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黄芪甲苷联合苦瓜皂甙对Ⅱ型糖尿病小鼠的 
降血糖作用
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【摘  要】目的：研究苦瓜皂甙与黄芪甲苷混合物对Ⅱ型糖尿病小鼠的降血糖效果。方法：用高脂饲料喂养小鼠 4 周后，腹腔注

射链脲佐菌素复制Ⅱ型糖尿病小鼠模型。对糖尿病小鼠随机分组。按实验设计灌胃和测血糖，处理 40 天后，进行糖耐量试验、肝糖

原检测试验及胰腺病理切片。结果：苦瓜皂甙与黄芪甲苷混合物能显著降低Ⅱ型糖尿病小鼠的血糖（P＜ 0.05），改善糖耐量（P＜ 0.05），
增加肝糖原含量（P ＜ 0.05），保护和修复胰岛细胞。结论：苦瓜皂甙联合黄芪甲苷通过改善糖耐量、增加肝糖原含量、保护和修复

胰岛细胞来降低血糖。
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Ⅱ型糖尿病是一种遗传与环境因素共同作用下的以高血糖为
主的代谢紊乱综合征，以中年人为主要发病人群，且随着社会的
发展，发病人群年轻化趋势明显，占糖尿病人总数逐年增加。苦
瓜皂甙与黄芪甲苷分别为苦瓜和黄芪中的活性提取物，现代医学
证明苦瓜皂甙具有降血糖、抗炎、抗菌等作用 [1]。黄芪甲苷在调
节免疫力、抗肿瘤、治疗糖尿病等方面具有重要作用 [2]。本文将
苦瓜皂甙与黄芪甲苷联合作用于Ⅱ型糖尿病小鼠，观察混合物的
降血糖作用，进一步探讨其可能的机制。
1  材料和仪器

1.1 药物与试剂
40% 苦瓜皂甙，10% 黄芪甲苷粉，链脲佐菌素（STZ），

柠檬酸钠缓冲溶液，无水葡萄糖，蒽酮，15% 三氯乙酸，10mol/
lKOH，冰醋酸，0.2% 苯甲酸，95% 浓硫酸，生理盐水。

1.2 仪器
3k15 型低温高速离心机，德国 Sigma 公司；稳锐血糖测试

仪及配套试纸，美国强生公司；FA1004B 分析天平，中国聚创有
限公司；UV2600 紫外分光光度计，天美仪拓实验设备有限公司。
2  Ⅱ型糖尿病小鼠模型的复制及分组

2.1 复制Ⅱ型糖尿病小鼠
40 只体重 20~22g、2 月龄健康雄性昆明小鼠（长沙天勤生物

技术有限公司），在适宜环境下饲养。适应性喂养１周后，随机
选取 8 只作为正常空白对照组（Ａ组），给予普通饲料；其余 32
只作为实验组，给予高脂饲料喂养，高脂饲料喂养 4 周后，将实
验组小鼠禁食 12h，一次性给小鼠腹腔注射 STZ 溶液 90mg/kg，
A 组注射等体积柠檬酸－柠檬酸钠缓冲溶液。注射 STZ ３天后，
尾静脉取血测其空腹血糖，以空腹血糖≥ 11.1mmol/L 的小鼠为
Ⅱ型糖尿病的病理模型 [3]。

2.2 小鼠的分组
将造模成功的小鼠随机分为四组，即模型空白对照组（Ｂ组）、

苦瓜皂甙组（Ｃ组）、黄芪甲苷组（Ｄ组），苦瓜皂甙和黄芪甲
苷混合物组（Ｅ组），每组 8 只。
3  试验方法

3.1 苦瓜皂甙和黄芪甲苷混合物干预试验
A 组（正常空白对照组）：给予普通饲料即可，8 只。
B 组（模型空白对照组）：继续给予高脂饲料，用蒸馏水灌胃，

8 只。
C 组（苦瓜皂甙组）：给予高脂饲料，用苦瓜皂甙 400mg/

kg，8 只。
D组（黄芪甲苷组）：给予高脂饲料，用黄芪甲苷50mg/kg，8只。

E 组：苦瓜皂甙和黄芪甲苷混合物组：给予高脂饲料，用 400mg/
kg 苦瓜皂甙及黄芪甲苷 50mg/kg 混合物灌胃，8 只。

每 10d 测一次血糖，记录数据，持续灌胃 40d 后，进行其他
相关指标测定。

3.2 小鼠耐糖量试验
处理 40d 后，小鼠禁食不禁水 14 ｈ，将 A、B、C、D、E

组小鼠尾静脉取血并测定空腹血糖作为 0min 血糖值，继而按照
2g/kg 体重葡萄糖溶液灌胃，分别在 30、60、90、120min 时尾静
脉取血，测定血糖水平。

3.3 肝糖原含量测定 采用蒽酮比色法 [4] 测定肝糖原。
3.4 胰腺组织病理学检查 组织分别经过脱蜡、水化、染色，

分化、透明后，再封片、镜检。
3.5 统计学分析
实验数据均采用 SPSS 25. 0 统计软件进行分析，计量资料以

（x±s）表示，用 One-way ANOVA 比较各组间数据，以 P ＜ 0. 
05 表示差异有统计学意义。
4  结果

4.1 对Ⅱ型糖尿病小鼠血糖的影响
在同一组内，处理不同时间后与未处理时比较，B 组、C 组、

D 组、E 组血糖值与Ⅱ型糖尿病小鼠血糖浓度均有显著影响（P
＜ 0.05 或 P ＜ 0.01），且 C 组在 30d 时出现明显的降血糖作用（P
＜ 0.01），而 D 组在 40d 时才出现明显的降血糖作用（P ＜ 0.01）；
处理 40d 后，与模型空白对照组（B 组）比较，C 组、D 组、E
组对Ⅱ型糖尿病小鼠血糖浓度的作用均有显著差异（P ＜ 0.05 或
P＞ 0.01）。C 组与 E 组比较，二者降血糖作用差异无统计学意
义（P＞ 0.05）；D 组和 E 组比较，E 组小鼠血糖降低的幅度比
D 组大，但在 30d 时，降血糖作用的差异有显著性。结果如表 1
所示。

4.2 对Ⅱ型糖尿病小鼠糖耐量的影响
结果如表 2 所示，与模型空白对照组（B 组）比较，A 组血

糖值差异有高度显著性（P ＜ 0.01），C 组、E 组均能降低Ⅱ型
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糖尿病小鼠的血糖（P ＜ 0.05 或 P ＜ 0.01），D 组对于糖耐量的
降低不明显（P ＞ 0.05），C 组与 E 组相比，二者降血糖作用的

差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。

表 1  小鼠血糖浓度值 [n=8，（x±s）]

组别
血糖浓度 mmol/L

灌胃 0d 灌胃 10d 灌胃 20d 灌胃 30d 灌胃 40d
A 组 5.87±0.98 5.84±1.04 5.80±1.08 5.78±0.99 5.79±0.92
B 组 13.59±1.31 14.50±1.69a 15.19±1.66a 15.36±2.03a 15.76±1.57a

C 组 12.72±0.69 13.97±1.63ac 13.06±1.48ad 10.82±1.27bd 8.06±0.66bd

D 组 13.18±1.48 13.30±0.91ac 12.10±0.95ad 11.01±0.67ad 9.03±0.47bd

E 组 13.10±1.44 13.21±1.34ac 11.05±0.95ad 9.28±0.63bd 6.60±0.56bd

注：同组处理前后比较，a P ＜ 0.05，b P ＜ 0.01；各组与正常空白对照组（A 组）比较，c P ＜ 0.05，d P ＜ 0.01。

表 2  小鼠糖耐量值 [n=8，（x±s）]

组别
血糖浓度 mmol/L

0min 30min 60min 90min 120min
A 组 5.36±0.96b 14.29±1.99b 11.89±1.77b 9.55±1.48b 6.53±1.11b

B 组 13.82±1.86 28.01±1.24 21.85±1.36 16.35±0.90 12.06±0.68
C 组 9.32±0.86a 26.15±2.47a 15.05±1.07b 10.70±1.56b 8.24±1.36b

D 组 8.96±0.66a 27.41±1.49 18.41±3.05 13.55±2.48 10.79±2.06
E 组 8.55±0.48a 21.88±2.55a 13.11±1.15b 10.39±0.87b 8.11±0.54b

注：与模型空白对照组（B 组）比较，a P ＜ 0.05，b P ＜ 0.01。

4.3 黄芪甲苷与苦瓜皂甙混合物对Ⅱ型糖尿病小鼠肝糖原
的影响

结果如表 3 所示，模型空白对照组（B 组）的肝糖原 AOD

值比正常空白对照组（A 组）显著降低（P ＜ 0.01）。B 组 AOD
值与 C 组、D 组、E 组的 AOD 值比较，有显著差异（P ＜ 0.01）。
使用药物干预的 C 组、D 组、E 组三者之间的 AOD 值无明显差异。

表 3  肝细胞的肝糖原表达AOD值 [n=8，（x±s）]

A 组 B 组 C 组 D 组 E 组

AOD 值 0.73±0.40a 0.37±0.12 0.70±0.14a 0．69±0.09a 0.71±0.11a

注：与模型空白对照组（B 组）比较，a P ＜ 0.01。

4.4 黄芪甲苷与苦瓜皂甙混合物对Ⅱ型糖尿病小鼠胰腺组
织的影响

对胰腺组织记性 HE 染色，可见正常胰腺组织（A 组）胰岛
边缘清楚，胰岛细胞胞质明显，周围胰腺组织界限清楚，无炎症
细胞浸润，间质无增生；模型空白对照组中（B 组），胰岛与胰
腺细胞界限不清，胰岛内有炎症细胞的浸润，部分胰腺细胞出现
水样变性；与模型空白对照组相比，经过混合药物治疗的 E 组，
胰岛与周围胰腺细胞界限清楚，无明显炎症细胞浸润和增生，病
理症状有所改善。

注：A 正常空白对照组；B 模型空白对照组；E 苦瓜皂甙和
黄芪甲苷混合物组。
5  讨论

试验研究表明，Ⅱ型糖尿病小鼠模型的复制是成功的，再通
过 40d 的治疗证实了黄芪甲苷联合苦瓜皂甙混合物可以降低Ⅱ型
糖尿病小鼠血糖值（P ＜ 0.05 或 P ＜ 0.01），且比苦瓜皂甙或黄
芪甲苷单独用药，二者降血糖起协同作用效果更好。黄芪甲苷对
血糖值的降低作用要比苦瓜皂甙出现晚，特别是在第 40d 的时候，
作用效果更加明显（P ＜ 0.01），这也证实了黄芪甲苷降低血糖
需要依赖时间积累 [5]；糖耐量试验表明苦瓜皂甙能够明显改善Ⅱ
型糖尿病小鼠的糖耐量（P ＜ 0.01），但是黄芪甲苷对于糖耐量
的改善并不明显，所以对于混合物改善Ⅱ型糖尿病小鼠糖耐量，
笔者认为主要是苦瓜皂甙的作用；肝糖原检测试验表明，无论是

苦瓜皂甙、黄芪甲苷还是二者的混合物，均能增加肝糖原的含量（P
＜ 0.01），对于苦瓜皂甙，其增加肝糖原的含量可能与其能够调
节糖代谢过程中相关酶的活性有关，有研究表明苦瓜皂甙能抑制
葡萄糖 -6- 磷酸酶和果糖 -1，6- 二磷酸酶活性 [6]，同时还有类似
胰岛素样结构可以抑制糖原合成酶激酶的活性，使得糖原的合成
得到促进，分解得到抑制。而黄芪甲苷可抑制肝葡萄糖原磷酸化
酶活性，同时也可以抑制葡萄糖 -6- 磷酸酶活性；对于胰腺的病
理组织观察显示，苦瓜皂甙和黄芪甲苷混合物能够使受损的胰岛
细胞修复，减轻其炎性反应，保护、修复胰岛细胞；本试验对苦
瓜皂甙联合黄芪甲苷对Ⅱ型糖尿病小鼠的降血糖机制研究尚浅，
还需要后续的进一步探讨。对于糖尿病的中药治疗，应该考虑两
种或多种药物的复配，以达到更好的治疗和预防效果。另外对其
相关的作用机制和并发症的预防将继续进行深入研究。
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