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中药多糖抗糖尿病作用机制及其发展前景  
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摘  要：中药多糖是中药的主要化学成分之一，其结构丰富、安全性高。近年来关于中药多糖的生物活性报道较多，展现了

其广阔的开发前景。糖尿病是一类以高血糖为主要特征的代谢性疾病。据报道，中国是世界上糖尿病人口最多的国家，约占

全球糖尿病患者总数的 22%。通过对中药多糖治疗糖尿病的构效关系、作用机制及其发展前景进行综述，为中药多糖在糖尿

病治疗领域的开发研究提供理论依据。 
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Antidiabetic mechanism of polysaccharides in traditional Chinese medicine and 

its development prospect 
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Abstract: Polysaccharides from traditional Chinese medicine (TCM) are one of the main chemical components of TCM, characterized 

by their rich structures and high safety profile. In recent years, there have been numerous reports on the biological activities of TCM 

polysaccharides, demonstrating their broad potential for development. Diabetes is a group of metabolic diseases primarily characterized 

by high blood glucose levels. It is reported that China has the largest number of people with diabetes in the world, accounting for 

approximately 22% of global total. By reviewing the structure-activity relationships, mechanisms of action, and development prospects 

of TCM polysaccharides in the treatment of diabetes, this article provides a theoretical basis for the development and research of TCM 

polysaccharides in the field of diabetes treatment. 
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糖尿病是一类由胰岛素分泌不足或胰岛素抵

抗引起的代谢性疾病。通常分为 1 型糖尿病（type 

1 diabetes mellitus，T1DM）、T2DM、妊娠糖尿病和

其他原因导致的特定类型糖尿病。其中，T1DM 和

T2DM 是目前最常见的糖尿病类型。糖尿病发病机制

复杂，包括胰岛 β 细胞功能受损和胰岛素抵抗、高脂

饮食诱导的氧化应激和炎症、肠道菌群失调等[1-2]。其

发病涉及多种因素，如年龄、药物、生活方式、遗

传因素、肥胖因素等。据国际糖尿病联合会 2022 年

发布的数据显示，全球糖尿病患病率已显著上升，

预计到 2045 年，20～79 岁的患者人数将达到 7.832

亿[3]。因此，对糖尿病进行早期干预治疗具有重要
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意义。目前，糖尿病的口服治疗药物主要有二甲双

胍、磺酰脲类药物、α-葡萄糖苷酶抑制剂、噻唑烷

二酮类药物等[4]。尽管这些药物在一定程度上具有

疗效，但常伴有不良反应，如肠胃损伤、低血糖症

等。因此，开发新的治疗药物有效应对糖尿病，已

成为当前迫切需要解决的问题。 

中药多糖作为一类结构多样、生物活性丰富、

安全性高、生物可降解的大分子，广泛存在于药用

动物、药用植物及药用真菌中，具有多途径、多靶

点、不良反应小等优势。研究发现，中药多糖经化

学修饰或与其他药物联用，可增强其生物活性，在

疾病治疗中具有较大的潜力，近年已逐渐成为中药
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创新研究的热点。大量研究表明，中药多糖具有治

疗糖尿病的潜力。目前，研究发现具有防治糖尿病

作用的中药多糖主要来源于药用植物，如枸杞 Lycii 

Fructus、黄芪 Astragai Radix、铁皮石斛 Dendrobii 

Officinalis Caulis、牛膝 Achyranthis Bidentatae Radix

等[5-8]，部分来源于药用动物和药用真菌，如蛹虫草

Cordyceps cicadae、灵芝 Ganoderma[9-10]等。本文综

述了中药多糖治疗糖尿病的机制，从多糖的结构修

饰及其制剂开发方面叙述了中药多糖的发展前景，

为后续研究提供参考。 

1  基于 CiteSpace 分析中药多糖防治糖尿病的研

究趋势 

1.1  数据来源和处理 

本研究利用中国知网文献数据库（CNKI），通

过“多糖、中药多糖、糖尿病”等进行主题式检索，

为提高结果精确度，选择来源于北大核心、CSSCI、

CSCD 数据库的文献，检索时限为 2014—2024 年，

文献纳入标准：主要研究内容与中药多糖防治糖尿

病相关的文献；排除标准：重复论文、会议摘要、

专利等，研究内容与中药多糖防治糖尿病无关的文

献。通过 Refworks 格式输出，输出文件命名为

“download_1.txt”。采用 CiteSpace 6.3.1 软件完成

数据筛选及转换，对关键词进行共现分析及突现分

析。利用 PubMed 数据库检索“traditional Chinese 

polysaccharide AND diabetes、polysaccharide AND 

diabetes”等检索词，时间设置为 2014—2024 年，

纳入研究内容与中药多糖防治糖尿病相关的文献，

统计近 10 年英文文献发文量。 

1.2  结果及趋势分析 

中药多糖防治糖尿病的相关中文文献共 822篇，

包含 230 个关键词。研究热点网络图可以反映一个

研究领域中的主要研究方向和关键主题。由图1-A可

知，中药多糖主要通过抗氧化应激、抗炎、调节糖脂

代谢、肠道菌群等机制发挥抗糖尿病作用。关键词突

现既反映了一段时间内的研究热点变化，也预测了

未来可能的研究趋势和热点。由图 1-B 可知，近十

年来中药多糖调节糖脂代谢的作用广受关注。随着

科学技术的进步与发展，大量新的分析技术用于中

药多糖研究。研究者逐渐聚焦于多糖的结构分析、分

离纯化及肠道微环境调节作用方面的研究。发文量

既反映了某一阶段的科研成果的变化，也反映了研

究者对相关研究领域的关注度和活跃度。由图 1-C

可知，当前关于中药多糖防治糖尿病的报道呈现波

动增长的趋势，特别是英文文献涨幅明显。说明中 

 

A-中药多糖防治糖尿病相关研究热点网络图；B-中药多糖防治糖尿病研究的关键词突现；C-近 10 年 PubMed 和 CNKI 数据库中药多糖防治糖尿

病类疾病发文趋势。 

A- network diagram of research hotspots related to prevention and treatment of diabetes mellitus by traditional Chinese medicine polysaccharides (TCMP); 

B-keyword burst analysis of TCMP on prevention and treatment of diabetes; C-trends in publications on prevention and treatment of diabetes with TCMP 

in PubMed and CNKI databases over past decade. 

图 1  基于 CiteSpace 的中药多糖防治糖尿病可视化分析 

Fig. 1  Visualization and analysis of TCMP in prevention and treatment of diabetes mellitus based on CiteSpace 
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药多糖具有良好的前景，备受国内和国际研究者的

关注，值得深度研究与挖掘。 

2  多糖的化学结构与构效关系 

多糖是由 10 个以上单糖分子通过糖苷键结构

连接而成的生物大分子，其降糖活性受结构特征影

响，包括相对分子质量、链构象、单糖组成、糖苷

键等。如多糖的相对分子质量过大或过小均会影响

降糖活性[11]。先前的研究表明，6 种单糖组成相似

的黄精多糖中，相对分子质量较低的黄精多糖可以

更大程度地发挥调血脂和抗氧化功效[12]，这可能与

高相对分子质量黄精多糖体积大，难以跨过细胞膜

被机体利用有关。多糖结构与其降糖活性密切相

关。知母多糖支链上的羟基和羧基可以与 α-葡萄

糖苷酶残基形成强氢键，从而抑制 α-葡萄糖苷酶

活性[13]。单糖组成可以显著改变多糖的结构性质从

而影响多糖生物活性。有研究认为，半乳糖、葡萄

糖、甘露糖和阿拉伯糖有更强的抗糖尿病及抗氧化

潜力[14]，葡萄糖、半乳糖等单糖与 α-淀粉酶抑制率

呈现较强的正相关关系，甘露糖与活性氧之间存在

较强的负相关性[15]。此外，大多数具有降血糖活性

的多糖均含有 1→3、1→4 或 1→6 糖苷结构[16]。黄

芪多糖 APS-D1[17]联合二甲化胍治疗可以改善糖尿

病症状，调节糖尿病小鼠肠道菌群。对其进行结构

分析发现，APS-D1 主要由葡萄糖、半乳糖和阿拉

伯糖组成，骨架含有 1→3、1→4 糖苷结构，但其

具体作用位点还需进一步研究。多糖化学修饰对其

功能的影响也非常显著，以硫酸多糖为例。岩藻多

糖[18]中带负电荷的硫酸基可能与 α-淀粉酶上一些

带正电荷的氨基酸之间的静电相互作用改变其构

象，从而改变其催化能力，然而，这种静电相互作

用的位点及岩藻多糖中硫酸基团抑制 α-淀粉酶活

性的机制尚不清楚。 

综上，中药多糖的化学结构与生物活性密切相

关，但其构效关系目前尚未完全阐明，还需进一步

探索与讨论。 

3  中药多糖治疗糖尿病的机制 

3.1  保护胰岛细胞，抑制凋亡 

胰岛的分泌或作用受损是糖尿病的核心问题。

胰岛产生胰岛素的能力取决于其结构和胰腺中胰

岛细胞的数量。糖尿病的发生往往伴随胰岛 β 细胞

的凋亡。研究发现中药多糖如蛹虫草多糖[9]、山茱

萸多糖[19]、麦冬多糖[20]等可降低糖尿病小鼠的空

腹血糖水平，改善胰岛结构病变，增加胰腺 β 细胞

数量。 

进一步研究表明，中药多糖可以通过多途径 [如

线粒体凋亡途径、c-Jun 氨基末端激酶（c-Jun N-

terminal kinase，JNK）信号通路、磷脂酰肌醇 3-激

酶（phosphatidylinositol-3-kinase，PI3K）/蛋白激酶

B（protein kinase B，Akt）信号通路] 调节改善胰岛

细胞凋亡，保护胰岛细胞，恢复胰岛素分泌。B 淋

巴细胞瘤（B-cell lymphoma，Bcl）家族成员 [如 Bcl-

2、Bcl-2 相关 X 蛋白（Bcl-2 associated X protein，

Bax）] 通过调节线粒体膜电位（Δψm）改变线粒体

膜通透性，参与线粒体凋亡途径。拐枣多糖 HDPs-

2A[21]可以降低糖尿病大鼠 Bax 的表达水平及

Bax/Bcl-2 的值，提示其可以通过调节线粒体凋亡途

径改善胰岛细胞凋亡。胰腺十二指肠同源盒 -1

（pancreatic and duodenal homeobox-1，PDX-1）是

一种关键的转录因子，可以调控胰岛 β 细胞的增殖

和凋亡[22]。此外，PDX-1 表达可调节下游信号分子

葡萄糖转运蛋白 2（glucose transporter 2，GLUT2）

和葡萄糖激酶（glucokinase，GK），进而刺激胰岛 β

细胞分泌胰岛素[23]。研究发现，HDPs-2A 干预可显

著上调大鼠 GK、PDX-1、GLUT2 和胰岛素受体底

物 2（insulin receptor substrate 2，IRS2）mRNA 水

平，抑制胰岛 β 细胞凋亡，保护胰岛细胞。细胞色

素 C（cytochrome C，Cyt-C）是线粒体凋亡途径的

关键分子，且与 Δψm 崩溃相关。Li 等[24]发现灵芝

多糖可阻断链脲佐菌素（streptozotocin，STZ）介导

的 Cyt-C 向细胞膜的释放，减轻糖尿病小鼠 Δψm

的显著缺失。PI3K/Akt 信号通路在抑制细胞凋亡

方面具有重要作用[25]。灵芝多糖[24]干预 STZ 诱导

的糖尿病小鼠后，小鼠胰岛细胞存活率随着胰腺组

织中 p-Akt 表达的增加而提高。这些结果说明，灵

芝多糖可能通过抑制线粒体凋亡途径和激活

PI3K/Akt 生存途径有效抑制胰岛细胞的凋亡。JNK

是丝裂原激活蛋白激酶（mitogen-activated protein 

kinase，MAPK）家族的一员，研究发现，抑制 JNK

磷酸化可以抑制细胞凋亡[26]。Du 等[27]发现五味子

多糖可能通过抑制 JNK 信号通路抑制糖尿病大鼠

胰岛中 p-JNK 蛋白的表达，从而降低 Bax/Bcl-2 的

值和半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶-3（cystein-asparate 

protease-3，Caspase-3）蛋白表达，减轻糖尿病大鼠

胰岛组织凋亡。 

3.2  改善胰岛细胞抵抗和敏感性 

胰岛素抵抗（insulin resistance，IR）是糖尿病
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诱因之一，主要表现为机体对正常胰岛素浓度的生

物学反应低于正常水平。改善胰岛素敏感性可通过

抑制高胰岛素血症减轻胰岛素抵抗，从而减少食欲

和炎症[28]。定量敏感性检查指数（quantitative insulin 

sensitivity check index，QUICKI）是评价胰岛素敏感

性的重要指标。大量研究表明，中药多糖（如锁阳

多糖[29]、裙带菜多糖[30]等）的施用对胰岛素抵抗和

QUICKI 值有不同程度的改善。 

IRS1 和 IRS2 是胰岛素信号传导通路的关键介

质，其异常表达或磷酸化状态已被确定为导致 IR 主

要分子机制[31]。晚期糖基化终产物受体（receptor for 

advanced glycation end-products，RAGE）作为晚期

糖基化终产物（advanced glycation end products，

AGEs）的受体，是糖尿病治疗的潜在靶点，抑制

RAGE 的表达可逆转 IR[32]。p38 MAPK 和 JNK 是

RAGE 的下游分子，可以磷酸化胰岛素受体底物[33]。

Liu 等[34]发现当归多糖能下调模型糖尿病大鼠 p-

JNK、p-p38 和 RAGE 的表达，抑制糖尿病大鼠肝

脏中 IRS1 和 IRS2 的减少及其主要磷酸化位点 p-

IRS1（Ser307）、p-IRS2（Ser731）的上调，调节胰

岛素受体底物。提示当归多糖可能通过与 RAGE 结

合并调节 JNK/IRSP38/IRS 信号通路改善 IR，缓解

糖尿病症状。胰岛素样生长因子-1（ insulin-like 

growth factor-1，IGF-1）是胰岛素密切相关的生长因

子。Yue 等[35]发现黄芪多糖可以通过激活信号转导

与转录激活因子 5（signal transducer and activator of 

transcription 5，STAT5）/IGF-1 通路，上调 IGF-1，

改善 IR-HepG2 细胞的 IR，然而由于黄芪多糖的作

用机制复杂，其潜在机制仍需进一步探讨。 

3.3  调节糖代谢 

糖代谢紊乱是糖尿病的临床特征之一。现有研

究表明，中药多糖可通过多种方式调节糖代谢，改

善糖异生，从而发挥降血糖作用。 

3.3.1  调节糖苷酶  α-葡萄糖苷酶和 α-淀粉酶是参

与碳水化合物代谢的 2 种主要糖苷酶，抑制其表达

可以延长肠道对葡萄糖的吸收，从而降低餐后高血

糖水平和预防糖尿病。中药多糖如鱼腥草多糖[36]、

广叶绣球菌多糖[37]、肉桂多糖[38]等可通过抑制 α-葡

萄糖苷酶或 α-淀粉酶，延缓葡萄糖的吸收，减少对

胰腺的刺激，进而调节糖代谢。 

3.3.2  调节肝葡萄糖代谢酶  调节肝葡萄糖代谢

酶，抑制肝脏糖异生是维持空腹血糖稳定的重要代

谢途径。Zhu 等[39]发现白子菜多糖处理能显著提高

IR-HepG2 细胞内糖酵解酶己糖激酶（hexokinase，

HK）和丙酮酸激酶（pyruvate kinase，PK）的活性，

促进细胞对葡萄糖的吸收利用。体内实验表明，该

多糖以剂量相关性显著上调糖原合成酶（glycogen 

synthase，GS）的表达，下调糖原合成激酶（glycogen 

synthase kinase-3β，GSK-3β）和糖异生酶 [如葡萄

糖-6-磷酸酶（glucose-6-phosphatase，G6Pase）、磷酸

烯 醇 丙 酮 酸 羧 激 酶 （ phosphoenolpyruvate 

carboxykinase，PEPCK）] 的表达，从而降低小鼠血

糖水平。Shi 等[40]发现黑木耳多糖可以通过提高 PK

活性，抑制 PEPCK 活性，调节糖酵解和糖异生，参

与糖原合成，从而调节糖代谢。Li 等[41]发现裙带菜

多糖能下调早期生长反应因子 1（early growth 

response gene-1，Egr-1）的水平，间接调节 G6Pase

和 PERCK 的基因表达，进而下调G6Pase 和 PERCK

水平，改善糖异生。 

3.3.3  其他途径  胰高血糖素样肽 1（glucagon-like 

peptide 1，GLP1）是一种调控血糖稳态的肠道肽。

Zhao 等[5]发现枸杞多糖可通过增加 GLP1 水平，促

进胰岛素分泌，从而发挥降糖作用。PI3K/Akt 通路

与胰岛素信号转导相关[42]，激活 PI3K 的表达可以

促进 Akt 磷酸化，持续传递胰岛素信号，最终加速

糖原的合成。Zhao 等[43]发现虎眼万年青多糖可能通

过调节 PI3K/Akt/GSK-3β 信号通路，增加糖原合成

GSK-3β 的磷酸化水平，提高肝脏中 p-PI3K 和 p-Akt

的表达及 p-GSK-3β/GSK-3β 的值，加速糖原合成，

调节糖尿病小鼠的糖代谢，改善糖异生。Yu 等[44]发

现黄精多糖可以通过激活 Akt，促进 GSK-3β 磷酸

化，抑制 GSK-3β 活性，改善糖代谢。此外，研究

还发现山药酸性多糖[45]、秋葵多糖[11]、瘤背石磺多

糖[46]等可能通过激活 PI3K/Akt 信号通路，促进糖

原合成，从而调节糖代谢。 

3.4  调节脂代谢 

脂质代谢紊乱是糖尿病的诱因之一，血脂异常

可导致胰岛 β 细胞脂质中毒，线粒体功能衰竭，从

而导致 DNA 降解，增加胰岛 β 细胞凋亡率，最终

破坏胰岛细胞结构和功能[47]。临床数据显示，糖尿

病患者往往总胆固醇（total cholesterol，TC）、三酰

甘油（triglyceride，TG）、低密度脂蛋白胆固醇（low-

density lipoprotein cholesterol，LDC-C）水平升高，

高密度脂蛋白胆固醇（ high-density lipoprotein 

cholesterol，HDL-C）水平降低。 

腺 苷 酸 活 化 蛋 白 激 酶 （ adenosine 
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monophosphate activated protein kinase，AMPK）是

重要的细胞能量传感器。激活 AMPK 可下调固醇调

节元件结合蛋白-1c（sterol regulatory element binding 

protein-1c，SREBP-1c）及其下游脂肪酸合成酶（fatty 

acid synthase，FAS）表达，进而调节 TG 合成，调

节脂质代谢，此外，磷酸化 AMPK 能使乙酰辅酶 A

羧化酶（acetyl-CoA carboxylase，ACC）失活并加速

脂质氧化[48-49]。Lan 等[50]建立高脂饮食组斑马鱼模

型，探讨沙棘多糖对斑马鱼脂质代谢的影响。结果

表明，斑马鱼肝脏中的 TC、TG、丙氨酸转氨酶

（alanine aminotransferase，ALT）、天冬氨酸转氨酶

（aspartate aminotransferase，AST）水平降低，肝损

伤缓解，脂质积累量降低，且脂质代谢得到促进，

斑马鱼高脂血症缓解。进一步分析作用机制发现，

沙棘多糖显著上调斑马鱼肝脏中 AMPKα1、

AMPKα2 、过氧化物酶体增殖剂激活受体 α

（ peroxisome proliferator-activated receptor α ，

PPARα）的表达。这些结果表明，沙棘多糖可能通

过调节肝轴、激活 AMPK 信号通路，调节脂质代

谢。Li 等[51]发现鸡血藤多糖能降低高脂饮食诱导糖

尿病小鼠 TC、TG、LDL-C 水平，升高 HDL-C 水

平，下调蛋白质 SREBP-1、FAS 和 ACC1 的表达水

平，提高肝组织中 p-ACC1/ACC-1 的值，这表明鸡

血藤多糖可能通过调控 AMPK 信号传导途径调节

T2D 的脂质代谢，改善糖尿病症状。Xu 等[52]发现

黑木耳多糖也可能通过调控 AMPK 信号传导途径，

调节糖尿病小鼠的脂质代谢。红芪多糖[53]可以下调

ob/ob小鼠肝组织SREBP-1c蛋白、G6Pase和PEPCK

的表达，从而减少肝内脂质合成和糖异生蛋白，降

低血糖，其作用机制可能与激活法尼醇 X 受体

（farnesoid X receptor，FXR）-小异二聚体配体

（small heterodimer partner，SHP）信号通路有关。

蛋白激酶 C（protein kinase C，PKC）是一种多功能

酶，在基因表达和调控中发挥重要作用。研究发现，

高糖环境会促进 PKC 活化，导致核因子-κB（nuclear 

factor-κB，NF-κB）高表达，进而导致糖尿病大鼠炎

症及脂质代谢紊乱[54]。Li 等[55]发现牛蒡子多糖可以

通过调节 PKC 途径，下调糖尿病大鼠的脂质代谢

因子 PKCα、PKCβ 及 P-selectin 表达，抑制高糖细

胞内活性氧的产生，阻断 NF-κB 信号通路调节糖尿

病大鼠脂质代谢异常。目前已发现中药多糖如甘草

多糖[56]、余甘子多糖[57]等可以升高 HDL-C 水平，

降低 TC、TG 和 LDL-C 水平，调节脂质代谢紊乱，

但其具体作用机制有待进一步研究。综上，中药多

糖可以通过调控多种代谢途径调节脂质代谢紊乱，

改善糖尿病症状。 

3.5  抗氧化 

在糖尿病的发展过程中，代谢紊乱与氧化应激

密切相关。长期高血糖的环境下，代谢紊乱会影响

多种抗氧化酶  [如超氧化物歧化酶（superoxide 

dismutase，SOD）、过氧化氢酶（catalase，CAT）] 

的活性和表达，导致组织细胞内自由基积累，损伤

线粒体、内质网等细胞器及细胞的生理功能[58-59]。

酶缺乏或失衡会加速氧化应激，特别容易损伤胰岛

β 细胞，不仅会导致胰岛 β 细胞结构和功能受损，

还会引起胰岛素抵抗[60]。因此，调节和改善氧化应

激状态，对糖尿病的防治有积极作用。 

丙二醛是不饱和脂肪酸反应的产物，可以反映

机体氧化应激损伤的程度。核因子 E2 相关因子 2

（nuclear factor E2 related factor 2，Nrf2）是调控细

胞氧化应激反应的重要转录因子，激活 Nrf2 可以抑

制活性氧的积累，减轻胰岛 β 细胞的氧化损伤，进

而保护胰腺 β 细胞[61]。此外，敲除 Kelch 样 ECH 相

关蛋白 1（Kelch-like ECH-associated protein 1，Keap1）

上调 Nrf2，可以改善细胞功能[62]。Zhang 等[63]发现

党参多糖能显著降低糖尿病小鼠血清丙二醛的水

平，提高抗氧化酶 SOD、CAT 等的表达水平，减轻

氧化应激损伤。进一步采用 Western blotting 和定量

PCR 分析，结果表明，其可降低 Keap1 的表达，增

强 Nrf2 在细胞核和细胞质中的表达，且提高 Nrf2

下游因子血红素氧合酶-1（heme oxygenase-1，HO-

1）和 NAD(P)H:醌氧化还原酶 1 [NAD(P)H: quinone 

oxidoreductase 1，NQO1] 的 mRNA 水平。综上，党

参多糖可能通过调节 Nrf2/Keap1 信号通路，减轻糖

尿病小鼠的氧化应激损伤，保护胰岛 β 细胞结构和

生理功能。Li 等[64]发现灵芝多糖也可能通过调控

Nrf2/HO-1 通路，促进 Nrf2 和 HO-1 的表达，调节

氧化应激作用。张翠翠等[65]发现枸杞多糖可以通过

激活 Nrf2/HO-1/谷胱甘肽过氧化物酶 4（glutathione 

peroxidase 4，GPX4）信号通路，促进 Nrf2、HO-1、

GPX4 的蛋白表达，减轻氧化应激，抑制炎性因子

的合成释放，抑制铁死亡途径，从而提高胰岛素敏

感性、改善糖尿病大鼠的 IR 及糖脂代谢紊乱。GSK-

3β 被认为是许多 Nrf2 诱导剂的“共同效应物”，可

以负向调控 Nrf2 信号通路[66]。研究发现，黄绿卷毛

菇多糖可靶向调节磷酸化 GSK-3β，激活 Nrf2/HO-
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1 通路，增强 CAT 活性，抑制炎症因子积累，缓解

T2DM 症状[67]。此外，目前已发现中药多糖如拐枣

多糖[21]、南瓜多糖[68]等可以升高抗氧化酶 SOD、

CAT 水平，降低活性氧浓度，提高小鼠抗氧化能力，

减轻氧化应激损伤，保护胰岛 β 细胞，但具体作用

机制尚未阐明。 

3.6  抗炎 

炎症反应是诱导胰岛素抵抗的主要因素。炎症

性细胞因子如肿瘤坏死因子 -α（ tumor necrosis 

factor-α，TNF-α）和白细胞介素-6（interleukin-6，

IL-6）等会损害肌肉和脂肪组织中的胰岛素信号传

导和葡萄糖摄取，此外，炎症细胞过度产生活性氧，

最终导致胰岛素抵抗、胰岛素分泌受损和内皮功能

障碍[69]。 

NF-κB 在调节糖尿病炎症反应中有重要作用。

研究发现，肝脏炎症因子激活 TNF-α 受体、IL-1 受

体或 Toll 样受体（Toll-like receptors，TLRs），导致

κB 抑制因子激酶（inhibitor of κB kinase，IKK）活

化。在 IR 状态下，IKK 一方面在丝氨酸残基上直

接磷酸化 IRS1[70]；另一方面，使 NF-κB 抑制剂（NF-

κB inhibitor，IκB）磷酸化，从而释放 NF-κB 转运

到细胞核，刺激更多炎症因子的产生[71-72]，最终对

下游胰岛素信号通路的传导和随后的胰岛素抵抗

诱导的影响。Su 等[73]发现附子多糖可能通过抑制

NF-κB 信号通路，降低糖尿病小鼠 IRS1 的磷酸化、

促炎因子（IL-6、IL-1β 和 TNF-α）的水平及脂肪组

织中 M1 型巨噬细胞比例，改善胰岛素信号通路传

导和代谢紊乱。黄芪多糖[74]可促进 β-catenin 和 R-

spondin 3 的表达，抑制 NF-κB 和 GSK-3β 的表达，

使促炎性 M1 型巨噬细胞转化为抗炎性 M2 型巨噬

细胞，从而减轻糖尿病溃疡创面愈合后期的过度炎

症。IL-1β 与其受体结合后可激活 MyD88/IKKβ/NF-

κB 通路，损害 β 细胞的功能[75]。Mao 等[76]发现麦

冬多糖可下调小鼠胰岛 β MIN6 细胞 IL-1β 的表达，

降低 NF-κB p65 和 IκB 的磷酸化，同时降低 NF-κB

的活化，提示麦冬多糖可能通过抑制 IL-1β 及

IKK/NF-κB 途径，抑制炎症因子的表达，保护胰岛

细胞，增加胰岛素分泌。抗氧化也是抗炎的重要机

制之一。相关研究表明，氧化应激反应会干扰促炎

因子和抗炎因子的平衡，最终增强炎症反应，而炎

症介质会促进活性氧的产生，过量的活性氧会损害

胰岛细胞功能[77]。Cai 等[78]发现黄精多糖可能通过

调节Nrf2/HO-1通路，下调 IR-小鼠胚胎成纤维 3T3-

L1 细胞炎性因子 IL-1β、IL-6 和 TNF-α 的水平，促

进脂肪细胞葡萄糖摄取及 GLUT4 的表达，从而减

轻 IR。 

综上，中药多糖可以通过抑制炎症相关信号通

路改善糖尿病症状，增加胰岛素分泌，这为探索糖

尿病治疗新药物提供了理论支持。 

3.7  调节肠道菌群 

大量研究表明，糖尿病患者的肠道微环境通常

表现为微生物群多样性、益生菌丰度的减少，肠道

屏障通透性和致病菌相对丰度的增加[79]。中药多糖

不仅是肠道微生物能量和营养物质的主要来源，也

是调节肠道菌群的组成和代谢的益生元[80]。因此，

研究中药多糖的肠道菌群调节作用为糖尿病治疗

药物的开发提供了新的思路。 

3.7.1  修护肠道屏障，维持肠道屏障完整性  长期

高脂饮食会导致肠道菌群失调，破坏肠道屏障功

能，进一步促进外源性抗原渗透到血液中，引起炎

症并影响胰岛素信号传导，进而阻碍细胞对葡萄糖

的摄取[81]。中药多糖能调节肠道菌群的结构和组

成，增加有益菌比例，改善肠道屏障。Yang 等[82]发

现黄芪多糖成分（APS-1）能恢复 STZ 诱导 T1DM

小鼠的肠道菌群结构，增加有益菌（如气球菌属、

Muribaculum、乳杆菌属和粪杆菌属）的丰度，降低

有 害 菌 （ 棒 状 杆 菌 属 、 Brevibacterium 、

Brachybacterium 属）丰度，维持肠道屏障功能。肠

道上皮细胞紧密连接蛋白 [包括闭锁小带蛋白 1

（zonula occludens-1，ZO-1）、闭合蛋白（occludin）

和封闭蛋白-1（claudin-1）] 对维持黏膜渗透性的肠

道屏障功能有重要意义[83]。研究发现，APS-1 干预

可以增加小鼠 ZO-1、occludin 和 claudin-1 的表达，

修复肠道损伤。脂多糖是激活 NF-κB 的上游因子之

一，TLR4 作为脂多糖主要的受体，可被其激活。

Chen 等[7]研究铁皮石斛多糖（Dendrobium officinale 

polysaccharide，DOP）降血糖作用发现，DOP 能调

节糖尿病小鼠血糖和血脂，抑制有害菌，促进有益

菌增值，重建肠道菌群，此外，还能上调 claudin-1、

occludin 和 ZO-1 的 mRNA 表达，维持肠道屏障完

整性。进一步研究其作用机制，结果表明，DOP 可

能通过脂多糖/TLR4/TRIF/NF-κB 轴修复肠道屏障，

改善脂多糖渗漏，减轻肠道炎症和氧化应激损伤，

改善糖脂代谢紊乱。在另一项研究中，Sun 等[84]发

现 DOP 可以通过增加 Bifidobacterium 的丰度，增

加其代谢产物烟酸，从而激活肠道 G 蛋白偶联受体
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109a（G protein-coupled receptor 109a，GPR109a），

增加肠道屏障功能，改善 IR。综上所述，中药多糖

可以通过调节肠道菌群及不同信号通路调节肠道

屏障，修复其完整性。 

3.7.2  调节肠道菌群，改善代谢产物  研究发现中

药多糖可以调节肠道菌群及其代谢产物，如短链脂

肪酸（short-chain fatty acids，SCFAs）、胆汁酸等，

改善糖尿病症状。Zhang 等[85]发现黄精多糖可以恢

复 T2DM 大鼠肠道菌群 α 多样性，降低致病菌（如

Prevotella 和 Escherichia）相对丰度，提高有益菌如

Akkermansia 的相对丰度，减轻炎症反应，改善胰岛

素抵抗。SCFAs 是膳食纤维在肠道内发酵产生的代

谢产物，可以通过结合 G 蛋白偶联受体，促进参与

食欲调节的激素（如 GLP1）的分泌，调节胰岛素敏

感性，改善血糖调节[86]。Zhang 等[87]采用体外模拟

消化发酵模型，研究白术多糖对健康受试者和

T2DM 患者粪便微生物群和代谢物的影响，结果表

明，肠道代谢产物肌醇、谷氨酰胺、乙酸与

Bifidobacterium 呈显著正相关。白术多糖可以通过

调节肠道菌群组成，富集糖尿病患者肠道内特异性

菌群特别是 Bifidobacterium，提高 SCFAs、肌醇和

谷氨酰胺等水平，促进葡萄糖摄取，从而缓解糖尿

病症状。这些结果说明白术多糖可能通过调节肠道

菌群与肠道代谢产物改善糖尿病症状。研究还发

现，牡丹皮多糖[88]、黄连多糖[89]等均可逆转糖尿病

导致的小鼠肠道生态失调，增加产 SCFAs 菌群，改

善肠屏障功能，促进糖脂代谢。胆汁酸是胆固醇的

代谢产物[90]，可以介导葡萄糖、脂质和能量代谢稳

态，且能通过与相关受体包括 FXR 受体和 G 蛋白

偶联胆汁酸受体 1 相互作用促进 GLP1 的产生，从

而促进胰岛素的分泌，调节血糖水平[91]。Liu 等[92]

发现桑黄多糖 PLP 干预可升高糖尿病大鼠肠道内

与 SCFAs 生物合成和胆汁酸代谢相关菌群相对丰

度，调节胆汁酸的组成及 SCFAs 的水平，从而刺激

GLP1 的释放，增加胰岛素的释放，降低血糖，减轻

T2DM。 

近年来，肠-脑-代谢轴在多种神经性疾病和代

谢性疾病研究领域不断受到关注。肠-脑-代谢轴可

以通过肠道菌群与中枢神经系统和代谢过程的双

向作用，调节宿主认知功能与代谢功能[93]。白扁豆

多糖可通过改变血清中促肾上腺皮质激素释放激

素、促肾上腺皮质激素及皮质醇，显著阻断下丘

脑-垂体-肾上腺轴的激活从而调节肠道菌群组成

及其代谢产物如 SCFAs，影响 T2DM 大鼠认知功

能和血糖[94]。 

综上，肠道菌群在维持机体健康中有重要的作

用，中药多糖作为益生元在该领域具有广阔的研究

前景。当前研究主要集中在体外实验、细胞、动物

水平，因此该方面有待进一步临床研究。 

中药多糖防治糖尿病的作用机制见图 2。 

4  中药多糖的发展前景 

中药多糖是一类来源广、储量大、毒性低、药

理活性丰富的生物大分子，具有多靶点综合治疗的

特点。一项 II 期双盲随机试验表明[95]，注射黄芪多

糖可通过改变促炎因子谱来调节免疫功能。多药联

用是当前临床常用的治疗手段，它既可以提高疗

效，还可以减少胃肠道不良反应。在一项平行、双

盲、随机、安慰剂对照试验，Tay 等[96]发现贻贝和

岩藻多糖联用可以显著改善前驱糖尿病和髋关节

或膝关节疼痛患者胰岛素抵抗和关节疼痛，降低促

炎因子水平。金耳多糖[97]与二甲双胍联合使用，在

T2DM 小鼠中发挥出更好的降血糖作用，其原因可

能与金耳多糖通过胆汁酸/GLP-1 轴调节肠道微环

境进而增强了二甲双胍疗效有关。这些结果表明，

多糖可能是潜在的辅助治疗剂。 

由于多糖具有生物可降解性、易修饰等特点，

目前已逐渐成为药物递送系统生物材料的热门研

究对象。研究表明，中药多糖在治疗糖尿病及其并

发症方面具有较好的治疗效果。Guo 等[98]采用薄膜

分散法制备了基于当归多糖和黄芪多糖的新型负

载葛根素杂化胶束，低 pH 条件下负载的 Pue 可以

准确地递送到病变部位。Zhang 等[99]对桑黄多糖改

性并以其为交联剂，制备了多功能水凝胶，体外实

验表明该凝胶对糖尿病创面具有显著的治疗作用，

为糖尿病创面愈合提供了潜在的替代材料。 

然而，多糖存在结构复杂、稳定性差、生物活

性低、水溶性差等问题，且目前国内外上市的中药

多糖制剂及临床试验较少。为解决这些问题，研究

者正逐渐聚焦在多糖的结构修饰及新剂型的开发

问题上，这也是未来多糖的主要研究方向。 

4.1  多糖的结构修饰 

研究表明，化学修饰（如羧甲基化修饰、乙酰

化修饰、硒化修饰等）多糖可以通过改变多糖的结

构从而改变多糖的理化性质和生物活性，提高多糖

的降糖活性。He 等[100]利用 NaOH-乙酸酐法制备

乙酰化鱼腥草多糖（acetylated Houttuynia cordata 
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图 2  中药多糖防治糖尿病的作用机制 

Fig. 2  Mechanism of action of traditional Chinese medicine polysaccharides in prevention and treatment of diabetes 

rhizome polysaccharide ， Ac-RHCP ）， Ac-RHCP

（75.40%）对 α-葡萄糖苷酶的抑制率高于 RHCP

（44.68%），显示了其作为控制血糖的功能性食品的

潜力。李灿等[101]发现羧甲基化裙带多糖与未修饰

多糖相比，对 α-淀粉酶和 α-葡萄糖苷酶活性抑制增

强。当前中药多糖的化学修饰在糖尿病领域中的文

献报道相对较少，这可以作为未来提高中药多糖治

疗糖尿病生物利用度的研究方向。 

4.2  多糖的制剂开发 

为提高药物生物利用度，延长药物在体内的作

用时间，实现缓控释给药，研究者们正致力于开发

中药多糖新型给药系统。Zhao 等[102]制备了枸杞多

糖纳米硒粒子，不仅提高了硒的有效递送，而且可

以发挥硒与多糖的有效递送。孙艺[103]利用大蒜多

糖、大豆卵磷脂和胆固醇制备了大蒜多糖脂质体，

实验表明大蒜多糖脂质体具有缓释作用，且调血脂

作用增强。综上，中药多糖在制剂领域具有广阔的

开发前景，然而，由于多糖结构复杂，其品质易受

多种因素影响，质量控制较困难，因此，还需进一

步开发研究。 

5  结语与展望 

近年来随着我国居民生活方式和膳食结构的

改变，糖尿病患病率逐年上升，严重危害居民健康，

给社会和个人带来沉重负担。据统计，2025 年我国

糖尿病患者管理人数将达到 4 000 万人[104]。 

中药多糖来源广泛、结构多样、生物活性丰富，

具有低毒性、多靶点综合治疗的特点。目前，多种

中药多糖已被研究证实有直接或间接治疗糖尿病

作用，中药多糖可以通过抑制胰岛细胞凋亡、自由

基及抗炎因子的产生，修复胰岛细胞功能，调节糖

脂代谢及肠道菌群，改善糖尿病症状。中药多糖单

独使用或与降糖药物联用可以减轻患者胃肠道不

适，同时增强降糖作用。这为糖尿病的治疗提供了

新的选择，具有重大社会意义。 

目前，中药多糖的研究存在几个问题：（1）许

多中药多糖及其衍生物治疗糖尿病的作用机制尚

未阐明，当前中药多糖的研究还集中在细胞和动物

水平，缺乏临床研究。（2）当前研究主要阐述多糖

的结构特征，且集中为一级结构特征，关于多糖的

高级结构特征及其构效关系报道较少。研究多糖的
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结构特征不仅有利于构效关系的阐述，也有利于多

糖质量控制的研究。为进一步解析多糖的高级结

构，未来研究者可探索多种技术如力显微镜法、X-

射线衍射法、圆二色谱法、计算机模拟法等。（3）

由于中药多糖结构复杂，其化学修饰方法不具有普

遍性，反应进度、取代位点等存在不确定性，尚未

达到大规模量产条件，还需要进一步研究化学修饰

方法。（4）随着制药技术的发展，中药多糖的制剂

研究陆续报道，但由于中药多糖成分复杂，且易受

环境、种植方法、采摘方法、提取方法等多因素的

影响，质量存在不稳定性，其产业化发展受到限制。

因此，需要完善多糖质量标准，提高中药多糖的加

工技术，保障中药单多糖治疗糖尿病的安全性和有

效性。综上，中药多糖作为一种天然大分子，在糖

尿病的治疗领域具有广阔的潜力，还需进一步深入

研究。 
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