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!!!摘要"!目的!探讨可舒胶囊对酒精所致大鼠急性肝损伤的保护作用及机制% 方法!采用酒精灌胃辅以高脂饲料法复

制急性酒精性肝损伤大鼠模型% B< 只雄性d.4+/1大鼠随机分为 B 组&正常对照组'急性酒精肝损伤模型组'可舒胶囊低'中及

高剂量":A<8'8AD7'D7A7> 2VW2#组$每组 D< 只% 测定并比较各组大鼠血清中核转录因子#

(

P"]&#

(

P#及肿瘤坏死因子#

)

"G]&#

)

#的含量% 结果!治疗后$与模型组比较$可舒胶囊各剂量组急性酒精性肝损伤大鼠血清]&#

(

P和血清G]&#

)

的含量

降低"%a<A<D#% 结论!舒胶囊通过抑制 ]&#

(

P和G]&#

)

$降低炎性因子水平$对酒精性肝损伤的肝功能具有保护作用%

!关键词"!可舒胶囊( 肝损伤( 核转录因子#

(

P( 肿瘤坏死因子#

)
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!!可舒胶囊是以李东垣-脾胃论.中的葛花解酲

汤为基础方$由我院研制的中药复方制剂$具有解

酒'降脂'保肝等作用$临床应用效果确定% 前期实

验发现$可舒胶囊可通过抗脂质过氧化反应防治酒

精性肝损伤)D#7*

$但其作用机制尚不明确% 核转录因

子 ]&#

(

P" (H3-'/1+1/(431.0+.*( J/3+*1#S/00/P$]&#

(

P#是一种核细胞基因转录中重要的调控因子$是

应激与炎性反应的中枢调节物):#>*

% 由于 ]&#

(

P是

调控多种细胞因子基因表达的枢纽$它在酒精性肝

损伤中的作用备受关注)B*

% 肿瘤坏死因子#

)

"+H=*1

('31*4.4J/3+*1#

)

$G]&#

)

#是一个重要的促炎因子和

免疫调节因子$肝脏是G]&#

)

的重要靶器官% G]&#

)

主要由肝脏激活的枯否细胞产生$并作为一个关

键因子参与酒精性肝损伤的发生与发展)8#E*

% 本研

究拟观察可舒胶囊对大鼠急性酒精性肝损伤血清中

]&#

(

P和G]&#

)

水平的影响$探讨酒精性肝损伤防

治机制$为可舒胶囊临床应用提供实验资料和理论

依据%

作者单位% D<<E<< 北京$北京军区总医院药理科

?@材料与方法

?A?@实验材料@健康雄性 d.4+/1大鼠 B< 只$体重

DB< T7<< 2$由中国医学科学院动物繁殖场提供"合

格证号&%$FSDD#<<#<<<8#% 高脂饲料&标准饲料加

D^胆固醇'D<^玉米油'B^猪油制成$由中国医学

科学院动物繁殖场提供% 白酒红星牌 B8p$北京红

星二锅头股份有限公司生产% 可舒胶囊&北京军区

临床药物研究所自制$<AB 2V粒$批号 <@<@77$使用

时用 <AB^ 羧甲基纤维素"$[$#]/#配制% 另附

G]&#

)

试剂盒和]&#

(

P试剂盒"南京建成生物工程

研究所#'日立 EDB< 型全自动生化分析仪"日本#'

[S型酶标仪"芬兰#等%

?AA@实验方法@

?AAA?@分组与给药!大鼠适应性喂养 D 周后$将

B< 只大鼠随机分为 B 组&正常对照组'模型组'并将

可舒胶囊干预组根据临床剂量按体表面积换算$按

生药计量$分低剂量组":A<8 2VW2#'中剂量组"8AD7

2VW2#'高剂量组"D7A7> 2VW2#$每组 D< 只% 模型组

和可舒胶囊干预组&每日上午灌饮 B8p白酒$ 每天
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7> 2VW2$下午分别灌胃 <AB^$[$#]/及不同剂量

的可舒胶囊$喂高脂饲料(正常对照组&每日上午灌

胃生理盐水$下午灌胃 <AB^$[$#]/$给予正常饲

料% 给药量均为 D =-VD<< 2$连续 D> )%

?AAAA@标本采集!各组大鼠在最后一次给药后禁

食 D7 ,$ 7B^乌拉坦腹腔注射麻醉$无菌消毒下分

离颈主动脉插管取血$离心半径 @ 3=$:<<< 1V=.(离

心 D< =.($分离血清$ n7< Z保存$以备测定之用%

?AAAB@酶学测定!取大鼠血清$全自动生化分析仪

测定丙氨酸氨基转移酶"CXG#和天门冬氨酸转移酶

"C%G#%

?AAAC@血清G]&#

)

和血清]&#

(

P的测定!严格按

照试剂盒说明书进行操作%

?AB@统计学处理@应用 %6%% DDAB 软件包进行统

计分析$计量资料以均数 标̀准差"È D#表示$先进

行方差齐性检验$满足+方差齐,要求的数据资料用

单因素方差分析$组间比较采用X%9法$%a<A<B 为

差异有统计学意义%

A@结@果

AA?@一般情况观察@正常对照组大鼠$食欲佳$被

毛光滑$精神状态好$体重增加% 模型组大鼠精神萎

靡$活动减少$食欲减退$皮毛无光泽$体重较前有所

下降% 可舒胶囊各干预组大鼠精神'食欲及活动状

态介于正常对照组与模型组之间%

AAA@血清CXG&C%G值的比较@模型组与对照组比

较血清CXG和C%G值均明显升高$差异有统计学意

义"%a<A<D 或 %a<A<B#(可舒胶囊干预组与模型

组比较血清CXG和C%G值均降低$差异有统计学意

义"%a<A<D 或%a<A<B$表 D#%

表 D!各组大鼠血清CXG)C%G值的比较#È D$

组别 + CXG"cVX# C%G"cVX#

正常对照组 D< 7>A<7 ÈA7> DBBAD: Q̀A@7

模型组 D<

B:A:: D̀:A><

""

7<:A>D :̀:A77

"

可舒胶囊低剂量组 D<

>7AED D̀BA7>

u

7<DA8: 8̀:A8D

可舒胶囊中剂量组 D<

:EAQD D̀<AQ:

uu

D@8AE7 7̀BAQ>

u

可舒胶囊高剂量组 D<

7QAD7 8̀A7>

uu

DB7A<: :̀EA:7

u

!注&与正常对照组比较$

"

%a<A<B$

""

%a<A<D( 与模型组

比较$

u

%a<A<B$

uu

%a<A<D

AAB@血清G]&#

)

和]&#

(

P含量的测定@与对照组

相比$急性酒精性肝损伤大鼠血清中的 ]&#

(

P和

G]&#

)

水平均明显升高"%a<A<D#% 与模型组比

较$可舒胶囊干预组$血清 ]&#

(

P和 G]&#

)

含量明

显降低"%a<A<D$表 7#%

表 7!各组大鼠血清]&#

(

P与G]&#

)

水平比较#È D$

组别 + G]&#

)

"(2VX# ]&#

(

P"(2VX#

正常对照组 D< DBAB8 B̀A:8 @<8A@> B̀8A@B

模型组 D<

@EA:@ D̀<A7@

u

D>D8A8E 8̀<ABE

u

!

可舒胶囊低剂量组 D<

88AQB Q̀A8>

"

u

D7@<AQ: D̀D<A>@

"

u

可舒胶囊高剂量组 D<

>QAQ< Q̀A:E

"

u

DDQEAB> D̀<7A<7

"

u

可舒胶囊中剂量组 D<

:<AQ: D̀<AQ@

"

u

DDB8A:7 7̀:QA8B

"

u

!注&与模型组比较$

"

%a<A<D( 与正常对照组比较$

u

%a

<A<D

B@讨@论

!!酒精性肝病在我国的发病率逐年上升$严重危

害人们的健康% 血清转氨酶水平是临床反映肝细胞

损伤的敏感指标% 本实验模型组的 CXG和 C%G较

正常对照组明显升高$说明酒精和高脂饲料叠加所

诱导的酒精性肝损伤造模成功%

!!酒精性肝损伤的致病因素为长期大量的酒精摄

入% 但其发病机制尚不完全清楚% 研究证实$长期

酒精摄入可以使肝组织中 ]&#

(

P活化$活化后的

]&#

(

P进入细胞核内与多种炎症因子启动子区域中

(

P序列结合$促进炎症细胞因子"G]&#

)

'X#D'NX#7'

NX#8 等#'黏附分子以及 ]g合酶等的转录$引起肝

细胞的进一步炎症'坏死'凋亡和纤维化形成)@#D<*

%

此外$酒精在肝脏中代谢产生了大量自由基$当超出

了机体的清除能力$则可抑制脂肪酸氧化$使肝内脂

肪蓄积$又可导致肝细胞膜脂质过氧化$造成肝细胞

损伤% 同时$这些活性氧会使内毒素水平升高$炎症

介质释放$这些物质又都可以使]&#

(

P活化$进而产

生大量炎性介质$发挥炎性级联放大作用$加重肝脏

损害)DD*

%

!!G]&#

)

是最关键的促炎介质$对 ]&#

(

P的活化

起正反馈调节作用$它既是 ]&#

(

P的激活物$也是

其激活后的产物% G]&#

)

一方面具有直接的细胞毒

作用$引起肝细胞坏死$另一方面又可引起微循环障

碍导致肝细胞坏死$同时$还与其他炎性因子如 NX#8

相互激发$引起级联放大反应$进一步加重肝损伤%

!!中医药治疗酒精性肝损伤可以从多环节'多靶

点调节机体生理平衡$且不良反应相对较小$近年来

已逐渐得到认可)D7*

% 本实验结果表明$经可舒胶囊

干预可抑制肝损伤造成的转氨酶升高% 可舒胶囊临

床用于治疗酒精性肝损伤疗效明确% 与对照组相

比$急性酒精性肝损伤大鼠血清]&#

(

P和G]&#

)

含

量明显升高$引起炎性损伤% 与模型组相比$应用
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可舒胶囊后$各剂量组血清中]&#

(

P和 G]&#

)

水平

含量明显降低$且呈一定的剂量反应关系% 通过抑

制]&#

(

P的激活$减少炎症因子的释放$发挥抗炎

及抗凋亡作用$从而有效防治酒精诱导的肝脏损伤$

改善肝功能指标可能是可舒胶囊防治酒精性肝病的

作用机制之一%
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!个!!案!

口服克林霉素胶囊致麻疹样药疹 D 例

何建伟!周!卫

!!!关键词"!克林霉素胶囊(口服(麻疹样药疹

!!!中图分类号"!?EB@A7B!!!文献标志码"!P

!!!文章编号"!D8E7#7EDF#7<D:$<D#<<7:#<D

?@病例报告

!!患者男$77 岁% 因咽痛 7 )来我所门诊% 既往无药物过

敏史% 体查&体温 :E Z$心率 E@ 次V=.($血压 DDBVEE ==#

Y2$咽部充血$双侧扁桃体Np肿大$左扁桃体可见白色脓点$

心肺听诊正常$腹部平软$无压痛% 考虑急性扁桃体炎% 给

予口服克林霉素胶囊"常州兰陵制药厂#治疗$> 次V)$7 粒V

次% 第 > 天出现大量皮疹来所复诊$无胸闷'胸痛$无呼吸困

难% 体查&颈胸腹部可见大片麻疹样药疹$血压 DDBVEB ==#

Y2$心率 E8 次V=.($律齐(双肺听诊正常$心电图正常% 考

虑迟发型"NO型#超敏反应% 诊断&麻疹样药疹% 给予地塞

米松 D< =2加入 B^葡萄糖注射液 7B< =-静脉滴注$D 次V)$

口服氯苯那敏片 > =2$7 次V)% 第 : 天皮疹消退$改为地塞

米松 B =2加入 B^葡萄糖注射液 7B< =-静脉滴注后停药%

作者单位% :DB@7: 浙江宁波$解放军 E:@<B 部队卫生所

A@讨@论

!!药疹的发生均与变态反应有关% 变态反应性药疹的发

病有一定的潜伏期$初次用药一般需 > T7< )后才出现临床

表现$已致敏者如再次用药$则数分钟至 7> , 内即可发

生)D*

%

!!克林霉素是林可霉素的半合成衍生物% 对革兰阳性菌

具有较高抗菌活性$常用于治疗呼吸道'关节和软组织感染%

克林霉素注射剂引起的过敏反应以往有过报道$但口服剂型

引起的过敏反应较少见% 本例口服克林霉素胶囊后第 > 天

出现麻疹样药疹属 NO型超敏反应$提示临床应用不易引起

过敏反应的抗生素时$亦要注意发生过敏反应的可能$应注

意用药的全程监控$确保用药安全%
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