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摘要：目的 探讨重组人生长激素联合肠内营养对围手术期肝硬化大鼠肝功能的影

响。方法 将32只肝硬化肝部分切除术后雄性Wistar大鼠随机分为对照组、肠内营养组

（EN组）、生长激素组（GH组）、肠内营养联合生长激素组（EN ＋ GH组），每

组8只，5天后检测各组大鼠血清丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶

（AST）、白蛋白（ALB）。结果 EN ＋ GH组血清ALB水平均高于GH组、EN组及对

照组，P均＜ 0.05，差异均有显著统计学意义；GH组、EN组血清ALB水平均显著高于

对照组，P均＜ 0.05，差异均有显著统计学意义；EN ＋ GH组血清AST、ALT水平均显

著低于对照组，P均＜ 0.05，差异均有显著统计学意义。EN组血清AST、ALT水平均

低于GH组，P均＜ 0.05，差异均有显著统计学意义，但EN ＋ GH组血清AST、ALT水

平与EN组比较，P均＞ 0.05，差异均无显著统计学意义。结论 肠内营养联合重组人生

长激素有改善肝硬化大鼠肝功能的作用，且在改善低蛋白血症的作用优于各药单独使

用，但在降酶方面的作用与肠内营养药物单独使用无显著差别。
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Abstract: Objective To investigate the effects of growth hormone combined with enteral 

nutrition on liver function in rats with liver cirrhosis during perioperative period. Methods 

Total of 32 Wistar male rats with liver cirrhosis after partial hepatectomy were divided into four 

groups randomly: the control group, enteral nutrition (EN) group, growth hormone (GH) group, 

enteral nutrition combine with growth hormone (EN ＋ GH) group. Each group was comprised 

of eight rats. The liver function: albumin (ALB), alanine aminotransferase (ALT), aspartate 

aminotransferase (AST) were determined 5 days later. Results For EN ＋ GH group, the serum 

level of ALB is higher than that of the other three groups (all P ＜ 0.05), the serum levels of 
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肝硬化是常见的慢性病，营养不良是肝硬化患

者较普遍的临床征象，最主要体现为低蛋白血症，

严重影响着疾病的预后。现阶段的研究和实验均证

实在肝硬化的营养支持治疗中，肠内营养优于肠外

营养[1]，生长激素（GH）是垂体前叶分泌的激素，

具有很强的蛋白合成作用，能促进包括肝细胞在内

的组织细胞生长，同时具有直接促进肝细胞合成白

蛋白的作用[2]。外用GH也成为目前研究的热点，本

研究通过测定大鼠白蛋白（albumin，ALB）、丙氨

酸氨基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）、

天门冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase，

AST）的改变，探讨肠内营养联合重组人生长激素

对肝硬化肝功能的作用。

1 资料与方法

1.1 实验动物及肝硬化大鼠模型制备  雄性Wistar

大鼠32只，由山西医科大学动物实验中心提供。

动物在山西医科大学动物实验中心清洁级动物实

验室饲养，室温控制在25 ℃左右，每天光照12小

时，相对湿度控制在25%～45%。30%酒精为雄性

大鼠的惟一饮料，皮下注射四氯化碳（CCl4），

第一次剂量5 ml/kg，以后每隔3天皮下注射40% 

CCl4油剂3 ml/kg。8周后制成大鼠肝硬化模型[3]。

1.2 实验动物分组  根据肝部分切除＋胃造瘘术后

所选的处理方法随机分为对照组（进食普通饲料

＋皮下注射生理盐水）、肠内营养组（肠内营养

液喂养＋皮下注射生理盐水，EN组）、重组人生

长激素组（进食普通饲料＋重组人生长激素，GH

组）、肠内营养＋生长激素组（肠内营养液喂养＋

重组人生长激素，EN ＋ GH组）。术前一天将肝

硬化大鼠放入代谢笼中，禁食，自由饮水，水合氯

醛麻醉后，行肝部分切除＋胃造瘘术，切除肝中叶

（约为肝脏的35%），在胃内置入外径为1.2 mm的

硅胶管，导管经皮下从颈后部穿出，固定，接微量

泵，术后第1天开始给药，连续给药5天。

1.3 药品及剂量  肠内营养液（康全甘，纽迪亚公

司），按每天731.5 kJ/kg的标准供给[4,5]。重组人生长激

素（安苏萌，安徽安科生物工程公司），1 IU/（kg·d）

剂量皮下注射，连续5天。

1.4 标本收集  每只大鼠麻醉后开腹行下腔静脉采

血5 ml注入密封促凝采血管中，分离血清低温保

存，用于测定ALB、ALT、AST的含量。处死动物，

取部分肝脏用10%甲醛固定，石蜡包埋后待检。

1.5 观察指标及测定方法  将大鼠肝脏组织HE染色

行病理检查。采用可见分光光度计检测大鼠肝功

能指标（ALB、ALT、AST）的吸光度以测定其浓

度。操作步骤严格按试剂盒（南京建成公司）说明

书进行。

1.6 统计学处理  应用SPSS 19.0软件进行统计学分

析，计量资料用 x  ± s表示，采用单因素方差分

析，组间比较用LSD法，P ＜ 0.05为差异有统计学

意义，检验水准取α = 0.05。

2 结果

2.1 各组大鼠病理学检查  光镜下，见各组大鼠肝

脏均有假小叶形成并伴有脂肪变性，其中对照组肝

细胞坏死范围较大，大量纤维组织增生，可见少量

肝细胞再生，EN ＋ GH组大鼠肝细胞坏死程度轻，

范围小，肝细胞再生活跃，见图1、2、3、4。

2.2 各组大鼠5天后肝功能水平比较  EN ＋ GH组

ALB水平高于对照组，差异有显著统计学意义（P ＜ 

0.05），且EN ＋ GH组ALB水平均显著高于GH组及

AST, AST were lower than those of the control group (all P ＜ 0.05). The serum levels of 

AST, ALT of EN group were lower than those of GH group (all P ＜ 0.05), but there were 

no difference between EN ＋ GH group and EN group (all P ＜ 0.05). Conclusions Growth 

hormone combined with enteral nutrition can improve the liver function of cirrhotic rat, and 

the hypoproteinemia effect is superior to each drug used alone, while the enzyme reducing 

effect had no significant difference compared with enteral nutrition used alone.
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EN组，差异均有显著统计学意义（P均＜ 0.05）。

GH组ALB水平与EN组比较，差异无显著统计学意

义（P ＞ 0.05）。EN ＋ GH组ALT及AST水平均

显著低于对照组，差异有显著统计学意义（P ＜ 

0.05）。EN组ALT及AST水平均低于GH组，差异

有显著统计学意义（P ＜ 0.05），但EN ＋ GH组

ALT及AST水平与EN组比较，差异无显著统计学意

义（P ＞ 0.05）。GH组ALT及AST水平与对照组比

较，差异无显著统计学意义（P ＞ 0.05），见表1。

3 讨论

肝硬化是一种常见的慢性肝脏疾病，肝脏是人

体物质代谢的主要器官，肝硬化在临床上常表现为

不同程度的肝功能障碍，易出现营养不良、低蛋白

血症[6]，对人体危害较大。本研究发现大鼠肝硬化

存在明显的低蛋白血症伴随腹水形成并伴有AST、

ALT显著升高，通过5天的治疗，EN ＋ GH组AST、

ALT明显下降。但其作用与肠内营养单独使用无显

著差别，其低蛋白血症较对照组明显改善，且比两

种治疗单独使用时均有明显优势，其原因可能是一

方面肠内营养可为患者提供符合生理状态的营养方

式，由于门静脉提供70%的肝脏血供，而EN在增加

门静脉血流量的同时，可提高门脉血中肝细胞营养

因子水平[7]，改善肠肝循环[8]；肠内营养有效维护

了小肠运动和结肠黏膜结构的完整与功能的正常，

且可以调节结肠内微生态恒定的作用，改善患者的

肠道黏膜免疫屏障功能。另一方面，生长激素是体

内促进蛋白质合成的主要激素。能够有效调节氮平

衡代谢，促进血浆蛋白质合成，减少其分解，可能

的机制为①可以直接刺激肝脏蛋白质合成[9]；②肝

硬化患者存在GH抵抗[10]，rhGH能克服肝硬化患者

GH抵抗现象，促进蛋白质的合成[11]；③生长激素具

有免疫调节作用，可提高宿主免疫力，减少手术创伤

及应激状态下的蛋白质分解，改善患者的氮平衡[12]。

目前临床上对于肝硬化常见的治疗手段是保

肝、利尿、补充人血白蛋白[13]，虽可使部分患者缓

解病情，但存在远期疗效差、需反复治疗、费用昂

图 1 EN组肝脏组织（HE染色法，200 ×）

图 2 GH组肝脏组织（HE染色法，200 ×）

图 3 EN ＋ GH组肝脏组织（HE染色法，200 ×）

图 4 对照组肝脏组织（HE染色法，200 ×）
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表 1 各组大鼠肝功能比较（ x  ± s）

ALB（g/L） ALT（U/L） AST（U/L）

EN组 25.90 ± 4.83ab 63.03 ± 11.70a 203.27 ± 59.60a

GH组 25.31 ± 3.35ab 82.63 ± 12.63b  311.33 ± 118.10b

EN ＋ GH组         30.80 ± 2.63a 59.34 ± 15.26a 188.28 ± 50.60a

对照组         21.36 ± 3.90         84.40 ± 24.49  342.58 ± 102.39

注：a与对照组比较，P ＜ 0.05；b与EN ＋ GH组比较，P ＜ 0.05

贵、增加患者痛苦、易出现输液反应、传播传染性

疾病等问题[14]，而且易抑制内源性白蛋白合成，同

时对肝硬化有门脉高压的患者过多补充白蛋白，可

诱发肝昏迷[15]。本研究发现，肠内营养联合生长激

素相辅相成，肠内营养为机体提供优质的营养素，

生长激素帮助机体利用这些营养素，提高机体对手

术的耐受性。所以，肠内营养联合生长激素有望对

除肝硬化营养不良的传统治疗方法提供多种选择。
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