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藻蓝蛋白复合物对酒精性肝损伤的保护作用
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摘　要 :本文对藻蓝蛋白复合物保护化学性肝损伤的功效学进行了研究。以 W istar大鼠建立酒精性肝损伤模

型 ,将藻蓝蛋白复合物分为高、中、低三个剂量组 ,以联苯双酯作为阳性对照组 ,灌胃给药 42 d,分别测定血清谷

丙转氨酶 (ALT)、谷草转氨酶 (AST) 、血清丙二醛 (MDA)、谷胱甘肽 ( GSH ) 、肝匀浆丙二醛 (MDA )和谷胱甘肽

( GSH)的含量 ,并对肝脏切片进行病理检查。结果表明 :藻蓝蛋白复合物对血清 ALT、AST具有显著的抑制作

用 ,显著拮抗肝脏 MDA的升高 ,显著提高肝脏 GSH2Px含量。出现肝细胞浊肿、脂肪变性、点状坏死的大鼠数目

极少。从而表明藻蓝蛋白复合物具有显著的保护酒精性肝损伤的功效。
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Abstract: The p rotective effect of phycocyanin compound on alcohol2induced liver injury in m ice was studied. The m ice

were random ly divided into three group s according to their weight, the normal control group, diphenyl bibenzoate group s,

phycocyanin group s. After feeding with phycocyanin compound for 42 d, the contents of ALT, AST in serum and the con2
tent ofMDA, GSH2Px in liverwere measured. The results showed that the phycocyanin compound could obviously control

the contents of ALT, AST in serum, p revent the rise of MDA in liver and enhance the content of GSH2Px in liver. The

pathological changes such as cell swell, grease denature, spot necrosis were few. The results indicated that phycocyanin

compound has significant p rotective effect on the mouse liver injury induced by alcohol.
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　　肝脏是人体的重要代谢器官 ,是多种化学物质

代谢的主要场所 ,引起肝损伤的原因有病毒性、化学

性、创伤性等。其中化学性肝损伤的有害因素主要

来源于 :医源性药物损伤 ,酗酒和生产生活中接触的

化学性毒物。近年来 ,我国因各种化学性肝损伤导

致的肝炎 ,肝硬化 ,肝癌等疾病患者大幅上升 ,酒精

中毒是肝硬化的主要病因 [ 1 ]
,因此 ,服用具有保护

化学性肝损伤的保健食品 ,对于解毒保肝和提高机

体免疫能力具有重要的作用。

螺旋藻中含有多种小分子多糖及其它具有显著

改善肝脏功能的多种活性成分 ,其中以藻蓝蛋白为

主。它能够提高机体免疫力 [ 2 ]
,促进血细胞再生 ,

可显著改善肝功能 ,抑制化学性毒物对肝脏的损伤 ,

具有明显的保肝作用。白刺籽油中主要活性成分为

不饱和脂肪酸 ,其中以亚油酸的含量最高 ,相对含量

高达 70% ,有较为显著的提高机体免疫的功能 ,保

护化学性肝损伤的保健作用 [ 3 ]。

藻蓝蛋白复合物即以螺旋藻藻蓝蛋白和白刺籽

油为主要原料的软胶囊制剂 ,本文对其保护化学性

肝损伤的功效学进行研究。

1　实验材料

1. 1　实验样品

主要以藻蓝蛋白、白刺籽油为主要原料制成的

软胶囊制剂 ,装量为 750 mg/粒 ,由本实验室研制 ,

委托青海明杏生物工程有限公司加工 ,用前将内容
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物用吐温 280配成 25%的乳剂进行动物灌胃。

1. 2　实验动物

W istar大白鼠由兰州医学院实验动物中心提供

(动物合格证 :医动字第 142006号 )。

1. 3　试剂与仪器

谷丙转氨酶 (ALT) ,谷草转氨酶 (AST) ,丙二醛

(MDA ) ,还原性谷胱甘肽 ( GSH )测定试剂盒 ,由南

京建成生物工程制品有限公司提供。肝匀浆介质 :

pH 7. 4, 0. 01 mol/L tris2HCl, 0. 25 mol/L蔗糖。联

苯双酯 (江苏宜兴制药厂 )。CARY300B IO紫外可

见分光光度仪 (美国 VAR IAN公司 )。

2　实验方法

2. 1　动物模型建立及实验方法

W istar大鼠用 56度红星二锅头白酒 ,乙醇含量

为 10. 2 mol/L ,剂量为 15 mL /kg,即按 1. 5 mL /100

g每日早晨灌胃 ( ig) 1次 ,连续灌胃 42 d,建立酒精

性肝损伤模型组。

设蒸馏水空白对照组 , 250 mg/kg联苯双酯阳

性对照组 ,将藻蓝蛋白复合物按人体推荐剂量的 5、

10、20倍分为 250、500、1000 mg/kg三个剂量组 ,共

9个组 ,每组 9只实验大鼠 ,体重 ( 90. 4 ±11. 3) g,

雌雄各半。

酒精肝损伤模型组造模 42 d,藻蓝蛋白复合物、

阳性对照组连续灌胃给予 42 d,空白对照组给予蒸

馏水。末次给予受试物 6 h后 ,动物断头取血。分

离血清 ,测定 ALT、AST、MDA、GSH;取肝脏加缓冲

液在冰浴中匀浆 ,离心取上清液测定 MDA、GSH;取

肝脏标本石蜡包埋切片 , H. B.染色 ,进行病理学检

查 ,观察指标为肝细胞浊肿、脂肪变性和点状坏死。

2. 2　指标检测方法

血清谷丙转氨酶 (ALT) :赖氏法。ALT作用于

由丙氨酸及α2酮戊二酸组成的底物 ,生成丙酮酸及

谷氨酸 ,丙酮酸与 2, 42二硝基苯肼作用 ,生成丙酮

酸苯腙 ,在碱性溶液中呈棕红色 , 505 nm处比色。

血清谷草转氨酶 (AST) :赖氏法。AST作用于

由天门氨酸及α2酮戊二酸组成的底物 ,生成谷氨酸

和草酰乙酸 ,草酰乙酸在反应过程中自行脱羧成丙

酮酸 ,丙酮酸与 2, 42二硝基苯腙 ,在碱性溶液中呈

棕红色 , 505 nm处比色。

血清和肝匀浆中丙二醛 (MDA ) :比色法。过氧

化脂质降解产物丙二醛 (MDA )与硫代巴比妥酸

( TBA)缩合 ,形成红色产物 , 532 nm处比色。

血清和肝匀浆谷胱甘肽过氧化物酶 ( GSH2Px) :

酶促法。GSH2Px可以促进过氧化氢 (H2 O2 )与还原

型谷胱甘肽 ( GSH )反应生成 H2 O及氧化型谷胱甘

肽 ( GSSG) , GSH2Px的活力可用其酶促反应的速度

来表示 ,测定此酶促反应中 GSH的消耗 ,可求出酶

的活力。GSH量的测定 : GSH和二硫代二硝基苯甲

酸作用生成 52硫代二硝基苯甲酸阴离子成较稳定
的黄色 , 412 nm处测定。

2. 3　数据统计处理

ALT、AST、MDA、GSH数据采用 SPSS10. 0统计

软件进行单方差分析处理 ,表 4采用卡方检验处理。

3　实验结果

　　藻蓝蛋白复合物对酒精性肝损伤大鼠血清 ALT

和 AST的影响见表 1。由表 1可知 ,与空白对照组

比较 ,酒精肝损伤模型组大鼠血清中 ALT、AST的含

量均显著升高。藻蓝蛋白复合物各剂量均能降低酒

精性肝损伤大鼠血清中 ALT、AST的含量 ,其中高、

中剂量显著下降。表明藻蓝蛋白复合物可有效抑制

酒精对肝细胞的损伤 ,具有良好的解酒保肝作用 ,剂

量效应关系显著。

　　藻蓝蛋白复合物对酒精性肝损伤大鼠 MDA水

平的影响见表 2。由表 2可知 ,大鼠给予藻蓝蛋白

复合物 ,其各剂量可显著抑制酒精引起的脂质过氧

化反应 ,剂量效应关系明显 ,抑制血清和肝脏 MDA

的升高 ,保护肝细胞。

藻蓝蛋白复合物对酒精性肝损伤大鼠 GSH的

影响见表 3。藻蓝蛋白复合物能有效抑制因长期给
表 1　藻蓝蛋白复合物对肝损伤大鼠血清 ALT和 AST的影

响 ( x ±s, n = 9)

Table 1　Effect of phycocyanin compound on serum ALT and

AST in m ice of liver injury( x ±s, n = 9)

组别
Group

剂量 Dose
(mg/kg·bw)

ALT
(U /L)

AST
(U /L)

空白对照组 0 58. 34 ±2. 48 82. 41 ±5. 27

肝损伤组 0 83. 24 ±3. 17△△ 122. 10 ±8. 49△△

联苯双酯组 250 63. 74 ±3. 24 3 3 85. 12 ±6. 313 3

低剂量组 250 75. 24 ±2. 86 108. 6 ±11. 43

中剂量组 500 69. 23 ±4. 313 92. 43 ±7. 413

高剂量组 1000 63. 77 ±2. 893 3 88. 23 ±6. 253 3

　　注 :与空白对照组比较 △△P < 0. 01; 与损伤模型组相比 3 P <
0105, 3 3 P < 0. 01。

Note: △△P < 0. 01 vs normal control group; 3 P < 0. 05, 3 3 P <
0101 vs liver injury model group.
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表 2　藻蓝蛋白复合物对肝损伤大鼠 MDA的影响 ( x ±s, n

= 9)

Table 2　Effect of phycocyanin compound on MDA in m ice of

liver injury ( x ±s, n = 9)

组别
Group

剂量 Dose
(mg/kg·bw)

MDA

血清 ( nmol/ l)
Serum

肝匀浆 ( nmol/ l)
L iver

空白对照组 0 3. 99 ±1. 38 36. 75 ±5. 06

肝损伤组 0 8. 09 ±1. 2 △△ 67. 28 ±13. 24 △△

联苯双酯组 250 5. 31 ±2. 063 3 48. 84 ±8. 373 3

低剂量组 250 5. 56 ±2. 313 58. 24 ±10. 213

中剂量组 500 5. 77 ±2. 043 3 54. 74 ±8. 163

高剂量组 1000 4. 98 ±1. 873 3 52. 02 ±7. 463 3

　　注 :与空白对照组比较 △△P < 0. 01; 与损伤模型组相比 3 P <
0105, 3 3 P < 0. 01。

Note: △△P < 0. 01 vs normal control group; 3 P < 0. 05, 3 3 P <
0101 vs liver injury model group.

表 3　藻蓝蛋白复合物对肝损伤大鼠血清和肝匀浆中 GSH

水平的影响 ( x ±s, n = 9)

Table 3　Effect of phycocyanin compound on GSH in the serum

and liver of liver injury m ice ( x ±s, n = 9)

组别
Group

剂量 Dose
(mg/kg·bw)

GSH

血清 (mg/L)
Serum

肝匀浆 (mg/L)
L iver

空白对照组 0 41. 23 ±7. 56 30. 45 ±5. 06

肝损伤组 0 14. 27 ±5. 11△△ 9. 38 ±3. 68△△

联苯双酯组 250 35. 17 ±4. 893 3 26. 44 ±10. 343 3

低剂量组 250 24. 37 ±7. 223 21. 76 ±4. 863 3

中剂量组 500 28. 71 ±8. 343 3 25. 62 ±7. 413 3

高剂量组 1000 35. 41 ±6. 773 3 29. 19 ±10. 343 3

　　注 :与空白对照组比较 △△P < 0. 01; 与损伤模型组相比 3 P <
0105, 3 3 P < 0. 01。

Note: △△P < 0. 01 vs normal control group; 3 P < 0. 05, 3 3 P <
0101 vs liver injury model group.

表 4　藻蓝蛋白复合物对肝损伤大鼠肝脏病理组织的影响 ( n = 9)

Table 4　Effect of phycocyanin compound on the liver pathology organize of liver injury m ice ( n = 9)

组别
Group

剂量 Dose
(mg/kg·bw)

细胞浊肿
Cell swell

脂肪变性
grease denature

点状坏死
spot necrosis

2 + + + + + + 2 + + + + + + 2 + + + + + +

空白对照组 0 9 0 0 0 9 0 0 0 9 0 0 0

肝损伤组 0 0 2 2 5a 0 1 3 5a 0 2 3 4a

联苯双酯组 250 7 1 1 0b 6 2 1 0b 6 2 1 0b

低剂量组 250 7 1 1 0b 6 2 1 0b 6 2 1 0b

中剂量组 500 6 2 1 0b 7 1 1 0b 7 2 0 0b

高剂量组 1000 7 2 0 0b 8 1 0 0b 7 2 0 0b

　　注 :与空白对照组比较 a P < 0. 01; 与损伤模型组相比 b P < 0. 01。Note: a P < 0. 01 vs normal control group; b P < 0. 01 vs liver injury model
group.

予酒精而引起的 GSH的消耗 ,可显著提高 GSH的

活性 ,也起到了保护肝细胞 ,降低其损害程度的作

用 ,且剂量效应关系明显。

　　藻蓝蛋白复合物对酒精性肝损伤大鼠肝脏病理

组织的影响见表 4。由表 4可知 ,藻蓝蛋白复合物

各剂量组对于防止肝脏细胞浊肿 ,点状坏死 ,脂肪变

性等异常现象有显著作用。

4　讨论与评价

　　酒精性肝损伤包括酒精性脂肪肝、酒精性肝炎。

酒精性肝纤维化及酒精性肝硬化 ,是指长期慢性酒

精中毒引发的酒精性肝损伤。目前 ,它的发病机制

并不十分清楚 ,自由基及其介导的脂质过氧化被认

为是最主要的致病因素 [ 5 ]。乙醇在肝代谢时可产

生大量自由基 : O2、H2 O2、OH、C2 H5 O2和 C2 H5 OH2,

过量的自由基可引起肝细胞膜发生脂质过氧化反

应 ,使细胞膜和细胞器结构破坏 ,膜流动性失常 ;大

量肝内酶 (ALT、AST)释放入血 ,并可使清除自由基

酶 ( SOD、GSH2Px)进行性耗竭 ,肝细胞损伤进一步

加重 ;肝功能异常、脂肪代谢紊乱、肝组织广泛脂肪

样和空泡样变性 ,最终导致肝细胞广泛坏死、细胞肿

胀死亡 [ 6 ] ,因此 ,清除自由基抑制脂质过氧化反应 ,

保护肝细胞 ,恢复肝脏正常功能 ,是防治酒精性肝损

伤相关病发生和发展的关键。

由本试验结果知 :模型组大鼠给予酒精 42 d,其

血清中的 ALT、AST、MDA和肝脏中的 MDA极显著

地的高于空白对照组 ;血清和肝脏中的 GSH极显著

地低于空白对照组 ;模型组肝脏切片组织学观察表

明 ,长期给予酒精可使肝脏发生严重的细胞浊肿、脂

肪变性和点状坏死 ,与空白对照组相比具有极显著
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差异 ,表明酒精性肝损伤模型成立。大鼠给予藻蓝

蛋白复合物可有效地抑制酒精对肝细胞的损伤 ,与

模型组比较 ,藻蓝蛋白复合物各组大鼠血清 ALT、

AST下降 ,其中中、高剂量显著下降 ( P < 0. 05和 P

< 0. 01) ,并且量效关系显著 ,表明藻蓝蛋白复合物

具有良好的解酒保肝作用。大鼠给予藻蓝蛋白复合

物 ,各剂量可显著抑制酒精引起的脂质过氧化反应 ,

抑制血清和肝脏 MDA的升高 ,保护肝细胞 ,并且剂

量效应关系显著。藻蓝蛋白复合物能够阻止因长期

给予酒精而引起的 GSH的消耗 ,可以显著提高 GSH

的活性 ,从而保护肝细胞 ,同时剂量效应关系明显。

从表 4可以看出藻蓝蛋白复合物解酒毒 ,抑制酒精

对肝细胞的损伤 ,保护肝功能的作用 ,大鼠在给予酒

精的同时 ,给予藻蓝蛋白复合物可有效地防治肝脏

脂肪变性、点状坏死等组织的异常变化。
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