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镉（Cadmium，Cd）是一种有毒重金属。由于人类

活动及工业废弃物的增加，环境中的镉污染也随之增

加[1-3]。肝脏是镉中毒的主要靶器官之一，镉中毒导致

的肝损伤主要表现为肝硬化、肝纤维化等，若不及时治

疗，可能会发展为肝癌[4-6]。镉暴露严重威胁人体健

康，镉中毒的防治也就成为了热门课题。镉与螯合剂

结合可减轻其毒性，是目前广泛使用的治疗方法[7-8]。
然而，由于螯合剂本身存在毒副作用，因此探索安全有

效的药物以减轻镉毒性是十分必要的。研究发现，植

物中含有许多对人体健康有益的天然成分，且具有较

基金项目：国家自然科学基金地区科学基金（32060289）；甘肃省自然科学基金（20JR10RA699）

通信作者：李 汛，E-mail：lxdr21@126.com

引用本文：谢丹娜，张宏龙，严俊，等. 姜黄素对镉染毒大鼠肝脏功能的保护作用[J].西南医科大学学报，2024，47（1）：34-38.DOI：10.3969/j.

issn.2096-3351.2024.01.008

姜黄素对镉染毒大鼠肝脏功能的保护作用

谢丹娜1，张宏龙1，严 俊1,2,3，李 汛1,2,3

1.兰州大学 第一临床医学院（兰州 730000）；2.兰州大学第一医院 普外科（兰州 730000）；

3.甘肃省生物治疗与再生医学重点实验室（兰州 730000）

【摘 要】目的 研究姜黄素对镉染毒大鼠肝脏功能的保护作用。 方法 选取64只SPF级雄性SD大鼠随机分成8组，分别是对照组、染镉

（Ⅰ-Ⅴ）组、姜黄素组、镉+姜黄素组，按照不同干预方式连续灌胃90 d。期间观察大鼠的行为表现，并记录体重。造模完成后处死大鼠，收集

大鼠肝组织及血液，计算肝指数，并检测大鼠的肝功能、血脂及肝组织中氧化损伤相关指标。 结果 与对照组相比，染镉Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ组大鼠肝指

数增高；染镉Ⅳ组大鼠血清甘油三酯（triglyceride，TG）、总胆固醇（total cholesterol，T-CHO）水平增加；染镉Ⅳ、Ⅴ组大鼠血清丙氨酸氨基转移

酶（alanine aminotransferase，ALT）、碱性磷酸酶（alkaline phosphatase，ALP）和总胆汁酸（total bile acid，TBA）均明显增高，天冬氨酸氨基转移酶/丙

氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase / alanine aminotransferase，AST/ALT）降低；染镉Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ组大鼠肝组织中黄嘌呤氧化酶（xanthine

oxidase，XOD）活力及丙二醛（malondialdehyde，MDA）含量明显增加，超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）活力明显降低，差异均具有

统计学意义（P < 0.05）。与染镉Ⅲ组相比，镉+姜黄素组大鼠的肝指数、血清ALT均降低，差异有统计学意义（P < 0.05）；血清TG及肝组织

MDA含量呈下降趋势，SOD活力增加。 结论 姜黄素可发挥抗氧化及调节脂代谢作用，能对镉染毒大鼠的肝脏功能起到保护作用。该研究为

姜黄素治疗镉导致的肝损伤提供了基础理论依据。
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【Abstract】 Objective To study the protective effects of curcumin on liver function in rats exposed to cadmium. Methods A to‑
tal of 64 Sprague-Dawley（SD）rats were randomly divided into 8 groups，including the control group，cadmium group Ⅰ-Ⅴ（Cd Ⅰ-
Ⅴ），curcumin group，and Cd + curcumin group. According to the different intervention methods in each group，continuous intragastric
administration was performed for 90 days. The behaviors of the rats were observed and their body weights were recorded. The rats were
killed after the modeling was completed. Liver tissues and blood of rats were collected，liver indexes were calculated，and liver function，
blood lipid and oxidative damage related indexes in liver tissues were detected. Results Compared with the control group，the liver in‑
dexes of the cadmium group（Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ）were increased；The levels of serum TG and TCHO in the cadmium group Ⅳ were increased；
Serum ALT，ALP，and TBA of the cadmium group（Ⅳ、Ⅴ）were increased；The contents of XOD and MDA in liver tissues of the cad‑
mium group（Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ）were increased，while the activities of SOD were decreased（P < 0.05）. Besides，compared with the cadmium
group Ⅲ，liver index and serum ALT in the cadmium + curcumin group were decreased，and the differences were statistically significant
（P < 0.05）；the contents of serum TG and MDA in liver tissue decreased，while the activity of SOD increased. Conclusion Curcumin
played the role of antioxidant and lipid metabolism regulation，as well as protected the liver function of rats exposed to cadmium. This
study provided theoretical basis for curcumin in the treatment of cadmium-induced liver injury.
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高安全性[9-10]。姜黄是一种药用价值明确的天然植物，

已有 4 000多年的历史，是姜黄素（curcumin）的主要来

源。姜黄素是一种天然多酚类化合物，主要从姜黄属

植物的根茎中提取，化学式为C21H20O6[11]。现有研究发

现姜黄素具有多种药理活性，可在人体内引起广泛的

生物学作用，如抗炎、抗氧化、调脂、抗血栓、免疫调节、

保肝、抗糖尿病、抗肿瘤和神经保护等[12-14]。近年来，

姜黄素在治疗肝病方面表现出良好的治疗潜力和较少

的副作用。越来越多的证据表明，姜黄素可通过减少

炎症和氧化应激，减轻肝脏缺血再灌注损伤、酒精性肝

损伤、药物性肝损伤等各种原因造成的肝损伤[15-20]。
本研究通过构建慢性镉暴露动物模型，探究姜黄

素对镉染毒大鼠肝脏功能的保护作用，以期为姜黄素

治疗镉致肝损伤提供基础理论依据。

1 实验与方法

1.1 动物、材料与试剂

实验用 SPF级雄性 SD大鼠 64只（体重约 130 ～

150 g），购自兰州兽医研究所。本研究采用的动物实验

方案经兰州大学第一医院动物伦理委员会评审通过

（伦理代码：LDYYYLL2015-0027）。氯化镉（CdCl2）及

姜黄素（curumin）均购自美国Sigma公司。黄嘌呤氧化

酶（xanthine oxidase，XOD）、丙二醛（malondialdehyde，
MDA）、超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）等

检测试剂盒均购自南京建成生物工程研究所。

1.2 主要仪器及检测指标

使用全自动生化分析仪（美国Beckman公司）检测

天冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase，AST）、
丙氨酸氨基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）、白

蛋白（albumin，ALB）、碱性磷酸酶（alkaline phospha‑
tase，ALP）、胆碱酯酶（cholinesterase，CHE）、总胆汁酸

（total bile acid，TBA）、甘油三酯（triglyceride，TG）和总

胆固醇（total cholesterol，T-CHO）以评估肝功能及血脂

变化。使用酶标仪（美国 Thermo）检测黄嘌呤氧化酶

（xanthine oxidase，XOD）、丙 二 醛（malondialdehyde，
MDA）及超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）
水平。

1.3 方法

1.3.1 动物分组与造模 64只大鼠随机分成8组，分别

是对照组（生理盐水，NS）、不同剂量的染镉组（Ⅰ-Ⅴ
组：1.25、2.5、5、10、20 mg·kg-1·d-1）、姜黄素组（cur‑
cumin 200 mg·kg-1·d-1）、镉 +姜黄素组（Cd 5 mg·kg-1·
d-1 + curcumin 200 mg·kg-1·d-1），按照相应的干预方式

连续灌胃 90 d后处死大鼠。期间观察大鼠的行为表

现，并记录体重。造模流程图如图1所示。

图1 大鼠造模流程图
Figure 1 Flow chart of rat modeling

注：NS: 生理盐水；CdCl2: 氯化镉；Curumin: 姜黄素。

1.3.2 检测方法 造模完成后处死大鼠，收集大鼠肝组

织及血液，计算肝指数（肝重/体重 × 100%）；采用全自

动生化分析仪检测肝功能及血脂相关指标；根据试剂

盒说明书制备肝组织匀浆，并测定肝组织中氧化损伤

相关指标的水平。

1.4 统计学分析

采用SPSS 20.0软件进行分析，实验数据以平均值

±标准差（x ± s）表示，组间差异（两组）比较采用 t检验，

多组间比较采用单因素方差分析（One-way ANOVA），

P < 0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 镉对大鼠肝指数的影响

造模前，各组大鼠精神状态良好，活动能力及进食

量正常，毛发有光泽。造模后，与对照组相比，染镉组

大鼠精神状态欠佳、烦躁易激惹、食欲减退、活动减少、

毛发灰暗；与对照组相比，染镉Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ组大鼠肝指数

增高，且染镉Ⅴ组大鼠肝指数最高，差异有统计学意义

（P＜ 0.05），见表1。
表 1 镉染毒大鼠肝指数分析

Table 1 Analysis of liver index in rats exposed to cadmium
组别

对照组

染镉Ⅰ组

染镉Ⅱ组

染镉Ⅲ组

染镉Ⅳ组

染镉Ⅴ组

姜黄素组

镉 + 姜黄素组

动物数（n）

8

8

8

8

8

8

8

8

肝指数（%）

2.46 ± 0.09

2.53 ± 0.09

2.56 ± 0.06

2.80 ± 0.05aa

3.09 ± 0.07aa

3.36 ± 0.10aa

2.41 ± 0.07

2.61 ± 0.07b

注：与对照组比较，aaP ＜ 0.01；与染镉Ⅲ组比较，bP ＜ 0.05。

2.2 镉对大鼠肝功能的影响

与对照组相比，染镉 I、II组及姜黄素组大鼠的血

清肝功能指标差异均无统计学意义（P > 0.05），而染镉

III组大鼠的血清ALT较对照组明显升高，差异有统计

学意义（P < 0.05），提示染镉 III组大鼠出现肝功能异

常。因此，选取染镉 III组用于研究姜黄素的保护作

用。此外，与对照组相比，染镉Ⅳ、Ⅴ组大鼠血清ALT、
ALP和TBA均明显增高，AST/ALT降低，差异有统计学

意义（P＜ 0.05），见表2。
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组别

对照组

染镉Ⅰ组

染镉Ⅱ组

染镉Ⅲ组

染镉Ⅳ组

染镉Ⅴ组

姜黄素组

镉 + 姜黄素组

ALT（U/L）

47.88 ± 1.76

47.63 ± 3.32

48.00 ± 2.26

59.00 ± 3.50a

69.38 ± 3.05aa

84.38 ± 3.61aa

54.13 ± 2.47

50.13 ± 2.10b

AST（U/L）

137.00 ± 2.93

140.90 ± 2.53

143.50 ± 1.60

145.90 ± 3.45

145.80 ± 3.16

147.40 ± 4.05

138.50 ± 1.66

144.30 ± 2.68

AST/ALT

2.89 ± 0.12

3.05 ± 0.19

3.04 ± 1.17

2.53 ± 0.14

2.13 ± 0.09aa

1.76 ± 0.07aa

2.60 ± 0.13

2.92 ± 0.14

ALB（g/L）

38.58 ± 0.46

38.80 ± 0.93

39.74 ± 0.73

38.91 ± 1.15

39.94 ± 0.84

39.14 ± 0.63

41.58 ± 0.48aa

40.10 ± 0.70

ALP（U/L）

60.88 ± 4.16

61.63 ± 3.06

67.75 ± 4.69

69.88 ± 3.37

72.13 ± 2.48a

78.63 ± 3.09aa

72.38 ± 3.41

65.25 ± 4.97

CHE（KU/L）

0.25 ± 0.02

0.21 ± 0.01

0.21 ± 0.02

0.21 ± 0.01

0.22 ± 0.01

0.23 ± 0.02

0.22 ± 0.01

0.23 ± 0.01

TBA（µmol/L）

22.53 ± 1.63

28.00 ± 2.44

28.69 ± 2.94

29.80 ± 1.71aa

41.73 ± 5.23aa

68.70 ± 2.22aa

27.04 ± 1.55

30.75 ± 4.56

表 2 镉染毒大鼠肝功能分析

Table 2 Analysis of liver function in rats exposed to cadmium

注：与对照组比较，aP ＜ 0.05，aaP ＜ 0.01；与染镉Ⅲ组比较，bP ＜ 0.05。

2.3 镉对大鼠血脂及氧化损伤相关指标的影响

与对照组相比，染镉 I、II组及姜黄素组大鼠血脂

及肝组织氧化损伤相关指标差异均无统计学意义（P >
0.05）。与对照组相比，染镉Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ组大鼠血清TG水

平增加；染镉Ⅳ组大鼠血清 T-CHO水平增加，差异均

具有统计学意义（P < 0.05）；与对照组相比，染镉Ⅲ、

Ⅳ、Ⅴ组大鼠肝组织中XOD活力及MDA含量增加，SOD
活力降低，差异均有统计学意义（P＜ 0.05），见表3。

表 3 镉染毒大鼠血脂及肝组织氧化损伤相关指标分析

Table 3 Analysis of blood lipids and indexes of oxidative damage of rats exposed to cadmium
组别

对照组

染镉Ⅰ组

染镉Ⅱ组

染镉Ⅲ组

染镉Ⅳ组

染镉Ⅴ组

姜黄素组

镉 + 姜黄素组

TG（mmol/L）

0.054 ± 0.004

0.055 ± 0.005

0.061 ± 0.001

0.069 ± 0.004a

0.070 ± 0.004aa

0.071 ± 0.006a

0.063 ± 0.006

0.055 ± 0.004b

T-CHO（mmol/L）

0.033 ± 0.003

0.040 ± 0.004

0.041 ± 0.004

0.040 ± 0.003

0.049 ± 0.004aa

0.043 ± 0.004

0.035 ± 0.003

0.042 ± 0.003a

XOD活力（U/gprot）

5.550 ± 0.190

5.880 ± 0.470

6.210 ± 0.260

6.640 ± 0.270aa

6.910 ± 0.410aa

7.640 ± 0.500aa

5.500 ± 0.340

6.360 ± 0.390

MDA含量（nmol/mgprot）

0.310 ± 0.010

0.330 ± 0.020

0.350 ± 0.020

0.400 ± 0.010aa

0.380 ± 0.020a

0.420 ± 0.103aa

0.310 ± 0.030

0.330 ± 0.020b

SOD活力（U/mgprot）

205.800 ± 5.550

190.200 ± 6.340

189.400 ± 6.700

161.400 ± 3.770aa

151.200 ± 6.100aa

120.300 ± 3.060aa

212.300 ± 5.170

174.400 ± 4.650aab

2.4 姜黄素对镉染毒大鼠肝指数及肝功能的影响

与染镉组相比，镉 +姜黄素组大鼠的精神状态、食

欲、活动能力、毛发情况均有所改善；镉 +姜黄素组大

鼠肝指数降低，差异有统计学意义（P＜ 0.05），图2A。
此外，与染镉Ⅲ组相比，镉 +姜黄素组大鼠肝功能

损伤也得到了改善，血清ALT水平明显降低，差异有统

计学意义（P＜ 0.05），图2B。
2.5 姜黄素对镉染毒大鼠血脂及氧化损伤相关指标的

影响

与染镉Ⅲ组相比，镉 +姜黄素组大鼠血清TG水平

降低（图 2C）；此外，镉 +姜黄素组大鼠肝组织中 SOD
活力增加，MDA含量降低，而XOD活力无明显改变（图

2D-F）。
3 讨论

镉是一种广泛存在的有毒重金属，镉暴露会对人

体健康产生不利影响。镉可通过消化道和呼吸道进入

人体，最终在肝脏中积累，从而导致肝功能障碍和纤维

化[21]。研究表明，镉可能通过多种机制引起多种器官

损伤，包括氧化应激、DNA损伤、内质网应激、凋亡和自

噬，过度的应激又通过诱导细胞凋亡、细胞焦亡和铁死

亡而导致组织损伤[22-23]。镉的毒性与其促氧化作用密

切相关。因此，防治镉中毒的有效策略是天然抗氧化

剂，尤其是多酚类化合物。研究发现，天然植物中许多

成分具有强大的抗氧化能力，可有效缓解肝损伤。

MILTONPRABU等[24]研究发现葡萄籽原花青素对镉诱

导的大鼠肝脏炎症、细胞凋亡和肝线粒体毒性具有改

善作用；自由基清除、金属螯合和抗氧化潜力可能是其

拮抗镉诱导的大鼠肝脏线粒体损伤的主要原因。另有

研究发现，蓝莓提取物呈剂量依赖的方式恢复了镉中

毒小鼠体内的抗氧化防御系统活性，对镉源性肝损伤

具有一定的治疗潜力[25]。MĘŻYŃSKA等[22]的研究证实

黑果腺肋花楸提取物可通过对肝脏中的主要大分子

（如脂质、蛋白质和DNA）的氧化修饰以减轻镉的肝毒

性作用。

姜黄素是从姜黄根茎中提取的一种天然成分。在

临床研究中，姜黄素因其具有多种生物活性而备受关

注，如治疗关节炎、肝脏疾病、神经退行性疾病、肥胖和

注：与对照组比较，aP ＜ 0.05，aaP ＜ 0.01；与染镉Ⅲ组比较，bP ＜ 0.05。
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多种癌症等[26]。姜黄素的这些治疗活性大多与其抗氧

化和抗炎作用有关。多项研究表明，姜黄素在治疗肝

损伤方面具有良好的应用前景可通过抑制氧化应激、

炎症和线粒体功能障碍改善肝缺血再灌注损伤、药物

性肝损伤以及酒精性肝损伤[16-18]。姜黄素对重金属引

起的肝损伤也具有保护作用，可降低砷、铅、铬和汞引

起的肝毒性，维持肝脏抗氧化酶状态，防止组织损伤、

脂质过氧化和线粒体功能障碍[27-30]。
本研究结果显示，姜黄素明显减轻了镉染毒大鼠

精神状态差、食欲减退、毛发暗淡等中毒症状，改善了

肝脏功能。与对照组相比，染镉Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ组较对照组

大鼠的血清肝功能相关指标ALT、ALP和 TBA均明显

增高，提示镉致肝损伤模型构建成功。而镉+姜黄素组

大鼠血清ALT水平较染镉Ⅲ组明显下降，这就提示姜

黄素可改善镉诱导的肝损伤，这与 PARK等[31]的研究

结果相符。研究表明，重金属暴露可导致脂代谢紊

乱[32]。镉暴露会引发脂质水平失调，进而加速非酒精

性脂肪性肝病的发生和发展[33]。本研究中，镉 +姜黄

素组大鼠血清TG水平较染镉Ⅲ组降低，说明姜黄素还

可发挥调脂作用降低血脂水平。BATENI等[34]的研究

证实姜黄素补充剂明显降低了代谢综合征患者的血清

TG水平，可用作降血脂药物。此外，与染镉组相比，

镉+姜黄素组大鼠肝组织MDA含量呈下降趋势，SOD
活力增加，提示姜黄素明显抑制了镉诱导的氧化应激

反应，这与TUBSAKUL等[35]的研究结果一致。因此，本

研究结果显示，姜黄素可能通过发挥抗氧化及调节脂

代谢作用来改善与保护镉染毒大鼠的肝脏功能。

4 结论

本研究结果显示，姜黄素可明显改善镉染毒大鼠

的中毒症状，抑制氧化应激反应，降低血脂水平，对镉

染毒大鼠的肝脏功能起到了保护作用。姜黄素可作为

治疗镉致肝损伤的一种中药制剂，但其具体的药理机

制还有待进一步研究。
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