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副干酪乳杆菌SR10-1发酵刺梨汁对葡聚糖硫酸钠
诱导小鼠溃疡性结肠炎的缓解作用

左云洋，胡 萍*，许浩翔，冯丹丹，石媛媛，李久长，王 令，魏茂洋
（贵州大学酿酒与食品工程学院，贵州 贵阳 550025）

摘  要：目的：探讨副干酪乳杆菌（Lactobacillus paracasei）SR10-1发酵刺梨汁（Rosa roxburghii Tratt. juice，
RRTJ）对小鼠溃疡性结肠炎（ulcerative colitis，UC）的保护效果。方法：实验室自制SR10-1发酵刺梨汁；采用

葡聚糖硫酸钠（dextran sulfate sodium，DSS）诱导小鼠溃疡性结肠炎模型，设置空白对照（Control）组、DSS

模型组、阳性对照组、乳酸菌发酵刺梨汁（LAB-RRTJ）组和刺梨原汁（RRTJ）组。分析UC小鼠疾病活动指数

（disease activity index，DAI）评分、脏器指数、结肠长度、结肠病理改变、炎症因子水平、抗氧化应激水平、髓

过氧化物酶（myeloperoxidase，MPO）活力和肠道屏障相关基因表达水平。结果：给药结束时，相较于DSS模型

组，LAB-RRTJ组能够显著降低DAI评分（P＜0.05），缓解小鼠腹泻、便血、结肠萎缩状态和病理结构。此外，

与DSS模型组相比，小鼠结肠长度显著增加（P＜0.001）；脾脏和肝脏指数显著降低（P＜0.001、P＜0.05）；白

细胞介素（interleukin，IL）-1β、IL-6、IL-17A、肿瘤坏死因子α、干扰素γ水平显著降低（P＜0.05），而IL-10

水平显著升高（P＜0.05）；丙二醛、MPO水平显著降低（P＜0.05）；超氧化物歧化酶、谷胱甘肽水平显著升高 

（P＜0.001、P＜0.05）；肠道屏障相关基因Claudin-3、ZO-1、MUC2表达水平极显著增加（P＜0.01）。结论：副

干酪乳杆菌SR10-1发酵刺梨汁能够通过改善小鼠UC炎症反应、调节氧化应激水平和肠道屏障功能，减轻小鼠肠道

损伤，对小鼠UC有良好的缓解作用。
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Relieving Effect of Rosa roxburghii Tratt. Juice Fermented by Lactobacillus paracasei SR10-1 on  

Dextran Sulfate Sodium-Induced Ulcerative Colitis in Mice
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Abstract: Objective: To investigate the protective effect of Rosa roxburghii Tratt. juice (RRTJ) fermented by Lactobacillus 

paracasei SR10-1 against ulcerative colitis (UC) in mice. Methods: SR10-1 fermented Rosa roxburghii Tratt. juice 

was prepared in the laboratory. A mouse model of UC induced by dextran sulfate sodium (DSS) was created. The 

experiments were designed using five groups, i.e., blank control, DSS-induced model, positive control (mesalazine), 

lactic acid bacteria fermented RRTJ (LAB-RRTJ) and RRTJ. Disease activity index (DAI) score, visceral organ indices, 

colon length, colon pathological changes, the levels of inflammatory factors including interleukin (IL)-1β, IL-6, IL-10,  

IL-17A, tumor necrosis factor-α (TNF-α) and interferon-γ (IFN-γ), the levels of oxidative stress indicators including 

malondialdehyde (MDA), superoxide dismutase (SOD) and glutathione (GSH), the activity of myeloperoxidase 

(MPO), and the expression levels of gut barrier-related genes (claudin-3, ZO-1 and MUC2) were analyzed in UC 

mice. Results: Compared with the DSS-induced model group, LAB-RRTJ significantly reduced the DAI score  

(P < 0.05), and relieved diarrhea, bloody stools, colonic atrophy and pathological changes of mice. In addition, the colon 

length was significantly increased (P < 0.001), and the spleen and liver indices were significantly decreased (P < 0.001 and  
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P < 0.05, respectively).  The levels of IL-1β, IL-6, IL-17A, TNF-α, and IFN-γ were significantly decreased (P < 0.05), 
while the level of IL-10 was significantly increased (P < 0.05). The levels of MDA and MPO were significantly decreased  
(P < 0.05), the activities of SOD and GSH were significantly increased (P < 0.001 and P < 0.05), and the expression levels 
of claudin-3, ZO-1 and MUC2 were significantly increased (P < 0.01). Conclusion: Fermented Rosa roxburghii Tratt. juice 
with Lactobacillus paracasei SR10-1 could reduce intestinal damage in UC mice by improving inflammatory responses and 
regulating the level of oxidative stress and intestinal barrier function.
Keywords: lactic acid bacteria; Rosa roxburghii Tratt.; fermentation; ulcerative colitis; relieving effect
DOI:10.7506/spkx1002-6630-20220916-157
中图分类号：TS201.4                                     文献标志码：A 文章编号：1002-6630（2023）15-0121-08

引文格式：

左云洋, 胡萍, 许浩翔, 等. 副干酪乳杆菌SR10-1发酵刺梨汁对葡聚糖硫酸钠诱导小鼠溃疡性结肠炎的缓解作用[J].  
食品科学, 2023, 44(15): 121-128. DOI:10.7506/spkx1002-6630-20220916-157.    http://www.spkx.net.cn
ZUO Yunyang, HU Ping, XU Haoxiang, et al. Relieving effect of Rosa roxburghii Tratt. juice fermented by Lactobacillus 
paracasei SR10-1 on dextran sulfate sodium-induced ulcerative colitis in mice[J]. Food Science, 2023, 44(15): 121-128.  
(in Chinese with English abstract) DOI:10.7506/spkx1002-6630-20220916-157.    http://www.spkx.net.cn

溃疡性结肠炎（ulcerative colitis，UC）是一种全球

性疾病[1]，属于炎症性肠病，与环境、遗传、心理和自身

免疫等多种因素有关[2]。UC患者会出现腹痛、便血等症

状，并且治疗后会反复发作，给人生理和心理健康带来

巨大负担[3-4]。目前关于UC的发病机制还未明确，也没有

针对该病的有效治疗方式，但已有许多学者认为炎症因

子的干扰、氧化应激的影响和肠道屏障的破坏在UC病理

生理学中有重要作用[5-6]。据报道，UC在我国发病率逐渐

升高[7]，因此迫切需要开发安全有效的针对UC预防和治

疗的功能性产品。

利用乳酸菌（lactic acid bacteria，LAB）发酵果蔬汁

是目前的研究热点[8]，通过发酵产生氨基酸、脂肪酸、

维生素和有机酸等具有良好营养价值的物质[9]。许多研

究证明一些具有益生功能的LAB与发酵物具有抗氧化、

抗炎症等功效，并证实对UC有一定的改善作用 [10-12]。

刺梨（Rosa roxburghii Tratt.）含有丰富的活性物质，尤

其富含VC、超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，
SOD）、多酚、多糖、黄酮类化合物，具有抗氧化、抗

炎、抗衰老、调节免疫和改善糖尿病等功能特性[13-15]。但

目前对刺梨及其加工产品辅助治疗肠炎的研究还较少。

本课题组前期自传统侗族发酵酸肉中筛选出LAB——副

干酪乳杆菌（Lactobacillus paracasei）SR10-1（以下简 

称SR10-1），采用其发酵刺梨汁（Rosa roxburghi i 
Tr a t t .  j u i c e，R RT J），经研究证实该发酵液具有 

α-葡萄糖苷酶抑制活性，且SR10-1具有较强的耐酸性

和较好的发酵性能[16-17]。本研究采用SR10-1发酵刺梨汁 

（LAB-RRTJ）为研究对象，通过评价其抗炎能力、抗氧

化能力及其对肠道屏障相关基因表达水平的影响，研究

LAB-RRTJ对UC缓解效果，为刺梨功能性产品的开发提

供数据支持和理论依据。

1 材料与方法

1.1 材料与试剂

刺梨鲜果购于贵州省龙里县刺梨种植基地，置

于－4 ℃冰箱冷藏备用；副干酪乳杆菌SR10-1由本实

验室分离筛选自侗族传统发酵酸肉，菌种保藏号：

CCTCC No. M2016527。
SPF级昆明雄性小鼠，5～6 周龄，购于斯贝福（北

京）生物技术有限公司，动物生产许可证号：SCXK
（京）2019-0010，饲养环境温度（23±1）℃、相对湿

度50%～60%，并保持每天光照和黑暗时间各半，自由

摄食取水。该研究由贵州大学实验动物伦理分委员会批

准，申请编号：EAE-GZU-2022-E003。
MRS培养基 北京陆桥技术股份有限公司；葡聚

糖硫酸钠（dextran sulfate sodium，DSS） 美国MP 
Biomedicals公司；美沙拉嗪肠溶片 佳木斯鹿灵制药

有限公司；白细胞介素（interleukin，IL）6、IL-1β、
IL-10、IL-17A、干扰素-γ（interferon-γ，IFN-γ）、肿

瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）酶联

免疫吸附测定试剂盒，以及BCA蛋白质定量试剂盒、

髓过氧化物酶（myeloperoxidase，MPO）、丙二醛

（malondialdehyde，MDA）、SOD、还原型谷胱甘肽

（glutathione，GSH）检测试剂盒 泉州市睿信生物科

技有限公司；RNA提取液、2×SYBR Green qPCR Master 
Mix (None ROX) 武汉赛维尔生物科技有限公司；其他

化学试剂均为国产分析纯。

1.2 仪器与设备

AR223CN电子分析天平 奥豪斯仪器（常州）有

限公司；Heraeus Fresco17离心机 美国Thermo Fisher 
Scientific公司；病理切片机  德国徕卡仪器有限公

司；正置光学显微镜（成像系统） 日本尼康公司； 
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荧光定量聚合酶链式反应（quantitative real-time polymerase 
chain reaction，qPCR）仪 美国Bio-Rad公司。

1.3 方法

1.3.1 发酵刺梨汁的制备

刺梨鲜果经打浆、过滤、超高温瞬时灭菌后无菌

灌装，备用。无菌条件下接种副干酪乳杆菌SR10-1至
MRS肉汤培养基中，于37 ℃无菌培养箱培养48 h，离

心收集菌体，用0.85 g/100 mL生理盐水调整菌液浓度为 
109 CFU/mL，备用。刺梨汁加入4 倍饮用水，过滤，然后加

入9.7 g/100 mL白砂糖（以刺梨汁总体积计，下同），经过

巴氏杀菌后接种4.3%SR10-1菌液，在32 ℃下发酵64.5 h。
1.3.2 实验设计与样本采集

将小鼠按照体质量随机分为5 组，每组10 只，即空

白对照组（Control，生理盐水10 mL/kg mb）、DSS模型组

（生理盐水10 mL/kg mb）、阳性对照组（300 mg/kg美沙拉

嗪肠溶片，10 mL/kg mb）、LAB-RRTJ组（10 mL/kg mb）、 

刺梨原汁组（RRTJ，10 mL/kg mb）。Control组正常饮

水，其他组采用0.03 g/mL DSS溶液代替正常饮水，连续

5 d进行建模，于第6天开始给药，在给药开始后的第8天
和第15天将其饮用水替换为0.03 g/mL DSS溶液以维持模

型[18-21]。每天监测小鼠结肠炎症的临床症状，包括日常活

动、血便、腹泻等。给药持续21 d。给药结束后小鼠乙醚

致死，眼眶取血，取结肠、其他组织和器官测量与称质

量，然后处理或立即于－80 ℃下保存备用。

1.3.3 免疫器官系数测定

解剖小鼠后，快速分离脾脏，称质量，按下式计算

免疫器官系数。

100/%
/g

/g
 

1.3.4 细胞因子与抗氧化指标检测

小鼠处死后眼眶取血，在4 ℃、3 200 r /min离心

10 min制备血清；用预冷的pH 7.2、0.1 mol/L磷酸盐缓冲

液冲洗小鼠结肠组织并剪碎，在冰上研磨制成匀浆液，

根据BCA试剂盒测定结肠组织蛋白质浓度。严格按照试

剂盒说明书操作，测定炎症因子（结肠IL-6、IL-1β，血

清IL-10、IL-17A、IFN-γ、TNF-α）水平，以及抗氧化指

标（结肠MPO、MDA、SOD水平及血清GSH水平）。

1.3.5 组织学指标检测

按时记录小鼠喂养状态，根据体质量减少量、粪便

稠度和便血评分之和计算疾病活动指数（disease activity 
index，DAI）评分[22]。具体评分细则为：体质量减轻评

分：0（没有降低）、1（1%～5%）、2（5%～10%）、

3（10%～20%）、4（＞20%）；大便稠度评分：0（正

常）、2（稀便）、4（腹泻）；便血评分：0（无血）、

1（粪便颜色改变）、2（粪便带血）和4（严重出血，

肛门周围有血液）。收集小鼠距离肛门1 cm处末端结

肠组织于质量分数4%多聚甲醛溶液中固定24 h，取部

分进行苏木精-伊红（hematoxylin-eosin，HE）染色， 
光学显微镜下观察结肠形态学的改变。

1.3.6 qPCR检测

取适量结肠组织样本，组织匀浆机匀浆，参照试剂

盒提取细胞总RNA操作说明书提取结肠组织内总RNA，

按照反转录试剂盒说明书操作合成cDNA，并配制反

应液，采用qPCR系统进行扩增。引物序列见表1。反应

条件：95 ℃预变性10 min，95 ℃、15 s，循环40 次，内

参基因为GAPDH，按照2－ΔΔCt法计算样本中封闭蛋白3
（Claudin-3）、闭锁小带1（zonula occludens 1，ZO-1）、

黏蛋白2（mucin-2，MUC2）mRNA的相对表达水平。

表 1 qPCR引物序列的设计

Table 1 Primer sequences used for quantitative real-time polymerase 

chain reaction (qPCR)

基因 引物序列

MUC2
F：5’-CCTGTCCCGACTTCAACCCA-3’

R：5’-TGACGGAGACAGCAGAGCAAG-3’

Claudin-3
F：5’-CGACAAGTATGCACCCACCA-3’
R：5’-CCCTCAGACGTAGTCCTTGC-3’

ZO-1
F：5’-GGGAAAACCCGAAACTGATG-3’
R：5’-GCTGTACTGTGAGGGCAACG-3’

GAPDH
F：5’-CCTCGTCCCGTAGACAAAATG-3’
R：5’-TGAGGTCAATGAAGGGGTCGT-3’

1.4 数据处理与分析

结果均以平均值±标准偏差表示，采用 S P S S 
Statistics 25软件进行统计分析，P＜0.05表示差异显著。

采用Origin 2018软件绘制图形。

2 结果与分析

2.1 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠DAI评分和免疫器官的

影响

体质量减轻、大便黏稠、腹痛便血是结肠炎的临床

症状[23]，部分伴随结肠缩短、肝脏和脾脏肿大等症状。

DSS造模期间，小鼠出现严重便血和粪便松散情况，某

些小鼠体质量严重下降。如表2所示，DSS组在第9天DAI
评分达到最大（8.75±1.92），与先前的研究结果[24]一

致，给药结束后DSS组DAI评分仍最高，为3.25±0.43。
DAI是表示结肠炎患病程度的基础指标，DAI评分越高，

说明肠炎越严重。给药结束时，与DSS组相比，除RRTJ
组外，其余DAI评分均显著降低（P＜0.05），且能够改

善小鼠便血情况和粪便形状。

表 2 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠DAI评分的影响

Table 2 Effect of LAB-RRTJ on DAI score in UC mice

组别 1 d 5 d 9 d 15 d 21 d 27 d
Control 0.00±0.00b 0.25±0.43b 0.00±0.00c 0.00±0.00d 0.00±0.00d 0.00±0.00c

DSS 2.25±0.83a 5.25±0.83a 8.75±1.92a 4.00±1.22a 3.50±0.50a 3.25±0.43a

阳性对照 2.25±0.43a 4.75±0.83a 2.75±0.83b 1.50±0.50bc 1.25±0.43bc 0.75±0.43b

LAB-RRTJ 2.50±0.50a 5.00±1.00a 3.50±0.50b 2.50±0.86bc 1.75±0.43b 0.75±0.43b

RRTJ 2.50±0.50a 5.25±0.83a 8.25±1.09a 4.25±1.09a 3.00±0.00b 2.75±0.43a

注：同列不同字母表示差异显著（P＜0.05）。表3同。
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动物脏器系数可一定程度反映该器官的生物学功

能强弱[25]。如图1所示，与Control组相比，DSS组小鼠

肝脏系数由（3.59±0.15）%增加到（4.20±0.31）%

（P＜0 . 0 0 1），增加幅度为 11 . 4 2 %；脾脏系数由

（0.33±0.11）%增加至（0.95±0.31）%（P＜0.001），

增加幅度为187.88%，说明DSS能引起小鼠肝脏和脾脏损

伤。脾脏是重要的外周免疫器官[26]，能产生特异性抗体

等活性物质，脾脏发生肿大是因为炎症细胞的扩张[27]。

经过各组干预后，阳性对照、LAB-RRTJ和RRTJ组肝脏

系数较DSS组分别降低了9.05%、10.48%、4.76%，脾脏

系数降低幅度均达到70%以上（P＜0.001）。综合来看，

LAB-RRTJ能够缓解由结肠炎引起的肝脏和脾脏肿大，且

缓解效果趋近于Control组和阳性对照组。
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A.肝脏系数；B.脾脏系数；C、D.实际饲养状态。与Control组比

较，***.差异高度显著（P＜0.001）；与DSS模型组比较，#.差
异显著（P＜0.05），###.差异高度显著（P＜0.001）；下同。

图 1 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠免疫器官指数的影响及饲养状态

Fig. 1 Effect of LAB-RRTJ on immune organ indices and feeding 

status of mice with DSS-induced UC 

2.2 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠组织的影响

结肠缩短和肠内容物不成形是U C模型的特征 

之一[28]。如图2A、B所示，与Control组相比，DSS组小鼠 

结肠长度由（10.04±0.93）cm缩短至（8.80±0.55）cm
（P＜0.05）。与DSS组相比，LAB-RRRJ组小鼠结肠长度 

显著增加至（10.45±0.92）cm（P＜0.001），其余组别

结肠长度均有不同程度增加，但不具有统计学意义。通

过结肠切片HE染色可以评估小鼠结肠病理损伤程度，如

图2C所示，Control组小鼠结肠形态良好，肠上皮完整，

隐窝结构完整，细胞排列有序且含有大量的杯状细胞，

没有发现炎症细胞浸润。与Control组相比，DSS组小鼠

结肠可见大量黏膜上皮细胞变性、坏死，黏膜层可见部

分炎细胞浸润，杯状细胞数量明显减少并有部分肠隐窝

损伤；RRTJ组黏膜层可见部分炎症细胞浸润；而阳性

对照组和LAB-RRTJ组小鼠结肠损伤情况明显缓解，说

明LAB-RRTJ对结肠黏膜病变具有改善作用，并且效果 

优于RRTJ。
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图 2 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠长度和病理学形态的影响

Fig. 2 Effect of LAB-RRTJ on colon length and pathological 

morphology in mice with DSS-induced UC 

2.3 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠MPO活力的影响

结肠MPO活力可作为以中性粒细胞为主的炎症浸

润指标，并作为评价结肠炎症严重程度的指标[29]，MPO
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活力越高，炎症情况越严重。如图3所示，与Control
相比，DSS组MPO活力由（70.93±10.15）U/L升高至

（94.79±11.80）U/L，增加了33.64%（P＜0.001），

可见DSS导致小鼠结肠炎症浸润显著增加。研究表明， 

细胞MPO活力的升高可促进炎症效应细胞的增殖与活 

化[30]，进一步导致结肠炎症和溃疡病灶的形成。与DSS组
相比，阳性对照组MPO活力降低至（85.24±10.72）U/L， 

但变化不显著，R RT J组M P O活力没有降低趋势，

而LAB-RRTJ组MPO活力降低至（80.93±8.01）U/L 
（P＜0.05），降低效果优于阳性药物美沙拉嗪，且与

RRTJ组差异高度显著（P＜0.001）。
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与LAB-RRTJ组比较，ΔΔΔ.差异高度显著（P＜0.001）。图4A、B同。

图 3 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠MPO活力的影响

Fig. 3 Effect of LAB-RRTJ on colonic MPO activity in mice with UC 

induced by DSS

2.4 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠与血清炎症因子

水平的影响

研究表明，大量炎症因子在结肠中的聚集会加重结

肠上皮细胞的损伤，增加肠道通透性，UC的治疗是通过

抑制促炎细胞因子和增强抗炎细胞因子的作用改善免疫

失调[31]。如表3所示，DSS会导致小鼠结肠和血清中炎症

因子水平的变化。与Control组相比，DSS组结肠IL-1β、
IL-6、TNF-α、IFN-γ水平分别增加38.28%、49.51%、

44.11%、57.84%，血清IL-17A水平增加了16.04%，IL-10
水平降低了19.42%（P＜0.05），说明DSS能够诱导结

肠炎。与DSS组相比，经LAB-RRTJ处理后，小鼠结肠

IL-1β、IL-6、TNF-α、IFN-γ水平分别降低了9.79%、

15.98%、21.39%、19.66%，血清IL-17A水平降低了

11.90%，IL-10水平增加了11.29%（P＜0.05），并趋于

正常，且效果优于RRTJ组。研究表明，IL-1β、IL-6和
TNF-α、IFN-γ等因子水平降低可以明显缓解DSS诱导的

小鼠结肠炎症状[32-34]；IL-10对UC的治疗具有重要作用，

在疾病感染期间，IL-10本身可以抑制促炎反应，并限制

由炎症引起的不必要的组织破坏[35]。在改善炎症因子方

面，LAB-RRTJ与阳性对照药物美沙拉嗪具有相似效果，

说明LAB-RRTJ可以通过降低促炎因子和提高抑炎因子的

水平缓解UC。

表 3 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠与血清炎症因子水平的影响

Table 3 Effect of LAB-RRTJ on the levels of inflammatory factors in 

the colon and serum of mice with DSS-induced UC 

组别
结肠IL-1β含量/

（pg/mg）
结肠IL-6含量/
（pg/mg）

血清IL-10质量
浓度/（pg/mL）

血清IL-17A质量
浓度/（pg/mL）

结肠TNF-α含量/
（pg/mg）

结肠IFN-γ含量/
（pg/mg）

Control 19.70±1.83c 16.20±2.00c 84.93±6.15a 5.36±0.28c 87.53±7.74c 104.39±19.27c

DSS 26.06±1.40a 24.22±1.72a 68.44±4.36c 6.22±0.66b 126.14±16.48a 164.77±17.61a

阳性对照 21.92±1.35b 21.13±2.02b 70.24±5.79bc 5.70±0.61bc 109.90±9.76b 136.77±18.97b

LAB-RRTJ 23.51±1.06b 20.35±2.10b 76.17±4.97b 5.48±0.49c 99.16±10.33bc 132.38±20.43b

RRTJ 27.72±2.68a 25.16±2.33a 67.14±6.08c 6.99±0.77a 125.37±16.81a 172.55±16.24a

2.5 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠与血清氧化应激

指标的影响

氧化应激已证明与多种疾病相关，包括与UC相关

的结直肠癌，在免疫调节因素中，UC患者体内的活性

氧水平异常高 [36-37]。体内MDA、SOD和GSH水平是评

价机体氧化应激水平的重要指标。如图4所示，相比

Control组，DSS组结肠SOD活力和血清GSH浓度分别

下降了24.98%和30.30%，结肠MDA含量增加了64.24% 

（P＜0.001）。脂质过氧化会导致抗氧化体系（如SOD

和GSH）水平降低和MDA含量增加，从而加重组织和

器官炎症 [38]。与DSS组相比，LAB-RRTJ组SOD活力

增加了18.64%（P＜0.01），GSH浓度增加了18.18% 

（P＜0.05），MDA含量下降了33.83%（P＜0.01），

效果优于阳性对照组。与LAB-RRTJ相比，RRTJ在改善

抗氧化水平方面效果不明显。氧化应激水平在结肠炎

调节过程中具有重要作用，LAB-RRTJ能通过调节体内

SOD、MDA、GSH水平，缓解DSS诱导的过氧化状态，

从而缓解UC。
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与LAB-RRTJ组比较，ΔΔ .差异极显著（P＜0 .01）；

**.与Control组相比，差异极显著（P＜0.01）；下同。

图 4 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠与血清氧化应激指标的影响

Fig. 4 Effect of LAB-RRTJ on oxidative stress indicators in colon and 

serum of mice with DSS-induced UC 

2.6 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠肠道屏障基因

mRNA表达水平的影响

肠道屏障的破坏是UC患者的发病特征之一，其导致

肠道通透性增加，加重结肠炎患病程度[39]。如图5所示，

与Control组相比，DSS诱导后小鼠结肠Claudin-3 mRNA
表达水平高度显著降低（P＜0.001），但对ZO-1和
MUC2  mRNA的表达没有显著影响。跨膜蛋白封闭蛋

白3在UC患者肠黏膜愈合和炎症表达的调节中发挥关

键作用，其具有屏障、栅栏和信号转导功能 [40]，当封

闭蛋白发生异常表达时，细胞通透性发生异常，促进

结肠癌的发生[41]。与DSS组相比，阳性药物美沙拉嗪对

ZO-1 mRNA表达的影响不显著，但能够高度显著提高

MUC2 mRNA表达水平（P＜0.001）。研究表明，表面

黏液是肠屏障的重要组成部分，黏液屏障和杯状细胞

黏蛋白的缺失是UC的一个重要特征，此时能够观察到

MUC2的表达减少[42]；MUC2缺陷小鼠会出现肠上皮细

胞形态的异常和溃疡产生，导致UC发生[43]。与DSS组相

比，RRTJ对Claudin-3 mRNA表达水平没有显著作用，

但能显著提高MUC2和ZO-1 mRNA表达水平（P＜0.01、
P＜0.001）。ZO-1蛋白水平可间接反映肠道黏膜的完整

性和通透性，ZO-1表达量增加表明肠上皮紧密连接的

修复，肠道通透性改善[44]。相比DSS组，LAB-RRTJ组
Claudin-3、ZO-1、MUC2的mRNA表达水平均有不同程

度升高，表明其在对改善肠道屏障相关基因mRNA表达

水平方面表现出一定的效果。
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## .与DSS模型组相比，差异极显著（P＜0 .01）。

图 5 LAB-RRTJ对DSS诱导UC小鼠结肠肠道屏障基因mRNA 

表达水平的影响

Fig. 5 Effect of LAB-RRTJ on the mRNA expression levels of colonic 

barrier-related genes in mice with DSS-induced UC 

3 讨 论

UC作为一种全球性疾病，患病率不断增长，而大多

数化学治疗药物都有副作用。许多研究发现，益生菌发

酵果蔬产品在预防和治疗UC方面具有较大潜力[45-47]。本

研究对RRTJ、LAB-RRTJ及药物（美沙拉嗪肠溶片）对

结肠炎干预和治疗效果进行比较，结果表明，LAB-RRTJ
对UC的改善作用显著优于RRTJ，能够通过多种途径改善

DSS诱导的UC。
本研究中，LAB-RRTJ有效缓解了UC小鼠的临床症状

和结肠病理情况；能够下调促炎因子IL-1β、IL-6、IL-17A 
和TNF-α、IFN-γ的水平，上调抗炎因子IL-10水平，其

效果接近美沙拉嗪治疗组，且在调节IL-17A和IL-10水平

方面效果更好；在抗氧化方面，LAB-RRTJ能够显著提

高SOD和GSH水平，降低MDA含量；此外，其能够改善

Claudin-3、ZO-1和MUC2基因的表达水平，通过提高结

肠中紧密连接蛋白的表达，维持肠道通透性。

副干酪乳杆菌SR10-1和刺梨汁的结合具有协同增效

作用。研究表明，刺梨汁和刺梨渣的醇提物对致炎剂引

起小鼠不同组织的炎症均具有较好的抗炎作用[48]；刺梨

多糖和黄酮能够缓解小鼠UC[49-50]；乳酸菌活菌体可通过 
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抑制肠上皮细胞中的炎性因子，发挥抗肠炎作用 [51]。 

本团队前期研究表明，经SR10-1发酵后的刺梨汁保留了

大部分原有活性物质，包括VC、SOD、多糖和黄酮等，

能够显著提高免疫力低下小鼠的免疫能力[21]；此外，团

队研究还证实RRTJ、SR10-1和LAB-RRTJ均具有良好的

体外降血糖和降血脂活性[17]。本研究中，RRTJ能够显著

降低UC小鼠脾脏指数，改善结肠病理状态和提高ZO-1
表达水平，表明RRTJ有一定的抗炎效果。但是，RRTJ
在调节小鼠炎症因子水平和氧化应激能力方面效果不明

显。而LAB-RRTJ能够弥补RRTJ的不足，在调节炎症因

子水平、氧化应激能力和改善肠道屏障等诸多方面均有

显著效果，说明经过发酵的RRTJ对小鼠结肠炎能够起到

更好的缓解和保护作用。SR10-1具有较强的抗氧化能力

和耐酸性[16]，通过SR10-1发酵，LAB-RRTJ能够发挥较

RRTJ更优的功效。其次，刺梨中单宁等多酚物质含量较

高[52-53]，果汁酸涩而不被大众接受，而乳酸菌发酵降解转

化了单宁[21]，减少了果汁刺激性，使小鼠能够较好地摄

入，且微生物发酵能够增加刺梨汁中的小分子物质，促

进体内吸收[54-55]。因此，LAB-RRTJ在缓解UC方面效果突

出，两者的协同作用值得进一步研究，这也为刺梨功能

性产品的开发和应用提供了新方向。此外，推测副干酪

乳杆菌SR10-1发酵刺梨汁的过程中产生的代谢物质也会

有积极的影响，后续将对此进行深入研究。

LAB-RRTJ能够通过调节炎症因子、提高抗氧化能力

和改善肠道屏障缓解小鼠UC症状。发酵后的LAB-RRTJ
对UC的保护效果优于未发酵的RRTJ，说明副干酪乳杆菌

SR10-1发酵能够增强RRTJ的功效。
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