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葛根枳椇子复合发酵膏的解酒护肝作用研究 

郑郭芳 1, 徐睿绮 1, 曹宇旺 1, 刘鑫源 1, 张  蕊 1, 秦  楠 1*, 郝高庭 2* 
(1. 山西中医药大学中药与食品工程学院, 晋中  030619; 2. 山西中医药大学附属医院, 太原  030024) 

摘  要: 目的  探究葛根枳椇子复合发酵膏(fermented Pueraria lobata-Hovenia dulcis compound paste, FPHCP)

对酒精性肝损伤小鼠的解酒护肝作用。方法  通过给 C57BL/6 小鼠连续 30 d 灌胃 50%vol 红星二锅头的方

式构建醉酒模型, 同时每日灌胃给与小鼠阳性药(水飞蓟宾)及低、中、高剂量水平的 FPHCP (3.08、6.15、

12.30 g/kg), 观察 FPHCP 对小鼠基本生理活动、醉酒及醒酒时间的影响, 检测小鼠肝脾肾指数、血清及肝组

织中肝脏损伤、脂代谢、氧化应激情况及炎症因子水平, 并对肝组织切片病理情况进行分析, 以此来评估

FPHCP 的解酒护肝功效。结果  FPHCP 干预能有效延缓 C57BL/6 小鼠体重下降的趋势, 显著延长其酒精耐

受潜伏期(P<0.01), 同时显著缩短运动协调功能恢复时间及翻正反射消失持续时间(P<0.01); 与模型组小鼠相

比 FPHCP 组显著回调了肝、脾指数(P<0.01), 提高了抗氧化酶活性, 降低了氧化应激水平及脂代谢紊乱的情

况, 减少了机体的炎症反应, 减轻了肝空泡变性、炎症浸润及脂质沉积情况。结论  作为功能性食品, FPHCP

在解酒护肝领域具有良好的应用潜力。 

关键词: 葛根; 枳椇子; 发酵; 解酒护肝; 酒精性肝损伤 

Study on the alcohol detoxification and hepatoprotection effects of fermented 
Pueraria lobata-Hovenia dulcis compound paste 

ZHENG Guo-Fang1, XU Rui-Qi1, CAO Yu-Wang1, LIU Xin-Yuan1, ZHANG Rui1,  
QIN Nan1*, HAO Gao-Ting2* 
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ABSTRACT: Objective  To investigate the alcohol detoxification and hepatoprotection effects of fermented 

Pueraria lobata-Hovenia dulcis compound paste (FPHCP) on mice with alcoholic liver injury. Methods  A 

drunkenness model was established by intragastrically administering 50%vol Hongxing Erguotou to C57BL/6 mice 
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for 30 consecutive days. Meanwhile, the mice were given intragastric administration of the positive drug (silybin) and 

FPHCP at low, medium and high dose levels (3.08, 6.15, 12.30 g/kg) daily. The effects of FPHCP on the basic 

physiological activities, drunkenness time and sobering-up time of the mice were observed. The liver, spleen and 

kidney indices of the mice, as well as the levels of liver injury markers, lipid metabolism indicators, oxidative 

stress-related factors and inflammatory factors in serum and liver tissue were detected. Additionally, pathological 

analysis of liver tissue sections was performed to evaluate the alcohol detoxification and hepatoprotection efficacy of 

FPHCP. Results  FPHCP intervention effectively delayed the trend of weight loss in C57BL/6 mice, significantly 

prolonged the alcohol tolerance latency (P<0.01), and simultaneously significantly shortened the recovery time of 

motor coordination function and the duration of loss of righting reflex (P<0.01). Compared with the model group, the 

FPHCP groups significantly adjusted the liver and spleen indices back to normal levels (P<0.01), increased the 

activity of antioxidant enzymes, reduced the level of oxidative stress and lipid metabolism disorder, decreased the 

inflammatory response of the body, and alleviated liver vacuolar degeneration, inflammatory infiltration and lipid 

deposition. Conclusion  As a functional food, FPHCP has good application potential in the field of alcohol 

detoxification and hepatoprotection. 
KEY WORDS: Pueraria lobata; Hovenia dulcis; fermentation; alcohol detoxification and hepatoprotection; 

alcoholic liver injury 
 
 

0  引  言 

酒精性肝损伤(alcoholic liver injury, ALI)是一种长期

或短期过量饮酒所诱发的肝脏病变, 摄入酒精时乙醇在肝

细胞中代谢生成大量羟乙基自由基, 造成氧化应激、脂质

过氧化和炎症反应的发生, 从而造成肝细胞损伤、炎症反

应、脂肪变性, 甚至发展为肝纤维化、肝硬化等疾病[1–2]。

而当今社会工作和生活压力与日俱增, 饮酒的人群和频率

日益增多, ALI 的发生概率也大大增加。临床对主 ALI 要

采取药物治疗与营养支持等方式, 但疗效有限, 且保肝护肝

药物多为化学合成物, 食用不当或过量会增加肝脏负担和

肝毒性, 还可能伴随一定的不良反应[3]。应对这种状况大部

分人偏向寻求非药物干预, 因此, 将解酒活性好、副作用

小的天然产物转化为具有解酒保肝功效的功能性产品对预

防和改善 ALI 具有重要意义[4]。 
葛 根 枳 椇 子 复 合 发 酵 膏 (fermented Pueraria 

lobata-Hovenia dulcis compound paste, FPHCP)是课题组前

期研发的一款药食同源功能产品, 已获荷兰专利(专利号

OCTROOINUMMER2030406), 是以葛根和枳椇子两种经

典解酒护肝的药食同源中药材为主, 搭配山楂、枸杞子煎

提, 经二次发酵后浓缩, 再按一定比例复合蜂蜜、陈醋后

成膏。葛根(Pueraria)为豆科野葛[Pueraria lobate (Willd.)]
的 干 燥 根 , 枳 椇 子 (Hovenia acerba) 出 自 鼠 李 科

(Rhamnaceae)植物枳椇(Hovenia dulcis Thunb.)干燥成熟

的种子, 这两种药都常用于治疗酒伤中毒[5–7], 较多研究

显示葛根与枳椇子具有协同解酒作用 , 二者有相辅相成

之效[8–9]。山楂[10]、枸杞子[11]在解酒方面也具有良好的功

效, 且产品搭配辅料陈醋[12]、蜂蜜[13]亦有辅助防醉解酒及

缓解饮酒不适之功。目前, 已有研究证实葛根-枳椇子药对

发酵复合物有良好的解酒作用[14], 但鲜见相关膏滋剂, 本
产品在此二味药基础上复合了更多材料且都严格使用国家

法规规定属食药原料组合加工, 成分天然, 滋味与营养物

质更加丰富的同时, 解酒功效也有所增强, 还拥有酒前预

防、酒中保护、酒后缓解的作用, 迎合当代市场需求与“大
健康”战略。 

课题组前期对发酵前后粉葛的解酒护肝作用有过相

关研究[15], 基于此, 本研究通过动物实验, 探究 FPHCP 对

ALI 的保护改善作用, 以期为葛根枳椇子为主的膏滋类解

酒护肝产品的开发提供理论和实验依据, 为 ALI 的防护提

供思路。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 
葛根、枳椇子、山楂、枸杞子(同仁堂药房); 水飞蓟宾胶

囊(天津天士力圣特制药有限公司); 白酒 56°红星二锅头(北京

红星股份有限公司); 60 只 7 周龄 SPF 级雄性 C57BL/6 品系实

验小鼠, 初始体质量范围 18~22 g[北京华阜康生物科技股份

有限公司, 实验动物生产许可证编号: SCXK(京)2024-0003; 
质量合格证书编号: 110322241103781632]。本研究所涉及

的动物实验方案已通过山西中医药大学实验动物伦理委员

会审批(伦理审查编号: AWE202209133)。 
丙二醛(malondialdehyde, MDA)检测试剂盒、超氧化

物歧化酶(superoxide dismutase, SOD)检测试剂盒、过氧化

氢酶 (catalase, CAT)检测试剂盒、谷胱甘肽过氧化物酶
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(glutathione peroxidase, GSH-Px)检测试剂盒、丙氨酸氨基

转移酶(alanine aminotransferase, ALT)试剂盒、天门冬氨酸

氨基转移酶(aspartate aminotransferase, AST)试剂盒、总胆

固醇(total cholesterol, TC)试剂盒、甘油三酯(triglycerides, 
TG)试剂盒、低密度脂蛋白胆固醇(low-density lipoprotein 
cholesterol, LDL-C)测定试剂盒、高密度脂蛋白胆固醇(high 
density lipoprotein cholesterol, HDL-C)测定试剂盒(南京建

成生物技术研究所); 二辛可宁酸(bicinchoninic acid, BCA)
蛋白浓度测定试剂盒(北京索莱宝科技有限公司); 白细胞

介素 -10 (interleukin 10, IL-10)试剂盒、白细胞介素 -6 
(interleukin-6, IL-6) 试剂盒、肿瘤坏死因子 -α (tumor 
necrosis factor-α, TNF-α)试剂盒(上海通蔚实业有限公司)。 

1.2  仪器与设备 

SpectraMax 190 酶标仪(美国 Molecular Devices 公司); 
BSA224S-CW 分析天平(精度 0.01 mg, 北京赛多利斯科学

仪器有限公司); HC-3018R/KDC-140H 高速冷冻离心机(安
徽中科中佳科学仪器有限公司); MDF-682VE 医用超低温

保 存 冰 箱 ( 大 连 冰 山 松 洋 生 物 科 技 有 限 公 司 ); 
JXFSTPRP-CL-24 冷冻研磨仪(上海净信实业有限公司); 
GZX-9140MBE 电热鼓风干燥箱(上海博讯实业有限公司); 
KQ-800DE 数控超声波清洗器(昆山市超声仪器有限公司); 
JL-UPK-II-20T 实验室超纯水系统(四川金澜科技有限公

司); CX-31 正置显微镜(奥林巴斯有限公司)。 

1.3  实验方法 

1.3.1  实验动物分组造模及给药 
将小鼠在SPF级动物房适应性喂养7 d后, 采用随机数

字法随机分为6组, 每组10只, 分别为空白(negative control, 
NC)组、模型(model control, MC)组、阳性(positive control, PC)
组、FPHCP 低、中、高剂量(FPHCP-L、FPHCP-M、FPHCP-H)
组。受试人体重按 60 kg 计, 依据产品的人体推荐摄入量

30 g/d 按照体表面积法换算为小鼠灌胃量 6.15 g/kg, 设置

为中剂量组灌胃量, 再按低中高剂量比例 1:2:4 设置低、高

剂量灌胃量分别为 3.08 g/kg、12.30 g/kg, 并计算确认所有梯

度灌胃剂量的生药量不超过中国药典规定的最高用量。试验

期间每天上午 NC、MC 组按照 10 mL/kg 灌胃生理盐水, PC
组按照0.054 g/kg浓度灌胃阳性药水飞蓟宾胶囊, FPHCP-L、
FPHCP-M、FPHCP-H 组分别以 3.08、6.15、12.30 g/kg 浓度

灌胃发酵膏稀释液, 下午 NC、MC 组继续按照 10 mL/kg
灌胃生理盐水, 参考相关研究[16]的方法, 其余各组等体积

灌胃 50%vol 红星二锅头建立醉酒模型, 连续给药及造模

30 d。模型组小鼠出现行为学改变, 且血清 AST、ALT 活

性水平较正常组明显升高, 提示造模成功。 
1.3.2  小鼠一般情况观察及醉酒与醒酒时间的测定 

一般行为观察: 给药前, 记录各组小鼠体重。给药期

间每天观察实验动物的行为状态、精神状况、毛发色泽、

二便状态和死亡状况。实验动物体重每 5 d 称量一次。 
醉酒与醒酒时间测定方法参考漆正方等[17]的方法进

行测定。在模型建立的最后一周实验周期内, 每日监测并

记录各组小鼠自酒精灌胃至翻正反射消失的时间间隔。同

时, 详细记录实验动物在酒精作用下的行为学特征变化。 
1.3.3  动物组织采样 

末次灌胃结束后对各组小鼠进行组织采样, 取血清

及肝脾肾组织, 方法参考魏炳琦等[18]的标准进行。 
1.3.4  小鼠脏器指数计算 

实验期间定期监测小鼠体质量变化并观察其外观特

征。实验结束后, 取小鼠的肝、脾、肾脏组织用生理盐水

漂洗拭干后进行称重, 参考公式(1)计算脏器指数[19]。 
 W/%=a/A×100%     (1) 
式中: W 为脏器指数, %; a 为小鼠脏器重量, g; A 为小

鼠体质量, g。 
1.3.5  小鼠生理生化指标测定 

从–80 ℃冰箱中取出分装好的血清, 严格按照试剂盒

使用说明依次测定血清中的 TG、TC 含量、ALT、AST 酶

活、HDL-C、LDL-C 和 IL-10 水平。从而评估 ALI 程度。 
从–80 ℃冰箱中取出分装好的肝组织, 加入提取液

于微型离心(eppendorf, EP)管中冰浴匀浆, 按试剂盒要求

制成对应浓度的冰冷匀浆液。冷冻离心机离心半径 6 cm、

10000 r/min, 4 ℃条件下离心 10 min, 取上清液, 置冰上待

测。按照试剂盒说明书检测肝脏中 SOD、CAT 活性和

GSH-Px、TG、TC、MDA 含量。采用酶联免疫吸附测定

(enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA)商用检测试剂

盒检测肝组织 IL-6、IL-10 和 TNF-α 水平。样本中的蛋白

质浓度用 BCA 蛋白质分析试剂盒测定。 
1.3.6  小鼠肝组织苏木精-伊红染色及油红 O 染色 

小鼠肝脏组织固定与切片染色参照郭丁禹等[28]的方

法制作, 于光学显微镜下观察变化。 

1.4  数据处理 

采用统计学软件 SPSS 27.0 进行数据分析 , 通过

Origin 2024 进行可视化, 组间差异利用单因素方差分析。

每组实验进行 3 次重复, 数据分析结果以平均值±标准偏

差的形式表示。 

2  结果与分析 

2.1  FPHCP 对 ALI 小鼠体重的影响 

小鼠体重的变化是反映其健康状况影响的重要指标, 
过快的升降不利于小鼠的健康[20]。由图 1 可知 0~5 d 所有

组小鼠的体重均出现下降, 随后 NC 组体重趋于稳定, 其
他各组小鼠均出现体重明显下降的情况, 推测是受连续灌

胃酒精造模的影响, 提示造模成功, 其中 MC 组体重下降

最为严重, 到 30 d 时比空白组下降了 15.02% (P<0.01), 而
与 MC 组相比, PC 组、FPHCP-H、FPHCP-M 剂量组体重



第 3 期 郑郭芳, 等: 椇葛根枳 子复合发酵膏的解酒护肝作用研究 251 
 
 
 
 
 

又有显著回调趋势, 分别上调了 3.52%、2.92%和 2.81% 
(P<0.01), 说明水飞蓟宾及 FPHCP 对 ALI 带来的体重影响

有所改善。 

 
 

注: 与 MC 组比较, ##表示差异极显著(P<0.01), #表示差异显著

(P<0.05), 图 2 同; 与 NC 组比较, **表示差异极显著(P<0.01), *表
示差异显著(P<0.05)。 

图 1  小鼠体重的变化情况(n=10) 
Fig.1  Changes in body weight of mice (n=10) 

 

2.2  FPHCP 对 ALI 小鼠醉酒时间与醒酒时间的影响 

在 ALI 研究中常用翻正反射消失及恢复来判断小鼠

是否醉酒[21]。小鼠醉酒状态的判定以灌胃酒精后翻正反

射消失为依据, 醒酒状态则以翻正反射的恢复为标志。如

图 2, 与 MC 组相比, PC 组与 FPHCP-H、FPHCP-M 剂量

组翻正反射消失时间分别极显著增加了 93.59%、142.95%
及 99.46% (P<0.01), 表明 FPHCP 能增强小鼠对酒精的耐

受能力, 延长小鼠进入醉酒状态的时间; 翻正反射恢复时

间显著减少了 40.76%、45.14%及 32.57% (P<0.01), 表明

FPHCP 能够有效提高小鼠从醉酒状态脱离的速率, 缩短小

鼠的醒酒时间。说明 FPHCP 能通过延长小鼠醉酒时间, 缩
短小鼠醒酒时间起到双向的解酒作用, 且 FPHCP-H 剂量

组效果要优于 PC 组。 

2.3  FPHCP 对 ALI 小鼠脏器指数的影响  

脏器指数亦称脏体比, 指实验动物单一脏器重量与

体重的比值, 该指标因测量方法简便、成本低, 已成为评

估脏器病理损伤程度的经典量化工具之一。在 ALI 模型

中 , 肝脏指数升高是常见现象 , 因为酒精进入体内后主

要在肝脏进行代谢, 酒精摄入过多会使肝脏超负荷而造

成损伤, 导致肝脏肿大, 肝脏指数升高 [22]; 此外还会损

伤脾细胞进而引起脾脏肿大, 导致脾脏指数升高 [23]; 肾
脏作为人体重要的排泄与调节器官, 核心功能在于排出代

谢废物及维持机体水、电解质平衡。酒精在体内的代谢过

程会显著加重肾脏的生理负荷, 这种额外负担易引发肾脏

病理性水肿, 进而导致肾脏指数上升[24]。由表 1 可知, 与
NC 组相比, MC 组小鼠肝脏、脾脏、肾脏指数分别上调了

29.20%、66.67%、21.36% (P<0.01), 说明酒精对小鼠机体 

 
 

图 2  FPHCP 对小鼠的醉酒和醒酒时间的影响(n=10) 
Fig.2  Effects of FPHCP on the drunkenness time and sobering-up 

time in mice (n=10) 
 

表 1  FPHCP 对小鼠脏器指数的影响(n=10) 
Table 1  Effects of FPHCP on the organ indices of mice (n=10) 

组别 肝 脾 肾 

NC 3.63±0.18 0.18±0.02 1.03±0.05 

MC 4.69±0.41** 0.30±0.04** 1.25±0.12** 

PC 3.85±0.16**## 0.24±0.04**## 1.13±0.08*# 

FPHCP-L 4.16±0.17**## 0.21±0.04**## 1.23±0.12** 

FPHCP-M 3.89±0.21**## 0.22±0.03**## 1.13±0.12# 

FPHCP-H 3.93±0.13**## 0.20±0.02**## 1.08±0.04## 

注: 与NC 组比较, *表示差异显著(P<0.05), **表示差异极显著(P<0.01); 与
MC 组比较, #表示差异显著(P<0.05), ##表示差异极显著(P<0.01), 下表同。 
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的损害具有多器官累及特征, 可导致小鼠肝脏、脾脏及肾

脏损伤。与 MC 组相比, PC 组小鼠和 FPHCP-H、FPHCP-M、

FPHCP-L 剂量组小鼠肝脏指数极显著降低了 17.91%、

16.20%、17.06%、11.30% (P<0.01); 脾脏指数极显著降低

了 20.00%、33.33%、26.67%、30.00% (P<0.01); PC 组和

FPHCP-H、FPHCP-M 组小鼠肾脏指数显著降低了 9.60% 
(P<0.05)、13.60% (P<0.05)、9.60% (P<0.01), 说明 FPHCP
在改善摄入酒精引起的肝、脾、肾脏损伤方面有一定的作用, 
且在改善脾肾损伤方面 FPHCP-H 组效果优于水飞蓟宾。 

2.4  FPHCP对ALI小鼠血清ALT、AST水平的影响 

血清中的 ALT、AST 水平一定程度上能反映肝损伤

的情况。肝脏是合成和代谢脂蛋白的核心器官, 长期饮酒

会导致肝细胞损伤、脂肪沉积及肝纤维化, 肝细胞膜的通

透性增加, 原本存在于肝细胞内的 ALT 和 AST 会释放入

血, 使血液中二者的酶活性升高, 升高程度可以反映肝损

伤的严重程度[25]。如表 2, 与 NC 组相比, MC 组小鼠血清

中 ALT、AST水平极显著升高了 128.14%、86.61% (P<0.01), 
说明长期酒精灌胃可致小鼠肝损伤。与 MC 组相比, PC 组和

FPHCP-H、FPHCP-M、FPHCP-L 剂量组小鼠血清 ALT 水平

极显著降低了 44.31%、49.95%、41.20%、33.70% (P<0.01), 
AST 水平极显著降低了 33.63%、31.37%、18.80%、12.59% 
(P<0.01), 提示 FPHCP 对小鼠肝损伤具有保护作用。 

 
表 2  FPHCP 对小鼠血清 ALT、AST 水平的影响(n=10, U/L) 

Table 2  Effects of FPHCP on serum ALT and AST levels in mice 
(n=10, U/L) 

组别 ALT AST 

NC 9.17±0.23 35.41±3.55 

MC 20.92±0.60** 66.08±3.12** 

PC 11.65±1.18**## 43.86±1.87**## 

FPHCP-L 13.87±0.60**## 57.76±1.49**## 

FPHCP-M 12.30±0.91**## 53.66±0.99**## 

FPHCP-H 10.47±0.39*## 45.35±0.94**## 
 

2.5  FPHCP 对 ALI 小鼠血清 HDL-C、LDL-C、

TC、TG 水平的影响 

据报道脂质代谢紊乱与 ALI的发展密切相关, 血清中

的 HDL-C、LDL-C、TC 及 TG 水平在一定程度上能反映

脂质堆积的情况。HDL-C 能够将外周组织中的 TC 转运回

肝脏进行代谢和排泄, 为正向指标。LDL-C 则主要负责向

外周组织输送 TC, 属于负面指标。肝损伤状态下, HDL-C
的合成及分泌减少, 引起血清 HDL-C 水平降低; 同时, 肝
脏对 LDL-C的清除能力也有一定程度的下降, 会使血清中

LDL-C 水平升高[26]。TG 是体内能量储存的主要形式, TG
升高是酒精性脂肪肝的重要标志。总 TC 作为机体关键的

脂质成分, 不仅是构成细胞膜结构的重要组成部分, 同时

也是体内合成各类类固醇激素的核心前体物质。酒精代谢

过程中, 肝脏中的脂肪酸氧化和合成过程会受到干扰, 导
致 TG 和 TC 的合成与代谢异常。检测血清中的 TG 和 TC
水平, 可以间接了解肝脏的脂质代谢功能是否紊乱[27]。如

表 3 所示, 与 NC 组相比, MC 组小鼠血清中 LDL-C 水平升

高了 54.19% (P<0.01), HDL-C 水平则降低了 19.49% 
(P<0.01), 说明长期酒精灌胃可致小鼠脂蛋白代谢紊乱。与

MC 组相比, PC 组和 FPHCP-H、FPHCP-M 剂量组小鼠血

清 LDL-C 含量极显著降低了 30.14%、24.29%、11.43% 
(P<0.01), HDL-C 含 量 显 著 升 高 了 22.63% 、 23.16% 
(P<0.01)、12.11% (P<0.05), 提示 FPHCP 对 ALI 小鼠脂蛋

白代谢具有调节作用。与 NC 组相比, MC 组小鼠血清中

的 TG、TC 含量分别升高了 114.74%和 32.94% (P<0.01), 
说明肝脏内有脂质堆积。与 MC 组相比 , PC 组和

FPHCP-H、FPHCP-M、FPHCP-L 剂量组小鼠血清中的 TG
水平极显著下降了 26.47%、39.71%、31.86%、18.63% 
(P<0.01); TC 水平极显著下降了 23.88%、19.10%、26.27%、

12.54% (P<0.01), 说明FPHCP在促进脂质代谢方面有一定

的作用。 

2.6  FPHCP对 ALI小鼠肝脏 CAT、SOD、MDA、

GSH-Px 水平的影响 

氧化应激是 ALI的重要致病机制之一。在生理状态下, 
SOD、CAT 和 GSH-Px 等抗氧化酶通过协同作用有效清除

自由基, 从而保护肝组织免受氧化应激的损害。酒精在肝脏

代谢过程中会产生大量自由基, 进而诱发脂质过氧化反应。

MDA 作为该反应的主要终末产物, 其含量升高可直接反映

肝脏组织发生了氧化损伤[28]。如表 4 所示, 与 NC 组相 
 

表 3  FPHCP 对小鼠血清 HDL-C、LDL-C、TG、TC 的影响(n=10) 
Table 3  Effects of FPHCP on serum HDL-C, LDL-C, TG and TC levels in mice (n=10) 

组别 LDL-C/(mmol/L) HDL-C/(mmol/L) TG/(mmol/g prot) TC/(mmol/g prot) 

NC 4.54±0.16 2.36±0.12 0.95±0.04 2.52±0.32 

MC 7.00±0.09** 1.90±0.10** 2.04±0.02** 3.35±0.14** 

PC 4.89±0.17*## 2.33±0.09## 1.50±0.01**## 2.55±0.11## 

FPHCP-L 6.95±0.11** 1.93±0.13** 1.66±0.04**## 2.93±0.12*## 

FPHCP-M 6.20±0.07**## 2.13±0.16*# 1.39±0.03**## 2.47±0.09## 

FPHCP-H 5.30±0.21**## 2.34±0.12## 1.23±0.02**## 2.71±0.03## 
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表 4  FPHCP 对小鼠肝脏 CAT、SOD、MDA、GSH-Px 水平的影响(n=10) 
Table 4  Effects of FPHCP on hepatic CAT, SOD, MDA and GSH-Px levels in mice (n=10) 

组别 CAT/(U/mg prot) SOD/(U/mg prot) MDA/(nmol/mg prot) GSH-Px/(U/mg prot) 

NC 31.19±1.00 267.45±10.28 3.11±0.46 167.03±1.69 

MC 18.31±2.89** 183.52±10.75** 8.06±1.26** 52.84±2.73** 

PC 28.53±0.57**## 291.24±17.9**## 6.10±0.88**## 137.94±3.94**## 

FPHCP-L 20.99±3.29**## 215.53±7.61**## 7.28±0.84**## 105.11±1.78**## 

FPHCP-M 26.15±1.20**## 249.77±11.38**## 6.30±0.21**## 117.13±3.65**## 

FPHCP-H 28.68±2.59**## 280.03±6.03*## 5.03±0.52**## 129.24±2.21**## 
 

比, MC 组小鼠肝脏中的 SOD、CAT、GSH-Px 活性极显著

降低了 31.38%、41.29%、68.36% (P<0.01), MDA 含量极显

著升高了 159.16% (P<0.01), 说明长期摄入酒精会使肝脏

无法有效清除自由基, 肝脏氧化损伤较为严重。与 MC 组

相比, PC 和 FPHCP-H、FPHCP-M、FPHCP-L 剂量组小鼠

肝脏中的 SOD 活性升高了 58.70%、52.59%、36.10%、

17.44% (P<0.01); CAT 活性升高了 55.82%、56.64%、

42.82%、14.64% (P<0.01); GSH-Px 活性升高了 161.05%、

144.59%、121.67%、98.92% (P<0.01); MDA 含量明显降低

了 24.32%、37.59%、21.84%、9.68% (P<0.01), 说明 FPHCP
可以通过提高小鼠 SOD、CAT 与 GSH-Px 水平, 降低脂质

过氧化水平, 从而起到护肝的作用。 

2.7  FPHCP 对 ALI 小鼠肝脏炎症因子水平影响 

酒精的摄入会诱导肝脏免疫细胞聚集从而引发炎症

反应, 导致肝细胞损伤, 而炎症反应是产生酒精性肝病的

重要因素之一。IL-10 是一种重要的抗炎细胞因子, 能够有

效抑制促炎细胞因子的产生, 从而缓解炎症反应对肝脏的

损害。因此, 肝组织中 IL-10 的表达水平可作为评估机体

抗炎反应强度的量化指标[29]。而促炎因子 IL-6 的浓度水平

则体现 ALI 中炎症反应的活跃程度, 肝组织中 IL-6 含量增

加时, 通常表明肝脏处于较为严重的炎症反应, 肝细胞受

到的损伤也更明显。TNF-α 同样属于促炎细胞因子, 在炎

症、细胞凋亡和免疫系统发育中起着核心作用, 其水平高

低同样反映肝损伤程度, 高水平 TNF-α表明炎症和免疫反

应强烈, 肝细胞损伤严重[30]。如表 5 所示, 与 NC 组相比, 

MC 组小鼠肝脏中的 IL-6、TNF-α水平分别升高了 28.60%
和 131.08% (P<0.01), IL-10 活性显著降低了 39.87% 
(P<0.01), 说明长期摄入酒精使肝脏的炎症反应较为强烈, 
肝脏损伤严重。与 MC 组相比 , PC 组和 FPHCP-H、

FPHCP-M 剂量组小鼠肝脏中的 TNF-α 含量极显著降低了

47.08%、52.89%、22.64% (P<0.01); IL-6 含量极显著降低

了 14.82%、16.43%、12.04% (P<0.01); IL-10 含量明显升高

了 51.59%、38.68%、27.66% (P<0.01), 说明 FPHCP 可通过

提高抗炎因子 IL-10 水平, 降低促炎因子 IL-6、TNF-α的水

平, 降低小鼠肝脏炎症反应, 缓解酒精引起的肝脏损伤。 

2.8  小鼠肝脏苏木精-伊红染色结果分析 

巨噬细胞在乙醇诱导的肝脏炎症的发展中起着关键

作用, 乙醇的摄入会激活肝脏的先天和适应性免疫反应, 
使肝巨噬细胞聚集于肝脏诱发炎症反应[31]。如图 3 所示, 
NC 组小鼠的肝细胞形态结构完整, 轮廓清晰, 肝索呈放

射状排列, 肝细胞核形态圆润、结构清晰; 相比之下, MC
组小鼠肝细胞结构完整性受到破坏, 排列紊乱, 细胞间界

限模糊, 并出现明显的微泡状脂肪变性。中央静脉周围可

见大量炎性细胞浸润。相比之下, FPHCP-L 和 FPHCP-M 组

中央静脉周围仅见少量炎性细胞浸润, 肝细胞内微泡变性

程度也有不同程度减轻; FPHCP-H 肝细胞基本排列整齐, 
肝索排列清晰, 细胞内微泡变性明显减少, 中央静脉周围

未见炎症细胞浸润。结果表明, 乙醇的过量摄入会引发肝

脏的炎症反应, 加剧乙醇对肝细胞造成的损伤, FPHCP 可

以减轻乙醇诱导的炎症反应和肝细胞损伤。 
 

表 5  FPHCP 对小鼠肝脏炎症因子水平的影响(n=10, pg/mL) 
Table 5  Effects of FPHCP on the levels of inflammatory factors in the liver of mice (n=10, pg/mL) 

组别 IL-10 IL-6 TNF-α 

NC 6219.48±0.97 31.85±0.25 424.52±5.82 

MC 3739.84±205.64** 40.96±1.07** 980.97±8.98** 

PC 5669.34±118.19**## 34.89±0.51**## 519.14±3.36**## 

FPHCP-L 3747.55±1.03** 40.63±2.22** 915.38±4.06**## 

FPHCP-M 4774.13±0.85**## 36.03±0.89**## 758.92±30.02**## 

FPHCP-H 5186.49±203.69**## 34.23±0.62*## 462.15±17.25**## 
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注: L. FPHCP-L 组; M. FPHCP-M 组; H. FPHCP-H 组, 图 4 同。 
图 3  小鼠肝组织苏木精-伊红染色(200×) 

Fig.3  Hematoxylin-eosin staining staining of mouse liver  
tissue (200×) 

 

2.9  小鼠肝脏油红 O 染色结果分析 

ALI 的一个重要特征是肝脏脂肪变性, 即大量中性脂

肪(主要是 TG)在肝细胞内异常堆积[32]。油红 O 可以直观

地观察到肝细胞内的脂质沉积情况, 包括脂滴的大小、数

量和分布等。这有助于对肝脏脂肪变性的程度进行定性和

半定量评估。如图 4 所示, NC 组小鼠的肝细胞形态结构完

整, 形态正常, 无明显的脂滴沉积。与 NC 组相比, MC 组

的肝细胞存在大量的红色的脂滴, 表明脂质在细胞内的堆

积增加。这种情况是 ALI 的典型特征, 因为酒精的代谢会

干扰肝脏的脂肪代谢, 导致脂肪在肝细胞内积累。相比于

MC 组, FPHCP-L、FPHCP-M 组也存在一定程度的红色脂

滴; PC、FPHCP-H 组的脂滴沉积大量减少。结果表明, 乙
醇的过量摄入会引发肝脏的脂肪变性, 加剧乙醇对肝细胞

造成的损伤, FPHCP 可以减轻肝细胞内的脂滴沉积。 

 

 
 

图 4  小鼠肝组织油红 O 染色(200×) 
Fig.4  Oil red O stain of mouse liver tissue (200×) 

 

3  讨论与结论 

过度摄入酒精会使机体功能陷入异常, 尤其对肝脏

造成的损伤最为严重, 还有一定概率引发肝肾综合征等病

症[33], 且酒精损伤机体的机制与肝脏代谢乙醇的过程密切

相关, 脂质过氧化水平, 炎症反应情况及肝细胞状态等均

能反应肝损伤程度[34]。研究中 MC 组小鼠相较于 NC 组体

重显著减轻, 肝脾肾指数异常增大, 脂代谢紊乱, 炎症因

子水平升高, 抗氧化酶水平降低, 肝细胞出现空泡变性、

炎症浸润及脂质沉积, 都体现了长期大量摄入酒精对机体

的损害, 表示模型建造成功。研究结果显示以葛根枳椇子

为主要材料发酵制成的 FPHCP, 对小鼠表现出良好的解酒

降脂护肝作用, 可减轻长期大量饮酒引起的体质量下降、

肝脾肾脏器指数异常、机体炎症反应及肝脏氧化应激与脂

质代谢紊乱等情况, 这些结果总体趋势与冀权等[35]、姚静

等[36]的研究一致, 在体重回升方面 FPHCP-M、FPHCP-H
组分别高于冀权等[35]的结果 0.17%与 0.28%, 肝脏指数降

低幅度分别超过 7.84%与 6.98%, ALT、AST、TC、TG 指

标中 FPHCP-H组均超出其 10%左右, 肝脏促炎因子TNF-α
的水平比姚静等[36]的下降比率均高出 15%以上, 与使用同

样主要原料的药食同源产品余萍[37]的葛根枳椇子洛神花

本草酵素相比, FPHCP-M、FPHCP-H 组醒酒时间缩短的比

率均超出 15%左右, 表明本产品醒酒方面效果更佳。与单

用葛根枳椇子发酵药对的倪以宇等 [38]的研究相对比 , 
FPHCP-M、FPHCP-H 组醉酒时间分别比其发酵组延长了

47.76%与 91.25%, FPHCP-H 组醒酒时间比其发酵组提前

了 8.04%, 表明本复合发酵膏滋产品在醒酒防醉方面效果

要优于单用药对发酵的产物。FPHCP 能缓解酒精诱导的肝

损伤, 且其效应呈现明显的剂量依赖性, 其机制可能与抗

氧化应激、改善脂质代谢及抑制炎症通路活化密切相关。

这些结果为其作为功能性食品的开发, 提供了有力的科学

依据。尽管本研究取得了一定成果, 但仍存在局限性, 在
目前已有报道中, 葛根枳椇子解酒护肝的有效成分主要为

黄酮类物质, 本产品在此二味药基础上复合了山楂、枸杞

子、蜂蜜等材料, 有效成分组成方面在黄酮类的基础上增

加了酚酸及多糖类物质, 后续研究可结合蛋白质免疫印迹

分析(western blot, WB)、实时荧光定量聚合酶链式反应

(quantitative real-time polymerase chain reaction, qPCR)、代

谢组学等深入探讨其解酒护肝机制, 进一步挖掘 FPHCP
中活性成分的相互作用及关键靶点, 以期为葛根枳椇子相

关复合食药产品的应用及开发提供新思路。 
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