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摘要：本文探讨了不同分子量普洱茶茶褐素对高脂血症 SD 大鼠的治疗作用。通过 45 d 的治疗，饲喂 TB1 和 RTB 的大鼠血清

TCTG 和 LDL 均显著低于高脂模型组（p<0.01），HDL 显著高于高脂模型组（p<0.01），且 TG 与 HDL 与正常对照组无显著性差异。

TB1 和 RTB 对肝脏组织中 HSL 酶活性影响不显著，但在附睾组织和肠系膜组织中 HSL 活性极显著高于高脂模型组（p<0.01），与正

常对照组差异不显著（p>0.01）。同时，TB1 和 RTB 可显著抑制高脂血症大鼠脂肪组织 ACC 酶活性（p<0.01）和 FAS 酶活性（p<0.05）。

说明 TB1 和 RTB 可通过提高 HSL 活性来加速脂质代谢，同时通过抑制 ACC 和 FAS 活性来减少脂肪酸合成。Western Blot 检测发现，

TB1 和 RTB 有上调 HSL 蛋白表达、下调 ACC1 蛋白表达的作用。肝脏病理切片显示，TB1 和 RTB 能有效减缓和降低高脂血症大鼠

肝脏脂肪变性的速度和程度。研究结果表明，TB1 是 RTB 的主要活性成分，对高脂血症大鼠有一定的治疗作用。 
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Abstract: The therapeutic effect of Pu-erh tea theabrownins (TB) with different molecular weights to thehyperlipidemia in a 

Sprague-Dawley (SD) rat model was explored. After 45 d of treatment, the levels of serum total cholesterol (TC), triglycerides (TG), and 

low-density lipoprotein (LDL) of rats in the TB1 and crude TB (RTB) groups were significantly lower than those of the hyperlipidemia model 

group (p<0.01). Furthermore, the level of high-density lipoprotein (HDL) in these rats was significantly higher than that of hyperlipidemia 

model group (p<0.01); their TG and HDL levels were comparable to those of control rats. Enzymatic analysis showed that TB1 and RTB had no 

significant effect on the activity of hormone-sensitive lipase (HSL) in liver tissue. However, HSL activities in the epididymal and mesenteric 

tissues were significantly higher than those of the hyperlipidemia model group (p<0.01), and these activities were not significantly different 

(p>0.01) than those of the normal control. Furthermore, TB1 and RTB were able to significantly inhibit the activity of acetyl-CoA carboxylase 

(ACC) (p<0.01) and fatty acid synthase (FAS) (p<0.05) in the fatty tissue of hyperlipidemic rats. The results indicated that RTB and TB1 can 

increase HSL activity in the adipose tissue of hyperlipidemic rats to accelerate lipid metabolism and reduce fatty acid synthesis by inhibiting the 

activities of ACC and FAS. Western blot analysis demonstrated that TB1 and RTB could upregulate HSL protein expression and downregulate 

ACC1 protein expression. Liver biopsy showed that TB1 and RTB could also effectively reduce the rate and extent of hepatic steatosis in the 

hyperlipidemic rats. Together, the results showed that TB1 was the main active component of RTB and had certain therapeutic effects in 

hyperlipidemic rats. 
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茶叶的保健功能日益得到人们的关注，开发茶色

素产品是一种必然趋势。茶色素的健康功效也已引起 
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医药界的高度重视，并开发出了茶色素胶囊，用于心

血管疾病、高脂血症和动脉粥样硬化症等的治疗和预

防[1]。普洱茶是中国云南产的特色茶类，具有调节血

脂、降胆固醇和抗氧化等多种功效[2~5]。在普洱茶固态

发酵过程中，多酚类物质含量大幅度下降，而茶褐素

类物质则大幅度升高[6]。目前研究认为，普洱茶茶褐

素(theabrownin，TB)是普洱茶(熟茶)重要的活性成分，
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含量可达 16.86%[7]，它是一类性质类似于红茶茶褐素

的高聚合物，能溶于水而不溶于乙酸乙酯、乙醇和正

丁醇等有机溶剂，主要由含多苯环的褐色色素、多糖

残基和蛋白残基组成，主要的功能性基团为羟基、羧

基、氨基以及甲基等基团，具有酚类物质特性[6]。初

步研究表明，茶褐素具有显著的抗疲劳和降血脂作用
[8~10]。由于茶褐素类物质组成复杂，分子量大，且分

布广。因此，较难明确其功效物质及其作用机制。为

进一步探明普洱茶茶褐素降血脂组分，本研究通过对

普洱茶茶褐素按分子量大小进行分级，分为分子

量>50 ku、5 ku~50 ku 和<5 ku 三个部分（简称 TB1、
TB2 和 TB3），分别研究不同分子量茶褐素对高脂血

症大鼠的治疗作用，揭示其对大鼠胆固醇（TC）、甘

油三酯（TG）、高密度脂蛋白（HDL）和低密度脂蛋

白（LDL）的影响，明确不同部分普洱茶茶褐素的降

脂效果，并对脂肪组织中激素敏感性脂肪酶（HSL）、
脂肪酸合成酶（FAS）和乙酰辅酶 A 羧化酶（ACC）
的活性进行测定，利用 Western Blot 技术对酶蛋白的

表达进行检测，从关键酶学角度探讨普洱茶茶褐素调

节血脂作用机制，为创新利用普洱茶茶褐素提供依据。 

1  材料与方法 

1.1  材料与仪器 

大益牌普洱茶熟茶，购自云南大益茶业集团有限

公司，唛号7512；批次111；生产日期：2011年5月18
日；SD雄性大鼠[许可证号：SCXK(京)2012-0001]：
北京，维通利华实验动物技术有限公司。洛伐他汀，

江苏太洋制药有限公司（国药准字H19990150）；激素

敏感脂肪酶（HSL）、脂肪酸合成酶（FASn）以及乙

酰辅酶A羧化酶（ACC）ELISA检测试剂盒（美国R&D 
Systems）；蛋白裂解液、BCA试剂盒、蛋白Marker和
SDS-PAGE蛋白上样缓冲液（上海碧云天生物技术研

究所）；SDS（美国Sigma）；Tris Base、1.5 M Tris-HCl
（pH 8.8）、1.0 M Tris-HCl（pH 6.8）、吐温20
（Biosharp）；丙烯酰胺和APS（电泳专用级）（美国

Amresco）；HSL Antibody、FASn Antibody、Rabbit anti 
ACC1 Polyclonal antibody和HRP-Goat Anti-Rabbit IgG
（美国Abcam公司）；预染彩色蛋白Marker（Thermo 
Fisher Scientific）。 

仪器：全自动生化仪（东芝TBA-40FR），株式会

社三广医疗；垂直电泳（Mini-PROTEAN Tetra Cell 
4-gel），BIO-RAD；-80 ℃冰箱（Forma 900），Thermo 
Fisher Scientific；高速冷冻离心机（0002322-08），德

国Hettich公司。 

1.2  研究方法 

1.2.1  茶褐素样品的制备 
普洱茶茶样→10倍蒸馏水浸提2次→过滤→合并滤液→减

压浓缩（65 ℃，0.07 MPa）→乙醇醇沉 6 h（滤液：无水乙醇

=1:4，V/V）→离心（4000 r/min，20 min）→收集沉淀→真空

冷冻干燥→粗茶褐素（RTB）→蒸馏水溶解→超滤膜分离→真

空冷冻干燥→不同分子量茶褐素（TB1（>50 ku）、TB2（5 ku~50 

ku）、TB3（<5 ku））。 

1.2.2  不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠的治

疗作用研究 
1.2.2.1  实验动物的分组与饲喂管理 

（1）实验动物的选择 
健康成年雄性SD大鼠（许可证号：SCXK 

(京)2012-0001），体重180 g~200 g，由北京维通利华实

验动物技术有限公司提供。符合健康标准[11]。 
（2）饲养方法及管理 
大鼠在空调动物饲养室中同室群笼饲养，自由采

食，自由饮水。室温 20 ℃±2 ℃，湿度 45%~60%。基

础饲料由昆明医科大学动物实验中心提供，配方：玉

米 35%、麦麸 25%、豆粕 25%、鱼粉 8%、酵母 2%、

骨粉 2%、乳清粉 1%、盐 0.5%、菜油 0.5%、矿物添

加剂 0.1%、复合维生素 0.03%、蛋氨酸 0.13%、赖氨

酸 0.07%和鱼肝油 0.05%。高脂饲料配方来源于卫生

部 2003 年 2 月颁布的《保健食品检验与评价技术规

范》，配方：基础饲料 78.8%、猪油 10%、蛋黄粉 10%、

胆固醇 1%和胆盐 0.2%[12]。 
（3）实验大鼠组别设计 
所有大鼠全部饲喂基础饲料，自由采食、饮水，

喂养 1 周，以适应环境和饲喂方式。1 周后根据总胆

固醇（TC）基础值水平，将大鼠分别随机分为 7 组，

每组 10 只大鼠，具体分为：正常对照组（基础饲料+
蒸馏水）、高脂模型组（高脂饲料+蒸馏水）、洛伐他

汀组（高脂饲料+洛伐他汀）、TB1 组（高脂饲料+TB1
（>50 ku））、TB2 组（高脂饲料+TB2（5 ku~50 ku））、
TB3 组（高脂饲料+TB3（<5 ku））以及 RTB 组（高

脂饲料+RTB）。7 d 适应期结束后进入高脂模型建立期

(除正常对照组外，其余各组均饲喂高脂饲料和蒸馏

水，共培养 45 d，使大鼠具有高脂血症)，高脂模型建

成后进行茶褐素治疗期（培养 45 d）。 
（4）灌喂剂量 
龚加顺等[8]人研究表明，受试物的 LD50>10 g/kg

体重（95%可信限），属实际无毒级物质。各种动物实

验设计的剂量组应相当于人体推荐剂量（折算为每公

斤体重的剂量）的 5~30 倍，根据敬明武等人报道，
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茶色素的人体推荐量为 2.7 g/60 kg BW[13]。因此本试

验中选择人体推荐量的 27 倍，即灌胃剂量 1215 mg/kg 
BW。按照每只大鼠的体重，称取一定量的受试物，

溶于 3 mL 蒸馏水中，每日经口一次性灌胃，正常对

照组和高脂模型组灌胃等量蒸馏水。洛伐他汀胶囊为

常用临床降血脂药物，成人常用剂量为 10~20 mg，每

日 1 次，最大剂量不超过 80 mg。因此选取人体最大

剂量，即 1.1 mg/kg 作为阳性对照组大鼠的灌胃剂量
[14]。 
1.2.2.2  待测血清制备 

采血前禁食 12 h，乙醚麻醉，眼眶采血。收集血

样室温放置 1 h 后，在 2000~2500 r/min 低速离心机上

离心 15 min，用移液器吸出上层血清 0.5 mL 分装于离

心管中，待测。 
1.2.2.3  大鼠血清中血脂指标的测定 

采用全自动生化仪（日本东芝株式会社三广医疗

公司，型号：TBA-40FR）分析。 
1.2.2.4  待测肝脏及脂肪组织的制备 

（1）肝脏、附睾及肠系膜脂肪组织的制备 
试验结束时乙醚麻醉，大动脉放血处死实验大鼠，

解剖，摘取大鼠的肝脏组织、肠系膜脂肪组织、附睾

脂肪组织迅速放入液氮中冷冻后，-80 ℃保存备用。 
（2）肝脏病理切片的制备 
将大鼠脱颈椎处死，解剖，摘取新鲜肝组织称重

后，从最大叶距边缘 5 mm 处取肝脏组织，并固定于

10%的甲醛溶液中。 
1.2.2.5  指标的测定 

（1）脂代谢关键酶活性的测定 
激素敏感性脂肪酶（Hormone-sensitive triglyceride 

lipase，HSL）、脂肪酸合成酶（Fatty Acid Synthetase，

FAS）、乙酰辅酶 A 羧化酶（Acetyl-CoA Catboxylase，
ACC）活性测定采用美国 RD 公司的 ELISA 检测试剂

盒。 
（2）肝脏病理变化 
将固定好的肝脏组织脱水，石蜡包埋，切片，HE

（苏木精-伊红染色）染色，显微镜观察[15]。 
（3）脂肪代谢关键酶蛋白表达量测定 
采用 HSL Antibody（1:500）、FASn Antibody

（ 1:600 ）、Rabbit anti ACC1 Polyclonal antibody
（1:1000）、alpha Tubulin Antibody（1:10000）、β-Actin 
Antibody（1:10000）。采用 BCA 试剂盒测定蛋白浓度，

采用 SDS-PAGE 电泳，杂交时，用 PBS 或是封闭液稀

释一抗：HSL Antibody（1:500）、FASn Antibody
（ 1:600 ）、Rabbit anti ACC1 Polyclonal antibody
（1:1000）、alpha Tubulin Antibody（1:1000），于 37 ℃
摇 2~3 h 或是 4 ℃摇过夜。用含 1% Tween-20 的 PBS
洗膜三次，每次 10 min。加入用 PBS 或是封闭液稀释

的相应的二抗：HRP-Goat Anti-Rabbit IgG（1:10000），
4 ℃过夜。再用含 1% Tween-20 的 PBS 洗膜三次，每

次 10 min。按 ECL 显色试剂盒说明书显色、定影。 
1.2.3  数据统计分析 

数据以“平均值±标准差”表示，所有数据先进行

Grubbs 检验，以排除过失误差；经 G 检验合格的数据，

采用 SPSS 16.0，用邓肯氏法进行显著性分析。 

2  结果与讨论 

2.1  不同分子量普洱茶茶褐素对高脂血症大

鼠血清脂质的影响 

表1 不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠血清脂质含量的影响 

Table 1 Effect of TB fractions with different molecular weights on the serum total cholesterol and triglycerides levels of hyperlipidemic 

rats (mmoL/L) 

组别 
适应期（7 d） 模型期（45 d） 干预期（45 d） 

TC TG TC TG TC TG 

正常对照组 1.55±0.21A 1.05±0.29A 1.23±0.11A 0.58±0.06A 1.30±0.10a 0.60±0.08ab 

高脂模型组 1.60±0.26A 1.13±0.34A 1.78±0.16C 0.71±0.10BC 1.86±0.10c 0.83±0.09c 

洛伐他汀组 1.65±0.27A 1.09±0.14A 1.70±0.10BC 0.82±0.18C 1.38±0.07a 0.52±0.15ab 

TB1 组 1.64±0.30A 1.12±0.33A 1.77±0.12C 0.72±0.07BC 1.60±0.11b 0.48±0.14a 

TB2 组 1.82±0.35A 1.01±0.20A 1.56±0.17B 0.70±0.08B 1.67±0.21bc 0.69±0.10bc 

TB3 组 1.80±0.27A 1.07±0.28A 1.64±0.28BC 0.69±0.16B 1.69±0.10bc 0.60±0.14ab 

RTB 组 1.58±0.24A 1.17±0.26A 1.68±0.09BC 0.72±0.10BC 1.62±0.14b 0.47±0.05a 

注：所有的数据为 mean±SD，n=10，A~Cp < 0.05，a~cp < 0.01。 
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表2 不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠血清脂质含量的影响 

Table 2 Effect of TB fractions with different molecular weights on the serum LDL and HDL content of hyperlipidemic rats (mmoL/L) 

组别 
适应期（7 d） 模型期（45 d） 干预期（45 d） 

LDL HDL LDL HDL LDL HDL 

正常对照组 0.33±0.05A 0.55±0.06 A 0.20±0.03A 0.41±0.01D 0.23±0.05a 0.41±0.02ab 

高脂模型组 0.34±0.07A 0.54±0.07 A 0.43±0.09 BCD 0.33±0.03A 0.45±0.05 d 0.35±0.04a 

洛伐他汀组 0.39±0.07A 0.55±0.09 A 0.50±0.08D 0.34±0.02ABC 0.24±0.05ab 0.43±0.06ab 

TB1 组 0.38±0.12A 0.55±0.09 A 0.47±0.07CD 0.34±0.04ABC 0.35±0.05c 0.46±0.05b 

TB2 组 0.33±0.07A 0.55±0.07 A 0.40±0.06 BC 0.36±0.02BC 0.38±0.08 cd 0.43±0.04ab 

TB3 组 0.32±0.07A 0.52±0.05 A 0.39±0.07B 0.37±0.03C 0.37±0.05cd 0.42±0.06ab 

RTB 组 0.35±0.07A 0.56±0.09A 0.47±0.07 CD 0.34±0.03 AB 0.32±0.04 bc 0.50±0.06 b 

注：所有的数据为 mean±SD, n=10, A~Dp<0.05, a~dp<0.01。 

 

 

 

 
图1 不同分子量茶褐素治疗高脂血症大鼠肝脏切片效果（20×） 

Fig.1 Liver histology of hyperlipidemic rats from different 

treatment groups 

注：a 为正常对照组；b 为高脂模型组；c 为洛伐他汀组；

d 为 TB1 组；e 为 TB2 组；f 为 TB3 组；g 为 RTB 组。 

从表 1 和 2 可以看出，不同组别大鼠血脂指标

TC、TG、LDL 和 HDL 在适应期没有显著性差异，饲

喂高脂饲料 45 d 后，与饲喂基础饲料的正常对照组相

比，其他饲喂高脂饲料的 6 个组大鼠的血脂指标 TC、

TG 和 LDL 均显著高于正常对照组（p<0.05），HDL
指标则显著低于正常对照组（p<0.05），说明高脂模型

建立成功，可以进行茶褐素治疗试验。将高脂血症大

鼠分为高脂模型组（+蒸馏水）、TB1 组、TB2 组、TB3
组和 RTB 组，并继续饲喂高脂饲料，正常对照组继续

饲喂基础饲料和蒸馏水。 
从 45 d 的茶褐素干预结果看（见表 1 和 2），饲喂

TB1 和 RTB 组大鼠血清指标 TC、TG 和 LDL 均显著

低于高脂模型组（p<0.01），HDL 显著高于高脂模型

组（p<0.01），且 TG 与 HDL 与正常对照组无显著性

差异。洛伐他汀组（阳性对照）的血清指标 TC、TG、

LDL、HDL 与高脂模型组有显著性差异，与正常对照

组无显著性差异。TB1 的降血脂效果虽不及洛伐他汀，

但也证明了 TB1 和 RTB 具有较强的调节血脂代谢的

作用。饲喂 TB2 和 TB3 组大鼠血清指标 TC、LDL、
HDL 与高脂模型组无极显著差异，但饲喂TB2 和TB3
均提高了 HDL 含量水平，增幅分别为 19.44%和

13.51%。试验结果表明，大分子量茶褐素和粗茶褐素

调节血脂代谢的效果优于中、小分子量茶褐素。 

2.2  不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠肝脏

的影响 

在正常情况下，除脂肪细胞外，其他细胞在光镜

下一般不见脂滴，若这些细胞浆中出现脂滴或脂滴增

多，则称为脂肪变性，简称脂变。由图 1a 可见，正常

对照组肝脏组织切片显示肝脏血窦明显，肝细胞围绕

中央静脉呈放射状排列，肝细胞呈六边形，胞质内容

丰富，细胞周界清楚；图 1b 显示，肝细胞中出现大量

脂肪滴空泡，散布在整个胞浆中，部分已融合成大空

泡，占据整个胞浆位置，将细胞核挤压至一边，与脂

肪细胞相似，且肝细胞周界模糊不清，细胞弥漫肿胀，

肝细胞排列紊乱，胞浆淡染、疏松。说明高脂模型大

11 
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鼠肝脏脂肪细胞变性严重。从图 1d（TB1 组）和图

1g（RTB 组）来看，肝脏组织结构基本正常，未见有

脂肪变性及其它病理变化；而图 1e（TB2 组）、图 1f
（TB3 组）显示，肝细胞内出现数量不等的小脂肪滴

空泡，但肝细胞索排列仍呈明显放射状，与图 1a 相比， 
有轻微的脂肪变性，但与图 1b 相比，程度较轻。从肝

脏切片结果来看，大分子量茶褐素（TB1）和粗茶褐

素（RTB）能有效减缓和降低高脂血症大鼠肝脏脂肪

变性的速度和程度。 

2.3  不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠脂质

代谢关键酶活性的影响 

表3 不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠激素敏感性脂肪酶（HSL）、乙酰辅酶A羧化酶（ACC）及脂肪酸合成酶（FAS）的影响 

Table 3 Effect of theabrownins with different molecular weights on HSL, ACC, and FAS activities in hyperlipidemic rats (U/L) 

组别 
激素敏感性脂肪酶(HSL) (治疗 45 d) 乙酰辅酶 A 羧化酶(ACC) (治疗 45 d) 

肝脏组织 附睾组织 肠系膜组织 肝脏组织 附睾组织 肠系膜组织 

正常对照组 858.96±34.53A 1247.73±223.25ab 603.62±15.99a 25.28±1.26b 27.49±2.12b 28.09±1.06b 

高脂模型组 1258.66±165.70B 1055.16±58.12a 551.73±73.27a 28.10±1.86b 31.18±1.31c 38.01±1.84d 

洛伐他汀组 1366.46±203.51B 1426.47±108.71b 861.29±39.15b 25.78±1.38b 27.62±1.43b 29.67±1.46b 

TB1 组 1422.17±219.38B 1456.74±165.64b 800.67±56.46b 16.97±1.27a 22.44±2.16a 16.69±0.99a 

TB2 组 943.29±76.95A 1183.12±109.83ab 784.79±46.02b 27.57±2.39b 30.62±2.26bc 35.62±2.35cd 

TB3 组 934.70±105.41A 1181.37±55.46ab 806.51±69.47b 27.67±1.10b 30.16±1.62bc 33.72±2.34c 
RTB 组 1418.54±177.94B 1374.35±243.71b 844.43±89.72b 17.49±1.47a 21.94±1.98a 19.63±2.65a 

组别 
脂肪酸合成酶(FAS) (治疗 45 d)    

肝脏组织 附睾组织 肠系膜组织    

正常对照组 10.36±0.49B 10.30±0.62c 6.84±3.67A    

高脂模型组 11.88±0.84C 12.48±0.63d 12.36±0.43C    

洛伐他汀组 10.70±0.60B 5.76±0.46a 8.80±0.59AB    

TB1 组 10.73±1.02B 5.14±0.62a 9.33±1.11AB    

TB2 组 8.82±0.68A 11.12±0.66cd 8.66±0.76AB    
TB3 组 8.93±0.98A 11.67±0.49cd 9.96±1.1B    

RTB 组 10.63±0.83B 7.60±2.06b 8.36±2.43AB    

注：所有的数据为 mean±SD, n=10, A~Cp < 0.05, a~dp < 0.01。 

从表 3 可以看出，TB1 组、TB2 组、洛伐他汀组

以及高脂模型组大鼠肝脏组织中的 HSL 酶活性差异

不显著（p>0.05），但他们显著高于正常对照组、TB2
组以及 TB3 组（p<0.05），而正常对照组、TB2 组以

及 TB3 组的 HSL 酶活性差异不显著（p>0.05）。TB1
组和 RTB 组的 HSL 酶活性较高脂模型组分别提高了

13.0%和 12.7%。从总体变化看，肝脏组织中的 HSL
活性提高并不明显，这与表 4 的肝脏组织 HSL 蛋白表

达变化是一致的。从附睾组织中的 HSL 活性变化看，

TB1 组、RTB 组以及洛伐他汀组的 HSL 活性极显著

高于高脂模型组（p<0.01），与正常对照组无极显著差

异，而 TB2 组和 TB3 组与高脂模型组也无极显著差

异。说明大分子量茶褐素（TB1）和粗茶褐素（RTB）
有助于提高高脂血症大鼠附睾组织中的 HSL 酶活性。

从肠系膜组织中的 HSL 活性变化看，TB1 组、TB2
组、TB3 组、RTB 组以及洛伐他汀组的 HSL 活性均

极显著高于高脂模型组和正常对照组（p<0.01）。说明

茶褐素与洛伐他汀一样具有提高高脂血症大鼠肠系膜

组织中 HSL 的酶活性。 
表 3 显示，在肝脏组织中 TB1 组和 RTB 组的乙

酰辅酶 A 羧化酶（ACC）活性极显著低于高脂模型组、

TB2 组、TB3 组以及正常对照组（p<0.01），而其他组

之间无极显著差异。在附睾组织，TB1 组和 RTB 组

ACC 活性极显著低于其他组别（p<0.01），高脂模型

组则显著高于其他组别（p<0.01）。在肠系膜组织，TB1
组和 RTB 组 ACC 活性也极显著低于其他组别

（p<0.01），TB3 组也显著低于高脂模型组（p<0.01），
但显著高于正常对照组（p<0.01）。因此，大分子量茶

褐素（TB1）和粗茶褐素（RTB）有助于抑制高脂血

症大鼠脂肪组织乙酰辅酶 A 羧化酶（ACC）活性

（p<0.01），这与表 4 的 ACC1 蛋白表达变化趋势是一

致的。 
另从表 3 还可看出，茶褐素有助于抑制高脂血症

大鼠肝脏组织脂肪酸合成酶（FAS）的活性（p<0.05），
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且 TB2 和 TB3 抑制效果显著高于其他组别（p<0.05）。
但在附睾组织中，TB1、RTB 以及洛伐他汀均显著抑

制 FAS 酶活性（p<0.01），且高脂模型组的 FAS 酶活

显著高于正常对照组（p<0.01），TB2 和 TB3 组的 FAS
与高脂模型组无显著性差异。在肠系膜组织中，各茶

褐素组与洛伐他汀组的 FAS 活性无显著差异

（p>0.05），但显著低于高脂模型组（p<0.05）。总体

上看，大分子量茶褐素（TB1）和粗茶褐素（RTB）
均有显著的抑制高脂血症大鼠脂肪组织中 FAS 酶活

性。 

2.4  脂质代谢关键酶蛋白的表达分析 

 
图2 不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠肝脏组织中ACC1、HSL

蛋白表达的影响 

Fig.2 Effect of theabrownins with different molecular weights 

on the expression of ACC1 and HSL in the liver tissues of 

hyperlipidemic rats 

注：1 为正常对照组；2 为高脂模型组；3 为洛伐他汀组；

4 为 TB1 组；5 为 TB2 组；6 为 TB3 组；7 为 RTB 组。 

表4 不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠肝脏组织中ACC1、HSL

蛋白表达影响(N=3) 

Table 4 Effect of theabrownins with different molecular weights 

on the expression of ACC1 and HSL proteins in the liver tissues 

of hyperlipidemic rats (N=3) 

组别 HSL ACC1 

正常对照组 1.4966±0.087B 0.6847±0.188A

高脂模型组 0.7387±0.095A 1.5778±0.265B

洛伐他汀组 1.4053±0.320AB 0.9545±0.251AB

TB1 组 1.2722±0.337AB 0.9557±0.309AB

TB2 组 1.2755±0.062AB 1.2550±0.246AB

TB3 组 0.8225±0.242AB 1.2540±0.172AB

RTB 组 1.0360±0.077AB 0.9946±0.348AB
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注：所有的数据为 mean ± SD, n=3, A~Bp <0.05。 

不同分子量茶褐素对高脂血症大鼠肝脏组织中

ACC1 和 HSL 蛋白表达的影响见图 2。采用 Image J
软件，测定条带光密度值，实验数据用目的蛋白条带

光密度值与内参条带光密度值的比值表示，结果见表

4。Western Blot 检测发现，大分子量茶褐素（TB1）
和粗茶褐素（RTB）有上调 HSL 蛋白表达、下调 ACC1
蛋白表达的作用。 

2.5  讨论 

2.5.1  茶褐素对脂质代谢关键酶活性的影响 
激素敏感性脂肪酶（HSL）主要分布在脂肪细胞，

可催化细胞内甘油三酯、甘油二酯和单酰甘油等脂质

水解[16]。乙酰辅酶 A 羧化酶（ACC）是催化脂肪酸合

成代谢第一步反应的限速酶，是生物素依赖性酶，存

在两种基因形式 ACC1 和 ACC2，其中 ACC1 存在于

大多数脂肪组织中，催化长链脂肪酸合成的限速反应
[17]。脂肪酸合成酶(FAS)催化乙酰辅酶 A 和丙二酸单

酰辅酶 A 合成脂肪酸，从而在动物体脂沉积中发挥重

要作用[18]。本研究表明，大分子量茶褐素（TB1）和

粗茶褐素（RTB）治疗高脂血症大鼠 45 d 后，对肝脏

组织中 HSL 酶活性影响不显著，但对附睾组织和肠系

膜组织中的 HSL 活性影响极显著（p<0.01），同时，

显著抑制脂肪组织中的乙酰辅酶 A 羧化酶（ACC）
（p<0.01）活性和 FAS 酶活性（p<0.05）。这说明 TB1
和 RTB 可通过提高高脂血症大鼠脂肪组织中的 HSL
活性来加速脂质代谢，同时通过抑制 ACC 和 FAS 活

性来减少脂肪酸合成，从而有效调节血脂含量。总体

来看，TB1 和 RTB 调节血脂代谢的效果优于 TB2 和

TB3。有研究认为，普洱茶水提物可通过降低 FAS 和

ACC 的表达，抑制肝脏脂肪酸合成，上调肝脏 HSL
的表达，促进脂肪酸氧化和分解等作用来改善NAFLD
大鼠肝脏脂肪变性，但不确定是什么成分起作用[19]。

我们之前的研究显示[9]，普洱熟茶茶褐素可显著上调

大鼠附睾组织、肝脏中 HSL 的 mRNA 表达。但从图

2 和表 4 的蛋白表达结果看，TB1 和 RTB 能上调 HSL
蛋白的表达和下调 ACC1 蛋白表达，但未达到显著变

化水平。由于 FAS 蛋白表达结果不理想，文中未列出。

蛋白表达不显著一方面可能与干预或治疗时间短有

关，另一方面可能与高脂血症大鼠还继续饲喂高脂饲

料也有密切关系。若茶褐素干预或干预的同时不再饲

喂高脂饲料，也许会获得更好的治疗效果。这需要进

一步研究。不过，本实验结果已经充分说明灌胃高脂

血症大鼠大分子量茶褐素（TB1）和粗茶褐素（RTB）
具有调节脂质代谢关键酶的作用，并通过升高 HSL 活

性，抑制 ACC 和 FAS 活性来干预血脂代谢，特别是

具有显著降低血脂 TG 的水平（p<0.01）。 
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2.5.2  茶褐素对肝脏脂肪的影响 
肝脏具有多种生理化功能，在蛋白质、糖、脂类

和维生素等物质代谢中均起着重要的作用，还具有解

毒和排泄功能等。脂肪代谢异常、脂质过氧化损伤、

游离脂肪酸作用以及环境因素等均可影响肝脏脂肪变

性[20]。其中来自饮食、高脂血症及脂肪组织动员增加

等皆可导致肝细胞脂肪代谢异常[21,22]。一般高脂饲料

容易引起大鼠肝脏脂肪变性[23]。本实验肝脏病理切片

结果显示，灌胃TB1 和RTB的大鼠肝脏组织结构基本

正常，未见有脂肪变性及其它病理变化，大鼠肝脂肪

变性显著改善，且肝脏结构接近正常对照组；灌胃TB2
和TB3，大鼠肝细胞内出现数量不等的小脂肪滴空泡，

但肝细胞索排列仍呈明显放射状。而高脂模型组大鼠

肝细胞显著发生脂肪变性，肝细胞肿大变圆，胞浆疏

松，肝细胞周界模糊不清，肝细胞内出现大量脂肪滴，

肝小叶中央静脉周围肝细胞呈典型大的脂滴空泡样改

变，肝细胞排列紊乱，有的细胞内脂滴将细胞核挤向

胞膜边缘。这说明TB1 和RTB能有效抑制高脂血症大

鼠肝脏中的脂肪变性现象。 

3  结论 

研究首次发现分子量>50 ku 的茶褐素（TB1）和

粗茶褐素（RTB）对高脂血症大鼠有一定的治疗和恢

复作用，45 d 的治疗处理可使高脂血症大鼠血清脂质

向正常化水平方向转变，TG 和 HDL 已恢复至正常水

平。同时，脂质代谢关键酶有显著变化，HSL 活性增

强，ACC 和 FAS 活性降低或受抑制。提示，茶褐素

可作为功能性膳食补充剂，用于预防高脂血症的形成，

降低冠心病的风险。 
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