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白簕中性多糖 9;8(1( 对 ( 型糖尿病小鼠糖代谢的影响
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摘要# 目的!考察白簕中性多糖T3b"("对 "型糖尿病小鼠糖代谢的影响’ 方法!链脲佐菌素诱导 " 型糖尿病小鼠模型
后& 将 +%只成模小鼠随机分成模型组( 二甲双胍组 ""’+ 6=KP=# 及T3b"(" 高( 中( 低剂量组 "/%( .%( #% 6=KP=#&
每组 "% 只& 各组灌胃给药 . 周$ 另取 "% 只正常小鼠作为正常对照组’ 末次给药前& 进行空腹血糖测试及口服葡萄糖
糖耐量试验& E-3(bM-法和Y4DH4‘< J5@H法检测小鼠肝脏MJ16"( !G!8N( M/!*436-OT及蛋白表达’ 结果!与模型
组比较& T3b"(" 高( 中剂量组口服葡萄糖耐量明显改善 "!W%L%"#& 空腹血糖及 !G!8N( M/!*436-OT( 蛋白表达
显著下降 "!W%L%+& !W%L%"#& MJ16" 6-OT表达显著上升 "!W%L%"#$ T3b"(" 高剂量组RUX3" 蛋白表达显著上
升 "!W%L%+#& 但中剂量组无明显变化 "!j%L%+#’ 结论!T3b"(" 可有效降低 " 型糖尿病小鼠血糖& 提高耐受性&
修复受损糖代谢& 其机制可能与提高RUX3"表达( 促进糖酵解和肝糖原合成( 降低b2bM]和R/b7D4表达来抑制糖异
生有关’
关键词! 白簕$ 中性多糖T3b"("$ 糖代谢$ " 型糖尿病
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!!糖尿病是目前患病率极高的一种慢性病& 需长
期使用药物控制& 但这会产生严重的不良反
应+"(#, & 故近年来越来越多的人开始研究中药提取
物及其有效部位的降血糖活性’ 植物多糖作为一种
纯天然产物& 来源广泛& 具有毒副作用小( 不产生
耐药性等优点& 备受研究者重视& 它参与生命细胞
各种活动& 对促进机体特异性( 非特异性免疫都有
广泛影响+&, & 但相关实验大多以粗多糖为研究对
象& 而且其作用机制尚未明确+., ’

白簕 ?%*.5&’C*.*@5+0)’(0*5>4"U$# N4‘‘$为五
加科五加属攀援状灌木& 味辛( 苦& 性凉++, & 具
有清热解毒( 祛风逐湿( 消瘀止血止痛( 补中益气
等功效+/, & 其茎部位多糖含有量最高+), & 课题组
前期对该成分进行分离纯化& 获得了分子量均一的
中性多糖 T3b"("& 具有明显的降糖效果+’("%, ’ 为
了深入探讨T3b"(" 降糖机制& 本研究以小剂量多
次注射链脲佐菌素诱导的 " 型糖尿病小鼠为模型&
通过观察该成分对小鼠肝组织 RUX3"( b2bM](
R/b7D46-OT及蛋白表达水平的影响& 探讨其对
糖代谢的影响和降糖机制’
(I材料
"L"!动物!VbS级 M+)eUK/ 雄性小鼠& 体质量

#% f## =& 购于广东省动物实验中心& 动物许可证
号 VM0] "粤# #%"&(%%%#’
"L#!试药!白簕采自广东恩平& 经广东药科大学
刘基柱副教授鉴定为五加科植物白簕 ?%*.5&’C*.*@
5+0)’(0*5>4"U$# N4‘‘$& 标本保存于广东药科大学中
药学院标本馆’ 链脲佐菌素 "批号 M"/"/""’&
757II8<公司#$ 二甲双胍 "批号 ".%.%&"%%.& 石家
庄市普力制药有限公司#$ 3‘8n@5"批号 "%’&%/&
美国 [<c8H‘@=4< 公司#$ ;‘864V?‘8;H-3‘47=4<H]8H
"b4‘a4?H-4753864#( V\e-b‘46892937E# "358
-O7D4Zb5:D# 试剂盒 +宝生物工程 "大连# 有限
公司,$ -[bT裂解液 "北京雷根生物技术有限公
司#$ bd1S膜 "美国 N8558;@‘4公司#$ 蛋白 N7‘P(
4‘( eMT蛋白浓度测定试剂盒( 2MU化学发光液
"美国 3A4‘6@V?84<H8a8?公司#$ Y4DH4‘< J5@HH8<=抗
体兔抗鼠 RUX3" 一抗( 兔抗 "(H:J58< "美国 M455
V8=<758<=34?A<@5@=B公司#$ 兔抗鼠 R/b7D4一抗(
兔抗鼠 b2bM]一抗 "英国 TJ?76公司#$ 羊抗兔
二抗 "美国R4<4H49公司#$ 引物由上海生工合成’
"L&!仪器!3"%%3N3A4‘675?B?54‘bM- "美国 e8@(
-7I 公司#$ T;;584I e8@DBDH46DVH4;l<4b5:D-475(
3864bM-仪 "美国 Te[公司#$ 血糖测试仪( 血
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糖试纸 "安稳型& 长沙三诺生物传感技术股份有
限公司#$ 超低温冰箱 "中科美菱低温科技有限公
司#$ O7<@("%% 微量分光光度计 "杭州奥盛仪器有
限公司#$ +."’-低温高速离心机 "德国 2;;4<I@‘a
公司#$ 蛋白电泳系统 "美国e8@(-7I 公司#$ 3V("
脱色摇床 "海门市麒麟医用仪器厂#$ N:58HDP7<
N]& 酶标仪 "美国3A4‘6@S8DA4‘V?84<H8a8?公司#’
JI方法
#L"!供试药液制备
#L"L"!T3b"("!取白簕粗多糖适量& 溶于蒸馏水&
离心上清液& 经 12T2(+# 纤维素柱 "&L+ ?6o
/% ?6# 进行初步分离& 蒸馏水洗脱后& 苯酚(硫酸
法跟踪检测洗脱液中多糖含有量& 收集洗脱液& 即
得’ 取适量冷冻干燥后的T3b"(" 溶于 " 6U去离子
水中& 加入 V4;A7I49R()+ 层析柱& 去离子水洗脱&
苯酚(硫酸法绘制洗脱曲线得到对称单峰& 高效渗
透凝胶色谱法检测纯度和分子量& 发现它为单一对
称峰 "数均分子量 9< p# #)%& 重均分子量 9Cp
# &"%& 分布宽度Ip"L%#+"%, #’ 再对其进行富集(
浓缩( 冷冻干燥& % g下保存’
#L"L#!二甲双胍!精密称取二甲双胍 &)+ 6=& 粉
碎& 双蒸水溶解& 配制成质量浓度为 #+ =KU& 现用
现配’
#L#!造模与给药!选取小鼠 ’% 只& 适应性喂养& I
后随机选取 "%只作为正常对照组& 其余禁食不禁水
"# A后连续 + I注射 +% 6=KP=链脲佐菌素建立 " 型
糖尿病模型’ 注射结束 ) I 后& 小鼠禁食不禁水
"% A& 采集尾静脉血测空腹血糖& 以空腹血糖 j
""L" 66@5KU视为造模成功’ 待模型稳定后& 将成
模小鼠随机分成模型组( 二甲双胍组 ""’+ 6=KP=#
及T3b"("高( 中( 低剂量组 "/%( .%( #% 6=KP=#&
灌胃给药 "模型组和正常对照组灌胃给予等体积
双蒸水#& 连续 . 周’ 其间小鼠正常饮食& 自由
饮水’
#L&!指标测定
#L&L"!空腹血糖( 口服葡萄糖糖耐量!末次给药
后& 小鼠禁食不禁水 "% A& 测定各组空腹血糖& 根
据式 ""# 计算血糖抑制率’ 灌胃葡萄糖 # =KP=
后& 测定 &%( /%( "#% 68< 血糖& 根据式 "## 计
算口服葡萄糖糖耐量 "7( J( ?( I 分别代表 %(
&%( /%( "#% 68<血糖#’

血糖抑制率p + "给药前空腹血糖值 q给药结束后空

腹血糖值# K给药前空腹血糖值, o"%%! ""#
血糖曲线下面积p "7Q#J Q&?Q# I# K. "##

#L&L#!小鼠肝脏 MJ16"( !G!8N( M/!*436-OT
表达!取冻存的各组肝脏样本 "%% 6=& 加入 " 6U
3‘8n@5裂解并匀浆& 静置 + 68<& 加入 #%% !U氯仿&
涡旋混匀静置 "% 68<& . g( "# %%% ‘K68< 离心
"+ 68<& 取上清液& 加入等体积预冷的异丙醇& 混
匀后静置 + 68<& . g( "# %%% ‘K68< 离心 "% 68<&
弃上清& 沉淀加入 " 6U无酶的 )+!乙醇洗涤&
. g( ) +%% ‘K68<离心 + 68<& 洗涤 # 次& 弃上清&
沉淀室温挥干后& 加入适量灭菌后 12bM水溶解’
取 " !=总-OT& 按照 ?1OT合成试剂盒操作说明
书合成?1OT’ bM-反应所用引物由 ;‘864‘+ 软件
设计& 并由生工生物工程 "上海# 股份有限公司
合成& 其中"(7?H8<为内参基因& 引物序列见表 "’
E-3(bM-反应条件为 *+ g预变性 + 68<& *+ g变
性 "+ D& /% g退火 &% D& /% g延伸 &% D& .% 个
循环’

表 (I引物序列
;$6M(I8."%-.0-SO-#!-0

基因 引物序列"+m#&m#
M/!*43 正向 TT3M3MM3M3RRR3RRM

反向 3RM3R3TR3TR3MRR3R3MM

!G!8N 正向 T3RRRR3R333R3TRRTRMT

反向 MMRTTR33R3TRMMRTTRTT

MJ16" 正向 RM33MM3RM3MT3MTT3MR3

反向 M3RMMRTMMM3M33M333M

!L*%50. 正向 RRRTTT3MR3RMR3RTMT33T

反向 33RMMRT3TR3RT3RTMM3RT

#L&L&!小鼠肝脏 RUX3"( b2bM]( R/b7D4蛋白表
达!取冻存的各组肝脏样本 +% 6=& 加入 " 6U-[(
bT蛋白裂解液& 冰上匀浆& 每隔 + 68< 超声 #% D’
裂解 &% 68< 后& . g( "# %%% ‘K68< 离心 #% 68<&
取上清& eMT法检测蛋白含有量’ 各组取 #% !=上
样& "%! V1V(bTR2电 泳 后 湿 法 电 转& 恒 流
#+% 6T冰上转膜 *% 68<至bd1S膜上& +!脱脂奶
粉室温封闭 " A& 3eV3清洗 & 次& 加入兔抗鼠
RUX3" "" h+%% 稀释#( R/b7D4"" h+%% 稀释#(
b2bM] "" h+%% 稀释# 一抗& . g孵育过夜& 回
收一抗& 3eV3清洗 & 次& 加入兔二抗& 室温振摇
" A& 回收二抗& 3eV3清洗 & 次& 加入2MU化学发
光试剂& 将bd1S膜放入暗盒中& 压上0胶片& 取
出胶片后显影( 定影( 清洗’ 然后& 通过 [67=4^
软件将条带灰度值数字化& 目的条带与内参条带灰
度比值为各目的蛋白相对表达量’
#L.!统计学分析!通过 VbVV ")L% 软件进行处理&
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数据以 "@i4# 表示& 多组间比较采用 l<4(Y7B
TOldT分析& 两组间比较用 1:<<4H(5检验’ !W
%L%+ 为具有显著性差异& !W%L%" 为具有极显著
性差异’
KI结果
&L"!T3b"(" 对小鼠血糖的影响!表 # 显示& 模型

组小鼠给药前空腹血糖 j""L" 66@5KU& 与正常对
照组比较有极显著差异 "!W%L%"#& 而各给药组
与模型组比较无显著差异 "!j%L%+#& 表明造模
成功’ 与模型组比较& 二甲双胍组及 T3b"(" 高(
中剂量组空腹血糖均显著下降 "!W%L%"#& 血糖
抑制率分别为 &)L+%!( &/L&.!( #%L+.!’

表 JI9;8(1( 对小鼠空腹血糖的影响 %)T/& $U(V’
;$6MJI@55-!&*59;8(1( *#%"!-5$0&"#/ 64**)/4O!*0-%)T/& $U(V’

组别 剂量K"6=-P=q"# 给药前血糖K"66@5-Uq"# 给药后血糖K"66@5-Uq"# 血糖抑制率K!
正常对照组 % /L/% i%L&’ +L.+ i%L+#!! ")L.#
模型组 % #"L+. i%L*)kk ##L.# i"L%’kk q.L%*
二甲双胍组 "’+ #%L#. i"L%) "#L/+ i"L#"!! &)L+%
T3b"(" 高剂量组 /% #%L+% i"L"/ "&L%+ i"L*/!! &/L&.
T3b"(" 中剂量组 .% #%L/. i"L/" "/L.% i"L&"!! #%L+.
T3b"(" 低剂量组 #% #"L#% i"L%# #%L’+ i"L&% "L/+

!!注!与正常对照组比较&kk!W%L%"$与模型组比较&!!!W%L%"

&L#!T3b"(" 对小鼠口服葡萄糖耐量的影响!图 "
T显示& 各组小鼠灌胃葡萄糖后血糖在 &% 68< 达
峰值& &% f/% 68< 缓慢下降& /% f"#% 68< 快速下
降’ 图 "e显示& 与模型组相比& 二甲双胍组及
T3b"(" 高( 低剂量组糖耐量 TXM显著减小 "!W
%L%"#’

注! 与正常对照组比较&kk!W%L%"$ 与模型组比较&!!!W%L%"

图 (I9;8(1( 对小鼠BR;;的影响
L"/M(I@55-!&*59;8(1( *#%"!-BR;;

&L&!T3b"(" 对小鼠 MJ16"! !G!8N! M/!*436-(
OT表达的影响!图 # 显示& 与正常对照组比较&
模型组的 MJ16"( !G!8N( M/!*436-OT表达有
显著差异 "!W%L%"#$ 与模型组比较& 二甲双胍

组及T3b"(" 高( 中剂量组MJ16" 6-OT表达显著
升高 "!W%L%"#& M/!*43( !G!8N6-OT表达显
著下降 "!W%L%"#’
&L.!T3b"(" 对小鼠 RUX3"! b2bM]! R/b7D4蛋
白表达的影响!图 & 显示& 与正常对照组比较& 模
型组RUX3" 蛋白表达显著降低 "!W%L%+#& b2b(
M]( R/b7D4蛋白表达显著升高 "!W%L%+& !W
%L%"#$ 与模型组比较& 二甲双胍组及 T3b"(" 高(
中剂量组 b2bM]( R/b7D4蛋白表达显著降低
"!W%L%+& !W%L%"#& 二甲双胍组及T3b"(" 高剂
量组的RUX3" 蛋白显著升高 "!W%L%+#& 但中剂
量组无显著差异 "!j%L%+#’
QI讨论

糖尿病是一种血糖代谢紊乱的全身慢性代谢性
疾病& 其特点为患者病程长( 并发症多等& 随着患
病率增加& 对社会( 经济发展会产生严重影响& 已
成为国内外研究的热点之一+"", ’ 目前研究表明&
一些活性成分的降糖机制主要体现在增加糖代谢(
增加胰岛素水平( 增加胰岛素敏感性等方面+"#, $
课题组前期证实& 白簕中性多糖 T3b"(" 有明显降
糖效果& 能有效地增加肝糖原& 并且通过 bM-技
术初步明确该成分能提高葡萄糖转运体 #
"RUX3# # 和葡萄糖激酶 "R]# 表达& 降低
R/b7D4表达& 推测其降糖机制可能与肝脏对葡萄
糖的转化有关+"&, ’

肝脏是葡萄糖稳态的关键调节器+"., & 血浆葡
萄糖水平在很大程度上取决于肝脏 "主要# 和骨
骼肌中葡萄糖K糖原转化+"+, ’ 本实验采用链脲佐菌
素诱导的 " 型糖尿病小鼠模型& 发现 /%( .% 6=KP=
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注! 与正常对照组比较&kk!W%L%"$ 与模型组比较&!!!W%L%"

图 JI9;8(1( 对小鼠0123($ 45467$ 0W4#/8%<E9表
达的影响

L"/MJI@55-!&0*59;8(1( *#%"!-%<E9-X3.-00"*#0*5
0123(& 45467$#)0W4#/8

T3b"(" 能明显降低血糖& 并提高耐受性& 该成分
可降低餐后葡萄糖吸收& 推测可能与改善葡萄糖转
运有关’ 前期实验结果已初步证明& T3b"(" 能提
高RUX3# 表达+*, & 后者是肝脏最主要的葡萄糖转
运体+"/, & 而RUX3" 是糖代谢中重要的葡萄糖转运
体& 几乎存在于人体每个细胞中+"), & 其活性增加
能促进糖酵解+"&, ’ 为了进一步了解T3b"(" 降糖机
制和转运体的关系& 本实验选取 MJ16" 6-OT及
蛋白进行研究& 发现该成分在 /% 6=KP=剂量下能

注! 与正常对照组比较&k!W%L%+&kk!W%L%"$ 与模型组比

较&!!W%L%+&!!!W%L%"

图 KI9;8(1( 对小鼠 RDC;($ 8@8=F$ RW8$0-蛋白
表达的影响

L"/MKI@55-!&0*59;8(1( *#%"!-3.*&-"#-X3.-00"*#0*5
RDC;(& 8@8=F$#)RW8$0-

有效提高肝脏 MJ16" 6-OT及蛋白表达& 通过促
进糖酵解以减少葡萄糖生成& 并促进肝细胞摄取葡
萄糖& 继而促使肝糖原的合成& 降低血糖& 结合给
药后的血糖可知& 该剂量下降糖效果更佳& 可能与

##/#

#%"’ 年 "# 月
第 .% 卷!第 "# 期

中 成 药
MA8<4D43‘7I8H8@<75b7H4<HN4I8?8<4

14?46J4‘#%"’
d@5$.%!O@$"#



其更能增加转运体表达有关’
b2bM]( R/b7D4是肝脏糖异生的关键酶& 糖

异生会使血糖上升& 两者激活或过表达有助于肝葡
萄糖产生& 导致高血糖水平+"’, & 而抑制其表达可
通过干扰葡萄糖产生来降低血糖’ 本实验发现&
/%( .% 6=KP=T3b"(" 可使 M/!*43( !G!8N6-OT
及蛋白表达显著下降& 表明该成分可抑制 " 型糖尿
病小鼠糖异生& 从而抑制其血糖上升’

综上所述& 白簕中性多糖 T3b"(" 可降低 " 型
糖尿病小鼠血糖& 提高其糖耐量& 并具有一定剂量
依赖性& 其降糖机制可能为促进糖酵解而减少葡萄
糖生产& 促使肝细胞摄取葡萄糖而合成肝糖原& 抑
制糖异生& 从而达到调节糖代谢( 降低血糖( 改善
糖尿病症状的目的’
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