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紫甘薯花青素对高脂饮食导致小鼠
脑部炎症反应的保护作用

王 正 孙 晓 郑元林 唐宏兵

摘 要 目的 本研究利用 HFD( high fat diet) 建立肥胖小鼠神经炎症模型，探讨紫甘薯花青素( purple sweet potato color，
PSPC) 对 HFD 诱导的肥胖小鼠脑部神经炎症损伤的影响及分子机制。方法 ICＲ( institute of cancer research) 雄性小鼠 100 只，

按随机数字表法随机分为 4 组，每组 25 只，分别为: 正常对照组、HFD 组、HFD + PSPC 组、PSPC 组。HFD + PSPC 组、PSPC 组灌喂

PSPC 700mg / ( kg·d) ，正常对照组、HFD 组灌喂同等体积的 0． 9% 的生理盐水，连续喂养灌喂 20 周，每周两次称量小鼠空腹体

重。于第 20 周进行行为学检测，行为学检测之后立即断颈处死，取脑，分别检测海马与前脑皮质中的 COX － 2 ( cyclo － oxygen －
ase － 2) 在不同处理组的小鼠脑组织中的蛋白表达水平。结果 HFD 处理的小鼠体重有显著的升高，而 PSPC 能够有效改善上

述症状，显著改善 HFD 诱导的小鼠自发活动能力和学习记忆能力的下降，显著抑制 HFD 诱导的小鼠海马和前脑皮质 COX － 2

的蛋白表达水平增加。结论 研究表明，紫甘薯花青素具有神经保护作用，可能的机制是抑制炎症相关蛋白的表达，从而起到

抗炎作用。

关键词 紫甘薯花青素 HFD 行为学检测 COX － 2
［中图分类号］ Ｒ745 ［文献标识码］ A

Protective Effect of Purple Sweet Potato Color On the Neuroinflammation Induced by High Fat Diet in T2DM Mice． Wang Zheng，Sun Xi-
ao，Zheng Yuanlin，et al． Changzhou Center for Disease Control and Prevention，Jiangsu 213000，China

Abstract Objective To investigate the effect of PSPC on the neuroflammation in HFD － induced mouse brain and discuss the
mechanism of the protective effect． Methods Male ICＲ mice were randomly divided into 4 groups，termed as group control，group HFD，

group HFD + PSPC，and group PSPC． Mice in group PSPC and group HFD + PSPC were lavaged with purple sweet potato color in 0． 9%
saline containing 0． 1% Tween 80 at a dose of 700mg / ( kg·d) for 20 weeks，at the same time，mice in group control and group HFD se-
vered as control group were given saline ( 0． 9% ) orally at the same dose． The mice weight was recorded twice a week． In 20th week，the
mice were used to behavior tests and protein assays． Ｒesults Mice in HFD group had significant increase in the body weight and glucose
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level，compared with the control group． PSPC could significantly reverse the impairment of motor and exploration behavior induced by HFD
in the open field tasks，and also improve learning and memory ability in step － through tests，could markedly decrease the high level ex-
pression of COX － 2 in hippocampus and frontal cortex of brain that treated with HFD． Conclusion The results above showed that PSPC
had anti － inflammatory property． The possible mechanism is that PSPC decreases the expression of inflammatory protein COX － 2．

Key words PSPC; HFD; Behavior test; COX － 2

随着现代人们生活质量的提高，脂肪在饮食中的

含量不断增多，加之不健康的生活习惯，肥胖逐渐成

为日常生活中最常见的代谢疾病。肥胖是因机体能

量代谢失衡，热量摄入长期超过消耗而导致体内脂肪

过度积聚、体重超过一定范围的一种营养障碍性疾

病，它在 2 型糖尿病和代谢综合征中起到重要的诱导

作用［1］。大量研究表明脂肪组织不仅是一个储存能

量和释放能量的结构，还是一个高度活跃的内分泌

器官［2］。脂肪细胞可通过释放肿瘤坏死因子 － α、白
介素 6 ，游离脂肪酸及瘦素等物质参与外周胰岛素抵

抗的发生，可以导致机体发生炎症以及细胞寿命变

短，可以 使 小 鼠 大 脑 皮 质 出 现 氧 化 应 激 和 炎 症 反

应［3，4］。学习记忆是大脑的高级功能，是人脑职能的

要素之一，它伴随有复杂的神经生理、生化机制，涉及

多种物质，特别是中枢神经起着重要的作用，而且组

织中的炎症对学习记忆的损伤也扮演着重要角色。
紫甘薯花青素( anthocyanidin) ，属于类黄酮化合

物，是一种广泛存在于植物中的重要的水溶性天然色

素，具有抗氧化功能和清除自由基功能，抗炎功能，以

及抗肿瘤和抗突变功能［5，6］。本研究利用高脂饮食建

立 肥 胖 小 鼠 神 经 炎 症 模 型，探 讨 紫 甘 薯 花 青 素

( PSPC) 对高脂饮食诱导的肥胖小鼠脑部神经炎症损

伤的保护作用。
材料与方法

1． 动物及试剂: 小鼠: ICＲ 雄性小鼠 100 只( 8 周龄) ，体

重 30 ± 1g，北京华阜康生物科技股份有限公司。高脂饲料: 蛋

白质 20kcal%，脂肪 60kcal%，碳水化合物 20kcal%，购自 Ｒe-
search Diets 公司; 紫甘薯花青素: 青岛鹏远天然色素研究所。
COX － 2 抗体、β － actin 抗体、羊抗兔二抗: Santa Cruz。

2． 仪器: 自发开场实验仪器与设备，一次性被动回避实验

仪器与设备( 淮北正华生物设备有限公司) ; 立式电泳仪，转膜

电泳仪( BOI － ＲAD 公司) 。
3． 造模及体重统计: 将小鼠按随机数字表法随机分为 4

组，每组 25 只，分别为: 正常对照组( control 组) 、HFD 组、HFD
+ PSPC 治 疗 组、PSPC 单 独 处 理 组，HFD + PSPC 治 疗 组 和

PSPC 单独处理组每天灌喂 700mg /kg 的紫甘薯花青素，正常

对照组和 HFD 组每天灌喂等量灭菌生理盐水 ( 0． 9% NaCl) ，

饲养 20 周［7］。每周分别于周三和周日上午两次称量记录小

鼠空腹体重。
4． 行为学检测: ( 1 ) 开场实验 ( pen field test) : 实验开始

前，先将小鼠放入箱内，让其适应 1min 后记录小鼠在 5 min 内

由底面中央开始跑动穿越的路径、速度、站立、贴壁次数以及

理毛次数，比较小鼠在新异环境下的自发行为与探究活动变

化。( 2) 一次性被动回避反应( step through test) : 将小鼠背对

着洞口放在暗箱的踏板上，待小鼠进入暗箱，记录其在踏板上

停留的时间。若没有进入，将小鼠送入暗箱，然后实施电击，

持续 5s。24h 后对小鼠进行记忆力的检测，同样将小鼠背对

暗室放在踏板上，当小鼠进入暗室后，记录小鼠从开始到进入

暗室的时间。5min 内未进入暗室的小鼠其潜伏期按 300s 计

算。
5． 蛋白的测定: 将小鼠断颈处死，取脑称重，提取蛋白，定

量，SDS － PAGE ，转膜，封闭，杂交，显色。
6． 统计学方法: 各组数据使用 SPSS 16． 0 软件处理，以均

数 ± 标准差( x ± s) 表示，组间比较用 Tukey' s honestly signifi-
cant difference( HSD) post hoc test 进行分析，以 P ＜ 0． 05 为差

异有统计学意义。

结 果

1． 紫甘薯花青素对小鼠体重的影响: 实验开始

前，4 组小鼠体重均无差异。HFD 组在第 4 周时，体

重与其他组相比出现了明显的增长，到第 20 周试验

结束为止，HFD 组与正常对照组、HFD + PSPC 治疗

组、PSPC 单独处理组的体重差异非常明显( 图 1) 。
2． 紫甘薯花青素对小鼠自发活动能力的影响: 实

验结果显示，HFD 小鼠，在总路程、速度、理毛、贴壁

和站立等 4 个方面与对照组相比，都有显著的降低，

这说明 HFD 喂养处理后显著的影响了小鼠的运动能

力，而 HFD + PSPC 组小鼠的运动能力显著提高，这

说明紫甘薯花青素可以改善炎症引起的运动能力损

伤( 图 2) 。
3． 紫甘薯花青素对小鼠学习记忆能力的影响: 实

验结果显示，4 组小鼠自然潜伏期没有明显差异; 通

过 5s 电击，24h 之后，HFD 组与对照组相比，记忆保

持潜伏期显著降低，经 PSPC 灌喂的 HFD 处理小鼠与

HFD 组相比，记忆保持潜伏期显著增高，炎症小鼠的

记忆保持能力有所恢复( 图 3) 。
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图 1 实验前后小鼠的体重变化

与正常对照组相比，* P ＜ 0． 001; 与 HFD 组相比，#P ＜ 0． 001

图 2 紫甘薯花青素对小鼠自发活动能力的影响

A． 小鼠在开放场实验中运动的路程; B． 小鼠在自发实验中的速度; C． 小鼠在自发实验中的理毛次数;

D． 小鼠在自发实验中的站立和贴壁数。与正常对照组相比，* P ＜ 0． 01; 与 HFD 组相比，#P ＜ 0． 05，##P ＜ 0． 01

图 3 PSPC 对 HFD 小鼠的避暗行为能力的影响( n = 8)

开场运动实验，自然潜伏期和记忆保持潜伏期。Control 作为对

照。与 Control 组相比，* P ＜ 0． 001; 与 HFD 组相比，#P ＜ 0. 01，##P

＜ 0． 001

4． 紫甘薯花青素对小鼠脑组织炎症标志蛋白

COX － 2 表达的影响: Western blot 检测结果显示，小

鼠经长期 HFD 喂养后，小鼠脑组织中的 COX － 2 蛋

白表达水平显著的升高，说明 HFD 造成了小鼠脑组

织炎症，而紫甘薯花青素显著抑制了 HFD 诱导的小

鼠脑组织中的 COX － 2 的蛋白表达( 图 4 ) 。
讨 论

学习记忆是高等动物和人类最具特色的生理特

性之一，中枢神经系统在学习记忆中起着非常重要的

图 4 PSPC 对 HFD 诱导的小鼠脑部海马与

皮质 COX －2 蛋白表达的影响

A． 通过 Western blot 检测小鼠海马和皮质中的 COX － 2 的表达

情况; B． COX － 2 蛋白带相对灰度值分析。β － actin 作为对照。

与正常对照组相比，* P ＜ 0． 01; 与 HFD 组相比，#P ＜ 0． 01，##P

＜ 0． 001

作用，随着年龄的增长或者受到炎症、氧化应激等影

响，中枢神经系统会发生退行性病变，主要临床表现

为反应迟钝，动作协调性差，学习记忆能力出现减退。
紫甘薯花青素属于黄酮类化合物，已有大量报道

证明黄酮类化合物具有神经元保护作用，能够促进学

习记忆，改善认知能力［8，9］。
本实验采用高脂饮食诱导肥胖小鼠动物模型的
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方法，在动物模型中模拟人类肥胖的发生发展，造模

过程一般为 5 ～ 6 个月［10］。在本研究中，高脂饮食组

小鼠体重持续增加，腹部及内脏脂肪大量堆积，已具

备成模标准。这说明，长期高脂高热量饮食，能够使

小鼠的体重发生明显增长，同时，PSPC 能够有效的降

低肥胖小鼠的体重。开场实验是检测动物在特定环

境下的运动能力和探究行为从而反映动物中枢神经

系统兴奋状态的一种方法。一次性被动回避实验模

型，是被广泛使用的研究学习记忆的模型。
本实验发现，在开场实验中，HFD 喂养的小鼠，

其自发活动、空间学习记忆能力明显下降，与空白对

照组有统计学差异，而通过紫甘薯花青素的治疗，小

鼠的自发活动、学习记忆能力有所改善。在避暗实验

中，HFD 喂养的小鼠，其记忆保持潜伏期明显低于空

白对照组的小鼠，而紫甘薯花青素灌喂的 HFD 喂养

小鼠，比单独以 HFD 喂养的小鼠的记忆保持潜伏期

有明显提高，这说明紫甘薯花青素在一定程度上改善

了小鼠学习记忆的退化。
COX －2 是一种十分敏感的诱导型酶，在正常健

康的组织中是无法检测到的，但当受到内毒素或炎症

细胞因子如 IL － 1α、IL － 1β、TNF － α 诱导之后会大

量表达，因此可将 COX － 2 作为炎症检测的标志蛋

白［11，12］。本研究中，HFD 组小鼠相对其他组别，海马

和皮质中 COX －2 蛋白表达水平显著的升高，说明其

脑部已经出现炎症，推测与行为学异常有关，而 HFD
+ PSPC 组小鼠脑组织中的 COX － 2 蛋白表达水平明

显受到抑制，推测与行为学异常的改善有关。综上所

述，紫甘薯花青素能显著改善 HFD 诱导的小鼠自发

活动能力和学习记忆能力的下降，说明紫甘薯花青素

具有神经保护作用，其机制可能是抑制 HFD 诱导的

小鼠海马和前脑皮质中 COX －2 蛋白水平的上调，显

示紫甘薯花青素具有抗炎作用，具有非常广阔的药用

价值和开发前景。
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