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富含玉米黄质色素橄榄油对高血脂小鼠的影响
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摘要：旨在为开发富含玉米黄质色素橄榄油（ＺＴ）保健产品提供参考，用脂肪乳剂灌胃构建高血脂
小鼠模型，同时设生理盐水对照（ＣＫ）组，将建模成功的小鼠随机分为高血脂模型组（Ｍｏｄｅｌ），ＺＴ
高、中、低剂量处理组和菲勒贝特药物对照（ＰＬ）组，连续灌胃给药２８ｄ，研究 ＺＴ（玉米黄质色素含
量４００ｍｇ／１００ｇ）对高血脂小鼠空腹血糖（ＦＢＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡｌｃ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三
酯（ＴＧ）、高密度脂蛋白 （ＨＤＬ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）、总胆红素（ＴＢＩＬ）、总胆汁酸（ＴＢＡ）、丙氨酸
氨基转移酶（ＡＬＴ）、天门冬酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、γ－氨酰基转移酶（ＧＧＴ）、碱性磷酸酶（ＡＬＰ）等指
标的影响，并对 ＺＴ小鼠开展急、慢性毒理研究。结果表明：ＺＴ能有效降低高血脂小鼠的 ＦＢＧ、
ＨｂＡｌｃ、ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、ＴＢＩＬ、ＴＢＡ含量，升高ＨＤＬ含量，对ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ和 ＡＬＰ活性具有很好的抑
制作用，能够显著改善血糖、血脂代谢紊乱，降低小鼠体质量，对正常小鼠无急、慢性毒理作用，可提

高小鼠血清中超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）和谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）的活
性。综上，富含玉米黄质色素橄榄油属无毒性物质，能提高小鼠的抗氧化能力，降低其体质量，是具

有较好辅助降血糖、降血脂作用的橄榄油保健食品。
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　　油橄榄（ＯｌｅａｅｕｒｏｐａｅａＬ．）是木犀科木犀榄属
常绿经济乔木，其所结鲜果通过低温压榨工艺得到

的橄榄油可以直接食用。橄榄油因富含可降低胆固

醇和血脂的油酸以及人体必需的维生素、微量元素

等天然营养成分［１－５］，被誉为“液体黄金”，其人体

消化吸收率高达 ９０％以上，具有预防心脑血管疾
病、降低癌症发生风险、促进骨骼发育和增强消化系

统功能等作用［６－１０］，尤其在改善一些心血管风险因

子和炎症反应上具有较好的效果［１１－１４］。玉米黄质

色素（Ｚｅａｘａｎｔｈｉｎ）是一种天然色素，为类胡萝卜素家
族成员，人体自身不能合成［１５］，广泛存在于玉米、橙

红色水果、枸杞、绿叶蔬菜、鸡蛋黄等食品中［１６－１７］，

也存在于橄榄油中［１８－１９］。玉米黄质色素具有很强

的抗氧化活性和明目功效，能够预防某些退行性和

营养缺乏性疾病的发生［２０］，在低密度脂蛋白（ＬＤＬ）
的过氧化方面具有重要的保护作用［１６］。近年来玉

米黄质色素在医药与食品行业的应用前景受到广泛

关注，所以在膳食中增加玉米黄质色素的含量，将是

研究保健食品的一个新方向。目前，橄榄油主要作

为食用油消费，有少部分以胶囊、片剂、粉剂为主的

橄榄油保健产品出现，但橄榄油及衍生保健食品的

研究还不够深入。

本文采用脂肪乳剂灌胃小鼠构建高血脂小鼠模

型，研究富含玉米黄质色素橄榄油对高血脂小鼠的

降脂、降糖效果和急、慢性毒性，为开发富含玉米黄

质色素橄榄油保健产品提供依据。

１　材料与方法
１．１　实验材料

玉米黄质色素，纯度９９．９５％，中国科学院兰州
化学物理研究所西北特色植物资源化学重点实验室

提供；ＳＰＦＫＭ小鼠，中国农业科学院兰州兽医研究
所；超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）、谷
胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）活性检测试剂盒和
丙二醛（ＭＤＡ）含量检测试剂盒，北京索莱宝科技有

限公司；糖化血红蛋白（ＨｂＡｌｃ）、高密度脂蛋白
（ＨＤＬ）、ＬＤＬ检测试剂盒，南京建成生物工程研究
所有限公司；综合２４项检查盘片，天津微纳芯科技
有限公司；菲勒贝特（ＰＬ），江苏恩华药业股份有限
公司；胆固醇和胆酸钠，美国 Ｓｉｇｍａ公司；丙基硫氧
嘧啶片、聚山梨酯 －８０和１，２－丙二醇，南京天一
生物科技有限公司。

ＨＨ－６数显恒温水浴锅，上海一恒科学仪器有
限公司；ＴＧＬ－１６Ｇ高速台式离心机，江苏新春兰科
学仪器有限公司；ＵＶ７５９紫外 －可见分光光度计，
尤尼柯（上海）仪器有限公司；ＰｏｉｎｔｃａｒｅＶ３动物专
用全自动生化分析仪，天津微纳芯科技有限公司。

１．２　实验方法
１．２．１　富含玉米黄质色素橄榄油的制备

取新鲜的油橄榄果添加蒸馏水高速剪切破碎

后，用搅拌器搅拌形成果浆，然后在常温下压榨处理

果浆，以２００００ｒ／ｍｉｎ高速离心５ｍｉｎ后，取液相，向
其中加入 １０％的硫酸钠，搅拌至完全溶解，静置
２４ｈ后进行橄榄油和果水分离，得特级初榨橄榄
油。通过高效液相色谱测定特级初榨橄榄油中玉米

黄质色素含量为３．０８ｍｇ／ｋｇ，再添加一定量的玉米
黄质色素制备富含玉米黄质色素橄榄油（以下简称

橄榄油），通过高效液相色谱测得其中玉米黄质色

素含量为４００ｍｇ／１００ｇ。
１．２．２　脂肪乳剂的配制

参考郗艳丽等［２１］的方法制备脂肪乳剂。取

４０ｇ猪油、２ｇ丙基硫氧嘧啶片、４ｇ胆酸钠和２０ｇ
胆固醇，充分搅拌溶解后再加入聚山梨酯 －８０和
１，２－丙二醇各４０ｍＬ，加双蒸水定容至４００ｍＬ，于
４℃冰箱保存备用。
１．２．３　高血脂小鼠模型的建立

参考叶文斌等［２２］方法，将正常 ６周龄 ７０只
ＳＰＦＫＭ小鼠适应性喂养１周，随机取６０只，雌雄各
半，按１０ｍＬ／ｋｇ的剂量给小鼠灌胃脂肪乳剂以建立
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高血脂小鼠模型，１次／ｄ，连续灌胃 ６周。剩余 １０
只小鼠，雌雄各半，灌胃同等体积的生理盐水作为对

照（ＣＫ）组。在末次灌胃禁食不禁水１２ｈ后，进行
眼眶静脉丛采血，经检测高血脂小鼠动物模型的总

胆固醇（ＴＣ）和甘油三酯（ＴＧ）含量比ＣＫ组高３～４
倍即建模成功。

１．２．４　橄榄油对高血脂小鼠血糖、血脂水平的影响
取建模成功的小鼠５０只，随机分为５组，每组

雌雄各半：模型（Ｍｏｄｅｌ）组，正常饮食和饮水；菲勒
贝特药物对照（ＰＬ）组，按 ２００ｍｇ／ｋｇ剂量灌胃，１
次／ｄ；其余 ３组分别设为橄榄油高剂量（ＨＺＴ，２００
ｍｇ／ｋｇ）组、中剂量（ＭＺＴ，１００ｍｇ／ｋｇ）组和低剂量
（ＬＺＴ，５０ｍｇ／ｋｇ）组，按剂量灌胃，１次／ｄ。ＣＫ组灌
胃与ＰＬ组相同体积的生理盐水。连续灌胃２８ｄ。
实验期间小鼠自由饮食和饮水，在灌胃０、１４ｄ和２８
ｄ时分别称其体质量，在末次灌胃禁食不禁水１２ｈ
后，进行眼眶静脉丛采血，用肝素抗凝管收集，在

４℃、４０００ｒ／ｍｉｎ离心３ｍｉｎ后，收集血清测定空腹
血糖（ＦＢＧ）、ＴＣ、ＴＧ、总胆红素（ＴＢＩＬ）、总胆汁酸
（ＴＢＡ）、丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、天门冬酸氨基转
移酶（ＡＳＴ）、γ－氨酰基转移酶（ＧＧＴ）和碱性磷酸酶
（ＡＬＰ），依照试剂盒方法测定 ＨｂＡｌｃ、ＬＤＬ和 ＨＤＬ
含量。

１．２．５　橄榄油的急、慢性毒理学实验
１．２．５．１　急性毒理学实验

选取适应性喂养１周的 ＳＰＦＫＭ小鼠４０只，雌
雄各半，随机分成４组：ＣＫ组灌胃２ｍＬ生理盐水；
剩余３组分别为 ＬＺＴ、ＭＺＴ和 ＨＺＴ组，灌胃剂量分

别为２００００、２５０００、３００００ｍｇ／ｋｇ，连续灌胃７ｄ。
灌胃期间每天早中晚各观察１次小鼠皮毛是否油
亮、眼角膜是否有血丝、红肿现象、小鼠活动是否有

异常行为等［２２－２３］，并称小鼠体质量，在末次灌胃禁

食不禁水１２ｈ后，进行眼眶静脉丛采血，用肝素抗
凝管收集，在４℃、４０００ｒ／ｍｉｎ离心３ｍｉｎ，收集血清
依照试剂盒方法测定 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ－Ｐｘ活性和
ＭＤＡ含量，然后进行剖检，观察小鼠心、脑、肝、脾、
肾的变化，计算脏器指数（脏器指数为脏器质量与

小鼠体质量的比值）。

１．２．５．２　慢性毒理学实验
选取２０只小鼠，雌雄各半，随机分成两组，１组

为橄榄油剂量（ＺＴ）组，灌胃剂量为 ２００ｍｇ／ｋｇ，１
次／ｄ，１组为ＣＫ组，灌胃等体积的生理盐水，连续灌
胃９０ｄ，并在灌胃３０、６０ｄ和９０ｄ时分别称其体质
量，按１．２．５．１方法测定ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ－Ｐｘ活性，
ＭＤＡ含量和脏器指数。
１．２．６　数据统计

实验数据均以“平均值 ±标准差”表示，采用
ＳＰＳＳ２７．０软件进行数据分析，采用单因素方差分
析（Ｏｎｅ－ｗａｙＡＮＯＶＡ）中的 Ｔｕｋｅｙ′ｓ多重比较进行
组间数据的显著性分析，ｐ＜０．０５为差异显著，ｐ＜
００１为差异极显著。
２　结果与分析
２．１　橄榄油对高血脂小鼠血糖、血脂水平的影响
２．１．１　对小鼠ＴＣ、ＴＧ、ＦＢＧ和ＨｂＡｌｃ的影响

橄榄油对高血脂小鼠 ＴＣ、ＴＧ、ＦＢＧ和 ＨｂＡｌｃ含
量的影响如图１、图２所示。

　
注：图中ｎｓ表示差异不显著（ｐ＞０．０５），表示差异显著（ｐ＜０．０５），表示差异极显著（ｐ＜０．０１）。下同

图１　橄榄油对高血脂小鼠ＴＣ和ＴＧ含量的影响

　
图２　橄榄油对高血脂小鼠ＦＢＧ和ＨｂＡｌｃ含量的影响
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　　从图１、图２可以看出：连续灌胃２８ｄ后，模型
组小鼠血清中ＴＣ、ＴＧ、ＦＢＧ和 ＨｂＡｌｃ含量均极显著
高于其他５组（ｐ＜００１）；ＨＺＴ组小鼠血清中 ＴＧ、
ＦＢＧ和 ＨｂＡｌｃ的含量与 ＰＬ组无显著差异（ｐ＞
００５），与 ＣＫ组相比，ＨｂＡｌｃ含量显著升高（ｐ＜
００５），ＴＣ含量显著降低（ｐ＜００５），ＴＧ和 ＦＢＧ含
量均无显著差异（ｐ＞０．０５）。以上结果表明，橄榄

油能显著降低高血脂小鼠的 ＴＣ、ＴＧ、ＦＢＧ和 ＨｂＡｌｃ
水平，对高血脂小鼠的脂代谢和糖代谢紊乱有较好

的调节作用。

２．１．２　对小鼠ＨＤＬ、ＬＤＬ、ＴＢＩＬ和ＴＢＡ的影响
橄榄油对高血脂小鼠 ＨＤＬ、ＬＤＬ、ＴＢＩＬ和 ＴＢＡ

含量的影响如图３、图４所示。

　
图３　橄榄油对高血脂小鼠ＨＤＬ和ＬＤＬ含量的影响

　
图４　橄榄油对高血脂小鼠ＴＢＩＬ和ＴＢＡ含量的影响

　　从图３、图４可以看出，连续灌胃２８ｄ后，ＨＺＴ、
ＭＺＴ和 ＬＺＴ组小鼠血清中 ＬＤＬ、ＴＢＩＬ和 ＴＢＡ的含
量均极显著低于模型组，而显著高于 ＣＫ组，且随着
橄榄油灌胃剂量的增加而降低，ＨＤＬ含量则均显著
低于ＣＫ组，且随灌胃剂量增加而增大。以上结果
表明，橄榄油能较好地降低高血脂小鼠的ＬＤＬ、ＴＢＩＬ

和ＴＢＡ的含量，对高血脂小鼠的脂代谢紊乱有较好
的调节作用。

２．１．３　对小鼠血清中 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ和 ＡＬＰ的
影响

橄榄油对高血脂小鼠ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ和ＡＬＰ活
性的影响如图５、图６所示。

　
图５　橄榄油对高血脂小鼠ＡＬＴ和ＡＳＴ活性的影响

　
图６　橄榄油对高血脂小鼠ＧＧＴ和ＡＬＰ活性的影响
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　　从图５、图６可以看出：连续灌胃２８ｄ后，模型
组小鼠血清中 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ、ＡＬＰ的活性极显著
高于其他５组（ｐ＜０．０１）；ＨＺＴ组小鼠血清中ＡＬＴ、
ＡＳＴ、ＧＧＴ、ＡＬＰ的活性显著高于ＣＫ组（ｐ＜０．０５），但
与ＰＬ组相比，其血清中 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ活性差异不
显著（ｐ＞０．０５）。以上结果表明，橄榄油对高血脂小
鼠的ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ和ＡＬＰ活性具有很好的抑制作
用，可以通过降低对肝脏细胞脂质的过氧化，减轻对

肝脏细胞的损伤，对肝脏起到了很好的保护作用。

２．１．４　对小鼠体质量的影响
橄榄油对高血脂小鼠体质量的影响如图７所示。

图７　橄榄油对高血脂小鼠体质量的影响

　　灌胃期间观察发现，与ＣＫ组相比，模型组小鼠
饮水和进食明显增加，活动量减少，在灌胃１４ｄ和
２８ｄ时，ＨＺＴ、ＭＺＴ、ＬＺＴ组小鼠活动与精神状况逐
渐好转。从图７可以看出，灌胃２８ｄ后，ＨＺＴ组与
ＰＬ组的小鼠体质量无显著差异（ｐ＞０．０５），均显著
低于模型组（ｐ＜０．０５），同时也显著低于 ＭＺＴ和
ＬＺＴ组（ｐ＜０．０５），与模型组相比，ＭＺＴ和 ＬＺＴ组小
鼠体质量无显著差异（ｐ＞０．０５）。以上结果表明，
高剂量橄榄油对控制高血脂小鼠的体质量具有一定

作用。

２．２　橄榄油的急、慢性毒理学实验
２．２．１　急性毒理学实验

橄榄油的急性毒理学实验结果见表１和图８。
实验过程中观察发现，灌胃后各组小鼠毛色光亮，无

窜动跳跃、竖毛扭体等异常现象，小鼠活动自如，摄

食、进水、大小便正常，未出现死亡，各组小鼠体质量

也无显著变化（ｐ＞０．０５）。对小鼠进行颈椎脱臼处
死，对重要脏器进行检查，均未发现明显变化，脏器

指数也未发现明显差异（表１）。

表１　橄榄油对急性毒理小鼠重要脏器指数的影响

组别 时间／ｄ
脏器指数／％

心 脑 肝 肾 脾

ＣＫ ７ ０．５０５４±０．００１８ ０．０６９９±０．０１６１ ５．９０３１±０．０１９３ １．３６８４±０．００６８ ０．２５０１±０．０１１６
ＬＺＴ ７ ０．５０５７±０．００２１ ０．０７３１±０．０１１４ ５．９０１３±０．００２８ １．３６９１±０．００５９ ０．２５０９±０．００１１
ＭＺＴ ７ ０．５０６３±０．００２２ ０．０７０１±０．０１４２ ５．９０２４±０．０１７０ １．３６７２±０．００２３ ０．２５０６±０．０１７３
ＨＺＴ ７ ０．５０５１±０．００１７ ０．０７１９±０．０１２５ ５．９００７±０．００２８ １．３６９９±０．００８８ ０．２５０３±０．００４４

图８　橄榄油对急性毒理小鼠生理指标的影响

　　由图８可看出：灌胃７ｄ后，ＭＺＴ组和ＬＺＴ组小
鼠血清中ＳＯＤ和ＣＡＴ活性与ＣＫ组相比无显著差异
（ｐ＞０．０５），而ＨＺＴ组小鼠血清中的ＳＯＤ和ＣＡＴ活
性显著高于 ＣＫ组（ｐ＜０．０５）；ＬＺＴ组小鼠血清中
ＧＳＨ－Ｐｘ的活性与ＣＫ组相比无显著差异（ｐ＞０．０５）
而ＭＺＴ和ＨＺＴ组小鼠血清中ＧＳＨ－Ｐｘ活性显著高于

ＣＫ组（ｐ＜０．０５）。ＭＤＡ含量随着橄榄油灌胃剂量的
升高而升高，各组间均存在显著差异（ｐ＜０．０５）。根据
毒理学评价标准，半致死量（ＬＤ５０）大于１００００ｍｇ／ｋｇ

属于无毒性物质［２４－２５］，本研究在一次性灌胃橄榄油

最大剂量为３００００ｍｇ／ｋｇ时也未出现小鼠死亡的
情况，说明橄榄油对小鼠急性毒理安全。

２．２．２　慢性毒理学实验
橄榄油的慢性毒理学实验结果见表２和图９～

图１１。观察发现，灌胃期间小鼠毛色正常，灌胃后
摄食、进水、大小便等均无异常，小鼠活动自如。在

灌胃３０、６０ｄ和９０ｄ时分别对小鼠进行颈椎脱臼处
死，进行重要脏器检查，结果均无明显变化，脏器指

数也未发现明显差异（表２）。
表２　橄榄油对慢性毒理小鼠重要脏器指数的影响

组别 时间／ｄ
脏器指数／％

心 脑 肝 肾 脾

ＣＫ ９０ ０．４７３８±０．００２９ ０．０６５９±０．０１８５ ５．５６９８±０．０１９３ １．２８９１±０．００３６ ０．２３５４±０．０１５４
ＺＴ ９０ ０．４７６１±０．００２１ ０．０６６１±０．０１７２ ５．５７１２±０．００２８ １．２８９７±０．００４７ ０．２３５９±０．００２４
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图９　橄榄油对小鼠体质量的影响

　　由图９可看出，两组小鼠体质量都随时间的延
长而增加，而 ＺＴ组小鼠体质量在灌胃３０ｄ后一直
低于 ＣＫ组，且两组之间存在极显著差异（ｐ＜
００１），说明长期服用橄榄油可降低体质量。

从图 １０、图 １１可以看出，两组小鼠血清中
ＳＯＤ、ＣＡＴ和ＧＳＨ－Ｐｘ的活性均随着时间的延长而
升高，ＺＴ组小鼠血清中ＳＯＤ、ＣＡＴ和ＧＳＨ－Ｐｘ活性
与ＣＫ组相比均显著或极显著升高（ｐ＜０．０５或 ｐ＜
００１），说明橄榄油具有提高小鼠血清中 ＳＯＤ、ＣＡＴ
和ＧＳＨ－Ｐｘ活性的功能，可提高小鼠的抗氧化能
力。两组小鼠血清中 ＭＤＡ含量均随着时间的延长
而升高，ＣＫ组小鼠血清中的ＭＤＡ含量始终高于ＺＴ
组，且两组之间存在显著或极显著性差异（ｐ＜００５
或ｐ＜０．０１）。综上所述，橄榄油属于慢性无毒性物
质，而且具有明显的控制体质量、提高抗氧化能力的

功效。

图１０　橄榄油对慢性毒理小鼠血清中ＳＯＤ、ＣＡＴ和ＧＳＨ－Ｐｘ活性的影响

图１１　橄榄油对慢性毒理小鼠血清中ＭＤＡ含量的影响

３　结　论
本研究采用脂肪乳剂灌胃构建高血脂小鼠模

型，研究富含玉米黄质色素橄榄油对高血脂小鼠的

影响，结果发现：富含玉米黄质色素橄榄油可以很好

地降低高血脂小鼠 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、ＴＢＩＬ、ＴＢＡ、ＦＢＧ和
ＨｂＡｌｃ的含量，升高 ＨＤＬ含量，对高血脂小鼠的脂
代谢紊乱有较好的调节作用；通过抑制高血脂小鼠

的ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ和 ＡＬＰ活性，降低高血脂对肝脏
细胞脂质的过氧化作用，减轻对肝脏细胞的损伤，对

肝脏起到了很好的保护作用。通过急、慢性毒理学

实验发现，富含玉米黄质色素橄榄油无急、慢性毒

性，可一定程度控制小鼠的体质量，提高其抗氧化

能力。
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