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荞麦花叶芦丁干预抗结核药物性肝损伤小鼠的效果观察 
陈阳  谭彭聪  何坤晖（通讯作者） 

（长沙医学院  湖南长沙  410219） 

摘要：目的:分析荞麦花叶芦丁干预抗结核药物性肝损伤大鼠的效果。方法:60 只小鼠均分为健康组、模型组、西药组、芦丁组，每组 15 只。

比较各组小鼠干预前后 ALT、AST、MDA、GSH 含量的统计学差异。结果:干预后 4 项相关指标（ALT、AST、MDA、GSH）含量进行比较，

西药组和模型组之间、芦丁组和模型组之间的差异均有统计学意义（P<0.05），芦丁组和西药组之间的差异均无统计学意义（P>0.05）。结论:

抗结核药物性肝损伤小鼠分别使用荞麦花叶芦丁和西药异甘草酸镁进行干预，两者能产生相类似的肝脏保护效果。 
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肝脏对于人体代谢、氧化还原、免疫调节、维护微环境平衡等

重要的有重要的意义，一旦各种致损伤因素使肝脏发生病理改变，

会导致肝功能受损，甚至会使肝脏功能衰竭严重可至死亡。抗结核

性药物性肝损指在使用抗结核药物的过程中，由于药物或其代谢产

物引起的肝细胞毒性损伤或肝脏对药物及其代谢产物的变态反应

所致的病理过程，可表现为无症状丙氨酸氨基转移酶升高，也可呈

急性肝炎表现，甚至发生暴发性肝细胞坏死[1-2]。由于抗结核性药物

肝损伤患者既已发生肝脏损伤，采取相关药物西药干预可能会进一

步加大患者肝脏负担，因此尤为必要从中药层面研发相关药物以缓

解患者肝脏负担的同时改善预后。 

1 动物与方法 

1.1 研究动物：取 60 只 KM 品系 SPF 级的小鼠（5 周龄）进行

研究，初始体重 22-25g，雌雄各半，适应性培养后进行研究。 

1.2 结核药物性肝损伤小鼠造模：采用利福平混悬液连续灌胃

小鼠 7‑21 天，或者利用利福平混悬液、异烟肼混悬液连续混合灌

胃小鼠 7‑21 天，检查用药后小鼠的指标，当肝脏指数≥8.00％、血

液中丙氨酸氨基转移酶水平≥90.00U/L、天门冬氨酸氨基转移酶水

平≥190.00U/L、总胆红素水平≥45.00µmol/L，且采用 Metavir 分级

标准进行肝组织病理评分，每组病理检查样本量为 10 只小鼠，肝

组织病理评分≥15 分时，则以抗结核药物为诱因的肝损伤小鼠动物

模型构建成功。 

1.3 荞麦花叶芦丁制备：称取荞麦花叶 100g，加 10 倍体积水煎

煮 30min 后，过滤，滤渣加入 5 倍水后煎煮 20min 过滤。合并 2 次

滤液并加热浓缩至 100mL，使药液浓度相当于含生药量 1g/mL。浓

缩后保留备用。 

1.4 分组干预：健康组（不作任何处理）、模型组（造模成功后

予生理盐水灌胃）、西药组（造模成功后予异甘草酸镁干预）、芦丁

组（造模成功后予芦丁干预）4 组。模型组、西药组、卢丁组小鼠

单次灌胃剂量均为 40mg/20g，总体积保持一致。 

1.5 数据采集：干预前和干预后（14d）分两次采集小鼠尾部静

脉血，静置 2h 后，3500r/min 离心 10min，取上层血清备用。用 BK-600

型全自动生化仪（济南千司生物技术有限公司，中国）对谷丙转氨

酶（ALT）、谷草转氨酶（AST）进行检测。同时，按照试剂盒说明

书用考马斯亮蓝法测定小鼠肝组织蛋白质浓度，测定肝组织丙二醛

（MDA）、还原性谷胱氨肽酶（GSH）的吸光度值，通过公式计算

含量。 

1.6 统计分析：用 SPSS 20.0 建立数据库并统计分析，计量资料

用（ sx ± ）描述，四组比较用 F 检验，两两分组比较用两独立

样本 t 检验，组内比较采用配对 t 检验。P<0.05 为差异有统计学意

义。 

2 结果 

2.1 造模成功情况的描述 

模型组、西药组、芦丁组均为抗结核药物性肝损伤造模成功的

小鼠，相比于健康组小鼠，其造模后肝功能 4 项相关指标（ALT、

AST、MDA、GSH）均有异常表达。 

2.2 模型组、西药组、芦丁组干预后肝功能相关指标含量的比

较 

干预后 4 项相关指标（ALT、AST、MDA、GSH）含量进行比

较，西药组和模型组之间、芦丁组和模型组之间的差异均有统计学

意义（P<0.05），芦丁组和西药组之间的差异均无统计学意义

（P>0.05）。见表 1。 

表 2  模型组、西药组、芦丁组干预前和干预后肝功能相关指标含量的比较（ sx ± ） 

分组 ALT（IU/L） AST（IU/L） MDA（nmol/mg） GSH（g/L） 

模型组 74.63±2.22 25.06±2.12 9.99±1.03 15.74±1.22 

西药组 67.98±2.71 22.48±2.11 8.73±1.15 12.56±1.15 

芦丁组 67.04±2.49 22.50±2.13 8.75±1.17 12.54±1.10 
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三组比较：F（P） 19.850（0.000） 24.377（0.000） 9.915（0.000） 12.258（0.000） 

西药组和模型组：t（P） 7.892（0.000） 3.426（0.001） 3.150（0.003） 7.051（0.000） 

芦丁组和模型组：t（P） 14.973（0.000） 3.407（0.001） 3.415（0.001） 7.645（0.000） 

芦丁组和西药组：t（P） 0.922（0.433） 0.537（0.875） 0.615（0.555） 0.788（0.651） 

3 讨论 

芦丁是一种天然类黄酮化合物，广泛分布于植物界尤其是荞麦

中，现代药理研究表明荞麦有效成分具有抗肿瘤、抗氧化、抗炎、

抗微生物、抗衰老、保肝等多种药理作用，但关于其具体成分的药

效研究依然有限，将其用于肝损伤的干预也多集中于中医临床经

验，鲜有机制层面的确证研究，因此强化荞麦花叶芦丁的药效机制

探索，对临床保健药物研发及应用可提供坚实的理论基础[3]。 

本研究发现，西药组和模型组之间、芦丁组和模型组之间的差

异均有统计学意义，说明无论采取异甘草酸镁或芦丁进行干预，均

能对抗结核性药物肝损伤小鼠的肝脏组织和功能产生积极保护作

用，一定程度减轻肝脏负担。同时组间比较还发现，芦丁组和西药

组小鼠干预后ALT、AST、MDA、GSH含量的差异并无明显差别，

说明两种不同护肝药物产生了相似的保护效果。近期，洎首都医科

大学的科学家在Br J Pharmaco杂志发表题为文章《Sodium rutin 

extends lifespan and health span in mice including positive impacts on 

liver health》，该文章发现芦丁钠可以通过自噬维持肝脏健康，并显

著延长了小鼠的健康寿命[4]。具体分析芦丁发挥肝脏保护作用的机

制，可能与如下几点有关：第一，芦丁具有清除超氧阴离子、清除

抗氧离子、抗氧化及保护线粒体的作用,并可增强机体SOD活性，抗

脂质氧化的同时促进自由基清除。第二，芦丁还可能通过抗炎作用

对小鼠肝脏产生一定程度的保护作用。在炎症发生时，会有许多炎

症因子（如细胞因子、活性氧、信号分子等）的产生，芦丁通过抑

制环加氧酶和脂加氧酶的活性，从而减少炎症的发生[5]。在体外培

养人皮肤角质形成细胞试验中，使用芦丁和抗坏血酸的混合物显著

降低紫外线诱导的促炎症因子NF-κB和促凋亡蛋白的表达，表明

使用芦丁和抗坏血酸可能对紫外线诱导的皮肤损伤起到细胞保护

作用。Arowoogun等研究发现，芦丁可以降低环氧化酶-2和诱导型

一氧化氮合酶浓度，表明芦丁对LPS诱导的肝组织损伤中，对减少

NFκB通路的激活，抑制iNOS和血管细胞间黏附分子的产生，最终

减少中性粒细胞浸润可能均会产生积极效应。除此之外，其发挥药

效还可能与芦丁对微生物增殖产生了积极抑制效果有关。芦丁的抑

菌机制是芦丁的酚羟基与病原微生物的细胞膜亲水基团相互作用， 

使磷脂双分子层的流动性发生改变，影响细胞膜的电子传递链，从

而抑制病原微生物的生长。 芦丁的酚羟基结构可以与金属离子发

生螯合作用增强其抑菌效果[6]。相关抑菌圈试验发现，芦丁对多种

细菌均有较好的抑制作用，例如大肠杆菌和葡萄球菌等，而且当芦

丁达到一定浓度时可以对细菌产生杀灭效果[7]，但是该项研究尚未

结合抑菌效果相关指标进行深入分析，后续研究有待加以完善。 

综上，抗结核药物性肝损伤小鼠分别使用荞麦花叶芦丁和西药

异甘草酸镁进行干预，两者能产生相类似的短期肝脏保护效果，但

由于观测时间相对较短，其长期效果如何，荞麦花叶芦丁发挥肝脏

保护的具体机制如何尚需后续研究进一步深入探究。总的来说，芦

丁作为一种来源广泛的黄酮类化合物，具有抗炎、抗氧化、提高动

物生产性能等特点，在缓解动物氧化应激、 炎症和增强免疫能力

等方面具有广阔的应用前景和开发潜力。到目前为止，有关于芦丁

的研究主要集中在生产性能、抗炎、抗氧化等方面，未见其作用机

制报道，为了填补这一方面的空白，需要深入研究其对机体产生生

物学活性的作用机制，如信号通路、作用靶点、与靶点结合模式的

研究等。 
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