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花色苷类植物化学物对心血管系统的保护作用
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摘　要：花色苷是具有 2- 苯基苯并吡喃结构的一类糖苷衍生物，在高等植物的深色部位广泛分布。除了赋

予植物性食品鲜艳的色泽外，现已明确花色苷类植物化学物还具有抗氧化、抗炎和调节脂质代谢等疾病预

防功效。流行病学和临床试验研究表明，花色苷可以改善心血管系统功能，有助于降低心血管疾病的发病

风险。综述了花色苷的食物来源及其对心血管系统的保护作用，并提出了今后的研究展望。
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Protective role of anthocyanins on cardiovascular diseases
GUO Hong-Hui1, LING Wen-Hua2*

(1 Henry Fok School of Food Science and Engineering, Shaoguan University, Shaoguan 512005, China;
2 School of Public Health, Sun Yat-sen University, Guangzhou 510080, China)

Abstract: Anthocyanins are naturally occurring flavylium cation derivatives and widely distributed in the colored 
tissues of plants. Besides imparting color to plant foods, anthocyanins have an array of health-promoting properties, 
such as antiinflammatory and antioxidative activities, improving lipid metabolism, and these compounds are now 
recognized as a research focus in phytochemistry. Epidemiological and clinical studies suggest that increased 
consumption of anthocyanins improves the function of blood vessels and lowers the risk of cardiovascular disease. 
Here, we summarize the major food source of anthocyanin and its protective role on cardiovascular diseases, as well 
as research perspectives of anthocyanin.
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近些年来，随着超重和肥胖的流行，心血管疾

病 (cardiovascular disease, CVD) 的发生率也在急剧

上升，以心肌梗塞和脑卒中为终点事件的致残致死

已成为严重的公共卫生问题 [1]。高血压、血脂异常

和动脉粥样硬化是 CVD 的主要慢性表现形式，也

是控制 CVD 病程进展的治疗目标。抽烟、不健康

饮食和缺乏运动是 CVD 的已知危险因素。对于饮

食因素，高糖高脂食物会增加 CVD 的发病风险，

而新鲜果蔬谷物等植物性食品可以有效预防 CVD
的发生 [2]。这些作用一方面取决于植物性食物中的

营养素，包括蛋白质、脂类 ( 单不饱和脂肪酸和多

不饱和脂肪酸 )、碳水化合物 (膳食纤维 )、维生素 (特
别是抗氧化维生素C和E)以及矿物元素。另一方面，

植物性食品中存在大量的非营养性生物活性物质

(non-nutritional bioactive compounds) 或称植物化学

物质 (phytochemicals)，它们也具有广泛的生物活性

和健康促进作用。近些年来，由于化学药物的治疗

局限性和毒副作用，研究者在积极寻找一些多效的

天然产物用于 CVD 的辅助治疗，植物化学物质就

引起了更为广泛的关注。

花色素 (anthocyanidin)，又称花青素，是自然

界分布广泛的植物多酚类植物化学物，具有 2- 苯
基苯并吡喃阳离子结构 ( 图 1，R1 和 R2 代表 -H 或

者 -OH)，自然状态下常与各种单糖 (R3) 形成糖苷，
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称作花色苷 (anthocyanin)。由于花色苷的基本骨架

结构与 2- 苯基色原酮 (2-phenyl-chromone) 的黄酮

结构十分相似，通常花色苷也被统称为黄酮类化合

物 (flavonoids)。不过与黄酮相比，花色苷还是具有

一些独特的理化特性，如花色苷碳环带有阳性氧离

子，极性较强，很少以苷元形式存在，在不同 pH
值条件下化学结构会发生变化等特征 [3]。这些均提

示花色苷的生物学作用和功能与黄酮不尽相同。本

文旨在对花色苷类植物化学物的食物来源和摄入

量，对心血管系统的保护效应及其作用机制进行综

述，为指导我国居民通过合理饮食增加花色苷的摄

入，促进身体健康提供参考依据。

1　花色苷的食物来源和摄入量

花色苷是高等植物体内最为主要的水溶性色

素，在大部分植物花瓣和果实种皮当中都不同程度

的存在，其中以深色浆果 ( 如葡萄、越橘、蓝莓、

接骨木果和黑醋栗 )、蔬菜 ( 如紫包菜、紫洋葱和

紫苏 )、有色薯类 ( 如马铃薯和紫番薯 ) 和谷物 ( 如
高梁、紫玉米和黑米 ) 中含量尤为丰富，提示日常

生活中我们可以通过植物性膳食获得较高的花色苷

摄入量 [3]。这些食物中花色苷的含量还会受到多种

因素的影响，包括产品的品种、栽培条件、成熟度、

贮藏和加工工艺 [4]。如不同成熟度红葡萄 (Vitis 
vinifera L. cv Cabernet Sauvignon) 的花色苷的含量

为 1.37~1.87 mg/g 鲜重，采用不同的酵母、加糖量

和陈酿方式加工成葡萄酒，花色苷含量会介于

411~728 mg/L 之间 [5]。

由于缺乏系统的食物花色苷含量数据库，人们

一直难以对膳食花色苷摄入量进行准确的估算。直

到 2003 年，美国农业部公布了包括 225 种食物在

内的食物黄酮类化合物含量数据库。目前，该数据

库已经扩大到 506 种食物 [6]。法国 d'Auvergne 大学

营养系也建立了一个包括 452 种食物的多酚类植物

化学物含量数据库 [7]。但是，除了这数据库中包含

的天然食物，花色苷提取物还被允许作为食用色素

添加到各种食品当中，这也是膳食花色苷的重要来

源。

根据食物当中检测到的花色苷含量， 1976 年，

Kuhnau[8] 最先报道了美国居民的花色苷摄入量，夏

季约为 215 mg/d，冬季约为 180 mg/d 。但 Wu 等 [9]

通过检测 100 多种美国居民经常食用的食物中花色

苷含量并结合美国疾病预防控制中心发布的营养调

查报告 (National Health and Nutrition Examination Survey 
2001-2002)，估算出的人均花色苷摄入量远远低于

先前的报道，仅为 12.5 mg/d。近期，欧洲十国发起

的营养与癌症流行病学研究 (European Prospective 
Investigation into Cancer and Nutrition) 收集了 36 037
名居民的膳食调查资料，估算出花色素苷元的摄入

量为 19.8~64.9 mg/d [10]。我国学者对广州地区居民

的膳食调查结果显示，花色素苷元的平均摄入量为

27.6 mg/d [11]，这一数值与英国、德国和丹麦的调查

结果比较接近 [12]。实际上，花色苷的摄入量受到季

节、食物供应和个人饮食习惯的影响非常大，如在

太平洋海岛国家斐济，居民的花色苷摄入量仅有

0.04 mg/d [13]。总的来讲，混合膳食居民每天的花色

苷摄入量可以达到数十毫克。

2　花色苷对心血管系统的保护作用

除了赋予植物性食品鲜艳的色彩，提高人们的

食欲，花色苷还具有多种生物活性，引起了医学界

的广泛关注。其中，最先引起研究者注意的是花色

苷的抗氧化作用和自由基清除能力。围绕着花色苷

的抗氧化作用，人们利用化学法、生物化学法、细

胞和动物模型以及人群干预试验开展了大量的研

究，充分证明花色苷是一种很好的抗氧化剂。随后，

研究者又陆续报道了花色苷具有抗炎、调节血脂和

改善胰岛素抵抗等生物活性，这些特性均有助于降

低 2 型糖尿病和心血管疾病的发病风险。

2.1　流行病学研究

表 1 总结了近期几个关于膳食花色苷摄入量和

心血管疾病发生的流行病学研究结果。McCullough
等 [14] 对参与美国营养与癌症发生 (Cancer Prevention 
Study II Nutrition Cohort) 研究的 38 180 名老年男性

和 60 289 名老年女性 7 年的追踪资料进行了分析，

R1和R2为-H或者-OH，R3通常为葡萄糖、阿拉伯糖、半乳糖

等单糖。

图1　花色苷的基本分子结构
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发现花色苷摄入量与死于心血管疾病的风险呈明显

负相关。另一项为期 16 年针对 34 489 名绝经期妇

女健康的前瞻性研究结果同样证实，摄入较多的花

色苷可以减少冠心病的发生 [15]。Cassidy 等 [16] 对

93 600 名平均年龄 36 岁的女性护士进行了为期 18
年的追踪研究，校正年龄、体质指数、体力活动水

平和高血压史等因素后发现，花色苷摄入量在上五

分位 (25.1 mg/d) 的研究对象的心肌梗塞发病风险比

(hazards ratio, HR) 是下五分位 (5.0 mg/d) 研究对象

的 0.68(95% 置信区间 CI 为 0.57~0.96，P = 0.03)，
而其他黄酮类化合物的摄入量与心肌梗塞的风险比

之间没有统计学意义。Cassidy 等 [17] 对美国 1984~ 
2008 年间 3 个大型膳食与健康流行病学前瞻性研究

资料进行了汇总，发现花色苷摄入量上五分位研究

对象发生高血压的几率要比下五分位研究对象降低

8% (P<0.05)。
横断面调查同样表明，增加花色苷的膳食摄入

有助于降低 CVD 的发病风险。Jennings 等 [18] 对

1 898 名英国成年孪生姐妹的花色苷摄入量和动脉

粥样硬化相关指标作了多元分析，发现花色苷摄入

量上五分位 (23.6 mg/d) 调查对象的收缩压和动脉脉

搏的波速度 (pulse wave velocity, PWV) 显著低于下

五分位 (8.4 mg/d) 调查对象。我国学者对广州地区

1 393 名常住居民膳食花色苷摄入量与血脂的相关

性分析结果表明，上三分位的花色苷摄入量 (31.1 
mg/d) 的花色苷可以显著升高血浆高密度脂蛋白胆

固醇 (high density lipoprotein-cholesterol, HDL-C) 含
量 [11]，而 HDL-C 是已知的 CVD 保护因子。

2.2　人群干预研究

对于 CVD 高危人群或患者，食用富含花色苷

的食物有助于改善患者的危险因素。代谢综合征患

者每天冲服 50 g 蓝莓冻干粉 ( 含 742 mg 花色苷 )8
周后，无论是与自身基线还是与对照组相比，血液

氧化应激水平和收缩压都有显著减低 [19]。CVD 高

危人群在每天服用 500 mL 血橙果汁 ( 含 36 mg 花

色苷 )7 d 后，血管内皮依赖性舒张功能得到了明显

改善，同时血浆超敏 -C 反应蛋白 (high sensitive 
C-reactive protein, hs-CRP)、白介素 -6 (interleukin-6, 
IL-6) 和肿瘤坏死因子 -α (tumor necrosis factor-α, 
TNF-α) 等炎症因子的水平显著降低 [20]。Dohadwala
等 [21] 招募 44 名冠心病患者开展了一项为期 4 周的

随机交叉对照干预试验，患者每天服用 480 mL 越

橘果汁 ( 含 94 mg 花色苷 )，试验结束时干预组患

者的颈 - 股动脉脉搏波速度比安慰剂组明显降低，

说明其动脉血管的硬度得到了有效改善。在一项由

60 名稳定型冠心病患者参加的随机对照试验中，干

预组每天补充 10 g 黑米皮 ( 含 231 mg 花色苷 )，对

照组给予白米皮安慰剂，6 个月后发现，干预组患

者血浆中血管细胞黏附因子 (vascular cell adhesion 
molecule-1, VCAM-1)、可溶性 CD40 配体 (soluble 
CD40 ligand, sCD40L) 和 hs-CRP 等炎症因子的水平

均显著低于对照组 [22]。

由于天然食物成分复杂，即使是富含花色苷也

难以明确该食物具体发挥抗 CVD 的功效成分。近

年来，陆续有研究者利用纯化的花色苷作为受试物

开展了一系列人群干预试验。Qin 等 [23] 利用从蓝莓

和越橘纯化的花色苷 (160 mg × 2/d) 提取物对 120
名血脂紊乱患者开展了一项为期 12 周的随机双盲

对照试验，进一步明确了花色苷具有升高血清

HDL-C 的效应，该研究同时发现花色苷还可以降低

血清低密度脂蛋白胆固醇 (low density lipoprotein-
cholesterol, LDL-C) 含量，且血清 HDL-C 的变化值

与血浆胆固醇酯转运蛋白 (cholesteryl ester transfer 
protein, CETP) 的活性呈负相关，与肝细胞胆固醇

外流呈正相关，提示花色苷可能是通过促进细胞胆

固醇外流发挥血脂调节作用，降低动脉粥样硬化斑

块形成的风险。Zhu 等 [24] 开展了进一步的研究，利

用同样的花色苷提取物胶囊 (160 mg × 2/d)，分别对

12 名高胆固醇血症患者进行了短期交叉干预试验

和对 150 名高胆固醇血症患者进行了短期干预试验

(4 h) 及长期随机对照干预试验 (24 周 )。短期干预

试验 (4 h)结果表明，患者服用花色苷后1 h和2 h时，

肱动脉血流介导的舒张功能 (brachial artery flow-
mediated dilatation, FMD) 从基线的 8.3% 分别升高

到 11.0%和 10.1%(P<0.05)；长期干预试验结果表明，

与干预前相比，花色苷组高胆固醇血症患者的 FMD、

血浆环磷酸鸟苷 (3'-5'-cyclic guanosine monophosphate, 
cGMP) 和血清 HDL-C 水平分别升高了 28.4%、12.6%
和 11.8%，血清 VCAM-1 和 LDL-C 水平则分别降

低了 11.6% 和 10.0%。干预后两研究组间这些指标

的差异具有统计学意义，并且在花色苷组，cGMP
和 HDL-C 水平的变化都与 FMD 的变化呈正相关，

提示花色苷类植物化学物还可以直接改善血管内皮

依赖性舒张功能 [25]。血小板活化会促进血栓形成和

动脉粥样硬化。采用同样花色苷剂量对高胆固醇血

症患者干预 24 周后，与安慰剂组相比，花色苷组
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患者血浆血小板球蛋白和可溶性 P- 选择素水平显

著减低，提示花色苷可以抑制血小板的活化和 α 颗

粒分泌 [26]。此外，该干预试验还发现花色苷可以通

过提高对氧磷酶 1 活性显著增加 HDL 的抗氧化能

力，降低血浆氧化应激水平 [27]。

虽然大多数研究支持花色苷有助于改善 CVD
危险因子，但于对某些病理指标的作用效果，各

个研究报道并不一致 ( 表 2)，如蓝莓冻干粉没有使

代谢综合征患者的血浆炎症因子水平降低 [19]。

Hassellund 等 [28] 对 31 名男性前期高血压志愿者开

展的为期 4 周的花色苷 (320 mg/d) 干预交叉对照试

验，发现花色苷虽然能显著提高血浆 HDL-C 的含

量，但对血压和包括 hs-CRP 和 IL-6 在内的多个炎

症因子水平并没有显著影响。这些差异可能是由于

受试物、研究对象病理特征和干预时间不同造成的。

2.3　可能的作用机制

为明确花色苷保护心血管系统的作用机制，研

究者利用花色苷提取物或者单体作为受试物，在动

物和细胞模型中针对花色苷对 CVD 病理基础的影

响开展了研究，主要集中在氧化应激、慢性炎症、

脂质代谢和动脉粥样硬化斑块形成等方面。

2.3.1　抗氧化作用

在肥胖、代谢综合征和血脂异常等 CVD 高危

人群体内，往往伴有氧化应激水平的升高。代谢产

生的自由基会直接氧化修饰各种生物大分子，造成

酶功能失调和信号转导功能障碍。花色苷分子结构

上有多个酚羟基，可以通过自身氧化释放电子，直

接清除各种自由基，保持氧化还原系统与游离自由

基之间的平衡。体外实验条件下，花色苷对自由基

的清除能力甚至大于常见的抗氧化剂，包括丁化羟

基茴香醚、维生素 E、儿茶素和槲皮素 [29]。多种花

色苷都可以有效抑制氧化型 LDL 引起的血管内皮

细胞损伤，表现为抑制细胞内丙二醛氧化产物形成

和一氧化氮释放，其抗损伤能力与含有的 -OH 数量

相关 [30]。Chiang 等 [31] 发现饲喂黑米皮花色苷的小

鼠肝脏的超氧化物歧化酶和过氧化氢酶的表达有显

著升高。而在自发型 db/db 糖尿病小鼠中，Zhu 等 [32]

利用自然界分布最为广泛的花色苷矢车菊素 -3- 葡
萄糖苷 (cyanidin 3-glucoside, Cy-3-G) 作为受试物，

干预 4 周，发现 Cy-3-G 可以通过激活 cAMP 反应

成分结合蛋白促进谷氨酰半胱氨酸连接酶表达，从

而增加还原性谷胱甘肽的合成。这些说明花色苷还

可以间接通过调控氧化 - 还原酶系统的活性，来减
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轻氧化应激损伤。

2.3.2　抗炎作用

动脉粥样硬化可以被看作是发生在动脉壁的一

种亚临床的慢性炎症形式，它是动脉壁内皮细胞及

平滑肌细胞受到损伤后的一种炎性纤维组织增生性

反应，在动脉粥样斑块的形成和发展中起着重要的

作用 [33-34]。除减轻氧化应激损伤之外，花色苷还可

以通过抑制炎症反应信号途径激活和炎症因子的

表达来发挥抗炎作用。CD40-CD40L 是一对互补

跨膜糖蛋白，可激活与 CVD 发病有关的细胞成分，

包括内皮细胞、巨噬细胞及 T 淋巴细胞，这些细胞

分泌产生大量的炎症因子。Xia 等 [35] 发现花色苷

Cy-3-G 能够阻断人脐静脉内皮细胞 CD40 介导的炎

症信号通路，降低黏附分子 (VCAM-1、ICAM-1)
和炎症因子 (IL-6、IL-8、TNF-α) 的合成和释放。

Wang 等 [36] 在脂多糖诱导的人 THP-1 样巨噬细胞炎

症模型中观察到，50 μmol/L Cy-3-G 还能够通过抑

制细胞内核转录因子 κB (nuclear factor κB, NF-κB)
活化，减少炎症因子 IL-6 和 TNF-α 合成和释放，

提示花色苷能够抑制多种因素诱导的内皮细胞炎症

反应，具有抗血管炎症作用。

在肥胖状态下，脂肪组织由于巨噬细胞的浸润

也释放大量的炎症因子。对于高脂饮食诱导的小鼠，

饲料添加 2.7% 的蓝莓冻干粉可以显著降低脂肪组

织 IL-6、TNF-α、单核细胞趋化蛋白 -1 (monocyte 
chemotactic protein 1, MCP-1) 和诱导型一氧化氮合

酶 (inducible nitric oxide synthase, iNOS) 的基因表达

水平 [37]。本课题组利用 Cy-3-G 花色苷单体分别对

高脂饮食喂养肥胖小鼠和 db/db 糖尿病进行了干预

试验，发现 Cy-3-G 不仅可以抑制脂肪组织 TNFα、
IL-6、MCP-1 的基因表达水平，还可以降低血浆中

这些炎症因子的浓度 [38]。也有研究报道花色苷可以

抑制卡拉胶注射引起的急性炎症反应 [39]。不过，对

于正常饮食的健康大鼠，饲料中添加花色苷对免疫

系统功能、脂肪组织炎症因子表达和血浆炎性标志

物水平都没有显著影响 [40]。这些研究提示，花色苷

能够抑制多种应激引起的炎症反应，尤其是代谢性

应激，该效应至少部分是通过 NF-κB 信号通路实

现的。

2.3.3　调节脂质代谢

血脂异常是 CVD 的一个重要危险因素。大

量的流行病学研究和临床资料显示，血浆 HDL-C
水平降低和 LDL-C 水平升高与动脉粥样硬化的

发生密切相关。在正常膳食情况下，载脂蛋白 E 

(apolipoprotein E, Apo-E) 基因敲除的小鼠在生长至

4 月龄时，即可发生高胆固醇血症，以及随年龄增

长而出现的自发性动脉粥样硬化和多种 CVD 的症

状。饲料中添加了黑米皮或者花色苷提取物的

ApoE 基因敲除小鼠血清 LDL-C 水平、肝脏和冠状

动脉的胆固醇含量和氧化型 LDL 抗体滴度都明显

降低，同时 HDL-C 水平明显升高，动脉粥样硬化

斑块面积减小 [41-42]。虽然 HDL 的抗动脉粥样硬化

作用可涉及多种机制，如减轻脂蛋白的氧化等，

但其最主要的作用机制在于参与胆固醇的逆向转运

过程。Xia 等 [43] 通过应用乙酰化低密度脂蛋白

(acetylated low density lipoprotein, AcLDL) 负载小鼠

腹腔巨噬细胞，使细胞培养基中添加的胆固醇大量

进入细胞内，以形成巨噬泡沫细胞模型。花色苷

Cy-3-G 能引起巨噬泡沫细胞内胆固醇的大量外流，

并且增加调节胆固醇外流有关的调控子 —— 过氧

化物酶体增殖物激活受体 -γ (PPAR-γ) 基因的表达。

在人和小鼠的原代脂肪细胞，Scazzocchio 等 [44] 同

样发现了 Cy-3-G 具有 PPAR-γ 配体样作用，从而促

进脂联素和瘦素等脂质代谢相关细胞因子的表达与

分泌。此外，Wang 等 [45-46] 在给予 30 周龄 Apo E
基因缺陷小鼠 Cy-3-G 干预 2 周后，通过给小鼠腹

腔注射氖 - 胆固醇标记的巨噬细胞，检测粪便中氖

的含量来定量巨噬细胞胆固醇逆向转运的效率。结

果发现花色苷可以下调巨噬细胞 miRNA-10b 表达，

进而提高 miRNA-10b 靶基因 ABCA1 和 ABCG1 介

导的巨噬细胞胆固醇外流，表明花色苷同样能够在

整体水平促进胆固醇逆向转运，有助于清除血液中

多余的胆固醇。

3　结语与展望

综上所述，花色苷类植物化学物有助于改善

CVD 相关的氧化应激、慢性炎症和脂质代谢紊乱

等多种生物标志物病理指标 ( 图 2)，抑制动脉粥样

硬化斑块的形成，延缓病程进展。人们可以通过食

用深色植物性食品来增加花色苷的摄入量，促进心

血管系统健康，预防 CVD 的发生。

然而，关于花色苷类植物化学物能否应用于

CVD 的防治，仍然有些科学问题尚未解决。首先

是花色苷的有效剂量，流行病学研究表明，每天摄

入约 20 mg 花色苷就可以降低 CVD 的发病风险 ( 表
1) ；然而，现有的人群干预试验多选用了更高的剂

量 (50~640 mg/d)，干预时间从 1 周到 24 周不等 ( 表
2)，剂量 - 效应和时间 - 效应关系不明确。其次是
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花色苷的安全剂量，现在市场上已有多种花色苷膳

食补充剂销售，与天然富含花色苷食物一起服用会

不会引起中毒，每天最多可以摄入多少毫克花色苷。

花色苷广泛分布于植物性食品，极性大，容易通过

尿液排出，其毒性应该很小。联合国 FAO/WHO 联

合食品添加剂专家委员会把花色苷提取物归为实际

无毒类食用色素，多个国家和地区也允许天然花色

苷色素根据食品加工工艺需要量使用。迄今为止，

尚未发现在普通膳食条件下人类出现花色苷中毒的

安全问题。已有的人群干预试验结果表明，花色苷

摄入水平达到 640 mg/d，甚至更高也不会出现不良

反应，说明通过正常饮食或者膳食补充剂摄入该剂

量的花色苷对普通人群是安全的。但是，还需要开

展更大规模的随机对照人群干预试验，来明确花色

苷保护心血管系统的有效性和安全性。
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