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摘要：为了研究鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血大鼠的影响。 采用 56 只断乳 SD 大鼠，随即选取 8
只饲喂正常饲料，另外 48只饲喂低铁饲料 28 d，造成缺铁性贫血模型后随即分为 6组。其中 3组
分别灌胃不同剂量的鱿鱼墨黑色素铁（分别为 6，12，18 mg/kg）21 d，阳性组分别灌胃硫酸亚铁和
氯化铁（6 mg/kg），缺铁模型组和对照组分别每天灌胃等体积的去离子水共 21 d。测定各组大鼠血
液指标、脏器指数、血清铁、肝脏和脾脏的铁含量、抗氧化性能指标、血红细胞生成素、转铁蛋白受
体和铁蛋白含量。 结果表明，鱿鱼墨黑色素铁各剂量组和阳性组均可提高大鼠血红蛋白含量，提
高血清、肝脏和脾脏铁含量、提高血清铁蛋白和促红细胞生成素含量，提高血清和肝脏抗氧化能
力，降低血清总铁结合力和转铁蛋白受体含量，改善缺铁性贫血，比 FeSO4和 FeCl3的效果更佳。
因此，鱿鱼墨黑色素铁可作为潜在的有效的补铁剂。
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Abstract： This study analyzed the effects of squid ink melanin-Fe （SM-Fe） on IDA in rats. Fifty-
six weanling Sprague-Dawley male rats were used，and 48 rats were fed an iron-deficient diet for 4
weeks. Then，SM-Fe （dosage of iron 6 mg/kg BW，12 mg/kg BW and 18 mg/kg BW） were given to
the IDA rats once a day for 3 weeks by intragastric administration，with FeCl3 and FeSO4 （dosage of
iron 6 mg/kg BW） as positive controls. The IDA model group and the control groups were given
distilled deionized water per day for 3 weeks. The content of hemoglobin（Hb），serum iron（SI），total
iron binding capacity（TIBC），serum ferritin（SF），transferrin receptor（sTfR），erythropoietin（EPO），
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铁是人体必需的一种营养素，在机体代谢过程
中起着非常重要的作用， 铁在体内参与血红蛋白、
肌红蛋白、细胞色素及某些酶的合成，体内缺铁时
将引起一系列疾病 [1]。 铁缺乏严重时会导致小细胞
低色素性贫血即缺铁性贫血（IDA）。 IDA 是世界范
围内严重影响人类健康的主要原因之一，也是世界
卫生组织（WHO）确认的四大营养缺乏症之一[2]。

铁剂和铁剂强化食品常被用来防治 IDA， 但是
现有铁制剂的吸收干扰因素较多，生物利用度非常
低，并且对胃肠道产生较大刺激，强化的铁剂往往
导致食品中的脂质氧化劣变等， 不易为患者所接
受。 因此寻求更为安全和高效的补铁制剂是当前亟
待解决的问题。

鱿鱼墨囊大约占鱿鱼体质量的 1.3%，鱿鱼墨主
要成分为黑色素和蛋白多糖复合体，鲜墨汁中黑色
素的质量分数约为 30%，属于真黑色素。 鱿鱼墨黑
色素具有很强的阳离子螯合特性，它主要通过羧基
和去质子化羟基等阴离子起作用。 黑色素与金属离
子的结合能够起着保护细胞的功能。 黑色素与金属
离子具有很强的螯合能力，特别是对于铁离子的螯
合，前期研究表明鱿鱼墨黑色素螯合铁离子的能力
可达 1.37 mmol/g，远高于天然有机态食品中有机铁
的含量，利用鱿鱼墨黑色素螯合金属离子的特性制
备一种新型补铁剂—黑色素铁，利用鱿鱼墨黑色素
制备出黑色素铁， 对于 IDA 的防治具有重大作用，
对其机理有待进一步研究。 作者通过大鼠缺铁模型
试验， 研究鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血的影响，
并探讨其作用机理。

1.1 实验材料与设备
SD 大鼠：购于上海斯莱克生物有限公司；血清

铁（SI）测定试剂盒、总铁结合力 （TIBC）测定试剂
盒：购自南京建成生物工程研究所；铁蛋白（SF）、促
红细胞生成素（EPO）和转铁蛋白受体（sTfR）测定试
剂盒：购于美国 R&D 公司；紫外可见分光光度计：
岛津公司产品；原子吸收分光光度计：AA700 型，美
国 Perkin Elmer公司产品。
1.2 鱿鱼墨黑色素铁的制备

采用高速离心法对鱿鱼墨黑色素进行分离，收
集沉淀冷冻干燥后，即得黑色素纯品。 黑色素铁的
制备：配制一定浓度的 FeCl3溶液，加入黑色素，置 4
℃搅拌 24 h，离心收集沉淀，冷冻干燥后即得黑色
素铁。 样品以硝酸和高氯酸混合溶液消化后，采用
原子吸收分光光度法测得其中铁的质量分数为 85
g/g。
1.3 动物分组与喂养

健康雄性 SD 大鼠 56 只，体质量（80±5） g，以
基础饲料适应喂养 3 d。 随即分为 7组，其中 8只整
个实验过程都饲喂正常饲料， 另外 48 只喂缺铁饲
料，耗空 28 d建造缺铁性贫血模型。 缺铁饲料参照
AIN-76 饲料配方 [3]，其中的矿物元素添加剂不添加
铁剂。 缺铁大鼠根据 Hb 含量随机分为 6 组： 缺铁
组、鱿鱼墨黑色素铁低、中、高剂量组（剂量分别为
6，12，18 mg/kg）FeCl3组（剂量为 6 mg/kg），FeSO4组
（剂量为 6 mg/kg）。 缺铁组和正常对照组灌胃等体
积去离子水，共 21 d。

动物饲养在不锈钢笼中， 环境温度湿度恒定
（（24±1）℃，（55±5）%），自由采食、自由饮用去离子
水，光照 12 h/d，实验过程避免铁污染。灌胃结束后，
56只大鼠分别用巴比妥钠腹腔注射麻醉，在大鼠深
度麻醉状态下剖开腹部，从腹主动脉取血 10 mL 左
右，从中取一部分全血测定 Hb，另一部分取血清测
血清 SI、SF、EPO、sTfR、TIBC。

材料与方法1

and iron contents in liver and spleen were measured. The results showed that the content of Hb，SI，
SF，EPO，and iron contents in liver and spleen were significantly increased in the iron supplement
groups （SM-Fe，FeCl3 and FeSO4） compared with the model group （P<0.05），while TIBC and sTfR
were significantly decreased in the iron supplement groups compared with the model group （P<
0.05）. In comparison with the FeCl3 and FeSO4 groups，higher bioavailability of iron and fewer side
effects were observed in the SM-Fe group. The present study indicated that SM-Fe is an effective
source of iron supplementation for IDA rats and might be exploited as a new iron fortifier.
Keywords： squid ink melanin-Fe，rat，iron deficiency anemia
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1.4 检测指标
1.4.1 血液指标的测定 Hb 的测定： 氰化高铁血
红蛋白法 [4]；血清 SI 和 TIBC：采用南京建成生物工
程研究所试剂盒测定。SF、EPO 和 sTfR采用 ELASA
法测定。
1.4.2 肝脏和脾脏中铁含量的测定 待测肝脏和
脾脏样品分别加硝酸 8 mL 和高氯酸 2 mL 缓缓加
热，待溶液变成无色时，蒸发余酸至近干，冷却，定
容， 稀释到合适的倍数后用美国 Perkin Elmer 公司
AA700型火焰原子吸收分光光度计测定铁含量。
1.5 数据处理

采用 SPSS18.0 软件中的单因子方差分析进行
统计，并用 Duncan氏新复极差法进行多重比较。

2.1 鱿鱼墨黑色素铁对大鼠血红蛋白的影响
鱿鱼墨黑色素铁对大鼠 Hb 的影响见表 1。 造

模前各组大鼠 Hb 含量无显著性差异（P>0.05）。 经
过 28 d的缺铁造模，缺铁组大鼠 Hb 含量均低于 90
g/L，说明大鼠已经处于缺铁性贫血状态。 对缺铁性
贫血大鼠分别补充鱿鱼墨黑色素铁、FeCl3和 FeSO4

21 d后，大鼠 Hb含量已恢复正常，与缺铁组比较差
异显著 （P<0.05）， 与正常对照组比较差异不显著
（P>0.05）。
表 1 造模前、造模后及补铁后各组大鼠血红蛋白的含量

Table 1 Hb content of rats before depletion，depletion and
repletion

a，b 同列中上标字母有不同者差异显著（P<0.05）。

2.2 鱿鱼墨黑色素铁对大鼠体质量的影响
鱿鱼墨黑色素铁对大鼠体质量的影响见表 2。

造模前各组大鼠体质量无显著性差异（P>0.05）。 经
过 28 d的缺铁造模，缺铁组大鼠体质量低于正常对

照组（P<0.05）。 对缺铁性贫血大鼠分别补充鱿鱼墨
黑色素铁、FeCl3和 FeSO4 21 d 后，补铁组各组大鼠
体质量与缺铁组比较差异显著（P<0.05），与正常对
照组比较差异显著（P<0.05）。

表 2 造模前、造模后及补铁后各组大鼠的体质量

Table 2 Body weight changes of rats before depletion，
depletion and repletion

a，b，c 同列中上标字母有不同者差异显著（P<0.05）。

2.3 鱿鱼墨黑色素铁对大鼠脏器指数的影响
鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血大鼠脏器指数

的影响见表 3。 鱿鱼墨黑色素铁各剂量组、FeCl3组
和 FeSO4组大鼠心脏指数显著低于缺铁模型组（P<
0.05），但明显高于对照组（P<0.05）。
表 3 鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血大鼠脏器指数的影响

Table 3 Effect of SM-Fe on organ indexs in IDA model
rats

a，b 同列中上标字母有不同者差异显著（P<0.05）。

鱿鱼墨黑色素铁各剂量组、FeCl3 组、FeSO4 组
大鼠的肝脏指数和脾脏指数与缺铁模型组比较差
异不显著（P>0.05），与对照组比较差异不显著（P>

结 果2

组别
剂量/

(mg/kg)
造模前 HB/

(g/L)
造模后 HB/

(g/L)
补铁后 HB/

(g/L)

对照组 0 115.31±6.01a 125.13±9.38b 132.81±13.07b

模型组 0 115.36±7.42a 86.07±3.40a 83.88±6.3a

FeSO4组 6 115.09±8.43a 85.80±5.27a 127.32±4.77b

FeCl3组 6 115.22±7.14a 85.45±4.76a 126.79±6.17b

SM-Fe低 6 114.91±16.67a 85.09±4.17a 127.95±6.68b

SM-Fe中 12 114.51±5.44a 85.76±3.28a 131.29±6.43b

SM-Fe高 18 116.07±7.84a 85.80±3.95a 133.84±10.83b

组别
剂量/

(mg/kg)
造模前
体质量/g

造模后
体质量/g

补铁后
体质量/g

对照组 0 86.96±7.29a 261.25±35.79b 340.75±13.45c

模型组 0 90.35±1.86a 195.13±24.18a 239.13±9.40a

FeSO4组 6 90.75±5.35a 196.25±11.57a 258.75±15.42b

FeCl3组 6 90.23±3.92a 195.39±12.73a 258.25±14.32b

SM-Fe低 6 90.03±4.74a 194.50±18.39a 258.78±16.25b

SM-Fe中 12 89.51±3.53a 197.88±24.13a 266.63±31.67b

SM-Fe高 18 90.59±5.07a 193.13±17.95a 269.75±12.73b

组别
剂量/
(mg/kg)

对照组 0
0.32±
0.01a

3.57±
0.49a

模型组 0
0.38±
0.04b

4.06±
0.52b

FeSO4组 6
0.36±
0.03b

3.68±
0.23ab

FeCl3组 6
0.36±
0.05b

3.67±
0.32ab

SM-Fe低 6
0.36±
0.04b

3.69±
0.51ab

SM-Fe中 12
0.37±
0.04b

3.69±
0.25ab

SM-Fe高 18
0.37±
0.04b

3.73±
0.35ab

0.27±
0.04a

0.30±
0.11a

0.27±
0.03a

0.27±
0.04a

0.27±
0.07a

0.28±
0.04a

0.28±
0.04a

0.90±
0.04a

1.31±
0.24b

1.17±
0.07b

1.16±
0.09b

1.17±
0.14b

1.18±
0.08b

1.21±
0.10b

脏器指数/(g/hg)

心脏 肝脏 脾脏 肾脏
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0.05）。鱿鱼墨黑色素铁各剂量组、FeCl3组、FeSO4组
的大鼠肾脏指数与缺铁模型组比较差异不显著（P>
0.05），与对照组比较差异显著（P<0.05）。
2.4 鱿鱼墨黑色素铁对大鼠血清铁、 总铁结合力、
肝脏铁和脾脏铁的影响

鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血大鼠血清铁、总
铁结合力、肝脏铁和脾脏铁的影响如表 4。鱿鱼墨黑
色素铁各剂量组、FeCl3组和 FeSO4组大鼠血清铁 SI

与对照组比较差异不显著（P>0.05），与缺铁模型组
比较差异显著（P<0.05）。鱿鱼墨黑色素铁各剂量组、
FeCl3组和 FeSO4组大鼠血清总铁结合力与对照组
比较无显著性差异（P>0.05），与缺铁模型组比较差
异显著（P<0.05）。 鱿鱼墨黑色素铁各剂量组、FeCl3
组和 FeSO4组大鼠肝脏铁和脾脏铁含量与对照组比
较差异不显著（P>0.05），与缺铁模型组比较差异显
著（P<0.05）。

表 4 鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血大鼠血清铁、总铁结合力、肝脏铁和脾脏铁的影响

Table 4 Effect of SM-Fe on serum iron，TIBC，liver and spleen iron in IDA model rats

组别 剂量/(mg/kg) 血清铁/（mg/L） 总铁结合力/ (mg/L)

对照组 0 16.34±1.19b 28.84±1.10a

模型组 0 9.73±1.43a 35.43±1.43b

FeSO4组 6 16.28±1.55b 28.87±1.36a

FeCl3组 6 16.13±1.37b 28.95±1.29a

SM-Fe低 6 16.35±1.52b 28.77±1.23a

SM-Fe中 12 16.63±1.88b 28.52±1.14a

SM-Fe高 18 16.91±1.38b 28.26±1.14a

肝脏铁/(mg/kg)

597.57±23.02b

285.64±38.92a

575.57±50.38b

573.22±37.57b

583.57±35.66b

623.05±56.88b

657.65±76.71b

脾脏铁/ (mg/kg)

1046.77±161.06b

607.94±22.28a

1032.48±120.84b

1029.74±97.45b

1047.97±94.59b

1106.75±70.01b

1148.77±73.62b

a，b 同列中上标字母有不同者差异显著（P<0.05）。

2.5 鱿鱼墨黑色素铁对大鼠血清铁蛋白、促红细胞
生成素和转铁蛋白受体的影响

鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血大鼠血清铁蛋
白、血红细胞生成素和转铁蛋白受体的影响见表 5。
鱿鱼墨黑色素铁各剂量组、FeCl3组和 FeSO3组与缺
铁模型组比较可显著提高大鼠血清 SF 和 EPO （P<
0.05），但低于对照组（P<0.05）。 鱿鱼墨黑色素铁各
剂量组、FeCl3组和 FeSO4组与缺铁模型组比较可显
著降低大鼠血清转铁蛋白受体含量（P<0.05），但高
于对照组（P<0.05）。

缺铁性贫血（IDA）是全世界常见病之一。 通过
对大鼠饲喂缺铁饲料建立 IDA 模型，探讨鱿鱼墨黑
色素铁对 IDA的影响。 饲喂缺铁饲料 28 d后，饲养
缺铁饲料的大鼠 Hb 含量低于 90 g/L， 说明已经造
模成功。 通过对缺铁性贫血大鼠补充鱿鱼墨黑色素
铁 、FeCl3 和 FeSO4 可以使大鼠 Hb 恢复到正常水
平，说明补充铁剂可有效改善 IDA。通过饲喂缺铁饲
料可引起大鼠体质量的降低， 补充铁剂后体质量仍
然低于对照组， 说明本实验中缺铁可引起大鼠体质
量的降低并影响实验最后的体质量， 这与先前的报

道一致[3，5]。
表 5 鱿鱼墨黑色素铁对缺铁性贫血大鼠血清铁、 转铁蛋白

受体和血红细胞生成素的影响

Table 5 Effect of SM -Fe on serum ferritin，sTfR and
EPO in IDA model rats

a，b，c，d，e 同列中上标字母有不同者差异显著 （P<
0.05）。

IDA 大鼠具有相对更重的心脏和心脏比重，表
明存在心肌肥厚[6]。 同时，贫血大鼠与对照组比较可
增加心脏重量和心肌细胞的大小[7]。 试验中缺铁性贫
血模型组大鼠心脏指数显著高于对照组， 补充鱿鱼
墨黑色素铁、FeCl3 和 FeSO4 后的各组大鼠心脏指
数高于对照组，但与缺铁模型组比较差异不显著。

组别
剂量/
(mg/kg)

SF/(ng/mL) sTfR/
(μg/mL)

EPO/(IU/L)

对照组 0 104.91±5.71e 4.04±0.17a 14.63±0.85d

模型组 0 25.52±2.71a 7.17±0.17e 8.03±0.58a

FeSO4组 6 73.16±2.68b 5.64±0.21d 9.92±0.42b

FeCl3组 6 72.94±2.08b 5.84±0.21c 9.77±0.52b

SM-Fe低 6 77.35±2.64bc 5.16±0.11c 10.33±0.65bc

SM-Fe中 12 82.02±4.11cd 4.95±0.20bc 10.37±0.47bc

SM-Fe高 18 83.13±2.25d 4.89±0.15b 11.12±0.63c

讨 论3
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铁是合成 Hb 的必需成分， 通常认为铁含量不
足可引起 Hb 合成速度的减慢。 饲喂缺铁饲料引起
大鼠 Hb 和血清铁显著降低表明血红蛋白铁的耗
竭。 通过补充铁剂鱿鱼墨黑色素铁、FeCl3和 FeSO4

可以恢复大鼠 Hb水平和血清铁含量。
血清总铁结合力（TIBC）是指能与血清中全部

转铁蛋白结合的最大铁量。 通过测定 TIBC 可以用
来评价转铁蛋白被饱和的水平，从而评估铁的吸收
效果。 TIBC偏高说明机体处于缺铁状态。 缺铁模型
组大鼠血清 TIBC 明显高于对照组， 补充鱿鱼墨黑
色素铁、FeCl3和 FeSO4后大鼠 TIBC 低于缺铁模型
组。 补充铁剂后，动物在吸收利用铁的过程中，由于
体内铁含量升高，血清铁含量增加，血红蛋白含量
上升，转铁蛋白合成量减少，血清 TIBC降低[8]。 血清
TIBC 越小，表明转铁蛋白饱和程度越高，铁的吸收
利用效果更好。 因此鱿鱼墨黑色素铁比 FeCl3 和
FeSO4的补铁效果更好。

肝脏和脾脏是机体最主要的铁储存器官 [9]。 缺
铁性贫血模型组大鼠肝脏铁和脾脏铁明显低于对
照组和补铁组，肝脏铁和脾脏铁含量降低说明机体
内储存铁的耗竭， 通过补充铁剂鱿鱼墨黑色素铁、
FeCl3和 FeSO4可以提高肝脏铁和脾脏铁含量，进而
提高机体铁的储存。

铁蛋白是机体内一种储存铁的高分子含铁化
合物，是体内铁贮备的主要形式之一，也是反映机
体体内铁贮备的一个特异性指标[10-11]。 血清铁蛋白
含量可以反映机体铁储存水平， 机体铁贮备减少
时，血清铁蛋白也相应降低。 缺铁时血清铁蛋白含
量低，补铁时或缺铁时，血清铁蛋白含量变化很大
[12]。当机体不是处于炎症状态下时，血清铁蛋白浓度
可以有效反映机体储存铁的多少[13]。在本研究中，缺
铁模型组血清铁蛋白含量明显低于对照组，通过补

充鱿鱼墨黑色素铁、FeCl3和 FeSO4， 可显著提高血
清铁蛋白含量。

血清转铁蛋白受体（sTfR）能准确反映体内铁储
存状态， 一定程度上反映细胞转铁蛋白受体的数
量，sTfR 是循环于血清中的转铁蛋白受体片段的一
种形式，主要以转铁蛋白的受体与转铁蛋白复合物
的形式存在于血清中。通过测定血清 sTfR浓度可以
对 IDA进行诊断[14-15]。 循环中的 sTfR与个体铁储存
变化有所不同。血清 sTfR含量在轻度铁缺乏状态下
也能增加[16]。 作者发现，缺铁模型组大鼠 sTfR 含量
显著高于对照组。 补充铁剂鱿鱼墨黑色素铁、FeCl3
和 FeSO4后，可显著降低血清 sTfR水平。

促红细胞生成素（EPO）是促进红细胞生成的一
个重要因子，它可以刺激红系爆式集落单位（BFU-
E）的增殖和红系克隆形成单位（CFU-E）的分化，刺
激红系祖细胞和前体红细胞的分裂，促使红细胞的
生成增多[17]。 EPO的产生主要由氧依赖性反馈控制
[18]。 Hb是氧感受器，当 Hb合成受到抑制时，EPO生
成减少，血液中的 EPO浓度在贫血时非常低。 研究
发现， 缺铁模型组大鼠 EPO 含量明显低于对照组，
补充铁剂鱿鱼墨黑色素铁、FeCl3和 FeSO4后， 可增
加 Hb 的合成，显著促进 EPO 生成，进而促进造血
功能。

用不同剂量的鱿鱼墨黑色素铁灌胃缺铁性贫
血大鼠，可提高大鼠血红蛋白含量，提高血清、肝脏
和脾脏铁含量、提高血清铁蛋白和促红细胞生成素
含量，提高血清和肝脏抗氧化能力，降低血清总铁
结合力和转铁蛋白受体含量， 改善缺铁性贫血，且
比 FeSO4和 FeCl3补铁效果更佳。

结 语4
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澳新批准皂树皮提取物作为乳化剂用于饮料

据澳新食品标准局消息，12 月 5 日澳新食品标准局发布澳新食品标准法典第 144 号修正案， 修订澳新食品标准

法典 1.2.4 成分的标示、1.3.1 食品添加剂、1.3.3 加工助剂。

依据 A1075 号申请《皂树皮提取物作为食品添加剂（乳化剂）》，批准皂树皮提取物作为乳化剂用于饮料，并规定

在碳酸水、矿物质水、含糖碳酸饮料、果蔬汁、水基风味饮料、配方饮料、啤酒及相关产品、烈酒及利口酒、其他酒精饮料

中的最大用量为 40 mg/kg，在咖啡、咖啡替代品、茶、草药茶及类似产品中的最大用量为 30 mg/kg.本规定自公报刊登之
日起生效。

［信息来源］ 食品伙伴网 . 澳新批准皂树皮提取物作为乳化剂用于饮料 [EB/OL]. （2013-12-10）. http：//news.
foodmate.net/2013/12/250616.html.

英国食品标准局公布 2014 年科研重点
11 月 29 日，英国食品标准局 FSA 公布了 2014 年科研重点。并已就此征求意见。计划的科研重点主要包括以下几

个方面：微生物食品安全，包括弯曲杆菌、李斯特菌与诺瓦克病毒；.一系列食品卫生政策；食品化学成分安全性，包括有

机污染物、添加剂、复合成分评估等；食品过敏与不耐受；有效的基于风险的强制措施与合规情况，包括食品可靠性、食

品网络销售；饮食与健康相关的工作；社会科学方面的交叉工作。

［信息来源］FSA. FSA publishes 2014 priorities on science and evidence. （2013-11-29）. http：//food.gov.uk/news-
updates/news/2013/nov/sci-evidence.
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