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刺梨果酒对高脂诱导肥胖小鼠脂代谢的影响
陈　珍1，陆敏涛1，徐方艳1，邵林子1，任廷远1,2,3, *，谭书明1, *

（1.贵州大学酿酒与食品工程学院，贵州贵阳 550025；
2.贵州省农业科学院，贵州贵阳 550006；

3.贵州省农业生物工程重点实验室，贵州贵阳 550025）

摘　要：目的：研究刺梨果酒对高脂诱导小鼠肥胖发生过程预防效果及其机理。方法：将 50 只小鼠随机分为空白

组、模型组、刺梨果酒低剂量组（0.25 mL/80 g）、中剂量组（0.5 mL/80 g）和高剂量组（1 mL/80 g），每组

10 只，实验时间 8 周。实验结束后，测定小鼠脏器指数、血清及肝脏脂代谢相关生理生化指标；应用 qRT-PCR 测

定肝脏过氧化物酶体增殖物激活受体 α（Peroxisome proliferators-activated receptor-α, PPARα）、固醇调节元件结合

蛋白（Sterol-regulatory element binding proteins, SREBP1）、硬脂酰辅酶 A 去饱和酶（Stearyl-coenzyme A dehydro-
genase-1,  SCD1）、乙酰辅酶 A 羧化酶（Acetyl-CoA carboxylases  alpha,  ACACA）、脂肪酸合成酶（Fatty  acid
synthase,  FASN）、肝 X 受体（Liver  X receptor,  LXR）、腺苷酸活化蛋白激酶（AMP-activated  protein  kinase,
AMPK）mRNA 相对表达量。结果：与模型组相比，刺梨果酒可显著（P<0.05）减缓小鼠体重增加，降低脂肪指

数及血清和肝脏中总胆固醇（Total cholesterol, TC）、甘油三酯（Triglyceride, TG）、低密度脂蛋白胆固醇（Low
density lipoprotein cholesterol,  LDL-C）的含量，升高高密度脂蛋白胆固醇（Hight  density  lipoprotein cholesterol,
HDL-C）含量。此外，高剂量组可显著（P<0.05）下调小鼠肝脏中 PPARα、AMPK、LXR、ACACA、SCD1、
FASN 基因表达水平。HE 染色结果显示，剂量组能缓解肝细胞肿大，减少肝脏脂肪变性。结论：刺梨果酒对高脂

诱导小鼠肥胖具有预防作用，可能与减少体内脂肪堆积，改善脂代谢紊乱有关。

关键词：刺梨果酒，高脂饮食，肥胖，脂质代谢

本文网刊: 

中图分类号：TS201.4               文献标识码：A               文章编号：1002−0306（2022）03−0358−09
DOI: 10.13386/j.issn1002-0306.2021050264

Effect of Rosa roxburghii Wine on Lipid Metabolism Disorders in
High Fat-induced Obese Mice
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Abstract：Objective: To study the preventive effect and its mechanism of Rosa roxburghii wine on obesity process in high
fat-induced mice. Method: 50 mice were randomly divided into a blank group, a model group, a low-dose (0.25 mL/80 g), a
medium-dose  (0.5  mL/80  g)  and  a  high-dose Rosa  roxburghii wine  group  (1  mL/80  g),  each  group  of  10  mice,  the
experiment  was  carried  out  for  8  weeks.  After  the  experiment,  the  viscera  coefficient,  serum and liver  lipid  metabolism-
related  physiological  and  biochemical  indicators  were  measured.  The  mRNA relative  expression  of  PPARα (Peroxisome
proliferators-activated  receptor-α),  SREBP1  (Sterol-regulatory  element  binding  proteins),  SCD1  (Stearyl-coenzyme  A  
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dehydrogenase-1),  ACACA (Acetyl-CoA carboxylases  alpha),  FASN (Fatty  acid  synthase),  LXR (Liver  X  receptor)  and
AMPK  (AMP-activated  protein  kinase)  were  measured  by  qRT-PCR.  Results:  Compared  with  model  group, Rosa
roxburghii wine  could  significantly  (P<0.05)  slow  down  the  weight  gain  of  mice,  reduce  fat  index  and  total  cholesterol
(TC), triglyceride (TG), low density lipoprotein cholesterol (LDL-C) content in serum and liver, and increase the content of
high  density  lipoprotein  cholesterol  (HDL-C).  In  addition,  the  high-dose  group  significantly  down-regulated  the  mRNA
relative  expressions  of PPARα,  AMPK,  LXR,  ACACA,  SCD1 and FASN.  The  HE  staining  results  showed  that Rosa
roxburghii wine could relieve hepatocellular enlargement and reduce hepatic steatosis.  Conclusion: Rosa roxburghii wine
has a preventive effect on high-fat-induced obesity in mice, which may be attributed to its ability to reduce fat accumulation
and improve lipid metabolism disorders.

Key words：Rosa roxburghii wine；high-fat diet；obesity；lipid metabolisim

 

肥胖是由多种因素引起的慢性疾病[1]。据国办

新闻（2020 年）报道，我国居民肥胖已超过 50%[2]。

研究表明，肥胖可导致高血压、高脂血症、冠心病等

多种疾病[3]。肥胖的治疗方式主要有矫正、药物治疗

和减肥手术三种，但常伴有严重的副作用[4]。药食同

源食品具有保健治疗综合功效，毒副作用甚微，既

可调节机体生理活动和预防疾病，也能长期服用，

现已被广泛运用于医疗保健及食品行业中[5]，研究证

明药食同源食品中黄酮、皂苷、多糖、生物碱等有效

成分可起到抗肥胖的作用[6−8]。因此，寻求来源于食

品或药食同源食品中具有减肥降脂功效的原辅料显

得非常必要。刺梨作为我国药食同源水果，富含有机

酸、维生素 C、超氧化物歧化酶、黄酮、多酚、多糖等

多种活性成分，可作为健胃消食功效的中药用于方剂

中[9]。迄今，也有多种以刺梨为原料制成的食品、药

品，如：刺梨果酒、刺梨茶、刺梨冻干粉胶囊等[10]。其

中，刺梨发酵型果酒酒精含量较低，保留了刺梨中维

生素、氨基酸和矿物质等营养元素，具有调节人体新

陈代谢、控制胆固醇水平及促进血液循环等保健功

能[11−13]。

近年来，刺梨在降血糖[14]、血脂[15]、抗癌[16] 和抗

动脉粥样硬化[17] 等方面的研究取得了一定的效果。

但目前关于刺梨参与宿主脂质代谢作用机制的报道

较少，隋怡等[18] 研究发现黔产刺梨果汁具有降低小

鼠体质量的作用，黔产刺梨含药血清可诱导 PPARα
基因表达显著增加，加速脂肪组织分解利用从而达到

减肥的目的，但并未深入探究刺梨参与脂质代谢的作

用机制。孙兆峰等[19] 发现刺梨叶对 2 型糖尿病大鼠

的脂代谢具有一定的治疗作用，但并未深入进行机理

研究。夏星等[20]研究发现小鼠服用刺梨提取物后，肝

糖原含量会显著增加，但对其作用机理及机体糖原的

合成机制并未进行进一步研究。

综上所述，虽已有报道证实刺梨具有降血脂、降

血糖、促进脂肪分解利用等功效，但针对以刺梨为原

料发酵制成的刺梨果酒在调节脂代谢及其机制上的

研究还未见报道，且前期研究发现一定量的刺梨果酒

可改善 STZ 诱导的 1-型糖尿病大鼠糖代谢紊乱。

因此，本文以刺梨果酒为研究对象，探究其对高脂诱

导小鼠肥胖的预防作用及其在基因水平上的作用机

制，从而为刺梨果酒作为功能性食品预防肥胖提供更

深层次的理论依据，同时提高刺梨果酒的附加值和综

合利用价值。 

1　材料与方法 

1.1　材料与仪器

刺梨果酒　实验室自制；昆明种雄性小鼠，

SPF 级、22~24 g、50 只　由辽宁长生生物技术股份

有限公司提供，生产许可证：SCXK（辽）2015-0001；
红星二锅头酒（56%vol）　北京红星股份有限公司；

总蛋白定量测试盒（BCA 法）、甘油三酯（TG）测定试

剂盒、总胆固醇（TC）测定试剂盒、高密度脂蛋白胆

固醇（HDL-C）测定试剂盒、低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）测定试剂盒、丙二醛（MDA）测定试剂盒　

由南京建成生物科技有限公司提供；定量引物　华大

基因合成；M-MLV 反转录酶（200 U/μL）10000 U、

RNase Inhibitor　美国普洛麦格；5×Buffer　TaKaRa；
DNA marker DL2000　宝生物工程有限公司；基础

饲料　由重庆腾鑫生物技术有限公司提供；高脂饲料

配方如表 1 所示[21]。
  

表 1    高脂饲料配方
Table 1    Formula of high-fat feed

成分 含量（%）

基础饲料 78.8
猪油 10

蛋黄粉 10
胆固醇 1
胆盐酸 0.2

 

Nano Drop 1000 微量紫外分光光度计　美国

Thermo 公司；FSH-2 可调高速匀浆器　江苏省金坛

市环宇科学仪器厂；Light Cycler  Nano  荧光定量

PCR 仪　美国罗氏公司；L5S 紫外分光光度计　上

海仪电分析仪器有限公司；1000 梯度 PCR 仪　美

国 BIO-RAD 公司；SpectraMax190 连续波长多功能

酶标仪　美国 Molecular Devices 公司；H1-16KR 高

速冷冻离心机　湖南可成仪器设备有限公司；

Eclipse Ci-L 光学显微镜　日本 Nikon 公司；荧光定

量试剂、荧光定量膜和荧光定量板子　伯乐生命医

学产品（上海）有限公司。 

1.2　实验方法 

1.2.1   刺梨果酒　刺梨果酒参照李劲松[22] 的方法并
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适当改进，其主要步骤为：挑选适宜成熟度、无病虫

害的刺梨鲜果进行清洗、揉搓，装入容器，调整糖度，

控温发酵，陈酿，过滤，密封存储等。因新酿的刺梨果

酒涩味较重，滋味弱，而 2 年陈酿的刺梨果酒涩味及

滋味均较好，市场接受度也是最好的，故选取 2 年陈

酿的刺梨果酒进行本实验。 

1.2.2   动物饲养　实验经贵州大学动物实验伦理委

员会批准（编号：EAE-GZU-2020-P003），符合动物实

验伦理。将 50 只体质量为 22~24 g 的 4~6 周龄健

康雄性昆明小鼠饲养在通风良好，室温（23±2）℃，相

对湿度 50%~55%，12 h/12 h 明暗交换的环境中，自

由摄食和饮水。小鼠适应性饲养一周后，按体质量随

机分为 5 组（n=10）：空白组、模型组、刺梨果酒低剂

量组、刺梨果酒中剂量组及刺梨果酒高剂量组，为确

保低、中、高剂量组每只小鼠为等剂量灌胃（80 g 体

质量小鼠分别灌胃 0.25、0.5、1 mL 剂量的刺梨果

酒）于每日上午 9:00~11:00 进行灌胃。空白与模型

组灌胃与中剂量等酒度、等剂量（0.5 mL/80 g）的红

星二锅头。饲养期间除空白组外，其余各组饲喂高脂

饲料。持续饲喂 8 周，期间自由饮水和摄食，每周记

录采食量、饮水量和体质量，并调整灌胃剂量。动物

饲养末期，将小鼠禁食不禁水 12 h 后，在麻醉状态下

测量小鼠体长，腹围，眼眶取血后，解剖，取出肝脏、

心脏、肾脏、脾脏、腹部脂肪等用冰冻生理盐水洗净

后，用吸水纸除去表面水滴，进行称重后转移至

−80 ℃，其中，脏器指数参照 1.2.3 计算，腹部脂肪、

脂肪指数参照 1.2.5 计算。 

1.2.3   脏器指数测定　根据小鼠脏器重量与体重，按

下列公式对各脏器指数进行计算[23]。

脏器指数
(
mg/g

)
=脏器总重

(
mg
)
/体重

(
g
)

 

1.2.4   Lee’s 指数测定　根据小鼠体长和体重，按下

列公式进行计算[24]。

Lee’s指数 = 3

√
体质量（g）×103/体长（cm）

 

1.2.5　脂肪指数测定 
脂肪指数 (mg/g)=脂肪湿重 (mg)/体重 (g)[25]

 

1.2.6   理化指标测定　血清和肝脏中 TG、TC、LDL-C、

HDL-C 含量测定，其步骤参考试剂盒说明书进行。 

1.2.7   HE 染色　将各组小鼠肝脏，经 4% 多聚甲醛

固定，固定状态良好后，进行修剪、脱水、包埋、切

片、染色、封片制作切片，苏木精-伊红（Hematoxylin-
eosinstaining, HE）染色，光学显微镜下观察肝脏组织

结构并分析。 

1.2.8   qRT-PCR 的分析　从组织样品中提取总

RNA，使用 Oiagen 提取并反转录得 cDNA，使用紫

外分光光度计测定 RNA 浓度。实时荧光定量聚合

酶链反应用于检测相关基因的表达，以 β-actin 为内

参并采用 2−ΔCt 法计算各基因相对表达，操作步骤如

下[26−27]：总 RNA 提取→反转录及 cDNA 的合成与检

测→荧光定量 PCR 检测，各基因的引物序列如表 2。 

1.3　数据处理

x̄实验数据均采用均数±标准差（ ±s）表示，组间分

析比较用单因素方差分析，全部统计学分析均由

SPSS22.0 完成，并用 LSD、Duncan 法进行组间两两

比较，以 P<0.05 表示差异，具有统计学意义。 

2　结果与分析 

2.1　对小鼠体质量、进食量和饮水量的影响

检验肥胖最直接的体现是体质量指标[28]。如图 1
所示，刺梨果酒干预 8 周期间，与空白组相比，模型组

小鼠体质量稳定增长，进食量与饮水量分别显著

（P<0.05）升高了 8.97%、19.16%。相比模型组，剂量

组小鼠进行 8 周刺梨果酒干预后小鼠体质量明显下

降。其中，刺梨果酒低剂量组在干预第 2 周小鼠体

质量下降趋势较大，到第 3 周逐渐上升但始终低于

模型组。刺梨果酒高剂量组，在截至第 8 周小鼠体

质量比中、低剂量组都要低。此外，使用高、中、低

剂量刺梨果酒对小鼠进行 8 周灌胃后，小鼠摄食量

显著减少（P<0.05）。实验结果表明，刺梨果酒可有效

降低小鼠体质量，对高脂诱导小鼠肥胖模型具有一定

的预防作用。 

2.2　对小鼠脏器指数的影响

肥胖会引起机体内脏器的变化，从而影响机体

营养分配与代谢[29]。由表 3 可知，与空白组相比，模

型组小鼠脏器指数呈增长趋势，其心脏、肝脏、肾

脏、脾脏分别显著（P<0.05）增加 20.5%、36.3%、28.8%、

48.9%，这与小鼠长期高脂饮食有关。与模型组相

比，剂量组脏器指数均显著（P<0.05）降低，可能是果

酒中酒精含量低且吸取了刺梨中的全部营养而富含
 

表 2    实时荧光定量聚合酶链式反应的引物序列

Table 2    The sequence of quotations for real-time fluorescence quantitative polymerase chain reaction

基因 Forward primer（5'-3'） Reverse primer（5'-3'）

SREBP1 GGCCATCGACTACATCCGCTTC CGTCTCCACCACTTCGGGTT
AMPK CGGGGTCATTCTCTATGCTT TTTAAACCACTCGTGTTCCCT
LXR CTCTGCAATCGAGGTCATGCTT CCCGGTTGTAACTGAAGTCCT

PPARα TCGGGATGTCACACAATGCAA AGTTTCCGAATCTTTCAGGTCGT
ACACA CATCCGGCGACTTACGTTC AAACTTATCCCTTGCTCGGAA
FASN TCAACCTGCTCCTGAAGCCGAA GCCTCAGAGCGACAATATCCAC
SCD1 GCACATCAAAACTTCACCACGTT CTACTCTTGTGACTCCCGTCT
β-actin ACATCCGTAAAGACCTCTATGCC TACTCCTGCTTGCTGATCCAC
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Vc、黄酮等多种活性成分，摄入适量刺梨果酒后，起

到了清热、助消化、消食等作用，进而很好地消化了

堆积在体内的食物，降低了体内脂肪的堆积。因此，

摄入适量的刺梨果酒可通过降低体内脂肪堆积，从而

达到缓解肥胖的目的。 

2.3　对小鼠腹围、腹部脂肪、Lee’s 指数和脂肪指数

的影响

刺梨果酒对高脂诱导肥胖小鼠腹围、腹部脂肪、

Lee’s 指数和脂肪指数的影响见表 4。与空白组相

比，模型组小鼠腹围、腹部脂肪、Lee’s 指数、脂肪指

数均显著（P<0.05）增加，其原因是长期高脂饮食后产

生了大量的脂肪堆积在体内。相比模型组，刺梨果酒

剂量组小鼠腹围、腹部脂肪、脂肪指数均显著（P<

0.05）降低。此外，Lee’s 指数作为肥胖指标，其 Lee’s

指数越大，肥胖就越明显，实验结果表明，摄入适量刺

梨果酒干预 8 周后，与模型组相比，刺梨果酒剂量组

均可显著（P<0.05）降低小鼠体内 Lee’s 指数。体内

腹部脂肪的累积会导致肝脏脂代谢紊乱、高血脂、胰

岛素抵抗等代谢综合症[30]。因此，摄入适量的刺梨果

酒可通过减少体内腹部脂肪堆积，降低肝脏脂质异常

的风险，从而起到预防或缓解肥胖的效果。 

2.4　对血脂水平的调节作用

血液中脂质水平是机体脂代谢是否正常的重要

判断标准[28]。如图 2 所示，与空白组相比，模型组血

清中 TG、TC、LDL-C 水平分别显著（P<0.05）升高

41.07%、65.26%、51.19%，HDL-C 含量显著（P<0.05）

降低 58.99%。WANG 等[25] 指出，当脂质代谢紊乱

时，血脂指标一般表现为 TC、TG、LDL-C 水平升

高，HDL-C 水平降低。可见，长期高脂饮食会引起血

脂代谢紊乱。与模型组相比，刺梨果酒高、中、低剂

量组小鼠血脂水平得到改善，TG 水平分别显著

（P<0.05）降低 51.75%、46.63%、55.52%；TC 水平分

别显著（ P<0.05）降低 19.60%、 46.31%、 28.69%；

LDL-C 含量分别显著（P<0.05）降低 56.69%、39.37%、

65.35%；HDL-C 含量分别升高 116.36%、40.89%、

48.33%。实验结果说明，摄入刺梨果酒对高脂诱导

引起的血脂水平变化具有拮抗作用，可通过调节血脂

水平来改善脂质代谢紊乱。 

2.5　对小鼠肝脏脂质水平的调节作用

肥胖导致的脂质新生可使肝内脂质堆积增加，
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图 1    刺梨果酒对各组小鼠体重、进食量及饮水量的影响
（n=10）

Fig.1    Effects of Rosa roxburghii wine on body weight, food
intake and water consumption of mice in each group（n=10）

注：同一指标不同小写字母表示差异显著（P<0.05）；图 2~图
6 同。
 

 

表 3    刺梨果酒对小鼠脏器指数的影响（n=10）
Table 3    Effect of Rosa roxburghii wine on viscera coefficient of mice(n=10)

组别 心脏（mg/g） 肝脏（mg/g） 肾脏（mg/g） 脾脏（mg/g）

空白组 0.200±0.011bc 1.580±0.143 b 0.553±0.022 b 0.094±0.009b

模型组 0.242±0.023a 2.153±0.310a 0.712±0.049a 0.140±0.027a

高剂量组 0.179±0.017c 1.519±0.177 b 0.575±0.030 b 0.090±0.005 b

中剂量组 0.207±0.008bc 1.610±0.155 b 0.563±0.024 b 0.083±0.012 b

低剂量组 0.189±0.014bc 1.551±0.063 b 0.577±0.048 b 0.090±0.015 b

注：同列不同小写字母表示差异显著（P<0.05）；表4同。

 

表 4    刺梨果酒对小鼠腹围、腹部脂肪、Lee’s 指数和脂肪指数的影响（n=10）
Table 4    Effects of Rosa roxburghii wine on abdominal circumference, abdominal fat, Lee's index and fat index of mice(n=10)

组别 腹围（cm） 腹部脂肪（mg/g） Lee’s指数 脂肪指数（mg/g）

空白组 8.033±0.208 c 0.276±0.044 b 309.619±2.740 b 0.006±0.001 b

模型组 9.500±0.300a 0.707±0.080a 331.565±11.813a 0.014±0.002a

高剂量组 8.567±0.451 bc 0.295±0.184 b 307.186±10.817 b 0.009±0.001 b

中剂量组 8.767±0.231 b 0.385±0.072 b 300.620±18.377 b 0.008±0.001 b

低剂量组 8.833±0.379 b 0.310±0.173 b 308.887±3.000b 0.007±0.003 b
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导致肝功能紊乱[31−32]。刺梨果酒对高脂诱导肥胖小

鼠肝脏脂质水平的影响见图 3。与空白组相比，模型

组小鼠肝脏中 TG、TC、LDL-C 水平分别显著（P<
0.05）升高 58.52%、31.58%、146.34%，HDL-C 含量

显著（P<0.05）下降 20.93%。相比模型组，高、中、低

剂量刺梨果酒干预 8 周后，TG 水平分别显著（P<
0.05）降低 30.37%、34.11%、42.52%；TC 水平分别

显著（P<0.05）降低 23.00%、18.00%、17.67%；LDC-
C 含量分别显著（P<0.05）降低 77.23%、60.40%、

40.11%；HDL-C 含量分别显著（P<0.05）升高 29.41%、

38.24%、23.53%。实验结果表明，摄入适量的刺梨

果酒可有效调节小鼠肝脏脂质水平，降低 TG、TC、

LDL-C 含量、升高 HDL-C 含量。 

2.6　肝脏病理学分析

由图 4 可知，空白组小鼠组织肝细胞排列紧密，

肝窦未见明显挤压或扩张。相比空白组，模型组小鼠

组织肝细胞空泡变性，血管周围肝细胞出现肿胀，胞

质疏松淡染，说明长期高脂诱导会引起小鼠肝脏组织

脂肪变性。刺梨果酒高、中、低剂量组相比模型组，

其组织肝细胞排列较紧密，肝窦未见明显挤压或扩张

且血管周围肝细胞肿胀和脂质疏松淡染现象有所缓

解。说明摄入刺梨果酒能减少肝脏脂肪变性的风险。 

2.7　对肝脏脂代谢关键信号通路的影响 

2.7.1   AMPK 信号通路　AMPK 信号传导可参与脂

质代谢途径[33]。ACACA 作为 AMPK 的下游靶点是

脂肪酸合成的关键酶，在脂代谢调节方面起重要作

用。活化的 AMPK 可导致 ACACA 活性降低，且可

以通过增加 PPARα 表达增强脂肪酸氧化，促进脂肪

酸 β 氧化分解及提高脂质分解水平[34]。为此，本实

验研究了该信号通路中的关键基因，来探讨高脂诱导

肥胖小鼠调节脂质代谢的机制，其相关基因 mRNA

表达水平如图 5 所示。与空白组相比，模型组小鼠

肝脏中 AMPK、ACACA、PPARα mRNA 表达水平显

著（P<0.05）上调。摄入刺梨果酒长期干预后，高剂量

组均可显著（P<0.05）下调 AMPK、ACACA、PPARα

mRNA 表达水平，分别下调 83.27%、58.34%、48.88%；

中剂量组均显著（P<0.05）下调 AMPK、PPARα mRNA

表达水平；但低剂量组对其关键基因 AMPK、ACACA、

PPARα mRNA 表达水平呈上调趋势，其原因可能是

组成这几种关键酶的复合物包含了一个家族中的不

同基因及调控因子，经不同剂量干预后会存在部分基

因上调、部分下调。但从实验的总体来看，摄入适量

剂量的刺梨果酒可通过下调肝脏脂代谢相关脂肪酸

合成关键酶，进而提高脂质分解水平，达到预防肥胖

的目的。 
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图 2    刺梨果酒对小鼠血脂代谢关键指标的影响（n=10）
Fig.2    Effects of Rosa roxburghii wine on blood lipid levels in

mice（n=10）
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图 4    肝脏病理学分析（HE 染色，比例尺：100 μm）

Fig.4    Liver pathology analysis （HE staining, scale:100 μm）

注：a：空白组；b：模型组；c：高剂量组；d：中剂量组；e：低剂量组。
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2.7.2   SREBP1 信号通路　SREBP1 作为脂质代谢

重要转录因子，主要调控脂肪酸和胆固醇的生物合

成。SREBP1 可激活下游多种参与脂肪酸合成的转

录包括 FASN、SCD1[35]。LXR 作为胆固醇调控转录

因子，可提高 SREBP1 转录水平[36]，进而促进胆固醇

向胆汁酸转化。本实验探讨了脂肪酸氧化的相关基

因，其基因表达水平如图 6 所示。与空白组相比，模

型组小鼠肝脏中 LXR、FASN、SCD1 mRNA 表达水

平分别显著（P<0.05）上调 23.96%、109.70%、376.72%，

SREBP1 mRNA 表达水平显著（P<0.05）下调 23.27%。

相比模型组，长期干预后，低剂量可显著（P<0.05）上
调 SREBP1 mRNA 表达水平；高、中剂量可显著（P<
0.05）下调 LXR、SCD1 mRNA 表达水平，且中剂量

也可显著（P<0.05）下调 FASN mRNA 表达水平。由

此可见，适量的刺梨果酒可激活脂质代谢中的重要转

录因子，促进脂肪酸氧化，进而调节肝脏脂质代谢。
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图 6    刺梨果酒对肝 SREBP1 信号传导的影响
Fig.6    Effect of Rosa roxburghii wine on liver SREBP1

signaling
  

3　讨论
肥胖主要以体内脂肪增多、血脂异常为主要特

征[37]。肝脏作为机体重要代谢器官，主要参与内源性

脂肪合成和运输[38]。肝脏不能储存脂肪，但当脂质代

谢动态失衡时，TG 就会堆积在肝细胞中，导致肝脂

肪退化[39]。此外，TC 含量异常升高，也会提高患病

风险[40]。在肝脏中，LDL-C 主要将胆固醇运输到肝

脏中合成胆酸，但易被泡沫细胞氧化，进而导致心血

管疾病[41]。血浆中大多数脂质以 HDL-C 形式存在，

HDL-C 参与了胆固醇从外周组织到肝脏的逆向运

输，对动脉粥样硬化形成具有拮抗作用[42−43]。研究表

明，肥胖人群体内 HDL-C 水平低于非肥胖人群[44]。

另有研究报道，当肝脏脂质代谢紊乱时，其血脂指标

一般表现为 TC、TG、LDL-C 水平升高，HDL-C 水

平降低[45]。本实验通过建立高脂诱导肥胖小鼠模型

评价刺梨果酒在调节脂质代谢紊乱及预防肥胖方面

的效果，其结果显示，采用不同剂量刺梨果酒干预

8 周后，与模型组相比，剂量组小鼠体质量生长呈下

降趋势，血清及肝脏中 TG、TC、LDL-C 含量显著

（P<0.05）降低，HDL-C 含量显著（P<0.05）升高，肝组

织中脂质累积也有所缓解。此外，本研究还显示，刺

梨果酒能减缓对高脂诱导引起肥胖小鼠脏器系数的

扩增，降低体内脂肪堆积、Lee’s 指数，进而达到预防

或缓解肥胖的目的。刺梨果酒体现的这些效果与相

关文献报道血脂及肝脏水平 TG、TC、LDL-C 和 HDL-
C 指标相关结果一致[46−48]。

肝脏是脂质代谢的重要场所，其代谢过程极其

复杂，受多种因素共同调节[49−50]。其中，PPARα 可调

节肝脏组织中脂肪 β 氧化速率[51]。LXR 可调节胆汁

酸合成[52]。SREBP1 作为调控肥胖患者体内新生脂

肪关键转录因子，可由 PPARα 上调而被激活最终促

进 FASN mRNA 基因表达，加快 TC、LDL 受体、脂

肪等物质合成[53−55]。此外，SREBP1 可控制许多参与

胆固醇和脂质代谢的基因，其中，SREBP1 和 SCD1
可介导脂肪形成和脂质在组织中累积[56]。ACACA
是脂肪酸生物合成关键酶，此酶的活性控制着脂肪酸

的合成速度，继而控制脂肪酸含量，ACACA 经 AMPK
磷酸化后可抑制脂肪酸合成[57]。HARWOOD 等[58]

研究发现通过降低 ACACA 活性，可减少动物中脂肪

酸的生物合成。另有研究显示，AMPK 的激活也能

增加分解代谢，降低 ACACA、SREBP、FAS 等脂质合

成有关因子表达及代谢速率，调节脂质合成与利用[59−60]。

本次实验结果显示，经 8 周干预治疗后，刺梨果酒高

剂量组可显著（P<0.05）下调脂肪酸合成关键酶 ACACA
的表达水平，且高、中剂量组均可显著（P<0.05）下调

脂质合成中 AMPK、PPARα、LXR、SCD1 的相关因

子表达水平，其结果与相关文献报道一致[61−64]。但经

长期干预后，低剂量组对其脂肪酸合成关键酶及脂质

合成相关因子的表达呈上调趋势，且中剂量组对其脂

肪酸合成关键酶 ACACA 的基因表达也上调，原因可

能是许多关键酶其本身就是复合物，而组成酶的复合

物包含了一个家族的多个基因和不同的调控因子，而

它们之间的调控机制又极为复杂，因此，针对不同剂

量干预后其基因会出现部分上调，部分下调。但从总

体上可以看出摄入适量的刺梨果酒干预后，可降低脂

肪和胆固醇的合成，增加脂肪酸氧化，进而减少高脂

诱导小鼠的肥胖及小鼠肝脏脂肪蓄积来达到预防肥

胖的目的。 

4　结论
实验结果表明，低、中、高剂量刺梨果酒均能减

缓由高脂诱导小鼠引起的体质量增加和脏器的扩
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图 5    刺梨果酒对肝 AMPK 信号传导的影响

Fig.5    Effect of Rosa roxburghii wine on liver AMPK signaling
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增。经刺梨果酒干预后，可有效降低小鼠血清和肝脏

脂质水平，还有助于减少体内脂肪堆积，从而达到预

防或减轻肥胖的目的。此外，高剂量组还可通过下调

脂肪酸合成关键酶及脂质合成相关因子表达来介导

脂肪的形成和脂质在肝脏的累积。其基因表达水平

客观的说明了刺梨果酒可调节脂代谢及可能存在的

作用机制，为摄入适量的刺梨果酒预防肥胖提供了更

深入的理论依据，与此同时提高了贵州省刺梨果酒的

附加值和综合利用价值。但本文仍存在许多不足，需

进一步从蛋白水平验证刺梨果酒抑制高脂诱导肥胖

所涉及的具体信号通路及分子调节机制。
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