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摘要    普洱茶为云南特色名茶. 研究表明普洱茶可以调节血脂、防治高脂血症, 而对

其降脂机制报道较少. 本研究在普洱茶对高脂血症大鼠血脂水平影响的基础上, 从肝脏

中胆固醇合成及低密度脂蛋白胆固醇代谢的影响角度, 探讨其作用机制. 利用不同剂量

的普洱茶给高脂血症大鼠灌胃连续 4 周, 观察普洱茶对高脂血症大鼠生理指标和血脂水

平的影响, 检测高脂血症大鼠肝脏中胆固醇合成途径中限速酶鲨烯合成酶表达量和活性

与低密度脂蛋白受体在转录水平的变化情况. 体外培养的 HepG2 细胞检测普洱茶对胆

固醇合成的抑制率以及低密度脂蛋白受体蛋白表达的影响. 结果显示, 普洱茶可降低高

脂血症大鼠血浆 TC 和 LDL-C 的水平, 减缓高脂血症大鼠体重增长. 并可抑制肝脏中鲨

烯合成酶的表达量及其活性, 同时上调低密度脂蛋白受体 mRNA 表达. 体外实验证明, 

普洱茶呈剂量依赖性抑制 3H-甲羟戊酸掺入细胞胆固醇生物合成, 对低密度脂蛋白受体

蛋白表达也有上调作用. 本实验提示普洱茶降血脂的作用可能是通过影响从甲羟戊酸到

生成胆固醇之间的鲨烯合成酶催化水平进而抑制内源性胆固醇的生物合成, 降低细胞内

胆固醇浓度; 同时提高低密度脂蛋白受体的表达, 促进低密度脂蛋白胆固醇进入肝细胞

代谢过程实现的.  
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普洱茶是中国云南省特有的饮用茶品种, 由大

叶晒青毛茶经过特殊工艺加工而成. 普洱茶中主要

含有茶多酚、茶多糖、生物碱、氨基酸、维生素类和

矿物元素等多种成分[1]. 其中以茶多酚、茶多糖类为
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主要的生物活性成分[2]. 研究表明, 普洱茶可以调节

高血脂动物模型的血脂水平, 延缓动脉粥样硬化等

心血管疾病的发病进程[3,4], 是目前普洱茶研究热点.  

高脂血症是由于体内脂类物质代谢紊乱所引起

的全身慢性疾病, 是遗传基因与外界环境共同作用

的结果, 对人类身体健康危害严重. 血脂包括血浆胆

固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白胆固醇和高密度脂蛋

白胆固醇. 高脂血症又分为高胆固醇血症、高甘油三

酯血症、混合型高脂血症和低高密度脂蛋白血症.  

胆固醇(total cholesterol, TC)的代谢异常是高胆固

醇血症的主要致病因素. 体内三分之二的胆固醇源于

内源合成, 胆固醇的合成速率受到限速酶的调控. 鲨

烯合成酶(squalene synthase, SS)是胆固醇合成过程中

的限速酶, 两分子的法尼基焦磷酸通过 SS 的作用结

合形成鲨烯, 鲨烯在经过复杂的步骤才能合成胆固醇. 

近些年, 降血脂药物的研究逐渐开始关注对 SS 的抑

制作用, 通过抑制 SS 可以降低胆固醇的合成[5].  

低密度脂蛋白胆固醇 (low density lipoprotein, 

LDL-C)是血浆中胆固醇存在的主要形式. LDL-C 在体

内的主要代谢途径为受体代谢途径, 约 70%LDL-C 通

过此途径代谢至体外 . 受体代谢途径主要是依赖

LDL-C 与细胞表面的低密度脂蛋白受体(low density 

lipoprotein receptor, LDLR)结合, 随 LDLR转运至细胞

内进行代谢. LDLR 是一种跨膜糖蛋白, 特异识别、结

合含载脂蛋白B100或E的脂蛋白, 故又称载脂蛋白B

或 E 受体. 其主要功能是与血浆中 LDL-C 结合, 将

LDL-C 内吞至细胞内, 促使血浆的 LDL-C 快速代谢, 

对维持胆固醇的正常代谢起到重要作用[6]. 其中肝脏

是胆固醇代谢的主要器官, 肝脏细胞表面的 LDLR 的

数量和结合脂蛋白的活性, 直接影响着体内胆固醇的

代谢水平. 家族性高脂血症由于 LDLR 基因突变、缺

陷或缺失, 导致的 LDLR 数量不足以及功能障碍, 使

血浆中过多的 LDL-C 无法被正常代谢至体外, 最终体

内 TC 或 LDL-C 水平升高[7].  

本实验重点研究普洱茶对高脂血症大鼠血脂水

平、鲨烯合成酶以及低密度脂蛋白受体的影响, 进而

阐释普洱茶降血脂的作用机制.  

1  材料与方法 

1.1  材料 

普洱茶粉(为普洱茶的水提取物经干燥制成), 由

中国普洱茶研究院提供; 洛伐他汀胶囊(成都永康制

药有限公司); 总胆固醇、甘油三酯、直接低密度脂蛋

白胆固醇、直接高密度脂蛋白胆固醇试剂盒(中生北

控生物科技股份有限公司); 普通维持鼠料, 高脂饲

料(配方: 78.8%普通维持鼠料、10%猪油、10%蛋黄

粉、1%胆固醇、0.2%胆酸盐; 北京科澳协力饲料有

限公司); 鲨烯合成酶多克隆抗体、GAPDH 多克隆

抗体、HMG-CoA还原酶多克隆抗体(Santa Cruz公司, 

美国); 低密度脂蛋白受体多克隆抗体(R&D 公司 , 

美国); 鲨烯合成酶(Sigma 公司, 美国); 3H-甲羟戊

酸、3H-法尼基焦磷酸、3H-胆固醇(Perkin Elmer 公司, 

美国); 3H-鲨烯(ART 公司, 美国); DEPC(Amresco 公

司, 美国); PCR TaqMix、DL2000 分子量标准、6×RNA

电泳上样缓冲液、10×MOPS 缓冲液等(北京美莱博医

学科技有限公司); M-MuLV 反转录酶、RNase Inhibitor 

(Fermentas(MBI)公司, 加拿大); 琼脂糖(Biowest 公

司, 西班牙); 甲醛、无水乙醇、异丙醇(北京化学试

剂公司, 分析醇).  

1.2  普洱茶和洛伐他汀溶液的配制 

动物实验中, 普洱茶粉经常温蒸馏水溶解, 配制

成浓度为 40 和 120 mg/mL 普洱茶溶液, 经纱布过滤

2 次后使用. 洛伐他汀胶囊粉末溶于常温蒸馏水, 浓

度为 0.4 mg/kg. 两种溶液均 4℃密封保存. HepG2 细

胞实验中, 普洱茶粉经常温磷酸缓冲液(PBS 溶液)溶

解, 配制成浓度为 1 mg/mL 普洱茶溶液, 用 0.22 μm

微孔滤膜过滤器过滤溶液一次, 分装 4℃保存. 使用

时用无血清培养基将 1 mg/mL 普洱茶溶液稀释成 50, 

100, 150 和 200 μg/mL 的溶液.  

1.3  实验动物饲养及分组 

6~8 周龄(体重 180~200 g)雄性 SD 大鼠购自北京

维通利华实验动物技术有限公司 , 许可证号

SCXK(京)2006-0009 和 SCXK(京)2011-0011. 开始实

验前将大鼠饲养于 SPF级动物房 7 天适应环境, 动物

房内温度为 20℃, 湿度为 45%~60%, 大鼠自由饮水, 

饲喂维持饲料. 经过 7 天 SPF 级动物房环境适应, 称

重记录, 检测血脂四项. 随机取 5 只饲喂维持饲料作

为正常对照组, 其他均饲喂高脂饲料. 连续喂养 4 周

后, 称重记录, 检测 SD 大鼠血脂 4 项水平. 随后饲喂

高脂饲料的 SD 大鼠被随机分为 5 组, 每组 8 只, 分别

为: 高脂模型组(高脂饲料); 洛伐他汀阳性对照组(高



中国科学: 生命科学   2012 年  第 42 卷  第 11 期 
 

885 

脂饲料, 洛伐他汀溶液大鼠灌胃给药, 给药浓度 0.2 

mg/kg/天); 普洱茶低剂量组(高脂饲料, 普洱茶灌胃给

药, 给药浓度 0.2 mg/kg/天); 普洱茶中剂量组(高脂饲

料, 普洱茶灌胃给药, 给药浓度 0.6 g/kg/天); 普洱茶高

剂量组(高脂饲料, 普洱茶灌胃给药, 给药浓度 1.8 

g/kg/天). 每天 09:00~10:00 灌胃, 持续 4 周. 

1.4  体重、肝重、饮食量、饮水量检测 

SD 大鼠在 SPF 级动物房适应 7 天后, 称重并记

录, 作为初始体重值. 实验期间每 7 天称重记录 1 次, 

第 28 天称重作为大鼠最终体重. 每周记录 3 次各组

SD 大鼠 24 h 内的饮食量和饮水量变化情况. 实验结

束后, 依据大鼠体重腹腔注射相应量的戊巴比妥钠, 

解剖大鼠, 在冰上取出肝脏组织, PBS 将多余血液和

杂物冲洗干净, 称重记录, 称重后将肝脏组织剪成小

块, 放入液氮中冻存.  

1.5  血脂四项检测 

利用眼底静脉丛取血法取 SD 大鼠血液 1.5~2.0 

mL 至涂布肝素纳的 Ep 管中, 室温静置 30 min, 后低

速离心后得血浆后, 根据试剂盒说明书说明, 检测

SD 大鼠血脂 4 项.  

1.6  细胞培养 

HepG2 细胞复苏后, 用含有 10%胎牛血清、100 

U/mL 青霉素、100 mg/L 链霉素、非必需氨基酸、丙

酮酸钠的 DMEM-H 培养基培养, 细胞培养箱环境为: 

37℃, 5% CO2, 相对湿度为 90%.  

1.7  MTT 检测 

细胞相对活力利用 MTT 法检测, 实验时配制

MTT 成浓度为 5 mg/mL 溶液避光备用. 将 HepG2 细

胞以 2.5×104 个/mL 细胞培养液接种于 96 孔板中, 加

入待测药品作用 24 h后, 吸出药液, 每孔加入 100 L 

MTT 溶液后, 置于细胞培养箱中培养 4 h. 4 h 后, 小

心吸去 MTT 溶液, 每孔加入 150 L DMSO 溶液, 于

630 和 492 nm 光下检测 A 值.  

1.8  HepG2 细胞加药处理及蛋白提取 

普洱茶粉溶于 PBS 中, 配制成 5 g/mL 的母液, 

0.22 m 滤膜过滤除菌, 分装, 20℃保存. 实验时用

无血清培养基稀释母液至实验所需浓度. HepG2 细胞

接种于 6 孔板后培养至细胞融合率达 80%, 更换含药

无血清培养基, 继续培养 24 h 用于 Western blot 实验.  

1.9  胆固醇合成抑制率检测 

HepG2 细胞以 1×105 接种于 6 孔板中, 在培养箱

中培养 2~3 天, 更换无血清培养基培养 3~5 天. 实验

开始时, 弃去原培养基, 用 PBS 冲洗两遍, 加入 5 L

的 3H-mevalonate (10 Ci/mL)和 2 mL 的含不同浓度

普洱茶的培养基, 与细胞共孵育 2 h. 每板留 1 孔细

胞用于测蛋白浓度(不加药物和同位素). 2 h 后, 移去

培养基, HepG2细胞用冷PBS洗两遍, 0.25%胰酶消化

转移细胞, 用 2 mL饱和 KOH 乙醇溶液(KOH:EtOH= 

1:3, 体积比)裂解细胞, 将细胞收集至 Ep 管后, 在

75℃皂化 1 h. 待样品冷却至室温后, 用 1 mL 石油醚

抽提非皂化物质 3 次(含带标记胆固醇), 合并抽提液. 

氮气吹干石油醚, 用 100 L 氯仿溶解剩余残渣, 取

出 20 μL 用于薄层分析. 将待测样品和 3H-cholesterol

标准对照品点在硅胶 G 板(100 mm×200 mm, 厚度

0.2~0.25 mm)上, 放入层析缸中, 展开剂为石油醚:

乙醚:乙酸(80:20:1, 体积比). 层析后, 将带标记的

胆固醇斑点刮下, 加入闪烁液 5 mL 至闪烁瓶中, 用

液闪计数仪测定 3H-cholesterol 的 CPMA 值(计数值). 

抑制率(%)=100%(药物组/空白对照组)×100.  

1.10  Western blot 

(1) 肝脏组织蛋白提取.  从液氮中取出 SD 大

鼠肝脏组织 , 加入少量液氮研磨成粉状 , 称重 , 加

入 RIPA 裂解液(100 mg 肝脏组织/mL). 置于 4℃冰

箱裂解 30 min, 每 10 min 上下颠倒 10 次加快裂解过

程. 使用超声破碎仪破碎组织 30 次, 10000 r/min、

4℃离心 15 min, 收集组织蛋白提取液, BCA 法测定

组织提取液蛋白浓度, 确定上样体积, 用 2×上样缓

冲液按体积比 1:1 稀释样品待上样.  

(2) 细胞蛋白提取.  加药培养 24 h 后的细胞用

冷 PBS 清洗一遍, 将细胞培养板置于冰上, 每孔加

入 100 L 的 1×上样缓冲液提取细胞总蛋白, 100℃

金属浴 10 min, 离心混匀, 分装后放入80℃保存, 

待用.  

配制 10% SDS-PAGE, 5%浓缩胶, 100 V 电泳 20 

min, 160 V 电泳 70 min, 295 mA 转膜 90 min, 将

PVDF膜浸泡至含 5%脱脂奶粉 PBST溶液封闭 2 h后, 

加入一抗孵育 4℃过夜. 次日 PVDF 膜经 PBST 洗后, 
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加入二抗, 室温孵育 90 min. ECL 显色, X 光片曝光.  

1.11 大鼠肝微粒体提取 

利用 4℃PMED buffer 将 SD 大鼠肝脏匀浆, 2 

mL/g(肝脏组织), 匀浆后离心(10000×g; 20 min; 4℃), 

吸上清. 上清继续离心(178000×g; 90 min; 4℃), 收集

离心后的沉淀, 用 1 mL PMED buffer/g 溶解, 玻璃匀

浆器研磨 5 次, 测定微粒体浓度, 放入液氮保存. 使

用时, 用 PMED buffer 迅速解冻稀释至 1 mg/mL.  

1.12  鲨烯合成酶活性测定 

SD 大鼠微粒体(1 mg/mL)溶于 1mL Hepes 溶液

(含有 10 mmol/L MgCl2, 0.5 mmol/L NADPH), 加入

不同浓度药物, 样品在 37℃培养箱中孵育 20 min, 加

入 5 L 3H-法尼基焦磷酸至离心管中(10×100 mm)作

用 20 min, 加入 1 mg 鲨烯终止反应. 冷却到室温后, 

将样品点至硅胶 G 板, 包括 3H-鲨烯标准对照品和待

测样品, 放置层析缸内展开, 将带标记的鲨烯斑点刮

下, 加入 5 mL 闪烁液测量 CPMA 值, 每个待测样品

重复 3 次.  

1.13 引物合成 

-actin上游引物: 5′-GAAGTGTGACGTTGACA- 

TCCG-3′, -actin 下游引物: 5′-GCCTAGAAGCATT- 

TGCGGTG-3′, 扩增大鼠-actin 基因 282 bp 长度片段. 

LDLR 上游引物 5′-GTGACAGTGTCCTCCCAAG-3′, 
LDLR 下游引物 5′-GCTGACCATCTGTCTCGAG-3′, 
扩增大鼠 LDLR 基因 270 bp 长度片段.  

1.14  Real time PCR 反应 

利用通用型 RNA 快速提取试剂盒提取脂大鼠肝

脏RNA后. 纯化提取出的RNA, 消化样品中的DNA, 

反应体系中加入 RNA 模板 10 g, RNase Inhibitor 4 

L, DNase I buffer 10 L, DNase I 10 L, DEPC 处理

H2O 至 100 L, 混匀后在 37℃反应 90 min. 利用

RNA 琼脂糖凝胶电泳, 紫外分析仪观察模板的纯度. 

随后, 将 RNA 反转录为 cDNA, 反应体系中加入 RNA

模板 3 g、引物 4.0 L, 补 DEPC 处理 H2O 至 25 L, 

混匀, 70℃反应 5 min, 立即冰浴, 加入 5×buffer 8.0 

L、dNTP(10 mmol/L) 4.0 L、RNase Inhibitor 1.0 L, 

混匀, 37℃反应 5 min, 加入M-MuLV逆转录酶 2.0 L, 

42℃反应 60 min, 70℃反应 10 min. 随后进行 Realtime 

PCR 检测样品.  

1.15  普洱茶成分分析 

普洱茶粉应用前, 先经 HPLC 进行成分分析, 色

谱条件为: Diamonsil-C18(250 mm×4.6 mm, 5 m)色

谱柱, 甲醇-0.1%甲酸水溶液为流动相进行梯度洗脱

见表 1, 流速 1.00 mL/min, 室温, 检测波长 280 nm.  

2  结果 

2.1  高脂血症大鼠模型的构建 

本实验选用的高脂饲料配方参考 Hou 等人[8]使

用的高脂配方. 如图 1 所示, 饲喂 SD 大鼠高脂饲料

连续 28 天, 大鼠血浆 TC, TG 和 LDL-C 水平都显著

升高, HDL-C 水平无变化. 提示 SD 大鼠高脂模型构

建成功, 可用于后续实验研究.  

2.2  普洱茶对高脂血症大鼠血脂水平的影响 

给予高脂血症大鼠洛伐他汀溶液和普洱茶低、中、

高剂量茶连续 4 周, 洛伐他汀组和普洱茶低、中、高剂 

表 1  流动相梯度洗脱条件 

时间(min) Solution A(%) Solution B(%) 

0~2 8 92 

2~17 8~15 92~85 

17~30 15~35 85~65 

30~55 35~60 65~40 

55~60 60~70 40~30 

60~65 70~8 30~92 

65~70 8 92 

 

 

图 1  造模后 SD 大鼠血脂四项水平 
*: P<0.05; TC: 胆固醇; TG: 甘油三脂; LDL-C: 低密度脂蛋白 

胆固醇; HDL-C: 高密度脂蛋白胆固醇 
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量组大鼠血浆 TC和 LDL-C下降, 其中普洱茶高剂量

组大鼠血浆 TC 和 LDL-C 水平较高脂组有显著性差

异, P<0.05(图 2, 3). 高脂血症大鼠另两项血脂指标, 

TG 和 HDL-C 水平并没有显著性变化.  

2.3  普洱茶对高脂血症大鼠体重、肝重的影响 

实验检测了普洱茶对高脂血症大鼠体重、肝重变

化的影响. 造高脂模型前, SD 大鼠在 200~220 g 间, 

分组后造模, 饲喂高脂饲料 4 周后与正常组 SD 大鼠

体重比较, SD 大鼠体重明显增加, 较正常组大鼠升

高约 50 g. 分组给药 4 周后, 饲喂高脂饲料的 SD 大

鼠体重增长快速, 达到约 490 g. 而所有饲喂高脂饲

料的 SD 大鼠中, 普洱茶中、高剂量组 SD 大鼠体重 

 

 

图 2  高脂血症大鼠血浆 TC 水平 
*: P<0.05; Con: 对照组; HFD: 高脂模型组; Lova: 洛伐他汀组; PL: 

普洱茶低剂量组; PM: 普洱茶中剂量组; PH: 普洱茶高剂量组 

 

 

图 3  高脂血症大鼠血浆 LDL-C 水平 
*: P<0.05; 图注同图 2 

增长缓慢, 体重明显轻于高脂模型组, 4 周后 SD 大鼠

体重约为 400 g, 较高脂组大鼠体重明显降低(图 4). 

阳性对照药物洛伐他汀对大鼠体重增长无影响.  

肝重结果显示(图 5), 高脂血症大鼠对照组 SD 大

鼠肝重明显高于正常对照组, 普洱茶灌胃后, 中、高

剂量组 SD 大鼠肝重显著降低, 明显低于高脂组.  

2.4  普洱茶对高脂血症大鼠摄食量和饮水量的影响 

实验期间各组大鼠精神状态良好、体毛顺滑、毛

色正常、行动敏捷. 各组 SD 大鼠摄食量和饮水量随

体重有所增长, 但各组间数据无统计学差异(图 6, 7).  

 
 

 

图 4  灌胃期间高脂血症大鼠体重变化 
*: P<0.05 

 

 

图 5  高脂血症大鼠肝重变化 
*: P<0.05; 图注同图 2 
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图 6  高脂血症大鼠每日饮水量 
图注同图 2 

 

 

图 7  高脂血症大鼠每日摄食量 
图注同图 2 

2.5  普洱茶对 HepG2 细胞的毒性作用 

实验设置不同浓度的普洱茶溶液作用于HepG2

细胞, 作用 24 h, 浓度设置分别为 0, 100, 200, 300

和 400 g/mL. 作用 24 h 后, 显微镜下观察细胞形

态 , MTT 法检测细胞的成活率 , HepG2 细胞成活  

率 80%以上设为安全作用浓度. 结果显示, 普洱茶

浓度在 200 μg/mL 以下时, HepG2 细胞生长状态良

好, 本研究后续实验将安全浓度设置在 200 μg/mL

以内.  

2.6  普洱茶对 HepG2 细胞胆固醇合成抑制率的 

影响 

HepG2 细胞与普洱茶共孵育 2 h 后, 检测细胞中

新合成的胆固醇的量, 如图所示, 随着普洱茶剂量的

升高, 胆固醇的合成抑制率也随之升高. 25 μg/mL 的

普洱茶对 HepG2 细胞胆固醇合成抑制率高达 70%, 

而 150 μg/mL 普洱茶可使抑制率高达 95%, 抑制率与

普洱茶浓度成正比(图 8).  

2.7  普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中鲨烯合成酶表
达量的影响 

检测普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中 SS 的表达量

的影响. 如图所示(图 9), 普洱茶能够降低高脂血症

大鼠肝脏中 SS 的表达量, 普洱茶中、高剂量组 SD

大鼠肝脏中 SS 表达量下降, 表达量约是高脂组的

50%, 较高脂组有明显差异(P<0.05). 而阳性对照药

洛伐他汀对 SD 大鼠肝脏中 SS 的表达量无影响.  

 

 

图 8  普洱茶对 HepG2 中胆固醇合成的影响 

 

 

图 9  普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中 SS 表达的影响 
##: P<0.01; 图注同图 2 
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2.8  普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中鲨烯合成酶活
性的影响 

测定普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中 SS 的活性的

影响. 如图 10 所示, 普洱茶中、高剂量组大鼠肝脏中

SS 活性较高脂组降低明显, 活性分别降低至正常组

的 57%和 52%, 说明普洱茶对 SS 活性具有明显的抑

制作用.  

2.9  普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中 LDLR 转录的
影响 

检测普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中 LDLR mRNA

水平的影响. 如图 11 所示, 高脂状态下, SD 大鼠肝脏

中 LDLR mRNA 水平下降, 说明高水平的胆固醇和

脂肪含量可降低 LDLR mRNA 的水平, 抑制其转录. 

中、高剂量的普洱茶能够是 LDLR mRNA 水平升高, 

 
 

 

图 10  普洱茶对高脂血症大鼠肝脏中 SS 活性的影响 
*: P<0.05; 图注同图 2 

 

 

图 11  高脂血症大鼠肝脏中 LDLR 基因表达 
###: P<0.001; 图注同图 2 

较高脂组分别提高约 1.3 和 2.0 倍, 说明普洱茶在转

录水平上调了 LDLR 的表达.  

2.10  普洱茶对 HepG2 细胞中成熟 LDLR 表达量
的影响 

检测普洱茶对 HepG2 细胞中 LDLR 表达量的影

响. 普洱茶作用于 HepG2 细胞 24 h 后, 利用 Western 

blot 方法检测肝细胞表面 LDLR 表达量. LDLR 在图

中出现 120 和 160 kD 两条条带, 其中 160 kD 条带表

示糖基化后的 LDLR, 可在细胞表面与 LDL-C 正常

结合, 而 120 kD 的 LDLR 为非糖基化的 LDLR, 亦称

非成熟的 LDLR, 不能与 LDL-C 正常结合. 结果显示

(图 12), 普洱茶能上调成熟化的 LDLR 表达量, 相应

地降低非成熟化 LDLR 表达量 . 提示普洱茶降低

LDL-C 水平可能是通过促进 LDLR 的成熟, 增加肝

脏表面 LDLR 的数量, 加快细胞外大量 LDL-C 与

LDLR 结合进行代谢.  

2.11  普洱茶粉 HPLC 分析结果 

普洱茶粉经 HPLC 分析, 结果显示, 普洱茶粉主

要有效成分中咖啡因(caffeine)及没食子酸(gallic acid, 

GA)的含量最高 , 分别约占普洱茶粉的 6.01%和

3.02%, 儿茶素 (catechin, C)约为 0.65%, 表儿茶素

(epicatechin, EC)约为 0.43%, 表没食子儿茶素没食子

酸酯(epigallocatechin gallate, EGCG)约为 0.07%.  

3  讨论 

高脂血症是由体内血脂代谢紊乱而引起的全身

慢性疾病, 可引起动脉粥样硬化等心血管疾病, 严重

危害人类健康[9]. 高脂血症临床表现为血脂中的一项

或是几项超出正常值范围, 血脂值异常. 防治高脂血

症已经成为研究热点. 研究表明, 普洱茶具有降血

脂、减肥、抗氧化等功效, 能有效预防心血管疾病的

发生[8]. 本研究采用高脂饲料饲喂 SD 雄性大鼠的方

法构建高脂血症大鼠模型, 此模型是研究调血脂药

物的最常用的动物模型[10~13].  

本实验选择的普洱茶溶液剂量是参考了刘勤晋

等人[14]《普洱茶急性毒性安全性评价研究报告》中所

报道的普洱茶灌胃 LD50 数值, 再根据本课题组以往

研究结果所确定出来的, 低、高剂量浓度则是根据要

求折算后确定的, 具有一定的安全性和科学性.  
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图 12  HepG2 细胞中 LDLR 的表达量 
##: P<0.01; ###: P<0.001 

 

图 13  普洱茶粉有效成分检测色谱图 

实验观察普洱茶对高脂血症大鼠血脂水平的影

响. 结果显示, 给予高脂血症大鼠不同剂量普洱茶连

续 28 天, 高脂血症大鼠血浆 TC 和 LDL-C 水平较高

脂组明显降低, 证实了普洱茶具有降低血脂的功效. 

此外, 高脂血症大鼠体重增长迅速, 肝重较正常组有

显著增加. 普洱茶中、高剂量可延缓体重的增长, 与

高脂组有显著性差异, 并可降低肝重, 提示普洱茶具

有减肥的功效. 这些实验结果与以往研究普洱茶降

脂功效所发表的论文结果相一致, 证实了普洱茶的

降脂功效. 本研究阳性对照药洛伐他汀对血浆 TC 水

平有降低作用, 但对高脂血症大鼠的体重、肝重无影

响, 提示了普洱茶在降脂的同时具有减肥效果, 具有

良好的应用前景.  

体内胆固醇的来源绝大多数为体内合成. 胆固

醇合成过程中需要 HMG-CoA 还原酶、鲨烯合成酶、

鲨烯氧合酶等限速酶的参与, 限速酶的活性和表达
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量影响胆固醇的合成. 已有研究证明, 普洱茶富含多

酚类成分, 可抑制 HepG2 细胞合成胆固醇[15]. 本实

验以甲羟戊酸为前体, 证实普洱茶抑制胆固醇的合

成是在甲羟戊酸合成之后, 说明普洱茶作用靶点是

通过影响甲羟戊酸途径后的某 1 个或某几个酶. 实验

结果显示, 不同剂量的普洱茶后大鼠肝内鲨烯合成

酶的表达和活性均受到了不同程度的抑制, 从而提

示普洱茶通过抑制鲨烯合成酶的表达和活性而减少

胆固醇的合成量, 降低血浆 TC 水平.  

血浆 TC 水平与胆固醇代谢密切相关. LDL-C 是

胆固醇在体内存在的主要形式, LDL-C 主要通过受体

代谢途径排出体外. LDLR 是 LDL-C 代谢的主要结合

受体, LDLR 受到细胞内胆固醇含量的调控[6]. 降低

细胞内胆固醇水平, 可促进 LDLR 的转录与表达, 并

随细胞表面 LDLR 数量增多, 将更多血浆中 LDL-C

转运至细胞内. 以往研究表明, 绿茶能上调 LDLR 的

表达, 促进 LDL 结合 LDLR 水平, 降低血浆中 LDL

的水平 [16]. 本研究证实普洱茶能上调大鼠肝脏中

LDLR mRNA 的表达, 并随普洱茶浓度增高, 上调

HepG2 细胞中 LDLR 的蛋白表达.  

4  结论 

普洱茶调节血脂的作用主要体现在可以降低血

浆 TC和 LDL-C水平, 并能抑制高脂血症大鼠体重迅

速增长. 推测其作用机制为普洱茶通过影响胆固醇

合成限速酶鲨烯合成酶的蛋白表达和活性, 抑制细

胞内胆固醇的合成, 导致细胞内胆固醇的含量降低, 

通过负反馈调节, 促使细胞内 LDLR mRNA 和蛋白

表达量上调, 通过增加细胞表面 LDLR 数量, 使血浆

中更多的 LDL-C 转运到细胞内 , 从而降低血浆

LDL-C 水平, 起到调节血脂的作用.  
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Pu-erh tea, one of the most popular beverages, is reported to have many healthy beneficial effects of lowering the 
plasma levels of lipids and lipoproteins, which may be relevant with its oxidation activity. However, the possible 
mechanisms of affecting the cholesterol biosynthesis and metabolism of LDL-C remain unknown. In this study, we 
examined the effects of different doses of Pu-erh tea on weight gain, plasma levels of lipids and lipoprotein, protein 
expression and activity of Squalene synthase, and transcription levels of LDLR, in a rat hyperlipidemia model. The 
inhibition ratio of cholesterol biosynthesis is determined by the method of liquid scintillation counting in HepG2 cell 
line. We found that the plasma TC and LDL-C levels were significantly reduced compared with the value of 
hyperlipidemic control group after 4 weeks treatment of different doses of Pu-erh tea. The protein expression of 
squalene synthase in rat liver was significantly decreased in Pu-erh tea-treated groups while activity of this rate-limiting 
enzyme was inhibited in the same groups. Pu-erh tea also inhibited the cholesterol biosynthesis in a dose-dependent 
manner from 3H-Mevalonate in HepG2 cell line. Our results suggest that Pu-erh tea exerts lipid-lowering effects by 
inhibiting the expression and activity of squalene synthase, as well as evaluating the transcription level and protein 
expression of LDLR.  
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