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白头翁水提物的抗 O型糖尿病作用研究=
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NK=浙江大学医学院附属第二医院=内分泌科，浙江=杭州= = PNMMMV= =
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摘= =要：目的= =研究白头翁水提物（AbmC）对链脲佐菌素（pqw）诱导大鼠 O 型糖尿病模型的降血糖作用。方法= =传统水

提法获得 AbmC；口服葡萄糖耐量试验（ldqq）初步检测 AbmC的降血糖效果；pqw诱导新生大鼠 O型糖尿病模型，观察

AbmC的降血糖效果，并检测血清丙氨酸转氨酶（Aiq）、天冬氨酸转氨酶（Apq）、碱性磷酸酶（Aim）、尿素、三酰甘油（qd）、
总胆固醇（qC）、高密度脂蛋白胆固醇（eaiJC）、总蛋白及胰岛素水平。ofk=Rc细胞胰岛素释放实验探究 AbmC抗糖尿病

的作用机制。结果= = ldqq结果显示 AbmC具有很好的降血糖效果，并且最优剂量为 OM=mgLkg；对新生大鼠 O型糖尿病模型，

OM=mgLkg的 AbmC处理 OM=d后表现出明显的降血糖效果，肝糖原水平及其他血清生化指标均恢复正常，与正常大鼠无差异；

ofk=Rc细胞胰岛素释放实验结果显示 AbmC明显促进 ofk=Rc细胞胰岛素释放。结论= = AbmC具有降血糖的效果，其作用机

制与促进胰岛 β 细胞释放胰岛素有关。=
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Abstract:=lbjective= =qo=study=the=blood=glucose=lowering=activity=of=aqueous=extract=from=mulsatilla chinensis EAbmCF=on=ptreptozocin=
EpqwFJinduced= typeJO= diabetic= ratsK=jethods= = AbmC= was= obtained= through= traditional= aqueous= extraction= procedureX= lral= glucose=
tolerance=test=was=employed=for=the=preliminary=study=of=AbmC’s=blood=glucose=lowering=activityX=cor=further=studyI=pqwJinduced=neonatal=
diabetic=rat=model=was=usedI=and=the=serum=pdmqI=pdlqI=AimI=serum=ureaI=triglyceridesI=total=cholesterolI=eaiCI=total=proteinI=and=serum=
insulin=were=testedX=qhe=hunming=rats=were=used=for=acute=toxicity=experimentsI=with=the=highest=dose=of=N=MMM=mgLkg=body=weightX=fnsulin=
release=from=ofk=Rc=cells=was=performed=to=study=the=mechanism=of=AbmC=on=antidiabetes= effectK=oesults= =lral=glucose=tolerance=test=
showed=AbmC=could= lower= the=blood= sugarI= and= the=optimal= activity=was=observed= at= a= dose=of= OM=mgLkg=body=weightX= fn=neonatal=
pqwJinduced=typeJO=diabetic=ratsI=treatement=with=OM=mgLkg=AbmC=for=OM=d= resulted=in=significant=blood=glucose=lowering=activityI=liver=
glycogen=and=serum=biological=parameters=back=to=normalX=qhe=acute=toxicity=results=showed=that=no=obvious=toxicity=was=observed=even=at=
N=MMM=mgLkg=doseX=At=lastI=AbmC=could=promote=the=secretion=of=insulin=from=ofk=Rc=cellsK=Conclusion= =AbmC=shows=the=antiJdiabetes=
activity=on=pqwJinduced=typeJO=diabetic=ratsI=which=may=be=the=result=of=its=effect=on=promoting=insulin=release=from=pancreatic=αJcellsK=
hey=words:=mulsatilla chinensis=EBgeKF=oegelX diabetesX=ptreptozocinX=ofk=Rc=cellsX=insulin=
=

白头翁 mulsatilla chinensis=EBgeKF=oegel属于毛

茛科（oanunculuceae）银莲花 Anemone= iK=属多年

生草本药用植物。在中国大多数省份如四川、安徽、

江苏、湖北、河南、甘肃等均有分布xNz。白头翁具

有抗阴道毛滴虫、抗氧化、抗炎、杀虫、抗肿瘤等

功效xOz，具有很高的药用价值xPz。实验研究发现其

提取物也表现出多种药理活性，如白头翁正丁醇提

取物对小鼠肝脏的保护作用xQz及白头翁水溶液的抗

炎xRz、抗心律失常活性xSz等。但白头翁的抗糖尿病

研究还未见报道，本实验研究白头翁水提物

（aqueous=extract= from=mulsatilla chinensis，AbmC）
的降血糖活性及其可能作用机制。=
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N= =材料=
NKN= =药材、药品与试剂=

白头翁（根部）药材购自北京同仁堂药店，经

浙江大学生命科学院傅承新教授鉴定为白头翁

mulsatilla chinensis=EBgeKF=oegel；链脲佐菌素（pqw，
批号 TVCJMMOT）、格列本脲（批号 MOQhMTMN）、尿

素、三酰甘油（qd）、总胆固醇（qC）、高密度脂

蛋白胆固醇（eaiJC）、总蛋白检测试剂盒均购自

pigm~ 公司；胰岛素检测试剂盒（Cryst~l= Chem 公

司）。大小鼠繁殖饲料（北京华阜康生物科技有限公

司）；聚山梨酯 UM（上海索莱宝生物科技有限公司）；

葡萄糖溶液（天津新郑股份有限公司）。=
NKO= =仪器=

罗氏 dC型血糖检测仪（olCeb公司）；分光

光度计（上海美析仪器有限公司）；酶标仪（上海永

创医疗器械有限公司）。=
NKP= =实验动物=

tist~r大鼠，NN～NO周龄，动物合格证号 pCuh=
（京）JOMMVJMMMQ，购自北京华阜康生物科技有限公

司。新生大鼠为雌雄大鼠性成熟后，配种生育所得。

大鼠均在统一的环境中喂养，喂以大鼠繁殖饲料，

饲养间配以 NO= h光照LNO= h黑暗循环，温度控制为

OP～OR=℃，湿度为 QRB～RRB。所有动物实验操作

步骤均在国家动物实验标准（dBLq=OTQNSJOMNQ）的

指导下完成。=
NKQ= =细胞=

ofk=Rc细胞购自美国菌种保藏中心（AqCC）。
由含 NMB胎牛血清的 omfj=NSQM培养基培养，内含

NMM=rLmi青霉素、NMM=μg/mL 链霉素。培养条件为

PT=℃、RB=ClO、VRB湿度。=
O= =方法=
OKN= = AbmC的制备=

取白头翁药材 RMM=g，每次加入 O=i的双蒸水，

在烧杯中浸泡PM=min后，反复煎煮P次，每次OM=min。
收集煎煮所得药液，浓缩得水提物浸膏，用含 NB聚
山梨酯JUM 的水溶解成生药浓度为 N= gLmi 的 AbmC
储备液（经 emiC 检测，主要含有白头翁皂苷、白

头翁素、小檗碱、药根碱、巴马汀、秦皮甲素和秦

皮乙素，质量分数均在 NB以上），Q=℃保存备用。=
OKO= =口服葡萄糖耐量试验（ldqq）=

ldqq 参照文献方法xTz中的实验步骤进行。取

PM只雄性tist~r大鼠（NN～NO周龄），空腹 OQ=h，
随机分成 R组，对照组，阳性药组，AbmC低、中、

高剂量组，每组 S 只。对照组 ig= NB=聚山梨酯JUM
的水溶液 N=mi；AbmC低、中、高剂量组分别 ig=NM、
OM、QM=mgLkg=AbmC；阳性药组 ig=MKR=mgLkg格列本

脲。给药 PM=min后，所有大鼠均 ig=SMB=葡萄糖溶

液（P=gLkg）。分别在给糖前 N=min及给糖后 PM、VM、
NRM= min 尾静脉采血 N 次，立即通过血糖检测仪检

测血糖水平。=
OKP= =对 O型糖尿病大鼠模型的作用=
OKPKN= =新生大鼠 O 型糖尿病模型的制备  具体操作

参考文献方法xUJNMz，R日龄的新生tist~r大鼠按体质

量 ip=UM=mgLkg的 pqw（溶于 MKN=molLi的柠檬酸缓冲

液，pe 值为 QKR）后放回母鼠身边继续饲养。NM周
后，空腹 NO=h尾静脉取血，血糖检测仪检测血糖值。 

OKPKO= =分组给药、血糖检测及样本采集= =模型制备

后，选取体质量为 NTR～NUR=g，空腹血糖值在 NOKT～
NPKQ=mmolLi的雄性大鼠 NU只，随机分为 P组，模型

组、AbmC（OM=mgLkg）组、阳性药（格列本脲，MKR=
mgLkg）组，每组 S只，选取 S只正常大鼠作为对照

组。对照组、模型组每天 ig= N= mi= NB=聚山梨酯JUM
的水溶液，AbmC组、阳性药组均为 ig给药，连续

给药 OM=d。于第 N天给药前 R=min、第 R、NM、NR、
OM天给药后 N=h，尾静脉采集空腹 NO=h血样，检测

血糖值。在第 OM天测量体质量以后，大鼠通过 ClO
麻醉，眼球取血，收集血样进行血清生化指标分析，

收集肝组织，称量肝质量，进行肝糖原分析，最后

大鼠麻醉处死。血样盛于离心管中，静置 PT=℃环

境中促其凝固，待血液凝固后，P=MMM=rLmin离心 NM=
min，分离血清。=
OKPKP= =肝糖原及血清生化指标检测  肝糖原水平通

过 C~roll等xNNz描述的方法分析，血清丙氨酸转氨酶

（Aiq）以及天冬氨酸转氨酶（Apq）通过 oeitm~n
等xNOz的方法检测，碱性磷酸酶（Aim）通过 hind
等xNPz描述的方法检测，尿素、qd、qC、eaiJC、
总蛋白及胰岛素水平均采用试剂盒方法进行检测。=
OKQ= =对体外ofk=Rc细胞胰岛素释放的影响=

ofk= Rc 细胞的胰岛素释放量检测参考 dr~y
等xNQz的方法。ofk=Rc细胞铺板到 OQ孔板上，待细

胞密度达到 N×NMSL孔开始实验。细胞用 hoB缓冲

液（pe=TKQ，含 NNR=mmolLi=k~Cl、QKT=mmolLi=hCl、
NKOU=mmolLi=C~ClO、NKO=mmolLi=heOmlQ、NKO=mmolLi=
jgplQ、OQ=mmolLi=k~eClP、NM=mmolLi=ebmbp、
N=gLi=BpA、NKN=mmolLi葡萄糖）洗 O次后，在 PT=℃
孵育 QM=min后，分别加入 AbmC使其终质量浓度为
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M、R、NM、OM、40 μg/mL，加入格列本脲使其终质

量浓度为 M、R、NM、NR、20 μg/mL，继续孵育 OM=min。
收集上清，保存于−OM=℃。通过试剂盒方法检测胰

岛素水平。=
OKR= =数据分析=

实验数据用 –x s表示，采用 pmpp=NVKM软件进

行组间方差分析，组间均数比较采用 t检验。=
P= =结果=
PKN= = ldqq结果=

NM、OM、QM=mgLkg=AbmC均表现出了降糖效果。

NM=mgLkg=AbmC在 ig葡萄糖 PM=min后观测到了轻微

的降血糖效果。OM、QM=mgLkg=AbmC在 PM、VM=min
后均表现出了明显的降血糖效果。但 QM= mgLkg=
AbmC相对于 OM=mgLkg的降血糖效果并没有明显增

加，不存在明显剂量依赖关系。在后续的实验中选

取 OM=mgLkg剂量继续考察。结果见图 N。=
=

= = =
=

与对照组比较：@m＜MKMR= = @@m＜MKMNI=下同=
@m Y=MKMR= = @@m Y=MKMN=vs control=groupI=s~me=~s=below=

图 N= = ldqq检测结果= E x±sI=n Z=SF=
cigK=N= =aetection=results=of=ldqq=E x±sI=n Z=SF=

PKO= =对 O型糖尿病模型大鼠血糖的影响=
AbmC=OM=mgLkg给药后，观察到了明显的降血

糖效果。给药 R= d后 AbmC组以及阳性药组均观察

到了血糖降低，给药 NM=d和 NR=d后进一步观察到了

血糖的降低。OM=d后，给药组的血糖值已经与对照

组无明显差别。AbmC 与格列本脲表现出了类似的

降血糖效果。结果见图 O。=

=
=

与模型组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMNI=下同=
Gm Y=MKMR= = GGm Y=MKMN=vs model=groupI=s~me=~s=below=

图 O= = AbmC对糖尿病大鼠血糖的影响= E x±sI=n Z=SF=
cigK=O= = bffect=of=AbmC=on=blood=glucose=of=diabetic=rats=E x±sI=
n Z=SF=

PKP= =对 O 型糖尿病模型大鼠肝糖原及血清生化指

标的影响=
与对照组比较，模型组大鼠体质量、肝脏质量、

以及肝糖原水平均明显下降。AbmC 和阳性药组上

述指标与对照组比较均无明显改变，结果见表 N。
与对照组比较，模型组 Apq、Aiq、Aim、尿素、

qd、qC 水平上升，eaiJC、总蛋白及血清胰岛素

水平下降，AbmC 组和阳性药组的上述指标与对照

组比较无明显差异。结果见表 O和表 P。=

表 N= =各组大鼠的体质量、肝脏质量和肝糖原水平= E x±sI=n Z=SF=
qable=N= = Body=weightI=liver=weightI=and=liver=glycogen=values=of=rats=in=each=group=E x±sI=n Z=SF=

= =组别= 剂量LEmg·kg−NF= 初始体质量Lg= 最终体质量Lg= 肝脏质量Lg= 肝糖原水平LEmg·g−NF=
对照= —= NTV±R OPM±S UKO±MKR PVKP±PKV 
模型= —= NUM±S ONO±T@ SKT±MKS@ NSKT±OKM@ 
AbmC= OM= NUO±T OPP±TG UKR±MKQG PRKP±RKQG 
格列本脲= MKR= NTT±R OOT±RG UKN±MKQG PUKV±OKPG 

表 O= =各组大鼠的血清生化指标= E x±sI=n Z=SF=
qable=O= = perum=biochemical=parameters=of=rats=in=each=group=E x±sI=n Z=SF=

组别= 剂量LEmg·kg−NF= ApqLEr·i−NF= AiqLEr·i−NF= AimLEr·i−NF= 总蛋白LEg·i−NF= 胰岛素LEng·mi−NF=
对照= —= UTKS± UKN ORKS±PKV VKU±NKV USKM±VKM NKQP±MKOM 
模型= —= NQVKQ±NMKT@ SRKP±SKM@ NVKQ±OKP@ QVKM±RKM@ MKRR±MKNM@ 
AbmC= OM= VOKU± VKVG OSKT±PKVG NMKR±OKQG TTKM±UKMG NKQR±MKPMG 
格列本脲= MKR= URKM± UKPG OQKV±OKQG VKV±NKOG UPKM±QKMG NKOR±MKOMG 

M= = = = = = = = = = = PM= = = = = = = = = VM= = = = = = = = = NRM=
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表 P= =各组大鼠血清尿素和脂质水平= E x±sI=n Z=SF=
qableP= = perum=urea=and=lipid=levels=of=rats=in=each=group=E x±sI=n Z=SF=

组别= 剂量LEmg·kg−NF= 尿素LEg·mi−NF= qdLEg·mi−NF= qCLEg·mi−NF= eaiJCLEg·mi−NF=
对照= —= NUN±ON= VUR± VO= UON±UP= RRQ±SN=
模型= —= PSQ±PO@= N=PRS±NNN@= N=OVR±ST@= PNR±PO@=

AbmC= OM= NVU±OPG= N=MOU±NMOG= UTV±VMG= RNO±SRG=
格列本脲= MKR= OPN±ONG= N=MTP±NOPG= URM±STG= RTM±TSG=

=
PKQ= =对体外 ofk=Rc细胞胰岛素释放的影响=

NM、OM、QM=μg/mL 的AbmC呈剂量依赖性地显著

增加了ofk=Rc细胞的胰岛素释放。而低剂量 5 μg/mL
对 ofk=Rc细胞的胰岛素释放无明显影响。同时，阳

性药格列本脲也剂量依赖性地促进了ofk=Rc细胞的

胰岛素释放。说明与格列本脲类似，AbmC 能促进

ofk=Rc细胞的胰岛素释放。结果见图 Q。=
=

=
=

=
=

=

=

图 Q= = ofk=Rc细胞胰岛素释放检测结果= E x±sI=n Z=SF=
cigK=Q= = fnsulin=release=from=ofk=Rc=cells=in vitro E x±sI=n Z=SF 

Q= =讨论=
ldqq结果显示 OM=mgLkg的AbmC显示了很好

的降血糖效果，而高剂量（QM= mgLkg）组的降血糖

效果与 OM=mgLkg组比较没有明显增加。所以后续的

实验采用 OM=mgLkg给药。本实验建立了非肥胖的新

生儿大鼠 O型糖尿病模型，该模型适用于口服降糖

药的药效验证。就代谢特征而言，该模型与人 O型
糖尿病几乎相同，是目前最合适也是最广泛使用的

O 型糖尿病动物模型xUINMINRz。在糖尿病大鼠上，OM=

mgLkg的AbmC和 MKR=mgLkg格列本脲连续给药 OM=d
以后，大鼠的血糖值已经与正常大鼠无明显差异，

说明了 AbmC对 O型糖尿病大鼠具有良好的降血糖

效果。此外，AbmC 处理后的大鼠的肝脏质量以及

肝糖原水平也与正常大鼠无明显差异，该效果有可

能是 AbmC对脂解作、肝糖分解以及蛋白质水解的

调控所引起的。AbmC 处理后使模型大鼠 Apq、
Aiq、Aim、尿素、qd、qC、eaiJC、总蛋白等代

谢指标均恢复了正常，说明 AbmC处理后使大鼠的

肝功能等恢复了正常。=
相对于模型组，AbmC 处理组大鼠的血清胰岛

素水平明显上升，恢复到了与正常大鼠相当的水平。

提示 AbmC有可能促进胰岛素分泌。所以，体外考

察了 AbmC对 ofk= Rc细胞胰岛素分泌的影响，结

果显示 AbmC明显地促进了 ofk= Rc细胞的胰岛素

释放。结合 AbmC对动物模型的降血糖效果，推测

AbmC的降血糖作用可能是通过促进胰岛 β 细胞分

泌胰岛素而实现的。本研究首次报道了 AbmC 在 O
型糖尿病模型上的降血糖效果，为白头翁的药理活

性研究提供了新的实验证据，但其具体的机制还有

待进一步研究。=
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