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护肝醒酒软糖混合液对小鼠急性酒精性肝

损伤的保护作用

李东海1,2，李立郎2，王瑜2，李雪2，张朝举2，李祖辉3，杨小生2，杨娟1,2*

（1.贵州医科大学药学院，贵州贵阳 550025）(2.贵州省天然产物研究中心，贵州贵阳 550014)

(3.贵州中意食品有限责任公司，贵州贵阳 550025）

摘要：探究护肝醒酒软糖混合液（LSSCM）对小鼠急性酒精性肝损伤的保护作用。建立急性酒精性肝损伤模型，计

算肝脏指数，测定血清中甘油三酯（TG）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、谷草转氨酶（AST）和肝组织中超氧化物歧化酶

（SOD）、丙二醛（MDA）、乙醇脱氢酶（ADH）、乙醛脱氢酶（ALDH）的水平变化及通过肝组织病理切片分析其形态变化。

结果表明，与模型组相比，LSSCM 高剂量组肝脏指数、TG 含量、MDA 含量显著降低 12.33%、48.35%、39.10% ；SOD、

ALDH、ADH 水平显著提高 18.61%、44.59%、124.61% ；AST、ALT 水平显著降低 32.26%、40.71% ；小鼠肝组织病理切片

结果显示，LSSCM 各剂量组小鼠受损肝脏均得到不同程度改善。综上所述，LSSCM 对酒精所致的急性肝损伤小鼠的肝脏

肿大、脂质代谢紊乱、肝脏氧化应激具有显著改善效果，可有效预防和改善急性酒精性肝损伤。
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Abstract: To study the protective effect of the Liver-protective and Sobering Soft Candy Mixture (LSSCM) against 

acute alcoholic liver injury in mice, a model of acute alcoholic liver injury was established, the liver index was calculated, 

and the changes in serum triglycerides (TG), alanine aminotransferase (ALT) and aspartate aminotransferase (AST) as well as 

the superoxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA), alcohol dehydrogenase (ADH) and acetaldehyde dehydrogenase 

(ALDH) in liver tissues, were measured. morphological changes were examined through pathological sections of liver tissues. 

The results showed that compared with the model group, the liver index, TG content and MDA content of the high-dose 
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LSSCM group were significantly reduced by 12.33%, 48.35% and 39.10%, respectively; the levels of SOD, ALDH and ADH 

increased significantly by 18.61%, 44.59% and 124.61%, respectively; the levels of AST and ALT were significantly reduced 

by 32.26% and 40.71%, respectively. The results of mouse liver histopathological sections showed that the damaged livers of 

mice in each dose group of LSSCM were improved to different degrees. In summary, LSSCM had a significant ameliorating 

effect on hepatomegaly, lipid metabolism disorders, and hepatic oxidative stress caused by alcohol-induced acute liver injury 

in mice, and could effectively prevent and ameliorate acute alcoholic liver injury.

Key words: Puerariae-lobatae; Hovenia acerba; Plantago asiatica; Rose roxburghii Tratt; hepatic protection; acute 

alcoholic liver injury

相关调查和报道显示，近年来，我国酒精性肝

病（Alcoholic Liver Disease, ALD）发病率逐年上升

的势头仍在增加 [1]  。ALD 是由于酒精在肝脏中代谢

不通畅所导致的疾病 [2] 。长期过量饮酒，不仅会导

致酒精性肝损伤、酒精性脂肪肝、肝纤维化，量积

聚到一定程度时会恶化成肝硬化和肝癌，对人们的

身体健康产生重大危害 [3] 。时下，戒酒、药物治疗、

营养物补充仍然是临床上预防和治疗 ALD 主要采

用的方案，这些方式中戒酒的困难比较大，药物治

疗会产生一定的副作用和不良反应，营养物支持的

效果一般  [4] 。所以，寻找和开发天然的护肝解酒产

品意义深刻。

刺梨（Rose roxburghii Tratt）为蔷薇科多年生

落叶灌木缫丝花的果实，是贵州省十二大农业特

色优势产业之一，其作为药食两用资源已有多年

历史 [5] 。刺梨鲜果中含有丰富的活性物质和微量

元素，如 Vc、氨基酸、超氧化物歧化酶（Super 
Oxide Dismutase，SOD）、多糖等，且具有抗氧化

性、降血糖、降血脂、抗肿瘤等多种生物活性 [6] 。

Rensburg 等 [7] 研究表明机体补充刺梨能提高体内

SOD 和还原型谷胱甘肽（Glutathione，GSH）的水

平，而 SOD、GSH 可以清除乙醇在机体中代谢不

畅产生的大量自由基  [8] ，从而起到解酒保肝的作

用。葛根（Puerariae lobatae）是豆科植物野葛的

干燥块根，有解表、退热、解酒毒等功效  [9] ；枳椇

子为鼠李科枳椇属植物枳椇（Hovenia acerba）的

肉质果柄和干燥成熟的种子，有清热利尿，解酒

毒之功效 [10] ；车前草为车前科植物车前（Plantago 
asiatica）的干燥全草，具有利尿通淋、凉血解毒、

祛痰的功效  [11] ；并且有文献报道葛根、枳椇子的

提取物具有较好的解酒、护肝等功效  [12,13] ，车前

草的提取物具有较好的利尿作用  [14] 。但目前将刺

梨、葛根、枳椇子、车前草四种植物组合物应用

在对小鼠急性酒精性肝损伤的保护作用方面的研

究还未见报道。

因此，本实验以贵州特色资源刺梨和药食同源

的传统解酒护肝、利尿植物葛根、枳椇子、车前草为

主要原料制成护肝醒酒软糖混合液（Liver-protective 
and Sobering Soft Candy Mixture，LSSCM），从肝脏

指数、血清及肝脏生化指标、病理切片等方面来评

价 LSSCM 对急性酒精性肝损伤小鼠的保护作用。

1  材料与方法

1.1 主要材料与试剂

刺梨，贵州赛斯刺梨大健康产业有限公司；葛根、

车前草、枳椇子，贵阳中药材市场；超氧化物歧化酶

（Superoxide Dismutase，SOD）、甘油三酯（Triglyceride，
TG）、丙二醛（Malondialdehyde，MDA）、丙氨酸氨

基转移酶（Alanine Aminotransferase，ALT）、乙醛脱

氢酶（Acetaldehyde Dehydrogenase，ALDH）、谷草转

氨酶（Aspartate Aminotransferase，AST）、乙醇脱氢

酶（Alcohol Dehydrogenase，ADH）、总蛋白定量试

剂盒，南京建成生物工程有限公司；水飞蓟宾胶囊，

天津天士力制药股份有限公司，95% 食用酒精，华

兴食用酒精有限公司。

1.2 主要仪器与设备

SKG1246 打浆机，佛山艾诗凯奇电器有限公

司；UV-1800 紫外可见分光光度计，岛津仪器（苏

州）有限公司；SCI-VS 可调式混匀仪，济南博

航生物技术有限公司；HC313 型电子天平，上海

花潮实业有限公司；5427R 高速冷离心机，德国

Eppendor 公司；VICTOR Nivo 酶标仪，珀金埃尔

默企业管理有限公司；RM2016 病理切片机，上海

徕卡仪器有限公司。
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1.3 试验方法

1.3.1 LSSCM的制备及及操作要点

枳椇子→挑选→干燥→粉碎→回流提取→减压浓

缩→干燥→枳椇子提取物

车前草→挑选→干燥→粉碎→回流提取→减压浓

缩→干燥→车前草提取物

葛根→挑选→干燥→粉碎→回流提取→减压浓缩

→干燥→葛根提取物

↓
刺梨→清洗→打浆→过滤→刺梨原汁→混合

→ LSSCM →杀菌→成品

操作要点：

（1）原材料预处理：挑选品质优良，无病虫害

的刺梨清洗干净制备刺梨原汁，枳椇子、葛根、车

前草粉碎备用。

（2）提取物制备：枳椇子以 70%（V/V）乙醇作

为提取溶剂，料液比 1:10 提取 2 次，1 h / 次，滤液

减压浓缩，干燥得到枳椇子提取物，得率 10%（m/m）；

车前草以去离子水作为提取溶剂，料液比 1:4 提取

2 次，1 h / 次；葛根以 80%（V/V）乙醇作为提取溶

剂，料液比 1:10 提取 2 次，1 h/ 次，后续步骤同上，

得到车前草提取物，得率 25%（m/m）、葛根提取物，

得率 3%（m/m）。

（3）混合：将刺梨原汁、枳椇子提取物、葛根

提取物、车前草提取物混合均匀：35% 刺梨原汁、

1.5% 提取物（枳椇子提取物 : 葛根提取物 : 车前草

提取物 =1:2:1.5）。
（4）杀菌：将上述混合好的 LSSCM 进行高温

杀菌后得到 LSSCM，用于后续研究。

（5）φ=95% 食用酒精稀释至 φ=53% 备用。

1.3.2 实验动物分组及给药

60 只 SPF 级 健 康 雄 性 KM 小 鼠， 质 量 为

18~22 g，购于重庆腾鑫生物技术有限公司，许

可证号：SCXK（京）2019-0010，质量合格证号：

No.110324220107230451。动物饲养条件（温度：

22±2 ℃；相对湿度：55%±5% ；每天光照 12 h ；

自由进食和饮水）符合本研究中心的制定的伦理学

要求。

动物分组设为空白组（K）、模型组（M）、阳

性组（Y）、LSSCM 低（D）、中（Z）、高剂量（G）

组每组 10 只。空白组与模型组小鼠每天按 10 mL/kg
灌胃生理盐水；阳性组，每天按 60 mg/kg 灌胃水飞

蓟宾胶囊；给药组按浓度低（3 mL/kg）、中（6 mL/kg）、

高剂量（12 mL/kg）每天灌胃 LSSCM，持续灌胃

14 d，在末次灌胃 6 h 后，除空白组灌胃生理盐水外，

其他组皆按 15 mL/(kg.BW) 灌胃 53% 食用酒精，建

立小鼠急性酒精性肝损伤模型。

1.3.3 血清生化指标测定

末次灌胃给药 6 h 后，除空白组外其余各组灌

胃 53% 食用酒精，禁食但不禁水 12 h 后，将小鼠摘

眼球取血，并用 1.5 mL EP 管收集血液，静置 2 h，
使血清充分析出，于 4 ℃，3 000 r/min 离心 10 min，
吸取上清，分装，置于 -80 ℃冰箱中冷冻保存，并

参照试剂盒要求测定 AST、ALT、TG 的指标。

1.3.4 肝脏指数测定

取血结束后，用颈椎脱臼法将小鼠处死后立即

解剖，将肝脏完整取出后放入预冷的生理盐水中漂

洗，将血渍洗去后，用滤纸拭干，称重，记录肝脏

质量，将肝脏进行分装，放入 -80 ℃冰箱中储存备用；

根据公式（1）计算各组肝脏指数。

W = m1

m2
×100%                                                   （1）

式中：

W——肝脏指数，% ；

m1——小鼠肝脏质量，g ；

m2——小鼠体质量，g。

1.3.5 肝组织指标测定

取各组小鼠的肝组织按照 1:9（m/V）的比例加

入预冷的生理盐水，放入匀浆机中充分研磨以制

备 10%（m/V）肝组织匀浆，4 ℃、3 500 r/min 离
心，吸取上清液，分装，并按照试剂盒要求测定其

ALDH、ADH、SOD、MDA 水平。

1.3.6 肝脏组织病理学考察

取各组小鼠肝脏组织的同一部位，用提前预冷

的生理盐水将表面多余的血渍冲去，滤纸擦干，并

置于 4%（V/V）组织固定液中固定 24 h 以上，经洗

涤脱水、石蜡包埋、切片、苏木精和伊红染色后制

成切片，置于光学显微镜下观察肝组织的病理形态

学变化，拍照记录。

1.4 数据处理

SPSS 26.0 分析数据并用 GraphPad Prism 6.01
软件作图，数据结果均以“mean±SD”表示。两组

间的均数比较采用单因素方差分析，P＜0.05 表示

差异显著，P＜0.01 表示差异极显著。
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2  结果与讨论

2.1 LSSCM对小鼠肝脏指数的影响

酒精摄入体内主要在肝脏中进行代谢，代谢不

充分时，便会在体内发生一系列的化学反应（氧化

应激和脂质过氧化反应），对肝脏造成一定的毒性

和损伤 [15,16] ，使脏器发生肿大，常以肝脏指数作为

衡量肝脏肿大的指标 [17] 。由图 1 可看出，与空白组

相比，模型组肝脏指数显著升高 29.50%，表示酒精

代谢不畅，使脂质代谢发生紊乱，脂肪变性堆积，

对肝脏造成损伤，使肝脏发生肿大。与模型组相比，

LSSCM 高剂量组和阳性对照组肝脏指数均显著降

低 12.23%、17.48%，但低、中剂量组的肝脏指数

降低不显著（P＞0.05）。说明在一定剂量下 LSSCM
能够缓解酒精对小鼠肝脏的损伤。

图 1 LSSCM 对小鼠肝脏指数的影响

Fig.1 Effect of LSSCM on liver index in mice

注：空白组（K）、模型组（M）、阳性组（Y）、LSSCM

低（D）、中（Z）、高剂量（G）。
##P＜0.01，表示与空白组相比；

*P＜0.05、**P＜0.01 ：表示与模型组相比，下同。

2.2 LSSCM对小鼠血脂及血清中氨基转移酶
活力的影响

ALD 常常会使体内血脂代谢发生紊乱，并且摄

入的酒精在体内代谢时会发生脂肪变，肝内脂肪酸

氧化分解减弱并释放大量脂肪酶 [18-20] ，促进了 TG
的合成，导致肝细胞中沉积的脂肪增多，造成血清

TG 水平异常 [21] ；不仅如此，酒精代谢不畅使肝细

胞受损，会大大增加细胞膜的通透性，肝细胞浆和

线粒体中的 ALT、AST 会释放进入血液中，使血清

中的 AST、ALT 含量升高 [22,23] 。由图 2 可看出，与

空白组相比，模型组小鼠 TG 含量、AST、ALT 水

平均显著升高 154.57%、101.86%、58.77% ；表明

酒精导致小鼠肝细胞发生损伤，小鼠体内脂质代谢

紊乱，目标模型建立成功。而与模型组相比，阳性

对照组小鼠 TG 含量、AST、ALT 活力均显著降低

42.51%、31.33%、32.17% ；LSSCM 中、高剂量组

的小鼠 TG 含量均显著降低 34.68%、48.35% ；AST
活力均显著降低 16.65%、32.26% ；ALT 活力均显

著降低 28.71%、40.71% ；低剂量组的生化指标与

模型组的差异不显著（P＞0.05），说明 LSSCM 可

通过降低急性酒精诱导的小鼠体内 TG、AST、ALT
水平，进而改善脂代谢和肝损伤。

图 2 LSSCM 对小鼠血清中 TG、AST、ALT 水平的影响

Fig.2 Effect of LSSCM on the serum levels of TG, AST 

and ALT in mice 
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图 3 LSSCM 对小鼠肝组织中 SOD、MDA、ADH、

ALDH 水平的影响

Fig.3 Effect of LSSCM on the levels of SOD, MDA, 

ADH and ALDH in mice liver tissue

2.3 LSSCM对小鼠肝组织中酶活性和氧化损
伤产物水平的影响

SOD 是生物体中主要的抗氧化酶防御体系，

可以有效地将机体发生氧化还原反应时产生的自

由基清除，修复细胞损伤，对维持机体内自由基

平衡起着至关重要的作用，其活性高低能反映肝

细胞的抗氧化水平  [24,25] ；MDA 是脂质过氧化产

物，是用于评价氧化应激对肝脏损害程度的指标

之一  [26,27] ，酒精在肝脏中代谢不畅时，氧化损伤

产物 MDA 含量便会升高，诱导细胞损伤；ADH、

ALDH 是参与酒精在肝脏中氧化代谢最主要的两

类酶，酒精摄入体内后，经 ADH、ALDH 催化脱

氢转化为乙酸，再进一步氧化成 H2O 和 CO2 排出

体外  [28] 。提高肝脏中的 ADH 和 ALDH 活力，加

快乙醇在肝脏中的代谢分解，对肝脏的保护和

ALD 的防治具有重要意义。

如图 3，与空白组相比，模型组的 SOD、ADH、

ALDH 水平均显著降低 18.98%、61.99%、55.11%，

氧化损伤产物 MDA 含量显著升高 80.22%，小鼠出

现肝细胞损伤，并且发生氧化应激，说明小鼠急性

酒精性肝损伤模型建立成功。与模型组相比，阳性

对照组小鼠的 SOD、ADH、ALDH 水平均显著升高

14.62%、109.90%、51.75% ；MDA 的含量显著降

低 37.85%。LSSCM 低剂量组与模型组相比，差异

性不明显（P＞0.05），但中、高剂量组的 SOD 水平

均显著升高 12.88%、18.61% ；ADH 水平均显著升高

66.71%、124.61% ；ALDH 水平均显著升高 24.56%、

44.59% ；其对应的 MDA 含量显著降低 31.90%、

39.10% ；且呈现一定的量效关系。说明 LSSCM 可

通过降低体内 MDA 含量，增加体内 SOD 活性来改

善氧化应激损伤，提高体内 ADH、ALDH 的活性，

降低酒精对肝细胞的损伤。

2.4 LSSCM对小鼠肝组织病理变化的影响

肝脏组织病理学是判断肝脏受损程度的重要

标准，广泛应用于各类肝损伤模型  [29] 。肝组织 HE
染色病理切片，可以观察肝组织的受损情况，是

评估肝脏受损的有力证据。由图 4 可以看出，空

白组小鼠肝细胞形态完整，排列较为规则，细胞

核圆而清晰且无炎性浸润和脂肪病变，无明显空

泡；模型组小鼠肝细胞发生肿胀、细胞核固缩，细

胞间隙变大，局部细胞出现脂肪变性，细胞质中

出现脂滴，空泡明显；LSSCM 低、中、高、阳性

组各组肝细胞损伤较模型组均有所改善，且并未

观察到明显的炎性浸润和空泡，能够一定程度的

抑制病变情况。
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图 4 LSSCM 对小鼠肝组织病理变化的影响（10×20）

Fig.4 Effect of LSSCM on histopathological changes in mice 
liver (10×20)

注：K ：空白组；M ：模型组；Y ：阳性组；D ：低剂量组；

Z ：中剂量组；G ：高剂量组。

3  结论

本实验通过构建小鼠急性酒精性肝损伤模型，

从小鼠肝脏指数变化，血清和肝组织中相应生化

指标以及肝脏组织病理变化等方面来探究 LSSCM
对小鼠急性酒精性肝损伤的保护作用。研究发现

LSSCM 可以降低急性酒精性肝损伤小鼠的肝脏指

数、改善脂质代谢紊乱和肝脏的氧化损伤、提高肝

脏应对氧化应激的能力，清除乙醇代谢过程中产生

的有害自由基，提高抗氧化水平，促使乙醇快速代

谢，保护其肝脏形态结构及功能，从而发挥解酒保

肝的作用。综上，LSSCM 可有效预防和改善急性

酒精性肝损伤，可为护肝醒酒等产品的开发提供理

论依据。
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