
!" 卷 # 期

$%%" 年 &$ 月
微 生 物 学 报

!"#$ %&"’()&(*(+&"$ ,&-&"$
’()*!"
+,-,./,0

1(*#

!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!
$%%"

基金项目：国家自然科学基金项目（2%!#%%%3）

"通讯作者。4,)：5#6!"&655&3!735；89:：5#6!"&65##%3%&#；;6.9<)：=>(?@A$%%2BC9>((* -(.* -D
作者简介：孟和毕力格（&3#" E ），男（蒙），内蒙古人，副教授，博士，研究方向为乳品微生物学。;6.9<)：.>/)FB&#2G -(.
收稿日期：$%%"6%26&!，修回日期：$%%"6%76$&

嗜酸乳杆菌 !"#$% 对大鼠血清脂质代谢的影响研究

孟和毕力格& 张和平& 陈永福& 关 红$ 周东坡2"

（& 内蒙古农业大学食品科学与工程学院 教育部乳品生物技术与工程重点实验室 呼和浩特 %&%%&5）

（$ 内蒙古农业大学动物科学与医学学院 呼和浩特 %&%%&5）

（2 黑龙江大学生命科学院 哈尔滨 &"%%5%）

摘 要：利用从蒙古国酸马奶中分离鉴定，并通过耐酸性及体外降胆固醇能力测试筛选获得的 ! * "#$%&’($)*+ HI$6&
菌制备成活菌体和热致死菌体制剂与高脂饲料同时灌喂 J<KL90 系大鼠，研究探讨了对其血清脂质代谢的影响。结

果显示，试验第 &! 天时菌活菌体组和热致死菌体组与单纯饲喂高脂饲料对照组比较，对大鼠血清胆固醇浓度的上

升分别呈现显著（A M %G%"）和极显著的抑制效果（A M %G%&），其热致死菌体组大鼠血清 N+O6P，显著高于高脂饲料对

照组（A M %G%"）。并且各试验组大鼠动脉硬化指数均极显著地低于高脂饲料对照组（A M %G%&）。热致死菌体组大鼠

粪便中总胆汁酸含量也显著高于高脂饲料组（A M %G%"）。可见，该菌株具有一定的抑制大鼠血清胆固醇含量上升和

预防动脉硬化的作用。但在整个试验期内不改变灌服菌液剂量的情况下，随着试验时间的延长，该菌株对大鼠血

清脂质的影响呈减弱趋势。

关键词：乳杆菌，血清胆固醇，大鼠

中图分类号：Q323G3 文献标识码：R 文章编号：%%%&6#$%3（$%%"）%#6%5#"6%#

酸牛奶等发酵乳制品以其丰富的营养和含有乳

酸菌的特殊性，自古以来被视为具有食疗功能的食

品［&］。特别是乳酸菌，经过多年的研究已证实了对

人体胃肠道功能的改善和疾病预防方面具有一定的

效 果，被 认 为 是 对 人 类 健 康 有 益 的 益 生 菌

（S0(/<(L<-K）。并 已 确 认，嗜 酸 乳 杆 菌（ !"#,&-"#$))*
"#$%&’($)*+ ）、 保 加 利 亚 乳 杆 菌 （ !"#,&-"#$))*
-*)."/$#*+）、干酪乳杆菌（!"#,&-"#$))* #"+0$）、格氏乳杆

菌（ !"#,&-"#$))* ."++0/$）、鼠李糖乳杆菌（ !"#,&-"#$))*
/("12&+*+）和罗伊氏乳杆菌（ !"#,&-"#$))* /0*,0/$）等乳

酸菌以及 3$4$%&-"#,0/$*1 属的菌株具有调节肠道机

能、肠内菌群的调节、降血脂、降血压作用、增强免疫

力和 抗 肿 瘤 等 益 生 作 用［$］。 尤 其 是 自 H9DD 和

TA(,00C（&37! 年）［2］报道了发酵乳对 H9K9< 人的血清

总胆固醇含量产生降低效果之后，引起了诸多研究

者的兴趣。从而促进了乳酸菌及其发酵乳对血脂代

谢改善作用的研究。

现代人类生存环境的改善和饮食习惯不断发生

变化，摄入高脂质含量食物在整个饮食结构中占有

较高的比例。尤其是在我国随着人民生活水平的提

高，食物中动物性脂肪等含高脂肪、高胆固醇成分比

例增加，高血脂人群呈从高龄向中青年蔓延的趋势。

长期持续的高胆固醇血症是诱发心血管疾病的最危

险的因素之一。血中总胆固醇值与心血管疾病发病

率间呈正相关，其含量超过 $%%.FU@O 时发病急剧增

加，例 如 总 胆 固 醇 值 为 $$%.FU@O 时 其 发 病 率 比

$%%.FU@O 的 &G" 倍、$!%.FU@O 时 $ 倍、2%%.FU@O 时达

到 ! 倍［!］。

在国内外诸多报道中，乳酸菌对机体血脂代谢

的影响研究，主要以发酵乳形式或直接将冷冻干燥

菌体按一定比例混合到食物中摄入体内来观察，血

清脂质成分变化作为常用研究手段，并且多数研究

证实了乳酸菌或其发酵乳具有显著的降低血清胆固

醇浓度的作用［" V 7］，W<9( 等（$%%2 年）［5］研究了长双

歧杆菌酸奶和普通酸奶对大鼠血清脂质代谢的影响

以及对血清胆固醇浓度在 $$% V $5%.FU@O 范围内的

成年人进行 ! 周的观察，认为双歧杆菌酸奶对血清

胆固醇具有明显的降低作用，而普通酸奶具有稳定

血清脂质代谢的效果。X.,Y< 等（$%%! 年）［3］研究了

用于工业生产 O6乳酸的鼠李糖乳杆菌 Z[62 和纤维

二糖对大鼠血清脂质代谢的影响，其结果显示了明

显的改善效果。总之，不同来源的乳杆菌及其发酵



乳对血清胆固醇等脂质组成的代谢均有不同程度的

改善效果。但是，在众多的研究报道中利用增菌培

养收集的湿菌体或其热致死菌体经过动物试验的研

究报道较少。尤其是我国乳酸菌研究中，利用动物

试验探讨改善血脂代谢的研究报道极少见。

本试验中，我们从蒙古国传统方法制作的马奶

酒中分离鉴定的乳杆菌中，经人工胃肠液中存活率、

体外胆汁酸耐受力以及吸附排出溶媒中胆固醇能力

等试验筛选出 ! 株乳杆菌，即 ! " "#$%&’($)*+ #$%&!
株菌为试验菌株，灌服给饲喂高脂饲料的大白鼠观

察了对其血清胆固醇和甘油三脂等脂质成分的影响

效果。

! 材料和方法

!"! 材料

!"!"! 菌株：! " "#$%&’($)*+ #$%&! 分离自蒙古国酸

马奶，经内蒙古农业大学乳制品研究培训中心微生

物研究室鉴定保存［!’］。是通过耐酸性生长试验、在

人工胃肠消化液中存活率及吸附排出溶媒中胆固醇

能力等试验筛选的菌株［!!］。

!"!"# 培养基和主要试剂：#() 培养基［!%］；*+, 琼

脂培养基（,-./0 +123/ 45.6 78/9 *61: +60;1- ,26<-0，
=.<.3 >8;;28）!’?脱脂乳培养基。全自动生化分析

仪用总胆固醇（@+A）试剂盒（+ABC&,4, 法）、甘油三

脂（@$）试剂盒（$,B&,4, 法）、高密度脂蛋白胆固醇

（ACD&+）试剂盒（磷钨酸&镁沉淀法）、低密度脂蛋白

胆固 醇（ DCD&+）和 总 胆 汁 酸 试 剂 盒（ (.3E1F
D.E16./1680; D/C"，*G!HIJK;）均购自中生北控生物科

技股份有限公司。

!"!"$ 基础饲料和高脂饲料：饲喂大鼠的基础饲料

为施新猷［!L］介绍的配方，其组成为白面粉 %’?、米

粉 !’?、玉 米 %’?、麸 皮 %M?、豆 料 %’?、骨 粉

%N’?、食盐 ’NJ?和维生素 ’N!?。所用高脂饲料

为根据施新猷［!L］和桥本［!O］介绍的配方，由内蒙古大

学实验动物研究中心配制。

!"# 乳杆菌前培养与制备试验菌液

将 ! " "#$%&’($)*+ #$%&! 株菌接种于 #() 培养

液，LPQ培养 !I9，经离心（L’’’6K:83，!’:83）收集菌

体，用灭菌生理盐水离心洗涤后，在菌体沉淀上加入

!’?灭菌脱脂乳液，调整其菌数为 %N’ R !’J ST2K:D，

混匀后用 *+, 琼脂培养基倾注培养皿进行计活菌

数。并将脱脂乳菌悬液分为两等份，其中一份置于

M’Q U MMQ，自体消化 %9 后转到 !’’Q加热 !’:83
灭活制成热致死菌体脱脂乳液［!M］。将活菌体脱脂

乳制剂和热致死菌体悬浮液，按每日使用量分装于

冷冻瓶中，置 V IMQ冰柜保存备用。

!"$ 试验动物及饲养试验

自内蒙古大学试验动物研究中心购入 O 周龄，

体重 !’’ U !%’5 的雄性 78;/.6 系断乳大白鼠 OO 只

（体重 !’LNOJ W !PNIL5）。大鼠购入后逐个称体重，

在室温 !IQ U %’Q、相对湿度 M’ W M?的环境中，水

和基础饲料自由采食饲养至第 P 天。在第 P 天时再

次逐个称体重，按平均体重约相等分成 O 个组，每组

!! 只，即为 ! " "#$%’($)*+ #$%&! 热致死菌体组：饲喂

高脂饲料的同时灌服热致死菌体制剂、! " "#$%’($)*+
#$%&! 活菌体组：饲喂高脂饲料的同时灌服活菌体

制剂、高脂饲料组：饲喂高脂饲料的同时灌服灭菌脱

脂乳培养液、基础饲料组：以基础饲料喂养，灌服灭

菌生理盐水。从第 I 天开始，各试验组按照以每只

大鼠 %’5K日饲料量，随体重增加而适当增量饲养。

并在每日早晨供饲料 !9 后，分别灌服已制备好的活

菌脱脂乳液、热致死菌体脱脂乳液、灭菌 !’?脱脂

乳液和灭菌生理盐水各 %:DK只。

!"% 血液和粪便样品采集与分析测试

在正式试验开始前和试验后第 !O 天，绝食一夜

后大鼠尾静脉采血，凝血后离心（O’’’6K:83、!’:83）

分离血清，用 ,(B>@B XYBDZ@GB> 全自动生化分析

仪测定血清总胆固醇（@+A）、甘油三脂（@$）和高密

度脂蛋白胆固醇（ACD&+）含量。试验后第 %I 天经

绝食 一 夜，心 脏 采 血。 血 液 经 离 心（O’’’6K:83，

!’:83）分离血清测定血清总胆固醇（@+A）、甘油三

脂（@$）、高密度脂蛋白胆固醇（ACD&+）和低密度脂

蛋白胆固醇（DCD&+）含量。在试验进行 !O[ 后，每个

试验组分别采集 L[ 的粪便，经冷冻干燥后用全自动

生化仪测定总胆汁酸含量［!H］。

# 结果和分析

#"! 饲喂高脂饲料对大鼠血清脂质的影响

本试 验 中，用 酸 马 奶 中 分 离 的 ! " "#$%&’($)*+
#$%&! 株菌热致死菌体脱脂乳制剂和活菌体脱脂乳

制剂分别与高胆固醇饲料同时投喂 78;/.6 系大白

鼠，并以高脂饲料组大鼠灌服灭菌脱脂乳液和基础

饲料组大鼠灌服灭菌生理盐水作对照，对该菌株对

大鼠血清胆固醇和甘油三脂含量的影响效果进行了

分析。

在试验开始前及试验至第 !O 天时，饲喂高脂饲

料组和基础饲料组大鼠血清总胆固醇和甘油三脂含

量测定结果，如图 ! 所示。试验前大鼠血清总胆固

HHI 微生物学报 ,#-" .$#/&0$&)&1$#" 2$3$#" %’’M，Y1-"OM >1"H



醇和甘油三脂含量与试验后第 !" 天的普通营养饲

料组相比较无显著变化，而饲喂高脂饲料组血清总

胆固醇和甘油三脂含量与基础饲料组对比呈显著升

高（# $ %&%!；# $ %&%’）。可见，本试验中饲喂大鼠的

高脂饲料在 !" 天时能使其血清脂质含量显著升高。

图 ! 各对照组血清 "#$、"% 含量变化情况

()*+ ! ,-.#/0)1-2 -3 1405. 6-264270/7)-2 -3 7-7/8 9,: /2; 9< -3

;)3340427 *0-5#1

/：=04>4?#40).427 0/71；@：,-.#/0)1-2 -3 *0-5# 34; @/1)6 ;)47 -2 7A4 !"7A

;/B；6：,-.#/0)1-2 -3 *0-5# 34; 8)#);>0)6A ;)47 -2 7A4 !"7A ;/B；9,: C

9-7/8 6A-841740-8；9< C 90)*8B640);41+ 2 C D；!：# $ %&%’；

!!：# $ %&%! +

&’& 试验第 !( 天时 ! ) "#$%&’($)*+ *%&+! 对大鼠

血清脂质含量的影响分析

将 ! + "#$%&’($)*+ E<F>! 株菌，分别以活菌体制

剂和热致死菌体制剂的形式灌服给饲喂高脂饲料的

大鼠，试验至第 !" 天时采血分离血清用全自动生化

分析仪测定了其总胆固醇、9< 和 :GH>, 含量，结果

如图 F 所示。

图 & 第 !( 天时各试验组大鼠血清各项指标测定结果

()*+F 9417 0415871 -3 0/7 1405. )2;4?41 -3 ;)3340427 4?#40).427/8 *0-5#1

-2 7A4 !"7A ;/B

/：9A40./8 ;4/7A @/6740)/ *0-5#；@：H)I)2* @/6740)/ *0-5#；6：:)*A 8)#);

;)47 *0-5#；;：J/1)6 ;)47 *0-5#+ 9,: C 9-7/8 6A-841740-8；

9< C 90)*8B640);41；:GH>, C :)*A ;421)7B 8)#-#0)7)2 6A-841740-8 + 2 C D；

!：# $ %&%’；!!：# $ %&%!&

从图 F 可知，各试验组大鼠血清胆固醇和 9<
含量在试验第 !" 天时，明显低于饲喂高脂饲料组，

其中热致死菌体组血清胆固醇值为 !&K!..-8LH，极

显著地低于高脂饲料对照组（# $ %&%!）；活菌体组大

鼠血清胆固醇值也显著低于高脂饲料对照组（# $
%&%’）；而各试验组大鼠血清 9< 虽然明显低于高脂

饲料组大鼠群，但尚未达到差异性水平；各试验组大

鼠血清 :GH>, 值虽然均高于高脂饲料组对照组，但

只有热致死菌体组呈现显著性差异（# $ %&%’）。同

时，按照 M/N/14（F%%%）［!O］介绍的方法计算了动脉硬

化指数（P0740)-16840-1)1 )2;4?，PQ），如图 R 所示，灌服

乳杆菌制剂和基础饲料对照组大鼠 PQ 值明显低于

高脂饲料对照组大鼠，均达到极显著差异水平（# $
%&%!）。

图 , 第 !( 天时各试验组大鼠动脉硬化指数计算结果

()*+R 9A4 /0740)-16840-1)1 )2;4?（PQ）-3 ;)3340427 *0-5#1 -2 7A4 !"7A ;/B

/：9A40./8 ;4/7A @/6740)/ *0-5#；@：H)I)2* @/6740)/ *0-5#；6：:)*A 8)#);

;)47 *0-5#；;：J/1)6 ;)47 *0-5#；PQ C（9,:>:GH>,）L:GH>,+ 2 C D；

!：# $ %&%’，!!：# $ %&%!&

&’, 试验第 &- 天时 ! ) "#$%&’($)*+ *%&+! 对大鼠

血清脂质含量的影响分析

由图 " 所示，当试验进行至第 FS 天时，热致死

菌体组和活菌体组大鼠血清胆固醇、9< 和 HGH>, 测

定值，虽然均低于高脂饲料对照组大鼠群，但是其中

只有热致死菌体组大鼠血清胆固醇和 HGH>, 测定

值显示了差异性（# $ %&%’）。基础饲料对照组大鼠

血清胆固醇和 HGH>, 之均极显著地低于高脂饲料

组（# $ %&%!）。基础饲料对照组 :GH>, 测定值显著

（# $ %&%’）高于其它试验组。而且从图 ’ 可也看出，

基础饲料对照组动脉硬化指数极显著地低于高脂饲

料组（# $ %&%!），但是其它试验组间未呈现显著性差

异。可见，在灌服菌液剂量不变的情况下，随着试验

时间的延续，! + "#$%&’($)*+ E<F>! 株菌热致死菌体

和活菌体抑制大鼠血清胆固醇含量上升效果减弱。

另外，测定粪便中总胆汁酸含量的结果如图 D
所示，其含量最高的是热致死菌体组大鼠粪便，并依

次排列为活菌体组、高脂饲料组和基础饲料对照组。

其中热致死菌体组与高脂饲料组对比显示出显著性
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图 ! 第 "# 天时各试验组大鼠血清各指标测定结果
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图 $ 第 "# 天时各试验组动脉硬化指数计算结果
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图 % & 日内的大鼠粪便中总胆汁酸含量测定结果
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差异（4 G FHFI）。说明粪便中胆汁酸的排除量增多。

& 讨论

乳酸菌降低血清胆固醇的机理，多数报道认为

主要是通过其细胞吸附胆固醇、胆汁酸脱结合和共

沉淀等来抑制胆固醇的吸收；加速胆汁酸的排出量

以及改善肠道内菌群从而促进单链脂肪酸的生成来

抑制 肝 脏 中 胆 固 醇 的 合 成 等 作 用 有 关［E7 N 6F］。

>/(5"0-)- 等（6FFF 年）［6E］采用 >O=@ 法测定分析乳

酸菌在体外对胆汁酸的吸附、脱结合和酸化等生化

学变化的研究，并认为无论是活菌体还是热致死菌

体均可呈现减少界质中胆汁酸的作用。!"（EP76
年）［66］用 !"#$%&’&’’() *+$’+,-) 的致死菌体投喂大鼠的

试验中，观察到大鼠血清胆固醇含量的降低现象。

田#（6FF6 年）［6Q］将 .+’#&/+’-,,() BB 冷冻干燥菌体

按 ER 和 IR 的比例添加到高胆固醇饲料 JKSDTM
（U*"’1)/, V’/() @-$，=)2$，&-W8-，X/4/1）中饲喂大鼠

后，测定血清胆固醇浓度的同时分析了粪便中排出

的 .+’#&/+’-,,() BB 菌数。结果显示添加 IR菌体的

试验群效果极显著高于对照群（4 G FHFE），而两个试

验群粪便中排出菌数几乎相同无明显差异，由此认

为该菌的抑制血清胆固醇上升作用是可能由活菌体

的胆固醇吸附、胆汁酸脱结合以及死菌体的共同效

应产生。石川（6FFE 年）［EM］将 . $ ’+)$- (5"*-)/ 株培养

收集菌体制备成菌悬液，经 IFY N IIY 自行消化

65，再经 EFFY，加热处理 EF0"1 后，离心收集上清液

经冷冻干燥后让患有高血压症的老年人口服观察，

结果显示了菌体上清液干燥物不仅具有降血压作用

而且对患者血清胆固醇和甘油三脂含量也具有显著

的降低作用。此试验虽然不能充分证明降血压和降

胆固醇作用的物质为同一成分，但至少说明菌体成

分具有降胆固醇作用。并且上述文献中试验观察期

限均为两周。本试验研究中，. $ +’-0&12-,() ZB6DE
株菌热致死菌体和活菌体在灌服第 E% 天时，对大鼠

血清胆固醇含量的上升呈现了抑制效果，并且热致

死菌体组粪便中总胆汁酸含量也显著高于其它试验

组。说明无论经热致死还是活着的 . $ +’-0&12-,()
ZB6DE 菌对大鼠血清胆固醇的上升都具有一定抑制

作用，并显示了预防动脉硬化症的效果。并且以死

菌体制剂的效果较为显著。这一现象提示，其抑制

血清胆固醇浓度的上升作用与菌体表面结构物质的

吸附排除作用相关，可能经热处理后的菌体表面结

构发生变化，使得胆固醇或胆汁酸更易于吸附所致。

J#’*<[W 等（EPPI 年 ）［6%］ 将 含 有 !"#$%&’&’’()
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!"#$%&’ 和 !" ( "#$%&’(#)*+, 菌的发酵乳，让高胆固醇

血症的被试者摄入 ) 周的试验显示，被试者血清总

胆固醇值和 *+*,- 值比对照观测组极显著的减少，

而血清 .+*,- 和 /0 测定值未发生显著变化。在随

后时间长达 ) 个月的试验进行至第 1 个月时，试验

组和对照组间呈显著性差异，但是到了第 ) 个月时

观测组间差异不显著。另外 2345（6778 年）［9:］报道，

只要喂某种高脂饲料的期限足够长到一定水平，各

种动物的胆固醇代谢能达到一个新的稳态。小鼠的

这个期限为 1 周，大鼠为 ; 周。本试验中，在整个试

验期内未改变灌服剂量的情况下，试验进行至第 9<
天时 - ( ./)0’(#)*+, =09,6 株菌对大鼠血清胆固醇等

脂质含量的影响效果呈减弱趋势。这可能正是试验

组大鼠持续长时间摄入高脂饲料的状态下，其机体

脂质代谢活动达到了一个新的稳定状态，从而减弱

了乳酸菌对大鼠血清脂质含量上升抑制效果。

! 结论

从蒙古国酸马奶中分离鉴定的 - ( ./)0’(#)*+,
=09,6 株菌，经热致死体或活菌体制剂的形式灌服

饲喂高脂饲料的 >%?@"A 系大鼠并与高脂饲料对照组

和基础饲料对照组进行比较试验至第 6; 天时，对大

鼠血清胆固醇浓度的上升呈现明显的抑制效果，其

热致死菌体效果达到极显著性水平（B C DED6）；热致

死菌体组大鼠血清 .+*,- 浓度显著（B C DED:）高于

高脂饲料组，而活菌体尚未达到显著性差异。热致

死菌组大鼠粪便中总胆汁酸含量也显著高于高脂饲

料组（B C DED:）。各试验组大鼠动脉硬化指数均极

显著地低于高脂饲料对照组（B C DED6）。说明该试

验菌株对大鼠血清胆固醇浓度的上升具有抑制作

用，具有一定的改善血清脂质代谢和预防动脉硬化

症的效果。这种效果与菌体吸附胆固醇或胆汁酸增

加排出量而抑制血清中浓度的上升有关。并且在整

个试验期内不改变灌服菌液剂量的情况下，随着试

验时间的延长，该菌株对大鼠血清脂质的影响呈减

弱趋势。
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