
书书书

第二军医大学学报　２０１０年５月第３１卷第５期　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ａｊｓｍｍｕ．ｃｎ
ＡｃａｄｅｍｉｃＪｏｕｒｎａｌｏｆＳｅｃｏｎｄＭｉｌｉｔａｒｙＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｍａｙ２０１０，Ｖｏｌ．３１，Ｎｏ．５

·４９９　　 ·

ＤＯＩ：１０．３７２４／ＳＰ．Ｊ．１００８．２０１０．００４９９ ·论　著·

通络方剂治疗糖尿病性肝损伤的疗效及其可能机制

沈　婕，夏新新，邹俊杰，石勇铨，刘志民

第二军医大学长征医院内分泌科，上海２００００３

　　［摘要］　目的　观察通络方剂治疗糖尿病性肝损伤的疗效并探讨其可能的机制。方法　雄性ＳＤ大鼠予链脲佐菌素
６０ｍｇ／ｋｇ腹腔注射，制备糖尿病模型。模型动物以随机数字表法分为４组（ｎ＝１０）：糖尿病对照（ＤＭ）组、通络方剂小剂量

（ＴＬ）组、通络方剂中剂量（ＴＭ）组和通络方剂大剂量（ＴＨ）组。通络方剂剂量分别为每天０．５、１．０、２．０ｇ／ｋｇ。同时取１０只大

鼠作为正常对照（ＣＮ）组。测定空腹血糖、血脂、血清肝功能指标；造模１２周后处死大鼠取肝组织检测ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨＰｘ、

ＭＤＡ活性；透射电镜下观察肝组织超微结构改变。结果　造模１２周后糖尿病大鼠并发肝脏损伤，血清 ＡＬＴ、ＡＳＴ及 ＡＫＰ
水平显著升高 （Ｐ＜０．０１）；透射电镜下糖尿病大鼠肝组织超微结构出现糖尿病特征性病理变化。经通络方剂治疗后，中高剂

量组糖尿病鼠血清ＡＬＴ、ＡＳＴ水平明显下降（Ｐ＜０．０５）；糖尿病大鼠肝细胞胞质糖原颗粒减少，线粒体嵴变清晰且基质密度降

低，粗面及滑面内质网形态接近正常，间质胶原纤维减少。糖尿病大鼠肝组织氧化应激水平增高，ＳＯＤ和ＣＡＴ活性显著降低、

ＭＤＡ水平显著升高（Ｐ＜０．０１）；经通络方剂治疗１２周后，低中高剂量组糖尿病大鼠ＳＯＤ活性均显著增加、中高剂量组糖尿病

大鼠 ＭＤＡ水平显著下降（Ｐ＜０．０１）。结论　通络方剂对糖尿病大鼠肝损伤具有明显的治疗作用，其作用机制部分与其在一
定程度上增强肝组织抗氧化酶类活性、清除脂质过氧化物有关。
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　　越来越多的研究显示糖尿病及其并发症与氧化
应激之间有紧密的联系，氧化应激是糖尿病并发症
的重要机制之一［１］。氧化应激启动和调控一系列相
关基因在肝细胞的转录和激活，促进了肝脏的局部
缺血、炎症、免疫应答、纤维化、细胞凋亡及坏死［２］。
因此，采用抗氧化剂治疗糖尿病以改善机体异常的
病理生理状况，成为现今治疗糖尿病及其并发症的
重要方法之一。作为抗氧化应激的一种策略，采用
抗氧化剂治疗有希望使与氧化应激相关的糖尿病并

发症得到控制［３］。多种抗氧化剂如维生素Ｃ、Ｅ和

α硫辛酸等可对糖尿病并发症产生有益的影响［４］。
本课题组前期研究表明通络方剂（Ｔｏｎｇｌｕｏｒｅｃｉｐｅ，

ＴＬＲ）能通过其抗氧化和改善血流动力学等作用减
轻糖尿病大鼠并发的肾脏、血管内皮、心肌细胞、脑
海马组织等的损伤［５８］。通络方剂是否对糖尿病性
肝损伤具有治疗作用，目前尚无相关报道。本实验
使用链脲佐菌素（ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ，ＳＴＺ）制备糖尿病
大鼠模型，以不同剂量通络方剂进行干预，观察其对
实验性糖尿病鼠肝功能、肝组织氧化应激及肝脏超
微结构的影响，旨在探讨通络方剂对糖尿病肝损伤
的疗效及其可能机制。

１　材料和方法

１．１　实验动物和材料　雄性ＳＰＦ级ＳｐｒａｇｕｅＤａｗ
ｌｅｙ（ＳＤ）大鼠５０只，体质量２００～２２０ｇ，购自中国科
学院上海实验动物中心，实验动物合格证号：ＳＣＸＫ
（沪）２００７０００５。通络方剂超微粉由河北石家庄以
岭药业有限公司提供，国药准字Ｚ１９９８００１５，生产日
期２００８０５１１。ＳＴＺ购自美国Ｓｉｇｍａ公司。超氧化
物歧化酶（ＳＯＤ）、谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨＰｘ）、
过氧化氢酶（ＣＡＴ）、丙二醛（ＭＤＡ）测定试剂盒购自
南京建成生物工程研究所。血糖测定采用美国罗氏
公司ＡＣＣＵＣＨＥＫＡｃｔｉｖｅ血糖测定仪。体质量测
量采用上海寺冈电子有限公司ＤＣ６７１系列电子秤。
透射电镜观测由上海复旦大学医学院电镜室协助完

成。

１．２　糖尿病大鼠模型的制备、分组及药物处理　ＳＤ
大鼠适应性饲养７ｄ后，予ＳＴＺ［用前以０．１ｍｏｌ／Ｌ
柠檬酸盐缓冲液（ｐＨ４．５）新鲜配制］以６０ｍｇ／ｋｇ
的剂量一次性腹腔注射，１周后尾静脉采血测定血
糖，以血糖＞１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ确定为糖尿病模型制备
成功。将糖尿病模型鼠以随机数字表法分为４组
（ｎ＝１０）：（１）糖尿病对照组（ＤＭ）；（２）通络方剂小剂

量组［ＴＬ，剂量为０．５ｇ／（ｋｇ·ｄ）］；（３）通络方剂中
等剂量组［ＴＭ，剂量为１．０ｇ／（ｋｇ·ｄ）］；（４）通络方
剂大剂量组［ＴＨ，剂量为２．０ｇ／（ｋｇ·ｄ）］。同时取

１０只大鼠作为正常对照组（ＣＮ）。通络方剂均溶于
生理盐水。ＣＮ和ＤＭ 组大鼠仅给予等量的生理盐
水，每天同一时间灌胃。各组大鼠持续干预１２周。
所有大鼠自由饮水，给予普通大鼠饲料，每周测量体
质量和血糖，药物干预１２周末称体质量。实验结束
前夜起大鼠禁食，１０％ 水合氯醛按３ｍｌ／ｋｇ麻醉后
腹主动脉取血后处死，留取血清；留取部分肝组织，
分别予２％戊二醛ＰＢＳ固定液固定和－８０℃液氮中
保存备用。

１．３　血生化指标检测　采用日立７０２０全自动生化
分析仪测定空腹血糖、血脂、肝血清酶学（ＡＳＴ、

ＡＬＴ、ＡＫＰ）等指标。

１．４　肝组织ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨＰｘ、ＭＤＡ的检测　
制备１０％肝组织匀浆液，低温离心机３０００ｒ／ｍｉｎ
（离心半径＝１０ｃｍ）离心１５ｍｉｎ，取上清液，严格按
照试剂盒说明步骤进行操作。采用比色法测定ＳＯＤ
活性；采用可见光法测定ＣＡＴ活性；采用二硫代二
硝基苯甲酸法（ＤＴＮＢ法）测定ＧＳＨＰｘ活性；采用
硫代巴比妥酸法（ＴＢＡ法）测定 ＭＤＡ含量。

１．５　透射电镜观察肝组织超微结构的改变　新鲜
肝脏取厚度为１～２ｍｍ的肝组织，修成约１ｍｍ的
小块，置入２％戊二醛ＰＢＳ固定液４℃ 固定２ｈ；ＰＢＳ
缓冲液４℃洗涤２次，每次１０ｍｉｎ；再以１％锇酸

ＰＢＳ固定液４℃ 固定２ｈ；ＰＢＳ缓冲液再次漂洗。梯
度乙醇脱水，环氧丙烷置换，６１８包埋液浸透包埋。

ＬＫＢⅠ型超薄切片机切片，枸橼酸铅染色液染色，

ＰＨＩＬＩＰＳＣＭ１２０型透射电镜观察肝脏超微结构改
变。

１．６　统计学处理　实验数据以珚ｘ±ｓ表示，采用单
因素方差分析，各组间两两比较采用 ＬＳＤｔ检验。
采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计学分析，Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　糖尿病大鼠模型的成功制备　大鼠注射ＳＴＺ
１周后，尾静脉采血测血糖＞１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ，可确定
糖尿病模型制备成功。此后每周监测血糖１次，血
糖均维持在１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ以上，模型稳定性良好。
大鼠注射ＳＴＺ后３６～４８ｈ出现多饮、多尿，第３～４
天多食明显，精神不振，毛发凌乱易脱。
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２．２　通络方剂对糖尿病大鼠一般情况的影响　糖
尿病大鼠精神萎靡、毛色凌乱易脱且光泽度下降，出
现明显的多饮、多尿、多食症状。经通络方剂治疗
后，糖尿病大鼠反应灵敏，毛发光泽度有所增加，多
饮、多尿、多食症状减轻。造模１２周后，糖尿病大鼠
血糖及血清三酰甘油（ＴＧ）显著升高（Ｐ＜０．０１），体

质量和血清高密度脂蛋白（ＨＤＬ）显著降低（Ｐ＜
０．０１）。经通络方剂治疗１２周后，中、高剂量组糖尿
病大鼠体质量较未治疗（ＤＭ 组）鼠有所增加，但差
异无统计学意义；糖尿病大鼠的血糖、ＴＧ、ＨＤＬ等
指标在通络方剂治疗后未见到改变。见表１。

表１　糖尿病大鼠体质量和血糖、血脂水平的变化

Ｔａｂ１　Ｃｈａｎｇｅｓｏｆｂｏｄｙｍａｓｓ，ｇｌｕｃｏｓｅ，ａｎｄｌｉｐｉｄｐｒｏｆｉｌｅｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｒａｔｓ
（ｎ＝１０，珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ Ｂｏｄｙｍａｓｓ
ｍ／ｇ

Ｇｌｕｃｏｓｅ
ｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＴＧ
ｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＨＤＬ
ｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＣＮ ６１６．１±８８．７ ４．５８±１．４６ ０．２４±０．０７ ０．１５±０．０５
ＤＭ ３２６．４±６５．７ ２４．４１±４．２５ １．１６±０．６９ ０．０５±０．０２

ＴＬ ３１０．４±４０．５ ２４．７８±２．８６ １．０４±０．５２ ０．０６±０．０２

ＴＭ ３６４．２±５２．４ ２３．５４±１．９７ ０．９９±０．５６ ０．０４±０．０１

ＴＨ ３３３．１±５１．４ ２４．４４±３．１７ １．２０±０．５０ ０．０６±０．０１

　ＣＮ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ＤＭ：Ｄｉａｂｅｔｉｃｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ＴＬ：ＬｏｗｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；ＴＭ：ＭｉｄｄｌｅｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；ＴＨ：ＨｉｇｈｄｏｓｅＴＬＲ

ｇｒｏｕｐ；ＴＧ：Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ；ＨＤＬ：Ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ．Ｐ＜０．０１ｖｓＣＮｇｒｏｕｐ

２．３　通络方剂对糖尿病大鼠肝损伤的治疗作用

２．３．１　血清肝功能指标　检测发现，糖尿病大鼠在
造模１２周后并发肝脏损伤，血清肝功能指标ＡＬＴ、

ＡＳＴ及ＡＫＰ水平均显著升高 （Ｐ＜０．０１）。经通络

方剂治疗后，中、高剂量组糖尿病大鼠血清 ＡＬＴ、

ＡＳＴ水平明显下降（Ｐ＜０．０５），肝损伤得到一定程
度的改善。见表２。

表２　通络方剂对糖尿病大鼠肝功能指标的改善

Ｔａｂ２　ＩｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｏｆｌｉｖｅｒｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｒａｔｓｉｎＴｏｎｇｌｕｏｒｅｃｉｐｅｇｒｏｕｐｓ
［ｎ＝１０，珚ｘ±ｓ，ｚＢ／（ＩＵ·Ｌ－１）］

Ｇｒｏｕｐ ＡＬＴ ＡＳＴ ＡＫＰ

ＣＮ ５５．５０±８．９１ １３０．４０±２１．２５ ７６．７０±９．２７
ＤＭ １４７．６０±８３．８４ ２１６．２０±６８．５０ ２８７．４０±６８．４４

ＴＬ １１５．００±５５．０４ １８５．３０±８０．６２ ２８０．６０±４３．５５

ＴＭ ９２．５０±３７．７０△ １５９．４０±６７．１３△ ２７０．３０±８９．０２

ＴＨ ９１．１０±２０．３０△ １６０．７０±４５．３１△ ２９５．２０±６７．０４

　ＣＮ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ＤＭ：Ｄｉａｂｅｔｉｃｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ＴＬ：ＬｏｗｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；ＴＭ：ＭｉｄｄｌｅｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；ＴＨ：ＨｉｇｈｄｏｓｅＴＬＲ

ｇｒｏｕｐ；ＡＬＴ：Ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ；ＡＳＴ：Ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ；ＡＫＰ：Ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ．Ｐ＜０．０１ｖｓＣＮｇｒｏｕｐ；△Ｐ＜０．０５

ｖｓＤＭｇｒｏｕｐ

２．３．２　肝组织超微结构的改变　透射电镜观察发
现，糖尿病大鼠肝脏组织超微结构出现明显的糖尿
病特征性病理变化：胞质糖原颗粒明显增多，胞质内
脂滴有所增多，肝细胞线粒体嵴模糊且基质变密，粗
面内质网局部脱颗粒、滑面内质网扩大，间质胶原纤
维增多，Ｄｉｓｓｅ间隙贮脂细胞增殖。经通络方剂治疗

１２周后，糖尿病大鼠肝组织细胞胞质糖原颗粒明显
减少，线粒体嵴变清晰且基质密度降低，粗面及滑面
内质网形态接近正常，间质胶原纤维减少。通络方
剂治疗使之得到明显改善，但通络方剂不同剂量干
预组之间未见明显差别。见图１。

２．４　通络方剂对糖尿病大鼠肝脏组织氧化应激水
平的调控　造模１２周后测糖尿病大鼠肝组织抗氧
化酶ＳＯＤ、ＣＡＴ活性均显著降低（Ｐ＜０．０１）；ＧＳＨ
Ｐｘ水平也有所下降，但差异没有统计学意义；ＭＤＡ
水平显著升高（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），肝组织处于过
度氧化应激状态。经通络方剂治疗１２周后，低、中、
高剂量组糖尿病大鼠肝组织ＳＯＤ活性均显著增加
（Ｐ＜０．０１）；中、高剂量组糖尿病大鼠肝组织 ＭＤＡ
水平显著下降（Ｐ＜０．０１），肝组织的氧化应激水平
有所下降。见表３。
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图１　通络方剂治疗对糖尿病大鼠肝组织超微结构的影响

Ｆｉｇ１　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＴｏｎｇｌｕｏｒｅｃｉｐｅｏｎｕｌｔｒａｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆｌｉｖｅｒｓｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｒａｔｓ
Ａ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；Ｂ：Ｄｉａｂｅｔｉｃｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；Ｃ：ＬｏｗｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；Ｄ：ＭｉｄｄｌｅｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；Ｅ：ＨｉｇｈｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ．Ｏｒｉｇｉ

ｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×８４００

表３　各组肝组织内ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨＰｘ和 ＭＤＡ水平的变化

Ｔａｂ３　Ｃｈａｎｇｅｓｏｆｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅａｎｄａｎｔｉｏｘｙｇｅｎｅｎｚｙｍｅｌｅｖｅｌｓｉｎｌｉｖｅｒｔｉｓｓｕｅｓｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐ
（ｎ＝１０，珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ＳＯＤ
（Ｕ·ｍｇ－１）

ＣＡＴ
（Ｕ·ｍｇ－１）

ＧＳＨＰｘ
（Ｕ·ｍｇ－１）

ＭＤＡ
（ｎｍｏｌ·ｍｇ－１）

ＣＮ ８９．４７±６．８９ ２１．８１±２．８８ ３５２．７８±３５．５８ ０．４２±０．０８
ＤＭ ６２．４０±７．５９ １３．７７±５．３３ ３３６．４７±３１．２９ ０．５５±０．１１

ＴＬ ７７．９４±４．５３△△ １３．５１±２．０３ ３２９．２５±３３．８６ ０．５１±０．０７

ＴＭ ７２．２０±８．１１△△ １４．４０±２．４１ ３３９．６０±２６．７８ ０．４５±０．０７△△

ＴＨ ７５．８８±６．１５△△ １１．９３±２．５６ ３２６．０６±２１．５６ ０．４１±０．０５△△

　ＣＮ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ＤＭ：Ｄｉａｂｅｔｉｃｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ＴＬ：ＬｏｗｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；ＴＭ：ＭｉｄｄｌｅｄｏｓｅＴＬＲｇｒｏｕｐ；ＴＨ：ＨｉｇｈｄｏｓｅＴＬＲ

ｇｒｏｕｐ；ＳＯＤ：Ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ；ＣＡＴ：Ｃａｔａｌａｓｅ；ＧＳＨＰｘ：Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ；ＭＤＡ：Ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ．Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１ｖｓ

ＣＮｇｒｏｕｐ；△△Ｐ＜０．０１ｖｓＤＭｇｒｏｕｐ

３　讨　论

　　糖尿病慢性并发症发病的统一机制学说认为：
多元醇通路激活、蛋白质非酶糖化增加、蛋白激酶Ｃ
激活、己糖胺途径激活等４条引起糖尿病各并发症
的共同通路实质上都是高糖诱导的超氧化物过表达

的结果。糖尿病性肝病系指糖尿病引起的肝脏功能
和组织学变化的病变，属于糖尿病慢性并发症范
畴［９］。增加的自由基产物和抗氧化剂防御系统活性
的减低可能引起了糖尿病状态下氧化应激的加

剧［１０］。抗氧化剂可减少自由基的产生或直接淬灭
机体产生的自由基，增强机体的抗氧化能力。

　　通络方剂是根据中医络病学理论研制而成的复
方制剂，由人参、水蛭、蜈蚣、全蝎、土鳖虫和赤芍等
中药组成。现代药理研究表明，人参的主要活性成
分人参皂苷具有降血脂、抗氧化、抗凋亡作用；水蛭
有利尿、消除尿蛋白的作用，并能改善微循环；土鳖
虫和全蝎具有抗凝、抗血栓形成的作用；赤芍具有降
低全血浓度、抑制血小板聚集，降低血小板黏附性，
降低纤维蛋白原，限制血栓形成时间等作用［１１］。

　　糖尿病引起的肝损伤，可表现为 ＡＬＴ、ＡＳＴ及

ＡＫＰ等血清酶学水平的升高。糖尿病微血管病变
及微循环障碍累及肝脏缺血缺氧，缺血可引起肝细
胞内ＣＯ２ 潴留、酸中毒、氧消耗增加、氧供减少，使
肝细胞磷酸化能力降低，ＡＬＴ和ＡＳＴ活性增加，胆
红素代谢紊乱等［１２］。ＡＬＴ和 ＡＳＴ等从受损的肝
细胞胞质渗漏到血流中，提示了糖尿病状态对肝细
胞的毒性作用［１３］。本研究显示，糖尿病大鼠血清

ＡＬＴ、ＡＳＴ及ＡＫＰ水平显著升高（Ｐ＜０．０１），经通
络方剂治疗后，中高剂量组糖尿病大鼠血清 ＡＬＴ、

ＡＳＴ水平明显下降（Ｐ＜０．０５），提示通络方剂对糖
尿病大鼠肝损伤具有一定的治疗作用。另一方面，
糖尿病大鼠肝脏组织超微结构出现明显的糖尿病特

征性病理变化。经通络方剂治疗后，糖尿病大鼠肝
组织细胞胞质糖原颗粒减少，线粒体嵴变清晰且基
质密度降低，粗面及滑面内质网形态接近正常，间质
胶原纤维减少，从形态学方面证实通络方剂对糖尿
病肝损伤的治疗作用。

　　肝细胞存在ＳＯＤ、ＣＡＴ等酶类抗氧化物质，可
以抵御活性氧所致的细胞损害［１４］。ＭＤＡ是细胞膜
脂质过氧化反应链的终产物，测定其生成量可反映
机体脂质过氧化损伤。研究发现，在ＳＴＺ诱导的糖
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尿病大鼠，抗氧化酶类活性明显降低，脂质过氧化物
水平升高［１５］。本研究示糖尿病大鼠肝组织ＳＯＤ及

ＣＡＴ活性显著降低、ＭＤＡ 水平显著升高（Ｐ＜
０．０１），损伤的肝组织氧化应激水平显著升高。经通
络方剂治疗１２周后，低中高剂量组糖尿病大鼠肝组
织ＳＯＤ活性均显著增加（Ｐ＜０．０１）；中高剂量组糖
尿病大鼠肝组织 ＭＤＡ水平显著下降（Ｐ＜０．０１），表
明通络方剂在一定程度上增强了肝组织抗氧化酶类

活性、清除脂质过氧化物，减轻了高糖引起的氧化损
伤。秦鉴等［１６］建立小鼠的缺血再灌注模型，发现通
络方剂能提高缺血再灌注心肌的ＳＯＤ活性，降低

ＭＤＡ水平，具有明显的抗氧自由基损伤作用。杨昆
等［１７］观察通络方剂对２５例冠心病患者的疗效时发
现，通络方剂治疗组红细胞ＳＯＤ活性明显高于对照
组，血浆 ＭＤＡ含量降低较对照组明显。宝轶等［８］

建立糖尿病大鼠模型，发现通络方剂能够提高糖尿
病大鼠血浆和海马组织内ＳＯＤ及ＧＳＨＰｘ活性，降
低 ＭＤＡ水平，具有明显的抗氧自由基损伤作用。
本实验再次证实了通络方剂具有抗氧化应激的药理

效应。由此说明，通络方剂治疗能改善糖尿病大鼠
并发的肝损伤，其机制与其抗氧化应激作用密切相
关。

　　本研究中未发现通络方剂具有明显降血糖、升
高体质量的作用，与刘岩等［５］的研究结果一致。故
分析通络方剂对糖尿病肝损伤的治疗作用并不依赖

于其调节血糖水平的效应。肝脏是调节脂代谢的重
要器官，在ＳＴＺ诱导的糖尿病，血糖的上升伴随多
种血脂水平的升高［１８］。本研究糖尿病大鼠发生了
多种脂质代谢紊乱，但通络方剂的治疗未见明显的
降血脂作用。

　　综上所述，本研究示糖尿病大鼠发生了明显的
肝损伤，主要体现为肝脏脂代谢、肝血清酶学和肝组
织超微结构的改变。通络方剂对糖尿病大鼠肝损伤
具有明显的治疗作用，其作用机制部分与其在一定
程度上增强了肝组织抗氧化酶类活性、清除脂质过
氧化物有关。对其治疗机制的进一步深入研究可能
为糖尿病肝组织慢性并发症防治提供新的策略。
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