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【摘　要】目的：在细胞模型中研究茶多酚对非酒精脂肪肝的抑制作用机制。方法：本研究采用油酸诱

导肝细胞株 L02 建立脂肪变性细胞模型。将细胞分为 5 组：对照组、模型组、茶多酚的低剂量组、茶多酚的

中剂量组、茶多酚的高剂量组。然后使用油红 O 染色光镜观察细胞内脂滴的情况，使用甘油三酯（TG）试

剂盒测定细胞 TG 的含量，以此鉴定细胞模型的成立。使用 CCK8 法检测茶多酚对脂肪肝细胞活力的影响，

试剂盒测定 TG、SOD、TNF-α、IL-6 含量，Western Blot 法测定 PPARα 通路相关蛋白。结果：成功构建脂

肪肝 LO2 细胞模型，给药后，各组均能降低 TG 的含量，但 SOD、TNF-α 与 IL-6 的含量均未见明显变化，

且 WB 结果显示茶多酚对 PPARα 通路没有影响，实验结果为阴性。结论：说明茶多酚对肝损伤具有保护作用。
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非酒精性脂肪性肝病（nonalcoholic fatty 

liver disease，NAFLD）是指除外酒精和其他明

确的损肝因素所致的肝细胞内脂肪过度沉积为主要

特征的临床病理综合征，是一种具有连续性的疾

病，并且随着肥胖及其相关代谢综合征全球化的流

行趋势，非酒精性脂肪性肝病现已成为我国富裕地

区慢性肝病的重要病因，普通成人 NAFLD 患病率

10% ～ 30%，危害极大。而茶多酚（TP）是茶叶中

多酚类物质的总称，具有很高的生物活性，具有降

血压、抗凝血、降血脂肥胖、防治动脉硬化和血栓

形成等心血管病、降血糖等功效。本项研究旨在讨

论茶多酚对非酒精性脂肪肝 L02 细胞的影响和作用

机制。

一、材料与仪器

（一）药物与试剂

茶多酚购于陕西昂盛生物医药科技有限公司；甘

油三酯（TG）、超氧化物歧化酶（SOD）、肿瘤坏死

因子 -α（TNF-α) 、白介素 -6（IL-6）试剂盒均购

于 Elabscience 公司。

（二）主要仪器

全自动酶标仪（Thermo Fisher 赛默飞公司）、

培养箱（Thermo Fisher 赛默飞公司）。

二、方法

（一）细胞培养

细胞培养人肝细胞细胞株 L02 常规培养于含有

10% FCS 的 DMEM 的培养液中（含 100U/ml 青霉素，

100ug/ml 链霉素），放置于温度为 37℃、CO2 浓度

为 5% 以及饱和湿度的环境中进行细胞培养，隔天换

液。根据细胞生长情况，当细胞浓度达到 75-90% 后，

用 0.25％的胰蛋白酶进行消化，再进行传代培养。

（二）细胞分组、造模及给药

本研究将细胞分成 5组：正常对照组、模型组、

茶多酚的低剂量组、茶多酚的中剂量组、茶多酚的高

剂量组。

模型组采用油酸（单不饱和脂肪酸）诱导肝细胞

株 L02 建立脂肪变性细胞模型，然后用油红 O染色光

镜观察细胞内脂滴的情况，使用甘油三酯试剂盒测定

细胞 TG 的含量，鉴定细胞模型成立。

正常对照组给予含有 10%FCS 的 DMEM 培养液，

茶多酚的低剂量组给予油酸 +10%FCS 的 DMEM 培养

液 + 茶多酚低剂量，茶多酚的中剂量组给予油酸

+10%FCS 的 DMEM 培养液 + 茶多酚中剂量，茶多酚的

高剂量组给予油酸 +10%FCS 的 DMEM 培养液 + 茶多

酚高剂量。

（三）CCK8 法测细胞存活率 

将消化后制成单细胞悬浊液的 LO2 脂肪肝细

胞接种于 96 孔板中，每组设置 5 个复孔，每孔加

入 10μl CCK-8 试剂，37 ℃避光孵育 2 h，最后用

CCK8 检测茶多酚对细胞增殖能力的影响。CCK8 细胞

存活率计算公式如下 : 存活率 (%)=( 实验组 OD 值 -
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空白对照组 OD 值 )/( 对照组 OD 值 - 空白对照组 OD

值 )×100%。通过 CCK8 实验结果筛选出茶多酚最佳

的作用浓度。

（四）氧化应激及炎症反应相关指标检测

甘油三酯（TG）、超氧化物歧化酶（SOD）、肿

瘤坏死因子 -α（TNF-α)、白介素 -6（IL-6）试剂

盒测定细胞TG、SOD、TNF-α、IL-6含量水平的变化。

具体操作严格按照试剂盒说明书测定。

（五）Western Blot 检测 PPARα蛋白含量

Western Blot 实验原理是将蛋白质样品通过电

泳分离后，将分离的蛋白质转移到固相载体上，然后

利用抗体进行检测。抗体与特定的蛋白质目标结合，

形成抗原 -抗体复合物，再与酶或同位素标记的第二

抗体结合，经过底物显色或放射自显影来检测特异性

目的基因表达的蛋白成分。通过这种方法，可以检

测出蛋白质样品中特定蛋白质的表达水平、分子量、

等电点等信息。

三、结果

（一）茶多酚抑制非酒精性脂肪肝细胞的增殖

实验结果显示模型组 TG含量明显比正常组升高，

给药后，均能降低 TG 的含量，说明茶多酚对肝损伤

具有保护作用。

（二）茶多酚对非酒精性脂肪肝细胞氧化应激的

影响

刘少峰 [1] 等通过实验证实，TP（茶多酚）可以

显著使大鼠肝组织的过氧化产物 MDA（丙二醛）显著

降低，并可以增加SOD的活性，使大鼠肝脏的GSH（谷

胱甘肽）的含量增高，从而增强抗氧化能力。即 TP

可减轻脂质过氧化反应与血脂代谢对肝脏的损伤。但

在本实验中，茶多酚对非酒精性脂肪肝细胞氧化应激

的影响未出现上述研究的结果。

（三）茶多酚对非酒精性脂肪肝细胞炎症因子的

影响

马涛 [2] 等通过研究补充茶多酚对高脂膳食大鼠

糖脂代谢及炎症因子TNF -α和IL -6的影响之实验，

发现补充茶多酚能抑制脂肪组织炎症因子 IL -6 表达

和分泌。但本实验中，茶多酚对非酒精性脂肪肝炎症

因子的影响未出现上述研究的结果。

（四）茶多酚对非酒精性脂肪肝细胞 PPARα 信

号通路相关蛋白的影响

Wang Y[3] 等的研究表明，激活 PPARα 信号通路

可以促进肝组织中 FFA 的β氧化以及调节脂质代谢，

从而提高脂质的有效利用效率，减少肝脏中 FFA 合成

和沉积。但本实验 WB 结果显示茶多酚对 PPARα信号

通路没有影响，实验结果为阴性。

四、讨论

非酒精性脂肪性肝病（NAFLD）是指除外酒精和

其他明确的损肝因素所致的肝细胞内脂肪过度沉积

为主要特征的一种连续性的疾病，与胰岛素抵抗和遗

传易感性密切相关的获得性代谢应激性肝损伤，非

酒精性脂肪肝已经超越慢性病毒性肝炎成为我国第

一大肝脏疾病。茶多酚（Tea polyphenols，TP）是

茶叶中多酚类物质的总称，是茶叶中最丰富的功能

成分，生物活性度较高，对人体的脂质代谢有着重

要的作用。在满子意 [4] 等的研究中发现茶多酚可以

抑制细胞脂肪酶的活性，从而达到降低血脂的作用，

并抑制脂肪生成，从而减轻肝损伤带来的危害。因此，

本研究探索茶多酚对治疗非酒精性脂肪肝的影响与

抑制机制具有重要的意义。

鲁旭娟 [5] 等的研究中，提示 TG 是评估肝功能

的重要指标，而 TG 主要存在于组织细胞当中，当

肝细胞中的TG含量过高，则会引起非酒精性脂肪肝，

而非酒精性脂肪肝患者因为脂肪代谢功能下降，使

得肝脏合成 TG的速度大于脂蛋白释放入血的水平，

使得血清中的 TG 水平明显升高。在魏小勤 [6] 的研

究中，将 30 例非酒精性脂肪肝患者设为 NAFLD 组，

将 31 例酒精性脂肪肝患者设为 AFLD 组进行对比，

并且另选择 30 例健康体检者设为对照组进行对照

观察，实验结果显示 NAFLD 组与 AFLD 组血脂中的

TG 含量明显高于对照组，并且 NAFLD 组中 TG 的含

量要高于 AFLD 组中的 TG 的含量，研究认为非酒精

性脂肪肝患者机体中的 TG 与 TC 的指标与正常的健

康群体具有明显的差异，且 TG 相较于 TC 有更高的

诊断效能。以上两份研究均说明 TG 可以提示非酒

精性脂肪肝病变的程度，对评估对非酒精性脂肪肝

的治疗效果具有重要意义。

杨恺清 [7] 等的研究认为，茶叶中的茶多酚具有

高效的活性、极高的营养价值以及医疗药用的价值，

茶多酚通过直接作用于胃肠道的菌群生态结构，特异

的调节胃肠道菌群的稳态，影响脂质代谢，进而抑制

脂蛋白酶的表达。汤荃荃 [8] 等在研究黑茶桑叶固体

饮料对高脂饮食小鼠的影响的实验显示，经过茶多酚

的干预，小鼠肠道中与吸收更多热量而导致脂质积累

的正相关菌门以及负相关菌门的相对丰度即均下降。
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以上发现对使用茶多酚通过调节肠道微生物稳态治

疗非酒精性脂肪肝具有重要的意义。在任兴远 [9] 等

的研究中显示余甘子与茶多酚配伍可以更有效地抑制

SD 大鼠的脂质代谢，降低 SD 大鼠体内器官的脂肪堆

积，大鼠肝脏组织中的 TG、TC 水平低于模型组。在

吴景涛 [10] 等在对鸡屎藤与茶多酚干预大鼠结肠炎及

脂肪肝的研究中，结果表示鸡屎藤联合茶多酚对非酒

精性脂肪肝进行干预后可以影响脂质代谢，显著的下

调大鼠体内的胆固醇含量，降低肝脏甘油三酯的水

平，降低血清中内毒素的水平，从而减轻了肝脏的损

伤。王丽丽 [11] 等在对茶多酚对去卵巢大鼠肝脏脂质

代谢的研究中，实验结果表示，茶多酚干预组的甘油

三酯（TG）均呈下降趋势，病理检测显示茶多酚干

预组的肝脏细胞内脂滴空泡样变得到了明显的改善，

且随着干预剂量的增加，茶多酚对大鼠肝脏细胞内脂

滴空泡样变改善的程度增强。该实验说明茶多酚（TP）

可以降低肝脏的脂质水平。以上研究均说明茶多酚可

以调节生物体内的脂质代谢，降低血脂，抑制甘油三

酯（TG）在体内器官的堆积，减轻肝损害。本研究的

实验结果显示，模型组的甘油三酯（TG）水平明显

高于对照组，分别给予低、中、高浓度的茶多酚后，

均能降低模型组与实验组的甘油三酯（TG）的含量，

但 WB 法检测结果显示茶多酚对 PPAPα 通路并无影

响，提示茶多酚对肝损伤具有一定的保护作用。此研

究为茶多酚用于治疗非酒精性脂肪肝提供一定的理

论基础。

综上所述，茶多酚对机体内脂质代谢有调节作

用，降低血脂，抑制甘油三酯在肝脏等器官的堆积，

减轻肝损害，具有重要的药理价值。茶叶作为中国传

统饮品，世界三大饮品之一，其中茶多酚作为茶叶精

华所在，正在越来越被世界关注，越来越多的研究人

员开始重视茶多酚在医疗保健方向上的研究，虽然目

前对茶多酚药理作用的研究还未深入，大部分的研究

集中在儿茶酚胺，对黄酮类等其它茶多酚缺少研究，

但随着科学技术的发展，茶多酚的药用价值将会进一

步得到开发。
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