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摘要
目的:观察并比较当归多糖(angelica sinensis polysaccharide,

ASP)及大蒜素(allitridi, Alt)对小鼠四氯化碳(CCL4)肝损伤

的作用.

方法:采用500 mL/L四氯化碳灌胃(0.1 mL/10 g)建立实验

性肝损伤模型，分别测定生理盐水对照组(control)、CCL4
模型组、当归多糖治疗组(CCL4+ASP)、大蒜素治疗组

(CCL4+Alt)小鼠血清谷丙转氨酶(AST)、谷胱甘肽s-转移

酶(GST)活性及肝组织中丙二醛(MDA)含量；并观察各组

小鼠体重改变.

结果:与对照组相似，当归多糖治疗组小鼠体重明显增加

且显著高于CCL4模型组及Alt治疗组(P <0.01); 当归多糖

及大蒜素均能逆转四氯化碳肝损伤小鼠血清AST及肝组

织内MDA的升高(均 P <0.01)，而恢复到正常水平，并

明显降低肝损伤小鼠血清GST活性(P <0.01) ;与大蒜素相

比，当归多糖降低小鼠血清AST及 GST活性更为显著

(P <0.01).

结论:当归多糖及大蒜素对小鼠四氯化碳肝损伤均有良好的

保护作用，当归多糖疗效优于大蒜素.
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0   引言

目前，从传统的中药或食物中寻找有效部位或有效成
分治疗病毒性肝炎已成为研究热点. 当归为我国传统中
药，具有多种功效，对其有效成分的研究主要集中于阿
魏酸和当归多糖(angelica sinensis polysaccharide, ASP);
已有实验证明当归煎剂及阿魏酸对多种肝损伤、肝硬
化和肝癌有保护作用[1-9]，其机制与抗脂质过氧化及膜
稳定功能有关；至于当归多糖(ASP)用于保护肝脏的研
究，尚未见报道. 已经证明大蒜具有消炎、杀菌、解
毒、抗氧化、降血脂等多种药理作用，二烯丙基三
硫(allitridi，Alt，俗称大蒜素)则为大蒜中主要的生物

活性成分之一，对乙醇所致肝损伤有保护作用[10,11]. 我

们利用四氯化碳复制小鼠肝炎模型，观察并比较了

ASP和Alt对肝损伤小鼠血清AST、GST活性及肝组织

中MDA含量的影响，为其作为护肝药物的应用提供科

学依据.

1   材料和方法

1.1 材料  健康♂昆明小鼠，体质量18-22 g，由湖北

省医科院提供. 大蒜素胶囊，湖北五三制药厂生产(批

号 950610)，当归多糖，武汉大学基础医学院药理系

制备，1-氯-2， 4-二硝基苯(CDNB)及还原型谷胱甘

肽(GSH)均为 Sigma 产品，AST 测定试剂盒，购于上

海荣盛生物技术有限公司(批号:9906017)，其余试剂

均为市售分析纯产品. 日本岛津UV-3000双波长双光束

分光光度计UV-752C紫外可见光分光光度计(上海第三

分析仪器厂).

1.2方法  健康昆明小鼠禁食24 h称重后随机分成生理

盐水对照组(control)、CCL4 模型组、大蒜素治疗组

(CCL4+Alt)和当归多糖治疗组(CCL4+ASP). 对照组以生理

盐水0.1 mL/10 g 灌胃，其他三组以500 mL/L CCL4花

生油按0.1 ml/10 g灌胃复制肝损伤模型. 制模后CCL4+Alt

组小鼠按20 mg/kg给予1 g/L  Alt混悬液0.2 mL/10 g  ig，

qd×7；CCL4+ASP组小鼠按500 mg/kg给予25 g/L ASP

溶液 0.2 mL/10g  ig，qd × 7；对照组及四氯化碳组

同时给予等容积生理盐水灌胃.末次给药前各组小鼠称

重，给药后6 h处死小鼠，放血收集血清，并立即剖腹

取同一叶肝组织以冰生理盐水洗净，于-30 ℃冰箱冻

存备测. 以CDNB为底物，用岛津UV-3 000双波长双光束

分光光度计测定血清GST活性[12]. 按AST测定试剂盒说明

书测定血清AST. 取小鼠肝组织以冰生理盐水制成10 %组

织匀浆，用硫代巴比妥酸法测定MDA含量.

        统计学处理  实验数据以 sx ± 表示，多组间比较
用 F 检验，组间两两比较用 q 检验.

2   结果

2.1 Alt及ASP治疗对肝损伤小鼠体质量的影响  造模1 wk

后生理盐水对照组小鼠体质量明显增加；CCL4 模型

组、Alt治疗组体重无明显变化，但均显著低于对照组

(P <0.01);ASP 治疗组体重与对照组相似且明显高于

CCL4模型组及Alt治疗组(表 1).
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表1  Alt 及 ASP治疗前后小鼠体重的变化( sx ± ，n =10)

体质量(g)

Group 体质量变化(%)

治疗前 治疗后

control 20.2± 0.8       23.2± 1.0 +14.85

CCL4 20.3± 0.7       19.8± 1.3a -2.46

CCL4+Alt 20.1± 0.8       20.6± 1.2a +2.49

CCL4+ASP 20.2± 0.6       23.0± 1.1ce +13.86

aP <0.01，vs  control 组；cP <0.01，vs CCL4组;eP <0.01，vs CCL4+Alt组

2.2 Alt 及ASP对小鼠血清AST、GST的影响  四氯化
碳模型组小鼠血清AST、GST活性较对照组显著增加
(P <0.01)，Alt 20 mg/kg 有阻抑四氯化碳所致血清AST
和GST活性升高的作用(均P <0.01)，使GST活性降至
损伤组的58.8 %，AST活性恢复到正常对照组水平；
ASP 500 mg/kg亦可明显阻抑四氯化碳所致血清AST和
GST活性升高(均P  <0.01)，使GST活性降至损伤组的
28 %，AST活性降至正常对照以下(P <0.01) ;与Alt组相
比，ASP降低血清AST及GST活性更为显著(P <0.01)(表2)

表2  Alt及ASP对CCL4肝损伤小鼠血清GST、AST影响( sx ± ，n =10)

Group AST(卡门氏单位) GST(nmol/min.mL)

control 138± 11  20± 4

CCL4 166± 12b 245± 21b

CCL4+Alt 135± 9d 144± 18 d

CCL4+ASP 100± 8bdf   69± 12df

bP  <0.01，vs  control 组；dP <0.01，vs CCL4组 fP <0.01，vs CCL4+Alt组

2.3  Alt及ASP对CCL4肝损伤小鼠肝组织MDA含量的

影响   CCL4肝损伤组小鼠肝组织MDA含量较对照组升高
53 %(P <0.01); Alt及ASP均能明显降低CCL4引起的肝组
织MDA的升高(均P <0.01)，分别使其降低约30.3 %、
37.6 %，而达到正常对照水平(表 3)

表3  Alt及ASP对CCL4肝损伤小鼠肝匀浆MDA的影响( sx ± ，n =10)

Group MDA(nmol/ggw)

control 15.4± 0.9

CCL4 23.4± 1.5a

CCL4+Alt 16.3± 1.1c

CCL4+ASP 14.6± 1.2ac

ggw:每 g肝组织湿重
aP <0.01， vs  control组； cP <0.01， vs CCL4组

3   讨论

四氯化碳肝损伤为目前国际常用的肝炎模型之一，其
中毒机制主要是四氯化碳进入机体后产生自由基引起
膜脂质过氧化，使膜结构和功能完整性破坏，从而

引起细胞中毒死亡.
       AST 主要存在于细胞核和线粒体内，当肝细胞明
显损害时释放入血，其水平升高表明肝细胞明显变性
坏死；GST(谷胱甘肽S-转移酶)在生物转化酶系中属Ⅱ
相酶，参与结合反应，肝损害时细胞膜完整性破坏，
GST可大量释放入血，致血清GST增高; 汪晖et al 研究
表明，血清GST活性变化对于多种肝损伤具有诊断性
意义，与肝组织病理改变、血清ALT活性变化之间具
有良好的平行关系，比ALT更灵敏、更特异并具有较
高的准确性，目前已有部分医院将血清GST作为肝功
能诊断指标之一；因此，我们将血清GST变化作为反
映肝损伤程度及药物护肝作用的指标之一.
      本实验结果表明， 当归多糖及大蒜素均能对抗
CCL4所致肝损害，降低血清AST， 大蒜素使之恢复正
常， 当归多糖甚而使之下降到正常水平以下；上升的血
清GST也逐渐下降，且当归多糖逆转血清AST、降低
血清GST水平较大蒜素更为显著;表明二者均有良好的
肝细胞膜保护作用，且当归多糖的作用强于大蒜素. 造
模后， 当归多糖治疗组小鼠饮食、四肢活动及其他一
般状况恢复均较CCL4模型组及Alt 治疗组为快，治疗
1 wk 时体质量与生理盐水对照组相似，且明显高于
CCL4 模型组及Alt 治疗组，亦表明当归多糖可明显改
善肝损伤小鼠一般状况且优于大蒜素. 另外，我们还
发现大蒜素及当归多糖均能明显阻止CCL4引起的过氧
化产物MDA含量的升高，并使之恢复正常. 故此提示：
大蒜素及当归多糖可能通过抑制脂质过氧化过程，维
持细胞膜的完整性，使肝细胞内AST、GST溢出减少，
血清AST、GST恢复正常，从而发挥护肝作用；对当归
多糖进一步开发和利用，其将不失之为一种良好的护
肝新药.
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