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摘要!目的!研究$!"!)2三磷酸肌醇"B7C#$!"!)$D)%对四氧嘧啶所致糖尿病小鼠的降血糖作用& 方法!用小麦麸皮植酸酶
部分水解植酸!水解产物经-$-型阴离子交换树脂吸附!#<#' E#<- 3:,'F

G$盐酸梯度洗脱分离得到B7C#$!"!)$D)& 将四氧
嘧啶导致的糖尿病小鼠随机分成'组!每天分别5H生理盐水($#('#($## 38'I8

G$

'?

G$的B7C#$!"!)$D)钠盐(盐酸苯乙双胍
-# 38'I8

G$

'?

G$

& 连续注射$" ?!末次空腹眼眶取血测血糖& 结果!B7C#$!"!)$D)可降低四氧嘧啶所致糖尿病小鼠的血糖
值!在浓度为'# 38'I8

G$

'?

G$与$## 38'I8

G$

'?

G$剂量时!显著降低糖尿病小鼠血糖水平!对正常小鼠血糖无影响&

B7C#$!"!)$D)可提高四氧嘧啶型糖尿病小鼠及正常小鼠的胸腺与脾脏指数!抵抗四氧嘧啶引起的小鼠胸腺(胰腺萎缩& 结论
B7C#$!"!)$D)对糖尿病小鼠具有降血糖作用&

关键词!植酸) $!"!)2三磷酸肌醇)降血糖)四氧嘧啶
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!!植酸$D9VR5@4@5?%又名肌醇六磷酸'系统命名
为$'"')'/'''(2肌醇六磷酸酯$B7CD(%+ 植酸在种
子植物的种皮中'通常占种子干重的#<'Z2"Z+ 植
酸降解时会产生肌醇和低磷酸肌醇$B7CD$2B7CD'%+

低磷酸肌醇在动植物体内发挥着不同的生理功能'

其中三磷酸肌醇$B7CD)%在动植物体内具有重要生
理功能+ B7C$$'/''%D)是细胞内第二信使'能促进

细胞内X4

" [动员+ B7C$$'/''%D)在调节细胞代谢,

分泌,收缩,增殖等功能方面起着重要作用+ 研究表
明肌醇有利于脂肪的消化利用'能提高糖尿病患者
神经的传导性'其原因可能是肌醇是磷脂酰肌醇和
磷酸肌醇的先导物)$*

+ $<#Z和$<'Z植酸能降低糖
尿病2

!

型大鼠中血清和肝脂肪水平'降低血清中总
胆固醇和低密度脂蛋白2胆固醇水平'而高密度脂蛋
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白水平升高)"*

+ 植酸盐能降低糖尿病2

!

型大鼠血
糖空腹血糖和餐后血糖+ 葡萄糖耐量实验表明植酸
饮用组的血糖水平明显低于对照组))*

+

植酸和肌醇具有降血糖功能'三磷酸肌醇是植
酸的部分降解产物'也可以说是肌醇的不完全磷酸
酯化产物'它是否也具有该功能是值得研究的'而
B7C$$'"')%D)具有很强的抗氧化功能)/*

'通常具有
抗氧化功能的化合物大都能减轻糖尿病症状)'*

'因
此笔者旨在通过酶法水解得到特定结构的三磷酸肌
醇'进而研究其是否具有降血糖功能+

5N材料与方法
5<5N试药与仪器
5<5<5N试药N四氧嘧啶$美国]5834公司%&葡萄糖
试剂盒$中生北控生物科技股份有限公司%&盐酸苯
乙双胍$江苏赫海药业有限公司%&其他均为国产分
析纯试剂+

5<5<6N仪器N质谱仪&85,+7R$$## C+T5+CO]^RT4H'

质谱分析条件(样品浓度$ 38!3F

G$

'用$Z甲酸
调HN为/<#'锥孔电压为"0 \+ %T>I+T̂ J

!

/##核
磁共振仪' 核磁共振条件( 样品浓度为$#

38!3F

G$

'溶剂̂
"

_+ *9+T3:L5@:,+R&Q4R4T))# Y*2

BJ'溴化钾压片+

5<5<7N实验动物N昆明种小鼠'

"

'体重$. E"# 8'

由湖北省医学科学院医学实验动物中心提供'许可
证号(]XP̀ $鄂%"##)2###'+

5<6NB7C$$'"')%D)的制备)(*

植酸水解用小麦麸皮植酸酶催化'当水解度达
到'#Z时'水解液用-$-型强阴离子树脂吸附'用
#<#' E#<- 3:,!F

G$的盐酸进行线性梯度洗脱'将
三磷酸肌醇对应组分用旋转蒸发仪在/# a浓缩至
无水时为止'用#<$ 3:,!F

G$的L4_N中和至中性'

冷冻干燥得固体'产品进一步用0'Z乙醇重结晶+

纯度经NDFX检测大于00<'Z+

5<7N四氧嘧啶糖尿病动物模型的建立
取实验小鼠分笼'标记'称重+ 禁食不禁水"/ 9

后按"## 38!I8

G$

!?

G$剂量5H四氧嘧啶'-" 9后
断尾取血'以空腹血糖值大于$$<$ 33:,!F

G$的小
鼠'且连续出现多食,多饮,多尿症状者为̂O$糖尿
病%小鼠模型+

5<ONB7C$$'"')%D)对正常小鼠血糖影响
取实验小鼠'随机分为"组'每组$"只分别为正

常对照组$ 7:T34,@:7RT:,' 注射生理盐水%,

B7C$$'"')%D)组+ 连续腹腔注射生理盐水或
B7C$$'"')%D) $" ?' B7C$$'"')%D)的钠盐用生理盐

水配制成$<# 8!$## 3F

G$的浓度'用#<$ 3:,!F

G$

盐酸调HN为-<#'给药量为$## 38!I8

G$

!?

G$

+ 末
次给药后'所有动物禁食不禁水$" 9'眼眶取血'血
液以) (## T!357

G$离心分离'取上层液得小鼠血清'

按试剂盒说明方法测定血糖+

5<PNB7C$$'"')%D)对正常小鼠免疫器官的影响
正常小鼠分两组' 每组小鼠共$" 只'

B7C$$'"')%D)组5H给药'正常对照组注射生理盐水'

连续$" ?后处死'取胸腺,脾称重'计算各脏器指数+

5<QNB7C$$'"')%D)对四氧嘧啶糖尿病小鼠的降血
糖作用

每组小鼠共$" 只'分别进行标记'笼养'共'

组'分别为模型对照组$ Ô小鼠只注射等量生理盐
水%'阳性对照$DNY%组$盐酸苯乙双胍治疗-#

38!I8

G$

!?

G$

%'B7C$$'"')%D)低剂量'中剂量'高
剂量组&低剂量'中剂量'高剂量组分别腹腔注射
#<" 3FB7C$$'"')%D)的钠盐$# 38!I8

G$

!?

G$

,'#

38!I8

G$

!?

G$

,$## 38!I8

G$

!?

G$

'B7C$$'"')%D)

的钠盐用生理盐水配制'HN为-<#+ 模型对照组注
射等量生理盐水#<" 3F+ 连续$" ? 5H给药+ 期间
自由饮水和摄食'每日观察动物进食,饮水,尿量,皮
毛,活动等生长情况+ 末次给药后'所有动物禁食
$" 9'称重'眼框取血'血液以) (## T!357

G$离心分
离'取上层清液得小鼠血清'按试剂盒说明方法测定
血糖+ 取血后'立即用颈椎脱臼方法处死动物'取
脾,胸腺并称重+

5<RN统计学分析
用

#

<b2表示'采用]&] 软件进行.检验和方差
分析+

6N结果
6<5N三磷酸肌醇的结构

所得三磷酸肌醇光谱学数据如下(BJ$ %̀T%'

"

'@3

G$

( ) /)"c(($_2N%'$ ().c0) $_2N的半峰%'

$ $$(c(/ $X2_%' 0-'c(- $_2D%&

$

N2LOJ$ )##

ON='^

"

_%

#

()c$-/$R'$N'N'%')c(-.$R'"N' N/'

N(%')c.)"$R'"N'N$'N)%'/c0'$$?'$N' N"%'

$

N2

LOJ与文献基本一致)-*

& O]'3d+$Z%( ')#c.

$".c-(Z% )B7CD)L4' [N*

[

' '#.c. $"0c."Z%为
)B7CD)L4/ [N*

[

'因此产物为B7C$$'"')%D)+

6<6NB7C$$'"')%D)对正常小鼠血糖的影响
实验小鼠连续5H B7C$$'"')%D) $" ?'末次给药

后'所有动物禁食不禁水$" 9' 眼眶取血+ 测血清
中血糖值'所得结果见表$+ 各组小鼠的血糖水平
没有显著差异$=e#<#'%+ 说明B7C$$'"')%D)对
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正常小鼠来说'并不具有降血糖作用+

表5NB7C!$""")#D)对正常小鼠血糖的影响!' f$""

#

<b2#

9;=5N1SS+@R:SB7C!$""")#D) :7 A,::? 8,>@:C+:S7:T34,

35@+!' f$""

#

<b2#

组!别 血糖d33:,!F

G$

正常对照组 (<$/ b#<0/

B7C$$'"')%D)组 (<#/ b#<.(

6<7NB7C$$'"')%D)对正常小鼠免疫器官的影响
与对照组相比'腹腔注射B7C$$'"')%D) $$##

38!I8

G$

!?

G$

%$" ?后'免疫器官均有所增重'其
中脾指数极显著高于对照'说明B7C$$'"')%D)能增
强正常小鼠免疫功能+ 结果见表"+

表6NB7C!$""")#D)对正常小鼠免疫器官的影响!'f$""

#

<b2#

9;=6N1SS+@R:SB7C!$""")#D) :7 533>7+S>7@R5:7 :S7:T34,

35@+!' f$""

#

<b2#

组!别 胸腺指数d38!8

G$ 脾指数d38!8

G$

正常对照 "<0" b#<-$ )<$0 b#<-"

B7C$$'"')%D)组
)<"/ b#<.)

$%

/<$- b#<(0

"%

注(与正常对照组比较'

$%

=g#<#''

"%

=g#<#$

L:R+(X:3H4T+? W5R9 7:T34,@:7RT:,8T:>H'

$%

=g#<#''

"%

=g#<#$

6<ONB7C$$'"')%D)对四氧嘧啶糖尿病小鼠免疫器
官的影响

糖尿病小鼠连续$" ? 5H给药'取血后'立即用
颈椎脱臼方法处死动物'取脾,胸腺并称重+ 结果见
表)+

表7NB7C!$""")#D) 对四氧嘧啶糖尿病小鼠免疫器官的影
响!' f$""

#

<b2#

9;=7N1SS+@R:S57C!$""")#D) :7 533>7+S>7@R5:7 :S4,,:U472

57?>@+? Ô35@+!' f$""

#

<b2#

组!别 剂量d

38!I8

G$

!?

G$

胸腺指数d

38!8

G$

脾指数d

38!8

G$

模型对照组 $<)( b#</' $</$ b#<'#

阳性对照$DNY%组 -# $</. b#</0 $<') b#<)0

B7C$$'"')%D)组 $# $<)0 b#<). $<(/ b#<)#

'# $</. b#<)(

"<$/ b#<//

"%

$##

$<(. b#<//

$%

"<"/ b#</)

"%

注(与模型对照组比较'

$%

=g#<#''

"%

=g#<#$

L:R+(X:3H4T+? W5R9 3:?+,@:7RT:,8T:>H'

$%

=g#<#''

"%

=g#<#$

胸腺与脾脏是生物体内重要的免疫器官'在生
物体抵抗外来致病因数中起着十分重要的重要'胸
腺指数或脾脏指数是指胸腺或脾脏的重量与小鼠体
重的比值'一般来说'胸腺指数或脾脏指数大表示生
物体抵抗力强+ 从表)中糖尿病小鼠胸腺指数与脾
脏指数可以看出'模型对照组小鼠的脾脏指数极显
著低于B7C$$'"')%D)高剂量组$=g#<#$%+ 模型
对照组小鼠的胸腺指数显著低于B7C$$'"')%D)高
剂量组$=g#<#'%+

6<PNB7C$$'"')%D)对四氧嘧啶糖尿病小鼠的降血
糖作用

糖尿病小鼠连续$" ? 5H给药'末次给药后'所
有动物禁食$" 9'眼框取血'血液离心后所得血清用
血糖试剂盒测血糖'结果见表/+

表ONB7C!$""")#D) 对四氧嘧啶糖尿病小鼠血糖的影响!' f$""

#

<b2#

9;=ON1SS+@R:SB7C!$""")#D) :7 A,::? 8,>@:C+:Ŝ O35@+!' f$""

#

<b2#

组!别 剂量d38!I8

G$

!?

G$ 个数 血糖$始%d33:,!F

G$ 血糖$终%d33:,!F

G$ 降低率dZ

模型对照组 $$ "$<'( b)<"$ ""<)- b)</' G)<-(

阳性对照$DNY%组 -# $" "$<.0 b)<."

$)<"$ b)<$-

"%

)0<('

B7C$$'"')%D)组 $# $" "$<.( b)<$" $0<") b"<'( $"<#)

'# $" "$<-/ b"<.$

$.<)" b"</-

$%

$'<-)

$## $" "$<). b)</(

$/<$. b)<$"

$%

))<(-

注(与模型对照组比较'

$%

=g#<#''

"%

=g#<#$

L:R+(X:3H4T+? W5R9 3:?+,@:7RT:,8T:>H'

$%

=g#<#''

"%

=g#<#$

!!由表/可见'B7C$$'"')%D)的具有降低四氧嘧
啶糖尿病小鼠血糖功能+ 而且存在剂量2效应关系'

剂量大时'效果较好+ 但与阳性对照$DNY%组相比
较'B7C$$'"')%D) 的降血糖功能比盐酸苯乙双胍
差+ 而且实验也发现'糖尿病小鼠经治疗后'饮水量
减少'尿量减少'毛色比较光亮'精神也较好'而对照
组小鼠还发生了死亡现象+

7N讨论
实验研究表明'B7C$$'"')%D)能增强小鼠免疫

功能'而糖尿病小鼠的免疫器官会受到很大破坏'因
此B7C$$'"')%D)降血糖功能可能与其提高小鼠的
免疫功能有关'另外'文献表明B7C$$'"')%D)具有
抗氧化作用)/*

'而体内自由基过剩是生物体生理功
能紊乱的一个主要原因之一'因此B7C$$'"')%D)降
血糖功能可能与其抗氧化功能也有关+

B7C$$'/''% D)及其受体在生物体内发挥着重
要的生理功能'B7C$$'/''% D) 与其特异性受体
$BD)J%结合后介导细胞内X4

" [释放'X4

" [是细胞内
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一种重要的第二信使'已公认X4

" [在胰岛素信号传
导途径中发挥一定作用'适宜的细胞内钙离子浓度
是胰岛素正常发挥的一个重要环节+ 笔者所制
B7C$$'"')%D) 的结构与生物体内固有的
B7C$$'/''% D)不同'在机体内B7C$$'"')%D) 也许
会与B7C$$'/''% D)竞争结合三磷酸肌醇特异性受
体$BD)J%+ 从而调节X4

" [通路'达到调节细胞内
X4

" [浓度的效果+ 从而调节胰岛活力而减轻糖尿病
症状'是否因为这一原因而起作用值得进一步研究+
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积雪草总苷元抗抑郁作用的研究
曹尉尉$

!李晏$
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摘要!目的!探讨积雪草总苷元的抗抑郁作用及其可能作用机制& 方法!采用大鼠强迫游泳实验!抑制单胺重摄取作用实验
等动物模型来考察积雪草总苷元抗抑郁作用及其可能作用机制& 结果!积雪草总苷元能够显著缩短大鼠游泳不动时间)对
单胺类递质去甲肾上腺素#L1$(多巴胺# &̂$重摄取抑制作用不明显!但是显著增加'2羟色氨酸致小鼠甩头作用& 结论!

积雪草总苷元有抗抑郁活性!可能与其增加'2羟色胺#'2N*$能神经系统有关&

关键词!积雪草总苷元)抑郁)应激
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