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苦瓜乙醇提取物对肥胖大鼠糖代谢和内脏脂肪的影响 
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摘  要：目的  研究苦瓜乙醇提取物对喂饲高脂饲料所致肥胖大鼠糖代谢和内脏脂肪量的影响。方法  高脂饲料饲养制备肥

胖大鼠模型。肥胖大鼠随机分为模型组，苦瓜乙醇提取物低、中、高剂量（9、18、36 g/kg）组，左旋肉碱（600 mg/kg）阳

性对照组，另设对照组（正常饲料饲养）和苦瓜乙醇提取物 36 g/kg 给药组。各组大鼠每天 ig 相应药物或等体积 0.5%羧甲

基纤维素钠溶液，每天记录摄食量，每周记录体质量。给药第 6 周进行糖耐量实验；给药 7 周后所有动物禁食 18 h，麻醉后

腹主动脉采血，检测血清葡萄糖和胰岛素水平；分离附睾、肾周和肠系膜脂肪并称质量，附睾脂肪组织随后进行 HE 染色检

测脂肪细胞病变。结果  苦瓜乙醇提取物 36 g/kg 能够明显降低肥胖大鼠体质量，抑制大鼠食物利用率，减少附睾、肾周和

肠系膜白色脂肪量，降低空腹血糖浓度，抑制附睾脂肪细胞肥大；苦瓜乙醇提取物 18 g/kg 也明显降低肥胖大鼠附睾脂肪质

量。但苦瓜乙醇提取物对肥胖大鼠的糖耐量和胰岛素抵抗指数无明显影响。结论  苦瓜乙醇提取物通过抑制肥胖大鼠内脏脂

肪聚积和附睾脂肪细胞肥大以及降低空腹血糖浓度发挥减肥和抗糖尿病作用。 
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Effects of ethanol extract from Momordica charantia on glycometabolism 
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Abstract: Objective  To study the effects of ethanol extract from Momordica charantia (EEMC) on glycometabolism and visceral fat 
in obese rats fed with high-fat diet (HFD). Methods  After 5-week HFD induction, the obese rat model was established successfully. 
The obese rats were divided into model group, EEMC low-, midium-, and high-dose (9, 18, and 36 g/kg) groups, and L-carnitine 600 
mg/kg group. The rats fed with normal diet were randomly divided into control group and EEMC (36 g/kg) group. The rats in different 
groups were treated with 0.5% CMC-Na or ig administrated with the same volume of EEMC respectively. The daily food intake and 
weekly body weight of rats were recorded. Oral glucose tolerance experiment was performed at the sixth week after the administration; 
Then one week later, all the rats were fasted for 18 h, and the serum samples from abdominal arteria of rats were harvested for the 
levels of glucose and insulin determination. The epididymal, perirenal, and mesentery white adipose tissue were collected and weighed. 
At last the adipocyte hypertrophy of epididymal white adipose tissue was determined with HE staining. Results  The body weight, 
food utilization, fasting blood glucose, and weight of epididymal, perirenal, and mesentery white adipose tissue were obviously 
decreased by high-dose of EEMC and the adipocyte hypertrophy induced by high fat diet was also mitigated. Epididymal white 
adipose tissue weight was also reduced by midium dose of EEMC. But the glucose tolerance and insulin resistance index were not 
influenced by EEMC. Conclusion  The anti-obesity and antidiabetic effects of EEMC in obese rats were mediated by inhibiting 
visceral fat accumulation and adipocyte hypertrophy of epididymal white adipose tissue and decreasing fasting blood glucose. 
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苦瓜 Momordica charantia L. 既是一种营养

食品，也是一种丰富的药用资源，含有多糖、皂

苷、生物碱、蛋白质和类固醇等多种生物活性成

分，已用于糖尿病及其并发症的治疗[1-3]。对苦瓜

的减肥作用虽然已进行了很多研究[4-5]，但目前市

场上尚无以苦瓜为主要成分的减肥药品，所以把

苦瓜开发成为高效低毒的减肥药品或者保健品具

有重要意义。前期研究发现苦瓜未成熟果实的

70%乙醇提取物（EEMC）对高脂饲料诱导的肥胖

大鼠具有抑制体质量增长和保肝的作用[6]。本实验

进一步考察了该提取物对高脂饲料诱导的肥胖大

鼠糖代谢和内脏脂肪的影响，为其深度开发提供

实验依据。 
1  材料 
1.1  药品与试剂 

苦瓜 Momordica charantia L. 未成熟果实干燥

品，购于广州清平药材市场，经沈阳药科大学药用

植物教研室孙启时教授鉴定。苦瓜乙醇提取物，沈

阳药科大学食品药学教研室制备，主要成分为多糖

（质量分数 30%～50%）、三萜类（质量分数约 10%）、

有机酸类（质量分数 5%～15%）、植物色素（质量

分数 5%～15%）、甾醇（质量分数约 3%）等。左旋

肉碱（批号 20110603），规格 380 mg/粒，北京健之

绿桥医药科技开发有限公司；苏木素-伊红（HE）
染色液，珠海贝索生物技术有限公司；ACCU-Chek 
Sensor Comfort 血糖试纸，德国罗氏诊断有限公司；

胰岛素 ELISA 试剂盒，美国 Alpco 公司；正常饲料、

高脂饲料（70%正常饲料、10%奶粉、10%猪油、10%
蛋黄粉、浓缩鱼肝油 10 滴[7]），北京华阜康公司；

其余试剂均为市售。 
1.2  动物 

SD 大鼠，84 只，雄性，SPF 级，体质量 60～
80 g，北京华阜康公司提供，合格证号 SCXK（京）

2009-0004。 
1.3  仪器 

AL 104—IC 电子天平，Mettler Toledo 公司；

HC—3018R 低温高速离心机，科大创新股份有限公

司中佳分公司；ACCU-Chek Advantage 血糖仪，德

国罗氏诊断有限公司；Leica RM 2245 手动轮转切

片机，Leica TP 1020 全自动脱水机，上海徕卡仪器

有限公司；Synergy HT 多功能酶标仪，美国 Bio-tek
公司；Olympus IX 71 倒置荧光显微镜，日本

Olympus 公司。 

2  方法 
2.1  苦瓜乙醇提取物的制备 

苦瓜未成熟果实 45 kg，先用 8 倍量 70%乙醇

提取 2 h，再用 6 倍量 70%乙醇提取 1.5 h，合并 2
次提取液，减压浓缩，回收乙醇，浓缩液继续浓缩

至 25 L。使用前用 0.5%羧甲基纤维素钠溶液稀释至

所需浓度。 
2.2  造模、分组和给药 

大鼠正常饲料适应性饲养 3 d 后随机分为正常

饲料组（24 只）和高脂饲料组（60 只），自由摄食

和饮水，每天记录摄食量，每周记录体质量 1 次。5
周后，高脂饲料组动物体质量明显高于正常饲料组，

确定肥胖模型制备成功[8]。正常饲料组大鼠随机分

为对照组和苦瓜乙醇提取物 36 g/kg 单独作用组，高

脂饲料组肥胖大鼠随机分为模型组和苦瓜乙醇提取

物 9、18、36 g/kg 组及左旋肉碱 600 mg/kg 组，每

组 12 只。苦瓜乙醇提取物剂量（3、6、9 g/kg）为

其煎汤人内服推荐剂量（每人 12 g/d[9]）对大鼠等

效量的 7.5、15、30 倍，各组大鼠在每天给予相应

饲料的同时 ig给予相应药物，每天早晚各给药 1次，

连续给药 7 周，对照组和模型组给予等体积 0.5%的

羧甲基纤维素钠。 
2.3  糖耐量测定 

给药第 6 周，所有大鼠禁食过夜后，尾静脉采

血测定的空腹血糖设为“0”时血糖值，然后 ig 给

予葡萄糖注射液 2.5 g/kg，分别于 ig 后 30、60、120 
min 尾静脉采血测定血糖值，计算血糖曲线下面积

（AUC）[10-11]。 
2.4  大鼠体质量和内脏脂肪质量、食物利用率、血

糖水平、胰岛素抵抗指数测定 
给药 7 周后所有大鼠禁食 18 h，记录空腹体质

量，计算体质量增长量（给药后体质量－给药前体

质量）和食物利用率（总体质量增长量/总摄食量）[12]。

之后水合氯醛麻醉大鼠，腹主动脉采血，分离血清

检测葡萄糖和胰岛素水平，HOMA 法计算胰岛素抵

抗指数[13]；分离附睾、肾周和肠系膜脂肪，记录脂

肪质量，计算脂肪系数（脂肪系数＝脂肪质量/体质

量×100）。 
2.5  附睾脂肪组织病理学观察 

所有大鼠一侧附睾脂肪组织用 4%甲醛溶液固

定过夜，梯度乙醇脱水后石蜡包埋，切片（片厚 6 
μm），切片脱蜡后梯度乙醇水化，苏木素溶液染 3～
5 min，1%盐酸乙醇分化数秒，自来水返蓝，伊红
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溶液染色 30～60 s，水洗，梯度乙醇脱水，二甲苯

透明后封片镜检。 
2.6  统计学分析 

数据均用 ±x s 表示，采用 SPSS 13.0 软件进行

单因素方差分析，当方差齐时用 LSD 进行组间比

较，当方差不齐时用 Dunnett’s T3 进行组间比较。 
3  结果 
3.1  对肥胖大鼠糖耐量的影响 

与模型组相比，苦瓜乙醇提取物 18 g/kg 能够

明显降低大鼠 ig 葡萄糖 60 min 后的血糖水平（P＜
0.05），但各组大鼠的血糖 AUC 无明显差别，提示

肥胖大鼠尚未产生明显的糖不耐受，苦瓜乙醇提取

物亦未表现出明显的改善糖耐量的作用，原因可能

为造模时间不够长，未能对大鼠的胰岛功能造成明

显的损伤，所以动物的糖耐量未产生明显变化。左

旋肉碱对肥胖大鼠的糖耐量也无明显影响。结果见

表 1。 

3.2  对肥胖大鼠空腹血糖和胰岛素抵抗指数的影响 
与对照组相比，模型组肥胖大鼠空腹血糖明显

升高（P＜0.01）。与模型组相比，苦瓜乙醇提取物

36 g/kg组连续 7周给药后能明显降低肥胖大鼠的空

腹血糖（P＜0.001）。高脂饲料饲养对大鼠血清胰岛

素水平无明显影响，但使胰岛素抵抗指数有增加的

趋势，然而各组间差异无统计学意义。左旋肉碱对

肥胖大鼠的空腹血糖、胰岛素水平和胰岛素抵抗指

数均无明显影响。结果见表 2。 
3.3  对肥胖大鼠体质量和体质量增长量、食物利用

率及内脏脂肪组织的影响 
与对照组相比，模型组大鼠的体质量明显增加

（P＜0.01），附睾、肾脏周围和内脏总脂肪质量明显

增加（P＜0.001），提示高脂饲料诱导大鼠明显肥胖。

与模型组相比，苦瓜乙醇提取物 36 g/kg 组连续给

药 7 周后，明显减少大鼠体质量增长量（P＜0.001），
明显降低大鼠的体质量和食物利用率（P＜0.001）， 

表 1  苦瓜乙醇提取物对肥胖大鼠糖耐量的影响 ( 12=± n , sx ) 
Table 1  Effect of EEMC on glucose tolerance of obese rats ( 12=± n , sx ) 

血糖 / (mmol·L−1) 
组 别 

剂量 / 

(g·kg−1) 0 min 30 min 60 min 120 min 
血糖 AUC / mm2

对照 － 3.82±0.14 6.52±0.44 7.66±1.05 7.60±0.58 13.18±0.69 

苦瓜乙醇提取物单独给药 36 5.36±0.36▲▲
 7.34±0.57 8.26±0.82 7.02±0.59 13.95±0.83 

模型 － 4.76±0.31 7.32±0.62 8.96±1.55 7.18±0.33 13.90±0.59 

苦瓜乙醇提取物 9 3.74±0.20 7.50±0.62 7.20±0.65 7.50±0.23 14.34±1.09 

 18 3.80±0.26 8.28±0.11 6.86±1.21* 7.02±0.12 14.38±0.87 

 36 4.92±0.75 6.44±0.67 7.22±1.90 7.76±0.52 13.42±0.71 

左旋肉碱 0.6 4.26±0.07 6.80±0.30 9.04±0.56 7.76±0.57 13.69±0.66 

与对照组比较：
▲▲P＜0.01；与模型组比较：*P＜0.05 

▲▲P < 0.01 vs control group; *P < 0.05 vs model group 

表 2  苦瓜乙醇提取物对肥胖大鼠空腹血糖和胰岛素抵抗指数的影响 ( 12=± n , sx ) 
Table 2  Effects of EEMC on fasting blood glucose and insulin resistance index of obese rats ( 12=± n , sx ) 

组  别 剂量 / (g·kg−1) 血糖 / (mmol·L−1) 血清胰岛素 / (ng·mL−1) 胰岛素抵抗指数 

对照 － 6.77±0.31 0.52±0.00 4.47±0.52 

苦瓜乙醇提取物单独给药 36 5.56±0.50 0.52±0.00 3.94±0.30 

模型 － 9.01±0.53▲▲
 0.53±0.02 5.44±0.54 

苦瓜乙醇提取物 9 9.61±0.54 0.54±0.02 6.41±1.22 

 18 9.74±0.66 0.55±0.02 5.52±0.30 

 36 6.20±0.49*** 0.63±0.12 4.49±1.30 

左旋肉碱 0.6 8.93±0.63 0.56±0.03 6.64±1.27 

与对照组比较：
▲▲P＜0.01；与模型组比较：***P＜0.001 

▲▲P < 0.01 vs control group; ***P < 0.001 vs model group 
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使肠系膜、肾脏周围和附睾的总脂肪质量明显降低

（P＜0.001）；苦瓜乙醇提取物 18 g/kg 组仅能降低大

鼠附睾的脂肪量（P＜0.01）。此外苦瓜乙醇提取物

36 g/kg 单独给药能明显降低正常大鼠的体质量，与

对照组相比差异显著（P＜0.05）。左旋肉碱对肥胖

大鼠的体质量、体质量增长量、食物利用率、内脏

脂肪质量均无明显影响。结果见表 3。 
3.4  对肥胖大鼠附睾脂肪组织病理学的影响 

与对照组相比，模型组大鼠附睾脂肪细胞明显肥

大；苦瓜乙醇提取物能明显抑制肥胖大鼠附睾脂肪细

胞肥大，并与剂量呈正相关。左旋肉碱对肥胖大鼠附

睾脂肪组织细胞肥大无明显影响。结果见图 1。 

表 3  苦瓜乙醇提取物对肥胖大鼠体质量、体质量增长量、食物利用率和内脏脂肪质量的影响 ( 12=± n , sx ) 
Table 3  Effects of EEMC on body weight, body weight gain, food utilization, and visceral fat weight 

                 of obese rats ( 12=± n , sx ) 

内脏脂肪质量 / g 
组别 

剂量 / 

(g·kg−1) 
体质量 / g 

体质量增长量 / 

g 
食物利用率 

肠系膜 肾周 附睾 总脂肪量 

对照 － 381.95±16.83 90.91± 8.50 7.89±0.81 1.35±0.08 1.11±0.10 1.30±0.08 3.75±0.22 

苦瓜乙醇提取物单独给药 36 345.42±11.69▲
 56.69±11.83 6.72±1.42 1.27±.0.09 1.05±0.15 1.10±0.11 3.42±0.33 

模型 － 432.47± 7.50▲▲
 107.18± 7.76 11.04±0.79 1.57±0.13 1.74±0.12▲▲▲

 1.74±0.12▲▲▲ 5.05±0.31▲▲▲

苦瓜乙醇提取物 9 434.53±11.08 111.05±12.54 11.48±1.22 1.51±.0.09 1.44±0.11 1.64±0.09 4.59±0.25 

 18 433.94±11.83 107.88±12.97 12.17±1.44 1.35±0.09 1.44±0.16 1.34±0.09** 4.13±0.36 

 36 358.65±10.92*** 34.90±13.28*** 4.58±1.78*** 1.09±0.46*** 0.93±0.08*** 1.00±0.08*** 3.03±0.16***

左旋肉碱 0.6 441.84±15.86 113.60±21.73 11.73±2.24 1.76±0.14 1.78±0.16 1.81±0.13 5.35±0.41 

与对照组比较：
▲P＜0.05  ▲▲P＜0.01  ▲▲▲P＜0.001；与模型组比较：**P＜0.01  ***P＜0.001 

▲P < 0.05  ▲▲P < 0.01  ▲▲▲P < 0.001 vs control group; **P < 0.01  ***P < 0.001 vs model group

 

图 1  各组大鼠附睾脂肪组织病理观察 
Fig. 1  Pathologic images of epididymal adipose tissue of obese rats in each group 

4  讨论 
肥胖已经成为一种全球性流行病，主要以脂肪

组织聚集为主要特征，比如脂肪细胞数量增加或体

积增大[12,14]，通常伴随胰岛素抵抗、糖不耐受、高

血压和血脂异常等代谢综合征。治疗肥胖的手段主

要包括降低营养物质吸收和服用调血脂药物，由于

很多减肥药具有严重的不良反应，因此从天然产物

中筛选能减轻体质量且不良反应较小的药物已经成

为研究的热点[15]。 
对苦瓜的减肥和降糖作用已进行了很多研究，

       

 

     

对照               苦瓜乙醇提取物 36 g·kg−1 单独给药               模型                   苦瓜乙醇提取物 9 g·kg−1 

苦瓜乙醇提取物 18 g·kg−1               苦瓜乙醇提取物 36 g·kg−1                         左旋肉碱 
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结果表明苦瓜或其提取物能抑制腹膜后和附睾的

脂肪细胞肥大，下调附睾脂肪形成基因的表达；降

低高脂饲料诱导的 C57BL/6J 肥胖小鼠血糖、总三

酰甘油和胆固醇的升高，减轻内脏脂肪质量和体质

量；升高喂饲高脂饲料的大鼠血清中游离脂肪酸和

儿茶酚胺的水平，降低血糖和肝中三酰甘油水平，

抑制内脏肥胖以及恢复大鼠的糖耐量[4-5,16-17]。除

前期研究发现苦瓜未成熟果实 70%乙醇提取物能

升高高脂饲料诱导的肥胖大鼠血清中高密度脂蛋

白水平，降低天冬氨酸转氨酶和丙氨酸转氨酶活

性，减少肝脏脂肪聚积之外，尚未见该提取物对高

脂饲料诱导的肥胖大鼠内脏肥胖、糖耐量和胰岛素

抵抗影响的研究。本实验发现苦瓜乙醇提取物 36 
g/kg 给药 7 周能够减少高脂饲料诱导的肥胖大鼠

的体质量和体质量增长量，降低食物利用率，减少

附睾、肾周和肠系膜的脂肪聚积，减轻附睾脂肪细

胞肥大，提示苦瓜乙醇提取物具有明显的减肥作

用，尤其对内脏的脂肪聚积具有非常良好的抑制作

用。在给药第 6 周进行的糖耐量检测中，肥胖大鼠

的糖耐量无明显损伤，苦瓜乙醇提取物亦未对大鼠

的糖耐量产生明显影响，但是苦瓜乙醇提取物 36 
g/kg 在给药第 7 周时能够明显抑制肥胖大鼠空腹

血糖的升高，提示在本实验条件下需要 6 周以上的

时间才能诱导大鼠糖代谢功能产生紊乱，因此今后

有必要延长给药时间来进一步考察苦瓜乙醇提取

物对肥胖大鼠的糖代谢功能的影响。在本实验中，

对照组大鼠第 7周的空腹血糖值高于第 6周糖耐量

检测时的血糖值，该原因可能在于：糖耐量实验时

要在不同时间点采血然后测定血糖值，每只动物每

个时间点需要测定 3 次后取平均值，大概需要 3～
5 min 的时间，所以为了保证采血时间点准确，要

分批次进行，由于此前所有动物是同时禁食的，所

以后面的动物禁食时间会延长，这样可能会导致动

物血糖值偏低， 后表现为总体均值较低；而第 7
周时则可以多只动物同时进行腹主动脉采血，而且

采血速度也比较快，所以动物的禁食时间相差不

多，这样总体的血糖值也相对高一些。苦瓜乙醇提

取物 9、18 g/kg 组动物肠系膜、肾脏周围和附睾的

脂肪量略微少于模型组，附睾脂肪细胞肥大程度略

低，但是并无统计学差异，同时对空腹血糖和胰岛

素抵抗无明显作用。 
目前市场上销售的减肥药品多数具有严重的

不良反应。左旋肉碱由于不良反应相对较少而受

到很多肥胖患者的亲睐，而且有文献报道其对肥

胖大鼠有良好的减肥作用[18-19]，所以本实验选择

其做为阳性对照药，但是实验结果表明其对高脂

致肥胖大鼠的糖耐量和内脏脂肪聚集均未产生明

显的影响，该原因可能是由于本实验使用的减肥

药品与文献中所用的药品来源存在差别致使其药

效不够明显。 
苦瓜提取物成分复杂，所以其作用效果和机制

也比较复杂[5]。本研究结果显示苦瓜具有良好的抑

制内脏脂肪聚积和脂肪细胞肥大以及降低血糖的作

用，然而其对脂代谢和糖代谢的影响的其他机制还

有待于进一步研究。 
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