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摘要：为研究红树莓对人肝细胞脂肪积累的影响，本文以红树莓果和籽的提取物为原料，测定了提取物中的活性成分，并通过

体外油酸诱导建立 HepG2 细胞脂肪积累模型，以噻唑兰染色吸光度（OD 值）、甘油三酯（TG）含量、细胞内脂质含量三个指标，探

索红树莓果和籽提取物对肝细胞脂肪积累的影响。试验结果表明：红树莓果提取物中总酚 15.18±0.94 mg GAE/g、黄酮 1.25±0.05 mg 

RE/g、原花青素 20.35±1.06 mg CE/g、花色苷 1.15±0.70 mg CGE/g；红树莓籽提取物中总酚 15.35±1.55 mg GAE/g、黄酮 11.22±0.66 mg 

RE/g、原花青素 27.08±0.99 mg CE/g、花色苷未检出；以牛血清白蛋白（BSA）作为溶剂配制的 1000 μmol/L 油酸造模剂孵育 HepG2

细胞 24 h 可成功诱导肝细胞脂肪积累；红树莓提取物能显著降低 1000 μmol/L 油酸诱导的肝细胞脂肪积累，其中 200 μg/mL 红树莓果

提取物处理细胞时，与模型组相比，胞内脂质含量降低了 25.93%，TG 含量降低了 37.23%；4 mg/mL 红树莓籽提取物处理时，胞内

脂质含量降低了 47.12%，TG 含量降低了 46.23%。红树莓提取物中富含活性成分，能够降低高脂细胞模型内脂肪的积累，对脂肪肝

等疾病具有一定的预防作用。 
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Abstract: In order to study the effect of red raspberry on human liver cell fat accumulation, the active components in the extracts of 

raspberry and seed were determined, and the fat accumulation model of HepG2 cells was established by oleic acid induction in vitro. The results 

showed that the contents of total polyphenols, flavonoid, proanthocyanidins and anthocyanins in red raspberry extract were 15.18±0.94 mg 

GAE/g, 1.25±0.05 mg RE/g, 20.35±1.06 mg CE/g, and 1.15±0.70 mg CGE/g, respectively. In raspberry seed extract, the contents of total 

polyphenols, flavonoid, and proanthocyanidins were 15.35±1.55 mg GAE/g, 11.22±0.66 mg RE/g, and 27.08±0.99 mg CE/g, respectively, and 

no anthocyanins was detected. Liver cell fat accumulation could be successfully induced by incubating HepG2 cells for 24 h with 1000 μmol/L 

oleic acid moulding agent prepared with bovine serum albumin (BSA) as solvent. Red raspberry extract could significantly reduce hepatocyte fat 

accumulation induced by 1000 μmol/L oleic acid. When 200 μg/mL red raspberry extract induced cells, the intracellular lipid content decreased 

by 25.93% and TG content decreased by 37.23% in comparison with the model group. When treated by 4 mg/mL raspberry seed extract, the 

intracellular lipid content was decreased by 47.12%, and TG content was decreased by 46.23% in comparison with the model group. Red 

raspberry extract is rich in active ingredients, which can reduce the accumulation of fat in the high-fat cell model, and has a certain preventive 

effect on diseases such as fatty liver. 
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红树莓（Rubus ideaus L.）又名覆盆子、托盘、红

马林等，蔷薇科悬钩子属浆果植物[1]。红树莓在世界

上被誉为“黄金水果”[2]，果实酸甜可口，可药食两用，

富含人体必需的多种营养成分及对人体有益的微量元

素、花青素、黄酮以及鞣花酸等活性物质，具有抗氧

化、抗炎、抗癌细胞增殖、抑菌、降血压、降血脂、

降血糖等生物学功能，对乳腺癌细胞、中枢神经细胞、

结肠癌细胞等具有一定的抑制作用[3,4]。Luo 等[5]通过

动物实验研究发现摄入红树莓果、浓缩汁以及红树莓

植物化学物质鞣花酸和覆盆子酮可以减少肥胖的发

生。Garcia 等[6]研究发现树莓多酚生物活性物能够保

护神经细胞减少氧化应激反应并减弱小胶质细胞的活

化。靳振刚[7]等通过动物实验发现红树莓提取物能显

著降低高血脂大鼠血清中甘油三酯（triglyceride，TG）

水平和肝脏中 TG 水平。 
现代人生活水平提高但生活节奏快、压力大，加

之饮食结构及饮食习惯的改变，加剧了脂肪代谢的紊

乱。而脂代谢紊乱是引发高血脂症、肥胖症、脂肪肝

等的诱因，其引发的非酒精性脂肪肝（nonalcoholic 
fatty liver disease，NAFLD），现已成为仅次于病毒性

肝炎的第二大肝病，NAFLD 以肝细胞脂肪沉积为特

征，占肝脏重量的 5%以上，与肥胖、胰岛素抵抗和

代谢综合征等密切相关，肥胖人群中的患病率较高
[8,9]。近年来研究发现植物活性物质具有一定的调整脂

类代谢的功能，而且与合成的药物相比，对身体健康

无副作用[10]。李新明[11]等研究表明苹果多酚及其分离

出的活性单体均具有较好的降脂活性。 
目前，国内外对红树莓果实主要从基础营养成分

的测定、生物活性成分的分析、抗氧化以及产品的研

发等方面进行了大量研究，但对降脂功能的细胞实验

报道较少。本试验以红树莓为原料，测定了红树莓果

和籽提取物中的活性成分，并通过油酸诱导 HepG2
细胞建立脂肪积累模型，研究红树莓提取物对细胞内

脂肪积累的影响，完善红树莓提取物对脂类代谢影响

研究的基础数据。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

红树莓（秋福，Autumn Bliss），采自黑龙江省尚

志市，速冻处理后运回东北林业大学食品科学与工程

实验室冻藏；人肝癌细胞系（HepG2），购自黑龙江省

肿瘤医院；DMEM 培养基、胎牛血清（FBS）、胰蛋

白酶、青霉素-链霉素溶液，美国 HyClone 公司；噻唑

兰（MTT），美国 Amresco 公司；油酸（OA）、二甲

基亚砜（DMSO），美国 Sigma 公司；甘油三酯（TG）

试剂盒、蛋白测定(BCA)试剂盒，南京建成生物工程

研究所；RIPA 细胞裂解液，碧云天生物技术研究所；

油红 O、PBS 磷酸盐缓冲液，北京博奥拓达科技有限

公司；牛血清蛋白（BSA），上海源叶生物科技有限公

司；其他试剂均为分析纯。 

1.2  主要仪器设备 

Epoch2 微孔板分光光度计：美国伯腾有限公司；

DK-S12 电热恒温水浴锅：上海森信试验仪器有限公

司；CKX41 倒置显微镜：OLYMPUS；二氧化碳培养

箱：美国赛默飞世尔科技公司；超清工作台：

YATAIKELONG；离心机：湖南星科科学仪器有限公

司；手提式压力蒸汽灭菌锅：上海博迅实业有限公司

医疗设备厂；-80 ℃低温冰箱：美国赛默飞世尔科技

公司；722 型可见分光光度计：上海光谱仪器有限公

司；DHG-9240 型电热恒温鼓风干燥箱：上海一恒科

技有限公司；25 cm2 透气细胞培养瓶：美国 Corning
公司；96、12 孔板：美国 Corning 公司。 

1.3  试验方法 

1.3.1  红树莓提取物的制备 
红树莓果提取物的制备[7]，并略有修改：红树莓

冻果于室温解冻，解冻后研磨成红树莓果泥，以 1:8
（g/mL）的料液比加入 65%乙醇，在提取温度 45 ℃、

提取时间 4 h 条件下密封震荡提取，3000 r/min 离心

15 min 取上清液，提取两次合并两次上清液，在 45 ℃，

0.1 MPa 条件下真空旋转浓缩，将浓缩液在-20 ℃预冻

24 h，-80 ℃预冻 2 h，冷冻干燥，得到红树莓果提取

物备用。 
红树莓籽提取物的制备：红树莓籽粉碎后在 4 ℃

用石油醚浸提脱脂，晾干称重以 1:60（g/mL）的料液

比加入 60%乙醇，并用超声波辅助在温度 40 ℃、功

率 350 W、时间 45 min 条件下密封提取，3000 r/min
离心 15 min 留上清液，提取两次合并两次上清液，在

45 ℃，0.1 MPa 条件下真空旋转浓缩，将浓缩液在

-20 ℃预冻 24 h，-80 ℃预冻 2 h，冷冻干燥，得到红

树莓籽提取物备用。 
1.3.2  活性成分的测定 
1.3.2.1  总酚含量测定 

参考吕俊丽[12]等的方法，并略有修改。取 200 μL
待测样品于 10 mL 具塞比色管中，加入 1 mL 福林酚

试剂，摇匀，加入 2 mL 15% Na2CO3溶液，蒸馏水定

容到 10 mL，充分摇匀室温下避光反应 2 h 后，于波

长 760 nm 处测定吸光值。以没食子酸为标准品，绘
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制质量浓度 -吸光度曲线，得到标准曲线为：

y=0.26x+0.0938（R2=0.9984）。根据标准曲线可得其总

酚含量，红树莓果和籽提取物中总酚含量以每克红树

莓果和籽粉（干重）中总酚的毫克数表示，表示为

mg GAE /g，下同。 
1.3.2.2  总黄酮含量测定 

参考闫蕊[13]等的方法，并略有修改。取 200 μL
待测样品于 25 mL 的具塞比色管中，加水至 6 mL 后，

加 5% NaNO2溶液 1 mL，摇匀静置 6 min 后，加 1 mL
的 10% Al(NO3)3，摇匀静置 6 min 后，加入 10 mL 的

1 mol/L NaOH，用 50%乙醇定容至 25 mL，静置 15 
min，在 500 nm 波长处测定吸光值。以芦丁为标准品，

绘制质量浓度-吸光度曲线，得到标准曲线为：

y=0.976x+0.0906（R2=0.9996）。根据标准曲线可得其

总黄酮含量，红树莓果和籽提取物中总黄酮以每克红

树莓果和籽粉（干重）中总黄酮的毫克数表示，表示

为 mg RE/g。 
1.3.2.3  原花青素、花色苷含量测定 

原花青素用香草醛-浓硫酸法[14]测定；花色苷用

pH 示差法[15]。 
1.3.3  细胞培养  

HepG2 细胞在 37 ℃、5% CO2的二氧化碳培养箱

中，用含 10% FBS、1%青霉素-链霉素溶液的 DMEM
培养基培养。当细胞达 80%~90%密度时传代，细胞生

长稳定良好即可使用。取对数生长期细胞接种于 96、
12 孔培养板进行实验。 
1.3.4  细胞存活率的测定 

细胞用 0.25%胰蛋白酶进行消化制成单细胞悬

液，计数，按每孔 200 μL、细胞密度 5×104 个/mL 接

种于 96 孔板中培养 24 h，待细胞贴壁后，吸弃培养液，

设置对照组（BC）和试验组，对照组加含 1% FBS 的

DMEM 培养基，试验组加用含 1% FBS 的 DMEM 培

养基配制的终浓度为 10、50、100、200、300、500、
1000、2000 µg/mL 红树莓果提取物，终浓度为 0.4、
0.6、1、2、4、6、8、10 mg/mL 的红树莓籽提取物，

每组设 6 复孔，重复试验三次，加样后继续培养 24 h，
弃上清液，加入 MTT 终质量浓度为 0.5 mg/mL 的无

血清 DMEM 培养液 200 μL，37 ℃继续培养 4 h 后，

吸弃上清液，每孔加入 150 μL DMSO，避光振荡 10 
min，使结晶充分溶解，在 490 nm 波长处用酶标仪测

吸光度。 
细胞存活率/%=A 试验/A 对照×100 
式中：A 试验为试验组的吸光度；A 对照为对照组的吸光度。 

1.3.5  细胞脂肪积累模型的建立 
采用 DMSO 带入油酸（A）和蛋白吸附（B）[16]

两种方法制备油酸造模剂。油酸造模剂 A 的配制：吸

取油酸 0.318 mL，在无菌通风避光环境下加入 0.682 
mL 100% DMSO，反复吹打，直至油酸完全溶解于

DMSO 内，配成 1 mol/L 的油酸造模剂，0.22 μm 滤膜

过滤除菌 4 ℃保存备用；油酸造模剂 B：吸取油酸 100 
μL，于 70 ℃水浴中边振荡边将油酸溶于 3.06 mL 0.1 
mol/L NaOH 中，配成 100 mmol/L 储备液；称取 2.844 
g BSA，加 PBS 溶液 28.44 mL 溶解，配成浓度为 10%
的 BSA 溶液；于 55 ℃水浴中边振荡边将上述储备液

逐滴加入 10% BSA 溶液中，配成油酸浓度为 10 
mmol/L 的溶液，0.22 μm 滤膜过滤除菌，-20 ℃冻存

备用。临用时用含 1% FBS 的 DMEM 培养基稀释至

所需浓度。 
将 HepG2 以每孔 200 μL、细胞密度 5×104 个/mL

接种于 96 孔板中，培养 24 h，待细胞贴壁后，吸弃培

养液，设置对照组和模型组（MC），对照组加含 1% 
FBS 的 DMEM 培养基，模型组加用含 1% FBS 的

DMEM 培养基配制的终浓度为 100、200、500、1000、
1500、2000 μmol/L 的油酸造模剂，每组设 6 复孔，重

复试验三次，分别测定其 MTT 值、TG 含量及脂质含

量。 
1.3.6  红树莓提取物干预试验  

细胞消化，计数，按每孔 2 mL、细胞密度 1×105 

个/mL 接种于 12 孔板中，培养 24 h，设对照组、模型

组（MC）和试验组；对照组加含 1% FBS 的 DMEM
培养基，模型组加用含 1% FBS 的 DMEM 培养基配

制的终浓度为 1000 μmol/L 油酸造模剂 B，试验组在

与对照组相比无显著性差异范围内，选择红树莓果和

籽提取物的三个适当浓度（需要根据 1.3.4 结果确定），

加入用含 1% FBS 的 DMEM 培养基配制的终浓度为

1000 μmol/L 油酸造模剂 B 和相应浓度的红树莓提取

物。培养 24 h 后测定细胞内 TG 含量及脂质含量。 
1.3.7  油红 O 染色 

按 1.3.5、1.3.6 处理后，吸弃培养液，加 2 mL PBS
溶液清洗细胞，吸弃 PBS，加入 2 mL 10%中性福尔马

林溶液室温放置 10 min，换新的 10%中性福尔马林溶

液室温放置至少 1 h，注意密封。吸弃中性福尔马林溶

液，以 2 mL 双蒸水洗细胞 2 次，加 2 mL 60%异丙醇，

室温放置 5 min，吸弃异丙醇，室温放置或者电吹风

小心吹干细胞。每孔加 1 mL 油红 O 工作液，室温放

置 10 min，弃去油红 O，马上用 1 mL 双蒸水洗细胞 4
次终止染色，吸弃双蒸水后，放置待细胞干，每孔加

1 mL 100%异丙醇，轻柔摇晃 10~15 min 使染剂充分

溶解，选择 490 nm 波长用酶标仪测吸光度，计为脂

质含量[10]。 
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1.3.8  TG 和蛋白含量的检测  
按 1.3.5、1.3.6 各组处理后，吸弃培养液，用 PBS

小心洗 2~3 次，加入 RIPA 细胞裂解液，充分裂解后，

6000 r/min 离心 10 min，取上清液，用 TG 试剂盒测

定 TG 含量、BCA 试剂盒测定总蛋白含量。 
1.3.9  数据处理 

采用 Excel 制图，采用 SPSS 20.0 对数据进行处理

与分析，结果以⎯x±SD 表示。各组数据采用邓肯多重

范围检验法（Duncan’s Mutiple-Range test）分析数据

间的显著性差异。 

2  结果与分析 

2.1  红树莓提取物中活性成分分析 

红树莓提取物中总酚、黄酮、原花青素、花色苷

的含量见表 1。 
表1 红树莓提取物中总酚、黄酮、原花青素、花色苷含量 

Table 1 The content of total phenol, flavones, procyanidins and anthocyanins in the extracts of red raspberry 
样品 总酚/（mg GAE/g） 总黄酮/（mg RE/g） 原花青素/（mg CE/g） 花色苷/（mg CGE/g）

红树莓果提取物 15.18±0.94 1.25±0.05 20.35±1.06 1.15±0.70 

红树莓籽提取物 15.35±1.55 11.22±0.66 27.08±0.99 未检出 

由表 1 可以看出，红树莓果提取物活性成分中总

酚含量接近红树莓籽提取物的，而总黄酮和原花青素

的含量低于籽提取物的，这可能由于红树莓籽经过粉

碎处理可以使活性成分更大程度地释放出来，因此籽

中活性成分含量略高；但籽中未检出花色苷，由于花

色苷色素的主要成分主要存在于红树莓果肉中。孟实
[17]等通过HPLC方法对树莓提取物中活性成分进行了

测定，结果表明树莓提取物中富含多种酚类物质如鞣

花酸（0.51 μg/g）、树莓酮（0.11 μg/g）、原花青素 B2

（1.94 μg/g）、矢车菊素（0.61 μg/g）、水杨酸（0.07 μg/g）
等，是红树莓具有活性物质的基础。韩晓波[18]等总结

了树莓中的活性成分如鞣花酸、花青素等对肝损伤的

保护作用及机制。红树莓果和籽提取物中富含活性物

质这为进一步研究对肝癌细胞内脂肪积累情况提供依

据。 

2.2  红树莓提取物对 HepG2 细胞存活率的影

响 

 
图1 红树莓果提取物对HepG2细胞存活率的影响 

Fig.1 Effects of red raspberry extract on HepG2 cell viability 

注：*表示与 BC 组比较具有显著性差异（p<0.05）；**表

示与 BC 组比较具有极显著性差异（p<0.01）。 

通过 MTT 法检测不同浓度的红树莓提取物处理

细胞 24 h 后对细胞存活率的影响，其中红树莓果提取

物对细胞存活率的影响如图 1 所示。 
由图 1 可知，红树莓果提取物的浓度与 HepG2

细胞的存活率呈剂量依赖关系，随着红树莓果提取物

浓度的增大细胞存活率逐渐降低。与 BC 组相比，当

红树莓果提取物浓度高于 300 µg/mL 时，细胞存活率

有极显著性降低（p<0.01），说明高剂量果提取物对

HepG2 细胞的生长有一定影响作用；红树莓果提取物

浓度在 10~200 µg/mL 范围，对细胞存活率没有显著

性影响（p>0.05）。张春鹏[19]等研究红树莓丙酮提取物

对 HepG2 细胞的影响，结果表明随着树莓丙酮提取物

浓度增大对 HepG2 细胞抑制率逐渐增加，细胞存活率

逐渐降低，与本试验结果相似。综合考虑，采用 200 
µg/mL 的浓度作为处理 HepG2 细胞脂肪积累的上限

质量浓度。 
图2是红树莓籽提取物对HepG2细胞存活率的影

响。 

 
图2 红树莓籽提取物对HepG2细胞存活率的影响 

Fig.2 Effects of red raspberry seed extract on HepG2 cell 

viability 

注：*表示与 BC 组比较具有显著性差异（p<0.05）；**表

示与 BC 组比较具有极显著性差异（p<0.01）。 
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由图 2 可知，红树莓籽提取物的浓度与 HepG2
细胞的存活率呈剂量依赖关系，随着红树莓籽提取物

浓度的增大细胞存活率逐渐降低。与 BC 组相比，当

红树莓籽提取物浓度高于 6 mg/mL 时，细胞存活率具

有极显著性差异（p<0.01），说明高剂量籽提取物对细

胞的生长有影响作用；红树莓籽提取物浓度在 0.4~4 
mg/mL 范围，对细胞存活率没有显著性影响（p>0.05），
并且在低浓度下，细胞存活率大于 100%，这是可能

由于树莓籽中富含许多活性成分促进了细胞生长。夏

兰兰[20]等对不同样品葡萄籽多酚化合物抗氧化和抗

癌细胞增殖能力进行研究，结果表明低剂量葡萄籽提

取物对细胞生长有促进作用，细胞存活率大于 100%，

随着葡萄籽提取物浓度的增加，细胞存活率逐渐降低。

综合考虑，采用 4 mg/mL 的浓度作为处理 HepG2 细

胞脂肪积累的上限质量浓度。 

2.3  细胞脂肪积累模型的建立 

2.3.1  油酸造模剂对细胞存活率的影响 
图 3 是油酸造模剂 A 和 B 对 HepG2 细胞存活率

的影响。 

 
图3 油酸造模剂A和B对HepG2细胞存活率的影响 

Fig.3 Effects of oleic acid modulator A and B on HepG2 cell 

viability 

注：*表示与 BC 组比较具有显著性差异（p<0.05）；**表

示与 BC 组比较具有极显著性差异（p<0.01）。 

由图3可知，随着油酸造模剂A和B的浓度增加，

HepG2 细胞的存活率逐渐降低，当浓度在 100~200 
µmol/L 时，与 BC 组相比细胞存活率大于 100%，说

明低剂量的油酸造模剂能促进细胞生长；当浓度在

500~1000 µmol/L 范围时，对细胞存活率无显著影响

（p>0.05）；当浓度在 1500~2000 µmol/L 范围时，与

BC 组相比细胞存活率出现极显著降低（p<0.01），这

是由于高剂量油酸诱导剂对细胞产生毒性作用；综合

考虑，最终选取 200、500、1000 µmol/L 三个水平作

为后续试验中油酸造模剂诱导浓度。 
2.3.2  油酸造模剂对细胞脂肪及 TG 积累的影

响 
图 4 是油酸造模剂 A 和 B 对细胞脂质含量和 TG

含量的影响。 

 

 
图4 油酸造模剂A和B对细胞脂质含量和TG含量的影响 

Fig.4 Effects of oleic acid modeling agent A and B on cell fat 

accumulation and TG content 

注：*表示与 BC 组比较具有显著性差异（p<0.05）；**表

示与 BC 组比较具有极显著性差异（p<0.01）。 

如图 4 中 a 所示，用油酸造模剂 A 处理组中细胞

内脂质和 TG 含量明显高于 BC 组，两者相比具有极

显著性差异（p<0.01），其中油酸造模剂 A 浓度为 500 
µmol/L 诱导细胞时细胞内脂质含量和 TG 含量最

高，此时，细胞内脂质含量是 BC 组的 1.75 倍，TG
含量是 BC 组的 1.71 倍。林霖[21]等研究结果显示，

利用油酸溶解于DMSO中作为造模剂诱导HepG2，
当浓度为 0.5 mM 时为最佳诱导浓度，此时细胞内

脂质积累明显增多，因此，其选择浓度为 0.5 mM 油

酸诱导细胞造模。 
如图 4 中 b 所示，用油酸造模剂 B 处理组中细胞

内脂质和 TG 含量明显高于 BC 组，两者相比具有极

显著性差异（p<0.01），其中油酸造模剂 B 浓度为 1000 
µmol/L 诱导细胞时细胞内脂质含量和 TG 含量最高，

此时，细胞内脂质含量是 BC 组的 2.10 倍，TG 含量

是 BC 组的 1.93 倍。1% BSA 诱导时，与 BC 组相比，

无显著差异（p>0.05），说明 BSA 只作为溶剂，对细

胞内脂肪的积累没有影响。Okamoto 等[22]也以 BSA
作为溶剂配成浓度 1.0 mmol/L 的油酸，诱导 HepG2
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细胞 24 h 后成功建成肝细胞脂肪积累模型。与 500 
µmol/L 油酸造模剂 A 诱导细胞脂肪积累相比，1000 
µmol/L 油酸造模剂 B 诱导效果更好，综合考虑这两种

油酸造模剂诱导效果，最终选择浓度为 1000 µmol/L
油酸造模剂 B 诱导 HepG2 细胞建立脂肪积累模型。 

2.4  红树莓提取物对细胞脂肪积累及 TG累积

的影响 

图 5 是红树莓果提取物对细胞脂质含量和 TG 含

量的影响。 

 
图5 红树莓果提取物对细胞脂肪积累和TG含量的影响  

Fig.5 Effects of raspberry extracts on cell fat accumulation and 

TG content 

注：#表示与 BC 组比较具有显著性差异（p<0.05）；##表

示与 BC 组比较具有极显著性差异（p<0.01）；*表示与 MC 组

比较具有显著性差异（p<0.05）；**表示与 MC 组比较具有极显

著性差异（p<0.01）。 

由图 5 可知，MC 组细胞内脂质含量和 TG 含量

明显高于 BC 组，两者相比具有极显著性差异

（p<0.01）；随着红树莓果提取物质量浓度的增加，

HepG2 细胞内脂质含量和 TG 值呈现逐渐下降的趋

势，当浓度达到 200 μg/mL，与 MC 组相比，细胞内

脂质含量降低了 25.93%，TG 含量下降了 37.23%。说

明红树莓果提取物具有降低细胞内脂肪积累作用。吕

业春[23]等研究表明 100 μg/mL 蓝莓多酚能使肝细胞内

TG 含量降低了 40%，具有清除肝细胞脂肪累积的能

力。 
图 6 是红树莓籽提取物对细胞脂质含量和 TG 含

量的影响。 
由图 6 可知，MC 组细胞内脂质含量和 TG 含量

明显高于 BC 组，两者相比具有极显著性差异

（p<0.01）；随着红树莓籽提取物质量浓度的增加，

HepG2 细胞内脂质含量和 TG 含量呈现逐渐下降的趋

势，当浓度达到 4 mg/mL，与 MC 组相比，细胞内脂

质含量降低了 47.12%，TG 含量降低了 46.23%。说明

红树莓籽提取物具有降低细胞内脂肪积累作用。 

 
图6 红树莓籽提取物对细胞脂质含量和TG含量的影响 

Fig.6 Effects of red raspberry seed extracts on cell fat 

accumulation and TG content 

注：#表示与 BC 组比较具有显著性差异（p<0.05）；##表

示与 BC 组比较具有极显著性差异（p<0.01）；*表示与 MC 组

比较具有显著性差异（p<0.05）；**表示与 MC 组比较具有极显

著性差异（p<0.01）。 

3  讨论 

肝脏是脂肪代谢的重要器官。HepG2 细胞是人肝

癌细胞株，来源于人肝胚胎瘤细胞，与肝细胞表型相

似，相对于正常肝细胞，HepG2 易于培养，细胞特性

稳定，通过脂肪酸诱导的 HepG2 细胞脂肪累积模型与

脂肪肝的病理学特征具有很大的相似性，已成功用于

脂肪肝细胞模型的建立[23]。与动物实验相比，诱导细

胞建立脂肪肝模型，可以缩短实验周期，并为功能成

分的研究提供方便快捷的途径。本试验比较了两种不

同造模剂对 HepG2 细胞内脂肪积累影响，试验发现以

BSA 作为溶剂配制的油酸造模剂 B 诱导效果好于以

DMSO 作为溶剂配制的油酸造模剂 A。以 DMSO 作

为溶剂时，虽然油酸-DMSO 体系比较稳定，但是加入

DMEM 培养液稀释时，体系变得不稳定，有油酸析出，

油酸浓度越大，体系不稳定性越大，析出油酸可能越

多，进而影响诱导效果，本试验数据显示，油酸造模

剂 A 在 500 µmol/L 的诱导效果优于 1000 µmol/L，可

能是上述原因造成；陈莉[24]等通过研究合适的脂肪酸

溶剂，发现 BSA 比 DMSO 更适合作为油酸溶剂，与

本试验研究结果相似，可能由于高剂量 DMSO 对细胞

活性有一定的毒性作用，所以建模体系需要控制

DMSO 的低浓度，也是造成体系不稳定的因素之一。

吴迪[25]等研究表明终浓度在 1%以下的DMSO 对人肝

癌、食管癌等细胞生长与繁殖均无影响，但建议需要

结合具体的实验和细胞确定安全的浓度范围。 
近年来，NAFLD 的患者呈逐年增长趋势，引起

了广泛关注，NAFLD 是由于肝内脂肪酸利用减少或
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肝细胞合成甘油三酯能力增强，或极低密度脂蛋白合

成及分泌障碍等引起的疾病[26]。目前，植物活性物质

因具有广泛生物活性并对 NAFLD 的预防和治疗具有

一定作用，逐渐成为研究热点。相关研究发现红树莓

作为第三代新型水果，营养成分丰富，富含鞣花酸、

水杨酸、树莓酮等活性成分，具有一定的降脂功能[4]，

但目前国内研究红树莓对脂肪肝的预防和治疗作用及

机制主要通过动物实验，在细胞水平上进行研究的报

道较少。王丽丽[27]等通过动物实验研究发现树莓酮是

通过减轻肝细胞脂肪变性及肝组织的炎症反应、调节

血脂代谢、改善胰岛素和瘦素抵抗、抑制肝脏发生氧

应激和脂质过氧化反应等机制，对非酒精性脂肪肝炎

起到保护和调节的作用。Zhang 等[28]研究发现，红树

莓果提取物通过调控 PTEN/AKT 信号通路能够显著

抑制肝癌细胞增殖，抑制细胞周期的进展，这为患者

潜在的辅助治疗提供了依据。本试验中红树莓提取物

能够降低高脂细胞内脂质的积累，其具体的作用机制

还需进一步的研究与探讨。 
本试验研究发现一定剂量内的红树莓果和籽提取

物可降低油酸诱导的 HepG2 胞内脂质积累，其有效剂

量安全，其中红树莓果提取物不产生细胞毒性的浓度

≤200 µg/mL，而籽提取物不产生细胞毒性的浓度≤4 
mg/mL，高于果提取物，经测定提取浓缩后的果提取

物的 pH 为 3.23，籽提取物的 pH 为 4.59，可能果提取

物中含有酸性物质，使得果提取物的 pH 较低，细胞

耐受度低于籽提取物。HepG2 细胞对红树莓提取物酸

碱度耐受度的影响仍需要试验进一步研究。此外，需

要对红树莓提取物中具体活性物质做进一步分析，以

明确其中对 HepG2 细胞脂肪积累有直接降低效果的

物质。为药食同源资源的开发提供更多依据。 

4  结论 

通过对红树莓提取物中活性成分的测定，测得果

和籽提取物中含有总酚、黄酮、原花青素等；以牛血

清白蛋白（BSA）作为溶剂配制的 1000 μmol/L 油酸

造模剂孵育 HepG2 细胞 24 h 可成功诱导肝细胞脂肪

积累；红树莓果提取物和籽提取物处理细胞时，可显

著降低胞内脂质含量和 TG 含量。因此，饮食中增加

鲜红树莓或富含红树莓的产品，会对脂肪肝等疾病具

有一定的防治作用。 
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