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普洱茶茶褐素对代谢综合征大鼠 TGF-茁/Smads通路、氧化应激反应
及肝组织能量代谢变化的影响 *
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摘要 目的：探讨普洱茶茶褐素对代谢综合征大鼠 TGF-茁/Smads通路、氧化应激反应及肝组织能量代谢变化的影响。方法：60只
SPF级 SD大鼠，随机分为模型组、对照组、普洱茶茶褐素高、中、低剂量，模型组、高、中、低剂量组大鼠给予高糖、高脂、高盐进行

代谢综合征造模，对照组大鼠给予普通饲料喂养，造模同时，普洱茶茶褐素低剂量组给予 0.281 g/kg·bw普洱茶茶褐素，中剂量组

给予 0.562 g/kg·bw，高剂量组给予 1.124 g/kg·bw，对照组每日灌胃给予等量的蒸馏水。对比普洱茶茶褐素对大鼠的体重、生化指

标的影响，对比 5组大鼠心脏组织的 TNF-茁1蛋白水平、氧化应激反应指标、肝组织能量代谢指标。结果：与对照相比，低、中、高剂
量组、模型组的收缩压、体重、低密度脂蛋白、总胆固醇、甘油三酯、空腹血糖、空腹胰岛素、胰岛素抵抗指数、TNF-茁1、Smads、髓过
氧化物酶、丙二醛明显较高，与低剂量组相比，中、高剂量组、模型组明显较高，与中剂量组相比，高剂量组、模型组明显较高，与高剂

量组相比，模型组较高。与对照组相比，低、中、高剂量组、模型组的高密度脂蛋白、谷胱甘肽过氧化物酶、总抗氧化能力、超氧化物

酶、ATP、ADP、AMP明显较低，与低剂量组相比，中、高剂量组、模型组较低；与低剂量组相比，高剂量组、模型组较低；与高剂量相

比，模型组较低，P<0.05。结论：普洱茶茶褐素可通过代谢综合征大鼠 TGF-茁/Smads通路，改善氧化应激反应及肝组织能量代谢。
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Effects of Pu'er Tea Theophycin on TGF-茁/Smads Pathway, Oxidative Stress
Response and Energy Metabolism of Liver in Rats with Metabolic

Syndrome*

To investigate the effects of Pu 'er tea theophycin on TGF-茁/Smads pathway, oxidative stress response and
energy metabolism of liver in rats with metabolic syndrome. 60 SPF SD rats were randomly divided into model group, control

group, high, medium and low doses of Pu 'er tea theophycin; rats in model group, high, medium and low dose groups were fed with high

sugar, high fat and high salt for metabolic syndrome modeling; rats in control group were fed with common diet while modeling. The

low-dose group was given 0.281 g/kg·bw theophylcin of Pu 'er tea, the medium-dose group was given 0.562 g/kg·bw, the high-dose

group was given 1.124 g/kg·bw, and the control group was given the same amount of distilled water by intragastric administration daily.

The effects of Pu-erh tea theophycin on body weight and biochemical indexes of rats were compared. The levels of TNF-茁1 protein in
heart tissue, oxidative stress response index and energy metabolism index in liver tissue of 5 groups of rats were compared. Com-

pared with the control group, systolic blood pressure, body weight, low density lipoprotein, total cholesterol, triglyceride, fasting blood

glucose, fasting insulin, insulin resistance index, TNF-茁1, Smads, myeloperoxidase and malondialdehyde in low, medium and high dose

groups and model group were higher, while compared with low dose group, medium and high dose groups and model group were higher.

Compared with the medium-dose group, the high-dose group and the model group were higher, and the model group was higher than the

high-dose group. Compared with the control group, the high density lipoprotein, glutathione peroxidase, total antioxidant capacity, super-

oxidase, ATP, ADP and AMP in low, medium and high dose groups and model group were lower, while compared with low dose group,

medium and high dose groups and model group were lower. Compared with the low dose group, the high dose group and the model

group were lower. Compared with the high dose, the model group was lower, P<0.05. Theophycin of Pu 'er tea can improve

oxidative stress response and liver energy metabolism through TGF-茁/Smads pathway in rats with metabolic syndrome.
Pu 'er tea theophylcin; Metabolic syndrome; TGF-茁/Smads pathway; Oxidative stress; Liver tissue energy metabolism

*基金项目：陕西省自然科学基础研究计划项目（2020JQ-459）

作者简介：郭明（1977-），男，大专，初级技师，研究方向：检验科相关，E-mail：tg15699@163.com

△ 通讯作者：刘家云（1971-），男，博士研究生，主任医师，研究方向：结核分支杆菌感染机制研究，E-mail：tg15699@163.com

（收稿日期：2023-04-07 接受日期：2023-04-30）

3211窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress in Modern Biomedicine Vol.23 NO.17 SEP.2023

前言

代谢综合征是一组以高血糖、肥胖、糖代谢异常、血脂异常

等聚集发病的一种疾病，是疾病危险因素的聚集体，其会对机

体产生影响，降低生活质量，缩短患者寿命[1-4]。因代谢综合征的

疾病发病机制十分复杂，目前尚无明确报道，既往研究中发现

遗传因素、精神压力大、不良生活方式等均会引起代谢综合征，

因此许多学者提出对代谢综合征疾病的早期生活干预[5-8]。普洱

茶茶褐素是一种从普洱茶中提取出的一种水溶性酚性色素天

然色素[9]，有研究发现，茶褐素具有降血脂、降血糖、防治动脉硬

化、加肥、抗氧化、预防脂肪肝作用，其可调节高糖饮食大鼠糖

代谢关键酶的活性，从而加速高糖饮食大鼠的脂质代谢[9,10]。因

此本研究分析了普洱茶茶褐素对代谢综合征大鼠的作用，并探

讨了其作用机制，以为代谢综合征患者选择有效的干预方法提

供依据。

1 材料与方法

1.1 材料与试剂

购买云南春茗茶业有限责任公司的普洱茶熟茶，60只 SPF

级 SD大鼠，6周龄，体重在 160~180。无水乙醚、无水乙醇分析

纯购自天津市化学试剂三厂，谷胱甘肽过氧化物酶、总抗氧化

能力、髓过氧化物酶、丙二醛试剂盒购自南京建成生物工程公

司，ADP、ATP、AMP 标准品购自 Sigma 公司，TFG-茁1/Smads
多克隆抗体（小鼠抗大鼠）购自美国 SANTA CRUZ公司。

1.2 普洱茶茶褐素样品制备

选取普洱茶熟茶茶样，浸提 2 次，之后进行过滤，合并过

滤，在 66℃、0.07MPa下进行减压浓缩，使用滤液：无水乙醇体

积比 1:4的溶液进行醇沉 6 h，之后在 4000 r/min下离心 20 min，

收集沉淀、溶解、冷冻干燥，得到粗茶褐素，得到茶褐素含量为

75%。

1.3 饲料

高糖、高脂、高盐饲料购自北京科奥协力饲料有限公司，主

要成分麸子 10.5%、玉米 10%、鱼粉 3%、豆饼 10.5%、纤维素

6%、谷粉 2.5%、白糖 15%、食盐 5%、胆固醇 2%、猪油 15%、蛋

黄 10%；普通饲料：麸子 20%、玉米粉 24%、谷粉 3%、鱼粉 5%、

豆饼 20%、食盐 2%、纤维素 6%、白糖 0、胆固醇 0、猪油 0、蛋黄0。

1.4 分组、造模及给药方法

分组：所有大鼠使用普通饲料适应性喂养一周，自由饮水、

饮食，每天更换一次垫料，清洗饮水瓶，每天定期通风，饲养湿

度控制在 65%，饲养温度控制在 22℃~25℃。适应性喂养一周

后将 60只大鼠随机分为模型组、对照组、普洱茶茶褐素高、中、

低剂量。

造模：模型组、普洱茶茶褐素高、中低剂量组大鼠给予高

糖、高脂、高盐饲料，同时每日自由饮用质量分数为 15%的

果糖。饲养周期 12周，在第 11周时于大鼠腹腔一次性注射

35 mg/kg链脲佐菌素溶液，饲养中大鼠自由饮食，每日观察大

鼠活动量、进食情况、精神状况及一般情况，每 4周测量大鼠的

血糖、体重、血脂，在 12周后评价大鼠造模情况，大鼠造模成功

的条件为血清胰岛素、空腹血糖、体重升高，同时甘油三酯、总

胆固醇、胰岛素抵抗指数、收缩压中两项指标升高。对照组大鼠

给予普通饲料喂养。

给药方法：造模同时，普洱茶茶褐素低剂量组给予 0.281

g/kg·bw普洱茶茶褐素，中剂量组给予 0.562 g/kg·bw普洱茶茶

褐素，高剂量组给予 1.124 g/kg·bw普洱茶茶褐素。称量实验动

物体质量，每日一次性灌胃给药，对照组每日灌胃给予等量的

蒸馏水。

1.5 观察指标

1.5.1 对比普洱茶茶褐素对大鼠的体重、生化指标的影响 在

第 12周末，大鼠禁食不禁水。使用大鼠血压心律测量仪监测大

鼠的尾动脉收缩压。在第 2 d，对大鼠称重，之后以 1% 40 mg/kg

戊巴比妥钠进行腹腔注射麻醉，将大鼠仰卧位固定在手术台

上，之后用手术刀将大鼠胸腔打开，使用一次性注射器在大鼠

心脏采血 5 mL，之后将血样低速离心后，使用罗氏生化分析仪

检测大鼠的高密度脂蛋白、低密度脂蛋白、总胆固醇、甘油三

酯、空腹血糖水平；使用酶联免疫吸附法检测大鼠的空腹胰岛

素水平，使用稳态模型评价大鼠的胰岛素抵抗指数（胰岛素抵

抗指数 =空腹血糖× 空腹胰岛素）/22.5× 100%[11]。

1.5.2 对比 5组大鼠心脏组织的 TNF-茁1蛋白水平 检测完

大鼠的体重、生化指标后，处死大鼠，取大鼠的心脏组织。使用

免疫组化法根据试剂盒说明检测大鼠心脏组织中的 TNF-茁1
蛋白表达，将心脏组织使用 4%多聚甲醛进行固定，之后用石蜡

包埋，连续切片后使用 S-P免疫组化二步法，用 DAB显色、脱

水、透明、封片。使用图像分析系统分析免疫组化图像的 OD值。

1.5.3 检测 5组大鼠心肌组织的氧化应激反应指标 取大鼠

的左心室心肌组织 100 g，在冰上进行匀浆，离心，使用分光光

度法检测氧化应激指标，包括谷胱甘肽过氧化物酶、总抗氧化

能力、髓过氧化物酶、丙二醛、超氧化物酶水平。

1.5.4 检测 5组大鼠肝组织能量代谢指标 5组大鼠检测完

体重、生化指标后处死，抛开腹腔，取右肝上叶组织 200 mg，使

用 HPLC液相色谱检测肝脏组织中的 ATP、ADP、AMP含量。

1.6 统计学方法

SPSS23.0软件，计量资料 x± s 表示，单因素方差分析检
验，两组间对比使用 SNK检验，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 对比普洱茶茶褐素对大鼠的体重、生化指标的影响

与对照相比，低、中、高剂量组、模型组的收缩压、体重、低

密度脂蛋白、总胆固醇、甘油三酯、空腹血糖、空腹胰岛素、胰岛

素抵抗指数明显较高，与低剂量组相比，中、高剂量组、模型组

明显较高，与中剂量组相比，高剂量组、模型组明显较高，与高

剂量组相比，模型组较高。与对照组相比，低、中、高剂量组、模

型组的高密度脂蛋白明显较低，与低剂量组相比，中、高剂量

组、模型组较低；与低剂量组相比，高剂量组、模型组较低；与高

剂量相比，模型组较低，P<0.05。
2.2 对比 5组大鼠心脏组织的 TNF-茁1蛋白水平

与对照组相比，低、中、高剂量组、模型组的 TNF-茁1、Smads
明显较高，与低剂量组相比，中、高剂量组、模型组较高；与低剂

量组相比，高剂量组、模型组较高；与高剂量相比，模型组较高，

P<0.05。
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Note: compared with the matched group, aP<0.05; compared with the model group, bP<0.05; compared with the High dose group, cP<0.05; compared with
the Medium dose group, dP<0.05, the same below.

2.3 对比 5组大鼠心肌组织的氧化应激反应指标

与对照相比，低、中、高剂量组、模型组的髓过氧化物酶、丙

二醛明显较高，与低剂量组相比，中、高剂量组、模型组明显较

高，与中剂量组相比，高剂量组、模型组明显较高，与高剂量组

相比，模型组较高。与对照组相比，低、中、高剂量组、模型组的

谷胱甘肽过氧化物酶、总抗氧化能力、超氧化物酶明显较低，与

低剂量组相比，中、高剂量组、模型组较低；与低剂量组相比，高

剂量组、模型组较低；与高剂量相比，模型组较低，P<0.05。
2.4 对比 5组大鼠肝组织能量代谢指标

与对照组相比，低、中、高剂量组、模型组的 ATP、ADP、

AMP明显较低，与低剂量组相比，中、高剂量组、模型组较低；

与低剂量组相比，高剂量组、模型组较低；与高剂量相比，模型

组较低，P<0.05。

3 讨论

代谢综合征是因体内的能量代谢紊乱，其中胰岛素抵抗是

代谢综合征的一个发生、发展核心，而肥胖是代谢综合征的始

动因素，脂代谢、能量异常是胰岛素抵抗、肥胖形成的关键环

节[12-14]，因此深入分析能量代谢、脂代谢、胰岛素抵抗在代谢综

合征中的作用，已成为近年来代谢综合征疾病预防、防治的新

热点。

表 1 对比普洱茶茶褐素对大鼠的体重、生化指标的影响（x± s）

Table 1 Compared the effects of tefuscin on body weight and biochemical indexes of rats (x± s)

Groups n
Systolic blood

pressure (mmHg)
Weight (g)

High-density

lipoprotein

(mmol/L)

Low-density

lipoprotein

(mmol/L)

Total cholesterol

(mmol/L)

Matched group 12 93.12± 10.34 341.89± 30.23 1.38± 0.24 1.10± 0.25 2.04± 0.34

Model group 12 126.34± 15.12a 394.12± 41.23a 0.90± 0.21a 1.69± 0.31a 3.28± 0.41a

High dose group 12 100.34± 11.43ab 350.34± 29.89ab 0.98± 0.24ab 1.28± 0.28ab 2.34± 0.45ab

Medium dose group 12 106.12± 13.12abc 364.34± 32.13abc 1.14± 0.28abc 1.39± 0.31abc 2.69± 0.381abc

Low-dose group 12 112.34± 12.09abcd 373.12± 35.13abcd 1.24± 0.30abcd 1.48± 0.32abcd 2.94± 0.44abcd

F 12.203 4.321 6.870 6.692 17.298

P <0.001 0.004 <0.001 <0.001 <0.001

表 1 续表对比普洱茶茶褐素对大鼠的体重、生化指标的影响（x± s）
Table 1 The ects of tefuscin on body weight and biochemical indexes of rats (x± s)

Groups n Triglyceride (mmol/L)
Fasting blood glucose

(mmol/L)
Fasting insulin (pg/ml) Insulin resistance index

Matched group 12 0.50± 0.10 4.02± 0.67 334.89± 45.90 78.34± 14.23

Model group 12 1.38± 0.23a 5.78± 0.89a 959.89± 77.89a 264.83± 32.90a

High dose group 12 0.67± 0.19ab 4.56± 0.75ab 400.56± 50.23ab 90.89± 18.78ab

Medium dose group 12 0.82± 0.25abc 4.78± 0.99abc 520.78± 60.34abc 110.34± 24.12aabc

Low-dose group 12 0.98± 0.28abcd 5.04± 0.87abcd 640.89± 71.32abcd 134.89± 27.89abcd

F 28.237 7.109 187.992 113.187

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表 2 对比 5组大鼠心脏组织的 TNF-茁1蛋白水平
Table 2 Compares TNF- 茁 1 protein levels in cardiac tissues of group 5 rats

Groups n TNF-茁1 Smads

Matched group 12 0.32± 0.05 0.34± 0.06

Model group 12 0.78± 0.10a 0.73± 0.10a

High dose group 12 0.42± 0.07ab 0.43± 0.11ab

Medium dose group 12 0.51± 0.10abc 0.53± 0.12abc

Low-dose group 12 0.59± 0.12abcd 0.62± 0.14abcd

F 43.967 23.668

P <0.001 <0.001

3213窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress in Modern Biomedicine Vol.23 NO.17 SEP.2023

表 3 5组大鼠心肌组织的氧化应激反应指标（x± s）
Table 3 5 Index of oxidative stress response in myocardial tissue of group rats (x± s)

Groups n
Glutathione

peroxidase (U / mg)

Total antioxidant

capacity (U /

kgpro)

Myeloperoxidase

(U / g)

Malondialdehyde

(nmol / mg)

Superoxide enzyme

(U / mg)

Matched group 12 235.67± 35.90 5.51± 0.75 0.81± 0.13 0.59± 0.09 98.32± 10.45

Model group 12 189.09± 30.25a 3.78± 0.67a 1.68± 0.34a 1.65± 0.35a 69.89± 14.23

High dose group 12 195.34± 28.34ab 4.09± 0.72ab 1.02± 0.16ab 0.73± 0.16ab 85.98± 13.12

Medium dose group 12 205.84± 30.43abc 4.45± 0.88abc 1.20± 0.23abc 0.99± 0.21abc 78.66± 11.09

Low-dose group 12 225.94± 32.21abcd 5.09± 0.95abcd 1.35± 0.30aabcd 1.25± 0.30abcd 70.89± 11.34

F 4.773 9.458 21.761 37.062 11.332

P 0.002 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表 4 对比 5组大鼠肝组织能量代谢指标（x± s，滋mol/g·wet）
Table 4 Compares the energy metabolism indexes of liver tissue in 5 rats (x± s，滋mol/g·wet)

Groups n ATP ADP AMP

Matched group 12 4.98± 0.46 1.68± 0.20 1.74± 0.31

Model group 12 4.08± 0.40a 1.34± 0.23a 1.32± 0.28a

High dose group 12 4.86± 0.52ab 1.45± 0.25ab 1.65± 0.32ab

Medium dose group 12 4.64± 0.48abc 1.52± 0.31abc 1.54± 0.35abc

Low-dose group 12 4.31± 0.51abcd 1.59± 0.34abcd 1.46± 0.30abcd

F 7.480 2.767 3.276

P 0.002 0.036 0.018

建立可复制性强、稳定的代谢综合征模型是当前研究的重

要工具，遗传自发性模型病理改变与人类发病类似，而该方法

遗传性征存在欠稳定、造模周期长的缺点。基因敲除、转基因的

方式适合几个或单个基因作用，对于代谢综合征的多因素、多

基因共同致病机制研究适用性较差[15-17]。而饮食诱导模型与人

类的不良生活方式造模类似[18]，同时成本低、简单实用，可出现

明显胰岛素抵抗、血脂紊乱的情况，因此本研究选择了饮食诱

导模型法造模，选择大鼠作为造模动物，与对照相比，低、中、高

剂量组、模型组的收缩压、体重、低密度脂蛋白、总胆固醇、甘油

三酯、空腹血糖、空腹胰岛素、胰岛素抵抗指数：对照组 <高剂

量组 <中剂量组 <低剂量组 <模型组。高密度脂蛋白：对照组

>高剂量组 >中剂量组 >低剂量组 >模型组。本研究结果表

明，使用高糖、高脂、高盐饮食喂养法进行造模，代谢综合征造

模成功，而给予普洱茶茶褐素后，改善了代谢综合征大鼠的收

缩压、血糖等生化指标，主要是由于普洱茶茶褐素具有减少食

物摄取、吸收的作用，其可吸附膳食脂肪，抑制脂肪酶活性，影

响膳食脂肪物理、化学消化过程；同时其会抑制脂肪合成；再次

其可加快脂肪分解，从而改善代谢综合征大鼠的血糖、血脂等

生化指标，本文结果与张婷婷等[19]结果类似。

本文结果表明，髓过氧化物酶、丙二醛：对照组 <高剂量组

<中剂量组 <低剂量组 <模型组。谷胱甘肽过氧化物酶、总抗

氧化能力、超氧化物酶：对照组 >高剂量组 >中剂量组 >低剂

量组 >模型组，表明普洱茶茶褐素降低了代谢综合征大鼠的氧

化应激反应，主要是由于氧化应激为机体受到缺氧、缺血等时，

机体中将会大量生成活性氧自由基、活性氮自由基，因其引起

的组织损伤、细胞凋亡病理、生理反应，其是代谢综合征的疾病

危险因素，生理情况下，为了避免机体中聚集高浓度的活性氧

自由基，谷胱甘肽过氧化物酶可以迅速清除机体中的过量的活

性氧自由基[20]，总抗氧化能力可间接反映机体受到氧化应激的

指标损伤程度，其水平与细胞抗氧化能力、脂质过氧化程度息

息相关[21,22]；丙二醛会破坏细胞膜，从而反应机体的细胞损伤程

度[23,24]；髓过氧化物酶活性在一定程度上可以反应机体受到氧

化应激损伤的情况[25,26]；本文结果发现给予高脂、高糖、高盐饮

食后，机体氧化应激损伤情况严重，而给予普洱茶茶褐素后，改

善了大鼠的心肌氧化应激反应，且随着普洱茶茶褐素剂量的升

高，改善作用增强，可能是由于其可抑制清除自由基产生、抑制

脂质过氧化反应、与金属离子鳌合来改善代谢综合征的氧化应

激作用[27,28]。

本文结果表明，ATP、ADP、AMP：对照组 >高剂量组 >中

剂量组 >低剂量组 >模型组，表明普洱茶茶褐素可改善代谢综

合征大鼠的肝能量代谢，ATP水平决定机体肝细胞对脂肪处

理、转运能力，其含量降低会使得机体对肝细胞脂肪的处理及

转运能力降低，而肝脏的脂肪代谢能力降低，会使得脂肪进一

步堆积，加剧肝脏受损，从而形成恶性循环[29,30]。而普洱茶茶褐

素可通过加快脂肪分解，减少肝脏脂肪沉积，从而对肝阻滞能

量代谢产生影响。

TNF-茁1、Smads：明显较高，对照组 <高剂量组 <中剂量组

< 低剂量组 < 模型组，表明普洱茶茶褐素可能是通过

TNF-茁/Smads信号通过改善代谢综合征大鼠的氧化应激和肝
组织能量代谢。
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总之，普洱茶茶褐素可通过代谢综合征大鼠 TGF-茁/Smads
通路，改善氧化应激反应及肝组织能量代谢。
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