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　　摘要：比较犬肥胖症不同造模方法，为犬肥胖症发病机理及新药开发研究提供依据，将２０只雌性成年中华田园
犬，随机平分为高脂饲粮组（ＨＦ组）、双侧卵巢摘除组（ＯＶ组）、谷氨酸钠注射组（ＳＧ组）、基础日粮对照组（Ｃ组），试
验结束后测定相关肥胖指标。结果表明，ＨＦ组、ＯＶ组、ＳＧ组犬的皮下脂肪厚度明显增加，显著高于试验前和Ｃ组；体
质量和Ｌｅｅ’ｓ指数增加显著，与试验前和Ｃ组差异显著，平均体质量增长幅度均大于４０％；３组犬的血脂代谢指标变
化较大，与试验前和Ｃ组差异显著，表现为甘油三酯（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）含量升高，高密度脂
蛋白（ＨＤＬ）浓度降低；血清瘦素浓度大幅升高，与试验前和 Ｃ组有差异。表明３种方法均出现了肥胖症状和脂肪代
谢紊乱变化，造模成功。
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　　宠物犬作为现在家庭里的伴侣成员，其健康越来越受到
人们的关注。根据世界各地兽医的观察，超重或肥胖宠物犬

数量越来越多，由肥胖直接导致的疾病逐年增加，已经成为危

害宠物健康的重要因素［１］。研究预防和治疗犬肥胖的方法

是现代兽医临床的一个发展趋势，而肥胖症动物模型是研究

肥胖发病机制与减肥药的主要工具。目前，肥胖动物模型研

究主要集中在小鼠和大鼠，有关犬的肥胖模型报道较少，本试

验结合宠物临床需要，研究了３种犬肥胖症的造模方法。

１　材料与方法

１．１　材料
１．１．１　仪器设备与试剂　外科手术器械及电子天平购自上
海康美医疗器械有限公司，ＬＤ－１０离心机为北京医用离心机
厂生产，Ｍ１４９９２８－全自动干式生化分析仪为北京中西远大
科技有限公司生产，皮脂厚度计为上海益艺联科教设备有限

公司生产，血脂检测试剂盒购于南京建成科技有限公司，犬瘦

素测定试剂盒购于美国ＡＤＬ公司，１次性采血管及１次性试
管等、速眠新等由泰爱牧宠物医院提供，自制高脂饲粮。

１．１．２　试验动物　２０只成年中华田园犬，雌性、１～４岁，购
于江苏省宠物繁育中心，饲养条件为温度（２５±３）℃，湿度
６０％～８０％，自由饮食，自由运动。
１．２　方法
１．２．１　分组　将２０只犬适应性饲养２周后，随机平分为以
下４组：高脂饲粮组（ＨＦ组）、双侧卵巢摘除组（ＯＶ组）、谷氨
酸钠注射组（ＳＧ组）、基础日粮对照组（Ｃ组）。
１．２．２动物模型建立
１．２．２．１　高脂饲粮模型　按７０％基础日粮、１５％猪油、１０％
蛋黄粉、５％奶粉的比例配制高脂饲粮，在配制过程中滴加少

量的鱼肝油，饲料配好后用塑料袋密封包装。然后每天按

３００ｇ／只饲喂６０ｄ。
１．２．２．２　双侧卵巢摘除模型［２］　犬术前 １５ｍｉｎ对犬用
０．１ｍｇ／ｋｇ的速眠新进行麻醉，在脐部与耻骨前缘间腹中线
常规操作开打腹腔，牵引出双侧卵巢并摘除，常规处理切口后

闭合腹腔，缝合皮肤，术后常规护理７ｄ，然后常规饲喂６０ｄ。
１．２．２．３　谷氨酸钠注射模型　该组犬用 Ｌ－谷氨酸钠按
５００ｍｇ／ｋｇ体质量皮下注射，连续１０ｄ，试验期间常规饲喂。
１．２．２．４　基础日粮模型　本组犬不行任何干预，常规饲喂
６０ｄ，自由摄食和饮水。
１．３　检测指标
１．３．１　临床检查　检查各犬的肋骨突出情况和皮下脂肪厚
度。肋骨突出情况判断标准：肋骨完全被厚的脂肪覆盖，很难

摸到，用“＋＋＋”表示；肋骨被脂肪覆盖，用力可摸到，用“＋
＋”表示；肋骨表面被少量脂肪覆盖，用“＋”表示。用皮脂计
测量犬背部皮下脂肪厚度。

１．３．２　体质量测定　测量各组犬试验前体质量和试验后体
质量（ｋｇ），并测量鼻肛体长。计算平均体质量、平均体质量
增长幅度和Ｌｅｅｓ指数。平均体质量＝每组犬的总体质量／总
只数；平均体质量增长幅度 ＝（待测定平均体质量 －试验前
平均体质量）／试验前平均体质量×１００％；Ｌｅｅｓ指数＝［体质
量（ｇ）］１／３×１０３／鼻肛体长（ｃｍ）。
１．３．３　血脂代谢指标测定　各组犬试验前、试验后分别头静
脉采血，分离血清，测定血清中甘油三酯（ＴＧ）、总胆固醇
（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）、高密度脂蛋白（ＨＤＬ）的含量。
１．３．４　血清瘦素含量测定　采用酶联免疫吸附分析法
（ＥＬＩＳＡ）测定犬试验前、试验后的血清瘦素的含量，试剂盒购
于美国 ＡＤＬ公司，指标测定严格按照试剂盒说明书操作。
１．４　数据处理

所有数据用 ＳＰＳＳ１７．０软件单因素方差分析方法
（ＡＮＯＶＡ）进行组间差异的统计学分析，各组数据均以“平均
值±标准差”表示。并用Ｅｘｃｅｌ２００３制作统计图表。
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２　结果与分析

２．１　临床检查结果
肋骨显现检查结果见表１：在试验前各组犬的肋骨轻微

突出，表面覆盖少量的脂肪，发育良好；试验后ＨＦ组和ＳＧ组
犬的肋骨完全被厚的脂肪覆盖，很难摸到，ＯＶ组犬的肋骨亦
被大量脂肪覆盖，显现不明显，而 Ｃ组与试验前相比变化不
明显。

表１　不同处理试验前后肋骨显现状况比较

组别 试验前 试验后

Ｃ组 ＋ ＋
ＨＦ组 ＋ ＋＋＋
ＯＶ组 ＋ ＋＋
ＳＧ组 ＋ ＋＋＋

　　注：肋骨显现状况判断标准见前文“１．３．１”节。

　　皮下脂肪厚度测定结果见图１：３种造模方法都不同程度
增加了皮下脂肪厚度，与试验前比较差异显著，与 Ｃ组比较
差异显著。

２．２　体质量变化
体质量是反映犬肥胖的最直接指标，体质量超过正常体

质量的１５％即为肥胖。由表２、图２可见，３组造模犬的体质
量明显增加，Ｌｅｅ’ｓ指数增高，显著高于 Ｃ组，与试验前比较
差异显著；体质量增长幅度显著高于 Ｃ组，ＨＦ组和 ＳＧ组的
体质量增长幅度甚至超过５０％，表明３种方法都能在短期内
迅速增加犬的体质量。

表２　不同处理的体质量指标变化比较

组别
平均体质量（ｋｇ） Ｌｅｅ’ｓ指数
试验前 试验后 试验前 试验后

Ｃ组 １１．３±１．３０ １３．４±１．４２ ３３４．９±１１．２ ３５４．５±１３．３
ＨＦ组 １２．５±１．２６ １８．８Δ±２．１１ ３４１．３±１３．０３９１．０Δ±１５．５
ＯＶ组 １１．７±１．４１ １６．５Δ±１．５９ ３５４．７±１５．３３９７．８Δ±１８．１
ＳＧ组 １０．９±１．１８ １７．２Δ±１．７６ ３４６．４±１２．６４０３．３Δ±１６．８

　　注：“Δ”表示与试验前比较差异显著（Ｐ＜０．０５），“”表
示与同列Ｃ组比较差异显著（Ｐ＜０．０５）。表３、表４同。

２．３　血脂指标变化
从表３看出，试验后 ＨＦ组、ＯＶ组、ＳＧ组的 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ

浓度明显升高，显著高于 Ｃ组与试验前；而 ＨＤＬ浓度明显低
于Ｃ组和试验前。表明３种造模方法都有增高血脂作用。
２．４　血清瘦素水平

从表４可以看出，ＨＦ组、ＯＶ组、ＳＧ组的血清瘦素水平都
有不同程度升高，与Ｃ组及试验前比较差异显著。

表３　不同处理试验前后血脂代谢指标变化

组别

血脂指标（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＴＧ浓度 ＴＣ浓度 ＬＤＬ浓度 ＨＤＬ浓度

试验前 试验后 试验前 试验后 试验前 试验后 试验前 试验后

Ｃ组 １．５２±０．２１ １．６０±０．１８ ３．６５±０．４２ ３．８２±０．３８ ０．５３±０．１２ ０．６２±０．１４ ２．０１±０．２５ １．８６±０．２１
ＨＦ组 １．４４±０．１４ ２．４７Δ ±０．２２ ３．８７±０．３５ ５．９４Δ ±０．６２ ０．４７±０．１５ １．５６Δ ±０．３３ １．９４±０．２２ １．０８Δ ±０．１４
ＯＶ组 １．６６±０．１７ ２．２８Δ ±０．２６ ３．５１±０．３７ ５．１７Δ ±０．５３ ０．４２±０．０８ １．２７Δ ±０．２６ ２．１３±０．１８ １．１４Δ ±０．１９
ＳＧ组 １．５０±０．１９ ２．２４Δ ±０．２０ ３．８３±０．４４ ５．５５Δ ±０．５９ ０．５９±０．１６ １．４４Δ ±０．３０ １．８８±０．２１ ０．９９Δ ±０．１２

表４　不同处理血清瘦素水平变化比较

组别
血清瘦素（ｎｇ／ｍＬ）

试验前 试验后

Ｃ组 ２０．４±２．１２ ２１．６±２．０４
ＨＦ组 ２０．７±２．６４ ２６．５Δ ±４．２２
ＯＶ组 １９．６±２．８６ ２５．３Δ ±２．５３
ＳＧ组 １９．８±２．２１ ２５．０Δ ±２．３０

３　讨论

肥胖动物模型是研究肥胖发病机制与减肥药的主要工

具。目前，常用的动物肥胖模型有食物性、下丘脑性、内分泌

性和遗传性等所诱导形成，这些模型代表了不同的形成机制。

本试验中３种造模方法均使犬的皮下脂肪厚度、体质量有所
增加，出现高血甘油三酯和高胆固醇，并伴有 ＬＤＬ升高及

ＨＤＬ降低等，与Ｃ组差异显著。表明３种方法均能诱导犬肥
胖症的发生。

研究表明，在肥胖症发生过程中瘦素扮演重要的角色。

瘦素是一种脂肪组织源激素，受 ｏｂ基因控制，通过与中枢神
经系统的瘦素受体结合，影响神经肽 ＹＮＰＹ的合成和释放，
从而引起食欲减退和体质量降低［３］。血清中瘦素通过血脑

屏障进入脑内是其发挥作用的重要环节，本试验中肥胖哺乳

动物血清中的瘦素浓度均过高，这可能与瘦素转运障碍有关。

３种造模方法均使犬的血清中瘦素浓度显著增加，与 Ｃ组差
异显著，出现了瘦素抵抗。

根据宠物临床疾病调查［４］，犬发生肥胖的主要原因有能

量过剩、绝育或去势、内分泌紊乱、遗传因素及运动因素等。

本试验选取的３种造模方法符合临床研究需求，为研究犬肥
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胖症发病机理，开发不同作用靶点的新型减肥药物提供了良

好模型。
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草多糖对 Ｄ－半乳糖诱导小鼠模型的抗衰老作用
韩　丹，郭立泉

（吉林工商学院生物工程学院，长春吉林１３０５０７）

　　摘要：为探讨草多糖（ＰＨＳ）的抗衰老作用，将６０只小鼠分为５组，分别是正常组，模型组，ＰＨＳ低、中、高剂量
组，正常组每天颈部皮下注射０．５ｍＬ生理盐水，其余各组每天均注射等量５％ Ｄ－半乳糖溶液，连续６周；与此同时，
正常组与模型组每天灌胃２．０ｍＬ蒸馏水；ＰＨＳ各组每天分别灌胃５０、１００、２００ｍｇ／ｋｇｂｗ的ＰＨＳ。末次灌胃结束后，测
定小鼠血清、肝、脑组织中超氧化物歧化酶 （ＳＯＤ）、谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＰｘ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）的活性以及丙二
醛（ＭＤＡ）、一氧化氮（ＮＯ）的含量。结果表明，ＰＨＳ能显著增强小鼠血清、肝、脑组织中 ＳＯＤ、ＧＰｘ、ＣＡＴ的活性，降低
ＭＤＡ、ＮＯ含量。ＰＨＳ具有良好的抗衰老作用。
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　　草［Ｈｕｍｕｌｕｓｓｃａｎｄｅｎｓ（Ｌｏｕｒ．）Ｍｅｒｒ．］别称勒草、涩萝
蔓、拉拉秧、五爪龙等，为桑科草属多年生植物，广泛分布于

我国除新疆、青海、西藏外其他各省（市、区），为常见杂草，其

嫩茎和叶可作食草动物饲料。同时，草也是我国重要的中

药材，其味甘苦、寒、无毒，具有清热解毒，利尿消肿之功

效［１］。现代药理学研究证实，草提取物具有抗氧化、抗菌、

抗炎、抗肿瘤、降压、镇痛等作用［２］。草中含有多糖、黄酮

类化合物、胆碱、天门冬酰胺，挥发油、鞣质等多种活性物

质［３］。目前对于草的活性研究多集中在黄酮化合物上，关

于草多糖的生物活性相关文献报道不多，已发现草多糖

具有抗氧化作用，对羟自由基和超氧阴离子自由基均具有良

好的清除能力［４］。相关研究已经证实，自由基在衰老的发

生、发展过程中起重要的作用。机体在衰老过程中会产生大

量的自由基，当自由基的产生超过机体自身抗氧化防御能力

就会产生氧化应激，过量的自由基能够损伤 ＤＮＡ、蛋白质、核
酸等大分子物质，引起生物膜发生损伤，最终导致细胞功能严

重受损以致衰老、死亡［５］。外源性的抗氧化剂能有效清除自

由基，阻止氧化应激的出现，延缓机体衰老的出现［６］。因此，

本研究在前期已研究草多糖（ＰＨＳ）提取工艺基础上，采用
Ｄ－半乳糖诱导小鼠衰老模型，观察草多糖灌胃后的抗衰
老作用，探讨其可能的作用机制，这为进一步开发利用草资

源提供科学依据。

１　材料与方法

１．１　材料与试剂
草采自吉林工商学院周边农田，去掉根部及枯黄部分，

清洗干净后于６０℃下干燥８ｈ，粉碎后过６０目筛备用。Ｄ－
半乳糖、超氧化物歧化酶 （ＳＯＤ）、谷胱甘肽过氧化物酶
（ＧＰｘ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）的活性及丙二醛（ＭＤＡ）、一氧化
氮（ＮＯ）的含量的测定试剂盒等均购于南京建成生物工程研
究所。

１．２　提取草多糖
将粉碎后草按１ｇ∶５ｍＬ料液比加入石油醚，回流脱

脂２次，每次１．５ｈ，滤去石油醚，滤渣挥干后获预处理草粉
末。将预处理后的草粉末按１ｇ∶３４ｍＬ料液比加入水中
浸泡２ｈ，然后置于超声波清洗器中，在固定超声频率４０ｋＨｚ
条件下，按超声功率１３４Ｗ、超声温度６１℃、超声时间４９ｍｉｎ
进行提取。提取结束后过滤，用旋转蒸发仪将滤液浓缩到适

当体积，加３倍体积的９５％乙醇醇沉２４ｈ，离心烘干至恒质
量。采用Ｓｅｖａｇｅ的方法除去蛋白质，离心，取上清液浓缩，加
３倍体积的９５％乙醇醇沉，所得沉淀用乙醇、丙酮、乙醚反复
洗涤，真空烘干后得到草多糖（ＰＨＳ）。
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