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EGCG对高脂饮食诱导的肥胖HFA小鼠脂质代谢的影响 
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摘要：利用高脂饮食诱导人源菌群（human flora-associate，HFA）肥胖小鼠模型，探讨表没食子儿茶素没食子酸酯（EGCG）对

肥胖小鼠的降脂功效。无菌昆明（KM）小鼠灌胃健康人粪便悬液构建 HFA 模型后随机分为两组：高脂组 40 只和普通组 10 只，分

别喂食高脂饲料和普通饲料，8 周后各处死 10 只，测定小鼠体重、肝重、附睾脂肪垫重量、血糖血脂含量以及肝脏和附睾脂肪垫苏

木精-伊红（HE）染色。将获得的肥胖小鼠随机分为三组，即对照组，0.2%EGCG 低剂量组和 0.8%EGCG 高剂量组，喂食普通饲料，

8 周后全部处死，测定同上指标。结果表明高剂量组小鼠附睾脂肪垫重量、总胆固醇（Tch）和低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）含量

均较对照组显著降低，分别降低了 48.15%、28.64%和 43.16%，同时脂肪细胞大小较对照组也显著减小，除此之外 EGCG 干预组肝脏

病变程度较对照组有明显好转。由此证实，EGCG 对肥胖 HFA 小鼠降脂及肝脏损伤修复有一定的作用。 

关键词：没食子儿茶素没食子酸酯；高脂饮食诱导人源菌群小鼠；肥胖；苏木精-伊红染色 
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Abstract:The lipid-lowering effects of (-)-epigallocatechin-3-gallate (EGCG) on obese human flora-associate (HFA) mice induced by 

high fat diet were investigated in this study. The aseptic Kunming (KM) mice were inoculated with healthy human excrement suspension to 

construct HFA model and randomly divided into two groups: high-fat group (40) and normal group (10) were fed with high-fat diet and normal 

diet, respectively. After 8 weeks, the mice were sacrificed and the body weight, liver weight, epididymal fat pad weigh, blood glucose, blood 

lipid and hematoxylin and eosin (HE) staining of liver and epididymal fat pad were measured. The obese mice were randomly divided into three 

groups: the control group, 0.2% EGCG low-dose group and 0.8% EGCG high-dose group, and fed with normal diet After 8 weeks, the mice 

were sacrificed and several indices mentioned above were assayed. The results showed that the  epidihymal fat pad weight,total cholesterol 

(Tch) and low density lipoprotein content (LDL-C) in high dose group were significantly decreased by 48.15%, 28.64% and 43.16%, 

respectively, as compared to the normal group. Furthermore, EGCG treatment also normalized the cellular morphology of the epidihymal fat pad, 

and alleviated hepatic damage in a dose-dependent manner. These results suggested that EGCG had certain effects on lipid-decreasing and liver 

injury repair activity in obese HFA mice. 
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肥胖能引起Ⅱ型糖尿病、非酒精性脂肪肝、癌症

等多种疾病的发生[1]，并且导致人身体器官组织代谢

失调，从而导致脂肪组织脂肪沉积，是公认的影响人

类健康的疾病，目前全球已经有超过 10 亿的人肥胖

或超重。随着人们对健康意识的不断提高，饮茶成为

了大多数人追求健康的一种时尚。茶多酚是茶叶中最

具有生物活性的成分，具有抗氧化[2,3]、抗癌[4]、预防

动脉硬化[5]，预防老年痴呆和帕金森疾病[6,7]等作用。
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茶多酚主要成分为儿茶素类化合物，其中EGCG是儿

茶素主要成份[8]，约占儿茶素总量的 50~60%[9]，被

认为是茶具备各种生理活性的主要功能物质。除抗氧

化、抗癌等功能外，近几年越来越多的研究证实

EGCG 具有减肥降脂功效，Chen YK 等[10]研究发现

EGCG 能预防 SPF 级 C57BL/6J 肥胖小鼠体重、血糖

增加以及减轻胰岛素抵抗等功效，L Maksoon 等[11]证

实 EGCG 不仅能降低 SPF 级 C57BL/6J 小鼠脂肪垫重

量，还能降低血脂等。 
通过肠道定植正常菌群的小鼠和无菌小鼠模型证

实在肠道菌群的协助下，肠道中食物的能量利用率大

幅提高，这与体质量的增加和肥胖的发生直接相关
[12]。且有实验小鼠通过对无菌小鼠肠道菌群研究显

示，肠道菌群和肥胖之间有直接关系[13,14]。然而，目

前对于EGCG的研究基本采用是SPF小鼠，其不能够

达到反映人肠道菌群与肥胖之间的关系，从而不能真

实反映人类肥胖产生或治疗的过程或状态。本研究利

用无菌动物接种健康成年人粪便悬液构建人源化菌群

小鼠模型，一方面可以一定程度上模拟人肠道菌群生

态系统[15]，同时也避免了直接利用人进行肠道菌群

研究存在的伦理学限制等问题[16]。并同时通过高脂

饲料诱导肥胖模型研究EGCG的对肥胖的降脂和保护

肝脏的作用，为健康饮茶提供科学依据。 

1  材料与方法 

1.1  动物、材料与饲料 

实验动物：50 只 3~4 周龄无菌 KM 小鼠(全雄)，
由陆军军医大学基础部实验动物中心教研室提供。

EGCG：购于宁波禾普生物科技有限公司，纯度为

80%。饲料：普通纯化饲料(D12450J)和高脂纯化饲料

(D12492)均购于开源动物饲料(常州)有限公司，其中

普通纯化饲料脂肪含量为 10%，高脂纯化饲料脂肪含

量为 60%。 

1.2  仪器与设备 

CR22GⅡ高速冷冻离心机，日本 Hitachi 公司；光

学显微镜、DFC420 显微摄像头，德国 Leica 公司；

RM2015 切片机，德国 Leica 公司；Rios 5 反渗透纯水

系统，德国 Merk-Millipore 公司。 

1.3  实验方法 

1.3.1  HFA 小鼠模型的构建 

选择一位 3 个月未服用抗生素健康志愿者，收集

其清晨第一次排出的新鲜粪便，并立即在无菌、厌氧

条件下称量 10 g 加入到 90 mL 0.1 M PBS(pH 7.2)缓冲

液中[15]，震荡混匀，制成粪便悬液，分别给 50 只无

菌 KM 小鼠各灌胃 0.3 mL，人肠道菌群在小鼠体内定

植 4 周构建 HFA 小鼠模型。无菌昆明小鼠在无菌隔离

器中饲养，饲养环境为 20~23 ℃，湿度为 40%~70%，

明暗周期各 12 h。饲料和垫料菌经过 50 kGy 60Co-γ射
线辐照灭菌，饮水、鼠笼和饮水瓶等经过高压灭菌传

入隔离器。 
1.3.2  HFA 小鼠肥胖模型的构建 

将 50 只 HFA 小鼠随机分为两组：高脂组 40 只，

普通组 10 只；高脂组喂食高脂饲料，普通组喂食普通

饲料，期间小鼠自由饮食饮水，每周定时称量体重，8
周后，将普通组和高脂组各处死 10 只，判断肥胖模型

是否构建成功。 
1.3.3  EGCG 干预及分组 

将高脂饮食组(30 只)分为 3 组：对照组正常饮水，

0.2% EGCG 干预组(饮用水中加 0.2% EGCG)及 0.8% 
EGCG 干预组(饮用水中加 0.8% EGCG)，喂食普通饲

料干预 8 周，实验期间小鼠自由饮食饮水，每周定时

称量体重。 
1.3.4  样品采集与处理 

小鼠分别在肥胖模型构建 8周和EGCG干预 8周
后禁食 12 h，眼球取血，放置半小时后 3000 r/min 离

心 15 min 收集血清，血清生化指标由陆军军医大学西

南医院检验科检验。快速解剖出肝脏和附睾脂肪垫，

称重并将其于置于 4%多聚甲醛中固定 24 h，石蜡包

埋，切片 5 μm，苏木精-伊红(HE)染色，最后中性树

胶封片制作肝脏和附睾脂肪垫 HE 染色切片。并利用

Image pro-plus 6.0 图像处理软件对脂肪细胞长径、短

径及面积进行测量。 
1.3.5  统计学方法 

实验结果以平均值±标准误表示，利用 Graph Pad 
Prism 6 统计软件进行数据统计分析，组间差异比较采

用 t 检验，以 p<0.05 为有显著差异，p<0.01 为极显著

差异。 

2  结果与讨论 

2.1  EGCG 对肥胖 HFA 小鼠体重、肝重及脂

肪垫重量变化影响  

肥胖常常伴随高血脂等多种代谢性疾病的发生，

而肥胖原因多半是由于膳食结构不合理和高糖高脂饮

食的摄入导致，现如今随着人们对肥胖越来越关注，

构建肥胖模型是研究肥胖相关疾病及减药物肥最有用
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工具[17]，高脂饮食诱导肥胖与人类肥胖最为接近[17]。 
表 1 为高脂饮食干预 8 周后小鼠体重、肝重和附

睾脂肪垫重量变化。试验前各小组体重无显著差异，

高脂饮食 8 周后，高脂组小鼠体重显著增加(p<0.05)，
平均体重较普通组增加了 24%。根据人类肥胖和超重

标准，肥胖度大于 20%视为肥胖模型构建成功[18]，说

明本实验 HFA 小鼠肥胖模型构建成功。同时由表 1
可知普通组肝重和附睾脂肪垫重量分别为 1.69±0.15，
0.58±0.06，高脂组肝重和附睾脂肪垫的重量分别为

2.26±0.12，2.67±0.18，高脂组肝重和附睾脂肪垫重量

较普通组显著升高(p<0.05，p<0.01)，说明高脂饮食能

显著增加 HFA 小鼠肝重和脂肪沉积。 
表 2 为 EGCG 干预 8 周后小鼠体重、肝重及附睾

脂肪垫重量变化。由表 2 可知低剂量组和高剂量组

HFA 小鼠体重和肝重较对照组都有降低，但差异无统

计学意义；同时对照组、低剂量组以及高剂量组附睾

脂肪垫重量分别为 1.08±0.17、0.97±0.19 和 0.56±0.13，
低剂量EGCG组和高剂量EGCG组附睾脂肪垫重量较

对照组分别降低了 10.19%、48.15%，高剂量组显著低

于对照组(p<0.05)，这与附有 EGCG 的高脂饲料喂养

小鼠较只有高脂饲料喂养的 SD 大鼠的脂肪垫重量明

显降低[19,20]的结论一致，说明 EGCG 能减轻 HFA 肥

胖小鼠体内脂肪沉积，且呈剂量效应关系。 

2.2  EGCG 对肥胖 HFA 小鼠血清中血糖血脂

的影响 

表 3 为高脂饮食干预 8 周后血糖血脂变化。高脂

组小鼠空腹血糖(GLU)、总胆固醇(Tch)含量较普通组

分别升高了 55.48%、24.48%，高脂组 GLU 和 Tch 含

量均显著高于普通组(p<0.05)，甘油三酯(TG)和低密度

脂蛋白胆固醇(LDL-C)含量较普通组有一定升高，高

密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)较普通组降低。 
总胆固醇含量升高是导致动脉粥样硬化重要原因

之一[21]，低密度脂蛋白是将胆固醇运载到组织和细胞

中，在转运过程中可能会有胆固醇沉积在血管壁上，

因此 LDL-C 含量升高可能会导致冠心病发生[22]。本

研究利用 EGCG 干预 8 周后结果显示(表 4)，高剂量

EGCG 干预组总胆固醇(Tch)和低密度脂蛋白胆固醇

(LDL-C) 含量较对照组分别降低了 28.64% 和

43.16%(p<0.05，p<0.05)，另外，干预组空腹血糖(GLU)
和甘油三酯(TG)含量较对照组有一定降低，高密度脂

蛋白胆固醇(HDL-C)较对照组有一定升高，但差异不

显著。 
表1 高脂饮食对小鼠体重、肝重及脂肪垫重量的影响 

Table 1 Effects of high-fat diet on the bodyweight, liver weight 

and fat pad weight of mice 

分组 
指标 

体重/g 肝重/g 附睾脂肪垫重量/g 

普通组 46.22±2.97 1.69±0.15 0.58±0.06 
高脂组 57.48±2.25* 2.26±0.12* 2.67±0.18** 

注：与普通组相比，*表示差异显著，p<0.05；**表示差

异极显著，p<0.01。 

表2 EGCG干预对小鼠体重、肝重及脂肪垫重量的影响 

Table 2 Effects of EGCG on the bodyweight, liver weight and 

fat pad weight of mice 

分组 
指标 

体重/g 肝重/g 附睾脂肪垫重量/g

对照组 54.45±2.55 2.09±0.85 1.08±0.17 

低剂量组 53.62±2.5 1.93±0.10 0.97±0.19 

高剂量组 50.67±3.18 1.85±0.13 0.56±0.13* 

注：与对照组相比，*表示差异显著，p<0.05。 

表3 高脂饮食对小鼠血糖血脂含量的影响 

Table 3 Effect of high fat diet on blood glucose and blood lipid levels of mice 

分组 
指标 

GLU/(mmol/L) Tch/(mmol/L) TG/(mmol/L) HDL-C/(mmol/L) LDL-C/(mmol/L) 

普通组 4.47±0.4 3.39±0.13 1.19±0.15 2.33±0.1 0.81±0.08 
高脂组 6.95±0.67* 4.22±0.04* 1.59±0.29 2.22±0.32 1.0±0.26 

注：与普通组相比，*表示差异显著，p<0.05。 

表4 EGCG干预对小鼠血清中血糖血脂含量的影响 

Table 4 Effect of EGCG on serum glucose and blood lipid levels of mice 

分组 
指标 

GLU/(mmol/L) Tch/(mmol/L) TG/(mmol/L) HDL-C/(mmol/L) LDL-C/(mmol/L) 

对照组 2.71±0.09 3.91±0.31 1.65±0.21 2.29±0.18 0.95±0.12 

低剂量组 2.57±0.46 3.59±0.43 1.55±0.29 2.37±0.22 0.84±0.24 
高剂量组 2.31±0.33 2.79±0.32* 1.37±0.26 2.31± 0.02 0.54±0.09* 
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图1 小鼠脂肪细胞HE染色 

Fig.1 HE staining of adipocytes in mice 

注：a 表示普通组，b 表示高脂组。 
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图2 小鼠脂肪细胞HE染色 

Fig.2 HE staining for adipocytes of mouse 

注：a表示对照组，b表示0.2%EGCG组，c表示0.8%EGCG

组。 

2.3  EGCG 对肥胖 HFA 小鼠脂肪细胞形态及

大小的影响 

脂肪细胞在 HE 染色下，细胞内的脂肪被溶解而

成空泡状。由图 1 可看出高脂饮食 8 周后，同一视野

下高脂组脂肪细胞数明显少于普通组，且脂肪细胞明

显膨大，而普通组细胞形态大小较小且均一。通过

Image pro-plus 6.0 图像处理软件测量结果显示，普通

组脂肪细胞短径、长径、面积分别为 54.22±3.3、
71.93±3.51 和 3404±318，高脂组脂肪细胞短径、长径、

面积分别为 100±4.2、136±9.36 和 8956±1290，普通组

脂肪细胞短径、长径、面积均极显著小于高脂组(表 5，
p<0.001)，由此说明长期高脂饮食在增加机体内脂肪

沉积同时也会增大脂肪细胞，而白色脂肪增加和脂肪

细胞肥大是肥胖的典型特征[23]。 

EGCG 干预 8 周后脂肪细胞切片如图 2 所示，同

一视野下对照组脂肪细胞数量明显多于EGCG干预组

细胞数量，对照组细胞大且形态不均一，EGCG 干预

组细胞形态均一，且细胞短径、长径及面积均极显著

小于对照组细胞(表 6，p<0.001)，低剂量组脂肪细胞

短径、长径及面积大小较对照组减少 27.38%、42.17%
和 53.93%，高剂量组脂肪细胞短径、长径及面积大小

较对照组分别减少了 35%、41.25%和 60.54%，说明

EGCG 干预对于 HFA 肥胖小鼠脂肪细胞大小有一定

的抑制作用。 
表5 高脂饮食对小鼠脂肪细胞大小的影响 

Table 5 Effects of high-fat diet on the adipocyte size of mice 

分组 
指标 

短径/μm 长径/μm 面积/μm2 

普通组 54.22 ± 3.30 71.93 ± 3.51 3404 ± 318 
高脂组 100 ± 4.2*** 136 ± 9.36*** 8956 ± 1290***

注：与普通组相比，***表示差异极显著，p<0.001。 

表6 EGCG干预对小鼠脂肪细胞大小的影响 

Table 6 Effects of EGCG on the adipocyte size of mice 

组别 
指标 

短径/μm 长径/μm 面积/μm2 

对照组 69.98 ± 4.01 107.9 ± 5.89 5948 ± 428.2 

低剂量组 50.82 ± 3.51** 62.4 ± 3.508*** 2740 ± 170.4*** 
高剂量组 45.49 ± 2.65*** 63.39 ± 3.65*** 2347 ± 230.7*** 

注：与对照组相比，**表示差异极显著，p<0.01；***表

示差异极显著，p<0.001。 

2.4  肝脏 HE 染色 

长期高脂饮食会加重脂质在肝脏的沉积和脂肪变

性，容易引起或加重肝损伤。通过研究 EGCG 对由高

脂饮食诱导的肥胖小鼠肝损伤修复作用，为健康饮茶

提供科学依据。 
图 3 为高脂饮食 8 周后小鼠肝脏 HE 染色切片。

普通组肝细胞排列整齐，细胞结构清晰，细胞核位于

细胞中央，无脂肪变性，高脂组脂肪变性严重，脂肪

空泡较多，视野中分布较集中，中央静脉周围脂肪变

性更为明显。 
图4为EGCG干预8周后小鼠肝脏HE染色切片。

由图可看出，对照组肝脏仍有较多脂肪空泡，脂肪变

性仍较为严重，低剂量 EGCG 组和高剂量 EGCG 组脂

肪变性程度都有所减轻，其中高剂量作用效果更为明

显，这可能是因为 EGCG 通过调节机体内脂质代谢，

从而改善了肝脏脂肪变性程度。 
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图3 小鼠肝脏HE染色 

Fig.3 HE staining for liver of mouse 

注：a 表示普通组，b 表示高脂组。 

 

 
图4 小鼠肝脏细胞HE染色 

Fig.4 HE staining for liver of mouse 

注：a表示对照组，b表示0.2%EGCG组，c表示0.8%EGCG

组。 

3  结论 

本研究首先通过构建人源菌群小鼠模型，达到更

好的模拟人肠道菌群环境，再利用高脂饮食诱导小鼠

肥胖，使小鼠体重、肝重、附睾脂肪垫重量以及空腹

血糖(GLU)和总胆固醇(Tch)含量都发生了显著性增

加，高脂组小鼠脂肪细胞大小明显增大并且肝脏 HE
染色脂肪变性严重。进而，再利用构建的 HFA 肥胖小

鼠模型证实 EGCG 是否具有治疗肥胖的功效。EGCG
干预 8 周后结果显示，EGCG 干预组小鼠的附睾脂肪

垫重量、总胆固醇(Tch)和低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)
含量较对照组都有显著降低。同时 EGCG 能使人源性

肥胖小鼠的脂肪细胞恢复成接近正常小鼠脂肪细胞，

且使肝脏细胞脂滴明显变少、减轻肝脏脂肪变性症状。

这些数据表明高脂饮食可以诱导肥胖产生，且除已报

道的 EGCG 能抑制高脂饮食诱导肥胖产生外[24]，

EGCG 对高脂饮食诱导的小鼠肥胖具有一定的治疗效

果。 

综上所述，EGCG 可以通过降低血糖血脂、减轻

肝脏损伤及改善脂肪组织形态对高脂饮食诱导人源性

肥胖小鼠起到减肥和修复肝脏作用，这对治疗人类肥

胖及其产生的代谢综合症有一定的指导作用；但其确

切的作用机制有待于进一步研究。 
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