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绿茶提取物 EGCG对老年痴呆鼠和
肥胖鼠的改善作用研究 
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摘  要：以老年痴呆症和肥胖症模型小鼠为实验对象，每天用 50 mg/kg 的绿茶提取物（-）表没食子

儿茶素没食子酸酯（EGCG）喂食 30 d，分别从实验鼠的外形、生化指标和组织切片等指标进行分析，

探讨 EGCG 对老年痴呆症和肥胖的改善作用。结果表明，EGCG 能改善老年痴呆症小鼠大脑认知水平，

作用机制可能与脑组织胆碱乙酰转移酶（ChAT）和乙酰胆碱酯酶（AchE）酶活、丙二醛（MDA）含

量和 β-淀粉样蛋白-42（Aβ42）沉积有关。EGCG 具有抑制肥胖功效，其作用机制可能与体内血清脂

肪酶和淀粉酶活力有关，影响脂肪和能量代谢。同时，EGCG 还具有一定的修复肥胖引起的肝损伤的

作用。这一研究成果为绿茶功能食品的开发奠定了理论基础。 
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Effect of green tea extract EGCG on the improvement of  
Alzheimer’s and obesity mice 
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Abstract: The present work reports the positive effect of green tea extract EGCG on the improvement of 

Alzheimer’s and obesity mice with the administration of 50 mg EGCG/kg mice every day for 30 days, and 

the mechanism is elucidated from three aspects of mice body, biochemical indexes and tissue immunology. 

The results showed that the EGCG can improve the cognitive function of Alzheimer’s mice, its function 

mechanism is probably attributed to enzyme activities of choline acetyltransferase (AchE) and acetylcholine 

esterase (ChAT), as well as the content of malondialdehyde (MDA) in serum and the accumulate of 

β-amyloid protein 42 (Aβ42) in the hippocampus. Furthermore, EGCG has a positive effect on the inhibition 

against obesity desease, it is related to the enzyme activities of lipase and amlyase in serum of obesity mice, 

which will affect triglycerol metabolism and energy intake. It is worthily noticed that EGCG can protect 

obesity-induced liver tissue damage. The findings in this work will provide future directions for development 

of green tea functional foods. 
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绿茶中含丰富的儿茶素，约为干重的 30%~ 
42%。儿茶素有多种结构类似物，包括表没食子

儿茶素没食子酸酯（(-)-epigallocatechin gallate，
EGCG）、表儿茶素没食子酸酯 ((-)-epicatechin 
gallate ， ECG) 、 表 没 食 子 酸 酯 儿 茶 素

（(-)-epigallocatechin，EGC）和没食子儿茶素没

食子酸酯（(-)-Gallocatechin gallate，GCG）等，

其中，EGCG 含量最高，约占茶多酚总量 80%[1]。

文献报道，EGCG 具有多种生理活性[1]，如清除

自由基，防止活性氧生成等抗氧化活性[2]、抗菌

和抗病毒活性等[3]。研究表明，EGCG 是癌症[4]、

糖尿病[5]、肥胖[6]以及老年痴呆症[1]等患者的潜在

改善剂。 
EGCG 改善老年痴呆症的作用机制与淀粉样

Aβ 蛋白成纤有关。譬如，刘杨等和 Zhan 等研究

表明[1,7]，EGCG 能改变 Aβ 蛋白的聚集路径，形

成无规则、无毒性聚集体，降低毒性。有研究显

示，EGCG 影响 Aβ 淀粉样蛋白聚集成纤不是通

过改变 Aβ 蛋白的聚集路径，而是通过影响成纤

过程中的最初成核阶段 [8]。热力学研究表明，

EGCG 与 Aβ42 蛋白相互作用是氢键和疏水作用

的非特异性结合[9]。多酚化学结构明显影响淀粉

样 Aβ 蛋白聚集效果，多酚化合物结构中的羟基

数目和位置均对淀粉样蛋白聚集的抑制效果起到

关键作用[10-11]。 
EGCG 作为糖尿病和肥胖患者的改善剂，其

作用机理是抑制人体内 α-淀粉酶和脂肪酶活性，

从而影响葡萄糖和脂肪代谢。Wang 等[12]从分子

水平上，揭示了 EGCG 与胰脂肪酶相互作用关系，

探讨 EGCG 对脂肪酶活力和抑制类型、酶蛋白结

构、反应动力学和热力学等影响。Fei 等[13]报道

茶多酚不仅有效地抑制 -淀粉酶活力，而且还都

能改变 α-淀粉酶构象。Cheng 等[14]认为茶多酚抑

制淀粉酶活力与其结构上的羟基数量和位置有

关，相比 ECG 而言，EGCG 抑制 -淀粉酶活性

要强。Forester 等 [15]通过动物喂养实验发现，

EGCG 降低实验鼠体内血糖浓度，原因是 EGCG

抑制了体内淀粉酶活力。 
本文以 SAMP8 老年痴呆鼠和 ob/ob 肥胖小鼠

为模型，通过喂食 30 d 后，观察实验鼠外形、生

化特性和组织形态切片等指标变化，探讨 EGCG
对老年痴呆鼠和肥胖鼠的改善作用机制，为 EGCG
功能食品的开发奠定理论基础。 

1  材料与方法 

1.1  实验材料与动物分组 

绿茶提取物 EGCG，EGCG 纯度≥98%：上

海绿叶生物技术有限公司。 
SAMP-8 老年痴呆实验模型小鼠：数量 10 只，

雄性，体重(27±2) g，年龄 3 个月，实验分两组，

每组 5 只。SAMR-1 小鼠为实验对照组：数量 5

只，雄性，体重(29±2) g，年龄 3 个月，健康。 

ob/ob 肥胖实验模型小鼠：数量 10 只，雄性，

体重(27±2) g，年龄 5 个月，实验分两组，每组 5

只。C57BL/6 小鼠为实验对照组：数量 5 只，雄

性，体重(20±2) g，年龄 5 个月，健康。 

实验小鼠购于北大实验动物中心，饲养条件：

温度(23±2) ℃，湿度 50%±10%，光照 12 h 昼夜

交替，自由取食。 

实验前，首先将模型小鼠进行 7d 的适应性饲

养，然后将模型小鼠随机分为数量相等的两组，

一组为阳性对照组（患病组），另一组为 EGCG

处理组（给药组）。同龄健康小鼠为阴性对照组

（Control 组）。喂食 30 d 期间，给药组小鼠每天

给为 50 mg/kg/d 的 EGCG，给药方式为灌胃给药，

阳性和阴性对照组小鼠同样以灌胃给药方式，每

天给以 50 mg/kg/d 的生理盐水。 

1.2  体长、体重和 Lee’s 体重指数 

实验肥胖小鼠的体长和体重分 3 个阶段测

量，给药前为第 1 阶段测量并记录小鼠的体重和

体长；给药期间，每 3 d 测量 1 次并记录小鼠体

重为第 2 阶段；等喂食 30 d 结束后，第 3 阶段测

量并记录小鼠体重和体长。根据给药前后小鼠体

重和体长的变化，计算肥胖鼠 Lee’s 指数，计算
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公式如下： 
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1.3  组织样品的分离与称重 

按照文献[16]方法和步骤，分离动物组织。简

单来说，喂食 30 d 结束后，杀死老年痴呆小鼠，

分离脑组织，先浸泡于 0.9%盐水中，然后解剖大

脑皮层和海马区，称重，评价 EGCG 给药前后，

老年痴呆小鼠脑组织重量的变化。 

喂食 30 d 结束后，杀死肥胖小鼠，分离小鼠

腹腔内脂肪组织和肝组织，分别称湿重，计算脂

肪组织相对重量，评价 EGCG 给药前后，肥胖小

鼠脂肪组织重量的变化。 

1.4  生化指标检测 

1.4.1  乙酰胆碱酯酶（AchE）和乙酰胆碱转移酶

（ChAT）活力测定 

研究表明，反映老年痴呆患者的重要生化指

标之一，就是脑组织中 AchE 和 ChAT 活力发生

改变[17]。将预冷的裂解液分别加入到上述分离得

到 的 大 脑 皮 层 （ cerebral cortex ） 和 海 马 区

（Hippocampus）组织中，充分匀浆后，4 ℃高速

离心 10 min，转速为 13 000 ×g，之后轻轻吸取上

清液加入 2 mL 离心管中，置于 4 ℃冰箱中备用。

按照酶活检测试剂盒说明书操作步骤，采用分光

光度法，测定 AchE 和 ChAT 活力，评价 EGCG

给药前后，对老年痴呆鼠脑组织生化指标改善的

影响。 

1.4.2  丙二醛（MDA）含量测定 

体 内 脂 质 过 氧 化 终 产 物 丙 二 醛

（Malondialdehyde，MDA）的蓄积，会诱发神经

元凋亡，导致大脑认知功能障碍[18]。根据文献[1]

方法，分析小鼠大脑皮层（cerebral cortex）和海

马区（Hippocampus）匀浆中的 MDA 含量变化，

评价 EGCG 喂食前后，对老年痴呆鼠改善作用的

影响。 

1.4.3  血脂指标测定 

按照文献[1]所述步骤，根据试剂盒说明书操

作方法，分别测定实验小鼠血清中总胆固醇

（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白（HDL-C）

和游离脂肪酸（FFA）的含量，评价 EGCG 喂食

前后，对肥胖鼠改善作用的影响。 
1.4.4  淀粉酶和脂肪酶活力测定 

根据酶活检测试剂盒说明书操作步骤，分析

小鼠血浆样品中淀粉酶和脂肪酶活力，评价 EGCG
喂食前后，对肥胖鼠改善作用的影响。 

1.5  组织形态学观察 

1.5.1  蛋白组织免疫学分析 
通过脑组织病理切片和蛋白免疫组化方法，

分析 A42 蛋白在海马体和大脑皮层的沉积情况，

初步探讨 EGCG 喂食前后，对老年痴呆鼠改善作

用机制，具体分析方法和步骤详见文献[1][19]。 

1.5.2  脂肪组织切片观察 

依次将小鼠脂肪组织进行 4%甲醛固定、石蜡

包埋、4 μm 厚切片和 HE 染色等处理后，采用光

学显微镜，放大倍数（×100 倍和×400 倍）条件下

观察脂肪组织形态变化[1]。 

1.5.3  肝组织切片观察 

类似 1.5.2操作方法，采用 HE染色和油红（Oil 

red O）染色，分析肝组织病理变化。 

1.6  统计学分析 

所有实验数据采用 SPASS 22.0 进行方差分

析和显著性检验（P<0.05），用平均数±SD 表示最

终数据结果。 

2  结果与讨论 

2.1  EGCG 对老年痴呆小鼠和肥胖小鼠体长、体

重和 Lee’s 指数的影响 

实验小鼠喂食 EGCG 前后，小鼠体重和体长

的变化值，以及肥胖小鼠的 Lee’s 指数等测定结

果列于表 1。由表 1 可知，对于老年痴呆模型小

鼠而言，阴性对照组、阳性对照组（AD 组）和

给药组（EGCG 组）相比，经统计学分析，小鼠

体重和体长没有呈现显著性变化，表明大脑认知

功能障碍不会影响实验小鼠的正常食物摄入，不

影响小鼠体重和体长的发育。这一现象与 Liu 等[20]

报道结果相一致，Liu 等认为，EGCG 喂食老年痴

呆鼠 12 周，小鼠的体重和食物摄入没有明显变 
化[20]。对于肥胖模型小鼠来讲，相比阴性对照组，

阳性对照组和 EGCG 给药组小鼠体重变化，具有

统计学上的显著性变化（P<0.05），体重明显增加，

但是 EGCG 给药组比阳性对照组小鼠的体重要 
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表 1  EGCG 对实验小鼠体重和体长变化 
以及 Lee’s 指数的影响 

实验小鼠分组 体重变化值
/g 

体长变化值
/cm 

Lee’s 指数

阴性对照组 0.07±1.45 2.26±0.22   

阳性对照组 0.09±0.45 3.78±0.32   

老年痴呆

小鼠 

给药组 0.12±0.28 1.36±0.14   

阴性对照组 4.90±1.11 0.77±0.28 0.27±0.13

阳性对照组 12.92±1.10a 0.47±0.22 0.82±0.11a

肥胖小鼠 

给药组 8.02±1.00ab 0.36±0.22c 0.51±0.07cd

注：a: b<0.001 vs Control; b: p<0.05 vs Obese; c: b<0.05 vs 
Control; d: b<0.001 vs Obese 

 

轻，结果表明，EGCG 可能有效地抑制肥胖小鼠

的体重增加。 

2.2  EGCG 对老年痴呆小鼠脑组织生化指标和

蛋白免疫学的影响 

2.2.1  AChE 和 ChAT 酶活分析 
AchE 和 ChAT 是调控乙酰胆碱神经递质的重

要酶系，乙酰胆碱神经递质的下降，会导致大脑

认知功能的降低，诱发老年痴呆病症[21]。通过分

析实验小鼠的脑组织海马体和大脑皮层中 AchE
和 ChAT 酶活力变化，研究 EGCG 喂食对老年痴

呆鼠的改善作用机制，实验结果见表 2。 
 

表 2  EGCG 对老年痴呆鼠脑组织 AchE 和 ChAT 酶活力的影响 
AchE 酶活/(U/mg) ChAT 酶活/(U/mg) 老年痴呆实

验小鼠分组 海马区 大脑皮层 海马区 大脑皮层

阴性对照组 1.01±0.43 0.99±0.27 87.27±7.77 80.97±5.53

阳性对照组 0.96±0.30 0.73±0.25 77.89±13.00 73.77±7.67

给药组 0.98±0.11 1.01±0.61 87.01±5.85 82.30±2.73

 
由表 2 可知，相对于阴性对照组，AD 组小鼠

脑组织海马区和大脑皮层中的 AchE 和 ChAT 活

力较低。EGCG 给药 30 d 后，AchE 和 ChAT 活力

增加，接近甚至略高于阴性对照组，表明 EGCG 
对老年痴呆鼠的大脑认知功能有一定改善作用。

这一结果在文献报道中也得到验证[22]。Wang 等[22]

报道，增强 ChAT 活力，提高乙酰胆碱神经递质

水平，对大脑神经有良好的保护作用。 
2.2.2  MDA 含量分析 

MDA 是脂质过氧化最终产物，反映细胞氧化

应激损伤程度的重要指标[1,7]。实验小鼠脑组织海

马区（Hippocampus）和大脑皮层（cerebral cortex）
中 MDA 含量变化结果见图 1。 

 
 

图 1  老年痴呆小鼠脑组织中 MDA 含量变化的影响 
 

由图 1 可知，相比于阴性对照组 control 小鼠

脑 组 织 海 马 区 （ 145 nmol/mg ） 和 大 脑 皮 层

（110 nmol/mg）而言，阳性对照组 AD 小鼠脑组

海马区（161 nmol/mg）和大脑皮层（137 nmol/mg）
MDA 含量要高，表明老年痴呆鼠脑组织中 MDA
水平较高，这一结果与前人报道相一致[23]。EGCG
给药 30 d 后，小鼠脑组织海马区 MDA 含量下降，

基本与阴性对照组相接近，表明 EGCG 可以降低

脂质过氧化应激对大脑的损伤，有利于老年痴呆

鼠神经改善。Yin 等[24]研究发现，EGCG 可以降

低铅诱导的老年痴呆鼠脑组织海马区 MDA 水平。

有趣的是，实验发现 EGCG 给药组小鼠大脑皮层

MDA 含量（(144.52±26.74) nmol/mg）上升，表

明 EGCG 给药组小鼠大脑皮层仍存在一定的氧化

应激损伤。这一现象与 Wu 等[25]实验结果相一致，

文献作者同样发现，EGCG 对脑缺血 I/R 模型大

鼠脑组织海马区和大脑皮质中 MDA 水平影响，

存在差异。 
2.2.3  蛋白组织免疫学分析 

实验小鼠脑组织海马体选择了 3 个区域，分

别为 CA31、CA3 和 DG 区，大脑皮层选择 1 个

区域为 CER 区，分析 A42 蛋白在脑组织中的沉

积情况，进一步探讨 EGCG 喂食对老年痴呆鼠脑

组织认知功能的改善作用机制，结果见图 2。 
如图 2 所示，图中蓝色表示细胞核，图中棕

黄色表示 Aβ42 蛋白沉积体。结果表明，虽然阴

性对照组小鼠脑组织海马体和大脑皮层均有少量

Aβ42 蛋白沉积体，但是，阳性对照组小鼠的海马

体和大脑皮层中，Aβ42 蛋白沉积体明显增多。

EGCG 给药 30 d 后，小鼠海马体和大脑皮层中

Aβ42 蛋白沉积体少于阳性对照组，基本接近阴性 
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图 2  EGCG 对老年痴呆鼠脑组织海马区和大脑皮层区 A42 蛋白沉积的影响 

 
对照组，这一现象在小鼠海马 CA3 区尤为明显 
（图 2D-F）。采用 image-Pro 6.0 测定了阳性对照

组和给药组小鼠脑组织的平均光密度值（见图 2
左上角数字），定量说明 Aβ42 蛋白沉积体数量。

相比阳性对照组而言，EGCG 给药组小鼠脑组  
织中 Aβ42 沉积体平均光密度值低，表明 Aβ42
蛋白在小鼠脑组织中沉积受到了抑制。研究认

为，Aβ42 蛋白沉积成纤，是诱发老年痴呆病症

的主要原因[1,7]。Liu 等[26]同样证实了上述结论，

EGCG 给药 4 周后，经统计学分析，APP/PS1 小

鼠海马区 Aβ42 蛋白沉积物明显低于模型组

（P<0.05）。 

2.3  EGCG 对肥胖小鼠脂肪组织生化特性的  
影响 

研究了肥胖小鼠喂食 EGCG 前后，小鼠各脏

器脂肪组织的重重变化，结果见图 3a。由图 3a
可知，与阴性对照组相比，阳性对照组小鼠腹腔

内肠系膜（Mensenteric）、附睾（Epididymal）、

腹膜（Retroperitoneal）的脂肪重量以及脂肪总重

量均呈现显著升高趋势（P<0.001）。EGCG 给药

30 d 后，与阳性对照组相比，给药组小鼠各脏器

脂肪组织明显下降（P<0.05），表明 EGCG 对肥

胖小鼠有一定的抑制作用。图 3b 表示实验小鼠的

肝脏重量和肝指数变化情况，阳性对照组小鼠的

肝重和肝指数都明显高于阴性对照组（P<0.001），
EGCG 给药 30 d 后，小鼠的肝脏重量和肝指数有

所下降，但是，没有呈现统计学上的显著性。实

验小鼠血清中总胆固醇（TC）、甘三酯（TG）、

高密度脂蛋白（HDL-C）和游离脂肪酸（FFA）

等生化指标变化情况见图 3c。由图可知，与阴性

对照组相比，阳性对照组小鼠血清各项指标均高。

EGCG 给药 30 d 后，相比阳性对照组来讲，给药

组小鼠血清大部分指标都有所降低，经统计学分

析，TC 降低效果显著（P<0.05），但是血清中

HDL-C 指标比阴性对照组上升，提高了约 1.36
倍。一般来说，高密度脂蛋白可以将身体中胆固

醇运输到身体各个器官，来提高身体免疫力，防

止动脉粥状硬化。通过实验小鼠血清指标分析表

明，EGCG 可以改善肥胖小鼠血清指标，对肥胖

有一定抑制效果，这一结论与 Hong 等[27]报道相

一致。最后，采用酶活检测试剂盒，分析了实验

小鼠血清中脂肪酶（lipase）和淀粉酶（amylase） 
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图 3  EGCG 对肥胖小鼠脂肪组织生化特性的影响 
（注：***表示为 P<0.001，**表示为 P<0.05） 

 

活力，结果见图 3d。由图可知，EGCG 喂食 30 d

后，与阳性对照组相比，给药组小鼠血清中脂肪

酶活力基本不变，而淀粉酶活力降低，表明在体

内生理条件下 EGCG 是通过抑制淀粉酶活力，降

低能量过度摄入，来发挥抑制肥胖功效的作用。

这一结论与 Rouse 等[28]报道相一致，文献作者采

用高脂和高碳水化合物饲料来喂饲模型小鼠，之

后皮下注射艾塞那肽 6 周，检测小鼠血清中脂肪

酶和淀粉酶活力，结果显示脂肪酶活力没有发生

变化，而淀粉酶活力却下降了，证明了 EGCG 通

过降低小鼠能量摄入来抑制肥胖。 

2.4  EGCG 对肥胖小鼠组织形态的影响 

2.4.1  EGCG 对小鼠脂肪组织形态的影响 

EGCG 喂食 30 d 前后小鼠脂肪细胞形态，结

果见图 4。按照文献[29]报道方法,计算脂肪组织细

胞横截面积，结果见图 5。 
 

 
 

图 4  小鼠脂肪组织形态观察 
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图 5  EGCG 对小鼠脂肪细胞横截面积的影响 
（注：***表示为 P<0.001） 

 

由图 4 可知，阴性对照组小鼠的脂肪细胞排

列规整，细胞膜形态清晰，阳性对照组小鼠的脂

肪细胞内腔体积增大，细胞排列松散，细胞膜变

得模糊。EGCG 喂食 30 d 后，给药组小鼠脂肪细

胞的细胞膜虽然仍不十分清晰，但是，与阳性对

照组相比，给药组小鼠脂肪细胞内腔体积变小，

细胞排列相对紧凑。由脂肪组织横截面积大小可

知（图 5），与阳性对照组相比，EGCG 喂食 30 d

后，EGCG 给药组小鼠脂肪细胞横截面积显著降

低（P<0.001），表明 EGCG 具有一定的抑制小鼠

肥胖的功效。类似地，Melo 等[30]从小鼠脂肪细胞

的横截面积的变化，认为天然三萜类桦木酸对小

鼠减肥有一定作用。 

2.4.2  EGCG 对小鼠肝组织形态的影响 

通过组织切片，观察实验小鼠肝组织形态的

变化情况，研究 EGCG 肥胖引起肝组织损伤的修

复功效，结果见图 6。 
 

 
 

图 6  EGCG 修复肥胖引起的肝损伤 

 
图 6 可知，阴性对照组小鼠肝细胞排列整齐，

结构清晰，胞浆均匀，而阳性对照组肥胖小鼠肝

细胞体积增大，胞浆浅染，细胞核周围呈明显空

泡化。EGCG 喂食 30 d 后，给药组小鼠肝组织细

胞界限明显，空泡面积明显减少，病理症状减轻。

进一步通过油红染色，观察小鼠肝组织脂肪浸润

情况，结果发现，阴性对照组健康小鼠肝组织切

片中未见脂滴，而阳性对照组肥胖小鼠肝组织脂

肪浸润严重。EGCG 喂食 30 d 后，给药组小鼠肝

组织脂滴体积变小，脂肪浸润现象减轻。由此可

见，EGCG 对肥胖引起的肝脏损伤起到了一定的

保护作用。这一结论与 Fiorini 等 [31]报道结果   

一致。 

3  结论 

以模型小鼠为研究对象，从动物组织个体水

平，研究了绿茶提取物 EGCG 对老年痴呆症鼠和

肥胖鼠的改善作用。 
EGCG 喂食前后，老年痴呆鼠的体长、体重

与正常对照组没有显著变化，表明老年痴呆这一

神经退行性疾病不影响患病小鼠正常饮食和能量

摄入。EGCG 喂食 30 d 后，老年痴呆鼠血清中

AchE 和 ChAT 活力升高，接近于阴性对照组，说



专题报道（一）  第 28 卷 2020 年 第 3 期 

 

 8  

明 EGCG 可以提高体内乙酰胆碱神经递质，有利

于大脑认知能力的提升。大脑皮层中 MDA 含量 
降低，表明 EGCG 对老年痴呆鼠氧化应激损伤有

改善作用。脑组织切片和免疫组化实验显示，

EGCG 能够抑制小鼠海马体和大脑皮层中 A42

沉积，抑制诱发老年痴呆症的发生。 

EGCG 喂食 30 d，肥胖鼠体重、体长和 Lee’s

指数明显降低，肝重量和肝指数变化不明显，血

脂指标降低，淀粉酶活力下降，表明 EGCG 有一

定的抑制肥胖功效。组织切片显示，EGCG 对肥

胖引起的肝损伤具有一定的保护作用。 
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