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多糖对镉诱导肝损伤的保护作用机制研究进展
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摘要：镉污染是一个全球性的公共卫生问题。镉易通过食物链在人体中积累，严重危害人体健康。镉暴露会导致氧化

应激、炎症反应、细胞凋亡等肝脏健康问题。多糖具有抗氧化、抗炎、保肝、吸附重金属等多种生物活性，且来源广泛、

安全性高。本文综述了多糖在降低镉蓄积、维持肠道屏障与调节肠道菌群稳态、缓解氧化应激、免疫损伤、炎症反应和调

节脂代谢六个方面缓解镉诱导肝损伤的作用和机制，可加强对多糖缓解镉诱导肝损伤保护作用机制的认识，并为多糖资源

高值化加工利用提供思路。
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Abstract: Cadmium pollution is a global public health issue. Cadmium is easy to be accumulated in the human body through 

the food chain, which seriously harms human health. Cadmium exposure can lead to oxidative stress, inflammatory responses, 

apoptosis and other liver health issues. Polysaccharides haves various biological activities, including antioxidant, anti-inflammatory, 

liver-protecting, heavy metal-adsorbing functions, and come from a wide range of sources with a high safety. In this review, the 

functionss and mechanisms of polysaccharides in  alleviating cadmium-induced liver damage are reviewed from the following 

six aspects: reducing cadmium accumulation, maintaining intestinal barrier and regulating intestinal flora homeostasis, alleviating 

oxidative stress, immune damage andinflammatory response, and regulating lipid metabolism. This review can enhance the 

understanding of the protective mechanism of polysaccharides against cadmium-induced liver damage, and provides ideas for high-

value processing and utilization of polysaccharide resources.
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镉（Cadmium, Cd）是常见的重金属污染物，主

要通过采矿、燃煤、电镀、化肥制造等人类生产活动

释放到空气、土壤和水中。烟草烟雾是室内空气中镉

污染的主要来源，除吸烟和职业暴露外，饮食摄入是

镉暴露的主要方式 [1] 。镉的蓄积会促进各种疾病的发

展，包括癌症、肝肾功能障碍、心血管疾病、肠道屏

障损伤和糖尿病等 [2,3] 。膳食调查结果显示，中国人的

平均镉摄入量为 20~30 μg/d，这表明膳食低剂量镉暴

露的情况普遍存在 [4] 。

肝脏在各种代谢途径的解毒过程中具有重要作用，

是对镉毒性最敏感的器官，肝损伤的程度取决于镉暴

露的量和持续时间。镉通过转运系统进入肝细胞后会

产生过量自由基和活性氧诱导氧化应激，进而引发随

后的损伤，氧化应激可能是镉诱导肝毒性的主要机

制之一 [5] 。此外，大量研究证实了镉在体内的肠肝循

环 [6] 。简而言之，镉通过饮食进入消化道后首先被肠

道吸收，并破坏肠道屏障，增加其渗透性，肠道细菌

和菌群代谢物通过门静脉转移到肝脏，引起肝脏炎症

和损伤。

治疗镉中毒的传统方法为口服或静脉注射螯合剂

以促进镉排出，但螯合剂的安全性和有效性都备受争

议。天然产物中的活性成分具有生物利用度高、毒性

小等优点，逐渐成为缓解镉暴露肝毒性的主要研究对

象。近年来，多糖因其多种生物活性受到越来越多的

关注，多糖是天然抗氧化剂，具有效果好、安全性高

等特点。有研究表明，多糖具有抗氧化、抗炎、降脂、

降糖、抗肿瘤、保护肠道和肝脏等多种活性 [7-9] 。此外，

已有多种研究表明纤维素、淀粉、壳聚糖等多糖具有

多个官能团能够有效地吸附重金属离子 [10] 。因此，本

文基于多糖的生物活性，主要针对其对于镉诱导肝损

伤的保护功效和作用机制进行综述，从而为多糖高值

化利用提供思路。

1  镉诱导肝损伤的作用机制

镉诱导肝损伤的确切机制尚不清楚，多数研究表

明镉诱导的自由基生成是其主要机制之一。由于镉只

有一种氧化态，其本身不能直接产生自由基，但可间

接诱导氧化应激反应。如：①镉能够与蛋白质大分子

中的氧化还原金属离子置换，从而增加游离氧化还原

金属的含量 [11] ，游离氧化还原活性金属能通过 Fenton
反应直接诱导羟基自由基产生 [12] 。②镉对硫醇基的亲

和力是其对磷酸盐、氯化物、羧基或氨基的几倍 [13] ，

因此硫醇抗氧化剂谷胱甘肽（Glutathione, GSH）是镉

毒性的主要靶标，镉会与硫醇基结合，消耗谷胱甘肽，

使氧化还原平衡受损。③线粒体是镉毒性的主要靶标，

镉的暴露会对线粒体呼吸链电子转移造成影响，使活

性氧含量显著增加，诱导氧化应激 [14] 。自由基大量积

累会使 DNA 损伤，影响机体免疫应答，促进脂质过

氧化及炎症反应，激活含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水

解酶，导致细胞凋亡（图 1）。

图 1 镉诱导肝损伤潜在机制

Fig.1 The main mechanism of cadmium-induced liver injury

根据肠 - 肝轴理论，肠道健康与肝病的发展密切

相关，肠道和肝脏之间的相互作用是通过门静脉介导

的，门静脉能将肠道代谢物转移到肝脏，肝脏分泌的

生物活性物质会通过胆管进入肠道，这种肠肝循环使

肝脏持续暴露于肠道来源的因子，肠道和肝脏之间的

这种关系被称为“肠 -肝轴”。有研究表明，肠道是镉

进入人体后的第一道屏障，镉暴露会诱发肠道炎症，

抑制肠上皮紧密连接蛋白的表达破坏肠道屏障，同时

还会降低肠道菌群多样性导致肠道菌群紊乱。镉诱导

的肠道稳态失调促进了肠道中脂多糖和炎症因子通过

门静脉进入肝脏，从而导致肝损伤，肠 - 肝轴的破坏

与镉诱导的肝脏疾病高度相关 [15] 。

镉暴露会诱导肝脏疾病的产生，如非酒精性脂肪

肝病和肝纤维化。已有多种研究表明镉暴露会通过促

进脂肪生成和抑制脂质分解影响肝脏脂代谢。线粒体

在镉诱导的肝脏脂代谢紊乱中具有重要作用，线粒体

是能量代谢的主要场所，镉暴露会通过破坏线粒体 β
氧化功能和线粒体自噬平衡从而抑制脂肪酸氧化导致

肝脏脂质积累 [16] 。此外，镉诱导的肠道菌群失调和炎

症反应也会促进非酒精性脂肪肝的发展。肝纤维化是

肝脏长时间受损后发生的病理变化，其特征是细胞外

基质沉积，肝星状细胞的激活在肝纤维化的形成中具

有关键作用，活化的肝星状细胞会促进 α- 平滑肌肌动

蛋白表达并产生细胞外基质蛋白 [17] 。镉暴露导致活性

氧的过量产生会促进肝星状细胞的激活 [18] 。此外，镉

促进巨噬细胞M1极化导致巨噬细胞M1/M2极化失衡，

增加炎性细胞因子的分泌也是镉诱导肝纤维化的主要

原因 [19] 。关于镉诱导肝脏疾病的研究大多停留在相关

性方面，其中的机制尚未明确，仍需进一步探索。

2  目前针对镉毒性防治策略

目前针对镉毒性的防治策略大多是使用与镉亲和

性更高的物质，使其与镉形成易于排出体外的复合物，
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主要包括以下三种，①螯合剂：螯合剂能够与镉产生

络合作用，形成含镉络合物排出体外，如乙二胺四乙酸、

二乙烯五乙酸、二巯基丁二酸等，但螯合剂大多具有

副作用，会造成肾损伤，且特异性差，易增加必须微

量金属元素的排出，不适用于慢性镉中毒的治疗；②金

属硫蛋白：金属硫蛋白是一种金属结合蛋白，每分子金

属硫蛋白可结合 7~12 个金属离子，但也会造成必需金

属元素的流失，并且由于胃肠道中含有许多蛋白酶，口

服金属硫蛋白防治镉中毒是无效的，要通过其他的途径

激发体内金属硫蛋白的产生 [20] ；③微量元素和维生素：

某些微量元素如锌可以刺激金属硫蛋白的产生，硒和维

生素 C 具有抗氧化的效果，但均需大量使用才能产生

效果，会对机体免疫器官功能造成损伤 [21] ，以上方法在

缓解镉毒性的同时均对机体有不可避免的副作用。天然

产物具有安全性高，副作用小的特点，已有多种研究发

现天然产物能够缓解镉的毒性。例如，甘草和红景天苷

有助于预防镉诱导的细胞凋亡 [22,23] ，桑葚多糖能够减轻

镉诱导的小鼠肝功能损伤 [24] 。寻找安全有效的天然产物

缓解镉诱导的肝损伤已成为研究热点。

3  多糖缓解镉诱导肝损伤的机制

多糖具有抗氧化、抗炎、保肝、降脂等多种生物

活性，因具有低毒、高安全性、多靶点等优点备受研

究者的关注 [25] 。研究表明多糖能够从多个方面缓解镉

毒性（表 1），探讨多糖对镉诱导肝损伤的保护机制具

有重要意义。

表 1  关于多糖缓解镉毒性的研究

Table 1 Studies of polysaccharides to alleviate cadmium toxicity

生物活性 多糖 多糖组成 作用效果 参考文献

降低
镉蓄
积

黑木耳多糖
分子量 495.72 kDa，由甘露糖和
葡萄糖组成，糖醛酸含量高

降低镉暴露鲤鱼脾、肝、鳃、肾、大脑、
肌肉中镉含量

 [26] 

长双歧杆菌胞
外多糖

分子量 553.817 kDa，由葡萄糖和半乳糖
两种单糖组成，含有大量羟基

降低镉暴露金鱼肌肉镉含量  [27] 

粗螺旋藻硒多糖
主要由葡萄糖组成，含有羟基、羧基、

羰基、糖醛酸
降低镉暴露大鼠肝、肾镉含量  [28] 

山药硒多糖 / 降低镉暴露小鼠血、肾、肝、
小肠、心脏镉含量

 [29] 

调节
肠道
稳态

金针菇多糖
含有羟基、羧基、糖醛酸、

吡喃糖环

增加乳酸菌、脱硫弧菌丰度，降低瘤胃菌丰度，
增强镉暴露小鼠肠道屏障，上调短链脂肪酸受

体增加 SCFAs 含量
 [30] 

马齿苋多糖 含有羧基，糖醛酸含量高

降低 F/B，增加乳酸菌、产短链脂肪酸菌的丰度，
增强镉暴露小鼠肠道屏障，增加 SCFAs 含量，

抑制 FXR/FGF15 轴增加胆汁酸合成，
减轻肝毒性

 [31] 

螺旋藻硒多糖 均一葡聚糖，含有大量羟基
增加拟杆菌丰度，降低变形菌、螺杆菌丰度，

增强镉暴露小鼠肠道屏障，增加 SCFAs
含量，减轻肝脏炎症

 [32] 

抗氧化

茴香籽多糖
分子量 101 kDa，由半乳糖、葡萄糖
和甘露糖为主的七种单糖组成，

含有羧基、羟基、羰基

增加镉暴露大鼠肝脏中抗氧化酶活力、
抗坏血酸含量，降低 MDA 含量

 [33] 

蓝藻多糖
分子量 63.79 kDa，由葡萄糖和
半乳糖为主的十种单糖组成，
含有羧基、羟基、糖醛酸

增加镉暴露大鼠肝脏中抗氧化酶活力、
抗坏血酸含量，降低 MDA 含量，

降低 ALT、AST
 [34] 

玫瑰红叶多糖
由葡萄糖、甘露糖、半乳糖、木糖和鼠李

糖组成，含有大量羟基和糖醛酸
增加镉暴露小鼠肝脏中抗氧化酶活力，

降低 MDA 含量
 [35] 

杠柳叶多糖 由蔗糖和海藻糖为主的 15 种单糖组成
增加镉暴露大鼠肝脏中抗氧化酶活力、

抗坏血酸含量，降低 MDA 含量
 [36] 

山药多糖 / 增加镉暴露小鼠肝脏中抗氧化酶活力，
降低 NO、ALT、AST  [37] 

枸杞多糖 / 增加镉暴露大鼠肝脏中抗氧化酶活力，
降低 3-NT、MDA、ALT  [38] 
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生物活性 多糖 多糖组成 作用效果 参考文献

免疫调节

姬松茸多糖 / 下调镉暴露鸡胸腺和滑囊中 TLR4 通路，降低炎
症因子含量，降低肝脏中 HSP、炎症因子表达

 [39] 

当归多糖 / 增加镉暴露大鼠胸腺、脾脏指数、淋巴细胞转
化能力、NK 细胞活性，调节炎症因子

 [40] 

黄芪多糖 / 增加镉暴露大鼠胸腺、脾脏指数、淋巴细胞转
化能力、NK 细胞活性，调节炎症因子

 [41] 

抗炎

螺旋藻硒多糖 均一葡聚糖，含有大量羟基
调节 NF-κB 通路，降低镉暴露小鼠肝脏中炎症

因子表达
 [32] 

夏枯草粗多糖 / 调节 NF-κB 通路，降低镉暴露人肾近端小管上
皮细胞炎症因子含量

 [42] 

黄芪多糖 / 下调 MDA5/NF-κB 通路，降低镉暴露鸡外周血
淋巴细胞炎症因子表达

 [43] 

降脂 灵芝多糖 / 抑制镉暴露鲤鱼肝脏脂质合成，促进脂肪
酸氧化

 [44] 

注：SCFAs ：短链脂肪酸（Short Chain Fatty Acid）；F/B ：厚壁菌门 / 拟杆菌门（Firmicutes/Bacteroidetes）；FXR ：法尼醇 X 受体

(Farnesoid X Receptor) ；FGF15 ：成纤维细胞生长因子 15（Fibroblast Growth Factor 15) ；MDA ：丙二醛（Malondialdehyde）；ALT ：谷

丙转氨酶（Alanine Aminotransferase）；AST ：谷草转氨酶（Aspartate Transaminase）；NO ：一氧化氮（Nitric Oxide）；GPX ：谷胱甘肽

过氧化物酶（Glutathione Peroxidase）；MDA ：丙二醛（Malondialdehyde）；3-NT ：3- 硝基 - 酪氨酸（3-Nitrotyrosine）；TLR4 ：Toll 样

受体 4（Toll-like Receptors 4）；HSP ：热休克蛋白（Heat Shock Protein）；NK 细胞：自然杀伤细胞（Natural Killer Cell）；NF-κB ：核因

子 κB（Nuclear Factor Kappa-B）。

氨基、羰基、巯基等与镉离子之间的相互作用在镉离

子被机体吸收前与之结合形成络合物并促进镉的排出

来减少镉对肝脏及其他器官的毒性。

3.2 多糖维护肠道稳态的作用

肠道是镉通过饮食进入人体后的第一道屏障，近

年来镉诱导肠道疾病的发病率逐渐上升。肠道菌群是

重金属毒性作用的靶标，He 等 [48] 研究表明镉处理会导

致小鼠肠道菌群紊乱，降低产短链脂肪菌的丰度，下

调短链脂肪酸受体的表达，使粪便中乙酸、丙酸、丁

酸的含量降低，引发肠道炎症反应。肠道稳态的破坏

会促进炎症因子通过门静脉进入肝脏，从而导致肝损

伤。Li 等 [49] 研究表明，镉暴露会破坏大口黑鲈鱼的肠

道菌群和肠道屏障并引发肝脏炎症反应，相关性分析

表明肠道菌群与肝脏炎症因子显著相关。因此，保护

肠道也是缓解镉暴露对肝脏毒性效应的重要途径之一。

多糖不能被消化系统分解，肠道微生物能够将多

糖转化为具有生物活性的代谢物促进肠道健康 [50] 。此

外，多糖可以通过促进肠上皮细胞粘液分泌和上调

紧密连接蛋白的表达保护肠道屏障 [51] 。马齿苋多糖

能上调镉暴露小鼠结肠中黏蛋白 2（Mucoprotein2，
Muc2）、 咬 合 蛋 白（Occludin）、 紧 密 连 接 蛋 白 1
（Claudin-1），降低 F/B，增加乳酸菌和产短链脂肪酸

菌等有益菌的丰度，增加粪便中 SCFAs 的含量。并通

续表1

3.1 多糖吸附镉的作用

在环境科学领域，生物吸附是去除重金属的常用

方法。多糖是一种天然聚合物，具有多个官能团，如

氨基、羧基或羟基等，能够以 π-π 相互作用、氢键或

范德华力等不同方式与重金属离子结合，并使金属离

子络合物保持稳定 [45] 。

近年来，多糖已成功用作生物吸附剂去除水溶液

中的重金属。从牛肝菌子实体中提取的多糖能够有效

吸附水溶液中的镉和铅，其主要成分为 α-(1 → 3)-D-
甘露聚糖修饰的 α-(1 → 3)-D- 葡聚糖，通过傅里叶变

换红外光谱（Fourier Transform Infrared Spectroscopy，
FT-IR）光谱分析发现羟基和醚键基团参与多糖与镉和

铅离子的结合 [46] 。甲壳素能较好地吸附水溶液中的镉

离子，在 pH 值 5.41 时达到最高水平，为 102 mg/g，
通过 FT-IR 分析发现，甲壳素中的乙酰氨基和羟基参

与了镉离子的去除 [47] 。多项研究通过体内实验发现多

糖能够减少镉在机体中的蓄积，如黑木耳多糖能显著

降低镉暴露鲤鱼脾、肝、鳃、肾、大脑、肌肉中的镉

蓄积量 [26] 。双歧杆菌胞外多糖能够减少镉暴露金鱼肌

肉中镉含量，FT-IR 分析表明其结构中含有羟基、烷

基、羰基和α型糖苷键 [27] 。金针菇多糖能够促进镉排泄，

减少肠道对镉的吸收及镉暴露小鼠器官中的镉蓄积量，

其结构中含有羟基、羧基、糖醛酸、吡喃糖环 [30] 。因此，

多糖可能是通过其结构中多种官能团，如羟基、羧基、
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过下调 TLR4/ 髓样分化因子（Myeloid Differentiation 
Factor 88，MyD88）/NF-κB 通路改善镉诱导的肠道

炎症，减少血清中脂多糖水平。此外，马齿苋多糖能

通过抑制镉暴露小鼠肠道中 FXR/FGF15 轴增加肝脏

胆汁酸的合成，抑制肠道对胆汁酸的吸收，增加粪便

胆汁酸的排泄，从而减少镉在肝脏中的积累 [31] 。Zhou
等 [32] 探究了螺旋藻硒多糖对镉诱导肠肝损伤的保护作

用。螺旋藻硒多糖通过上调紧密连接蛋白 4 和闭锁小

带蛋白 1（Zonula Occluden-1, ZO-1）保护肠道屏障，

减少肠道细胞凋亡。肠道菌群分析显示，螺旋藻硒多

糖能够增加拟杆菌门的丰度，降低变形菌、螺杆菌的

丰度，增加粪便中 SCFAs 的含量，且相关性分析表明

瘤胃球菌和嗜黏蛋白阿克曼氏菌在介导肝脏炎症中发

挥关键作用。对肝脏的分析表明，螺旋藻硒多糖能够

提高镉暴露小鼠肝脏的抗氧化能力，降低炎性细胞因

子水平，减轻镉诱导的小鼠肝损伤。因此，螺旋藻硒

多糖能够通过维护肠道稳态缓解镉诱导的肝毒性。

综上，多糖通过维护肠道稳态缓解镉诱导肝毒性

可能的机制主要为以下四种，①调节肠道菌群，降低

F/B 比率，增加产短链脂肪酸菌等有益菌丰度，抑制

有害菌产生；②上调紧密连接蛋白，增强肠道屏障，

减少脂多糖和炎症因子进入肝脏；③增加短链脂肪酸

的含量抵抗镉的毒性；④调节胆汁酸受体增加肝脏中

胆汁酸的合成，抑制肠道对胆汁酸的重吸收，促进镉

的排泄。

3.3 多糖的抗氧化作用

多数研究表明氧化应激是镉诱导肝毒性的主要机

制之一，镉暴露会间接诱导自由基生成，破坏抗氧化

系统，引发免疫损伤及炎症反应，最终导致细胞凋

亡 [52] 。因此，使用抗氧化剂是缓解镉毒性的途径之一。

多糖具有较好的抗氧化活性，在治疗肝病方面具有良

好的前景，且不会引起明显的副作用。多糖的抗氧化

能力与其组成和结构高度相关。一般来说，低分子量

多糖含有更多的游离羟基可以清除自由基，而且自由

基会使糖醛酸链断裂，所以糖醛酸含量高的多糖抗氧

化活性更好，而且通常认为单糖组成更复杂生物活性

更强 [53,54] 。

Liu 等 [55] 通过体外实验探讨了金针菇渣多糖对重

金属毒性的保护作用，超声提取得到的金针菇渣多糖

分子量为 335.3 kDa，由木糖、半乳糖、甘露糖为主的

七种单糖组成且糖醛酸含量较高，能够清除镉、镍和

铅暴露酵母细胞中的活性氧提高其生长速率，其良好

的抗氧化活性可能是由于其结构中含有半乳糖和糖醛

酸的原因。Dalel 等 [56] 提取的蓝藻多糖由葡萄糖、半乳

糖为主的十种单糖组成，结构中含有糖醛酸和羟基。

蓝藻多糖能恢复镉暴露大鼠肝脏中超氧化物歧化酶

（Superoxide Dismutase, SOD）、过氧化氢酶（Catalase, 
CAT）活力、谷胱甘肽过氧化物酶、GSH、抗坏血酸

水平，降低肝脏 MDA 含量和血清 ALT、AST 活力，

缓解镉暴露大鼠的肝脏氧化应激与病理损伤。多糖能

够改善镉诱导的肝脏氧化应激，但对其中机制的探索

十分有限。已有多种研究表明多糖通过调节 Nrf2 信

号通路缓解镉诱导其他器官的氧化损伤 [57,58] 。且 Liu
等 [56] 研究发现慈姑多糖能够通过上调 Nrf2 信号通路缓

解包括镉在内的六种重金属诱导的人正常肝细胞和小

鼠肝脏氧化应激。因此，调节 Nrf2 信号通路，上调抗

氧化相关基因或蛋白，清除自由基，提高抗氧化酶活

力是多糖缓解镉诱导肝损伤可能的机制之一。

3.4 多糖的免疫调节作用

免疫功能作为机体固有的防御机制，在对抗重金

属毒性及其引起的炎症反应中具有重要作用。免疫器

官的状态决定了机体的免疫功能，脾脏和胸腺在免疫

系统中具有关键作用。镉暴露会破坏脾脏、胸腺等免

疫器官进而影响免疫细胞的活力和功能，如降低巨噬

细胞的吞噬能力，减少 NK 细胞数量，诱导 T 细胞和

B 细胞凋亡等，免疫细胞在镉的刺激下会分泌细胞因

子，从而引发炎症反应 [59] 。

多糖具有良好的免疫调节功能，已有研究表明多

糖能够缓解镉诱导的免疫系统紊乱。体外实验表明姬

松茸多糖能下调镉暴露鸡外周血淋巴细胞中 TLR4、
NF-κB、干扰素调节因子 3 和细胞因子的表达 [60] 。通

过体内实验发现姬松茸多糖能够降低镉暴露鸡胸腺、

滑囊中的细胞因子含量和 TLR4 的表达，降低肝脏中

HSP27、HSP40、HSP60、HSP70 和 HSP90 的表达和

细胞因子的含量，提高抗氧化酶活力，缓解镉诱导的

免疫损伤和肝损伤 [39] 。当归多糖和黄芪多糖均能提高

镉染毒大鼠胸腺和脾的器官指数，提高淋巴细胞转化

能力和 NK 细胞活性，增加血清中抗炎细胞因子含量，

降低转化生长因子 -β1 含量和 AST、ALT、乳酸脱氢

酶活性，缓解镉诱导大鼠免疫损伤及肝损伤 [40,41] 。综上，

多糖缓解镉诱导的免疫损伤主要是通过下调 TLR4 和

HSP，增强免疫细胞活力，调节细胞因子，保护免疫

器官实现的。

3.5 多糖的抗炎作用

镉诱导的炎症与心血管疾病、非酒精性脂肪性肝

病、骨质疏松症等发病率高度相关。多项研究表明，

镉暴露会激活炎症小体及炎症相关信号通路，如丝裂
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原活化蛋白激酶（Mitogen-Activated Protein Kinase, 
MAPK）和 NF-κB，并诱导炎症标志物上调 [61] 。因此，

抑制炎症反应有助于缓解镉的毒性。

研究表明多糖能够在体外缓解镉诱导的炎症反应，

Xie 等 [41] 研究了黄芪多糖对镉暴露鸡外周血淋巴细胞

的保护作用，黄芪多糖能够通过增加细胞中抗氧化酶

活力，降低 MDA 含量，下调 MDA5、NF-κB 及其下

游细胞因子白细胞介素 -6（Interleukin-6，IL-6）、白细

胞介素 -1β（Interleukin-1β，IL-1β）、肿瘤坏死因子 -α
（Tumor Necrosis Factor-α，TNF-α）的表达抑制镉诱导

的细胞毒性。使用 NF-κB 抑制剂或 MDA5 抑制剂处

理细胞后，结果与黄芪多糖组相似，表明黄芪多糖能

够通过下调 MDA5/NF-κB 信号通路缓解镉诱导的炎症

反应。池慧钦等 [42] 研究表明，夏枯草粗多糖能够通过

下调 NF-κB 通路，降低细胞中 IL-1β、IL-6、白细胞介

素 -18、TNF-α 的含量改善镉诱导肾小管上皮细胞的炎

症反应。在体内实验方面，Zhou 等 [32] 研究表明，螺旋

藻硒多糖能抑制 NF-κB/MAPK 炎症通路的启动，减少

肝脏中 TNF-α、IL-1β、干扰素 -γ、白细胞介素 -10 的

含量，抑制镉诱导的肝脏炎症和细胞凋亡。综上，多

糖能够通过下调 MAPK 和 NF-κB 信号通路，调节细

胞因子，抑制炎症反应，缓解镉诱导的肝损伤。

3.6 多糖调节脂代谢的作用

镉暴露会激活脂质合成相关因子并抑制脂肪酸 β
氧化，导致肝脏脂质积累，诱导非酒精性脂肪肝，镉

诱导的肠道菌群紊乱及炎症反应也会促进肝脏脂肪变

性 [62] 。多糖具有良好的降脂活性，有研究表明多糖能

够缓解镉诱导的脂代谢紊乱。Jia 等 [44] 研究发现灵芝

多糖能够下调镉暴露鲤鱼肝脏中脂肪酸合成酶（Fatty 
Acid Synthase, FAS）、脂肪酸转运蛋白和脂肪酸结

合蛋白的表达，上调肉碱棕榈酰转移酶 1（Carnitine 
Palmitoyl Transferases 1, CPT1）的表达并降低肌肉中

总脂质、总胆固醇（Total Cholesterol, TC）、甘油三酯

（Triglyceride, TG）的水平和血清中 AST 和 ALT 活力，

缓解镉诱导的肝脏脂代谢紊乱。

目前关于多糖调节镉诱导肝脏脂代谢紊乱的研究

较少，但多糖的降脂活性已被广泛报道，如菊苣多糖

能够激活肝脏中 AMP 依赖的蛋白激酶（Adenosine5′-
Monophosphate-Activated Protein Kinase, AMPK），下调

乙酰辅酶 A 羧化酶（Acetyl-CoA Carboxylase, ACC）、
硬脂酰辅酶 A 去饱和酶 1（Stearoyl-CoA Desaturase 1, 
SCD1）、FAS，上调脂肪组织甘油三酯水解酶和 CPT1
的表达，增加血清高密度脂蛋白胆固醇（High Density 
Lipoprotein Cholesterol, HDL-C）水平，降低血清低密

度脂蛋白胆固醇（Low Density Lipoprotein Cholesterol, 
LDL-C）、TC、TG、ALT、AST 水平，缓解大鼠非酒

精性脂肪肝 [63] 。线形硬毛藻多糖通过增强过氧化物酶

体增殖物激活受体（Peroxisome Proliferator Activated 
Receptor α, PPARα）/CPT1/ 中链酰基辅酶 A 脱氢酶信

号传导，缓解非酒精性脂肪肝 [64] 。综上，调控脂代谢

相关因子抑制脂质合成，促进脂质转运和脂肪酸氧化

是多糖缓解镉诱导脂代谢紊乱可能的机制。

4  总结与展望

综上所述，多糖能够在缓解镉致肝损伤方面发挥

重要作用，主要包括以下几种途径：①通过吸附镉，

促进镉排泄，减少其在组织中的蓄积；②调节肠道菌

群及其代谢产物，保护肠道屏障，减少脂多糖和炎症

因子进入肝脏；③上调 Nrf2 信号通路抵抗氧化应激；

④保护免疫器官，提高免疫细胞活性；⑤下调 NF-κB
和 MAPK 通路抑制炎症反应；⑥抑制脂质合成，促进

脂肪酸氧化与分解，缓解肝脏脂代谢紊乱（图 2）。

图 2 多糖缓解镉诱导肝损伤的作用机制

Fig.2 Mechanism of action of polysaccharides in alleviating 

cadmium-induced liver injury

镉中毒是重要的公共卫生问题，多糖虽在一定程

度上能缓解镉诱导的肝损伤，但将其用于缓解镉的毒

性仍面临一些挑战，①由于多糖化学结构和空间构象

的复杂性和不稳定性，对多糖结构的精准解析有一定

难度，关于多糖具体结构与其相应药理作用的认识尚

不明确；②多糖虽能吸附金属离子，但存在靶向性差

的缺点；③与螯合剂等药物相比多糖缓解镉中毒的效

果不够显著；④有关多糖缓解镉毒性的相关研究大多
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处于试验阶段，实际应用尚未成熟，需要进一步加强。

未来可深入研究并解析多糖的结构，进一步阐明其构

效关系。其次，对多糖分子进行修饰从而克服现有缺

点并增强其生物活性也尤为关键。关于镉诱导机体损

伤的具体机制也需深入探究，从而为镉中毒的防治提

供理论基础。
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