
现代食品科技                                           Modern Food Science and Technology                                               2024, Vol.40, No.9

 56 

朝鲜蓟护肝组方的抗氧化活性及肝保护作用分析

虞世帅1,2，郝怡宁1,2，彭勃1,2，曲丽萍1,2,3*

(1.云南贝泰妮生物科技集团股份有限公司，云南昆明 650106)（2.云南云科特色植物提取实验室有限公司，

云南昆明 650106）（3.上海贝芙汀科技有限公司，上海 201700)

摘要：探究朝鲜蓟和 3 种药食同源中草药枳椇子、葛根和姜黄联用下的体外抗氧化和抗炎活性及其对斑马鱼肝

损伤的保护作用。体外抗氧化研究表明，护肝组方对 DPPH 和 ABTS+ 自由基的清除能力 IC50 值分别为 80.18 µg/mL

和 256.15 µg/mL。体外抗炎实验研究表明，质量浓度为 120 µg/mL 的护肝组方显著抑制了炎症因子 TNF-α、IL-6 的

表达和 NO 的分泌（P<0.05），抑制率分别为 48.12%、31.77% 和 27.38%。对乙酰氨基酚（APAP）致斑马鱼肝损伤

研究表明，高剂量组（62.5 µg/mL）中斑马鱼肝脏面积增加了 30.07%，肝脏明亮度增加了 12.48%，卵黄囊面积降低

了 56.16%，差异均显著（P<0.001）。低、中、高剂量组（15.6、31.25 及 62.5 µg/mL）均显著改善肝细胞变性和细

胞坏死并降低组织中谷丙转氨酶（ALT）和谷草转氨酶（AST）活力（P<0.05），且呈剂量依赖关系。该研究表明，

朝鲜蓟护肝组方具有明确的体外抗氧化和抗炎活性，对 APAP 所致斑马鱼肝损伤具有明显的保护作用。
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Abstract: Zebrafish studies were conducted to test the in vitro antioxidant, anti-inflammatory activity, and 

hepatoprotective effects of the combined herbal formula of Cynara scolymus L. and the three medicine-food homology plants 

(Hovenia dulcis., Pueraria lobata, and Curcuma longa). The in vitro anti-oxidative activity showed that the scavenging 

capacity values, IC50, of 1-diphenyl-2-trinitrobenzene hydrazine (DPPH) and 2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic 

acid) (ABTS) free radicals were 80.18 µg/mL and 256.15 µg/mL, respectively. The in vitro anti-inflammatory assay showed 

that the hepatoprotective formula significantly inhibited expression levels and secretion (P<0.05) of the inflammation factors, 

TNF-α, IL-6, and NO, with inhibition rates of 48.12%, 31.77%, and 27.38%, respectively. The results of acetaminophen 

(APAP)-induced liver injury in zebrafish showed that liver areas increased by 30.07% and liver brightness significantly 
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肝脏是人体内最大的内脏器官，具有多种生理

功能如营养代谢、解毒和调节血容量等。肝脏在药

物代谢过程中可能受到的损伤称之为药物性肝损伤

（Drug-induced Liver Injury, DILI）。据研究报道，感

染性疾病和心脑血管疾病是 DILI 患者的主要基础

疾病，最可能导致肝损伤的药物类型分别为心脑血

管及血脂调节药、抗生素和解热镇痛药 [1,2] 。对乙酰

氨基酚（APAP）是临床上广泛使用的解热镇痛药

物之一，常规剂量下是安全有效的，但过量或长期

服用会导致肝毒性和急性肝衰竭 [3] 。N- 乙酰半胱氨

酸（N-acetylcysteine, NAC）是临床上唯一批准可用

的解毒剂 [4] ，NAC 的肝保护机制依赖于恢复肝细胞

内的谷胱甘肽水平，且只在中毒 8 h 内给药才能发

挥最大作用 [5] 。长期服用药物治疗难免会对患者带

来一定的副作用，因此，探索开发具有预防或缓解

药物性肝损伤功效的纯天然功能性食品原料具有十

分重要的意义。

朝鲜蓟护肝组方由朝鲜蓟、枳椇子、葛根和姜

黄提取物组成。朝鲜蓟（Cynara scolymus L.）是地

中海地区和美洲种植的多年生植物，是地中海饮食

的重要组成部分，朝鲜蓟作为酚类化合物、菊粉、

纤维和矿物质的重要来源，常被用于缓解消化不良

和保护肝脏 [6] ，其治疗肝病的特性在于提取物中的

洋蓟素可以通过分泌胆汁，排出肝脏毒素和产生新

细胞来保护肝脏 [7] 。葛根为豆科植物野葛（Pueraria 
lobata (Willd.) Ohwi）的干燥根，素有“亚洲人参”

的美称，其黄酮类成分葛根素具有广泛的药理作用，

广为报道的保肝活性与增强抗氧化活性减缓氧化应

激和线粒体功能障碍有关 [8] 。枳椇子为鼠李科植物

北枳椇（Hovenia dulcis Thunnb.）的干燥成熟种子，

富含黄酮、生物碱、三萜皂苷类等活性成分，其中

二氢杨梅素被报道可改善肝细胞坏死和脂肪变性，

同时促进肝脏再生缓解肝损伤，还可以通过增加抗

炎活性，调节脂质代谢和胰岛素抵抗来改善脂肪

肝 [9] 。姜黄（Curcuma longa L.）为姜科姜黄属植物，

姜黄的主要成分为姜黄素和挥发油，现代药理学发

现姜黄素具有抗氧化、抗炎、降血压、保肝等功效，

其保肝作用主要体现在预防和抑制肝纤维化 [10] 。目

前，枳椇子、葛根和姜黄均在《既是食品又是药品

的物品名单》目录中，三者都属于药食同源类植物，

且安全无毒，适合长期服用。

迄今为止，国内外尚未有朝鲜蓟、枳椇子、葛

根和姜黄食品级提取物的配伍用于肝损伤的辅助保

护报道，相比于单一的提取物，护肝组方具有多成

分、多靶点作用的优势。本文研究了朝鲜蓟护肝组

方的体外生物活性并探讨了其对 APAP 诱导的斑马

鱼肝损伤的保护功效，为药食同源中药材在功能性食

品领域中的进一步开发利用提供了理论依据和参考。

1  材料与方法

1.1 主要材料与试剂

朝鲜蓟、枳椇子、葛根、姜黄，广东青云山药

业有限公司；洋蓟素、姜黄素、葛根素、二氢杨梅

素（HPLC≥98%），上海源叶生物科技有限公司；

甲醇、乙腈（色谱纯），德国 Fisher 公司；其余试剂

均为分析纯；实验用水为经 Mili-Q 纯化的超纯水；

二甲基亚砜、脂多糖（LPS），美国 Sigma-Aldrich
公司；L- 抗坏血酸、地塞米松醋酸钠、对乙酰氨基

酚（APAP）、N- 乙酰半胱氨酸（NAC）、甲基纤维素，

上海阿拉丁生化科技股份有限公司；1,1- 二苯基 -2-
三硝基苯肼（DPPH）、2,2’- 联氮 - 双 -3- 乙基苯并

噻唑啉 -6- 磺酸（ABTS）、谷丙转氨酶（ALT）、谷

草转氨酶（AST）试剂盒，南京建成生物工程研

究所；RAW264.7 细胞，中国科学院上海细胞库；

DMEM 培养基、胎牛血清（FBS），美国 Gibco 公司；

CCK-8 试剂盒，日本同仁化学研究所；肿瘤坏死因

子 -α（TNF-α）、白介素 -6（IL-6）ELISA 试剂盒，

improved by 12.48%,. The vitelline sac areas significantly decreased by 56.16% in the high-dose group (62.5 µg/mL) 

(P<0.001). The hepatocellular degeneration and cell necrosis were significantly improved in the low-dose, middle-dose, and 

high-dose groups (15.6, 31.25, and 62.5 µg/mL, respectively). In the liver tissue, the alanine aminotransferase (ALT) and 

aspartate aminotransferase (AST) activities decreased (P<0.05), and showed a dose-dependent relationship. The result of this 

study showed a Cynara scolymus L.-based hepatoprotective herbal formula exhibited significant hepatoprotective effects on 

APAP-induced liver damage in zebrafish, presenting strong in vitro antioxidant activity and anti-inflammatory activity.

Key words: Cynara scolymus L.; Hovenia dulcis; Pueraria lobata; Curcuma longa; hepatoprotective effects, 

antioxidant; anti-inflammatory
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杭州联科生物技术股份有限公司；一氧化氮（NO）

试剂盒，碧云天生物科技有限公司；无血清细胞冻

存液、4% 组织细胞固定液、中性树胶、伊红、苏

木素染色液、切片石蜡，北京索莱宝科技有限公司。

1.2 实验动物

野生型 AB 品系斑马鱼，杭州环特生物科技股份

有限公司。自然成对交配繁殖，胚胎孵育于 28 ℃的

养鱼用水中，选取受精 3 d 的斑马鱼幼体开展实验。

实验动物使用许可证号为 SYXK（浙）2022-0004。

1.3 主要仪器

Agilent 1260 型高效液相色谱仪，安捷伦科技

（中国）有限公司；MultiskanSkyHigh 全波长酶标

仪、CO2 培养箱、高速冷冻离心机、微量离心机、

精密电子天平，赛默飞世尔科技（中国）有限公司；

解剖显微镜，日本 OLYMPUS 公司；CCD 相机，上

海土森视觉科技有限公司；全自动样品快速研磨仪，

上海净信实验设备科技部；96 孔板、24 孔板、6 cm
细胞培养皿、10 cm 细胞培养皿，美国 Corning 公司。

1.4 方法

1.4.1 组合物制备

将姜黄、朝鲜蓟、葛根、枳椇子原料打碎成粉后，

采用纯水作为溶剂，通过加热回流提取、过滤、旋

蒸、喷雾干燥得到提取物粉末，根据各原料每日最

大服用量，按 1:2:2:4 的比例，对姜黄、朝鲜蓟、葛根、

枳椇子提取物进行配比组合，得到朝鲜蓟护肝组方。

1.4.2 主要活性物含量测定

（1）总黄酮和总多酚含量测定

参照 GB/T 20574-2006《蜂胶中总黄酮含量的

测定方法》，采用分光光度计法测定朝鲜蓟护肝组

方中总黄酮含量。参照 GB/T 8313-2018《茶叶中茶

多酚和儿茶素类含量的检测方法 - 茶叶中茶多酚的

检测》，采用福林酚法测定护肝组方中总多酚含量。

（2）洋蓟素、二氢杨梅素、葛根素和姜黄素含

量测定

参考文献里的方法稍作修改，采用高效液相色谱

法，测定朝鲜蓟护肝组方中洋蓟素 [6] 、二氢杨梅素 [11] 、

葛根素 [12] 和姜黄素 [13] 的含量。其中 4 种对照品均以单

一对照品的形式作为 HPLC 含量测定的定量依据。

1.4.3 体外抗氧化功效活性测定

（1）DPPH 自由基清除能力测定

选用 L- 抗坏血酸作为阳性对照，根据 DPPH
自由基清除能力测定试剂盒说明书进行操作，96
孔板于暗处反应 30 min 后，在波长 517 nm 处测定

OD 值，计算公式（1）如下。

X = （1-
A1-A2

A0
）×100%                                   （1）

式中：

X——DPPH 自由基清除率，% ；

A1—— 测得样品组 OD 值；

A2——测得样品对照组 OD 值；

A0——测得空白组 OD 值。

（2）ABTS+ 自由基清除活性测定

选用 L- 抗坏血酸作为阳性对照，根据 ABTS+

自由基清除能力测定试剂盒说明书进行操作，96 孔

板于暗处反应 6 min 后，在波长 734 nm 处测定 OD
值，计算公式（2）如下。

Y = （1-
A1-A2

A0
）×100%                                   （2）

式中：

Y——ABTS+
自由基清除率，% ；

A1—— 测得样品组 OD 值；

A2——测得样品对照组 OD 值；

A0——测得空白组 OD 值。

1.4.4 体外抗炎活性测定

采用 CCK-8 法 [14] 测定细胞活力，设置样品组、

样品对照组和空白组，用酶标仪在 450 nm 处检测

各组的 OD 值，细胞存活率计算公式（3）如下。设

置空白对照组、LPS 诱导的模型组、地塞米松醋酸

钠阳性对照组及样品组，按照 ELISA 试剂盒及 NO
检测试剂盒说明书步骤进行检测，分别检测细胞上

清液中 TNF-α、IL-6 及 NO 的含量。

Z = 
A1-A0

A2-A0
×100%                                             （3）

式中：

Z——细胞存活率，% ；

A1—— 测得样品组 OD 值；

A2——测得样品对照组 OD 值；

A0——测得空白组 OD 值。

1.4.5 药物性肝损伤辅助保护功效评价

每孔随机选取 30 尾斑马鱼幼体于 6 孔板中，

每孔容量 3 mL，设立组合物样品组，正常对照组和

模型对照组。除正常对照组外，其余各组均给予对

乙酰氨基酚建立斑马鱼肝损伤模型。于 28 ℃处理
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48 h 后测定朝鲜蓟护肝组方的 MTC。
每组随机挑选 10 尾斑马鱼，将其用三卡因麻

醉后置于解剖显微镜观察，采用 NIS-Elements D 3.20
高级图像处理软件分析斑马鱼肝脏面积、肝脏明亮

度平均值和卵黄囊面积的变化。接着用 3% 甲基纤

维素固定 4 d、脱水后用石蜡包埋并用 H&E 进行染

色，置于显微镜下观察斑马鱼幼体并记录拍照。最

后，通过病理切片观察肝脏的组织病理学改变。根

据 ALT 和 AST 试剂盒（酶标仪法）使用说明，测

定斑马鱼幼鱼肝组织中 ALT 和 AST 活力，并用多

功能酶标仪定量分析。

1.5 统计学分析

文中实验均重复三次，统计学分析采用 SPSS 
26.0 软件，图片生成采用 GraphPad Prism 8.0 软件，

所有数据采用 t- 检验或单因素方差分析，均采用

mean±SE 表示，当 P＜0.05 时，表明差异具有统计

学意义。

2  结果与分析

2.1 主要活性物含量测定结果

朝鲜蓟护肝组方中各成分的含量如表 1 所示，

组方中二氢杨梅素、洋蓟素、葛根素、姜黄素的高

效液相色谱图及相应化学物质的保留时间见图 1。

表 1  朝鲜蓟护肝组方的主要活性物测定

Table 1 Determination of main active ingredients in CMEC

检测项目 朝鲜蓟护肝组方含量 /(mg/g)

总黄酮 187.43±0.03

总多酚 76.65±0.03

二氢杨梅素 28.72±0.02

葛根素 19.23±0.01

姜黄素 18.78±0.01

洋蓟素 6.05±0.02

图 1 护肝组方中二氢杨梅素、洋蓟素、姜黄素、葛根素

高效液相色谱图

Fig.1 HPLC chromatogram of dihydromyricetin, cynarin, 

curcumin and puerarin in CMEC

2.2 体外抗氧化功效活性测定结果

图 2 朝鲜蓟护肝组方的体外抗氧化活性

Fig.2 In vitro antioxidant activity of CMEC
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由图 2 可知，在 0.03~1 mg/mL 质量浓度范围

内，组合物对 DPPH 和 ABTS+ 自由基清除能力随着

质量浓度的上升而提高，IC50 值分别为 80.18 µg/mL
和 256.15 µg/mL。当质量浓度达到 1 mg/mL 时，组

合物的 DPPH 自由基清除率达到了 90.35%，ABTS+

自由基清除率达到了 83.95%。

2.3 体外抗炎活性测定结果

由图 3 可知，相比较于仅用完全培养基处理的空

白组，不同浓度组合物处理下的吸光度值均更高，且

随着质量浓度升高，细胞活力增强。表明组合物在

500 µg/mL 质量浓度下，对 RAW264.7 细胞的生长没有

毒性作用，反而可以促进细胞增殖，最终选取中间质

量浓度为 120 µg/mL 的样品进行后续实验。相比于空

白组，LPS 诱导的模型组中 NO 分泌量和 IL-6、TNF-α
相对表达量均显著提高（P＜0.001），说明造模成

功。与模型组相比较而言，护肝组方对 NO 分泌和

IL-6、TNF-α 表达均有显著抑制效果（P＜0.05），且

对 TNF-α 的抑制结果优于阳性对照地塞米松醋酸钠

（P＜0.01），抑制率分别为 27.38%、31.77%和 48.12%。

图 3 朝鲜蓟护肝组方对 RAW264.7 细胞活力（a）、NO 分

泌量（b）、IL-6（c）和 TNF-α（d）表达量的影响

Fig.3 Effects of CMEC on RAW 264.7 cell activity (a) and 

NO (b), IL-6 (c), TNF-α (d) levels

注：BC 为空白组，NC 为 LPS 诱导的模型组，PC 为

阳性对照组，MEC 为样品组；与 BC 组比较：
##P＜0.01，

###P＜0.001 ；与 NC 组比较：
*P＜0.05，**P＜0.01。

2.4 药物性肝损伤辅助保护功效评价结果

2.4.1 最大耐受浓度（MTC）测定结果

相比于正常组，模型组中的斑马鱼幼鱼体内具

有肝脏毒性，但未出现死亡。相比于模型组，在

31.20~250 µg/mL 质量浓度范围内斑马鱼幼鱼体内

出现与模型组状态相似的情况，且未出现死亡。当

组合物浓度提高到 500 µg/mL 时，20 尾斑马鱼死亡，

死亡率为 67%。组合物对斑马鱼药物性肝损伤模型

MTC 为 62.50 µg/mL。详情见表 2。

表 2  朝鲜蓟护肝组方最大耐受浓度（MTC）测定结果

Table 2 Results of maximum tolerated concentration (MTC) 
of CMEC (n=30)

组别
质量浓度
 /(µg/mL)

死亡数
 / 尾

死亡率
 /% 表型

正常
对照组

— 0 0 未见明显异常

模型
对照组

— 0 0 具有肝脏毒性

朝鲜
蓟护
肝组方

31.20 0 0 与模型组状态相似

62.50 0 0 与模型组状态相似

125.00 0 0 较模型组状态
更严重

250.00 0 0 较模型组状态
更严重

500.00 20 67 —

2.4.2 肝脏面积，肝脏明亮度平均值和卵黄囊面

积测定

相比于正常对照组，模型对照组中斑马鱼
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幼鱼肝脏面积、肝脏明亮度平均值均有显著下

降（P＜0.001），卵黄囊面积显著增大（P＜0.001），
说明建模成功。相比于模型组，阳性对照组中以上

三项指标均有显著改善（P＜0.05）。随着护肝组方

质量浓度升高，以上三项指标的改善越显著，尤其

是当质量浓度达到 62.50 µg/mL 时，组合物中斑马

鱼幼鱼肝脏面积、肝脏明亮度及卵黄囊面积均得到

了显著改善且结果优于阳性对照（P＜0.001）。其中

斑马鱼肝脏面积增加了 30.07%，显著缓解了肝脏萎

缩；肝脏明亮度增加了 12.48%，显著缓解了肝脏变

性；卵黄囊面积降低了 56.16%，显著缓解了卵黄囊

吸收延迟。详见图 4 和图 5。

图 4 朝鲜蓟护肝组方处理后斑马鱼肝脏和卵黄囊典型图

（放大倍数 60×，标尺长度 100 μm）

Fig.4 Visual phenotype of hepatotoxicity in zebrafish treated

 with CMEC (magnification 60×, scale length 100 μm)

注：（a）正常对照组；（b）模型对照组；（c）NAC 1.60 μg/mL；

（d）护肝组方 15.6 μg/mL ；（e）护肝组方 31.2 μg/mL ；（f）护肝

组方 62.5 μg/mL。红色虚线框为卵黄囊，黑色虚线框为肝脏。

图 5 朝鲜蓟护肝组方处理后斑马鱼肝脏面积（a）、

肝脏明亮度平均值（b）和卵黄囊面积（c）

Fig.5 Results of the liver area (a), mean of liver brightness (b) 

andyolk sac area (c) in zebrafish treated with CMEC

注：BC 为 空 白 组，NC 为 APAP 诱 导 的 模 型 组，

NAC 为阳性对照组，CMEC 为样品组；与模型对照组比

较，*P＜ 0.05，**P＜ 0.01，***P＜ 0.001，下同。

2.4.3 对肝脏组织结构的影响结果

由图 6 可知，正常对照组中斑马鱼肝脏病理组

织学检查显示肝细胞核规则清晰，无可见肿大与空

泡，肝细胞结构正常，边缘清晰。模型对照组中肝

组织出现大量脂肪空泡样变性（黑色箭头所指），肝

脏结构紊乱，表明模型建立成功。相对于正常组而言，

阳性对照组（NAC 1.60 μg/mL）斑马鱼肝脏组织空泡

和坏死细胞减少，肝脏结构较模型对照组有改善。朝

鲜蓟护肝组方 3 个质量浓度组中斑马鱼肝脏组织空泡

和坏死细胞明显减少，尤其在 62.50 µg/mL 质量浓

度下肝脏结构较模型组有明显改善。

2.4.4 ALT和AST活力测定结果

如图 7 所示，相比于正常对照组，模型组斑马

鱼肝组织中 ALT 和 AST 活力显著升高（P＜0.001），
表明造模成功。相比于模型组，随着质量浓度上升，

组合物中斑马鱼肝脏组织中的 ALT 和 AST 活力逐

渐下降，当质量浓度达到 62.50 µg/mL 时，ALT 和

AST 活力最低，抑制效果优于阳性对照（P＜0.001），
抑制率分别为 24.44% 和 22.19%。
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图 6 朝鲜蓟护肝组方处理后斑马鱼肝脏病理改变典型图

（放大倍数 400×，标尺长度 20 μm）

Fig.6 Visual phenotype of pathological changes of zebrafish 

liver treated with CMEC (Magnification 400×, scale length 20 μm)

注：（a）分析示例图；（b）正常对照组；（c）模型对照

组；（d）NAC 1.60 μg/mL ；（e）护肝组方 15.6 μg/mL ；（f）

护肝组方 31.2 μg/mL ；（g）护肝组方 62.5 μg/mL ；黄色方框

为肝脏，黑色箭头指向空泡变性。

图 7 朝鲜蓟护肝组方处理后斑马鱼肝组织中 ALT 和 AST 活力

Fig.7 The activity of ALT and AST in zebrafish liver treated 

with CMEC

3  讨论

APAP 诱导的肝损伤机制非常复杂，N- 乙酰

苯醌亚胺（N-acetylbenzoquinone Imide, NAPQI）
是 APAP 的毒性代谢产物，通过消耗谷胱甘肽

（Glutathione, GSH），打破体内的氧化和抗氧化平

衡，从而引发氧化应激、线粒体功能障碍以及细

胞凋亡，最终导致肝损伤 [15-17] 。DPPH 和 ABTS+ 自

由基清除能力的强弱常被用来衡量原料是否具有

抗氧化活性 [18] 。本文研究结果显示，朝鲜蓟护肝

组方具有较强的抗氧化能力，这可能归因于组合

物富含的总多酚与总黄酮，两者已被证实与 DPPH
和 ABTS+ 自由基清除呈显著的量效关系 [19-22] 。氧化

应激引发的 DILI 会激活并释放炎症因子和趋化因

子，进一步导致严重的急性肝炎 [16] 。炎症反应过程

中，肝细胞中过多的 NO 可与活性氧反应生成毒性

很强的过氧亚硝酸盐（ONOO-），进一步导致肝细

胞线粒体蛋白质的硝化作用 [23] 和线粒体 DNA 的损

伤 [24] 。炎症因子 TNF-α 可以通过细胞毒性导致肝

细胞坏死，也可以通过影响肝脏内微循环，诱导肝

脏局部坏   死 [25] 。IL-6 参与了炎症反应和免疫应答

等多种生物活动，TNF-α 的表达可以诱导 IL-6 的生

成，并相互作用进一步加重肝脏受损 [26] 。LPS 诱导

的 RAW264.7 细胞抗炎实验结果显示朝鲜蓟护肝组

方可同时下调 TNF-α、IL-6 的表达和抑制 NO 的分

泌，具有显著的抗炎活性。已有研究发现，黄酮类

化合物可以通过抑制调节酶或转录因子来调控炎症

介质，其抗炎活性的主要机制是通过抑制 NF-κB 信

号通路 [27] 。朝鲜蓟护肝组方表现出的强抗氧化活性

和显著的抗炎活性与其提取物中含有的大量多酚和

黄酮相关。

本实验以总黄酮和总多酚含量作为量化指标，

首次将朝鲜蓟、葛根、枳椇子和姜黄进行科学配

比，组成具有强抗氧化和抗炎功效的朝鲜蓟护肝组

方。为探究其潜在的护肝活性，本文构建了 APAP
诱导的斑马鱼肝损伤模型进行验证。通过观察斑马

鱼表型变化，发现朝鲜蓟护肝组方显著改善了斑马

鱼肝脏萎缩、肝脏变性和肝脏代谢。病理切片结果

显示，朝鲜蓟护肝组方显著改善了肝细胞变性和细

胞坏死并下调了 ALT 和 AST 活性。推测该护肝组

方改善肝损伤的机制可能为：朝鲜蓟、葛根、枳椇

子和姜黄中的多酚和黄酮类物质联合发挥抗氧化、

抗炎作用，通过调控氧化应激水平和炎症介质，改

善 APAP 诱导的药物性肝损伤。张晓文等
  [28] 研究了
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朝鲜蓟中的洋蓟素对 APAP 诱导的大鼠肝损伤，发

现其除发挥抗氧化功效减缓氧化应激外，还通过下

调炎症因子 TNF-α、IL-6 和 IL-1β 的水平，减缓炎

症反应来改善肝损伤。Kawasaki 等 [29] 和陈园 [30] 对姜

黄提取物的研究发现，姜黄提取物在 300 µg/mL 和

600 µg/mL 质量浓度下可显著抑制 NO 的分泌，其

主要是通过下调 TNF-α 和 IL-1β 的相对表达量起到

抗炎的作用，但对 IL-6 的抑制效果并不显著，而朝

鲜蓟护肝组方仅在 120 µg/mL 质量浓度下即可同时

下调 TNF-α、IL-6 的表达并抑制 NO 的分泌，表现

出更好的抗炎活性。屠梦钰等 [31] 和蒙锦燕等 [32] 的研

究发现，葛根中的葛根素与枳椇子中的二氢杨梅素

还可以通过调控线粒体凋亡通路，调控细胞凋亡，

缓解 APAP 所致小鼠急性肝损伤。侯景龙等  [33] 研

究了以葛根素和总黄酮含量作为量化指标进行科学

配伍后的葛根枳椇子组合物的抗氧化效果，结果

显示葛根枳椇子组合物的 DPPH 自由基清除能力

IC50 值为 38 µg/mL，而朝鲜蓟护肝组方的 IC50 值为

80.18 µg/mL，造成这一差异的原因可能是不同提取

工艺导致的活性物含量不同，以乙醇为溶剂提取得

到的组合物中葛根素含量为 72.24 mg/g，而以水为溶

剂提取得到的护肝组方中葛根素含量为 19.23 mg/g。
潘钰等 [34] 研究了葛根、姜黄、沙棘组合物对 CCl4

诱导的小鼠肝损伤的保护作用，结果显示组合物的

抗氧化能力和对肝损伤的保护效果优于三者单独作

用的效果，提示葛根和姜黄的配伍可能会通过增强

抗氧化能力，缓解氧化应激造成的肝损伤。本朝鲜

蓟护肝组方富含多种活性成分，它们组合在一起可

发挥更好的功效，通过调控氧化应激水平，炎症介

质和细胞凋亡，显著改善了由 APAP 诱导的斑马鱼

肝损伤。

4  结论

综上所述，由朝鲜蓟、枳椇子、葛根和姜黄组

成的朝鲜蓟护肝组方具有较强的 DPPH·、ABTS+· 清
除效果并可以显著抑制炎症因子 TNF-α、IL-6 的表

达和 NO 的分泌；在 APAP 诱导的斑马鱼肝损伤模

型中，朝鲜蓟护肝组方显著减缓了斑马鱼肝脏萎缩，

肝脏变性及肝功能代谢异常；改善了肝细胞变性和

细胞坏死；降低了肝脏组织中 ALT 和 AST 水平。

朝鲜蓟护肝组方的护肝功效可能与其发挥自身的抗

氧化和抗炎活性来减缓氧化应激、炎症反应相关。

服用药食同源类中草药来预防和缓解疾病是一种

新的研究方向，本研究为药物性肝损伤的预防和

缓解提供了新思路，也为药食同源类原料在功能

性食品领域的进一步开发与应用提供了理论依据和

科学支持。
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