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共轭亚油酸降血脂及抗动脉粥样硬化作用的研究 *
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摘要 目的：探讨共轭亚油酸降血脂及抗动脉粥样硬化形成的作用机制。方法：选用大鼠随机分为正常对照组，高脂模型组，c9,
t11CLA:t10,c12CLA=2:1、1:1、1:3、1:6，只含 t10,c12CLA 共 7 组。实验至第 8 周末取血，检测血清胆固醇(TC)、三酰甘油(TG)、高密

度脂蛋白(HDL)、低密度脂蛋白(LDL)和丙二醛(MDA)、超氧化物歧化酶(SOD)活性。结果：与高脂模型组比较，共轭亚油酸组大鼠

血清 TC、TG、MDA 含量明显降低，HDL、SOD 含量明显提高(P<0.05)。结论：共轭亚油酸具有降低血脂和抗动脉粥样硬化的作用。
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ABSTRACT Objective: To investigate the mechanism of hyperlipoidemia andanti-atherosclerosis effects by conjugated linoleic
acid. Methods: Rats were randomly divided into 7 groups: normal control group, hyperlipidemia model group, c9, t11CLA:t10,
c12CLA=2:1, 1:1, 1:3, 1:6, only t10, c12CLA group. 8 week after the experiment, the total cholesterol(TC), triglyceride(TG), low density
lipoprotein(LDL), high density lipoprotein(HDL), SOD and MDA in sera were detected. Results: Compared with those in the hyperlipi-
demia model rats, the levels of MDA and TC, TG in the sera of rats given with CLA were lower (P<0.05), while the activity of SOD and
level of HDL increased (P<0.05). Conclusions: Conjugated linoleic acid could inhibit the hyperlipidemia and prevent the formation of
atherosclerosis.
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前言

随着社会生产力的发展和人民生活水平的提高，以动脉粥

样硬化(Artherosclerosis, AS)为发病基础的心、脑血管疾病已成

为老年人最主要的致残、致死疾病[1~3]。共轭亚油酸(conjugated
linoleic acid, CLA)是一组含有顺反式共轭双键、具有位置和几

何异构体的十八碳二烯酸总称[4]。CLA 有多种生物学效应，如

抗癌、抗氧化、提高机体免疫力、减少体内脂肪蓄积等[5,6]。其中，

c9,t11CLA 和 t10,c12CLA 是两种主要异构体，研究表明，c9,
t11CLA 和 t10,c12CLA 异 构 体 的 生 理 功 能 不 尽 相 同 ，c9,
t11CLA 异构体的主要作用是抗癌，t10,c12CLA 则在降低体

脂、降低血脂等方面发挥更大作用[7]。
工业生产的共轭亚油酸中含有几乎等量的 c9,t11CLA 和

t10,c12CLA 异构体。因此人们在 CLA 使用中用到的多为等量

的异构体混合物，不同异构体的特别功效得不到发挥[8,9]。且少

见不同比例共轭亚油酸对动脉粥样硬化影响的报道。本文采用

自制不同异构体比例的共轭亚油酸对实验性高脂血症模型大

鼠进行研究，通过对大鼠动脉粥样硬化模型血脂、血清 MDA
水平和 SOD 活性指标的影响，探讨共轭亚油酸降血脂及预防

动脉粥样硬化形成机制，确定最佳异构体比例，为共轭亚油酸

的进一步开发利用提供实验依据。

1 材料和方法

1.1 实验动物

DS 大鼠，♂，体重 200～250 g，由同济大学附属同济医院

动物实验中心提供。
1.2 药品与试剂

不同异构体比例共轭亚油酸实验室自制；丙二醛(MDA)和
超氧化物歧化酶(SOD)检测试剂盒购于南京聚力生物医学工程

研究所；维生素 D 注射液购于苏州第六制药厂；其余试剂均为

国产分析纯。
1.3 动脉硬化模型的建立

大鼠动脉粥样硬化模型：于实验开始时给予模型组及各给

药组大鼠腹腔注射维生素 D3 注射液（总剂量 60 万 u/Kg，分三
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天给完），同时给予高脂饲料 （配方 3 %胆固醇、0.5 %胆酸钠、
0.2 %丙基硫氧嘧啶、5 %白糖、10 %猪油、81.3 %基础饲料）。试

验周期共 8 周。
1.4 实验分组与给药方法

实验组随机分为 7 组，每组 8 只：（1）正常对照组(N):普通

基础饲料；（2）AS 模型组 (M): 高脂饲料；（3）c9,t11CLA:t10,
c12CLA=2:1 共轭亚油酸总含量 95%剂量组 （A）：高脂饲料

+CLA 0.5 g/kg/d；（4）c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:1 共轭亚油酸总

含 量 95%剂 量 组 （B）： 高 脂 饲 料 +CLA 0.5 g/kg/d；（5）c9,
t11CLA:t10,c12CLA=1:3 共轭亚油酸总含量 95%剂量组（C）：

高脂饲料 +CLA 0.5 g/kg/d；（6）c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:6 共

轭亚油酸总含量 95%剂量组（D）：高脂饲料 +CLA 0.5 g/kg/d；

（7）t10,c12CLA 含量 99%的共轭亚油酸剂量组（E）：高脂饲料

+CLA 0.5 g/kg/d。
各给药组从造模第 3 周开始给予药物干预，所有药物均为

灌胃给药，共给药 8 周。
1.5 实验取材

于实验结束末次给药后各组大鼠禁食 12 小时。晨起空腹，

3 %戊巴比妥钠 40 mg/Kg 腹腔注射麻醉后将大鼠仰卧固定于

固定板上，将前胸与腹部被毛剪去，用碘酒、酒精消毒皮肤。沿

正中线剪开，分离外皮，剪断左侧胸骨暴露心脏，采用心脏取

血，采集血样按测定指标分装不同试管中。
1.6 生化指标测定

采用全自动生化分析仪测定血清胆固醇 (TC)、三酰甘油

(TG)、低密度脂蛋白(LDL)和高密度脂蛋白(HDL)水平。血清

MDA 水平和 SOD 活性测定按照试剂盒说明书操作。
1.7 统计方法

所有实验数据均以 x±s 表示，各组间和两组间数据差异

的统计学意义采用 PEMS 统计软件进行方差分析和 q' 检验。

2 结果

2.1 不同异构体比例共轭亚油酸对大鼠动脉粥样硬化模型血

脂的影响

实验 8 周结束，模型组大鼠血清 TC、TG、LDL 较正常对照

组明显升高，而 HDL 明显降低(P<0.05)，证明高脂血症存在。共

轭亚油酸不同异构体比例各剂量组血清 TC、TG、LDL 的水平

降低，HDL 水平升高，与模型组相比差别具有显著性(P<0.05)。
与常规对照组比较，D、E 组大鼠血清中的 TC、TG、HDL 的含量

与常规对照组比较差异不显著，见表 1。

Note: * P<0.05compared with sham group; # P<0.05compared with AS group.

Groups TC TG HDL LDL

Sham group 1.96±0.44 0.73±0.21 1.58±0.41 0.72±0.33

AS group 3.63±0.41* 1.53±0.17* 1.06±0.32* 2.1±0.48*

A c9,t11CLA:t10,c12CLA=2:1 3.0±0.27*# 1.3±0.35* 1.2±0.19* 1.86±0.09*

B c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:1 2.96±0.24*# 1.19±0.42* 1.38±0.14# 1.80±0.23*#

C c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:3 2.71±0.22*# 0.97±0.27# 1.40±0.25# 1.24±0.56*#

D c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:6 2.47±0.54# 0.81±0.18# 1.46±0.10# 1.25±0.28*#

E t10,c12CLA 2.38±0.43# 0.87±0.33# 1.47±0.32# 1.21±0.17*#

表 1 不同异构体比例共轭亚油酸对大鼠动脉粥样硬化模型血脂的影响（n=8,±s）
Table1 The effect of the proportion of different conjugated linoleic acid isomers on the contents of blood lipids (n=8,±s)

2.2 不同异构体比例共轭亚油酸对大鼠血浆 MDA 水平和

SOD 活性的影响

与常规对照组相比模型组血浆 MDA 浓度明显升高，SOD

活性明显降低(P<0.05)。共轭亚油酸不同异构体比例各剂量组

血浆 MDA 浓度较模型组明显降低，SOD 活性明显高于模型组

(P<0.05)，其中 D、E 组最为明显。

Note:* P<0.05compared with sham group; # P<0.05compared with AS group.

表 2 不同异构体比例共轭亚油酸对大鼠血浆 MDA 水平和SOD 活性的影响（n=8,x±s）
Table2 The effect of the proportion of different conjugated linoleic acid isomers on the contents of blood MDA and SOD (n=8,x±s)

Groups MDA/ūmol/L SOD/U/mL

Sham group 14.63±3.18 243±25.10

AS group 27.89±2.72* 182±26.62*

A c9,t11CLA:t10,c12CLA=2:1 22.42±3.11*# 192±23.43*

B c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:1 20.22±2.95*# 207±21.55*

C c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:3 18.79±3.34*# 211±22.21*#

D c9,t11CLA:t10,c12CLA=1:6 17.34±2.61# 216±17.50*#

E t10,c12CLA 16.54±2.26# 228±30.03#

3 讨论

高脂血症是动脉粥样硬化的主要危险因素，严重影响人们

的身体健康和生活质量[10]。血浆中过高水平的胆固醇、三酰甘

油及相应的低密度脂蛋白能促进动脉粥样硬化的形成发展 [11]。
Gavino VC 的实验证实，添加 CLA 混合物而非纯 c9,
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t11CLA 的含 10%氢化椰子油和 0.05%胆固醇的食物喂养老

鼠，在 2-6 周的喂养过程中血浆中三酰甘油和总胆固醇的浓度

显著降低。可能是添加 CLA 混合物中的 t10,c12CLA 起到了降

血脂的作用[12]。本实验结果显示不同异构体比例的共轭亚油酸

组 TG、TC 均低于模型组，HDL 较模型组高，显示不同异构体

比例的共轭亚油酸能调节脂代谢紊乱，减轻高脂血症对动脉内

膜的毒性和损害作用。从本研究的结果也可以看出 D、E 组在

降低总胆固醇、低密度脂蛋白及三酰甘油方面优于其他异构体

比例的共轭亚油酸。总胆固醇、低密度脂蛋白及三酰甘油随着

添加 t10,c12CLA 比例的增高而逐渐下降。
自由基(FR)引发脂质过氧化形成脂质过氧化物 LOP，直接

损伤内皮细胞，使内皮细胞的退行性变化和通透性改变，导致

血小板聚集和血栓形成，最终发生 AS。超氧化物歧化酶(SOD)
是自由基主要的代谢酶，含量增加即可增加自由基的清除，控

制动脉粥样硬化的发生和发展[13]。通过生物体内 LOP 产物丙二

醛(MDA)的含量，可间接了解自由基对组织细胞的损伤程度，

而检测 SOD 活性的高低则反映了机体清除氧自由基的能

力[14]。
Cantwell H 研究证明，CLA 能显著提高大鼠肝细胞抗氧化

系酶活性[15]。本试验结果显示不同异构体比例的共轭亚油酸可

升高 SOD 活性，降低 MDA 水平，与模型对照组呈显著差异，

并且随着 t10,c12CLA: c9,t11CLA 比例的增高，升高 SOD 活性

和降低 MDA 水平效果显著。也就说明共轭亚油酸具有较强的

抗脂质过氧化损伤作用。提示共轭亚油酸尤其是 t10,c12CLA
可能通过增加 SOD 活性提高对体内氧化自由基的清除作用，

减少脂质过氧化物反应。
综上所述，共轭亚油酸能调节脂代谢紊乱，减轻高脂血症

对动脉内膜的毒性和损害作用，并可提高 SOD 活性，降低

MDA 水平，具有较强的抗脂质过氧化损伤作用。提示共轭亚油

酸尤其是 t10,c12CLA: c9,t11CLA 比例较高时具有降低血脂和

抗动脉粥样硬化的作用。
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