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葡萄籽原花青素降血脂药效部位筛选 

 

刘奇，夏正燕，周丹英，余琪(浙江省中药研究所有限公司，杭州 310023) 

  
摘要：目的  研究葡萄籽原花青素不同流分的降血脂药效。方法  采用不同浓度乙醇渗漉提取、大孔树脂分离纯化，制

得 10%，30%，50%，70%乙醇部位葡萄籽原花青素提取物，建立大鼠高血脂模型，分别测定各组血清甘油三酯(TG)，总

胆固醇(TC)，谷丙转氨酶(ALT)，谷草转氨酶(AST)的含量，并计算 Lee’S 指数和脏器指数，对各提取物进行药效学研究，

确定葡萄籽原花青素降血脂有效部位。结果  葡萄籽原花青素提取物 10%，30%，50%乙醇部位具有明显降低高血脂大

鼠模型的 TG 含量的作用(P<0.01)；同时 50%乙醇部位还可以明显降低高血脂大鼠模型的 ALT 和 AST 含量(P<0.01)；与

模型组比较，给药后 10%乙醇部位肾脏指数显著升高(P<0.01)；10%，30%，50%，70%乙醇部位组能显著升高脾脏指数

(P<0.05)；30%乙醇部位能显著降低总脂指数(P<0.05)；10%，50%，70%乙醇部位能显著降低总脂指数(P<0.01)。结论  50%

乙醇部位葡萄籽原花青素提取物为葡萄籽降血脂有效部位。 
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Screening of Grape Seed Proanthocyanidins Lowering Efficacy Site 

 

LIU Qi, XIA Zhengyan, ZHOU Danying, YU Qi(Zhejiang Institute of Traditional Chinese Medicine Co., Ltd., Hangzhou  

310023, China) 
 
ABSTRACT:  OBJECTIVE  To study the lipid-lowering efficacy in different components of grape seed proanthocyanidins. 
METHODS  Different concentrations of ethanol percolation extraction, macroporous resin separation and purification were 
used to obtain 10%, 30%, 50%, 70% ethanol portion of grape seed proanthocyanidin extract. Rats hyperlipidemia model was 
established, and the content of glycerol triester (TG), total cholesterol (TC), alanine aminotransferase (ALT), aspartate 
aminotransferase (AST) in each groups’ serum were determined, Lee’S index and organ index were calculated as well. According 
to each extract pharmacodynamic study to determine the grape seed proanthocyanidins lipid-lowering effective parts. RESULTS  
Grape seed proanthocyanidin extract 10%, 30%, 50% ethanol parts could significantly reduce high cholesterol TG content in 
hyperlipidemia model rats(P<0.01); while 50% ethanol part could also significantly reduce the hyperlipidemia ALT and AST 
content in model rats (P<0.01); Compared with the model group, the resulting group elution kidney index increased significantly 
after administration of 10% ethanol (P<0.01); 10%, 30%, 50%, 70% ethanol eluted income group significantly increased spleen 
index (P<0.05); eluted with 30% ethanol resulting group can significantly reduce the total lipid index (P<0.05); 10%, 50%, 70% 
ethanol eluted income group can significantly reduce the total lipid index (P<0.01). CONCLUSION  The 50% ethanol part of 
grape seed proanthocyanidins play an effective affect in lipid-lowering efficacy of grape seed extract.  
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葡萄籽原花青素(grape seed proanthocyanidin，

GSP)是从葡萄籽中提取出来的一类天然多酚化合

物，大多数为(+)-儿茶素和()-表儿茶素。原花青

素由不同数量的儿茶素或表儿茶素缩合而成，这

些组成单元间多以 C4~C8 键相连，也有的以 C4~C6

键相连。GSP 具有多种药理作用，有强抗氧化能力，

可以清除体内的自由基和活性氧，能预防 80 多种

因自由基引起的疾病，被广泛应用到药物、化妆品

和功能性食品等领域[1]。近年有许多研究发现 GSP

具有降低高血脂大鼠中总胆固醇含量，并提高高密

度脂蛋白的含量[2-3]。GSP 具有较高的食用安全性，

急性毒性和长期毒性试验均未见不良反应[4-5]。 

基于以上情况，本课题以葡萄籽为原料，进

行提取、分离、纯化得到 GSP 不同流分，以高血

脂模型大鼠为实验对象，通过给予纯化后的不同

GSP 流分，考察其降血脂作用，为开发安全有效

的降血脂保健食品或新药提供理论基础。 

1  材料 

1.1  实验药物 

葡萄籽(浙江绍兴东灵保健食品有限公司，批
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号：20130122)。阳性药：非诺贝特(浙江国镜药业

有限公司，批号：20140121)。 

1.2  试剂  

血清甘油三酯(TG)试剂盒、总胆固醇(TC)试剂

盒、谷丙转氨酶(ALT)试剂盒、谷草转氨酶(AST)

试剂盒(批号分别为：112342、102112、110116、

121207，南京建成生物工程研究所)。其他试剂均

为分析纯。 

1.3  动物 

SD 大鼠，清洁级，♂，体质量：180~190 g，

4~6 周龄，购自浙江省医学科学研究院，许可证号：

SCXK(浙)2008-0033，饲养：清洁级动物房，自由

进食与饮水，温度：(25±2)℃，湿度：40%~60%。

基础饲料：由浙江省医学科学研究院实验动物中心

提供，执行标准 GB14924.1-2001；高脂饲料：维持

饲料中添加 20.0%蔗糖、15.0%猪油、1.2%胆固醇、

0.2%胆酸钠，适量的酪蛋白、磷酸氢钙、石粉等。 

1.4  仪器 

7020 型全自动生化仪(日本日立公司)；ME- 

204 型电子天平(瑞士梅特勒-托利多公司)。 

2  方法 

2.1  供试样品制备 

将葡萄籽粉碎成粗粉，以 8 倍量 70%乙醇浸

泡 72 h 后，以 6 mL·min1的速度渗漉提取，提取液

经浓缩、离心后，吸附于 XDA-6 树脂，去离子水洗

柱后，分别用 10%，30%，50%，70%乙醇梯度洗

脱，洗脱液浓缩干燥，制得各流分的浸膏粉，备用。 

2.2  动物分组、给药 

采用经典的高脂血症的造模方法，取 SD 大鼠

80 只，适应性饲养 1 周，饲喂基础饲料。实验第

2 周，空白组饲喂基础饲料，其他组饲喂高脂饲料。

喂食 1 周后测其血清中 TC、TG 含量并记录体质

量，选取 TC 和 TG 含量达到高血脂标准，同时体

质量增重明显的大鼠 60 只(另外 20 只大鼠，血脂

未达到高血脂水平，或增重较少的，剔除)，按体

质量随机分成 6 组，每组 10 只，即模型组、阳性

组(20 mg·kg1)、10%乙醇组(生药 20 g·kg1)、30%

乙醇组(生药 20 g·kg1)、50%乙醇组(生药 20 g·kg1)

和 70%乙醇组(生药 20 g·kg1)。除空白组饲喂基础

饲料外，其余各组均给予高脂饲料。连续饲养 4

周后，开始给予相应药物，连续给药 14 d。 

2.3  血脂指标与脏器指数测定 

末次给药 1 h 后，用乙醚轻度麻醉，称体质量

(g)，测体长(鼻尖到肛门的长度)(cm)，计算 Lee’S

指数；眼眶取血，分离血清，测血脂指标；颈椎

脱臼法处死大鼠，解剖取肝脏、肾脏、脾脏、皮

下脂肪和睾丸周围脂肪，称重(g)，计算脏器指数。

分析不同流分原花青素降血脂作用。 

血脂指标测定方法：以血清中 TC、TG、ALT、

AST 水平为评价指标，按照试剂盒说明书上的方

法进行各指标的测定。 

Lee’S 指数计算方法：Lee’S 指数是目前评价

成年大鼠肥胖程度方面的有效指数，根据公式：

Lee’S= 3 3 )cm(/10)g( 体长体质量  计算。 

脏器指数计算方法：实验大鼠解剖后的器官

(肝脏、肾脏、脾脏)湿重与体质量的比值为对应的

脏器指数。总脂系数=皮下脂肪系数+睾丸周围脂

肪系数。 

2.4  数据处理与统计 

实验数据采用 SPSS 16.0 统计软件处理并进

行统计分析，结果以 sx  表示，组间均数比较采

用方差分析，给药组间比较采用 q 检验。 

3  结果 

3.1  不同组分原花青素对大鼠 TC、TG、ALT、

AST 的影响 

与空白组相比，模型组大鼠血清 TC、TG、

AST 水平明显增高(P<0.01)，ALT 水平也明显增高

(P<0.05)，说明高血脂动物模型建立成功。与模型

组相比，阳性组大鼠血清 TG 和 AST 水平明显降

低(P<0.01)，TC 和 ALT 水平也出现降低(P<0.05)。

与模型组相比，10%，30%，50%乙醇组对高血脂

大鼠 TG 水平具有明显的降低作用(P<0.01)；50%

乙醇组对高血脂大鼠模型组 ALT、AST 水平都具

有明显降低作用(P<0.01)，而对 TC 水平的影响不

显著，不具有统计学意义；而 70%乙醇组与模型

组相比对 TC、TG、ALT、AST 均无明显影响，不

具有统计学意义。结果见表 1。 

3.2  不同组分原花青素对 Lee’S 指数的影响 

与空白组相比，模型组的 Lee’S 指数明显增高

(P<0.01)。与模型组相比，10%，30%，50%，70%

乙醇组都能显著降低 Lee’S 指数 (P<0.01 或

P<0.05)，表明乙醇洗脱所得的流分能抑制 Lee’S

指数的升高，高血脂大鼠容易因血脂高引发肥胖

现象，Lee’S 指数的降低，对控制高血脂及其肥胖

现象都有意义。结果见表 2。 
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表 1  不同流份原花青素对大鼠血清 TC、TG、ALT、AST 的影响(n=10) 

Tab. 1  Effect of different fractions of GSP on the TC、TG、ALT、AST of the rats(n=10) 

组 别 TC/mmol·L1 TG/mmol·L1 ALT/U·L1 AST/U·L1 

空白组 1.71±0.25 0.83±0.23 81.52±8.17 180.38±37.05 

模型组  3.43±0.412)  1.52±0.312) 92.25±25.921) 231.87±53.822) 

阳性组  2.31±0.313)  0.95±0.164) 86.21±5.573) 190.75±31.764) 

10%乙醇组 3.51±0.62  0.71±0.144) 94.10±7.04 223.26±35.61 

30%乙醇组 3.45±0.73  0.73±0.144) 95.76±11.23 235.55±54.46 

50%乙醇组 3.36±0.66  0.72±0.314) 76.57±7.964) 196.19±33.844) 

70%乙醇组 3.31±0.71 1.45±0.33 94.15±13.69 227.18±42.57 

注：与空白组相比，1)P<0.05，2)P<0.01；与模型组相比，3)P<0.05，4)P<0.01。 

Note: Compared with the control group, 1)P<0.05, 2)P<0.01；compared with the model group, 3)P<0.05，4)P<0.01. 

表 2  不同组份原花青素对 Lee’S 指数的影响(n=10) 

Tab. 2  Effect of different fractions of GSP on Lee’S index 
of the rats(n=10) 

组 别 体质量/g 体长/cm Lee’S 指数 

空白组 371.6±29.9 25.1±1.0 293.647±4.674 

模型组 459.7±45.51) 26.4±1.2 304.998±2.6091) 

阳性组 444.6±33.61) 26.1±0.7 299.208±5.481)2) 

10%乙醇组 438.4±39.41) 25.9±1.0 294.759±5.9153) 

30%乙醇组 429.8±22.01) 2) 25.7±0.6 293.272±2.6993) 

50%乙醇组 416.9±31.81) 2) 25.5±0.7 291.232±5.8533) 

70%乙醇组 441.6±32.11) 25.9±0.8 294.182±5.4092) 

注：与空白组比较，1)P<0.01；与模型组比较，2)P<0.05，3)P<0.01。 

Note: Compared with the control group, 1)P<0.01; compared with the 
model group, 2)P<0.05, 3)P<0.01. 

3.3  不同组分原花青素对大鼠脏器指数的影响 

模型组的脏器指数有了显著性变化，其中肝

脏指数、总脂指数升高，肾脏指数和脾脏指数降

低。与模型组比较，给药后 10%乙醇部位组肾脏

指数显著升高(P<0.01)；与模型组比较，10%、30%、

50%、 70%乙醇部位组能显著升高脾脏指数

(P<0.05)；与模型组比较，30%乙醇部位组能显著

降低总脂指数(P<0.05)；与模型组相比，10%、50%、

70%乙醇组能显著降低总脂指数(P<0.01)。通过比

较，提示 10%乙醇组对高血脂大鼠肾脏有调节作

用，各个浓度乙醇组能够减少脂肪组织在体内的

堆积，有助于提升 GSP 的降脂效果。结果见表 3。 

表 3  不同流份原花青素对大鼠脏器系数的影响(n=10) 

Tab. 3  Effect of different fractions of GSP on the viscera index of the rats(n=10) 

组 别 肝脏指数(×102) 肾脏指数(×103) 脾脏指数(×103) 总脂指数(×103) 

空白组 2.894±0.291 7.030±0.269 3.407±0.270 3.009±0.586 

模型组 3.742±0.3282) 5.544±0.4312) 2.808±0.1711) 6.058±0.9382) 

阳性组 4.797±0.6852) 6.165±0.5604) 3.370±0.4403) 4.938±0.9031)4) 

10%乙醇组 3.815±0.2242) 6.078±0.4031)4) 3.354±0.2753) 4.514±0.4022)4) 

30%乙醇组 3.757±0.2742) 5.930±0.5392) 3.367±0.2453) 5.164±0.5082)3) 

50%乙醇组 3.713±0.3592) 5.670±0.3682) 3.313±0.6093) 4.460±0.5132)4) 

70%乙醇组 3.626±0.1172) 5.897±0.4582) 3.426±0.3413) 4.552±0.2022)4) 

注：与空白组比较，1)P<0.05，2)P<0.01；与模型组比较，3)P<0.05，4)P<0.01。 

Note: Compared with the control group, 1)P<0.05, 2)P<0.01；compared with the model group, 3)P<0.05, 4)P<0.01. 

4  小结 

本实验结果显示，给予健康成年 SD 大鼠高脂

饲料 1 周后，与空白组相比，虽然体质量没有显

著变化，但 TC、TG 水平均显著升高，具有统计

学意义(P<0.01)，表明高血脂动物模型造模成功。 

在各给药组给予药物 4 周后，阳性组 TC、ALT

水平低于模型组(P<0.05)，TG、AST 水平也明显

低于模型组(P<0.01)。相对于模型组，10%乙醇组

可以明显降低 TG 水平(P<0.01)，下降了 53.29%，

而对 TC、ALT 和 AST 无明显影响；30%乙醇组可

以明显降低 TG 水平(P<0.01)，相对于模型组，下

降了 51.97%，而对 TC、ALT 和 AST 无明显影响；

50%乙醇组可以明显降低 TG、ALT 和 AST 水平

(P<0.01)，相对于模型组，分别下降了 52.63%，

17.00%和 15.39%，而对 TC 无明显影响；而 70%

乙醇组对 TC、TG、ALT 和 AST 无明显影响。在

对高血脂大鼠 Lee’S 指数影响方面，以 30%乙醇组

和 50%乙醇组相对影响较明显些，与模型组比较，
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能够抑制体质量的增长。在对大鼠脏器指数影响

方面，10%浓度乙醇洗脱组对高血脂大鼠肾脏有调

节作用，各个浓度乙醇洗脱组能够减少脂肪组织

在体内的堆积。 

综合分析体内生化指标及其他指数和脏器指

标结果，考虑到生化指标更加直观、灵敏，而指

数和脏器指标方面存在干扰因素且有误差，初步

推测葡萄籽降血脂主要药效成分集中在 50%乙醇

部分，但具体成分及含量还有待进一步实验进行

验证分析。 

5  讨论 

随着经济的发展，人们生活水平的提高，饮

食结构也发生着变化，高血脂症的发病率越来越

高。高血脂是一种血脂代谢紊乱疾病。临床上多

表现为高胆固醇血症和高甘油酯血症。高脂血症

及其相关的心脑血管疾病的增多推动了降血脂药

的研究和开发。目前，降血脂药以化学药为主，

如他汀类、贝特类、烟酸类、多烯类等，但长期应

用多有不同程度的不良反应[6]；现代研究表明，中

药降血脂具有独特的优势，相对于西药具有药源

丰富、药效稳定、不良反应少的优点，具有广阔

的应用前景[7]。 

近年来，葡萄籽作为研究的热点药材，原花

青素的药效成分研究比较多。葡萄籽原花青素是

一种有涩味的白色粉末，主要成分是水溶性极高

的原花青素低聚物，溶于水、甲醇、乙醇、丙酮、

乙酸乙酯，不溶于乙醚、氯仿、苯等。现在天然

药物化学中分离纯化方法主要有硅胶柱层析法、

大孔树脂吸附法、逆流分配色谱法、离子交换色

谱法、凝胶柱法、高效液相色谱法等，其中硅胶

柱层析法和大孔树脂吸附法应用较为广泛，本实

验采用薄层层析法进行了初步层析分离，发现葡

萄籽原花青素中大部分的有效成分都是极性极强

的物质，不适宜采用硅胶柱层析法。大孔树脂法

具有选择性好、操作方便、容易再生等优点，可

采用大孔树脂吸附法进行分离[8]。 

本实验通过对葡萄籽原花青素不同流分进行

大鼠降血脂药效学研究，以 10%，30%，50%，70%

乙醇洗脱，随着乙醇浓度的加大，洗脱能力变强，

洗脱出的成分也发生变化，处于 50%乙醇层的洗

脱成分颜色 深，物质 多，而 10%，30%和 70%

乙醇层相对较少，表明 XDA-6 型树脂对葡萄籽原

花青素具有一定选择性，能够有效的区分开不同

极性化合物。在药效实验中，各流分对高血脂大

鼠血 TG 水平具有明显的降低作用，50%乙醇洗脱

所得的流分对高血脂大鼠模型组 TG，ALT，AST

都具有明显降低作用，而 70%乙醇洗脱所得流分

与模型组相比不具有统计学意义。高血脂症大鼠

常伴随着体质量增加，肝脏指数增加，肾脏和脾

脏指数降低，以及脂肪组织增生问题，实验中

10%，30%，50%，70%乙醇组都能显著降低 Lee’S

指数，10%浓度乙醇组能够提高高血脂大鼠的肾脏

指数，10%，30%，50%，70%乙醇组大鼠总脂系

数显著降低，表明对体内脂肪的堆积起到了抑制

作用，进而影响到体质量的变化和 Lee’S 指数降

低。实验结果提示葡萄籽原花青素不同流分通过

促进 TG 代谢，提高肝脏代谢功能，抑制大量脂质

在体内沉积，拮抗动脉粥样硬化的发展，进而起

到降血脂作用。 

初步判断葡萄籽原花青素降血脂有效成分主

要集中在 50%乙醇层。50%乙醇层主要为中等极性

的化合物，但具体药效成分，还有待进一步结合

药效和成分鉴别实验，探讨发挥降血脂药效的成

分种类及含量。本实验结果为葡萄籽原花青素在

保健品和医药等方面的进一步开发、利用提供科

学依据。  
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