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近年来，随着大数据和循证医学的迅速发展 犤１犦，天

然药物在抗肝损伤方面独特的药理活性得到进一步发

掘。为探讨优良的抗肝损伤天然活性成分，获取各类天

然药物对不同类型肝损伤研究的文献内容，本研究中从

化学性肝损伤、免疫性肝损伤、酒精性肝损伤、药物性肝

损伤和其他类型肝损伤５个方面对天然药物活性成分
保护肝损伤作用的相关研究进行了综述。

１ 化学性肝损伤

１．１ 糖和苷类

包括葫芦茶苷犤２犦、黄花倒水莲多糖犤３犦、蕨麻多糖犤４犦、

白芨多糖犤５犦、黑木耳根多糖犤６犦、北冬虫夏草多糖犤７犦、白芍

总苷、三七总皂苷犤８－９犦、灵芝多糖犤１０犦、大豆皂苷犤１１－１２犦等

成分。其中，葫芦茶苷通过半胱氨酸蛋白酶 －３
（ｃａｓｐａｓｅ－３）和半胱氨酸蛋白酶 －８（ｃａｓｐａｓｅ－８）的活
性，阻碍脂质过氧化，对四氯化碳牗ＣＣｌ４牘造成的肝损伤
有明显改善作用犤２犦。黄花倒水莲多糖对 ＣＣｌ４所致肝损
伤有防护作用，这与其降低氧化应激水平、最大限度地

减轻炎性反应有关犤３犦。蕨麻多糖可明显减少肝损伤模型

小鼠体内丙二醛（ＭＤＡ）生成，增强谷胱甘肽过氧化物
酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）及超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）的活性，增加谷
胱甘肽（ＧＳＨ）含量，对 Ｄ－氨基半乳糖（Ｄ－ＧａｌＮ）引起
的急性肝损伤有改善效用犤４犦。不同剂量白芨多糖能降低

刀豆蛋白Ａ及ＣＣｌ４所致肝损伤模型小鼠血清丙氨酸氨
基转移酶（ＡＬＴ）、天冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）的活性犤５犦。

黑木耳根多糖对ＣＣｌ４所致肝损伤的干预机制与白芨多
糖类似犤６犦。北冬虫夏草多糖可降低 ＣＣｌ４致模型小鼠血
清中ＡＬＴ、ＡＳＴ、碱性磷酸酶（ＡＬＰ）和血清总胆红素的含
量及 Ｎ－乙酰 －β－Ｄ氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧａｓｅ）的活
性，增强 ＳＯＤ活性，增加 ＧＳＨ含量，减小肝组织 ＭＤＡ
含量犤７犦，表明其对急性肝损伤模型小鼠的肝脏有修复作

用。白芍总苷和三七总皂苷可明显降低肝损伤模型小鼠

血清ＡＬＴ和ＡＳＴ及肝组织ＭＤＡ水平，增强ＧＳＨ－Ｐｘ和
ＳＯＤ的活性，增加 ＧＳＨ含量，减轻化学性肝损伤程度。
此外，三七总皂苷可抑制肝组织中ＴＮＦ－α表达犤８－９犦。灵

芝多糖可显著降低 Ｄ－ＧａｌＮ诱导的急性肝损伤模型小
鼠肝组织中 ＭＤＡ和脂质过氧化物（ＬＰＯ）水平，增加

抗肝损伤天然药物活性成分研究进展
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摘要：目的 总结天然药物活性成分对肝损伤的防护作用，解析天然药物对肝损伤影响的分子生物学表达机制。方法 分别从化学性肝

损伤、免疫性肝损伤、酒精性肝损伤、药物性肝损伤及其他类型肝损伤 ５个方面总结天然药物活性成分对肝损伤的防护作用。结果与
结论 天然药物活性成分对肝损伤具有确切的防护作用，应用前景广阔，值得深入研究。
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ＧＳＨ含量，增强多种抗氧化酶活性，体现出灵芝多糖能
降低自由基脂质过氧化反应水平，阻止肝细胞脂质过氧

化，对 Ｄ－ＧａｌＮ造成的肝损伤具有良好的修复作用犤１０犦。

大豆皂苷通过减弱血清 ＡＬＴ，ＡＳＴ，ＡＬＰ活性，增强 ＳＯＤ
和过氧化氢酶（ＣＡＴ）、ＧＳＨ－Ｐｘ活性，升高肝还原型谷
胱甘肽水平，降低肝ＭＤＡ水平；升高肝线粒体Ｎａ＋，Ｋ＋－
ＡＴＰ；Ｃａ２＋，Ｍｇ２＋－ＡＴＰ；Ｍｎ－ＳＯＤ活性，升高血清白蛋
白水平，减少肝线粒体 ＭＤＡ含量，对 ＣＣｌ４所致肝损伤
有一定防护作用，同时对 Ｄ－ＧａｌＮ及内毒素（ＬＰＳ）联合
诱发的急性肝损伤也有一定防护作用犤１１犦。

１．２ 黄酮类

包括槲皮素犤１３－１４犦、槲皮素固体分散体犤１５犦、槲皮黄酮犤１６犦

等成分。槲皮素可拮抗ＣＣｌ４所致化学性肝损伤，高剂量
槲皮素可介导Ｎｒｆ２转位，上调血红素氧合酶１牗ＨＯ－１牘，
谷氨酸半胱氨酸连接酶催化亚基牗ＧＣＬＣ牘，醌氧化还原
酶 １牗ＮＱＯ１牘基因表达，对雷公藤甲素引起的免疫性肝
损伤有防护效用犤１３－１４犦。采用固体分散技术优化后的槲

皮素可降低ＣＣｌ４所致肝损伤模型的肝指数及血清中ＡＬＴ
及 ＡＳＴ水平，升高血清 ＧＳＨ－Ｐｘ和肝组织中 ＳＯＤ水
平，降低肝组织中ＭＤＡ水平，从而减轻肝损伤程度犤１５犦。

槲皮黄酮可降低酒精性肝损伤模型大鼠血液中肿瘤坏

死因子－α牗ＴＮＦ－α牘和白细胞介素牗ＩＬ牘－１８，ＩＬ－１，
ＬＰＳ，以及肝组织中 ＣＤ１４，ＴＮＦ－α，脂多糖结合蛋白
牗ＬＢＰ牘，ＩＬ－１８，ＩＬ－１蛋白的表达水平，从而减轻模型
大鼠肝脏的炎性反应和肝脏坏死程度。

桑枝总黄酮犤１７犦、拳卷地钱总黄酮犤１８犦、啤酒花总黄酮犤１９犦、

蓬子菜总黄酮犤２０犦等多种总黄酮对化学性肝损伤有重要

改善作用。桑枝总黄酮对于由神经酰胺牗ＡＰ牘，ＣＣｌ４，
Ｄ－ＧａｌＮ造成的肝损伤有一定防护作用，这与桑枝总
黄酮的抗氧化损伤作用及阻碍肝纤维化，阻碍肝星状

细胞增殖，阻碍转化生长因子 －β１／Ｓｍａｄ３信号路径
相关犤１７犦。拳卷地钱总黄酮可降低血清中ＡＳＴ，ＡＬＴ，ＭＤＡ
水平，升高ＳＯＤ水平，明显降低肝组织中ＩＬ－１β，ＴＮＦ－α，
ＩＬ－６蛋白的表达水平，对 ＣＣｌ４所致肝损伤具有一定
改善作用 犤１８犦。啤酒花总黄酮可明显抑制核因子 κＢ
（ＮＦ－κＢ）受体阳性产物的活性，降低Ｂａｘ蛋白表达水平，
升高Ｂｃｌ－２蛋白表达水平，对肝损伤起防护作用犤１９犦。蓬

子菜总黄酮促进自由基消除过程，阻碍脂质过氧化，维

持细胞膜的正常形态，维持线粒体膜的正常形态，而明

显减轻ＣＣｌ４所致肝损伤犤２０犦。

葡萄籽原花青素犤２１犦（ＧＳＰＥ）、矮地茶总黄酮犤２２犦、泽

泻醇 Ｂ－２３醋酸酯犤２３犦、龙胆苦苷犤２４犦、虫茶黄酮犤２５犦、大豆

异黄酮和皂苷犤２６犦、山竹子素犤２７犦等对化学性肝损伤有防

护作用。葡萄籽原花青素可显著降低肝脏系数及 ＡＳＴ
和 ＡＬＴ水平，升高肝组织中 ｐ６２，Ｂｃｌ－２，Ｂａｘ，ＰＣＮＡ蛋

白表达水平，对ＣＣｌ４所致肝损伤具有良好改善作用犤２１犦。

矮地茶总黄酮能降低ＣＣｌ４所致肝损伤模型小鼠血清中
ＡＬＴ，ＴＮＦ－α，ＡＳＴ，ＩＬ－６，ＩＬ－１β水平犤２２犦。泽泻醇 Ｂ－２３
醋酸酯可减轻 α－萘异硫氰酸酯造成肝损伤，与其能降
低 ＮＴＣＰ蛋白及 ＣＹＰ８Ｂ１基因和 ＣＹＰ７Ａ１基因表达水
平，升高肝胆膜转运蛋白和 ＳＵＬＴ２Ａ１基因表达水平有
关 犤２３犦。川西獐芽菜中的活性单体龙胆苦苷可促进

ＭＲＰ３，ＭＲＰ２，ＭＲＰ４，ＢＳＥＰ基因表达，调节胆汁酸含量
均衡犤２４犦。虫茶黄酮可降低乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）、γ干扰素
牗ＩＦＮ－γ牘及 ＡＬＴ，ＡＳＴ，三酰甘油牗ＴＧ牘，ＭＤＡ，ＩＬ－６，
ＩＬ－１β，ＴＮＦ－α和炎性相关基因ＮＦ－κＢ的表达水平，
升高血清中的 ＧＳＨ和炎性相关基因 ＩκＢ－α的表达水
平犤２５犦。大豆异黄酮和皂苷可降低肝损伤模型小鼠血清

中 ＡＳＴ，ＡＬＴ，ＭＤＡ及过氧化脂质（ＬＯＯＨ）水平，提高白
蛋白（Ａｌｂ），ＧＳＨ，ＳＯＤ，ＧＳＨ－Ｐｘ，ＣＡＴ；山竹子素可显著
抑制细胞外基质（ＥＣＭ）过度堆积，降低转化生长因子－β１
牗ＴＧＦ－β１牘，α－平滑肌肌动蛋白牗α－ＳＭＡ牘的表达，阻
碍 Ｓｍａｄ３磷酸化及降低 Ｓｍａｄ２磷酸化水平，从而对
Ｎ－亚硝基二甲胺所致肝损伤有较好的改善作用犤２７犦。

１．３ 生物碱类

包括莲子心总生物碱犤２８犦、巴莲莲子生物碱提取物犤２９犦、

红背叶根总生物碱犤３０犦、己酮可可碱犤３１犦等成分。莲子心总

生物碱通过恢复受损肝组织中氧化酶的活性、清除自由

基、阻碍肝细胞脂质过氧化达到保护肝脏的作用犤２８犦。巴

莲莲子生物碱提取物可通过抗氧化、抑制炎性反应，上

调 Ｍｎ－ＳＯＤｍＲＮＡ，Ｃｕ／Ｚｎ－ＳＯＤｍＲＮＡ，ＣＡＴｍＲＮＡ，
ＧＳＨ－ＰｘｍＲＮＡ，ＩκＢ－αｍＲＮＡ的表达，下调 ＮＦ－
κＢ－ｐ６５ｍＲＮＡ，ｉＮＯＳｍＲＮＡ，ＣＯＸ－２ｍＲＮＡ，ＴＮＦ－α
ｍＲＮＡ，ＩＬ－１βｍＲＮＡ，ＩＬ－６ｍＲＮＡ的表达，从而减轻
ＣＣｌ４引起的肝损伤犤２９犦。红背叶根总生物碱能显著降低

ＡＬＴ，ＡＳＴ，血清总胆红素（ＴＢｉＬ）水平，以减轻肝受损伤
的程度犤３０犦。己酮可可碱可通过降低自由基含量和抑制

脂质过氧化损伤，对硫代乙酰胺所致肝损伤起防护作

用犤３１犦。此外，辣椒素犤３２犦也因和己酮可可碱有类似的机制

对ＣＣｌ４所致肝损伤有一定防护作用。
１．４ 萜类化合物

包括山茱萸环烯醚萜苷犤３３犦、女贞总苷犤３４犦、银杏内酯犤３５犦

等成分。山茱萸环烯醚萜苷可明显升高 Ｄ－ＧａｌＮ联合
ＴＮＦ－α所致肝损伤细胞的ＳＯＤ，总抗氧化能力（Ｔ－ＡＯＣ）
水平，显著降低内质网应激关联蛋白 ｐ－ｅＩＦ－２α，ｐ－
ＰＥＲＫ，ｃａｓｐａｓｅ－３蛋白表达及 ＭＤＡ水平犤３３犦。不同剂量

女贞总苷通过升高ＳＯＤ水平，提高清除自由基能力，最
大限度地避免脂质过氧化及减少炎性因子的表达量，从

而减轻急性化学性肝损伤犤３４犦。银杏内酯可显著增强肝

脏 ＰＸＲＲＸＲ，ＣＹＰ３Ａ１１，ＣＹＰ３Ａ１３基因表达，对 ＣＣｌ４所
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致的肝损伤有防护作用，且与剂量呈正相关犤３５犦。

２ 免疫性肝损伤

２．１ 糖和苷类

包括芍药苷犤３６犦、岩藻糖犤３７犦、山茱萸总苷犤３８犦、沙棘多

糖犤３９犦、沙棘多糖提取物犤４０犦、褐藻胶寡糖犤４１犦、冬虫夏草菌

丝体多糖犤４２犦等成分。其中，芍药苷可明显减少血液尿素

氮及肌酐的含量，阻碍 ＩＬ－１ｍＲＮＡ的表达及 ＣＸＣＲ３／
ＣＸＣＬ１１信号轴的过度激活，明显改善刀豆蛋白所致肝
损伤犤３６犦。岩藻糖能显著降低卡介苗（ＢＣＧ）和 ＬＰＳ诱导
的免疫性肝损伤模型小鼠脏器指数和ＡＬＴ，ＡＳＴ，ＭＤＡ，
一氧化氮牗ＮＯ牘，ＴＮＦ－α，ＩＬ－１β，ＮＦ－κＢ水平，显著升
高 ＳＯＤ，ＣＡＴ，ＩκＢ－α水平，表明岩藻糖对免疫性肝损
伤的改善作用良好犤３７犦。山茱萸总苷可降低ＡＬＴ，ＡＳＴ，阻碍
ＴＮＦ－α，ＩＬ－１，ＩＦＮ－γ，ＩＬ－６生成，增强抗氧化能力，
从而减轻刀豆蛋白 Ａ诱导的肝损伤模型小鼠症状犤３８犦。

沙棘多糖可剂量依赖性阻碍 ＬＰＳ所致急性肝损伤模型
小鼠血清中 ＡＬＴ水平升高，抑制血清 ＡＳＴ和肝组织
ＭＤＡ，ＩＬ－６，ＴＮＦ－α水平，对肝损伤有良好的改善作用犤３９犦。

沙棘多糖提取物可显著降低 ＬＰＳ＋Ｄ－ＧａｌＮ诱导的免
疫性肝损伤模型小鼠血清中 ＡＬＴ和 ＡＳＴ水平，从而阻
碍 Ｔｏｌｌ样受体 ４牗ＴＬＲ４牘表达犤４０犦。褐藻胶寡糖通过减轻

肝脏炎性反应，升高Ｂｃｌ－２蛋白表达水平，降低Ｂａｘ蛋
白表达水平，调控肝细胞凋亡过程，对刀豆蛋白Ａ引发
的肝损伤具备一定防护作用犤４１犦。冬虫夏草菌丝体多糖

可明显降低ＢＣＧ联合ＬＳＰ所致免疫性肝损伤模型小鼠
血清中ＡＬＴ和ＡＳＴ水平及血清ＮＯ和肝组织ＩＬ－１β和
ＴＮＦ－α水平，以及ＩＬ－６ｍＲＮＡ和ｉＮＯＳｍＲＮＡ表达水
平，对肝损伤有一定改善作用犤４２犦。

２．２ 黄酮类

包括萱草花黄酮犤４３犦、饿蚂蝗总黄酮犤４４犦、荞麦花叶中

芦丁犤４５犦等成分。萱草花黄酮可降低 ＡＬＴ和 ＭＤＡ水平，
升高 ＳＯＤ和 ＧＳＨ－Ｐｘ水平，从而减弱 Ｂａｘ表达，增强
Ｂｃｌ－２表达，对 ＢＣＧ与 ＬＳＰ合用引起的肝损伤具备改
善作用犤４３犦。饿蚂蝗总黄酮降低肝脏指数、脾脏指数，升

高胸腺指数，降低ＡＬＴ，ＭＤＡ，ＡＳＴ水平，升高ＳＯＤ及外
周血ＣＤ８＋和ＣＤ４＋水平犤４４犦。荞麦花叶中芦丁可降低血清

中 ＡＬＴ水平和肝脏指数，对 ＢＣＧ与 ＬＰＳ合用造成的肝
损伤有一定改善作用犤４５犦。

２．３ 生物碱类

氧化苦参碱可剂量依赖性地降低刀豆蛋白 Ａ诱导
的免疫性肝损伤模型小鼠血清中 ＡＬＴ和 ＡＳＴ活性与
ＴＢｉＬ表达，升高血清中 ＩＬ－２７和 ＩＬ－１０水平，下调
ＣＤ４＋ＩＬ－１７Ａ表达，促进 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ＦｏｘＰ３＋Ｔｒｅｇ增殖分
化，从而减轻肝损伤犤４６犦。

２．４ 萜类化合物

山茱萸萜类成分通过清除自由基、抗氧化应激、调节

免疫功能及抑制炎性因子的产生而减轻免疫性肝损伤犤４７犦。

３ 酒精性肝损伤

３．１ 糖和苷类

包括蛹虫草多糖犤４８犦、金丝桃苷犤４９犦、牡荆苷犤５０犦、乌龙

茶多糖犤５１犦、人参皂苷提取物犤５２犦、三七总皂苷犤５３犦、牡蛎多

糖犤５４犦、鸡枞菌多糖犤５５犦、霍山石斛多糖犤５６犦等成分。蛹虫草

多糖和金丝桃苷均可通过抗氧化作用而降低脂质过氧

化损伤，对乙醇所致急性肝损伤有一定防护作用犤４８－４９犦。

牡荆苷可上调Ｓｉｒｔ１和Ｂｃｌ－２表达，降低 ａｃ－ｐ５３，ｐ５３，
ａｃ－ｐ５３／５３ｐ，ｃａｓｐａｓｅ－３水平，干预线粒体凋亡通路，
抑制肝细胞凋亡，从而有效拮抗酒精所致的肝损伤犤５０犦。

乌龙茶多糖和人参皂苷提取物可通过降低小鼠血清中

自由基的水平、抑制脂质过氧化及肝内脂肪堆积，从而

对酒精所致肝损伤起到防护作用犤５１－５２犦。三七总皂苷可

抑制 ＣＹＰ２Ｅ１ｍＲＮＡ表达，减少肝脏脂质过度积聚，降
低 ＣＹＰ２Ｅ１介导的 ＯｘｉｄａｔｉｖｅＳｔｒｅｓｓ水平，从而达到改善
酒精性肝损伤的目的犤５３犦。牡蛎多糖通过上调肝细胞的

抗氧化水平，对肝脏有一定保护作用犤５４犦。鸡枞菌多糖通

过上调乙醇脱氢酶 ２和乙醛脱氢酶 ２ｍＲＮＡ的表达而
改善模型小鼠酒精性肝损伤的程度犤５５犦。霍山石斛多糖

可干预脂肪酸、甘油磷脂、氨基酸的代谢及 ＣＹＰ４５０代
谢途径，对亚急性酒精性肝损伤有一定防护作用犤５６犦。

３．２ 黄酮类

包括萱草花黄酮犤５７犦、黑枸杞花色苷犤５８犦、山楂叶总黄

酮 犤５９－６０犦、大叶藻黄酮 犤６１犦等成分。萱草花黄酮可降低

ＡＳＴ，ＡＬＴ，ＭＤＡ，ｃａｓｐａｓｅ－３蛋白水平，以及Ｂａｘ／Ｂｃｌ－２
之比，对乙醇造成的肝损伤有防护作用犤５７犦。黑枸杞花色

苷对肝损伤的防护作用是通过清除自由基及炎性因子、

减轻氧化应激程度，阻碍脂质过氧化及调节脂代谢而

实现的 犤５８犦。山楂叶总黄酮通过调节 Ｂａｘ和 Ｂｃｌ－２的
表达，对酒精所致急性肝损伤有一定防护作用犤５９犦。还

有研究证明，山楂叶总黄酮可降低脲佐菌素所致糖尿

病肝损伤模型大鼠空腹血糖水平及 ＡＬＴ，ＡＳＴ，ＭＤＡ
水平，升高 ＳＯＤ，ＣＡＴ，ＡＬＰ，ＧＳＨ－Ｐｘ水平，对肝损伤
有一定防护作用 犤６０犦。大叶藻黄酮可降低血清 ＡＳＴ，
ＡＬＴ，γ－ＧＴ，ＭＤＡ水平，升高ＧＳＨ－Ｐｘ和ＳＯＤ水平，减
轻酒精所致肝损伤犤６１犦。

３．３ 生物碱类

不同剂量苦参碱可不同程度地降低慢性酒精性肝

损伤模型大鼠血清总胆固醇牗ＴＣ牘和ＴＧ水平，升高血清
高密度脂蛋白胆固醇牗ＨＤＬ牘水平，这与其下调氧化应激
水平、抑制脂质过氧化和调控血脂代谢有关犤６２犦。
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３．４ 萜类化合物

科罗索酸可通过激活 ＢＲＬ－３Ａ和 ＨｅｐＧ２细胞的
ＡＭＰＫ通路，下调 ＡＣＣ通路的生物效应和 ＳＲＥＢＰ－１ｃ
的表达，减少ＴＧ积存，抑制肝细胞凋亡，从而改善酒精
所致肝损伤犤６３犦。海藻萜类化合物可降低酒精所致急性

肝损伤模型大鼠血清ＡＬＴ，ＡＳＴ，ＴＧ，ＴＣ水平，平衡脂质
代谢，减轻肝损伤犤６４犦。

４ 药物性肝损伤

４．１ 糖和苷类

沙棘多糖可通过抗炎和氧化作用，清除自由基，阻

碍肝细胞凋亡基因的表达，促进肝细胞中抗凋亡基因的

表达，此外还可降低Ｋｅａｐ－１表达水平、促进 Ｎｒｆ－２核
转位及其下游靶基因 ＨＯ－１和 ＳＯＤ－２的活化，调控
Ｎｒｆ－２／ＨＯ－ｌ－ＳＯＤ－２及 ＴＬＲ４－ｐ－ＪＮＫ信号通路，
从而发挥辅助保肝作用犤６５犦。

对乙酰氨基酚（ＡＰＡＰ）可造成药物性肝损伤，刺糖
提取物对其具有肝保护功能，其机制为降低模型小鼠血

清中 ＡＳＴ和 ＡＬＴ水平犤６６犦。三七总皂苷可通过升高 ＧＳＨ
水平和降低 ＭＤＡ水平而减轻异烟肼与利福平合用造
成的肝损伤犤６７犦。白芍总苷通过降低ＴＧＦ－β１表达水平，
减少胶原纤维合成，对放射性肝损伤起防护作用犤６８犦。红

景天苷通过增强Ｂｃｌ－２阳性细胞的表达及减弱Ｂａｘ阳
性细胞的表达而抑制肝细胞凋亡，从而减轻肝缺血再灌

注肝损伤程度犤６９犦。

竹荪多糖可降低砷所致肝损伤模型大鼠肝组织中

ＩκＢＫＧｍＲＮＡ及ＤＵＳＰ６ｍＲＮＡ表达水平，改善肝功能犤７０犦。

灵芝多糖因有良好的抗氧化特性而对 α－鹅膏毒肽中
毒所致肝损伤有一定改善作用犤７１犦。玉郎伞多糖可降低

血清中 ＡＬＴ，ＡＳＴ，ＭＤＡ水平，升高 ＧＳＨ，ＳＯＤ，ＧＳＨ－Ｐｘ
水平，从而对ＣＴＸ所致肝损伤有较好的改善作用犤７２犦。

４．２ 黄酮类

包括杠板归总黄酮犤７３犦、高剂量丁香叶黄酮犤７４犦、姜黄

素犤７５犦、原花青素犤７６犦、芹菜素犤７７犦、柚皮素 －β环糊精包合
物犤７８犦等成分。杠板归总黄酮可通过控制 Ｆａｓ通路、降低
模型小鼠血清中 ＡＳＴ和 ＡＬＴ水平及肝组织 ＴＮＦ－α，
ＩＬ－６，ＩＬ－１，Ｆａｓ表达水平，对异烟肼与利福平合用造
成的肝损伤有一定防护作用犤７３犦。高剂量丁香叶黄酮可

降低ＡＰＡＰ诱导急性肝损伤模型小鼠的ＡＬＴ和ＡＳＴ及肝
组织中ＭＤＡ和ＮＯ水平，升高ＳＯＤ，ＧＳＨ－Ｐｘ，ＧＳＨ，Ⅱ相
药物代谢酶（ＧＳＴＡ１）水平犤７４犦。姜黄素和原花青素通过抗氧

化作用，减轻 ＡＰＡＰ所致肝损伤犤７５－７６犦。芹菜素通过降低

ＡＳＴ和 ＡＬＴ水平，对退热净所致肝损伤起到一定防护
作用犤７７犦。柚皮素－β环糊精包合物通过柚皮素的抗氧化
作用对ＡＰＡＰ所致药物性肝损伤起到一定防护作用犤７８犦。

４．３ 萜类化合物

红没药醇可通过抗炎、抗肝细胞凋亡对ＡＰＡＰ所致
肝损伤起到一定防护作用犤７９犦。

５ 其他类型肝损伤

５．１ 黄酮类

姜黄素可通过促进抗炎因子和细胞增殖因子ｍＲＮＡ
的表达，抑制ＴＬＲ４和ＮＦ－κＢ通路及促炎性因子ｍＲＮＡ
的基因表达，进而减轻黄曲霉毒素 Ｂ１（ＡＦＢ１）亚慢性暴
露所致肝损伤犤８０犦。同时，姜黄素还可通过抗氧化作用，

降低ＧＲＰ７８蛋白及其ｍＲＮＡ，肝组织中Ｂｉｐ蛋白及ｍＲ
ＮＡ的表达水平，而减轻衣霉素所致肝损伤犤８１犦。

５．２ 生物碱类

包括己酮可可碱犤８２犦、小檗胺犤８３犦等成分。己酮可可碱

可降低高龄大鼠血清中 ＡＬＴ，ＡＳＴ，ＴＢｉＬ，ＭＤＡ水平，升
高 Ａｌｂ及 ＧＳＨ水平，从而增强肝脏 Ｎｒｆ２ｍＲＮＡ，ＨＯ－１
ｍＲＮＡ，ＮＱＯ１ｍＲＮＡ及蛋白的表达，从而改善肝功能犤８２犦。

小檗胺可升高 ｐ２１和 ｐ２７的表达水平及降低 ＣｙｃｌｉｎＢ１
和ＣｙｃｌｉｎＤ１的表达水平，从而抑制人肝癌ＳＭＭＣ－７７２１
细胞的增殖犤８３犦。

５．３ 萜类化合物

包括山茱萸环烯醚萜总苷犤８４犦、灵芝总三萜犤８５犦、草苁

蓉环烯醚萜苷犤８６犦成分。山茱萸环烯醚萜总苷可降低肥

胖模型小鼠血清中ＡＳＴ，ＡＬＴ，ＴＧ，ＨＤＬ，ＴＣ，ＩＬ－１，ＩＬ－６，
ＴＮＦ－α及胰岛素水平，减轻因过度肥胖所致肝损伤及
非酒精性肝损伤犤８４犦。灵芝总三萜通过其抗氧化及清除

自由基作用，减弱 α－鹅膏毒肽所致肝损伤犤８５犦。草苁蓉

环烯醚萜苷可降低肝纤维化模型大鼠的 ＡＬＴ，ＴＢｉＬ，
ＡＳＴ水平，减轻肝纤维化程度，下调肝组织中 α－ＳＭＡ
表达，抑制肝星状细胞的激活，从而对肝损伤有一定防

护作用犤８６犦。

５．４ 苯丙素类化合物

五味子乙素可上调核因子 Ｅ２相关因子２（Ｎｒｆ２）蛋
白及 ＨＯ－１ｍＲＮＡ，ＮＱＯ１ｍＲＮＡ的表达水平，表明其
可通过激活 Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路而减轻氯氮平所致模型小
鼠肝损伤犤８７犦。此外，五味子乙素可升高刀豆蛋白Ａ所致
肝损伤模型小鼠热休克蛋白牗ＨＳＰ２７和 ＨＳＰ７０牘、ｍＲＮＡ
表达水平，从而减轻肝损伤程度犤８８犦。

４种水飞蓟素单体（水飞蓟宾、异水飞蓟宾、水飞蓟
亭和水飞蓟宁）均能降低肝细胞膜的流动性，可明显抑

制鹅膏毒蕈毒素升高 ＡＬＴ和ＡＳＴ水平，并升高 ＳＯＤ和
ＣＡＴ水平，降低 ＭＤＡ水平，其中水飞蓟宾效果最明显，
其防护肝损伤作用也与增强ＲＮＡ聚合酶的活性有关犤８９犦。

丹参总酚酸拮抗肝损伤的机制与降低炎性因子水平有

关，但与其抗氧化作用无关犤９０犦。丹酚酸 Ｂ通过减轻氧化
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应激反应，促进 Ｂｃｌ－ｘＬ蛋白和 ＳＩＲＴ１ｍＲＮＡ的表达，
下调Ｃｌｅａｖｅｄ，ＮＦ－κＢ，ｃａｓｐａｓｅ－３及乙酰化ｐ５３蛋白的
表达，从而发挥对酒精性肝损伤的防护作用犤９１犦。

５．５ 多酚类化合物

白藜芦醇可抑制 ＡＰＡＰ转化成乙酰苯胺醌
（ＮＡＰＱＩ）及 ｃ－Ｊｕｎ氨基末端激酶（ＪＮＫ）和 ｐ５３信号通
路，促进细胞周期蛋白表达，进而加快肝细胞再生，减轻

肝损伤犤９２犦。白藜芦醇可减轻酒精性肝损伤，其机制可能

与增强 ＳＩＲＴ１的表达、减弱 ＮＦ－κＢ和 ＴＮＦ－α的表达
有关 犤９３犦。白藜芦醇作为 ＳＩＲＴ１激动剂，可通过激活
ＳＩＲＴ１介导的氧化应激及内质网应激通路而减轻异烟
肼联合利福平所致大鼠肝损伤犤９４犦。虫茶粗多酚可通过

降低氧化应激因子水平、清除自由基及抗炎、抗氧化作

用来预防肝损伤犤９５犦。石榴叶多酚和鞣花酸可通过抗氧

化起到防护肝损伤的作用犤９６－９７犦。

５．６ 甾体类化合物

白首乌 Ｃ２１甾体酯苷能降低肝损伤模型小鼠血清
中ＡＳＴ，ＡＬＴ，ＭＤＡ水平，升高ＳＯＤ水平，从而减轻肝损
伤程度犤９８犦。

６ 结语

天然药物对肝损伤具有较好的保护作用，研究前景

广阔。随着分子生物学和分子药理学研究技术的日趋发

展，将会发现更多临床疗效可靠、不良反应少、抗肝损伤

机制明确的天然药物活性成分，进而开发为新药，为临

床服务，造福患者。
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犤３９犦张晓慧，宋 亮，赵世敏，等 ．沙棘多糖对脂多糖诱导的小

鼠急性肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．内蒙古农业大学学报（自然
科学版），２０１７，３８（３）：１－７．

犤４０犦王 雪，张 威，刘 欢，等 ．沙棘多糖提取物对 ＬＰＳ／Ｄ－
ＧａｌＮ诱导的小鼠肝损伤的保护作用及其对 ＴＬＲ４，ＳＯＣＳ３表
达的调控犤Ｊ犦．中国免疫学杂志，２０１５，３１（１１）：１４５７－１４６０．

犤４１犦孙媛媛，敦云楼，胡 婷，等 ．褐藻胶寡糖对刀豆蛋白 Ａ诱
导的急性肝损伤保护作用及机制初探犤Ｊ犦．中国海洋药物，

２０１７，３６（１）：３４－４０．
犤４２犦董开忠，高永盛，王小恒，等 ．冬虫夏草菌丝体多糖对免疫

性肝损伤小鼠的保护作用犤Ｊ犦．解放军医学杂志，２０１６，４１（４）：

２８４－２８８．
犤４３犦沈 楠，黄晓东，王艳春，等 ．萱草花黄酮对免疫性肝损伤

小鼠保护作用及机制犤Ｊ犦．中国公共卫生，２０１７，３３（２）：

２０２－２０５．
犤４４犦刘舒凌，吴燕春，钟振国，等．饿蚂蝗总黄酮对刀豆蛋白Ａ所致

小鼠免疫肝损伤的影响犤Ｊ犦．中药药理与临床，２０１７，３３（４）：

６０－６３．
犤４５犦储金秀，李光民，王建行，等．荞麦芦丁对小鼠免疫性肝损伤的

保护作用犤Ｊ犦．中国现代医学杂志，２０１３，２３（２４）：２１－２４．
犤４６犦桑秀秀，王睿林，韩延忠，等 ．氧化苦参碱通过免疫调节保

护刀豆蛋白Ａ诱导的小鼠免疫性肝损伤犤Ｊ犦．中国实验方剂
学杂志，２０１７，２３（６）：１２５－１３０．

犤４７犦来丽娜，刘 芳，韦 茴，等 ．山茱萸不同有效部位抗肝损
伤作用的比较及急性毒性试验研究犤Ｊ犦．长治医学院学报，

２０１４，２８（５）：３２８－３３２．
犤４８犦黄小莉，朱培欣，胡远亮．葛向阳蛹虫草多糖对急性酒精性肝

损伤改善作用的研究犤Ｊ犦．菌物学报，２０１７，３６（２）：２４２－２５０．
犤４９犦乔靖怡，汪保英，栗俞程，等．金丝桃苷对小鼠急性酒精性肝损

伤的保护作用犤Ｊ犦．中药药理与临床，２０１７，３３（３）：３０－３３．
犤５０犦袁慧琦．基于Ｓｉｒｔ１／ｐ５３介导的凋亡通路探讨牡荆苷拮抗酒精

性肝损伤的保护作用犤Ｄ犦．广州：广州中医药大学，２０１７．
犤５１犦陈永 ．乌龙茶多糖的提取及其对小鼠急性酒精肝损伤的

保护作用研究犤Ｄ犦．福州：福建农林大学，２０１５．
犤５２犦李晓宇，李 晶，王一博，等 ．人参皂苷对酒精性肝损伤的

保护作用研究犤Ｊ犦．药物评价研究，２０１５，３８（５）：５１２－５１５．
犤５３犦ＤＩＮＧＲＢ，ＴＩＡＮＫ，ＣＡＯＹＷ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｆｐａｎａｘ

ｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｇｓａｐｏｎｉｎｓｏｎａｃｕｔｅＥｔｈａｎｏｌ－ｉｎｄｕｃｅｄｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙｉｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈａｍｅｌｉｏｒａｔｉｎｇｈｅｐａｔｉｃｌｉｐｉｄａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎａｎｄｒｅ
ｄｕｃｉｎｇｅｔｈａｎｏｌ－ｍｅｄｉａｔｅｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ犤Ｊ犦．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＡｇｒｉ
ｃｕｌｔｕｒａｌａｎｄＦｏｏｄＣｈｅｍｉｓｔｒｙ，２０１５，６３（９）：２４１３－２４２２．

犤５４犦侯 丽，汪秋宽，何云海，等 ．牡蛎多糖提取及其对小鼠急
性酒精肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．食品工业科技，２０１４，３５（２２）：

３５６－３５８．
犤５５犦赵云霞，陶明煊，程光宇，等 ．鸡枞菌多糖对急性酒精肝损

伤小鼠超微病理结构及ＡＤＨ２、ＡＬＤＨ２ｍＲＮＡ表达的影响犤Ｊ犦．
食品科学，２０１５，３６（５）：１９５－１９９．

犤５６犦王晓玉．霍山石斛多糖干预小鼠亚急性酒精性肝损伤的蛋
白质组学及代谢组学研究犤Ｄ犦．合肥：合肥工业大学，２０１４．

犤５７犦徐 博，李 妍，纪朋艳，等 ．萱草花黄酮对酒精性肝损伤
氧化应激及肝细胞凋亡机制的探讨犤Ｊ犦．重庆医学，２０１７，

４６（１０）：１３０４－１３０７．
犤５８犦贾东升，崔施展，谢晓亮，等 ．黑枸杞花色苷对酒精性肝损

伤的保护作用犤Ｊ犦．食品研究与开发，２０１７，３８（１２）：１６６－１６８．
犤５９犦李素婷，王 琳，许 倩，等 ．山楂叶总黄酮对急性酒精性

肝损伤小鼠肝细胞凋亡及 Ｂｃｌ－２、Ｂａｘ蛋白表达的影响犤Ｊ犦．
中国老年学杂志，２０１６，３６（１４）：３３７５－３３７７．

犤６０犦周少英，苏 静．山楂叶总黄酮对链脲佐菌素所致糖尿病大鼠
肝损伤的保护作用及其机制研究犤Ｊ犦．世界中西医结合杂志，

２０１６，１１（３）：３３３－３３７．
犤６１犦李 静，张朝辉，段筱杉，等 ．大叶藻黄酮对酒精性肝损伤

的保护作用犤Ｊ犦．水产学报，２０１６，４０（５）：７９９－８０６．
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犤６２犦高 艳，郑 萍，闫 琳，等 ．苦参碱对大鼠慢性酒精性肝
损伤的作用及初步机制研究犤Ｊ犦．中国药理学通报，２０１３，

２９（７）：１０１２－１０１６．
犤６３犦郭晓兰．科罗索酸对酒精性肝损伤的作用及机制研究犤Ｄ犦．

济南：山东大学，２０１７．
犤６４犦张艾玲，梁 惠，逄 丹，等 ．海藻萜类化合物对大鼠急性

酒精性肝损伤的保护作用研究犤Ｊ犦．中国食品学报，２００８，８（３）：

２３－２７．
犤６５犦王 雪．沙棘多糖提取物对扑热息痛诱导的小鼠肝损伤的保

护作用及其机制研究犤Ｄ犦．呼和浩特：内蒙古农业大学，２０１７．
犤６６犦艾力·艾尔肯，库尔班江·麦麦提敏，蒋志惠，等 ．提刺糖

对对乙酰氨基酚诱导的肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．中国畜牧兽医，

２０１７，４４（７）：２１８５－２１９０．
犤６７犦马加庆，云 宇，后文俊，等 ．三七总皂苷对药物性肝损伤

小鼠的保护作用犤Ｊ犦．中国实验方剂学杂志，２０１３，１９（２３）：

２４６－２４９．
犤６８犦高世乐，胡宗涛，董六一，等 ．白芍总苷防治放射性肝损伤

形成的临床研究及其作用机制犤Ｊ犦．中国中药杂志，２０１７，
４２（７）：１３９０－１３９４．

犤６９犦张 华，高伟忠 ．红景天苷对肝缺血再灌注大鼠肝损伤及

Ｂｃｌ－２、Ｂａｘ的影响犤Ｊ犦．现代医药卫生，２０１８，３４（５）：６９０－６９２．
犤７０犦张 豫．竹荪多糖的图谱分析及对砷致肝损伤的干预作用

机制研究犤Ｄ犦．贵阳：贵阳医学院，２０１５．
犤７１犦黄昭琴．灵芝多糖对鹅膏毒肽所致肝损伤的保护作用研究犤Ｄ犦．

长沙：湖南师范大学，２０１５．
犤７２犦梁 园，龙腾云，陈红霞，等．玉郎伞多糖对环磷酰胺致小鼠肝

损伤的保护作用犤Ｊ犦．中国药师，２０１４，１７（１１）：１８００－１８０３．
犤７３犦葸博婷，朱梦琳，高 雅，等 ．杠板归总黄酮对抗结核药物

致肝损伤小鼠的保护作用及机制研究犤Ｊ犦．中药药理与临床，

２０１７，３３（５）：５１－５４．
犤７４犦赵常伟，刘芳萍，左咏梅，等．丁香叶黄酮对小鼠药物性肝损伤

的保护作用研究犤Ｊ犦．中国兽医杂志，２０１７，５３（２）：９０－９２．
犤７５犦郭 兵，王海凤．姜黄素对对乙酰氨基酚诱导大鼠肝损伤模型

的保护作用犤Ｊ犦．中国兽医科学，２０１６，４６（５）：６３０－６３４．
犤７６犦陈 欢．原花青素在对乙酰氨基酚诱导的急性肝损伤中的

保护作用及机制研究犤Ｄ犦．重庆：重庆医科大学，２０１５．
犤７７犦邢海军，翟海燕，赵建虎 ．芹菜素对扑热息痛致急性肝损伤

的保护作用及其机制分析犤Ｊ犦．世界最新医学信息文摘，
２０１５，１５（１７）：６６．

犤７８犦潘海华，曹 宇，胡少洋，等．柚皮素 －β－环糊精包合物对
对乙酰氨基酚致小鼠急性肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．湖北科技
学院学报（医学版），２０１８，３２（１）：１－４．

犤７９犦张全书，王翔鹏，武璐璐，等 ．红没药醇对对乙酰氨基酚致
小鼠急性肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．湖北民族学院学报（医学版），

２０１８，３５（１）：５－７．
犤８０犦王兴赫 ．姜黄素干预 ＡＦＢ１致肉鸡亚慢性肝损伤的分子机

制犤Ｄ犦．哈尔滨：东北农业大学，２０１７．
犤８１犦马晓磊，李晓明，储 菲，等 ．姜黄素对内质网应激诱导小

鼠肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．安徽医科大学学报，２０１４，４９（１１）：

１６２９－１６３３．

犤８２犦葛路岩．己酮可可碱通过激活 Ｎｒｆ２－ＡＲＥ信号通路改善老
年大鼠肝脏功能犤Ｄ犦．石家庄：河北医科大学，２０１７．

犤８３犦曹 莺，余彬彬，张忠伟．小檗胺对人肝癌 ＳＭＭＣ－７７２１细
胞增殖作用及其机制的初步研究犤Ｊ犦．中国医院药学杂志，

２０１６，３６（１９）：１６６１－１６６５．
犤８４犦王世伟，徐 宁 ．山茱萸环烯醚萜总苷对小鼠胰岛素抵抗

和非酒精性肝损伤的改善作用及其机制研究犤Ｊ犦．天津中医药，

２０１７，３４（３）：１９５－１９９．
犤８５犦吴 鑫，周 茜，唐珊珊，等 ．灵芝总三萜对鹅膏毒肽中毒

小鼠所致肝损伤的保护作用研究犤Ｊ犦．菌物学报，２０１６，３５（１０）：

１２４４－１２４９．
犤８６犦李香丹，金永日，金海燕，等 ．草苁蓉环烯醚萜苷对大鼠肝

纤维化的保护作用及其机制犤Ｊ犦．延边大学医学学报，２０１６，

３９（３）：１７５－１７８．
犤８７犦白慧媛，俸 珊 ．五味子乙素对氯氮平致小鼠肝损伤的保

护作用犤Ｊ犦．药学学报，２０１７，５２（３）：３９０－３９６．
犤８８犦李丽波，王玉祥，杨宏艳，等 ．五味子乙素诱导的 ＨＳＰ２７和

ＨＳＰ７０对 ＣｏｎＡ诱导小鼠肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．第三军医
大学学报，２０１３，３５（１２）：１２１０－１２１４．

犤８９犦郭秀彩，张紫萍，邓英光，等．４种水飞蓟素单体对鹅膏毒蕈中
毒大鼠肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．今日药学，２０１７，２７（１）：９－１２．

犤９０犦何佳丽，刘 焱，温 韬．丹参总酚酸对刀豆蛋白 Ａ所致小
鼠急性肝损伤的保护作用及机制犤Ｊ犦．山东医药，２０１６，

５６（２９）：４－６．
犤９１犦李明珠．丹酚酸 Ｂ通过 ＳＩＲＴ１对 ｐ５３去乙酰化保护急性酒

精所致的大鼠肝损伤犤Ｄ犦．大连：大连医科大学，２０１４．
犤９２犦ＷＡＮＧＹ，ＪＩＡＮＧＹＭ，ＦＡＮＸＭ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｔｏ－ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔ

ｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌａｇａｉｎｓｔａｃｅｔａｍｉｎｏｐｈｅｎ－ｉｎｄｕｃｅｄｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙｉｓａｓ
ｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆＣＹＰ－ｍｅｄｉａｔｅｄｂｉｏａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｎｄｒｅｇ
ｕｌａｔｉｏｎｏｆＳＩＲＴ１－ｐ５３ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓ犤Ｊ犦．ＴｏｘｉｃｏｌｏｇｙＬｅｔｔｅｒｓ，

２０１５，２３６（２）：８２－８９．
犤９３犦张 璐 ．ＳＩＲＴ１及相关因子在白藜芦醇预防酒精性肝损伤

中的作用研究犤Ｄ犦．哈尔滨：哈尔滨商业大学，２０１５．
犤９４犦俞 楼 ．ＳＩＲＴ１激活剂白藜芦醇及褪黑素对抗结核药物致

大鼠肝损伤的作用及机制研究犤Ｄ犦．合肥：安徽医科大学，

２０１６．
犤９５犦孙 鹏，冯 霞，易若琨，等 ．虫茶多酚对乙酰氨基酚致小

鼠肝损伤的预防效果（英文）犤Ｊ犦．食品科学，２０１６，３７（２１）：

２５７－２６４．
犤９６犦王美菊，陶明煊，牛文颖，等 ．石榴叶多酚对急性酒精性肝

损伤小鼠肾脏、心脏及免疫器官的抗氧化作用犤Ｊ犦．食品科学，

２０１６，３７（１）：２０８－２１２．
犤９７犦杨丽娜，乔 楠，胡敏予，等 ．鞣花酸对小鼠酒精性肝损伤

的保护作用犤Ｊ犦．吉林大学学报（医学版），２０１５，４１（５）：

９５６－９６０．
犤９８犦尹家乐，李 心，张士侠，等 ．白首乌 Ｃ２１甾体酯苷对小鼠

急性四氯化碳肝损伤的保护作用犤Ｊ犦．安徽医药，２００７，１１（３）：

１９８－２００．
牗收稿日期：２０２１－０２－０４；修回日期：２０２１－０６－２３牘


