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Abstract
AIM: To observe effect of emodin on TGF-β1 in 
rat pancreatic stellate cells. 

METHODS: We used SD male rats to identify, 
isolate, and culture pancreatic stellate shaped 
cells in vitro, and after passage, we used ELASA 
to observe effect of emodin on TGF-beta1 in rat 
pancreatic stellate cells. 

RESULTS: The TGF-beta1 content of pancreatic 
stellate cell of emodin in different concentrations 
was lower than that of control group (258.90 ± 

54.46 ng/L, 118.24 ± 36.51 ng/L, 58.22 ± 2.00 ng/L 
vs 694.36 ± 712.08 ng/L, P < 0.05 or 0.01). As 
the concentration of emodin increased, TGF-β1 
content was reduced accordingly. However, no 
significant difference was observed. 

CONCLUSION: Emodin can cut down TGF-β1 
content of pancreatic stellate cells, which con-
firms emodin can prevent and cure pancreatic 
fibrosis by inhibiting expression of TGF-β1. 
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摘要
目的:  观 察 大 黄 素 对 大 鼠 胰 腺 星 状 细 胞
TGF-β1含量的影响. 

方法: 取SD雄性大鼠胰腺进行胰腺星状细胞分
离、鉴定及体外培养, 传代后用不同浓度大黄
素(20、40、60 µmol/L)对其进行干预, 用ELASA
法观察胰腺星状细胞内TGF-β1含量的变化.  

结果: 不同浓度大黄素TGF-β1含量明显低于
对照组(258.90±54.46 ng/L, 118.24±36.51 ng/L, 
58.22±2.00 ng/L vs 694.36±712.08 ng/L P<0.05或
0.01), 并且随着大黄素浓度的升高, 其TGF-β1的
含量逐渐降低, 但其差异无统计学意义.  

结论: 大黄素可降低PSC中TGF-β1的含量, 说
明大黄素可以通过抑制TGF-β1的表达发挥防
治胰腺纤维化的作用. 

关键词: 胰腺纤维化; 大黄素; 转化生长因子-β1
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0  引言

慢性胰腺炎的典型病理表现是胰腺纤维化, 细

®

■背景资料
胰腺纤维化是慢
性胰腺炎的典型
病理表现, 细胞外
基质合成和降解
在纤维化过程中
起重要作用. 以往
研究认为大黄素
对肝肾纤维化及
急性胰腺炎有良
好的治疗作用, 用
于慢性胰腺炎的
治疗研究较少, 同
时较多研究认为
胰腺星状细胞可
能是胰腺纤维化
的始动细胞和主
要 效 应 细 胞 .  因
此, 以胰腺星状细
胞为体外实验研
究靶点, 观察药物
对其干预的影响
显得尤为重要.

■同行评议者
姚希贤, 教授, 河
北医科大学附属
第二医院消化内
科
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胞外基质合成和降解在纤维化过程中起重要

作用. 较多研究认为胰腺星状细胞(pancreatic 
s t e l l a t e c e l l,  P S C)可能是胰腺纤维化的始

动细胞和主要效应细胞 [ 1 - 5 ] .  转化生长因子

-β(transforming growth factor-β, TGF-β)调节细胞

生长分化, 刺激细胞外基质的合成并抑制其降

解, 在组织的修复和纤维化形成中起到非常重

要的作用. 近年有一些动物实验研究表明大黄

素具有抗胰腺纤维化的作用[6], 本研究即从体外

实验的角度, 以♂SD大鼠的胰腺分离、培养的

PSC作为靶细胞, 研究大黄素对其TGF-β1含量

的影响. 

1  材料和方法

1.1 材料 ♂SD大鼠, 清洁级, 体质量350±20 g, 
由上海第二医科大学实验动物中心提供, 动物

合格证号: SCXK(沪2008-0031). Forma series 
Ⅱ型细胞培养箱为美国Thermal公司生产. HS-
840-U型细胞培养用超净工作台为江苏苏净

集团安泰公司制造. L D4-2A型低速离心机为

北京医用离心机制造厂产品. 倒置生物显微镜

(Olympus,CX31)、胰蛋白酶(批号: 08071101)和
DMEM高糖培养液(批号: 08041601)由杭州吉诺

生物有限公司提供. 胎牛血清(批号: 080428)由杭

州四季青公司提供. 胶原酶(批号: C5138-10)、链

酶蛋白酶(批号: 459643)由美国Sigma公司提供. 
α-SMA试剂盒(批号: 080425)由南京建成生物工

程研究所提供. TGF-β1测定ELASA试剂盒(批号: 
080926)由南京建成生物工程研究所提供. 大黄

素(Emodin, EM, 批号8283C)20 mg, 纯度98%, 上
海君创生物技术有限公司提供, 置于4℃冰箱中

保存备用. 
1.2 方法 
1.2.1 细胞培养和处理: 依据大鼠PSC分离与培

养的参照文献[7-9], 取新鲜分离的细胞、原代

培养7 d的细胞及传代的细胞分别采用细胞免疫

化学染色观察α-SMA, 新鲜分离的细胞α-SMA
染色阴性, 提示无平滑肌细胞污染. 在培养第

7天时, 95%以上细胞α-SMA表达阳性, 传代后

α-SMA阳性率>99%. 取传代的细胞备用.  
1.2.2 TGF-β1含量的测定: 取传代的PSC 接种到

96孔细胞培养板, 每孔接种100 µL, 置于37℃, 50 
mL/L CO2培养箱中孵育培养72 h后, 加不同浓度

的大黄素, 分为对照组(不含大黄素, 含DMSO浓

度与各实验组相同的培养液)、大黄素20、40、
60 µmol/L共4组, 每个浓度设6个复孔, 继续置于

37℃, 50 mL/L CO2培养箱中孵育培养. 培养72 h
后, 取上清液采用ELASA法测定TGF-β1含量, 
操作按试剂盒进行(试剂盒由南京建成生物有限

公司提供).  
统计学处理 计量资料用mean±SD表示, 多

组间均数比较采用单因素方差分析方法. 运算

程序运用SPSS11.5统计软件包进行. 

2  结果

对照组TGF-β1含量明显高于大黄素治疗各组

(258.90±54.46, 118.24±36.51, 58.22±2.00 ng/L 
vs  694.36±712.08 ng/L P <0.05 or 0.01), 并且随

着大黄素浓度的升高, 其TGF-β1的含量逐渐降

低, 但其差异无统计学意义. 

3  讨论

转化生长因子-β1(transforming growth factor 
-beta1, TGF-β1)是一种多肽类细胞生长因子, 可
来源于血小板、炎症细胞、胰腺腺泡细胞、导

管上皮细胞及PSC等, 通过与细胞表面高亲和力

受体结合, 调节细胞生长分化, 能刺激间质细胞

增生、抑制上皮类细胞生长、促进细胞外基质

合成并抑制其降解, 在组织的修复和纤维化形

成中起关键作用, 是重要的促纤维化因子之一. 
其具体促纤维化作用包括: 增加PSC合成分泌

ECM; 抑制PSC分泌金属基质蛋白酶(MMP)并
刺激PSC分泌蛋白酶抑制剂(TIMP)而减少ECM 
降解; 上调PSC表达TGF-β及TGF-β受体, 产生自

身放大效应; 调节其他细胞因子生成[10]. 
大黄素(emodin, EMD)为三羟甲基蒽醌衍生

物, 是中药大黄的主要有效成分, 其药理作用与

大黄有许多相似之处, 具有抗菌、抗肿瘤、抗

病毒等多种生物学活性, 对于急性胰腺炎有良

好的治疗作用. 同时较多报道证实大黄素有良

好的抗肝纤维化作用[11]. 有实验用大黄素干预大

鼠肝纤维化模型, 发现大黄素能抑制大鼠肝组

织a-肌动蛋白表达, 提示大黄素能抑制HSC活化

从而发挥抗肝纤维化的作用; 同时与模型组比

较, 大黄素组TGF-β1染色面积明显减少, 提示大

黄素可能是通过抑制TGF-β1来发挥抗纤维化作

用[12]. 实验研究还显示, 大黄素剂量依赖性增加

TGF-β1表达和TGF-β1含量, 提示大黄素可能通

过调节TGF-β1信号传导通路来发挥抗纤维化作

用[13]. 
本实验首先成功地分离了大鼠胰腺星状细

胞, 新鲜分离的PSC在倒置相差显微镜下呈球

■相关报道
目前, 已有动物实
验研究发现大黄
素可以降低胰腺
纤维化模型大鼠
血清透明质酸及
血清层黏蛋白的
含量, 可抑制胰腺
组织TGF-β1的表
达, 从而发挥抗胰
腺纤维化的作用. 
这为将大黄素应
用于胰腺纤维化
的体外实验研究
奠定了基础.

■研发前沿
目前对于胰腺纤
维化体外研究的
热点主要集中在
胰腺星状细胞的
分离、鉴定及体
外培养, 研究重点
在于如何在以胰
腺星状细胞为靶
点的基础上, 深入
开展药物对其干
预及其作用机制
的研究, 这也是亟
待进一步研究的
问题.
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形, 直径约为胰腺腺泡细胞的1/3-1/2, 或红细胞

的2-3倍, 细胞核与胞质比例较大, 胞质脂滴围

绕在核周围, 在328 nm紫外光激发下可见蓝绿

色自发荧光现象, α-SMA染色阴性, 提示无平滑

肌细胞污染. 72 h细胞向四周伸出突起, 呈明显

星形外观, 似体内形态. 7 d时细胞约40%融合, 
14 d时细胞已80%融合. 在培养第7天时, 95%以

上细胞α-SMA表达阳性, 传代后α-SMA阳性率

>99%, 提示此时的PSC已经活化, 可以进行后续

的实验. 
本实验进一步用不同浓度的大黄素对活化

的PSC进行干预, 结果表明大黄素可以降低PSC
上清液中的TGF-β1的含量(P <0.05, P <0.01), 并
且随着大黄素浓度的升高, 其TGF-β1的含量逐

渐降低, 但其差异无统计学意义. 提示大黄素可

以通过抑制TGF-β1的表达, 从而发挥抑制胰腺

纤维化的作用. 
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■应用要点
目前对于慢性胰
腺炎的体外实验
研究愈来愈受到
重视, 本文以胰腺
星状细胞作为靶
点, 深入研究药物
对其干预作用为
胰腺纤维化的防
治提供了新的途
径.
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《世界华人消化杂志》入选北京大学图书馆
2008 年版《中文核心期刊要目总览》 

本刊讯 《中文核心期刊要目总览》(2008年版)采用了被索量、被摘量、被引量、他引量、被摘率、影响因

子、获国家奖或被国内外重要检索工具收录、基金论文比、Web下载量等9个评价指标, 选作评价指标统计源

的数据库及文摘刊物达80余种, 统计文献量达32400余万篇次(2003-2005年), 涉及期刊12400余种. 本版还加大

了专家评审力度, 5500多位学科专家参加了核心期刊评审工作. 经过定量评价和定性评审, 从我国正在出版的

中文期刊中评选出1980余种核心期刊, 分属七大编73个学科类目. 《世界华人消化杂志》入选本版核心期刊库

(见R5内科学类核心期刊表, 第66页). (常务副总编辑: 张海宁 2009-04-08)

■同行评价
本文选题较好, 研
究方法先进, 结论
明确, 分析论证合
乎逻辑, 具有良好
科学性和一定创
新性. 


