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基于 IL－23/IL－17轴探讨消脂化纤汤联合
BM－MSCs移植对实验性NASH肝硬化

小鼠的作用效应

杨芳丽 1，王昕 1，夏艳青 1，韩金孝 1，姚凝 2*
（1. 甘肃中医药大学，甘肃 兰州 730000； 2. 甘肃中医药大学第一临床医学院，甘肃 兰州 730000）
【摘要】目的：基于 IL－23/IL－17轴探讨消脂化纤汤联合骨髓间充质干细胞（BM－MSCs）移植对实验性

非酒精性脂肪性肝炎（NASH）肝硬化小鼠的作用。方法：56只健康 SPF 级 C57BL/6小鼠随机选出 8只用

于骨髓间充质干细胞的分离与培养，8 只小鼠作为空白对照组，其余 40 只小鼠采用蛋氨酸胆碱缺乏饮

食（MCD）联合 10% 四氯化碳（CCl4∶橄榄油 = 1∶9）腹腔注射共 8 周制备实验性 NASH 肝硬化小鼠模型。

造模成功后将其分为模型组、自然恢复组、中药干预组、BM－MSCs 移植组和中药干预联合 BM－MSCs
移植组。BM－MSCs 移植组经尾静脉注射 BM－MSCs，中药干预组给予消脂化纤汤方灌胃，中药干预联

合 BM－MSCs 移植组予以消脂化纤汤方灌胃联合尾静脉注射 BM－MSCs。BM－MSCs 移植在第 9 周进

行，灌胃均为每日 2 次，连续 4 周，12 周末处死小鼠并采集血液及标本。采用全自动生化分析仪检测血

清生化指标（ALT、AST、ALB），ELISA 法测定血清及肝组织炎性因子 IL－23、IL－17 水平，ELISA 法测定

血清及肝组织中肝细胞再生增强因子（ALR）表达，RT－qPCR 法检测肝脏淋巴细胞中 IL－17、IL－23 
mRNA的表达。结果：小鼠一般状态观察，与空白对照组比较，模型组小鼠精神萎靡，活动减少，毛色暗，

进食减少，体质量逐渐降低；各干预组较模型组均有不同程度改善；与空白对照组比较，模型组和自然恢

复组小鼠血清 ALT 及 AST 活性、血清及肝组织炎性因子（IL－23、IL－17）水平、肝脏淋巴细胞中 IL－17
和 IL－23 mRNA相对表达水平明显升高（P < 0. 05），血清及肝组织ALR水平、ALB含量降低（P < 0. 05）；

与模型组比较，中药干预组、BM－MSCs 移植组、中药干预联合 BM－MSCs 移植组小鼠血清 ALT 及 AST
活性、血清及肝组织炎性因子（IL－23、IL－17）水平、肝脏淋巴细胞中 IL－17 和 IL－23 mRNA 相对表达

水平明显降低（P < 0. 01），血清及肝组织 ALR水平、ALB含量升高（P < 0. 01）；与 BM－MSCs移植组和中

药干预组比较，中药干预联合 BM－MSCs 移植组改善最为明显（P < 0. 05）。结论：消脂化纤汤联合

BM－MSCs 移植对改善实验性 NASH 肝硬化小鼠肝脏功能、促进 BM－MSCs 移植转/分化及肝脏细胞再

生具有良好效应，其机制可能与抑制机体 IL－23/IL－17炎症轴过度激活，改善肝脏免疫微环境相关。
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非酒精性脂肪性肝病（non-alcoholic fatty liver 
disease， NAFLD）已经成为全球第一大肝脏疾病［1-2］。

据统计，全球 NAFLD 成人发病率约为 25%［3］，我国成

人非酒精性脂肪性肝炎（NASH）患者 10年内肝硬化发

生率高达 15%～25%，是主要的致死性原因之一［4］。

目前，肝脏移植是唯一有效治疗终末期肝硬化的理想

手段，然而由于肝移植所需肝源缺乏及一系列相关并

发症、后续费用等原因，极大地限制了其应用，临床迫

切需要寻找行之有效的策略进行临床替代治疗［5］。

干细胞具有自我更新能力和多向分化潜能，能在

特定条件下分化为不同类型的细胞［6］。近年来，以干

细胞移植为中心的再生医学发展飞速，已成为最具潜

力的肝移植替代治疗手段［7］。研究显示，BM－MSCs
有助于减轻肝脏炎症性反应，改善凝血功能，刺激内源

性肝祖细胞分化和增殖，促进肝脏组织修复等［8］。消

脂化纤汤是基于传统经方二陈汤和膈下逐瘀汤化裁而

成，课题组前期研究显示，其可通过下调炎症细胞因

子，明显改善NASH肝脏损伤；同时显著改善NASH肝

硬化患者机体胰岛素抵抗状态，降低甘油三酯水平和

肝硬化程度［9］。

消脂化纤汤联合 BM－MSCs 移植，是否可以促进

肝细胞再生，协同促进NASH肝硬化肝脏功能恢复，尚

不明确。本研究采用 MCD 饮食联合 CCl4 诱导小鼠

NASH 肝硬化模型，探讨消脂化纤汤联合 BM－MSCs
移植作用效应及可能机制，为临床肝硬化救治提供新

的思路与策略。

1　材料

1. 1　实验动物

SPF 级 C57BL/6 健康雄性小鼠（兰州大学实验动

物中心），6～7周龄，体质量 20～22 g，动物生产许可证

号：SCXK（甘）2018－0002。实验小鼠分笼饲养，饲养

于室温（23 ± 2）℃、相对湿度（50 ± 5）%、12 h光照/12 h
黑暗的环境中，定期更换饲料，适应性喂养 1周，进行

后续实验。

1. 2　实验试剂

消脂化纤汤由甘肃中医药大学附属医院提供。

IL－17、IL－23、ALR 检测试剂盒（批号：2205M17、
2205M29、2205M39，中国江苏菲亚生物科技有限公

司）；Trizol 试剂（批号：343910，美国 invitrogen 公司）；

逆转录试剂盒（批号：05252603）、荧光定量试剂盒（批

号：05250410）（中国上海近岸科技有限公司）；0. 25%
胰酶（含EDTA）溶液、L－DMEM培养基、胎牛血清（美

国 Gibco 公司）；分析纯四氯化碳（上海新中化学科技

有限公司）；橄榄油（广州甘达）。

1. 3　实验仪器

超净工作台（美国 Thermo 公司）；冰箱（中国海

尔）；电子天平（中国上海精密科学仪器有限公司）；酶

标仪（中国南京德铁实验设备有限公司）；离心机（美国

Allegra 64R）；全 自 动 生 化 分 析 仪（美 国 Beckman 
Coulter）；全自动样品快速研磨仪（中国上海净信实业

发展有限公司）；Quantstudio 3 实时定量 PCR（美国

Thermofisher）。

2　方法

2. 1　动物模型制备

MCD饲料喂养，自由饮水，共 12 周；第 5周起腹腔

注射 CCl4 油剂溶液（50 μL/10 g，CCl4∶橄榄油=1∶9），

2次/周，连续注射 4周。实验结束前禁食 12 h，取血液

测量血生化等指标，取肝脏称重并进行相关蛋白

分析［10-11］。

2. 2　BM－MSCs分离、培养

SPF级 6～7周龄C57BL/6健康雄性小鼠，给予 2%
戊巴比妥钠腹腔注射麻醉后处死，无菌条件下取出股

骨以及胫骨，置于无菌PBS液去除附着组织；剪断骨端，

用DMEM培养液反复冲洗股骨和胫骨骨髓腔至发白，

收集冲洗下来的骨髓细胞悬液于无菌离心管，反复轻

柔吹打为单个细胞；400 × g离心 10 min，去除上清液；

用 DMEM 培养液，调整细胞浓度为 1 × 105/mL，接种于

25 cm3 塑料培养瓶，置于 5% CO2 饱和湿度培养箱，

37 ℃ 进行培养；3 d后，弃除悬浮细胞，PBS洗涤1次，重

新加入新鲜DMEM低糖完全培养液继续培养；2～3 d全

量换液一次；贴壁细胞接近80%～90% 融合时，去除培

养液，无菌PBS洗涤；用含0. 02 % EDTA的0. 25%胰蛋

白酶消化，调整细胞浓度，进行再次传代培养；重复上述

操作，每日在相差倒置显微镜下观察细胞形态和贴壁

情况；取第3代BM－MSCs培养细胞待移植［12］。

2. 3　实验分组及干预

2. 3. 1　实验分组

56 只 C57BL/6 健康雄性小鼠，随机取 8 只小鼠为

BM－MSCs采集组，进行BM－MSCs分离与培养；随机

取 8只小鼠为空白对照组，正常饮食，至第 12周末；余

40只小鼠进行模型制备，于第 8周末随机取 8只小鼠，

麻醉后处死，作为模型组。剩余 32 只小鼠随机分为

4组，分别为自然恢复组、中药干预组、BM－MSCs移植

组、中药联合 BM－MSCs 移植组，每组 8 只，按照组别

进行不同方式干预4周。

2. 3. 2　干预方式

2. 3. 2. 1　自然恢复组

于第 9 周开始恢复正常饮食，并行尾静脉注射生
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理盐水一次（0. 2 mL），给予生理盐水灌胃，0. 2 mL/次，

2次/d，至第12周末。

2. 3. 2. 2　中药干预组

于第 9 周行尾静脉注射生理盐水一次（0. 2 mL），

并开始给予消脂化纤汤灌胃，0. 2 mL/次，2 次/d，至第

12周末。

2. 3. 2. 3　BM－MSCs移植组

取第 3代BM－MSCs培养细胞，于第 9周行尾静脉

注射一次（细胞浓度：1 × 105/0. 2 mL），并开始给予生

理盐水灌胃，0. 2 mL/次，2次/d，至第12周末。

2. 3. 2. 4　中药干预联合BM－MSCs移植组

取第 3代BM－MSCs培养细胞，于第 9周行尾静脉

注射一次（1 × 105/0. 2 mL），并开始给予消脂化纤汤灌

胃，0. 2 mL/次，2次/d，至第12周末。

2. 4　标本采集

于第 12周末，小鼠禁食 12 h，自由饮水，腹腔注射

10%水合氯醛行全身麻醉。小鼠麻醉后，行眼眶静脉

丛采血；血液静置 1 h，3 000 r/min条件下离心 10 min，
制备血清。无菌低温条件下充分暴露小鼠肝脏，取肝

右叶组织 1 g，制备肝脏组织匀浆。余小鼠肝脏摘取后

置于 PBS冲洗，经过机械碾磨后 Percoll梯度离心制备

淋巴细胞悬液。

2. 5　观测指标及方法

2. 5. 1　小鼠一般状态

观察小鼠的日常精神活动状态、毛发光泽度、饮食

和饮水情况、体质量变化等。

2. 5. 2　肝脏功能状态检测

采用比色分析法检测血清 AST、ALT 活性及 ALB
含量，严格按照试剂盒说明书操作。

2. 5. 3　炎性因子水平检测

采用ELISA法检测血清和肝组织 IL－23及 IL－17
含量，严格按照试剂盒说明书操作。

2. 5. 4　肝脏细胞再生能力检测

采用 ELISA法检测血清和肝组织 ALR含量，严格

按照试剂盒说明书操作。

2. 5. 5　PT－PCR法检测肝脏淋巴细胞中 IL－17、IL－
23 mRNA水平的表达

采用RT－qPCR法检测肝脏淋巴中 IL－17、IL－23 
mRNA相对表达水平，实验重复 3次。采用 Trizol试剂

法提取各组小鼠肝脏淋巴细胞总 RNA，逆转录为

cDNA，以此为模板行PCR扩增，每个指标重复 3次，采

用 2－△△Ct 法计算所得数据，作为目的 mRNA 的相对表

达水平。引物由北京博迈德生物科技有限公司合成。

IL－17 上游引物：CTGTGATGACTGTGACATTAGC，下

游 引 物 ： ACGGTTGAGGTAGTCTGAGG；IL－23 上

游 引 物 ：GCTGTGCCTAGGAGTAGC，下 游 引 物 ：

CACTGGATACGGGGCACATT。
2. 6　统计学方法

数据分析采用 SPSS 22. 0统计学软件进行。实验

数据用均数 ± 标准差表示，组间比较采用单因素方差

分析，P < 0. 05为差异具有统计学意义。

3　结果

3. 1　小鼠一般状况

空白对照组小鼠精神状态与活动度良好，毛色有

光泽，进食饮水正常。模型组造模过程中小鼠精神萎

靡，活动减少，毛色暗，进食减少，体质量逐渐下降。经

干预后，中药干预组、BM－MSCs移植组和中药干预联

合BM－MSCs移植组小鼠精神状态、活动度、毛色及进

食量与模型组比较均有不同程度的改善，自然恢复组

与模型组比较无明显变化。

3. 2　肝脏功能状态

与空白对照组比较，模型组与自然恢复组 ALT与

AST活性上升，ALB含量下降（P < 0. 01），模型组与自

然恢复组间比较无统计学意义（P > 0. 05）；各干预组

血清 ALT与 AST活性较模型组与自然恢复组下降，血

清ALB含量上升，有统计学意义（P < 0. 01）；各干预组

之间比较，中药干预联合 BM－MSCs 移植组血清 ALT
与AST活性下降、ALB含量上升最为显著（P < 0. 05），

而中药干预组与BM－MSCs移植组间比较无统计学意

义（P > 0. 05）。结果见表1。

3. 3　炎性因子水平

与空白对照组比较，模型组与自然恢复组血清及

肝组织 IL－23 与 IL－17 水平均显著升高（P < 0. 01），

但模型组与自然恢复组间比较均无统计学意义（P > 
0. 05）；各干预组血清及肝组织 IL－23 与 IL－17 水平

较模型组与自然恢复组下降，有统计学意义（P < 
0. 05）；各干预组之间比较，中药干预联合 BM－MSCs
移植组血清及肝组织 IL－23 与 IL－17 水平下降最为

表1　各组小鼠肝脏功能变化情况比较（x̄ ± s）

组别

空白对照组

模型组

自然恢复组

中药干预组

BM－MSCs移植组

中药干预联合

BM－MSCs移植组

n

8
8
8
8
8
8

ALT/（U/L）
35. 50 ± 2. 64
85. 75 ± 3. 30*

83. 00 ± 2. 82*

54. 25 ± 4. 57#

51. 00 ± 3. 16#

44. 75 ± 3. 77#&Δ

AST/（U/L）
91. 75 ± 3. 30

169. 50 ± 6. 75*

167. 00 ± 5. 59*

124. 00 ± 5. 94#

140. 50 ± 6. 19#

95. 75 ± 5. 56#&Δ

ALB/（g/L）
33. 57 ± 0. 99
20. 17 ± 0. 59*

20. 45 ± 0. 97*

23. 02 ± 0. 41#

23. 40 ± 0. 64#

26. 62 ± 0. 51#&Δ

注：与空白对照组比较，*P < 0. 01；与模型组比较，#P < 0. 01；与中

药干预组比较，&P < 0. 05。与BM－MSCs组比较，ΔP < 0. 05。
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显著（P < 0. 01），而中药干预组与BM－MSCs移植组间

比较无统计学意义（P > 0. 05）。结果见表2和表3。

3. 4　肝脏细胞再生能力

与空白对照组比较，模型组与自然恢复组血清和

肝脏组织中 ALR 水平显著降低（P < 0. 01），但模型组

与自然恢复组间比较无统计学意义（P > 0. 05）；与模

型组和自然恢复组对比，各干预组ALR水平升高（P < 
0. 05）；中药干预联合BM－MSCs移植组肝脏组织上述

指标较其他干预组显著升高（P < 0. 05），而中药干预

组与 BM－MSCs 移植组间比较无统计学意义（P > 
0. 05）。见表4。

3. 5　IL－17、IL－23 mRNA的相对表达水平

与空白对照组比较，模型组与自然恢复组小鼠肝

组织中 IL－17、IL－23 mRNA相对表达水平增高，中药

干预组和 BM－MSCs 移植组较模型组明显降低 （P < 
0. 05），中药干预联合 BM－MSCs 移植组进一步降低

（P < 0. 01）。见表5。

4　讨论

NASH是NAFLD的炎症亚型，可发展为肝硬化、终

末期肝病，甚至需要肝移植。据统计，大约 40% 的

NASH 患者会出现纤维化的进展，并在 15年内发展为

肝硬化的 NASH 患者达到了 11%［13］。BM－MSCs 具有

多向分化，自我更新等功能，在体内可通过分化为肝细

胞、免疫调节、抗炎、抗纤维化、抗氧化应激和抗凋亡等

途径促进肝损伤修复［14］。由于微环境的影响，干细胞

移植后的存活及增殖能力是影响其效果的重要因素。

研究表明，中药可提高干细胞移植的存活及增殖能力，

诱导其向肝细胞定向分化，改善移植后肝脏的病理微

环境等参与干细胞移植治疗肝硬化［15］。临床研究显

示，消脂化纤汤在ANSH治疗方面具有良好的效果，可

通过下调炎症细胞因子，明显改善NASH肝脏损伤［7-8］。

本研究将消脂化纤汤与骨髓间充质干细胞相联

合，探讨其对 NASH 肝硬化小鼠的作用效应。结果显

示，模型组和自然恢复组比较无统计学意义，提示肝硬

化小鼠模型具有稳定性。中药干预组、BM－MSCs移植

组以及中药干预联合BM－MSCs移植组NASH相关肝

硬化小鼠血清ALT及AST活性较模型组和模型自然恢

复组明显降低，血清ALB含量明显升高，其中中药干预

联合BM－MSCs移植组作用效应明显优于中药干预组

及 BM－MSCs 移植组；与此同时，中药干预联合 BM－

MSCs移植组小鼠血清和肝组织 ALR表达明显高于中

药干预组及BM－MSCs移植组。提示消脂化纤汤联合

BM－MSCs移植在促进肝损伤恢复、促进肝细胞再生、

改善肝硬化状态方面表现出明显协同效应。

有研究表明，Th17细胞浸润在 NASH 进展中发挥

了重要的作用［16］。IL－23刺激活化肝脏浸润Th17细胞

大量分泌 IL－17。作为促肝纤维化炎性细胞因子，IL－

表2　各组小鼠血清炎性细胞因子变化情况比较（x̄ ± s，pg/mL）
组别

空白对照组

模型组

自然恢复组

中药干预组

BM－MSCs移植组

中药干预联合

BM－MSCs移植组

n

8
8
8
8
8
8

IL－23
64. 01 ± 1. 03

174. 74 ± 2. 11*

171. 03 ± 2. 00*

139. 38 ± 3. 09#

143. 74 ± 3. 78#

118. 90 ± 3. 60#&Δ

IL－17
121. 34 ± 8. 75
241. 86 ± 4. 09*

236. 73 ± 1. 78*

175. 82 ± 2. 41#

192. 42 ± 3. 51#

153. 43 ± 3. 66#&Δ

注：与空白对照组比较，*P < 0. 01；与模型组比较，#P < 0. 01；与中

药干预组比较，&P < 0. 05；与BM－MSCs组比较，ΔP < 0. 05。
表3　各组小鼠肝组织炎性细胞因子变化情况比较（x̄ ± s，pg/mL）

组别

空白对照组

模型组

自然恢复组

中药干预组

BM－MSCs移植组

中药干预联合

BM－MSCs移植组

n

8
8
8
8
8
8

IL－23
45. 58 ± 4. 54
79. 90 ± 5. 31*

77. 32 ± 4. 65*

64. 54 ± 5. 52#

68. 33 ± 4. 87#

57. 04 ± 5. 08#&Δ

IL－17
93. 63 ± 12. 06

214. 62 ± 13. 72*

205. 67 ± 10. 48*

168. 45 ± 9. 54#

178. 99 ± 4. 61#

119. 94 ± 9. 88#&Δ

注：与空白对照组比较，*P < 0. 01；与模型组比较，#P < 0. 05；与中

药干预组比较，&P < 0. 05；与BM－MSCs组比较，ΔP < 0. 05。

表4　各组小鼠肝脏细胞再生能力情况比较（x̄ ± s，ng/L）
组别

空白对照组

模型组

自然恢复组

中药干预组

BM－MSCs移植组

中药干预联合

BM－MSCs移植组

n

8
8
8
8
8
8

血清ALR
2 479. 99 ± 44. 22
1 342. 50 ± 27. 58*

1 385. 35 ± 53. 57*

1 863. 93 ± 30. 51#

1 885. 35 ± 24. 99#

2 360. 35 ± 15. 82#&Δ

肝组织ALR
2 517. 50 ± 258. 02
1 392. 50 ± 205. 32*

1 464. 71 ± 303. 29*

2 187. 14 ± 158. 38#

2 029. 99 ± 299. 11#

2 813. 93 ± 162. 14#&Δ

注：与空白对照组比较，*P < 0. 01；与模型组比较，#P < 0. 05；与中

药干预组比较，&P < 0. 05；与BM－MSCs组比较，ΔP < 0. 05。

表5　各组小鼠 IL－17、IL－23 mRNA的相对表达

水平比较（x̄ ± s，ng/mL）
组别

空白对照组

模型组

自然恢复组

中药干预组

BM－MSCs移植组

中药干预联合

BM－MSCs移植组

n

8
8
8
8
8
8

IL－23
1. 01 ± 0. 21
2. 81 ± 0. 12*

2. 80 ± 0. 68*

1. 81 ± 0. 09#

2. 43 ± 0. 20#

1. 52 ± 0. 16#&Δ

IL－17
1. 00 ± 0. 10
2. 43 ± 0. 17*

2. 41 ± 0. 11*

1. 62 ± 0. 12#

2. 11 ± 0. 10#

1. 39 ± 0. 06#&Δ

注：与空白对照组比较，*P < 0. 01；与模型组比较，#P < 0. 01；与中

药干预组比较，&P < 0. 05；与BM－MSCs组比较，ΔP < 0. 05。
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17可强烈诱导多种炎症介质产生与释放，共同促进肝

纤维化甚至肝硬化进展［17-20］。有效抑制 IL－23/IL－17
炎症轴对阻断肝纤维化即肝硬化进展具有重要意义。

本研究显示，所有干预组小鼠血清及肝组织中 IL－23
及 IL－17水平均较模型组明显降低，其中中药干预联

合BM－MSCs移植组作用效应最强。研究结果显示，3
个治疗组小鼠肝脏组织中的 IL－17、IL－23 mRNA 表

达水平均较模型组降低，而中药干预联合BM－MSCs移
植组显著低于中药干预组和BM－MSCs移植组。这提

示消脂化纤汤联合BM－MSCs移植治疗可能通过抑制

机体 IL－23/IL－17炎症轴的过度激活，进而阻断肝硬

化进程，促进肝细胞再生修复及肝脏功能恢复。

本研究采用消脂化纤汤联合骨髓间充质干细胞移

植，揭示了对NASH肝硬化小鼠的治疗效应，并提示其

通过抑制 IL－23/IL－17 炎症轴，促进肝细胞再生，及

NASH 肝硬化肝脏功能恢复，其协同效应可能与肝脏

免疫微环境改善有关。
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Effect of Xiaozhi Huaxian Decoction Combined with BM－－MSCs Transplantation on 
Experimental NASH Cirrhosis Mice Based on IL－－23/IL－－17 Axis

YANG Fangli1，WANG Xin1，XIA Yanqing1，HAN Jinxiao1，YAO Ning2*

（1. Gansu University of Chinese Medicine， Lanzhou 730000， China； 2. First School of Clinical Medicine， 
Gansu University of Chinese Medicine， Lanzhou 730000， China）

【Abstract】 Objective： To investigate the effect of Xiaozhi Huaxian Decoction combined with bone marrow 
mesenchymal stem cells （BM－MSCs） transplantation on experimental cirrhosis mice with non－alcoholic 
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steatohepatitis （NASH） based on IL－23/IL－17 axis.  Methods： 8 mice were randomly selected from a total 
of 56 healthy SPF C57BL/6 mice for BM－MSCs culture， another 8 mice were used as the blank control， and 
the rest 40 mice were established the NASH cirrhosis model by intraperitoneal injection of methionine choline 
deficiency diet （MCD） combined with 10% carbon tetrachloride （CCl4∶olive oil = 1∶9） for 8 weeks.  The 
successful modeling mice were randomly divided into the model group， the natural recovery group， the 
Chinese medicinal intervention group， the BM－MSCs transplantation group， and the Chinese medicinal 
intervention combined with BM－MSCs transplantation group.  The BM－MSCs transplantation group was 
injected with BM－MSCs through the tail vein， the Chinese medicinal intervention group was given Xiaozhi 
Huaxian Decoction by gavage， and the Chinese medicinal intervention combined with BM－MSCs 
transplantation group was given Xiaozhi Huaxian Decoction by gavage combined with tail vein transplantation 
of BM－MSCs.  BM－MSCs transplantation was performed once at the 9th week， and gavage was performed 
twice a day from the 9th week for 4 consecutive weeks.  The mice were sacrificed at the end of the 12th week， 
and blood and samples were collected.  The serum biochemical indexes （ALT， AST， ALB） were detected by 
automatic biochemical analyzer.  The levels of inflammatory factors of IL－23 and IL－17 in serum and liver 
tissues were measured by ELISA method.  The expression of augmenter of liver regeneration （ALR） in serum 
and liver tissues was also measured by ELISA method.  The mRNA expressions of IL－17 and IL－23 in liver 
lymphocytes were detected by RT－qPCR.  Results： In terms of the general state of the mice， the mice in the 
model group gradually showed mental malaise， decreased activity， lackluster hair， decreased food intake and 
decreased body weight compared with those in the blank control group； after 4 weeks of medical interventions， 
the general state was improved in the mice.  Compared with those in the blank group， the activities of serum 
ALT and AST， the levels of IL－23 and IL－17 in serum and liver tissues， as well as the mRNA expressions 
of IL－17 and IL－23 in liver lymphocytes were significantly increased （P < 0. 05）， and the levels of ALR 
and ALB in serum and liver tissues were decreased in the model group and in the natural recovery group （P < 
0. 05）.  Compared with those in the model group， the activities of serum ALT and AST， the levels of IL－23 
and IL－17 in serum and liver tissues， as well as the mRNA expressions of IL－17 and IL－23 in liver 
lymphocytes were significantly decreased （P < 0. 01）， and the levels of ALR and ALB in serum and liver 
tissues were increased in the Chinese medicinal intervention group， the BM－MSCs transplantation group and 
the Chinese medicinal intervention combined with BM－MSCs group （P < 0. 01）.  In terms of the 
improvements of the above indexes， they were more significant in the Chinese medicinal combined with BM－

MSCs transplantation group than those in the BM－MSCs transplantation group and in the Chinese medicinal 
intervention group （P < 0. 05）.  Conclusion： Xiaozhi Huaxian Decoction combined with BM－MSCs 
transplantation has a good effect on improving liver function， promoting BM－MSCs transplantation/
differentiation and liver cell regeneration in mice with experimental NASH cirrhosis.  The mechanism may be 
related to inhibiting excessive activation of IL－23/IL－17 inflammatory axis and improving liver immune 
microenvironment.
【Key words】Xiaozhi Huaxian Decoction； BM－MSCs； IL－23/IL－17 axis； NASH； Cirrhosis

··6


