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苯并噻唑类化合物对高脂模型小鼠抗氧化能力的影响 
 

花尔并，王秋月，王莹莹，刘为铸，申婷婷 
(天津科技大学生物工程学院，天津 300457) 

 

摘  要：研究苯并噻唑类化合物 TJ-1(2–间苯胺基苯并噻唑)、TJ-2(2–间苯胺基苯并噻唑–3，4，5–三甲氧基苯甲酰

胺)、TJ-3(2–间苯胺基苯并噻唑–1H–吡唑–3–甲酰胺)对高脂模型小鼠抗氧化能力的影响．50 只 8 周龄健康雄性

C57BL/6,J 小鼠适应性饲养 1 周后，根据体质量随机分为高脂组、白藜芦醇对照组、TJ-1 组、TJ-2 组和 TJ-3 组．高脂组

喂饲相应高脂饲料，白藜芦醇对照组和各干预组小鼠喂饲高脂饲料并分别添加 0.1%的白藜芦醇、TJ-1、TJ-2、TJ-3 进行

干预，干预 12 周后测定小鼠血清、肝脏和脑的超氧化物歧化酶(SOD)、谷胱甘肽过氧化物酶(GSH-Px)、过氧化氢酶

(CAT)和丙二醛(MDA)的水平．与高脂组相比，TJ-1、TJ-2、TJ-3、白藜芦醇各组小鼠血清、肝脏和脑的 SOD、GSH-Px、

CAT 水平均高于高脂模型组，MDA 水平低于高脂组．结果表明：苯并噻唑类化合物能改善高脂模型小鼠的抗氧化

能力. 
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Effect of Benzothiazole Derivatives on the Antioxidating  

Activities of High-fat Fed Mice 

HUA Erbing，WANG Qiuyue，WANG Yingying，LIU Weizhu，SHEN Tingting 

(College of Biotechnology，Tianjin University of Science & Technology，Tianjin 300457，China) 

Abstract：The effect of benzothiazole derivatives TJ-1(3-(benzo[d]thiazol-2-yl)benzenamine)，TJ-2(N-(3-(benzo[d] thiazol-

2-yl)phenyl)-3，4，5-trimethoxybenzamide)，and TJ-3(N-(3-(benzo[d]thiazol-2-yl)phenyl)-1,H-pyrazole-3-carboxamide)

on the antioxidating activities of mice with high fat diet was studied. Fifty 8-week-old male C57BL/6,J mice were quaran-

tined for 1 week. They were then randomly assigned to the following five groups according to body weight：high fat diet 

group，resveratrol control group，TJ-1,group，TJ-2 group and TJ-3 group. The levels of superoxide dismutase(SOD)，

glutathione peroxidase(GSH-Px)，catalase(CAT)and malondialdehyde(MDA)were measured after the treatment which

lasted for 12 weeks. Compared with the high fat diet group，the SOD，GSH-Px and CAT levels in the serum，liver and brain 

of the other 4 groups were higher，and the MDA levels were lower. Benzothiazole derivatives can improve the antioxidating

activities of high fat mice.  

Key words：benzothiazole derivatives；resveratrol；antioxidant 
 

沉默信息调节因子 1(silent information regulator 

1，SIRT1)
[1]作为哺乳动物中与酵母菌中 Sir2

[2]
(silent 

information regulator 2)基因的高度同源基因，在体内

参与调节细胞的存活和代谢过程及增殖、衰老和凋亡

等生命活动．咪唑并噻唑类化合物(SRT1720)被证明

为和白藜芦醇一样是 SIRT1 激动剂[3]，白藜芦醇也是

一种可改善氧化应激和抗氧化功能紊乱的天然抗氧

化剂[4]．抗氧化的主要机制与清除自由基等作用有

关，机体在生理代谢过程中存在自由基产生与清除的

动态平衡[5]．如果这种动态平衡被破坏，就会导致对

机体的损伤，造成许多疾病如糖尿病、心血管病、癌

症的发生．清除活性氧是预防这些疾病的一个有效途
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径．超氧化物歧化酶(SOD)、谷胱甘肽过氧化物酶

(GSH-Px)、过氧化氢酶(CAT)是清除活性氧的主要

抗氧化酶，丙二醛(MDA)含量体现机体脂质过氧化

程度．这 4 个指标可用以评价抗氧化能力． 

基于目前 SIRT1 小分子激动剂的研究刚刚起

步，对报道的化合物 SRT1720 的结构进行优化设计

合成出结构相关的 SIRT1 小分子激动剂，这从理论

和实际操作上都是可行的，并有很大的空间值得去探

索，这也是提升新药研发潜力的重要手段．本文所用

的苯并噻唑类化合物是根据 SIRT1 激动剂 SRT1720

的结构相关性设计 2-间苯胺基苯并噻唑(TJ-1)、2-

间苯胺基苯并噻唑-3，4，5-三甲氧基苯甲酰胺(TJ-

2)和 2-间苯胺基苯并噻唑-1H-吡唑-3-甲酰胺(TJ- 

3)，研究其对于高脂模型小鼠抗氧化能力的影响． 

1 材料与方法 

1.1 实验动物 

50 只 8 周龄健康雄性 C57BL/6,J 小鼠(18～

22,g)，购自北京大学医学部实验动物科学部，许可证

编号[SCXK(京)2012-0012]． 

1.2 试剂与仪器 

TJ-1(2-间苯胺基苯并噻唑)、TJ-2(2-间苯胺基

苯并噻唑-3，4，5-三甲氧基苯甲酰胺)、TJ-3(2-间苯

胺基苯并噻唑-1H-吡唑-3-甲酰胺)由本实验室自主

合成，具体结构如图 1 所示(纯度均为 95%以上)． 
 

 
SRT1720           TJ-1        TJ-2             TJ-3 

图 1 SRT1720、TJ-1、TJ-2、TJ-3的化学结构式 

Fig. 1 Chemical structural formula of SRT1720，TJ-1，TJ-2 and TJ-3 
 

  白藜芦醇(95%)，天津尖峰公司；超氧化物歧化

酶(SOD)测定试剂盒、谷胱甘肽过氧化物酶(GSH-

Px)测定试剂盒、过氧化氢酶(CAT)测定试剂盒、丙

二醛(MDA)测定试剂盒、考马斯亮蓝蛋白测定试剂

盒，南京建成生物工程研究所；其余试剂均为国产分

析纯． 

  UV-9100 紫外可见分光光度计，北京瑞利分析

仪器厂；UVmini-1240 紫外可见分光光度计，日本岛

津公司；3K30 高速台式冷冻离心机，Sigma 公司；

SK-1快速混匀器，江苏省荣华仪器制造公司． 

1.3 实验方法 

1.3.1 造模方法 

小鼠适应性饲养 1 周后根据体质量随机分为 5

组，每组 10 只，分别为高脂组、白藜芦醇对照组、TJ-

1 组、TJ-2 组、TJ-3 组．实验期间小鼠自由摄食、饮

水、室内温度(22±2)℃、相对湿度(55±5)%、室内通

风良好．高脂组喂饲相应高脂饲料，白藜芦醇对照组

和各干预组小鼠喂饲高脂饲料并分别添加 0.1%的白

藜芦醇、TJ-1、TJ-2、TJ-3 进行干预． 

1.3.2 抗氧化指标测定 

干预 12 周后小鼠禁食 12,h，乙醚麻醉摘眼球取

血约 1～2,mL，3,000,r/min 离心 15,min 分离血清．断

头摘全脑，以冰冷生理盐水清理血迹，吸干水分，准

确称量，并加入 9倍体积的无菌冰冷生理盐水手动制

成 10%的脑匀浆，4,000,r/min 离心 10,min，取上清液

置于－ 85,℃冰箱待用 ；肝组织匀浆也 用 同法制

备．SOD、GSH-Px、CAT、MDA、考马斯亮蓝蛋白浓

度的测定按试剂盒说明书严格操作． 

1.4 数据处理 

用 SPSS 11.5 统计软件处理数据，结果以 x±s

表示，不同实验组间均值差异用 t检验． 

2 结 果 

2.1  TJ-1、TJ-2 和 TJ-3 对 C57/BL6,J 小鼠血清

SOD、GSH-Px、CAT、MDA水平的影响 

各组小鼠血清 SOD、GSH-Px、CAT、MDA 的水

平见表 1．与高脂组相比，TJ-1 组 SOD、CAT 活力显
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著升高(P＜0.05)，GSH-Px 活力极显著升高(P＜

0.01)，MDA 含量显著降低(P＜0.05)；TJ-2 组 SOD、

GSH-Px、CAT 活力显著升高(P＜0.05)，MDA 含量

极显著降低(P＜0.01)；TJ-3组 SOD、GSH-Px显著升

高(P＜0.05)，CAT 活力无显著性差异，MDA 含量极

显著降低(P＜0.01)；白藜芦醇对照组 SOD、GSH-

Px、MDA 均无显著性差异，CAT 活力显著升高(P＜

0.05)． 

表 1 各组小鼠血清 SOD、GSH-Px、CAT、MDA的水平(n＝10) 

Tab. 1 Levels of SOD，GSH-Px，CAT and MDA in serum in all groups(n＝10) 

组别 SOD/(U·mL
-1) GSH-Px/(U·mL

-1) CAT/(U·mL
-1) MDA/(nmol·mg

-1) 

高脂组   111.74±11.98   166.44±20.37   1.92±0.53   4.14±0.71 

白藜芦醇对照组   127.14±3.35    173.33±21.43   2.88±0.59*   3.95±0.40 

TJ-1 组   134.94±4.62*   301.00±18.53**   3.14±0.65*   3.47±3.56* 

TJ-2 组   133.72±3.60*   296.00±15.83*   3.52±0.52*   3.10±0.88** 

TJ-3 组   137.75±3.76*   281.78±10.25*   2.22±0.60   3.19±0.55** 

  注：与高脂组比较，*P＜0.05，**P＜0.01. 

2.2  TJ-1、TJ-2 和 TJ-3 对 C57/BL6,J 小 鼠 肝 脏

SOD、GSH-Px、CAT、MDA水平的影响 

各组小鼠肝脏 SOD、GSH-Px、CAT、MDA 的水

平见表 2．与高脂组相比，TJ-1 组 SOD、GSH-Px 活

力显著升高(P＜0.05)，CAT 活力极显著升高(P＜

0.01)，MDA 含量极显著降低(P＜0.01)；TJ-2 组

SOD 活力无显著性差异，GSH-Px 活力显著升高(P＜

0.05)，CAT 活力极显著升高(P＜0.01)，MDA 含量

极显著降低(P＜0.01)；TJ-3 组 SOD 活力无显著性差

异，GSH-Px 活力显著升高(P＜0.05)，CAT 活力极显

著升高(P＜0.01)，MDA 含量极显著降低(P＜0.01)；

白藜芦醇对照组 SOD、GSH-Px 活力无显著性差异，

CAT 活力极显著升高(P＜0.01)，MDA 含量显著降

低(P＜0.05)． 

2.3 TJ-1、TJ-2和 TJ-3对 C57/BL6,J小鼠脑 SOD、

GSH-Px、MDA水平的影响 

各组小鼠脑 SOD、GSH-Px、MDA 的水平见表

3．与高脂组相比，TJ-1 组 SOD 活力、MDA 含量均无

显著性差异，GSH-Px 活力显著升高(P＜0.05)；TJ-2

组 SOD 活力显著升高(P＜0.05)，MDA 含量显著降

低(P＜0.05)，GSH-Px 活力无显著性差异；TJ-3 组

SOD、GSH-Px 活力极显著升高(P＜0.01)，MDA 含

量无显著性差异；白藜芦醇对照组 SOD 活力极显著

升高(P＜0.01)，GSH-Px 活力、MDA 含量无显著性

差异． 

表 2 各组小鼠肝脏 SOD、GSH-Px、CAT、MDA的水平(n＝10) 

Tab. 2 Levels of SOD，GSH-Px，CAT and MDA in liver in all groups(n＝10) 

组别 SOD/(U·mg
-1) GSH-Px/(U·mg

-1) CAT/(U·mg
-1) MDA/(nmol·mg

-1) 

高脂组   407.79±37.98    ,962.49±86.12   40.96±5.85   0.92±0.25 

白藜芦醇对照组   412.93±56.29   1,042.96±103.13   53.32±5.35**   0.62±0.14* 

TJ-1 组   516.35±43.51*   1,059.83±100.71*   68.26±5.03**   0.55±0.21** 

TJ-2 组   437.40±34.63   1,298.12±119.88*   66.59±3.26**   0.37±0.06** 

TJ-3 组   414.76±53.86   1,346.25±132.47*   56.92±6.09**   0.52±0.06** 

  注：与高脂组比较，*P＜0.05，**P＜0.01. 

表 3 各组小鼠脑 SOD、GSH-Px、MDA的水平(n＝10) 

Tab. 3 Levels of SOD，GSH-Px and MDA in brain in all groups(n＝10) 

组别 SOD/(U·mg
-1) GSH-Px/(U·mg

-1) MDA/(nmol·mg
-1) 

高脂组     204.55±38.56     13.38±4.70     0.94±0.24 

白藜芦醇对照组     300.32±37.22**     14.85±3.26     0.87±0.13 

TJ-1 组     222.22±26.75     17.93±2.45*     0.88±0.18 

TJ-2 组     258.43±26.53*     14.52±2.46     0.71±0.17* 

TJ-3 组     289.93±27.32**     21.04±11.96**     0.76±0.20 

  注：与高脂组比较，*P＜0.05，**P＜0.01. 
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3 讨 论 

SIRT1 与众多基因的转录调控、能量代谢及细胞

衰老过程的调节有关，白藜芦醇能够激活哺乳动物

SIRT1 基因，可以用作 SIRT1 基因的小分子激活

剂．SRT1720 是一种新型 SIRT1 特异性小分子激动

剂[6]，体外实验结果显示其激活 SIRT1 去乙酰化酶活

性是白藜芦醇的 3.3 倍，而效价是它的 1,000 倍，并

且具有较高的特异性．本实验运用的苯并噻唑类化合

物 TJ-1、TJ-2、TJ-3 是根据 SRT1720 的结构相关性设

计，再进行高脂模型小鼠抗氧化活性的研究． 

在正常情况下，机体的氧化和抗氧化系统处于一

个动态平衡中，当某种原因使自由基产生增加或机体

抗氧化能力减弱时，平衡就被破坏，可能进一步导致

各种病理变化[7]．超氧化物歧化酶(SOD)、谷胱甘肽

过氧化物酶(GSH-Px)和过氧化氢酶(CAT)作为机体

内主要的抗氧化酶，是体内抗氧化防御系统的重要组

成部分，机体内这些酶活性的高低直接决定了机体的

抗氧化水平[8]．丙二醛(MDA)是脂质过氧化的产物，

其高低可间接反映机体细胞受氧自由基损伤的程 

度[9]． 

朱立贤等[10]用白藜芦醇对喂饲高脂饲料的大鼠

进行干预，结果表明白藜芦醇均能降低大鼠血清

MDA 含量，还能升高大鼠血清 SOD、CAT、GSH-Px

活力．本文中比较各组血清抗氧化水平，TJ-1、TJ-2、

TJ-3 均提高了 SOD、GSH-Px、CAT 活力，降低了

MDA 含量，其中白藜芦醇的效果与朱立贤等[10]的研

究成果有一定差异．肝组织是机体代谢的主要组织，

含抗氧化相关酶类最丰富[11]．比较各组肝脏抗氧化

水平，TJ-1、TJ-2、TJ-3 均提高了 SOD、GSH-Px、CAT

活力，降低了 MDA 含量，且比白藜芦醇的效果更

好．与血清的抗氧化水平相比，TJ-1、TJ-2、TJ-3 对肝

脏中 CAT 活力的提高是极显著的，由此可以得出本

文所用 3 种苯并噻唑类化合物对肝脏的抗氧化水平

作用更明显．脑的抗氧化水平主要是从 SOD、GSH-

Px 和 MDA 的水平进行分析，TJ-1、TJ-2、TJ-3 也提

高了 SOD、GSH-Px、CAT 活力，降低了 MDA 含量，

但是与血清和肝脏中的抗氧化水平相比作用并不明

显，其中白藜芦醇的效果与 TJ-1、TJ-2、TJ-3 效果基

本一致，所以本实验室自主合成的苯并噻唑类化合物

对高脂模型小鼠有一定的抗氧化作用． 
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