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摘要 目的：探究壮方柔肝化纤颗粒对肝纤维化大鼠肝组织病理影响机制。方法：选取 80只雄性Wistar大鼠随机将其平均分成正

常对照组、病理模型组、柔肝化纤颗粒低、中、高剂量组，每组各 16只。四氯化碳复合因素造模，观察记录大鼠肝脏形态，采用 HE

染色、Masson染色观察大鼠肝组织和胶原纤维变化，检测血清丙氨酸转氨酶（ALT）、天冬氨酸转氨酶（AST）指标数值，分析大鼠

肝组织中谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）、羟脯氨酸（HYP）、超氧化物歧化酶（SOD）与丙二醛（MDA）的含量。结果：柔肝化纤颗粒

低、中、高剂量组大鼠肝细胞变性、坏死及纤维化组织增生程度均较病理模型组明显减轻。柔肝化纤颗粒低、中、高剂量组血清

ALT、AST指标数值与肝组织中 HYP、MDA指标水平较病理模型组呈现剂量依赖性降低（P＜0.001），而柔肝化纤颗粒高剂量组

GSH-Px、SOD的指标含量显著高于病理模型组，差异均有统计学意义（P＜0.001）。结论：柔肝化纤颗粒可有效改善肝纤维化大鼠

的肝细胞损害情况，减轻其肝组织炎症程度，对肝纤维化大鼠有一定的保肝护肝与抗肝纤维化作用，其机制可能与提高 GSH-Px

与 SOD的水平、降低 HYP与MDA的含量、降低氧化应激水平、调节脂质代谢、减少机体胶原蛋白合成等相关。
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The Effect of Zhuangfang Rougan Huaxian Granule on Liver Histopathology
in Rats with Liver Fibrosis*

To investigate the mechanism of Zhuangfang Rougan Huaxian Granule on liver tissue pathology in rats with

liver fibrosis. Eighty male Wistar rats were randomly divided into normal control group, pathological model group, low, medi-

um and high dose groups of Rougan Huaxian Granules, with 16 rats in each group. Carbon tetrachloride compound factors were used to

make models, observe and record the morphology of rat liver, observe the changes of rat liver tissue and collagen fibers with HE staining

and Masson staining, detect the values of serum alanine aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST) indicators, and ana-

lyze the contents of glutathione peroxidase (GSH-Px), hydroxyproline (HYP), superoxide dismutase (SOD) and malondialdehyde (MDA)

in rat liver tissue. The degree of liver cell degeneration, necrosis and fibrotic tissue proliferation of rats in the low, middle and

high dosage groups of Rougan Huaxian granules were significantly reduced compared with those in the pathological model group. Com-

pared with the pathological model group, the levels of serum ALT, AST, HYP and MDA in liver tissue in the low, middle and high dose

groups of Rougan Huaxian Granules decreased in a dose-dependent manner (P<0.001), while the levels of GSH-Px and SOD in the high

dose group of Rougan Huaxian Granules were significantly higher than those in the pathological model group(P<0.001). Ru-
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gan Huaxian Granule can effectively improve the damage of hepatocytes in rats with liver fibrosis, reduce the degree of inflammation of

their liver tissues, and has certain liver protection and anti fibrosis effects on rats with liver fibrosis. Its mechanism may be related to in-

creasing the level of GSH-Px and SOD, reducing the content of HYP and MDA, reducing the level of oxidative stress, regulating lipid

metabolism, and reducing the synthesis of collagen in the body.

Liver fibrosis; Rougan Huaxian Granules; Rats; Pathology; Impact mechanism

前言

肝纤维化是各种致病因素导致肝脏内细胞外基质过度沉

积的病理形态学改变，亦是进展为肝硬化甚至肝癌的必经阶

段[1]。研究证实[2,3]，通过早期有效的抗肝纤维化措施干预，能及

时阻止慢性肝病向终末期肝病转变，延缓甚至逆转早期肝硬

化，防止发生癌变。早期有效抗肝纤维化治疗，对延缓慢性肝病

的进程及延长患者寿命有着至关重要的作用[4]。中医在抗肝纤

维化治疗的诸多研究中显示出了一些优势[5,6]，目前报道的一些

中药单体里的活性成分[7]与中药复方[8-10]有一定抗肝纤维化的

作用，但效果仍不甚理想[11,12]，且目前暂无抗肝纤维化的西药被

正式批准上市[13]。柔肝化纤颗粒是广西中医药大学第一附属医

院与广西国际壮医医院目前正在用于治疗肝纤维化的广西名

老中医经验方，已经被证实在肝纤维化[14]、肝硬化[15]、腹水[16,17]、

肝癌[18]等方面有较好临床疗效，其动员骨髓间充质干细胞归巢

治疗肝纤维化与抑制肝纤维化大鼠脂质过氧化物生成的机制

已取得了阶段性进展，但对肝组织病理影响机制尚未完全明

确。本研究采用 CCl4联合花生油复合溶液联合诱导肝纤维化

大鼠，剖析柔肝化纤颗粒对肝组织病理学形态及 GSH-Px、

HYP、SOD与MDA水平的影响。

1 材料与方法

1.1 实验动物

选取体重 100～120克的 SPF级健康雄性 Wistar大鼠 80

只，均购买于广西医科大学实验动物研究所。饲养室温度设定

值为 19.2℃，相对湿度设定值为 49.8%，压力设定值为 0.9Pa,送

风风速目标值为 7.1 m/s，排风风速目标值为 3.6 m/s，换气次数

目标值为 70次 /小时，风量比例目标值为 50%，光照时间与黑

暗时间对等，常规环境适应性喂养 7天，期间由大鼠自主饮水

与进食。实验动物生产许可证号：SCXK桂 2020-0003；实验动

物使用许可证号：SCXK桂 2020-0004。

1.2 试剂耗材

环保型浸蜡脱蜡透明液（南昌雨露实验器材有限公司，

200801）；苏木精染液（南昌雨露实验器材有限公司，191202）；

脱水剂Ⅰ（75%乙醇）（南昌雨露实验器材有限公司，200801），

脱水剂Ⅱ（85%乙醇）（南昌雨露实验器材有限公司，190604）；

脱水剂Ⅲ（95%乙醇）（南昌雨露实验器材有限公司，191101）；

脱水剂Ⅳ（无水乙醇）（南昌雨露实验器材有限公司，200901）；

中性环保速干胶（南昌雨露实验器材有限公司，180502）；无毒

环保Masson三色染色液（北京索莱宝科技有限公司，G1340）；

无毒 HE染色液（南昌雨露实验器材有限公司，200901）；PBS

缓冲液干粉（北京索莱宝科技有限公司，P1010）；山羊血清（Be-

yotime，C0265）；EDTA抗原修复液（50× ）（北京索莱宝科技有

限公司，C1034）；30%过氧化氢（成都金山化学试剂有限公司，

20190608）；DAB显色液（中杉金桥，ZLI-9018）；CCl4（中国医药

集团上海化学试剂公司，20210218）；ALT、AST检测试剂盒（上

海科华生物工程股份有限公司，20210822，20210912）；超氧化

物歧化酶（SOD）测试盒（吉林百奥生物科技有限公司，

9054-89-1）；丙二醛（MDA）测试盒（吉林百奥生物科技有限公

司，XF03124B）；GSH-Px与 HYP酶联免疫吸附试验试剂盒（吉

林百奥生物科技有限公司，9002-05-1，9024-05-2）。

1.3 仪器

赛默飞世尔脱水机（英国赛默飞，Excelsior AS），普通 PCR

仪（Bio-RAD，T100），实时荧光定量 PCR仪（RT-PCR）（杭州安

誉 AGS8830-16），电泳仪（Bio-Rad，Mini-PROTEAN Tetra Sys-

tem），台式高速冷冻离心机（美国 Thermo公司），莱卡组织切片

机（上海莱卡，2235），莱卡组织摊片机（上海莱卡，HI1210），莱

卡组织烤片机（上海莱卡，HI1210），一恒电热干燥箱（上海一

恒，DHG-9091A），恒温培养箱（上海申贤，DHP-90052），通风柜

（广州汇绿，630），光学显微镜（日本奥林巴斯，BX-53），霉菌培

养箱（上海齐欣科学仪器有限公司，MJ-150-Ⅱ），酶标仪（美国

Molecular Devices公司），化学发光凝胶成像分析系统（日本奥

林巴斯，U-RFL-T）, 全自动生化免疫分析仪（美国强生公司，

VITROS 5600型）。

1.4 柔肝化纤颗粒药液

壮方柔肝化纤颗粒，由生黄芪 45 g、生牡蛎 30 g、老虎姜

20 g、枸杞子 20 g、薏苡仁 45 g、芸红 12 g、地瓜苗 30 g、上甲

30 g、虎杖 20 g、鸡黄皮 15 g、大枣 15 g组成。所选取的药物为

免煎颗粒（江阴天江药业有限公司生产），由广西国际壮医医院

药学部中心药房提供，入库的所有中药依据 2020年版《中华人

民共和国药典》第一部内容鉴定，选取道地药材，符合中国药典

标准。

1.5 大鼠分组、造模与给药

采取随机数字表法将选取的 80只健康 SPF级雄性Wistar

大鼠随机分成正常对照组、病理模型组、柔肝化纤颗粒低剂量

组（柔肝化纤颗粒 -L组，2 mg/kg）、柔肝化纤颗粒中剂量组（柔

肝化纤颗粒 -M组，4 mg/kg）、柔肝化纤颗粒高剂量组（柔肝化

纤颗粒 -H组，8 mg/kg），共 5组，每组各 16只。本实验研究以

CCl4联合花生油复合因素建立大鼠肝纤维化动物模型，动物

造模方法参照马学惠[19]与吕艳杭[20]操作法规范操作，除正常对

照组以外，其余各组大鼠皮下注射含 40% CCl4联合花生油复

合溶液，第一次皮下注射 5 mL/kg，之后间隔 3天以每 3 mL/kg

的标准进行皮下注射，每周注射 2次，连续 8周。正常对照组皮

下注射等剂量标准 5 mL/kg的花生油，每周注射 2次，连续 8
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周。造模成功后，柔肝化纤颗粒 -L组、柔肝化纤颗粒 -M组与柔

肝化纤颗粒 -H组灌胃给药，每周灌胃 3次，连续 8周，中药使

用剂量参照Wojcikowski Ken [21] 动物用药剂量的换算方法实

施，正常对照组与病理模型组以等体积的生理盐水灌胃。

1.6 肝脏外观形态观察与肝功能检测

各组大鼠标本采集前 1天禁食但不禁水，12小时后予 1%

戊巴比妥溶液按 5 mL/kg腹腔注射麻醉后，称重、腹主动脉采

血。采血结束后，小心切取大鼠肝脏组织，观察并对比各组外观

形态。大鼠经腹主动脉采血后，室温静置 1小时后离心分离血

清，使用全自动生化分析仪测定 ALT与 AST指标水平。

1.7 肝组织病理分析

充分选取大鼠肝组织中右叶最厚处，将选取的肝组织放

入 4%的中性多聚甲醛溶液中固定 12 h，逐级脱水，常规石蜡包

埋，使用切片机将石蜡包埋组织切成 4 滋m厚的切片，经过 HE

染色后，置于光学显微镜下观察各组大鼠肝组织病理形态结构

变化，经过Masson染色后，观察各组大鼠肝组织中胶原纤维排

列分布。

1.8 大鼠肝组织中 GSH-Px、HYP、SOD与 MDA等指标水平检

测

切取大鼠肝组织 0.2 g，放于 0.9%生理盐水的匀浆器中摇

匀，在冰水中配制肝匀浆液。采用 BCA蛋白浓度检测实验对大

鼠肝组织中蛋白浓度进行测定后，使用 ELISA试剂盒严格按

照操作步骤测量匀浆液中 GSH-Px、HYP、SOD与MDA等指标

水平。

1.9 统计学方法

本实验研究运用 SPSS 27.0统计学软件对数据进行系统比

较分析，鉴于本实验结果所比较的计量资料为独立样本，且所

得实验数据符合统计学正态分布，所以两组数据间相比的计量

资料予采用 t检验，组间的比较予采用独立样本 t检验。在符合

独立样本、正态性分布且方差齐的情况下，多组间相比较采用

单因素方差分析（F检验）。方差不齐时，采用均值相等性的键

壮性检验。采用双侧检验以再次验证本研究数据的准确性，以

P＜0.05表示差异具有统计学意义。数据图形处理采用 Graph-

pad Prism 9.0软件进行。

2 结果

2.1 柔肝化纤颗粒对大鼠肝脏形态和组织结构的影响

从正常对照组（NC Group）大鼠切取出来的肝脏标本包膜

完整光滑无塌陷，呈朱褐色。从病理模型组大鼠取出来的肝脏

表面有塌陷区与瘢痕形成，表层分布有粗糙颗粒。柔肝化纤颗

粒 -L组（RH-L Group）、柔肝化纤颗粒 -M组（RH-M Group）与

柔肝化纤颗粒 -H组（RH-H Group）的大鼠肝脏表层亦分布有

细小颗粒，但较病理模型组（PM Group）减少，且剂量越高组别

的颗粒分布越少，呈量效递增地减少肝脏表面塌陷分布。见图1。

图 1 各组大鼠肝脏形态结果

A：正常对照组；B：病理模型组；C：柔肝化纤颗粒 -L组；D：柔肝化纤颗粒 -M组；E：柔肝化纤颗粒 -H组

Fig.1 Morphological results of rat liver in each group

A: NC Group; B: PM Group; C: RH-L Group; D: RH-M Group; E: RH-H Group

2.2 HE染色结果

经 HE染色光镜观察下显示（见图 2），正常对照组大鼠肝

细胞大小、形态整齐规则，中央静脉呈放射状清晰显现，未见有

扩张与萎缩，未见有肝脏纤维组织增生，可见极少量炎性细胞

浸润。病理模型组大鼠肝细胞内的小叶结构已残缺，排列紊乱，

出现众多肝脏纤维组织异常增生，增生所形成的胶原纤维汇合

成密集的纤维间隔，甚至形成假小叶，假小叶结构内部出现大

量形态各异、大小不均的脂肪变性的肝细胞，炎症细胞弥漫性

浸润显著。与病理模型组相比，柔肝化纤颗粒 -L组、柔肝化纤

颗粒 -M组与柔肝化纤颗粒 -H组大鼠肝小叶结构被破坏的面

积显著减少，三组大鼠肝细胞变性、坏死的范围及胶原纤维组

织增生程度均较病理模型组显著减轻，均有少量炎症细胞浸

润，但浸润程度较病理模型组减轻。

2.3 Masson染色结果

经 Masson染色后光镜观察下显示（见图 3），未经任何干

预的正常对照组大鼠肝组织的肝小叶结构排列清晰可见，细胞

排列正常有序，仅在中央静脉区域的血管壁附近可见少许蓝色

胶原纤维稀疏排列。病理模型组大鼠肝组织清晰显示出众多异

常增生的蓝色胶原纤维，不规律包围环绕、分隔肝小叶组织，形

成大小不等的假小叶结构。与病理模型组相比，柔肝化纤颗粒

-L组、柔肝化纤颗粒 -M组与柔肝化纤颗粒 -H组大鼠肝组织

亦可见蓝色胶原纤维出现在汇管区，纤维细薄，从中央静脉向

四周延伸，胶原纤维增生较病理模型组均有不同程度的减轻。

2.4 各组大鼠血清 ALT、AST指标数值比较

病理模型组大鼠血清 ALT与 AST指标数值均显著高于

正常对照组（均 P＜0.001）；柔肝化纤颗粒 -L组、柔肝化纤颗粒

-M组与柔肝化纤颗粒 -H 组大鼠 ALT、AST指标数值均显著

低于病理模型组（均 P＜0.001）；柔肝化纤颗粒 -L组、柔肝化纤

颗粒 -M组与柔肝化纤颗粒 -H组比较，方差齐性检验显著性 P
值为 0.964，F 值为 0.114，P=0.893，差异无统计学意义（P＞
0.05）。见表 1。
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图 3 各组大鼠肝组织Masson染色结果(× 400)

A：正常对照组；B：病理模型组；C：柔肝化纤颗粒 -L组；D：柔肝化纤颗粒 -M组；E：柔肝化纤颗粒 -H组

Fig.3 Masson staining results of liver tissue of rats in each group（× 400)

A: NC Group; B: PM Group; C: RH-L Group; D: RH-M Group; E: RH-H Group

2.5 ELISA结果

病理模型组大鼠肝组织中 MDA与 HYP指标数值明显高

于正常对照组（均 P＜0.001），病理模型组大鼠肝组织中 SOD

与 GSH-Px指标数值明显低于正常对照组（均 P＜0.001）。柔肝

化纤颗粒 -L组、柔肝化纤颗粒 -M组与柔肝化纤颗粒 -H组

MDA 与 HYP 的表达水平显著低于病理模型组，SOD 与

GSH-Px的表达水平显著高于病理模型组（均 P＜0.001）。各组

大鼠肝组织中 GSH-Px、HYP、SOD与MDA含量比较见表 1与

图 4。

3 讨论

祖国医学虽无 "肝纤维化 "之病名，但根据其临床特征，

可将其归属于中医学中 "积聚 "、"胁痛 "等疾病范畴。中医对

肝纤维化病因病机的解释在于邪毒、痰湿、血瘀等致病因素作

用于肝脏与其经络，导致肝脏瘀血阻滞肝脉、阴精亏虚、气机郁

滞、血凝久稽而 "虚损生积 "[22,23]。壮方柔肝化纤颗粒由生黄芪

45 g、生牡蛎 30 g、老虎姜 20 g、枸杞子 20 g、薏苡仁 45 g、芸红

12 g、地瓜苗 30 g、上甲 30 g、虎杖 20 g、鸡黄皮 15 g、大枣 15 g

等十一味药组成，有 "攻毒补虚 "之功效，使壮医基础理论之 "

气道 "、"水道 "、"谷道 "三道通畅。用广西壮医药 "主、公、母、

帮 "的特色配伍理论来诠释其方药，以生黄芪为主药，能补一

身之气，为劲补后天脾气与兼补肺气之要药，以通达 "气道 "，

图 2 各组大鼠肝组织 HE染色结果(× 400)

A：正常对照组；B：病理模型组；C：柔肝化纤颗粒 -L组；D：柔肝化纤颗粒 -M组；E：柔肝化纤颗粒 -H组

Fig.2 HE staining results of liver tissue of rats in each group（× 400)

A: NC Group; B: PM Group; C: RH-L Group; D: RH-M Group; E: RH-H Group

Note: Compared with the normal control group, aP＜0.001, bP＜0.01, cP＜0.05; Compared with pathological model group, dP<0.001, eP<0.01, fP<0.05.

表 1 各组大鼠肝功能及肝组织相关指标或蛋白表达水平比较（x± s）
Table 1 Comparison of liver function and liver tissue related indexes or protein expression levels of rats in each group (x± s)

Groups Rat number ALT（U/L） AST（U/L） GSH-Px（U/L） HYP（滋g/L） SOD（IU/mL） MDA（nmol/L）

Normal control

group
16 55.16± 3.53 179.25± 28.51 68.48± 9.81 1.01± 0.12 542.75± 69.46 297.72± 60.45

Pathological model

group
16 225.29± 69.09 317.30± 82.88 25.53± 4.98 1.39± 0.09 162.20± 21.73

1095.13±

185.76

Rugan Huaxian

Granule-L Group
16 167.83± 51.97af 275.79± 64.17a 36.47± 6.05bd 1.11± 0.10cd 284.97± 71.06ad 946.35± 129.35af

Rugan Huaxian

Granule-M Group
16 163.35± 50.04ae 237.50± 59.05be 49.85± 9.89ad 1.22± 0.09ad 324.98± 54.75ad

816.54±

154.82ad

Rugan Huaxian

Granule-H Group
16 159.12± 52.80ae 219.64± 56.75ce 56.95± 7.23ad 1.34± 0.08a 398.45± 66.05ad

671.54±

180.84ad

F value 23.72 12.10 74.04 42.68 89.63 66.62

P value ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001
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图 4各组大鼠肝组织 GSH-Px、HYP、SOD与MDA水平比较

Fig.4 Comparison of GSH-Px, HYP, SOD and MDA levels in liver tissues of rats in each group

补虚以托邪毒外出，振奋后天中焦脾脏之气，寓 "振奋脾土之

气以顾护中焦，以防肝脏邪毒往脾土传变 "之义；以薏苡仁、地

瓜苗、虎杖共为公药，利水渗湿、祛瘀止痛、清热解毒散结以达

通调 "水道 "；老虎姜、枸杞子、生牡蛎、上甲共为母药，补气养

阴、补益肝脾肾、清热散瘀、软坚散结；鸡黄皮、芸红同为帮药，

健胃消食，兼理气宽中，通调 "谷道 "；大枣调和诸药药性。诸药

合用以奏解毒散瘀、软坚散结、柔肝补肾之效。

随着肝纤维化分子机制研究的不断进步，国内外已经发现

有一些肝纤维化是可以改善的[24-26]，甚至有部分肝纤维化是可

以逆转的[27-29]。国内外现代药理学的临床与基础研究也证实[30-32]，

柔肝化纤颗粒中的多种中药单体与活性成分有保肝护肝、抗

炎、抗肝纤维化、抗肝硬化等作用。生黄芪的活性成分有黄芪总

苷等，李芬等[33]在基于 PAR2信号传导通路研究黄芪总苷是否

能减轻模型大鼠肝纤维化的实验中，结果显示出黄芪总苷能直

接有效干预模型大鼠的肝脏功能指标与肝组织蛋白水平，从而

达到抗肝纤维化的作用，并能抑制肝脏炎症反应水平。孙墨晗

等[34]在研究黄芪当归配伍对抗肝纤维化作用时，发现此两味药

的有效配伍对肝纤维化的逆转有较好效果。邓凯翔团队[35]在深

入钻研生牡蛎活性成分牡蛎肽功效的同时，对肝纤维化大鼠中

的核因子 -资B（NF-资B）与诱导型一氧化氮合成酶（iNOS）也做
了实验研究，结果显示该活性成分可通过干预Ⅰ、Ⅲ型胶原蛋

白，抑制 NF-资B/iNOS途径，从而抑制大鼠肝纤维化。符蓉等[36]

在研究老虎姜改善肝纤维化模型大鼠肝脏病理形态时，发现老

虎姜可通过降低病理模型中 TGF-茁1及 Smad7蛋白与基因表

达，从而充分有效地减轻了大鼠肝组织炎症程度、抑制了肝纤

维的进展。李厚钢[37]在探索上甲抗肝纤维化的基础研究时，发

现上甲提取物有明显抗肝纤维化的药理作用，鳖甲多肽的两个

肽段均可充分降低肝星状细胞中 TGF-茁1的表达继而达到抗
肝纤维化的作用。张丽等[38]研究虎杖活性成分虎杖苷对肝纤维

化的作用及其机制时，发现该活性成分可通过上调 Nrf2/HO-1

通路，从而抑制肝星状细胞增殖与活化，减少胶原蛋白合成，达

到抗肝纤维化的效果。

肝纤维化的血清生物标志物有很多 [39]，GSH-Px是一种广

泛存在而又有益于机体的过氧化物分解酶，能把机体里有毒的

过氧化物有效还原成无毒的羟基化合物，能干扰氧自由基对机

体细胞引起的破坏；若机体内自由基水平随着机体损害程度的

持续升高，GSH-Px指标水平则逐步下降，抗氧化能力与代谢中

致病物质的存在呈负相关[40]。HYP是蛋白质中胶原组织里特有

的氨基酸成分，可通过其指标水平来了解体内胶原蛋白分解代

谢的基本情况，其在伤口愈合中也发挥着重要作用[41]；其含量

在胶原蛋白中含量最高，与肝纤维化损伤严重程度呈正相关。

SOD是生物体内清除有害自由基的重要金属酶之一，具有高

度抗氧化与抗衰老的作用[42]，在防御代谢、氧化应激、抗炎护肝

等方面也发挥着积极作用[43-45]；其含量的高低是反映机体抗氧

化与抗衰老能力强弱的关键指标。MDA是主要的膜脂过氧化

指标，也是被世界卫生组织国际癌症研究机构列入癌物清单的

其中一种化合物，具有细胞毒性，能过分激活 HSCs从而使肝

脏产生胶原蛋白，在患病人群中含量较高[46]；其水平的高低可

衡量机体内脂质过氧化的强弱，还可体现出机体细胞受自由基

损伤的不同程度。本研究结果显示，病理模型组大鼠 ALT、AST

指标水平与肝组织中 MDA与 HYP指标水平均较正常对照组

明显升高，相反，SOD与 GSH-Px指标水平均较正常对照组明

显下降。经柔肝化纤颗粒干预后，大鼠 ALT、AST指标水平与

肝组织中 MDA与 HYP指标水平均较病理模型组下降，SOD

与 GSH-Px指标水平均较病理模型组升高，提示柔肝化纤颗粒

对肝纤维化模型大鼠的保护作用可能与保肝护肝、抑制脂质过

氧化与减少机体胶原蛋白合成有关。GSH-Px是组织中有益的

抗氧化酶，起着调节氧化与抗氧化动态平衡的作用，倘若氧化

与抗氧化平衡遭到破坏，就会进一步诱发免疫功能减退与炎症

因子的增加，诱导组织发生脂质过氧化反应，从而引起组织损

伤与器官纤维化的发生。HYP是构成胶原蛋白的关键要素之

一，其含量的高低能直接反映出肝肺等器官组织纤维化的严重

程度，HYP水平的高低与纤维化的严重程度呈正相关[47]；SOD

能有效清除机体氧自由基；MDA是反映机体氧化应激程度的

常用标志物，可以作为评估组织氧化损伤程度的重要指标，与

肝损伤呈负相关，并可能在一定程度上诱发不可逆转的肝细胞

损伤；本研究结果表明，经柔肝化纤颗粒治疗后，肝纤维化大鼠

肝组织MDA与 HYP指标水平显著下降，纤维化减轻；SOD和

GSH-Px指标水平显著增高，提示柔肝化纤颗粒能有效减少胶

原含量，可能具有一定的抗氧化能力。

综上所述，柔肝化纤颗粒可有效改善肝纤维化大鼠的肝细

胞损害情况，减轻其肝组织炎症程度，对肝纤维化大鼠有一定

的保肝护肝与抗肝纤维化作用，其机制可能与提高 GSH-Px与

SOD的水平、降低 HYP与 MDA的含量、降低氧化应激水平、

调节脂质代谢、减少机体胶原蛋白合成等相关。
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