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	• 中文摘要
	本研究延續94 年國科會專題研究計劃「長期酒精攝取所誘導之高同 半胱胺酸血症與酒精性肝炎致病機轉之相關性研究」中之發現，目的為確 定因酒精攝取所導致的同半胱胺酸代謝異常會導致早期肝臟纖維化之假 設。本研究為兩年期計畫，在第一年的細胞培養實驗中，擬分離出大白鼠 肝臟星狀細胞，在同半胱胺酸的刺激之下，探討星狀細胞活化的情形(直接 影響)。另外，擬分離出大白鼠Kupffer cells，與星狀細胞共同培養，同樣 在同半胱胺酸的刺激之下，探討Kupffer cells 所分泌的細胞激素對於星狀 細胞活化的情形(間接影響)。測定項目包括cytochrome p450 2E1、細胞激 素(TNF-、IL-1、IL-6、IL-8)、MMP-1、TIMP-1 以及procollagen type I 表現量等。第二年為動物實驗，擬將6 週齡Wistar 品系大白鼠分成控制組 (C)、攝取酒精組(E)、攝取酒精同時注射MTA 組(5』-Methylthioadenosine； 為S-adenosylmethionine 之異化產物，已確定可以抑制肝纖維化)、攝取酒 精後再注射MTA 組、僅注射MTA 組等五組，於第4、8 及12 週定期犧牲 大白鼠，觀察肝臟纖維化形成的過程。測定項目包括一般血液生化值、同 半胱胺酸代謝相關產物之濃度及酵素活性、細胞激素分泌情形、肝纖維化 指標以及肝臟病理切片之觀察等。本研究若能證實「長期攝取酒精會因為 血中同半胱胺酸濃度增加，而導致早期的酒精性肝纖維化」的假設，則將 對於預防或治療酒精性肝臟疾病上有實質的貢獻。
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