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番茄红素的安全性评价及对小鼠免疫功能的影响
孙 杰，胡 奇，李世芬，钟义红，环 飞，王玉邦*

（南京医科大学公共卫生学院，江苏省医药农药兽药安全性评价与研究中心，江苏 南京 210029）

摘  要：目的：研究番茄红素的食品安全性及对小鼠免疫功能的影响。方法：进行大鼠30 d喂养实验，小鼠急性

毒性实验，测定小鼠细胞免疫功能、体液免疫功能、单核-巨噬细胞功能及NK细胞活性。结果：雌、雄小鼠的番

茄红素急性经口毒性＞2 666.64 mg/kg，属实际无毒级；番茄红素200、433.33、666.67 mg/（kg•d）剂量（以体

质量计，下同）在30 d喂养实验中没有对大鼠的血液常规和血清生化指标产生影响，且Ames实验、小鼠骨髓细胞

微核实验、小鼠精子畸形实验结果呈阴性；以33.33、66.67、200 mg/（kg•d）3 个剂量进行小鼠免疫功能实验， 

200 mg/（kg•d）剂量组的鸡红细胞吞噬指数、自然杀伤（natural killer，NK）细胞活性高于阴性对照组，且差异均

有统计学意义（P＜0.05）。结论：番茄红素食品安全性良好，高剂量番茄红素作为食品添加剂在小型啮齿类动物

实验中具有增强免疫力的功能。
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Abstract: Objective: To evaluate the safety of lycopene as a food supplement in mice and its effect on immune functions. 

Methods: A 30-day feeing test was carried out on rats, and mice were employed for acute toxicity test and measured for 

cellular and humoral immune functions, mononuclear macrophage phagocytosis and natural killer (NK) cell viability. 

Lycopene at three doses namely 33.33, 66.67 and 200 mg/(kg·d) was administered per os to the mice for up to 30 days. 

Results: In the acute oral toxicity test, the maximal tolerance dose (MTD) of lycopene for both male and female mice was 

higher than 2 666.64 mg/kg suggesting that it is actually non-toxic. During the 30-day feeding period, no effects of lycopene 

at the 200、433.33、666.67 mg/(kg·d) doses were observed on haematological or blood biochemical indexes, and Ames, 

marrow cell micronucleus and sperm abnormality tests showed negative results. The macrophage phagocytosis index of 

chicken erythrocytes and NK cell viability in the high-dose group were higher than those in the negative control group with 

statistical significance (P < 0.05). Conclusions: Lycopene is safe as a food supplement. High-dose lycopene supplementation 

can boost immunity in mice.
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氧化应激损伤是指机体在遭受有害刺激时，体内活

性氧自由基和活性氮自由基产生过多，或清除氧化自由

基的酶系统功能减弱而导致的组织损伤[1-3]。氧化应激损

伤是导致人类皮肤衰老的重要因素，其对细胞组织造成

伤害，可以导致机体功能蜕化，也是造成心脑血管疾病

中神经损伤的主要因素[4-5]。适当地补充抗氧化剂可以缓

解机体的氧化应激损伤，因此，天然抗氧化剂一直是冠

心病[6-7]、高血脂、糖尿病[8-9]、神经退行性病变等多种中

老年慢性疾病预防药物与美容行业的研究热点。

类胡萝卜素具有很好的抗氧化与抗自由基活性，

番茄红素（lycopene）属于类胡萝卜素类脂溶性色素，

广泛存在于番茄、西柚等水果中。现代研究证实，番

茄红素可以改善成纤维细胞中自由基清除酶活力，提

高成纤维细胞对紫外损伤的抗氧化能力 [10]，对抗脂质
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过氧化对心脑血管内皮产生的损伤，减轻动脉粥样硬化形

成[11-12]，通过增加Beclin1基因与LC3蛋白表达抑制心肌细胞肥

大[13]，对急性心肌梗死及高血糖所导致的内皮祖细胞功

能障碍具有保护作用[14-15]。番茄红素体外实验证明其可

以显著抑制胃癌细胞SGC-7901以及MCF-7、SK-BR-3、 

MDA-MB-468这3 种乳腺癌细胞生长[16-17]，并且对顺铂

导致的大鼠急性肝肾损伤具有保护作用[18]。人体实验证

明，中等剂量的番茄红素胶囊可以提高人体的抗氧化能

力，降低急性高强度运动后人体血清脂质过氧化物丙二

醛（malondialdehyde，MDA）增高幅度并减少氧化酶的

消耗[19-20]。此外，番茄红素摄入量不足的人群前列腺上皮

内瘤与前列腺癌发病率较高，适当地补充番茄红素可以

降低前列腺癌组织中血管增生等级[21-22]。番茄红素正快速

成为抗衰老、预防老年病心脑血管病变及神经退行性病变

的保健食品[23-24]，作为类胡萝卜素，关于番茄红素的安全

性研究罕见报道。因此，本实验采用急性毒性实验、30 d

喂养实验、Ames实验、小鼠骨髓细胞微核实验、小鼠精

子畸形实验等对番茄红素的安全性进行评价，并采用国标

方法对番茄红素增强小鼠免疫功能进行研究，以期为番茄

红素的口服安全性及增强免疫活性提供基础数据支持。

1 材料与方法

1.1 材料、动物与试剂

番茄红素由新疆瑞琦生物科技有限公司提供（纯度≥ 

5%，批号：20120710），所得番茄红素粉样品编号为

XH20120512A，按照GB 28316—2012《食品安全国家标准 

食品添加剂 番茄红》方法检测番茄红素含量为5.26%。

增强免疫力与30 d喂养研究分别选用SPF级BI/F1

代健康雌性小鼠（2008001628344）、SPF级Sprague-

Dawley（SD）健康离乳大鼠（2008001628343），由

上海西普尔 -必凯实验动物有限公司繁育，生产许可

证号为SCXK（沪）2008-0016；小鼠急性毒性实验

（0010028）、微核实验（0016140）、精子畸形实验

（0015410）选用清洁级ICR健康小鼠，由扬州大学比较医

学中心提供，生产许可证号SCXK（苏）2012-0004。基础

饲料，苏州双狮实验动物饲料科技有限公司制备提供。

鼠伤寒沙门氏菌突变型菌株TA97、TA98、TA100、

TA102以及S-9来源于复旦大学公共卫生学院。S-9蛋

白质含量为36.24 mg/mL，每100 mL S-9混合液中加

10 mL S-9；羊红细胞（sheep red blood cell，SRBC）、

豚鼠血清、鸡红细胞为实验室自采制备；YAC-1细

胞  上海派通生物科技有限公司；2 ,4-二硝基氟苯

（2,4-dinitrofluorobenzene，DNFB） 医药集团（上

海）化学试剂公司；印度墨汁 北京笃信精细制剂厂；

伴刀豆球蛋白A（concanvalin A，Con A） 华美生物

工程公司；噻唑蓝（methyl thiazolyl tetrazolium，MTT）   

韩国Biosharp公司。

1.2 仪器与设备

JJ-100电子天平 常熟市双杰测试厂；DNP-9162BS

电热培养箱 上海新苗医疗器械制造有限公司；SX-

700高压灭菌器 日本Tomy公司；KYC-100C型恒温 

摇床 上海福玛实验设备有限公司；Spectra Max M2e

多功能酶标仪 美国Molecular Devices公司；二氧化碳

培养箱 美国Thermo Forma公司；7100型全自动生化分 

析仪  日立高新技术（上海）国际贸易有限公司；

ADVIA 2120i血液分析仪 德国Siemens公司。

1.3 方法

1.3.1 小鼠急性经口毒性实验

采用最大耐受量（maximum tolerated dose，MTD）

法进行小鼠急性毒性实验，选用清洁级ICR健康成年小鼠

20 只（雌雄各半），体质量为18.6～21.5 g，实验前禁食

16 h。配制最大质量浓度为含番茄红素133.32 mg/mL样

品，按最大灌胃量20 mL/kg（以体质量计，下同）一次

性给药，受试物番茄红素的给药剂量为2 666.64 mg/kg。

连续观察14 d，记录小鼠中毒表现及死亡情况。

1.3.2 Ames实验

分别在加与不加S-9混合液的情况下，以1 111.11、

222.22、44.44、8.89、1.76 μg/皿的剂量进行实验，每个

剂量组做3 个平行平皿。活化系统为多氯联苯诱导的大鼠

肝匀浆制备的S-9混合液。阳性组：不加S-9者为敌克松

（TA97、TA98、TA102）、叠氮钠（TA100），加S-9者

为2-氨基芴（TA97、TA98、TA100）、1,8-二羟基蒽醌

（TA102）；同时设阴性对照组（自发回变组和二甲基

亚砜组）；样品用二甲基亚砜配制成11.11、2.22、0.44、

0.09、0.02 mg/mL剂量组，加样量0.1 mL/皿。在2 mL顶

层琼脂中加入0.1 mL实验菌株增菌液、0.1 mL受试样品

溶液和0.5 mL S-9混合液，混匀后倒入底层培养基平板

上，37 ℃培养48 h，计数每皿回变菌落数。如果受试样

品组的回变菌落数是阴性对照组回变菌落数的2 倍以上，

并具有剂量-反应关系则为阳性。

1.3.3 小鼠骨髓细胞微核实验

选用体质量25～30 g的ICR清洁级小鼠50 只，按体

质量随机分为5 个组，每组10 只，雌雄各半。以环磷酰

胺（40 mg/kg）为阳性对照组，受试样品按照人体推荐

剂量的480、240、120 倍设高、中、低剂量组，分别含

受试样品质量浓度为111.11、55.56、27.78 mg/mL，以 

20 mL/kg剂量灌胃，采用30 h给受试物法。两次给受试

样品间隔24 h，第二次给受试样品后6 h处死小鼠，取胸

骨常规制片、镜检。每只小鼠计数1 000 个骨髓嗜多染红

细胞（polychromatic erythrocytes，PCE），观察含微核

的嗜多染红细胞数并计算微核发生率，以千分率计，结



172  2015, Vol.36, No.09             食品科学	 ※营养卫生

果采用Poisson分布U检验进行统计处理。每只小鼠计数

200 个嗜多染红细胞时所观察到的成熟红细胞（red blood 

cell，RBC）数，并计算嗜多染红细胞与成熟红细胞的比

值（PCE/RBC）。

1.3.4 小鼠精子畸形实验

选用体质量25～35 g的ICR清洁级性成熟雄性小鼠

25 只，按体质量随机分为5 组。取质量浓度为111.11、

55.56、27.78 mg/mL的样品以20 mL/（kg•d）剂量灌胃小

鼠，连续5 d。于首次给受试样品后的第35天处死小鼠，

取两侧附睾精子滤液按常规方法制片、镜检。每只小鼠

计数1 000 个结构完整的精子，计算精子畸形发生率（以

百分率计），结果采用秩和检验进行统计分析。

1.3.5 30 d喂养实验

选用SPF级SD健康离乳大鼠80 只，按体质量随机

分为4 组，雌雄各半。受试样品掺入基础饲料中饲喂大

鼠，对照组饲喂基础饲料，按人体推荐剂量的30、65、

100 倍，设200、433.33、666.67 mg/（kg•d）低、中、高

3 个剂量组，受试样品掺入基础饲料的质量分数分别为

0.20%、0.43%、0.67%，连续喂养30 d，测定各剂量组大

鼠血液红细胞计数、血红蛋白水平、白细胞计数及其分

类等血液常规指标，以及血清生化指标。

1.3.6 Con A诱导小鼠淋巴细胞转化及自然杀伤（natural 

killer，NK）细胞活性测定

按照《保健食品检验与评价技术规范》（2003年

版）[25]相关规定，以相当于受试样品人体推荐摄入量的

5、10、30 倍，设33.33、66.67、200 mg/（kg•d）这3 个

剂量组，以不加样品的溶剂为阴性对照组，每日1 次经口

给予小鼠，灌胃量0.1 mL/10 g，连续灌胃30 d。颈椎脱臼

法处死小鼠，无菌取脾脏并研磨为单细胞悬液，过200 目

筛，以无菌Hank’s液洗涤两次，1 000 r/min离心10 min收

集细胞。

脾细胞使用R P M I - 1 6 4 0完全培养液重悬为浓度

3×106 个/mL的单细胞悬液，1 mL/孔接种于24 孔培养

板中，加入75 µL 100 µg/mL的Con A溶液，于37 ℃、

5% CO2培养箱中培养72 h，不加Con A溶液孔为对照。

培养结束前4 h，每孔移除0.7 mL完全细胞培养液，加

入0.7 mL不含小牛血清的RPMI-1640培养液与50 µL  

5 mg/mL的MTT，继续培养4 h。培养结束后，每孔加入

1 mL酸性异丙醇终止反应，吹打混匀后移入96 孔培养

板中，每孔3 个平行对照，酶标仪于570 nm波长处测定

各样品光密度（OD570 nm）值，按照公式（1）计算淋巴

细胞增殖能力。

淋巴细胞增殖能力＝加Con A的OD570 nm－不加Con A的OD570 nm	 （1）

无菌脾单细胞悬液加入0.5 mL无菌水裂解红细胞

20 s，Hank’s液洗涤两次后，使用RPMI-1640完全培养

液调整细胞浓度为2×107 个/mL。取4×105 个/mL浓度

的YAC-1靶细胞与脾细胞各100 µL接种于96 孔细胞培养

板，以YAC-1细胞100 µL+培养液100 µL为YAC-1细胞

自然释放孔，以YAC-1细胞100 µL+2.5% Triton 100 µL

为YAC-1细胞最大释放孔，每个检测样品设3 个平行

孔，于37 ℃、5% CO2培养箱中培养4 h。1 500 r/min离

心96 孔培养板5 min，每孔吸取100 µL上清液，加入乳酸

脱氢酶（lactic dehydrogenase，LDH）基质液100 µL反应

10 min，每孔加入1 mol/L HCl 30 µL，于酶标仪490 nm波

长处测定光密度（OD490 nm）值，按照公式（2）计算NK

细胞活性。

NK /% 100OD490 nm OD490 nm

OD490 nm OD490 nm
 （2）

1.3.7 DNFB诱导小鼠迟发型变态反应（delayed type 

hypersensitivity，DTH）

各剂量组番茄红素连续灌胃30 d后，剃除小鼠腹部

3 cm×3 cm鼠毛，均匀涂抹50 µL 10 mg/mL DNFB溶液

致敏。5 d后，以10 µL 10 mg/mL DNFB溶液均匀涂抹于

小鼠右耳两面进行攻击，24 h后颈椎脱臼处死小鼠，剪

下左右耳壳，以打孔器取下8 mm耳片称质量，按照公 

式（3）计算DTH程度。

DTH程度/mg＝右耳质量/mg－左耳质量/mg （3）

1.3.8 抗体生成细胞检测及血清溶血素水平测定

连续灌胃30 d后，每鼠腹腔注射体积分数2%的SRBC

悬液0.2 mL进行免疫，4 d后颈椎脱臼处死小鼠，无菌

取脾脏制备5×106 个/mL脾细胞悬液。将表层培养基与

2×Hank’s液1∶1（V/V）混匀分装为0.5 mL每管，加入

50 µL以乙酸钠缓冲液（sodium acetate buffer，SA）缓

冲液配制的体积分数10% SRBC悬液、20 µL新鲜制备的

脾细胞悬液，混匀倾倒于已刷琼脂糖薄层的玻片上，每

个样品做两个平行片，于37 ℃、5% CO2培养箱中培养

1.5 h，将新鲜豚鼠血清补体1∶8（V/V）稀释后加入玻片

架凹槽内，继续孵育1.5 h后，计数溶血空斑数。

小鼠腹腔注射SRBC悬液免疫4 d后，摘眼球法取

血，全血静置1 h，2 000 r/min离心10 min收集血清。血清

200 倍稀释后，加入体积分数5%鸡红细胞悬液0.5 mL、

补体0.5 mL，37 ℃温育30 min，2 000 r/min离心10 min
取上清液1 mL加入3 mL都氏试剂中，静置10 min后于

540 nm波长处测定样品管及SRBC半数溶血时的光密度

（OD540 nm）值，溶血素的量以半数溶血值（HC50）表

示，按照公式（4）计算HC50。

HC50

OD540 nm
 （4）

1.3.9 小鼠碳廓清实验

小鼠连续灌胃30 d后，每鼠按0.1 mL/10 g尾静脉注射

4 倍稀释的印度墨汁，墨汁注入后立即计时。注射墨汁



※营养卫生	                            食品科学	 2015, Vol.36, No.09   173

后2 min及10 min时分别从眼内眦静脉丛取血20 µL，加入

2 mL 0.1% Na2CO3溶液中，用酶标仪测定600 nm波长处的

光密度值，按照公式（5）、（6）计算吞噬指数（α）。

α K1/3
	 （5）

K
lgOD1 lgOD2

t2 t1  （6）

式中：K为廓清指数；OD1为t1时的光密度值；OD2为

t2时的光密度值；t1为2 min，t2为10 min。

1.3.10 小鼠腹腔巨噬细胞吞噬鸡红细胞实验

小鼠连续灌胃30 d后，每鼠腹腔注射1 mL体积分数

20%鸡红细胞悬液，30 min后颈椎脱臼法处死小鼠，腹腔

注入2 mL生理盐水润洗1 min，吸出腹腔洗液于37 ℃恒温

培养箱孵育30 min，于生理盐水中漂洗晾干，丙酮-甲醇

溶液1∶1（V/V）固定，体积分数4%的Giemsa-磷酸盐缓冲

液染色3 min，蒸馏水漂洗晾干封片，光镜下进行观察并

计数，按照公式（7）、（8）计算HC50。

/% 100	（7）

	 （8）

1.4 数据分析

各组实验原始数据使用SPSS 10.0软件进行分析，满

足方差齐性的数据使用单因素方差分析中多个实验组与

一个对照组间均数的两两比较方法进行统计分析；对非

正态或方差不齐性的数据资料进行适当的变量转换，满

足方差齐性要求后进行单因素方差分析，P＜0.05为差异

显著。骨髓细胞微核实验结果采用Poisson分布U检验进

行统计分析，小鼠精子畸形实验结果采用秩和检验进行

统计分析。

2 结果与分析

2.1 小鼠急性毒性实验结果

表 1 番茄红素小鼠急性经口毒性实验结果（x±s）
Table 1 Acute oral toxicity of lycopene in mice (x±s)

性别
剂量/

（mg/kg） 小鼠只数
初始体
质量/g

终体
质量/g

死亡
只数

MTD/
（mg/kg）

雌性 2 666.64 10 19.8±0.7 30.6±2.7 0 ＞2 666.64

雄性 2 666.64 10 20.0±0.7 36.3±2.8 0 ＞2 666.64

由表1可知，实验期间番茄红素对小鼠体质量无影

响，各组小鼠饮食和活动正常，生长良好，未见中毒表

现，无死亡小鼠，雌、雄小鼠的番茄红素经口MTD＞

2 666.64 mg/kg，属实际无毒级。

2.2 Ames实验结果

表 2 番茄红素Ames实验回变菌落数（x±s）
Table 2 Colony variation number per vessel after administration of 

lycopene in Ames test (x±s)

组别
剂量/

（μg/皿）

回变菌落数

加S-9 不加S-9
TA97菌株 TA98菌株 TA100菌株 TA102菌株 TA97菌株 TA98菌株 TA100菌株 TA102菌株

1 1 111.11 112±12 35±4 152±10 276±22 118±12 36±4 177±17 258±22
2 222.22 121±18 35±3 167±19 292±11 113±13 39±6 173±17 279±16
3 44.44 129±8 37±5 157±11 290±15 107±12 34±6 169±12 274±19
4 8.89 117±10 37±4 161±24 255±20 108±9 38±5 174±13 270±13
5 1.76 118±16 35±4 173±20 263±20 112±8 40±5 163±21 272±15

自发回变组 0 130±10 37±7 169±24 278±13 116±14 39±5 178±21 265±23
二甲基亚砜组 0.1 mL 114±13 36±2 163±10 269±11 127±12 33±5 160±18 272±19

2-氨基芴组 10 1 188±195** 3 515±176** 2 834±288**
1,8-二羟基蒽醌组 50 1 082±185**

敌克松组 50 2 014±124** 1 159±154** 9 62±193**
叠氮钠组 1.5 2 006±111**

注：**. 超过阴性对照组（自发回变组、二甲基亚砜组）回变菌落数2 倍以上。

参照文献[25]方法，Ames实验结果（表2）表明，番

茄红素各剂量组回变菌落数均未超过阴性对照组回变菌

落数的2 倍，亦无剂量-反应关系。即番茄红素对鼠伤寒

沙门氏菌TA97、TA98、TA100、TA102这4 株实验菌株

在加与不加S-9时，均未见有致基因突变作用。

2.3 小鼠骨髓细胞微核实验结果

表 3 番茄红素对小鼠骨髓细胞微核发生率及PCE/RBC值的影响

Table 3 Effect of lycopene on bone marrow cell micronucleus and 

PCE/RBC ratio in mice

性别 剂量/（mg/kg） PCE数 含微核的PCE数 微核率/‰ PCE/RBC

雌性

2 222.22 5 000 7 1.4±105 1.09±0.07
1 111.11 5 000 6 1.2±0.8 1.10±0.04
555.56 5 000 8 1.6±0.9 1.12±0.08

0 5 000 7 1.4±1.3 1.10±0.06
40（环磷酰胺） 5 000 119 23.8±3.1** 0.93±0.03

雄性

2 222.22 5 000 5 1.0±0.7 1.10±0.03
1 111.11 5 000 7 1.4±0.5 1.11±0.07
555.56 5 000 8 1.6±1.5 1.06±0.04

0 5 000 9 1.8±1.3 1.09±0.04
40（环磷酰胺） 5 000 131 26.2±3.9** 0.91±0.04

注：**. 与阴性对照组（剂量为 0）比较，差异极显著（P ＜ 0.01）。表 4、

6、8 同。

由表3可知，番茄红素各剂量组微核率与阴性对照组相

比无显著性差异（P＞0.05），而阳性对照组（环磷酰胺）

则极显著高于阴性对照组（P＜0.01）。未见番茄红素对小

鼠嗜多染红细胞微核形成及PCE/RBC比值产生影响。

2.4 小鼠精子畸形实验结果

表 4 番茄红素对小鼠精子畸形率的影响（x±s，n＝5）
Table 4 Effect of lycopene on teratospermia ratio in mice (x±s, n = 5)

剂量/（mg/（kg·d）） 受检精子数 总畸形数 畸形率/%
2 222.22 5 000 108 2.2±0.4
1 111.11 5 000 96 1.9±0.2
555.56 5 000 109 2.2±0.3

0 5 000 111 2.2±0.3
40（环磷酰胺） 5 000 461 9.2±0.8**
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表 5 番茄红素对小鼠精子畸形类型及比例的影响

Table 5 Effect of lycopene on sperm malformation type and ratio in mice

剂量/
（mg/（kg·d））

无钩
比例/%

无定形
比例/%

胖头
比例/%

香蕉形
比例/%

双头
比例/%

双尾
比例/%

尾折叠
比例/%

总畸形
数/只

2 222.22 13.9（15） 78.7（85） 4.6（5） 0.9（1） 0.0（0） 0.0（0） 1.9（2） 108

1 111.11 18.8（18） 74.0（71） 3.1（3） 2.1（2） 0.0（0） 0.0（0） 2.1（2） 96

555.56 16.5（18） 77.1（84） 3.7（4） 1.8（2） 0.0（0） 0.0（0） 0.9（1） 109

0 18.0（20） 76.6（85） 2.7（3） 1.8（2） 0.0（0） 0.0（0） 0.9（1） 111

40（环磷酰胺） 22.8（105） 63.3（292） 4.1（19） 2.6（12） 2.0（9） 1.5（7） 3.7（17） 461

注：括号中的数据为小鼠数量 n。

由表4、5可知，番茄红素各剂量组精子畸形率与

阴性对照组（剂量为0）比较，无显著性差异（P＞

0.05），而阳性对照组（环磷酰胺）小鼠精子畸形率与阴

性对照组比较有极显著提高（P＜0.01）。因此，番茄红

素对小鼠精子畸形率未产生影响。

2.5 番茄红素对大鼠血液常规指标的影响

表 6 番茄红素对大鼠血液常规指标的影响（x±s）
Table 6 Effect of lycopene on haematological indexes in rats (x±s)

性别
剂量/

（mg/（kg•d））
白细胞计数/
（109/L）

红细胞计数/
（1012/L）

血红蛋白
含量/（g/L）

淋巴细胞
比例/%

中性细胞
比例/%

单核细胞
比例/%

嗜酸性细胞
比例/%

嗜碱性细胞
比例/%

雄性

0 6.3±1.4 7.2±0.3 140±6 82.6±3.7 13.3±2.5 2.9±1.1 0.5±0.2 0.1±0.1

200 7.0±1.8 7.4±0.4 144±6 80.2±2.8 15.6±3.1 3.0±0.8 0.7±0.1 0.2±0.1

433.33 5.5±0.9 7.5±0.4 143±7 81.2±3.2 14.5±3.2 3.0±0.6 0.7±0.2 0.1±0.1

666.67 6.5±1.3 7.5±0.2 143±4 80.9±2.0 15.2±1.9 2.7±0.8 0.7±0.2 0.1±0.1

雌性

0 5.9±0.9 7.2±0.2 138±4 84.7±3.0 11.7±3.1 2.5±0.4 0.5±0.2 0.1±0.1

200 5.1±1.6 7.4±0.4 141±5 81.6±4.4 13.7±4.4 3.2±1.3 0.8±0.2 0.1±0.1

433.33 5.1±1.7 7.4±0.3 141±5 82.9±3.8 13.4±3.5 2.4±0.6 0.8±0.3 0.1±0.1

666.67 4.9±1.9 7.3±0.3 141±5 81.7±3.1 14.2±3.1 2.7±0.6 0.9±0.5 0.1±0.1

由表6可知，番茄红素各剂量组大鼠的各项血液常规

指标与阴性对照组（剂量为0）比较，差异均无统计学意

义（P＞0.05）。

2.6 番茄红素对大鼠血清生化指标的影响

经口给予大鼠不同剂量的番茄红素30 d，测定各组

大鼠血清谷丙转氨酶、谷草转氨酶活力和总蛋白、白蛋

白、总胆固醇、甘油三酯、尿素氮、肌酐及血糖的水

平。如表7所示，番茄红素各剂量组各项血液生化指标

与阴性对照组（剂量为0）比较，差异均无统计学意义 

（P＞0.05）。

表 7 番茄红素对大鼠部分血清生化指标的影响（x±s）
Table 7 Effect of lycopene on blood biochemical parameters in rats (x±s)

性别
剂量/（mg/
（kg•d））

谷丙转氨酶
活力/（U/L）

谷草转氨酶活
力/（U/L）

总蛋白含量/
（g/L）

白蛋白含量/
（g/L）

尿素氮含量/
（mmol/L）

肌酐含量/
（μmol/L）

总胆固醇含量/
（mmol/L）

甘油三酯含量/
（mmol/L）

血糖含量/
（mmol/L）

雄性

0 43±7 147±23 50.0±1.5 30.7±0.8 5.39±0.78 30±4 1.46±0.20 0.39±0.04 8.26±1.14

200 42±7 129±36 49.7±2.1 31.2±1.8 6.02±1.04 28±4 1.54±0.22 0.47±0.14 8.62±0.93

433.33 40±5 136±30 48.9±1.1 31.5±1.5 6.42±0.94 29±5 1.51±0.22 0.42±0.07 8.53±0.62

666.67 41±7 149±28 48.9±1.1 31.3±1.5 6.22±1.04 32±5 1.44±0.26 0.42±0.09 8.70±0.86

雌性

0 33±7 118±19 54.6±2.0 33.9±1.7 6.51±1.09 32±3 2.03±0.42 0.35±0.08 7.78±0.70

200 34±5 112±10 53.0±1.4 35.3±1.1 5.97±1.33 31±6 1.93±0.33 0.38±0.06 7.93±0.90

433.33 31±6 118±16 53.5±2.0 33.4±1.1 6.47±1.51 31±5 2.12±0.24 0.36±0.05 8.11±0.86

666.67 33±5 123±15 53.0±1.9 33.2±1.2 6.35±1.25 31±4 2.04±0.45 0.34±0.05 8.43±0.87

2.7 番茄红素对小鼠免疫功能的影响

小鼠经口给予不同剂量番茄红素30 d后，33.33、

66.67、200 mg/（kg•d）剂量组小鼠平均终末体质量、

体质量增长值、胸腺与脾脏的脏/体比与阴性对照组（剂

量为0）相比，差异无统计学意义（P＞0.05）。MTT法

进行Con A诱导的小鼠脾淋巴细胞转化实验，结果不满

足方差齐性要求，采用秩和检验进行统计处理。结果 

（表8）表明，番茄红素各剂量组淋巴细胞增殖能力与阴

性对照组相比，差异无统计学意义（P＞0.05）。

表 8 番茄红素对小鼠免疫功能的影响（x±s）
Table 8 Effect of lycopene on immune functions in mice (x±s)

剂量/（mg/
（kg•d））

胸腺质量/
体质量比/%

脾脏质量/
体质量比/%

淋巴细胞
增殖能力

NK细胞
活性/%

DTH
程度/mg

溶血空斑数/
（106 个脾细胞）

HC50
吞噬

指数（α）
吞噬百
分率/% 吞噬指数

0 0.182±0.046 0.466±0.059 0.010±0.004 26.4±5.4 16.5±3.3 52±27 72±20 5.28±0.52 22.6±5.4 0.30±0.07

33.33 0.212±0.022 0.481±0.045 0.010±0.003 22.8±7.5 14.8±2.9 51±24 85±26 4.95±0.44 22.7±3.7 0.30±0.03

66.67 0.185±0.026 0.461±0.025 0.011±0.005 27.6±13.1 16.3±3.1 55±23 90±25 5.06±0.77 23.1±3.6 0.34±0.05

200 0.202±0.037 0.466±0.040 0.012±0.008 38.4±11.4* 17.4±3.5 86±37* 99±12** 5.61±0.36 26.2±4.8 0.36±0.05*

注：*. 与阴性对照组（剂量为 0）比较，差异显著（P ＜ 0.05）。

采用乳酸脱氢酶法进行小鼠NK细胞活性测定，将

NK细胞经sin－1（P1/2）（P为NK细胞活性）转化后进行

组间t检验比较，结果（表8）表明，200 mg/（kg•d）剂

量组NK细胞活性高于阴性对照组（剂量为0），差异有

统计学意义（P＜0.05），而使用耳肿胀法进行DNFB诱

导小鼠DTH实验及小鼠碳廓清实验结果证实，番茄红素

各剂量组DTH程度及小鼠吞噬指数（α）与阴性对照组比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

采用Jerne改良玻片法进行小鼠抗体生成细胞实验，

计算溶血空斑数，发现200 mg/（kg•d）剂量组溶血空斑

数高于阴性对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。采

用半数溶血值法测定小鼠血清半数溶血值（HC50），结

果发现200 mg/（kg•d）剂量组血清半数溶血值（HC50）

高于阴性对照组，差异有统计学意义（P＜0.01）。此

外，用半体内法进行小鼠腹腔巨噬细胞吞噬鸡红细胞实

验，计算吞噬指数及吞噬百分率，并将吞噬百分率经 

sin－1（P1/2）（P为吞噬百分率）转化后进行组间t检验比

较，结果表明200 mg/（kg•d）剂量组小鼠吞噬指数高于

阴性对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。

3 结 论

食品安全性评价结果显示，ICR小鼠对番茄红素最

大可耐受灌胃剂量高于人体推荐食用量100 倍，属于实

际无毒级。200、433.33、666.67 mg/（kg•d）番茄红

素连续30 d给药没有对大鼠的血液生化指标产生影响，

Ames实验、小鼠精子畸形实验、骨髓细胞染色结果阴

性，未见致畸变作用。此外，番茄红素以33.33、66.67、 

200 mg/（kg•d）连续给药30 d，没有对小鼠的摄食、体

质量增量、主要免疫器官的脏/体比产生影响。
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免疫功能研究结果显示，在Con A诱导的小鼠淋

巴细胞转化实验中，33.33、66.67、200 mg/（kg•d）

剂量组淋巴细胞增殖能力与阴性对照组相比，差异无

统计学意义（P＞0.05）；DNFB诱导的小鼠DTH实验

中，33.33、66.67、200 mg/（kg•d）剂量组DTH程度

与阴性对照组相比，差异无统计学意义（P＞0.05）；

在体液免疫功能方面，抗体生成细胞检测实验中，

200 mg/（kg•d）剂量组溶血空斑数高于阴性对照组，

差异有统计学意义（P＜0.05）；小鼠血清半数溶血值

实验中，200 mg/（kg•d）剂量组血清半数溶血值高于

阴性对照组，差异有统计学意义（P＜0.01）；而在单

核-巨噬细胞功能实验、碳廓清实验中，番茄红素各剂

量组吞噬指数α与阴性对照组相比，差异无统计学意义 

（P＞0.05），200 mg/（kg•d）剂量组鸡红细胞吞噬指

数高于阴性对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）； 

NK细胞活性实验中，200 mg/（kg•d）剂量组NK细胞活性

高于阴性对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。综上

所述，番茄红素可以增强小鼠的细胞与体液免疫功能。
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