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五指山小型猪、西藏小型猪和巴马小型猪对
外源性脂肪的敏感性观察

陈　 亮，潘永明，朱科燕，徐孝平，徐剑钦，陈民利

（浙江中医药大学，浙江 杭州　 ３１００５３）

　 　 【摘要】 　 目的　 观察五指山小型猪、西藏小型猪和巴马小型猪对外源性脂肪的敏感性。 方法　 取雄性五指

山小型猪、西藏小型猪和巴马小型猪各 ５ 只，分别采用静脉注射脂肪乳和饲喂高脂饲料，分别检测静脉注射脂肪乳

后 ０􀆰 ５、１、１􀆰 ５、２、２􀆰 ５、３ ｈ 和饲喂高脂饲料后 １２、２４、３６、４８、６０、７２、８４、１２０ ｈ 的血清胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白

（ＬＤＬ⁃Ｃ）、高密度脂蛋白（ＬＤＬ⁃Ｃ）和甘油三酯（ＴＧ）水平，并计算曲线下面积变化 ΔＡＵＣ 值。 结果　 注射脂肪乳后

３ 种小型猪甘油三酯（ＴＧ）均明显升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），在注射后 ０􀆰 ５ ｈ 达到峰值，其升高程度和 ΔＡＵＣ 值高低依次为西

藏小型猪 ＞五指山小型猪 ＞巴马小型猪，而 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ 和 ＨＤＬ⁃Ｃ 则无明显变化（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；高脂饲料饲喂饮食诱

导后 ３ 种小型猪 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ 和 ＴＧ 均明显升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），其中，五指山小型猪 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ 在饲喂

后 ３６ ｈ、ＨＤＬ⁃Ｃ 在饲喂后 ４８ ｈ、ＴＧ 在饲喂后 ２４ ｈ 达到峰值，巴马小型猪和西藏小型猪 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ 在饲喂后

４８ － ６０ ｈ、ＴＧ 在饲喂后 ３６ ｈ 达到峰值，ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ 的 ΔＡＵＣ 值高低依次为五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪 ＞ 西

藏小型猪。 结论　 静脉注射脂肪乳 ３ 种小型猪对 ＴＧ 敏感，脂耐量值高低依次为西藏小型猪 ＞ 五指山小型猪 ＞ 巴

马小型猪；高脂饲料饲喂对 ３ 种小型猪 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ 敏感，脂耐量值高低依次为五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪

＞西藏小型猪。
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　 　 血脂异常是引起动脉粥样硬化、心脑血管疾病

和高血压的重要危险因素。 随着人类物质生活水

平和生活方式的改变，血脂异常的患病率呈逐渐上

升趋势，已成为 ２１ 世纪人类健康普遍关注的问

题［１］。 血脂代谢异常主要包括胆固醇和甘油三酯

水平的异常改变，其敏感性可能与遗传因素有关。
小型猪是研究心脑血管疾病的一个重要模型，

其循环系统和代谢系统与人类极为相似［２］。 在脂

质成分的比例与人类十分接近，如小型猪血脂中

ＬＤＬ⁃Ｃ 成分比例占主导，而兔和大小鼠 ＬＤＬ⁃Ｃ 成分

所占比例极少，与人类差异较大［３］。 我国有丰富的

小型猪种质资源，如五指山小型猪、广西巴马小型

猪、西藏小型猪、版纳小型猪、贵州香猪等，但在许

多生理及其应用特点尚未清楚，在人类疾病动物模

型复制和评价中具有较好的应用价值。 当前除采

用糖耐量和胰岛素耐量筛选评价糖代谢和胰岛素

代谢的敏感性外，未见小型猪血脂耐量的相关研究

方法。 选择和筛选对某些指标易感性强的实验动

物，关系到疾病动物模型是否成功的关键因素之

一。 我们在前期研究中发现在同样的高脂环境下，
巴马小型猪、西藏小型猪、五指山小型猪的血脂水

平和动脉粥样硬化斑块的形成进度存在差异，推测

可能与血脂的敏感性和耐量有关。 目前有采用糖

耐量和胰岛素耐量筛选评价糖代谢和胰岛素代谢

的敏感性。 为此，本实验采用注射脂肪乳和饲喂高

脂饲料，观察巴马小型猪、西藏小型猪、五指山小型

猪在血脂代谢敏感性，为这 ３ 种小型猪在心脑血管

疾病模型中的应用和动物选择提供实验依据。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

普通级五指山小型猪 （ＷＺＳ） 和西藏小型猪

（Ｔｉｂｅｔａｎ）各 ５ 只，雄性，体重为（１４ ～ １８） ｋｇ，分别购

于广东大华动物保健品股份有限公司提供【 ＳＣＸＫ
（粤）２００８ － ００２２】和南方医科大学实验动物中心

【ＳＣＸＫ（粤）２０１１ － ００１５】；普通级巴马小型猪 ５ 只，
雄性，体重为 １４ ～ １８ ｋｇ，购于上海市南汇区老港镇

华新特种养殖场提供【ＳＣＸＫ（沪）２０１２ － ００１３】。 饲

养于浙江中医药大学动物实验研究中心普通级实

验室【ＳＹＸＫ（浙）２００８ － ０１１６】，环境温度为（２２ ±
１）℃，相对湿度为 ４５％ ～ ６５％ 。 饲喂全价营养饲料

和自由饮水，１２ ｈ ／ １２ ｈ 明暗交替，所有小型猪在实

验过程中按实验动物使用的“３Ｒ”原则给予人道的

关怀，并在适应性恢复 ８ 周后开始正式试验。
１􀆰 ２　 主要仪器及试剂

７０２０ 全自动生化分析仪，日本日立公司；甘油

三酯（ＴＧ）、总胆固醇（ ＴＣ）、低密度脂蛋白（ ＬＤＬ⁃
Ｃ）、高密度脂蛋白（ＬＤＬ⁃Ｃ）均由上海申能德赛诊断

技术有限公司提供。 ３０％ 脂肪乳注射液（英脱利匹

特），华瑞制药有限公司生产，批号：８０ＥＡ１５３。 高脂

饲料：１５％油脂、１０％ 蛋黄粉、１􀆰 ５％ 胆固醇、７３􀆰 ５％
基础饲料。
１􀆰 ３　 方法

１􀆰 ３􀆰 １　 静脉注射脂肪乳对小型猪血脂代谢的影响：
实验前将五指山小型猪、西藏小型猪和巴马小型猪

禁食 １２ ｈ 后，称重并行颈静脉穿刺取血 １ ｍＬ，而后

耳缘静脉注射 １ ｍＬ ／ ｋｇ 的脂肪乳，分别在静脉注射

前、注射后 ０􀆰 ５、１、１􀆰 ５、２、２􀆰 ５、３ ｈ 时取血，分离血

清，测定血清 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ 和 ＨＤＬ⁃Ｃ 的变化，并计

算各指标的变化幅度（Δ）及曲线下面积 ＡＵＣ（脂耐

量值）。
１􀆰 ３􀆰 ２　 高脂饮食对小型猪血脂代谢的影响：实验前

将五指山小型猪、西藏小型猪和巴马小型猪禁食 １２
ｈ，称重并行颈静脉穿刺取血 １ ｍＬ，然后按 ３％ 体重
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给予高脂饲料，分别在高脂饮食前、给予后 １２、２４、
３６、４８、６０、７２、８４、１２０ ｈ 时取血，测定血清 ＴＧ、ＴＣ、
ＬＤＬ⁃Ｃ 和 ＨＤＬ⁃Ｃ 指标的变化，并计算各指标的变化

幅度及曲线下面积 ＡＵＣ（脂耐量值）。 其中在高脂

饮食 ２４ ｈ 后开始饲喂基础饲料 ３００ ｇ ／ ｄ，分成上午

９：００ 和下午 １５：００ 两次饲喂。
１􀆰 ４　 统计学方法

数据以均值 ±标准差（􀭰ｘ ± ｓ）表示，用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０
软件统计，进行单因素 ＡＮＯＶＡ 方差分析，组间比较

采用 Ｌ⁃Ｓ⁃Ｄ 法；以 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为显著差异。

２　 实验结果

２􀆰 １　 静脉注射脂肪乳对 ３ 种品系小型猪血脂代谢

的影响

注射脂肪乳后，３ 种小型猪的血清 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ
和 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平给药前后均无明显变化（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），
仅见血清 ＴＧ 水平出现显著性升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），并在

注射 ０􀆰 ５ ｈ 后达到峰值，随后开始逐渐降低，且在注

射后（２􀆰 ５ ～ ３）ｈ 时间点恢复到基础水平；另外，３ 种

小型猪的 ＡＵＣ＿ΔＴＧ 的曲线面积从高低依次为西藏

小型猪 ＞五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪，但各品种间

无明显差异（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），见图 １。

注：与西藏小型猪比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与巴马小型猪比较，
△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，△△Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与注射前（０ｈ）比较，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

图 １　 静脉注射脂肪乳对 ３ 种品系小型猪血脂代谢的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｔｉｂｅｔａｎ ｍｉｎｉｐｉｇｓ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１； Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｂａｍａ ｍｉｎｉｐｉｇｓ，
△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，△△Ｐ ＜ ０􀆰 ０１； Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈａｔ ｂｅｆｏｒｅ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ （０ ｈ），＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

Ｆｉｇ． １　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｆａｔ ｅｍｕｌｓｉｏｎ ｏｎ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｓｔｏｃｋｓ ｏｆ ｍｉｎｉｐｉｇｓ

２􀆰 ２　 高脂饮食对 ３ 种品系小型猪血脂代谢的影响

饲喂高脂饲料后，五指山小型猪 ＴＣ 水平明显

升高，其中在（２４ ～ ７２）ｈ 时升高显著（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜
０􀆰 ０１），并在 ３６ ｈ 时达到峰值，此后开始降低，直至

１２０ ｈ 仍高于基础水平；而西藏小型猪和巴马小型

猪 ＴＣ 水平亦升高显著，分别在（２４ ～ ７２）ｈ 和（２４ ～
８４）ｈ 时升高显著（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），并在 ４８ ｈ 时

达到峰值，随后开始降低并直至 １２０ ｈ 时仍高于基

础水平；从 ＡＵＣ＿ΔＴＣ 来看，其高低依次分别为五指

山小型猪 ＞巴马小型猪 ＞ 西藏小型猪，其中西藏小

型猪 ＡＵＣ＿ΔＴＣ 明显低于五指山小型猪（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），
见图 ２Ａ。 另外，五指山小型猪和西藏小型猪的

ＨＤＬ⁃Ｃ 水平亦明显升高，其中（２４ ～ １２０） ｈ 时升高

显著（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），并在（４８ ～ ６０） ｈ 时达到

峰值，此后降低并直至 １２０ ｈ；巴马小型猪 ＨＤＬ⁃Ｃ 水

平亦有升高，其中 （２４ ～ ８４） ｈ 时升高显著 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），并在 ４８ ～ ６０ ｈ 左右达到峰值，此后

下降直至 １２０ ｈ，从 ＡＵＣ＿ΔＨＤＬ⁃Ｃ 来看，其高低依次

分别为五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪 ＞ 西藏小型猪，
但品种间差异不显著（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），见图 ２Ｂ。 此外，
五指山小型猪 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平明显升高，其中在（２４ ～
７２）ｈ 时升高显著（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），并在 ３６ｈ 时

达到峰值，此后逐渐降低并至 １２０ ｈ；而西藏小型猪

和巴马小型猪 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平亦升高显著，分别在（２４
～ ７２） ｈ 和（２４ ～ ６０） ｈ 时升高显著（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜
０􀆰 ０１），且分别在 ６０ ｈ 和 ４８ ｈ 时达到峰值，随后开

始降低并直至 １２０ ｈ；从 ＡＵＣ＿ΔＬＤＬ⁃Ｃ 来看，其高低

依次分别为五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪 ＞ 西藏小

型猪，其中西藏小型猪 ＡＵＣ＿ΔＬＤＬ⁃Ｃ 明显低于五指

山小型猪（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），见图 ２Ｃ。 同样，五指山小型

猪的 ＴＧ 出现升高，并在饲喂后（８４ ～ １２０）ｈ 时升高

显著（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），并在 １２０ ｈ 时达到峰值；
而西藏小型猪和巴马小型猪的 ＴＧ 亦有上升，并在

饲喂后（２４ ～ ３６）ｈ 时升高显著，且分别在 ３６ ｈ 和 ２４
ｈ 时达到峰值，此后有所下降，并在 ４８ ～ １２０ ｈ 间维

持一定的水平，从 ＡＵＣ＿ΔＴＧ 来看，其高低依次为西
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藏小型猪 ＞五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪，但品种间 无明显差异（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），见图 ２Ｄ。

注：与西藏小型猪比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与巴马小型猪比较，
△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，△△Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与高脂饲喂前（０ ｈ）比较，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

图 ２　 单次饲喂高脂饲料三种品系小型猪血脂代谢的影响

Ｎｏｔｅ． ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｔｉｂｅｔａｎ ｍｉｎｉｐｉｇｓ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｂａｍａ ｍｉｎｉｐｉｇｓ，
△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，△△Ｐ ＜ ０􀆰 ０１； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈａｔ ｂｅｆｏｒｅ ｆｅｄ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｆａｔ ｄｉｅｔ （０ ｈ），＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．
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３　 讨论

疾病动物模型的建立和评价是研究和探讨人

类疾病病理机制和药物干预的有效手段。 近来，以
高脂血症为主的血脂代谢紊乱和脂质过氧化是动

脉粥样硬化形成和发展的重要因素，其中血脂代谢

紊乱主要表现为 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＴＧ 水平升高或 ＨＤＬ⁃Ｃ
水平降低［４］。 最近 Ｒｉｄｋｅｒ Ｐ Ｍ［５］ 提出，餐后甘油三

脂浓度的可变性，正是反映了个体代谢水平的相关

信息，更能反映心血管疾病的风险，未来在冠心病

患者中有必要进行脂耐量试验，评价其血脂的耐受

情况。 但目前对于脂耐量试验的相关研究甚少，包
括动物实验［６］。 因此，开展脂耐量试验相关方法学

的研究，有助于筛选和评价机体对脂质代谢的耐受

情况，对于疾病的预防具有重要的参考价值。
脂肪乳为复制大小鼠、兔等高脂血症模型的诱

导剂［７］。 本研究在静脉注射脂肪乳后，小型猪 ＴＧ
水平出现明显的升高，而其它指标则未见明显的改

变。 这与脂肪乳中主要含有甘油三酯、磷脂成分有

关［８］。 同时，注射脂肪乳后可见小型猪机体 ＴＧ 水

平迅速在 ３０ ｍｉｎ 内升高到峰值，在 ２􀆰 ５ ｈ 后恢复到

基础水平。 可见，脂肪乳对小型猪体内 ＴＧ 代谢反

应敏感，有助于评估机体对甘油三酯水平的吸收利

用情况，且其反应迅速、恢复时间快、是筛选 ＴＧ 水

平敏感性较好的研究方法。 同时，本研究也发现，
注射脂肪乳后 ΔＴＧ 曲线面积结果表明，相比巴马小

型猪，西藏小型猪和五指山小型猪对脂肪乳的耐受

能力较差，其中西藏小型猪对甘油三酯的排泄能力

最差，注射脂肪乳半小时后血清 ＴＧ 水平上升最高，
且下降也较为缓慢。

高脂饮食在形成高脂血症、动脉粥样硬化、脂
肪肝以及相关疾病并发症等动物模型中是最常见

和重要的诱导剂。 本研究结果表明，单次饲喂高脂

饲料后小型猪体内血脂代谢水平均出现明显的升

高，其中胆固醇指标在诱导 １２ ｈ 后即可升高，（２４ ｈ
～ ７２）ｈ 时出现显著性变化，７２ ｈ 后逐渐下降，并至

１２０ ｈ 后恢复到基础水平，而 ＨＤＬ⁃Ｃ 成分的升高可

能与 ＴＣ 整体水平的升高有关。 同时，发现五指山

小型猪的循环中胆固醇代谢指标曲线下面积最高，
西藏小型猪则最低，同样本结果也发现，高脂饮食

后 ３ 种小型猪机体 ＴＧ 水平的升高，其中巴马小型

猪和西藏小型猪升高相对迅速，五指山升高相对缓

慢，但 ΔＴＧ 曲线下面积也证实西藏小型猪最高，巴
马小型猪较低，这与本试验注射脂肪乳的反应结果

较为一致。
综合上述结果，注射脂肪乳和饲喂高脂饲料均

可观察到小型猪脂质耐受性的变化，其中脂肪乳侧

重于反映 ＴＧ 水平的变化，高脂饮食则可同时反映

ＴＧ 和 ＴＣ 的变化，两种方式均可用于评估小型猪脂

质代谢反应的敏感性。 但是，不同品系的小型猪对

脂质敏感性存在明显的差异，其中，静脉注射脂肪

乳 ３ 种小型猪对 ＴＧ 敏感，ＴＧ 脂耐量值高低依次为

西藏小型猪 ＞五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪；高脂饲

料饲喂对 ３ 种小型猪 ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ 敏感，脂耐

量值高低依次为五指山小型猪 ＞ 巴马小型猪 ＞ 西

藏小型猪。 因此，在选择小型猪时，可根据实验要

求和目的进行选择。
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ｄｉｅｔ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉ， ２０１１， １１５（２）： １１５ － １２１．

［ ４ ］ 　 王特，刘运海． Ｏｘ⁃ＬＤＬ 与动脉粥样硬化的研究进展［ Ｊ］ ． 中

国医药指南，２０１１，９（２９）： ２３０ － ２３１．
［ ５ ］ 　 Ｒｉｄｋｅｒ ＰＭ． Ｆａｓｔｉｎｇ ｖｅｒｓｕｓ ｎｏｎｆａｓｔｉｎｇ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ ａｎｄ ｔｈｅ

ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｉｓｋ： ｄｏ ｗｅ ｎｅｅｄ ｔｏ ｒｅｖｉｓｉｔ ｔｈｅ ｏｒａｌ
ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ ｔｅｓｔ？ ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｃｈｅｍ， ２００８， ５４（１）： １１
－ １３．

［ ６ ］ 　 王宇辉，刘国庆． 胆固醇和甘油三酯代谢紊乱与代谢性心血

管病的研究进展 ［ Ｊ］ ． 中国医学前沿杂志，２０１２，４（８）： １９
－ ２２．

［ ７ ］ 　 韩荣，王茜，张海英，等． 阿魏胶囊对高脂血症大鼠及家兔的

预防作用 ［ Ｊ］ ． 北京中医药大学学报， ２００９， ３２ （３）： １７４
－ １７７．

［ ８ ］ 　 陈洁． 脂肪乳的特点及临床应用 ［Ｊ］ ． 中国医学创新， ２０１２，
９（４）： １５８ － １６１．

〔修回日期〕２０１６ － １２ － ２７
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