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对乙醇诱导小鼠氧化损伤的保护作用
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摘 要:探讨蓓蕾蓝靛果( Lonicera caerulea‘Beilei’) 花色苷对乙醇诱导小鼠氧化损伤的保护作用。方法:将小鼠按体
重随机分为对照组、模型组、VC 阳性对照组 ( 20 mg /kg bw) 、花色苷低剂量组 ( 50 mg /kg bw) 、花色苷中剂量组
( 100 mg /kg bw)和花色苷高剂量组( 200 mg /kg bw) ，每天经口灌胃，灌胃容量为 0.2 mL /10 g，对照组和模型组经口灌
胃等体积的生理盐水。30 d后，除对照组外，其他实验组灌胃乙醇造成氧化损伤模型，检测血液和组织中的丙二醛
( MDA) 、蛋白质羰基( PC) 、超氧化物歧化酶( SOD) 、谷胱甘肽过氧化物酶( GSH－Px) 、还原型谷胱甘肽( GSH) 的含
量。结果表明蓓蕾蓝靛果花色苷可以极显著( p ＜ 0.01) 降低小鼠体内 MDA 和 PC 含量，极显著( p ＜ 0.01 ) 提高体内
SOD、GSH－PX抗氧化酶的活力和抗氧化物质 GSH的含量。蓓蕾蓝靛果花色苷具有防护乙醇诱导小鼠氧化损伤的
功能。
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Abstract: To explore the protection of Lonicera caerulea ‘Beilei’ anthocyanins on ethanol induced oxidative injury in
mice. According to the weight，mice were randomly divided into 6 groups，the control group，model group，VC control group
( 20 mg /kg BW) ，anthocyanins low dose group ( 50 mg /kg BW) ，anthocyanin medium dose group ( 100 mg /kg BW ) and
anthocyanin high dose group( 200 mg /kg BW) .The volume of oral gavage was 0.2 mL /10 g per day，and the control group and
model group were filled with normal saline.After 30 days，the oxidative damage model was induced by oral gavage with ethanol
except the control group. The content of malondialdehyde ( MDA ) ，protein carbonyl ( PC ) ，superoxide dismutase ( SOD ) ，
glutathione peroxidase( GSH－ PX) and glutathione ( GSH) in blood and tissues were detected. Ｒesults showed that Lonicera
caerulea‘Beilei’anthocyanins could significantly reduce the content of MDA and PC in mice ( p ＜ 0.01 ) ，and it could
significantly( p ＜ 0.01 ) improve the activity of SOD and GSH－ PX in vivo and raise the content of GSH. Lonicera caerulea
‘Beilei’anthocyanins have protective effect in preventing oxidative damage in mice.
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饮酒是现代生活的重要调和元素，但过量摄入

或者低剂量长期摄入都会对身体造成伤害。乙醇代
谢会产生大量自由基，机体抗氧化能力不足以应付

自由基的积累，从而对机体造成氧化损伤。医学研
究表明，氧化伤害是导致机体中各组织器官损伤、病
变的重要原因之一，人类许多重大疾病如动脉粥样
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硬化、风湿性关节炎、糖尿病、癌症以及衰老过程均
与自由基造成的氧化损伤有关。从植物中寻找高
效、低毒、价廉的抗氧化剂成为研究的热点。研究表
明，花色苷不但是天然的抗氧化剂，而且具有延缓衰

老、降血脂、预防糖尿病、抗肿瘤［1－4］等多种功效。蓝
靛果富含花色苷类物质，是天然抗氧化剂的良好原

料。研究表明蓝靛果提取物对 DPPH 自由基的清除
率达到 85%，比番茄( 平均为 43% ) 、沙棘( 74% ) 和
VC ( 平均为 51% ) 的清除率均要高［5］，蓝靛果提取物
的总抗氧化能力也高于笃斯越橘和红树莓［6］，花色苷

类物质是蓝靛果中主要的抗氧化活性物质［7］。
蓓蕾蓝靛果( Lonicera caerulea‘Beilei’) 是从俄

罗斯引进品种中优选出来的栽培蓝靛果品种。
2011 年 4 月通过黑龙江省农作物品种审定委员会
审定，其各方面性状优于野生蓝靛果，尤其是花色

苷含量是野生蓝靛果的 2 倍［8］。目前，蓓蕾蓝靛果
在黑龙江省各地区已经大量推广栽培，而对其果实

的相关功能的研究尚未见报导。为了评价蓓蕾蓝
靛果花色苷的体内抗氧化活性，采用建立乙醇诱导

氧化损伤小鼠模型，探讨蓓蕾蓝靛果花色苷对乙醇

诱导小鼠氧化损伤的保护作用，为蓓蕾蓝靛果的综

合开发利用及丰富天然植物源抗氧化剂原料奠定

基础。

1 材料与方法
1.1 材料与仪器
蓓蕾蓝靛果果实 由哈尔滨市塘坊浩北种植合

作有限公司提供; 实验动物 健康成年昆明种 SPF
级雄性小鼠［生产许可证号: SCXK( 黑) 2016－001、使
用许可证号: SYXK ( 黑) 2015 － 002］90 只，体质量
( 25.0 ± 2.0) g; 丙二醛( MDA) 、蛋白质羰基( PC) 、超
氧化物岐化酶 ( SOD ) 、谷胱甘肽过氧化物酶
( GSH－Px) 和谷胱甘肽( GSH) 检测试剂盒 南京建
成生物工程研究所。

Uv－ViSEVO300 紫外－可见分光光度计 Thermo
公司; 低温高速离心机 Thermo 公司; 洁净动物培养
箱 东北林业大学植物药工程研究中心。
1.2 实验方法
1.2.1 蓓蕾蓝靛果花色苷冻干粉的制备 蓓蕾蓝靛
果花色苷果实粉碎，用 70%乙醇提取，提取液真空浓
缩，以 X－5 大孔树脂为固定相，经 40% ～70%的乙醇
水溶液由低浓度到高浓度梯度洗脱，分离纯化蓓蕾

蓝靛果花色苷，得到 10 个组分，以量最大的 2 号花色
苷组分( 花色苷纯 度为 51.20% ) 为样品进行本实验
研究。
1.2.2 动物建模方法 依据国家食品药品监督管理
局以国食药监保化〔2012〕107 号印发《抗氧化功能评
价方法》中所规定的乙醇氧化损伤模型造模方法
建模。

SPF级昆明健康成年雄性小鼠 90 只，体重 25～
30 g。实验室温度: ( 23 ± 2 ) ℃，相对湿度: ( 45% ±
5% ) ，正常适应性喂养 3 d 后，将小鼠按体重随机
分为对照组、模型组、VC 阳性对照组和低、中、高剂
量花色苷组 6 组，每组 15 只。VC 阳性对照组

( 20 mg /kg bw) ，花色苷低剂量组( 50 mg /kg bw ) 、
花色苷中剂量组( 100 mg /kg bw) 、花色苷高剂量组
( 200 mg /kg bw) ，对照组和模型组经口灌胃等体积
的生理盐水，灌胃容量为 0.2 mL /10 g，连续 30 d，并
根据体质量来调整灌胃剂量，灌胃期间自由取食和

饮水。
末次灌胃后，除对照组外，其他 5 组禁食 16 h，

然后 1 次性经口灌胃，给予 50%乙醇 12 mL /kg BW，
6 h后取材。
采用眼球取全血，4 ℃低温离心分离血清备用;

冰上取小鼠脏器，以预冷的生理盐水冲洗后吸干水

分，－80 ℃冰箱冷冻备用。
1.2.3 指标测定 指标检测参照各指标的试剂盒说
明书方法进行测定。肝、脑组织匀浆的制备，参照试
剂盒说明书的方法进行制备。
1.3 数据统计分析
采用 SPSS 17.0 软件中 One－Way ANOVA 进行

处理和显著性分析检验，数据结果以均数 ±标准误
( 珋x ± SE) 表示。

2 结果与分析
2.1 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠体质量的影响
实验小鼠随机分组，实验前各组小鼠平均体质

量无显著性差异( p ＞ 0.05 ) 。根据分组设计分别灌
胃，于灌胃前每隔 3 d 测定各只小鼠的体质量，连续
测定 28 d，各剂量组小鼠体质量变化结果见图 1。

图 1 蓓蕾蓝靛果花色苷
对小鼠体质量的影响( 珋x ± SE，n = 15)
Fig.1 Effect of anthocyanins abstracted

from Lonicera caerulea‘Beilei’
on the weight in mice( 珋x ± SE，n = 15)

由图 1 可见，饲喂期间各组小鼠的体质量随着
时间的延长，体质量均呈正增长趋势，通过显著性分

析各组之间实验终末体质量和净增体质量无显著性

差异( p ＞ 0.05) ，这说明花色苷和阳性对照物在实验
剂量范围内对小鼠正常生长无影响，对动物机体是

安全的。
2.2 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠体内脂质氧化产物
MDA含量的影响

MDA是细胞膜脂质过氧化的终产物之一，通过
测定机体血清和组织中 MDA 的含量，可以间接估计
乙醇诱导体内氧化损伤的脂质过氧化水平。蓓蕾蓝
靛果花色苷各剂量组对小鼠血清和组织中的 MDA
含量影响见表 1。
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表 1 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠血清和脏器组织中
MDA含量的影响( 珋x ± SE，n = 15)

Table 1 Effect of anthocyanins abstracted
from Lonicera caerulea‘Beilei’

on MDA in serum and organs in mice( 珋x ± SE，n = 15)

组别
血清( nmol
/mg·mL)

脑( nmol
/mg·prot)

肝( nmol
/mg·prot)

对照组 4.65 ± 0.22 15.80 ± 0.47 7.50 ± 0.18
模型组 9.45 ± 0.45A 20.96 ± 0.96AC 9.78 ± 0.66A

阳性对照组 9.10 ± 0.35A 18.15 ± 0.53AB 8.98 ± 0.51A

低剂量组 8.67 ± 0.21A 12.76 ± 0.37ABC 6.62 ± 0.24BC

中剂量组 7.29 ± 0.27ABC 15.81 ± 0.20BC 6.58 ± 0.38BC

高剂量组 4.16 ± 0.25BC 16.36 ± 0.39BC 7.14 ± 0.52BC

注: a: 与对照组比较，差异显著( p ＜ 0.05 ) ; A: 与对照组比较，
差异极显著( p ＜ 0.01 ) ; b: 与模型组比较，差异显著( p ＜
0.05) ; B: 与模型组比较，差异极显著( p ＜ 0.01 ) ; c: 与阳性对
照组比较，差异显著( p ＜ 0.05) ; C: 与阳性对照组比较，差异极
显著( p ＜ 0.01) ，下同。

由表 1 可见，模型组血清、脑和肝中 MDA 含量
增加，与对照组之间有极显著性差异( p ＜ 0.01 ) ，表
明乙醇诱导的小鼠氧化损伤，促使体内脂质过氧化

产生。花色苷各剂量组血清、肝和脑中的 MDA 含
量极显著( p ＜ 0.01 ) 低于模型组，表明蓓蕾蓝靛果
花色苷可以有效预防乙醇所致的小鼠机体脂质过

氧化伤害。而阳性对照组与模型组比较，小鼠血清
和肝中的 MDA含量无显著性差异( p ＞ 0.05 ) ，而脑
组织中 MDA 含量极显著( p ＜ 0.01 ) 低于模型对照
组，表明阳性对照组 VC 对脑组织的脂质过氧化损

伤具有抑制作用。由此说明花色苷各对小鼠整个
机体的氧化损伤保护作用效果优于 VC 阳性对照

组。并且血清中 MDA含量随着花色苷计量的增加
而减少，说明花色苷抑制小鼠血清中脂质过氧化水

平，存在剂量－效应关系，在实验选定范围内，高剂
量组最好; 而抑制脑中脂质过氧化水平则是低剂量

组最好。
2.3 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠体内蛋白质氧化产物
PC含量的影响
羰基产物也是机体受到氧化损伤的产物。主要

原因是过氧化氢或超氧自由基氧化蛋白质氨基酸侧

链，导致羰基产物的积累。通过测定 PC 的含量，可
以间接说明花色苷抑制氧化损伤的能力。结果见
表 2。
表 2 结果可知，模型组血清、脑和肝中的蛋白质

羰基含量极显著( p ＜ 0.01 ) 高于对照组，表明乙醇诱
导小鼠氧化损伤可破坏机体内蛋白质一级结构，导

致 PC含量增加。阳性对照组和花色苷各剂量组血
清、脑和肝中的 PC 含量极显著( p ＜ 0.01 ) 低于模型
组，表明蓓蕾蓝靛果花色苷可以通过保护蛋白质的

一级结构，来降低乙醇氧化对小鼠机体的损伤。并
且小鼠血清和肝中 PC 含量随着花色苷剂量的增加
而减少，表明蓓蕾花色苷剂量与 PC 水平之间存在剂
量－效应关系，在实验选定范围内，高剂量组效果
最好。

表 2 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠血清和脏器组织中
PC含量的影响( 珋x ± SE，n = 15)

Table 2 Effect of anthocyanins abstracted
from Lonicera caerulea‘Beilei’on PC in serum

and organs in mice( 珋x ± SE，n = 15)

组别
血清( nmol
/mg·mL)

脑( nmol
/mg·prot)

肝( nmol
/mg·prot)

对照组 14.31 ± 1.01 3.81 ± 0.14 3.37 ± 0.14
模型组 21.35 ± 1.99AC 5.29 ± 0.19AC 4.25 ± 0.14AC

阳性对照组 11.69 ± 1.24B 3.89 ± 0.18B 2.62 ± 0.14AB

低剂量组 13.58 ± 0.66B 4.20 ± 0.07ABC 3.68 ± 0.14BC

中剂量组 9.02 ± 0.89AB 2.08 ± 0.18ABC 3.46 ± 0.14BC

高剂量组 7.08 ± 0.70ABC 2.12 ± 0.14ABC 2.46 ± 0.14AB

2.4 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠体内过氧化物酶
SOD和 GSH－Px活力的影响

SOD和 GSH－Px 是机体内主要的抗氧化酶系，
其清除自由基的能力与酶活性成正比。通过测定小
鼠血清和组织中抗氧化酶系的活性可以探讨花色苷

是否可以通过激活小鼠机体抗氧化酶系，起到预防

氧化损伤的效果。蓓蕾蓝靛果花色苷各剂量组对小
鼠血清和脏器组织中 SOD和 GSH－Px含量的影响结
果见表 3 和表 4。

表 3 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠血清和脏器组织中
SOD的影响( 珋x ± SE，n = 15)

Table 3 Effect of anthocyanins abstracted
from Lonicera caerulea‘Beilei’

on SOD in serum and organs in mice( 珋x ± SE，n = 15)

组别 血清( U/mL) 脑( U/
mg·prot) 肝

( U/mg·prot)

对照组 3.71 ± 0.17 16.90 ± 0.17 315.22 ± 10.07
模型组 2.18 ± 0.27AC 16.89 ± 0.18 177.92 ± 10.47ABC

阳性对照组 1.15 ±0.04AB 18.39 ±0.21 433.82 ±5.42AB

低剂量组 2.21 ± 0.40AC 77.91 ± 1.83ABC 356.91 ± 7.94ABC

中剂量组 1.86 ± 0.30A 76.89 ± 1.20ABC 428.58 ± 7.50AB

高剂量组 3.83 ± 0.34BC 75.39 ± 0.99ABC 461.96 ± 8.84ABC

由表 3 可见，模型组与对照组比较，模型组血清
和肝中的 SOD活性极显著( p ＜ 0.01) 低于对照组，表
明乙醇诱导的小鼠氧化损伤降低了机体内 SOD酶的
活性; 阳性对照组与模型组比较，小鼠血清和肝中

SOD酶的活性升高极显著( p ＜ 0.01 ) ，而脑中的 SOD
酶活性差异不显著( p ＞ 0.05 ) ; 花色苷各剂量组与模
型组比较，不但血清和肝中的 SOD 酶活性提高极显
著( p ＜ 0.01 ) ，同时脑中 SOD 酶活性也极显著( p ＜
0.01) 升高。
由表 4 可见，模型组与对照组比较，模型组血

清、脑和肝中的 GSH－Px 活性极显著( p ＜ 0.01 ) 低于
对照组，表明乙醇诱导的小鼠氧化损伤降低了机体

内 GSH－Px 酶的活性; 阳性对照组和花色苷各剂量
与模型组比较，可以极显著( p ＜ 0.01) 提高血清、脑和
肝中的 GSH－ Px 活性，并且花色苷各剂量组提高
GSH－ Px 活性效果极显著( p ＜ 0.01 ) 优于阳性对
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表 4 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠血清和脏器组织中
GSH－PX的影响 ( x( － ) ± SE，n = 15)
Table 4 Effect of anthocyanins abstracted
from Lonicera caerulea‘Beilei’on GSH－PX
in serum and organs in mice( 珋x ± SE，n = 15)

组别 血清( U/mL) 脑( U/
mg·prot)

肝( U/
mg·prot)

对照组 89.46 ± 1.35 18.64 ± 1.19 83.35 ± 1.87
模型组 82.09 ± 0.89AC 12.31 ± 0.35A 63.25 ± 1.87A

阳性对照组 131.83 ± 1.87AB 13.27 ± 0.92A 90.40 ± 1.87AB

低剂量组 140.85 ± 4.11ABc 20.43 ± 0.92BC 93.96 ± 1.87AB

中剂量组 201.97 ± 2.86ABC 23.18 ± 1.05ABC 104.27 ± 1.87ABC

高剂量组 162.68 ± 2.49ABC 29.79 ± 1.00ABC 108.13 ± 1.87ABC

照组。
表 3 和表 4 研究结果表明，蓓蕾蓝靛果花色苷可

以通过激活机体内 SOD 和 GSH－ Px 抗氧化酶的活
性，来起到保护机体免受氧化损伤。

2.5 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠体内抗氧化物质
GSH含量的影响
谷胱甘肽( GSH) 是一种低分子清除剂，它可清

除 O －
2 、H2O2、LOOH。GSH缺乏或耗竭会促使许多化
学物质或环境因素产生中毒作用，GSH 量的多少是
衡量机体抗氧化能力大小的重要因素。蓓蕾蓝靛果
花色苷对小鼠体内抗氧化物质 GSH含量的影响结果
如表 5。

表 5 蓓蕾蓝靛果花色苷对小鼠血清和脏器中
GSH含量的影响( 珋x ± SE，n = 15)

Table 5 Effect of anthocyanins abstracted
from Lonicera caerulea‘Beilei’

on GSH in serum and organs in mice( 珋x ± SE，n = 15)

组别 血清( mg /g) 脑( mg /g) 肝( mg /g)
对照组 0.056 ± 0.001 1.56 ± 0.02 2.14 ± 0.02
模型组 0.046 ± 0.001C 1.24 ± 0.03C 1.05 ± 0.02A

阳性对照组 0.076 ± 0.003aB 2.88 ± 0.11AB 1.55 ± 0.02
低剂量组 0.058 ± 0.003 2.71 ± 0.24AB 3.92 ± 0.02ABC

中剂量组 0.069 ± 0.007B 1.59 ± 0.05C 1.68 ± 0.02
高剂量组 0.081 ± 0.003AB 1.55 ± 0.12C 1.67 ± 0.02

由表 5 可见，模型组血清和脑中 GSH 的含量虽
然略低于对照组，但是无显著性差异( p ＞ 0.05) ，而模
型组肝中的 GSH的含量极显著( p ＜ 0.01 ) 低于对照
组，表明乙醇诱导的小鼠氧化损伤可导致肝中抗氧

化物质 GSH 的含量降低; 阳性对照组血清和脑中
GSH的含量极显著( p ＜ 0.01) 高于模型组，表明阳性
对照组可以提高机体中 GSH的含量; 花色苷中、高剂
量组血清中 GSH的含量极显著( p ＜ 0.01 ) 高于模型
组，花色苷低剂量组脑和肝中的 GSH 的含量极显著
( p ＜ 0.01) 高于模型组，表明花色苷可以有效提高机
体抗氧化物质 GSH 的含量，并且存在剂量－效应
关系。

3 结论与讨论
蓝靛果富含多酚、花色苷等抗氧化物质，这些物

质含有酚羟基，是蓝靛果中主要的抗氧化活性物

质［9］。本研究结果表明蓓蕾蓝靛果花色苷对乙醇诱
导的小鼠氧化损伤具有防护作用。作用途径可能是
通过直接清除自由基、降低脂质过氧化水平、激活机
体抗氧化酶活力，增强机体抗氧化酶活性等多个途

径来实现的。
乙醇在体内氧化会产生自由基，攻击细胞膜，使

细胞受到损伤。丙二醛( MDA) 是常用的测定膜脂过
氧化指标。Palíková 等［10］研究表明 18.5%的蓝靛果
花色苷提取物对肝微粒体脂质过氧化有抑制作用。
本研究结果也表明蓓蕾蓝靛果花色苷可以极显著降

低小鼠机体内 MDA含量，保护机体免受脂质过氧化
伤害。这可能是因为蓓蕾蓝靛果花色苷含有酚羟
基，可以直接与乙醇诱导机体产生的自由基结合，从

而起到预防氧化伤害。
乙醇进入人体后，90%以上是在肝脏代谢，单次

摄入过量酒精所致的急性酒精中毒导致的肝损伤机

制之一是通过激活氧分子产生氧自由基，当超过机

体抗氧化系统清除能力时便可导致肝细胞膜脂质过

氧化反应而引起肝细胞损伤［11］。有研究表明
GSH－Px在抵抗酒精所致的肝损伤中起关键作用，其
活力水平可以表明酒精性肝损伤时肝脏抗氧化能

力［12］。有研究表明蓝靛果果渣提取物可通过提高肥
胖大鼠 SOD、GSH－Px 活性，防止脂质过氧化产物产
生［5］。本研究结果也表明蓓蕾蓝靛果花色苷各剂量
组小鼠肝内 SOD 和 GSH－Px 酶的活力极显著( p ＜
0.01) 提高。这说明花色苷一方面可以通过自身与氧
化损伤产生的自由基结合，降低乙醇对肝脏的损害，

同时也可以通过激活机体内抗氧化酶的活性，使其

与氧化损伤产生的自由基结合，起到抗氧化的效果。
乙醇对神经有麻醉作用，慢性酗酒和一次性摄入过

量均可造成脑损伤［13］。乙醇的致神经毒性的机制被
认为与氧自由基的神经毒性以及线粒体细胞色素氧

化酶的活性低下有关［14］。有研究表明 SOD酶活性和
MDA 含量的高低与氧自由基导致的脑损伤相
关［15，16］。本研究乙醇诱导的小鼠模型中，模型组脑中
MDA含量极显著( p ＜ 0.01) 升高，SOD酶的活力水平
极显著( p ＜ 0.01) 降低，表明乙醇诱导氧化的小鼠造
成了脑组织氧化损伤。通过灌胃蓓蕾蓝靛果花色
苷，脑中 MDA含量极显著( p ＜ 0.01 ) 降低，SOD 酶的
活力水平极显著( p ＜ 0.01 ) 升高，这表明蓓蕾蓝靛果
花色苷可以通过调节脑中 SOD 酶活和 MDA 含量水
平预防氧自由基导致的脑损伤。并且花色苷效果优
于 VC 阳性对照，可能与蓓蕾蓝靛果花色苷能通过血

脑屏障清除自由基有关。
GSH为一种典型的非酶类抗氧化剂，GSH 的含

量可以反映出非酶类抗氧化防御系统的状态。本研
究结果表明，蓓蕾蓝靛果花色苷可以通过调节机体

内抗氧化物质 GSH的含量，防护氧化损伤。
蓓蕾蓝靛果花色苷可以通过多个途径预防乙醇

诱导的氧化损伤，并且存在剂量－效应关系，在实验
选定剂量范围内，高剂量组效果最好，但作用的分子

机制尚不清楚，还有待进一步研究。
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