活性增高有关 ∀局部缺血等情况时能诱发黄嘌呤脱氢

酶转变为 ÷ ⁄ ÷ ⁄在催化次黄嘌呤转变为黄嘌呤并进而

催化黄嘌呤转变为尿酸的两步反应中 释放大量电子 组织

中分子氧接受电子后产生大量氧自由基 ∀这些氧自由基能

攻击细胞生物膜磷脂中的多不饱和脂肪酸 引发自由基链式

反应 导致 ⁄ 大量产生 ∀

组大鼠肝组织 ° 含量明显高于 组 ° 是

中性粒细胞 ° 嗜天青颗粒中含量较高的酶 每个 °

中所含的 ° 相对恒定 所以组织中 ° 活性的高低基本

上可定量表达组织中 ° 的数量 反映 ° 游出并在组织

内聚集的程度 ≈ ∀ ° 导致组织损伤是由于其产生毒性代

谢产物和通过脱颗粒释放组织蛋白酶 对组织产生损害作

用 ∀此外 ° 在肝组织中浸润 !激活 通过 /呼吸爆发 0释

放大量的氧自由基 也是导致大鼠肢体缺血再灌注后肝组织

脂质过氧化反应增强的重要因素之一 ∀

细胞内的 ≥ 2°¬主要存在于胞浆内和线粒体内 在线

粒体及胞浆中产生的 常靠 ≥ 2°¬清除 ∀ ≥ 2°÷
不但

能清除 而且使脂质过氧化物转变为正常的脂肪酸 从

而防止膜脂质过氧化连锁反应所造成的损伤 ∀本实验 组

大鼠肝细胞线粒体 ≥ 2°¬活性下降 组织清除活性氧的能

力降低 也是过氧化反应增强的重要因素 ∀

本实验的结果显示 大鼠肢体缺血再灌注后肝细胞内和

肝细胞线粒体内钙离子的含量明显增多 ∀各种原因引起的

细胞内钙含量异常增多并导致细胞结构损伤和功能代谢障

碍的现象称为钙超载 ∏ √ 严重者可造成细胞

死亡 ∀本实验所显示的肝细胞及线粒体内 ≤ 超负荷也是

引起肢体缺血再灌注后肝细胞及其线粒体损伤的原因之一 ∀

线粒体损伤还表现在 2 2 ×° 和 ≤ 2 2 ×°

的活性明显降低 ∀

本实验 × 组大鼠肝组织和肝细胞线粒体过氧化反应 !
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钙超载以及 ×° 活性降低程度 明显较 组减轻 显示

了牛磺酸对遭受肢体缺血再灌注大鼠的肝脏具有一定的保

护作用 ∀牛磺酸是体内含量最丰富的氨基酸 具有广泛的生

物学作用 是机体内源性抗损伤和细胞保护物质 ∀本实验结

果提示 牛磺酸能减轻肢体缺血再灌注后继发的肝脏损伤

保护肝脏功能 ∀而这一效应可能与其避免或减轻肢体缺血

再灌注后机体的过氧化反应 改善肝细胞利用氧的能力 改

善肝细胞膜的通透性以及与增强细胞和线粒体调节膜内外

离子平衡的能力有关 ∀
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牛蒡子苷对血瘀大鼠血液流变学的影响

郑一敏 3 胥秀英 蔡绍皙 付善权 重庆工学院生物工程学院 重庆 重庆大学生物力学与组织工程教育部重点实
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摘要 目的  研究牛蒡子苷对血瘀大鼠血液流变学和血栓凝血因子的影响 ∀方法  测定口服不同剂量的牛蒡子苷后对血瘀

证大鼠流变学 !ƒ ! °××和 °×的影响 ∀结果  牛蒡子苷可以明显降低急性血瘀大鼠全血黏度 红细胞聚集指数 红细胞刚性

指数和还原黏度 明显延长血瘀大鼠 °×和 °××时间 降低 ƒ 浓度 ∀结论  牛蒡子苷能显著改善血瘀证大鼠血液流变学和

抗凝血作用 ∀

关键词 牛蒡 牛蒡子苷 血液流变学 抗凝作用
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