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根据您的意见，进行修改，增加了文献，以下是修改较多的部分，用文档发给你。
(1) 摘要：目的 探讨大黄素改善非酒精性脂肪肝（non alchohol fatty liver disease,NAFLD）大鼠模型肝脏脂质沉积的机制。方法 采用高脂诱导的方法建立NAFLD大鼠模型，大鼠随机分为正常对照组、NAFLD模型组以及大黄素低、中、高剂量组（大黄素20、40、80 mg.kg-1），每组8只。采用HE染色检测肝脏病理变化，酶联免疫法检测血清TNF-α、IL-1,实时定量PCR法和免疫组化染色法检测肝脏TLR4信号的表达。结果 NAFLD模型组大鼠呈现典型的肝细胞脂滴空泡，部分肝细胞有单核细胞浸润, 与正常对照组比较血清TNF-α、IL-1增高（P<0.05），肝脏 TLR4、MyD88、TRAF-6的表达增高（P<0.05）。与NAFLD模型组比较，大黄素各剂量组对NAFLD大鼠肝脏脂滴空泡均有显著改善，抑制血清TNF-α、IL-1分泌（P<0.05），并抑制肝脏TLR4的表达（P<0.05），大黄素中高剂量组抑制肝脏MyD88和TRAF-6的表达（P<0.05）。结论 大黄素改善NAFLD模型肝脏脂质沉积的机制与抑制肝脏TLR4信号有关。
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(3) 1.1.动物 SPF级SD雄性大鼠40只，体质量（180±20）g，购自广东省医学实验动物中心, 许可证号：CXK(粤)2008-0002。

1.2 药物及试剂 大黄素购自南京替斯艾么中药研究所，批号：TCM010-100922，纯度为98%，溶于0.5%羟甲基纤维素（佛山市富特化工有限公司，批号：100712）。普通饲料、高脂饲料均购自苏州双狮动物饲料公司，每100克普通饲料提供326千卡热量。高脂饲料由20％猪油、4％ 白糖、 2％奶粉 、1% 胆固醇、73%普通饲料组成，每100克高脂饲料提供453千卡热量。RNA提取试剂盒、逆转录试剂盒、SYBR荧光定量PCR试剂盒，均购自TIANGEN生物科技公司。TLR4、MyD88和TRAF-6抗体；TNF-α、IL-1酶联免疫试剂盒购自武汉博士德生物制剂公司。

1.3仪器 全自动数码凝胶成像分析系统，型号：Tanon-4100，上海天能科技有限公司；普通PCR仪，型号：Bio-Rad Mycycler，美国Bio-rad公司；荧光定量PCR仪，型号：MX300P，美国安捷伦科技公司。

(4) 1.4 分组、模型复制及给药方法：按照随机数字表，将大鼠随机分为正常对照组、NAFLD对照组、大黄素低、中、高剂量组，每组各8只。实验大鼠饲养在海南医学院实验动物室，室内温度和温度分别保持在22℃和50%。对照组由普通饲料喂养。参考Feng YY[6]的文献，采用高脂喂养法建立NAFLD模型。NAFLD模型成功标准：与正常组大鼠相比，模型大鼠肝脏明显肿胀，颜色变淡，HE染色后可见肝细胞明显的脂质沉积。经过4周高脂喂养，NAFLD模型组和大黄素低、中、高剂量组大鼠成功造模。各组均自由饮水，对照组和NAFLD组大鼠灌服等体积0.5%羟甲基纤维素，大黄素低、中、高剂量组分别给予20、40、80 mg.kg-1.d-1 大黄素灌胃。2周后后处死，腹主动脉无菌取血，并取肝组织用于病理、基因和蛋白检测。
(5) 1.5. 实时定量PCR 法检测TLR4、MyD88和TRAF6 mRNA 表达 严格按照TIANGEN公司提供的RNA提取和逆转录试剂盒说明书操作，进行肝脏RNA的提取及cDNA的合成。采用安捷伦MX3000P进行实时定量PCR反应。引物设计由NCBI网站Primer-BLAST软件设计，由上海英俊生物有限公司合成，具体引物序列见表1。实时定量PCR混合物体系总体积为20μL，其中包括SYBR Taq II 酶10μL、引物各1μL、cDNA1μL、ROX0.4μL 、ddH2O6.6μL。实时定量PCR扩增过程：95℃ 15min预变性，95℃10s，55℃1min，72℃30s，40个循环进行扩增；95℃10s，55℃30s，95℃30s 1个循环，进行融解曲线分析，检测荧光值。相同实验重复3次，结果采用目的基因与自身管家基因GADPH的荧光值的比值表示。
(6) 
1.7. 统计学处理方法 采用SPSS 13.0 软件进行统计分析，定量资料以均数±标准差（±s）表示。多组间比较使用单因素方差分析，多组间两两比较采用q 检验。P﹤0.05为差异有统计学意义。
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