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分级醇沉玉竹多糖的结构表征及其抗糖尿病活性研究3 
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摘  要：目的  系统解析分级醇沉玉竹多糖（Polygonatum odoratum polysaccharides，POPs）各组分的精细结构，通过网络

药理学预测其治疗糖尿病的作用机制，并对其抗氧化与 α-葡萄糖苷酶抑制活性进行评价。方法  采用梯度调节乙醇终体积

分数（35%、55%、70%、85%）分离获得 4 种 POPs 组分（POP-35、POP-55、POP-70、POP-85），通过傅里叶变换红外光谱

（fourier transform infrared spectroscopy，FT-IR）、核磁共振波谱（nuclear magnetic resonance，NMR）、气相色谱-质谱联用（gas 

chromatography-mass spectrometry，GC-MS）、高效凝胶渗透色谱（high performance gel permeation chromatography，HPGPC）

和高效阴离子交换色谱（high performance anion exchange chromatography，HPAEC）联合表征其理化性质，解析分子结构；

基于网络药理学和分子对接技术，预测 POPs 治疗糖尿病的作用机制；采用 1,1-二苯基-2-三硝基苯肼（1,1-diphenyl-2-picryl-

hydrazyl，DPPH）自由基清除法、2,2'-联氮-双-3-乙基苯并噻唑啉-6-磺酸 [2,2'-azino-bis (3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic acid)，

ABTS]自由基清除法、Fe3+还原力测定法和 α-葡萄糖苷酶抑制试验对 POPs 抗糖尿病活性进行评价；结果  4 种 POPs 均为低

相对分子质量（1.8×103～2.4×103）中性杂多糖，由果糖（84%～86%）与葡萄糖（14%～16%）构成。其中均一多糖 POP-

55 的结构特征通过 GC-MS 与 NMR 波谱得以明确，其主链 β-(2→1)-果糖残基和 α-(1→6)-葡萄糖残基构成，侧链含 β-(2→6)-

果糖残基构成分支。网络药理学分析发现 POP-55 抗糖尿病的相关基因显著富集于碳水化合物消化吸收、胰岛素抵抗等信号

通路，在相关基因中通过拓扑学分析筛选出信号转导与转录激活因子 3（signal transducer and activator of transcription 3，

STAT3）、半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶 3（Caspase 3，CASP3）、白细胞介素-2（interleukin-2，IL-2）等 6 个核心基因，分子对接

证实其都与 POP-55 有较好的结合能力。体外实验表明，分级醇沉 POPs 具有显著的抗氧化和 α-葡萄糖苷酶抑制活性，并且具有浓

度相关性。结论  分级醇沉 POPs 为菊粉型果聚糖，其降糖效应可能通过竞争性抑制 α-葡萄糖苷酶活性延缓碳水化合物分解和调

控 IL-2 介导的炎症信号减轻胰岛 β 细胞氧化损伤双重途径实现。 
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Abstract: Objective  This study systematically elucidates the fine structural characteristics of graded ethanol-precipitated 

Polygonatum odoratum polysaccharides (POPs), predicts their therapeutic mechanisms against diabetes through network 

pharmacology, and evaluates their antioxidant and α-glucosidase inhibitory activities. Methods  Four POPs fractions (POP-35, POP-

55, POP-70, POP-85) were isolated by gradient ethanol precipitation (35%, 55%, 70%, 85%). Their physicochemical properties and 

molecular structures were characterized using Fourier-transform infrared spectroscopy (FT-IR), gas chromatography-mass 

spectrometry (GC-MS), nuclear magnetic resonance (NMR), high-performance gel permeation chromatography (HPGPC), and high-

performance anion-exchange chromatography (HPAEC). Network pharmacology and molecular docking were employed to predict 

antidiabetic mechanisms. Antidiabetic activities were assessed via DPPH/ABTS radical scavenging assays, ferric ion reducing power 

assay, and α-glucosidase inhibition assay. Results  All four POPs fractions were low-molecular-weight (1.8×103—2.4×103) neutral 

                                                        
收稿日期：2025-05-19 

基金项目：国家自然科学基金青年项目（82304133）；江苏省自然科学基金青年项目（BK20230590） 

作者简介：杨  桐，本科生，研究方向为中药多糖活性研究。E-mail: 1332107311@qq.com 

*通信作者：李晓军，博士，讲师，主要从事中药多糖结构及活性研究。E-mail: juniors_li@163.com 



·6122· 中草药 2025 年 9 月 第 56 卷 第 17 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2025 September Vol. 56 No. 17 

    

heteropolysaccharides composed of fructose (84%—86%) and glucose (14%—16%). The homogeneous polysaccharide POP-55 

exhibited a backbone of →2)-β-D-Fruf-(1→ glycosidic linkages with minor α-D-Glcp-(1→6) branched side chains, as confirmed by 

GC-MS and NMR. Network pharmacology analysis revealed that POP-55-related antidiabetic genes were significantly enriched in 

pathways such as carbohydrate digestion and absorption, insulin resistance and so on. Topological analysis identified six core targets 

(STAT3, CASP3, IL2, etc.) among these genes, which were further validated by molecular docking to exhibit strong binding affinities 

with POP-55. Conclusion  Graded ethanol-precipitated POPs are inulin-type fructans exerting hypoglycemic effects through dual 

mechanisms: competitively inhibiting α-glucosidase to delay carbohydrate hydrolysis, and regulating IL2-mediated inflammatory 

signaling to alleviate oxidative damage in pancreatic β-cells. 

Keywords: fractional alcohol precipitation; Polygonatum odoratum polysaccharides; diabetes; nuclear magnetic resonance; network 

pharmacology; molecular docking; α-glucosidase; pancreatic β-cells 

 

糖尿病（diabetes mellitus，DM）是由胰岛素绝

对不足或胰岛素抵抗导致的相对缺乏引起的慢性

消耗性疾病。发布在 The Lancet 上的数据表明，2021

年全世界糖尿病患者数量约 5.29 亿，至 2050 年，

全球糖尿病患者将持续上升，预计可达到 13.1 亿，

其中二型糖尿病（type 2 diabetes mellitus，T2DM）

大约占所有病例的 96.0%[1]。有研究显示 2024 年中

国以 1.48 亿成年糖尿病患者的规模位居全球首位，

且这一数字仍在持续增长[1-2]。长期未受控制的糖尿

病会损伤心脑血管、视网膜、肾脏等组织器官，极

大地降低了患者的生活质量，同时也给社会带来了

较大的疾病负担[3]。目前主流治疗 T2DM 的口服药

物主要有钠 -葡萄糖协同转运蛋白 2（ sodium-

dependent glucose transporters 2，SGLT-2）抑制剂、

双胍类、二肽基肽酶 4 抑制剂等，但伴随的不良反

应限制了其临床应用[4]。与合成化学物相比，药用

植物在治疗糖尿病方面表现出更好的疗效和更小

的药物毒性[5]，同时也有研究显示植物多糖具有调

节机体血糖的功效，且不良反应较小，在治疗糖尿

病方面潜力巨大[6]。 

玉竹最早在《神农本草经》就有记载，名为“女

萎”，又名葳蕤、萎蕤，被列为上品。常用的中药玉

竹 为 多 年 生 草 本 植 物 百 合 科 黄 精 属 玉 竹

Polygonatum odoratum (Mill.) Druce 干燥根茎。质

润，性微寒，味甘，归肺、胃经，可以养阴润燥、

生津止渴，用治燥热干咳、肺胃阴虚。具有提高免疫

力和治疗糖尿病、高脂血症、肿瘤等疾病的功效[7]。

玉竹主要含有二肽类和多糖类等多种活性成分[8]，多

糖作为其主要活性物质之一具有调节免疫、抗菌、

抗氧化[9]和肝脏保护[10]等作用。关于 POPs 的抗糖

尿病活性，已有研究表明玉竹的甲醇提取物能降低

高血糖小鼠的血糖水平[11]，此外 Jiang 等[12]从玉竹

中分离出 1 种新型多糖，并发现其可以降低 T2DM

小鼠空腹血糖和胰岛素水平以及血清总胆固醇

（total cholesterol，TC）、三酰甘油（triglyceride，TG）

和低密度脂蛋白（low-density lipoprotein cholesterol，

LDL-C）的浓度，提高葡萄糖耐受能力。也有研究

通过水提醇沉法提取获得精制玉竹多糖，发现其可

显著降低 T2DM 模型大鼠的血糖水平[13]。 

传统 POPs 提取工艺多采用高温水提结合乙醇

沉淀法[14]，但该方法存在提取率低、耗时长且效率

不足等缺陷，难以满足规模化生产需求。研究表明，

乙醇分级沉淀法作为多糖分离纯化的有效手段，较

传统方法具有分离效能显著、成本低廉且易于规模

化生产等优势，且不同乙醇梯度沉淀所得多糖组分

呈现差异性生物活性特征[15-16]。鉴于多糖的构效关

系与其生物活性存在显著相关性，系统解析 POPs

的精细结构对其降血糖活性研究具有重要科学价

值。值得注意的是，迄今尚未见采用分级醇沉技术

制备玉竹均一多糖，并对其进行系统的结构表征及

研究其抗糖尿病作用机制的相关报道。 

网络药理学作为现代研究工具，在中药活性成

分作用靶点预测方面展现独特优势[17]，其通过构建

分子互作网络可有效阐明药物作用机制[18-19]。分子

对接技术则能从分子层面可视化解析配体-受体相

互作用模式，为新药研发提供关键理论依据[20]。本

研究创新性地将结构表征技术与网络药理学和分

子对接技术相结合：首先通过傅里叶变换红外光谱

（fourier transform infrared spectroscopy，FT-IR）、核

磁共振波谱（nuclear magnetic resonance，NMR）、

气相色谱 -质谱联用（ gas chromatography-mass 

spectrometry，GC-MS）、高效凝胶渗透色谱（high 

performance gel permeation chromatography ，

HPGPC）和高效阴离子交换色谱（high performance 

anion exchange chromatography，HPAEC）阐明分级

醇沉 POPs 的分子结构特征，继而结合网络药理学
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预测与分子对接验证探究其抗糖尿病机制，最后通过

体外抗氧化及 α-葡萄糖苷酶抑制实验多维度验证其

抗糖尿病功效。相较于传统网络药理学方法多依赖数

据库检索预测中药活性成分，本研究所建立的整合研

究策略显著提升了机制研究的科学性与可靠性。 

1  试剂、仪器与材料 

1.1  材料与试剂 

实验用的玉竹干燥根茎饮片购自亳州药材市

场，经上海中医药大学曹海峰教授鉴定为百合科黄

精属植物玉竹 P. odoratum (Mill.) Druce 的干燥根

茎，普鲁兰标准品 P5、P20、P50、P100 和 P400（批

号 10202，质量分数≥97%）购自昭和电工株式会社

（日本），单糖标准品岩藻糖（fucose，Fuc，批号

C17D9H77586，质量分数≥98%）、氨基半乳糖盐酸

盐 （ galactosamine hydrochloride ， GalN ，批号

B01J8S37079，质量分数≥98%）、鼠李糖（rhamnose，

Rha，批号 H10S9Z69863，质量分数≥98%）、阿拉

伯糖（arabinose，Ara，批号 S15A10G85850，质量

分数≥ 98%）、盐酸氨基葡萄糖（ glucosamine 

hydrochloride，GlcN，批号 A22S6X3606，质量分数≥

98%）、半乳糖（galactose，Gal，批号 E1927035，

质量分数≥98%）、葡萄糖（glucose，Glc，批号

Q18F10N80946，质量分数≥99%）、N-乙酰-D-氨基

葡萄糖（N-acetyl-D-glucosamine，GlcNAc，批号

A21J8X40372，质量分数≥98%）、木糖（xylose，

Xyl，批号 A22S6X3606，质量分数≥99%）、甘露糖

（mannose，Man，批号 C17D9H77586，质量分数≥

98%）、果糖（fructose，Fru，批号 J01J10R89818，

质量分数≥ 99%）、核糖（ ribose，Rib，批号

H26F10Z81556，质量分数≥99%）、半乳糖醛酸

（galacturonic acid，GalA，批号 K02A9B66077，质

量分数≥97%）、古罗糖醛酸（guluronic acid，GulA，

批号 S200115AG1，质量分数≥98%）、葡萄糖醛酸

（glucuronic acid，GlcA，批号 K14M10S82777，质

量分数≥98%）、甘露糖醛酸（mannuronic acid，

ManA，批号 S200108AM1，质量分数≥98%）购自

博睿糖生物技术有限公司（中国），维生素 C（Vc，

批号 A103535）购自上海阿拉丁生化科技股份有限

公司，阿卡波糖（批号 R001437，质量分数≥97%）

购自上海易恩化学技术有限公司。本研究中使用的

所有其他试剂均为分析纯级。 

1.2  仪器 

BRT105-103-101 型串联凝胶柱（博睿糖生物技

术有限公司）、RI-10A 型高效凝胶色谱仪（株式会

社岛津制作所，日本）、ICS5000+高效离子交换色谱

仪（赛默飞世尔科技公司，美国）、FT-IR 650 红外

光谱分析仪（港东科技发展有限公司）、QP 2010 气

相质谱仪（株式会社岛津制作所，日本）、Avance 

Bruker 600 M 核磁共振波谱仪（布鲁克公司，德国）、

Multiskan MK3 酶标仪（赛默飞世尔科技公司，美国）。 

2  方法 

2.1  POPs 的提取与纯化   

玉竹干燥根茎饮片洗净晾干称定质量，放入提

取罐内，加入 10 倍体积水浸泡过夜，100 ℃提取 3

次，每次 3 h。合并提取液并转入浓缩罐中，75 ℃

下浓缩至约 2 L，浓缩液于离心（9 000 r/min、20 

min）后取上清液。通过逐步加入无水乙醇，使提取

液中的乙醇浓度依次为 35%、55%、70%、85%，搅

拌后室温下静置过夜，随后将混合溶液离心（9 000 

r/min、20 min），收集沉淀物，将其复溶后，冷冻干

燥获得 4 种多糖，分别命名为 POP-35、POP-55、

POP-70、POP-85，工艺过程如图 1 所示。 

2.2  相对分子质量测定   

通过 HPGPC 联合串联凝胶柱（8×300 mm）和

示差折光检测器测定多糖样品的平均相对分子质

量。流动相为 0.2 mol/L 的 NaCl 溶液，体积流量 0.8 

mL/min，柱温为 40 ℃，每次进样 25 μL，分析时间

为 60 min。根据标准品制备的标准曲线估算样品的

相对分子质量，建立 lgMw-tR、lgMn-tR 标准曲线，计

算样品重均分子量（Mw）、数均分子量（Mn）和相

对分子质量分布指数（Mw/Mn）值[21]。 

2.3  官能团分析   

取 POPs 各组分 2 mg 与 156 mg 溴化钾研磨混

合并压缩成透明薄膜，使用 FT-IR 650 光谱仪对薄

膜进行扫描，并以溴化钾压片作为空白对照。采用

4 cm−1的分辨率，对 4 000～400 cm−1予以扫描[22]。原

始数据由 FT-IR 650 光谱仪记录。 

2.4  单糖组成检测   

称量 POPs 样品各 5 mg，分别加入 2 mL 三氟

乙酸（TFA，3 mol/L）于 80 ℃金属浴上水解 2 h，

吸取酸水解溶液转移至玻璃管中氮吹吹干，再加入

5 mL 水涡旋混匀，吸取 150 µL 加入 850 µL 去离子

水，经 12 000 r/min 高速离心 5 min 处理，随后吸

取上清部分留存备用。采用 HPAEC，配备 Dionex 

Carbopac PA20（3×150 mm）柱和电化学检测器进

行分析，数据通过 Chromeleon 7.2.9 软件处理。详 
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图 1  POPs 分级醇沉流程示意图 

Fig. 1  Schematic diagram of POPs fractionation process via alcohol precipitation 

细方法参考课题组前期研究报道[23]。 

2.5  糖苷键分析   

POPs 样品经甲基化、水解、乙酰化后，将部分甲

基化的多糖转化为部分甲基化的醋酸醛糖醇（partially 

methylated alditol acetates，PMAA）形式[24-25]。经 GC-

MS 系统测定，并与标准质谱图库进行比对，可确定

POPs 的糖苷键类型。依照设定的升温程序操作：初

始温度 120 ℃，依 3 ℃/min 的速度升温至 250 ℃并

保温 5 min，且进样口、检测器温度统一设定为

250 ℃。色谱柱为 RXI-5 SIL MS（30 m×0.25 mm×

0.25 μm），采用氦气作为载气，其体积流量为 1 

mL/min[26]。 

2.6  NMR 波谱分析   

将 POPs 溶于 99.9% D2O 中并冻干，重复 2 次

以去除活泼氢。然后，将干燥样品溶解在 99.9% D2O

中，配制成 110 mg/mL 溶液，通过 NMR 波谱仪获得

样品的一维和二维图谱[27]，使用MestRenovaV5.2.5 处

理数据，并进行结构分析。 

2.7  POP-55 基因靶点预测   

基于官能团分析、单糖组成检测、糖苷键分析

与 NMR 波谱分析结果，解析 POP-55 的结构式。使

用 SwissTargetPrediction 数 据 库 （ http:// 

swisstargetprediction.ch/）查找 POP-55 对应基因靶

点的标准名称[28-29]。采用 GeneCards 数据库（https:// 

www.genecards.org/）[30]和 DisGeNet 数据库（https:// 

www.disgenet.org/）[31]进行糖尿病靶点检索，汇总去

重，最终确定与糖尿病疾病相关的一系列靶点。 

2.8  蛋白质相互作用（protein-protein interaction，

PPI）网络构建   

运用微生信平台（https://www.bioinformatics. 

com.cn/）提取 POP-55 基因靶点与糖尿病疾病基因

靶点的交集，并导出重合部分的靶点信息，这些靶

点构成 POP-55 发挥降血糖作用的全部潜在靶点基

因，分析并绘制韦恩图。将交集基因导入 STRING

平台（ https://cn.string-db.org/ ） [32] 的“ Multiple 

Proteins”项下，物种设定为“Homo sapiens”，设定

最低相互作用阈值为 0.400，隐藏无相互联系蛋白

质后，根据 K-means 聚类分析分为 3 组，搭建 PPI

网络图，并把相应数据结果输入到 Cytoscape 3.10.0

软件平台 [33]，利用 cytoNCA 插件结合自由度

（degree）、介度（betweeness）、紧密度（closeness）

3 个拓扑参数进行筛选获得核心靶点。 

2.9  富集分析   

把交集基因靶点相关数据导入至 David 数据库

（https://davidbioinformatics.nih.gov/）[34]，以此开启

基因本体（gene ontology，GO）功能分析和京都基

因与基因组百科全书（Kyoto encyclopedia of genes 

and gnomes，KEGG）信号通路富集分析，选择

“OFFICIAL-GENE-SYMBOL”标识符，物种为

“Homo sapines”。保存富集过程，并通过微生信平

台进行可视化分析。 

2.10  分子对接验证   

利用 Chem3D 22.0.0 将 PUP-55 二维结构式转

换为三维结构并美化。从 RCSB PDB 数据库

35% 
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85% 
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POP-55 
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STEP4 

STEP3 

STEP2 

STEP1 
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（https://www.rcsb.org/）获取核心靶点的 pdb 格式文

件[35]，利用 PyMOL 软件移除溶剂和小分子进行预

处理。将 POP-55 和核心靶点文件导入到 AutoDock 

Tools 1.5.7 中进行对接，最后利用 PyMOL 软件对

最优构象进行可视化分析。 

2.11  ABTS 自由基清除能力   

用超纯水配制 7 mmol/L ABTS 溶液，与浓度为

2.45 mmol/L 的 K2S2O7 溶液（比例为 2∶1）混合，

在室温下黑暗中反应 12～16 h。称取 POP-35、POP-

55、POP-70、POP-85 溶解于 PBS 溶液中，使样品

质量浓度依次为 0.25、0.5、1、2、4、5 mg/mL，将

反应后的 ABTS 溶液与样品液混匀后，室温避光反

应 30 min，734 nm 测量吸光度（A）值，Vc 为阳性

对照[36]。按照公式计算 ABTS 自由基清除率。 

ABTS 自由基清除率=1－(A1－A2)/A0 

A1 为样品液与 ABTS 溶液混合后所测得 A；A2 为样品液与

超纯水混合测得 A；A0 为超纯水与 ABTS 溶液混合测得 A 

2.12  DPPH 自由基清除能力   

POPs 的 DPPH 自由基清除能力根据文献报道

的方法测量[37-38]，并进行修改。将质量浓度依次为

0.25、0.5、1、2、4、5 mg/mL 的 POP-35、POP-55、

POP-70 和 POP-85 样品液分别与 DPPH 混合后于室

温下避光反应 30 min，随后，517 nm 测量 A 值，Vc

为阳性对照。按照公式计算 DPPH 自由基清除率。 

DPPH 自由基清除率=1－(A1－A2)/A0 

A1 为样品液与 DPPH 溶液混合后所测得 A；A2 为样品液与

超纯水混合测得 A；A0 为超纯水与 DPPH 溶液混合测得 A。 

2.13  Fe3+还原能力   

在 100 μL 样品溶液中加入 100 μL 体积分数为

1%的铁氰化钾，置于水浴锅中 50 ℃反应 20 min，

待冷却完毕，加入 100 μL 体积分数为 10%的三氯

乙酸溶液，充分混匀后，以 3 000 r/min 的转速离心

10 min，随后吸取 100 μL 上清液转移至 96 孔板，

再加入 10 μL体积分数为 0.1%的氯化铁反应 2 min，

700 nm 测定 A 值[39]。按照公式计算 Fe3+还原率。 

Fe3+还原率=(A1－A2)/A0 

A1 为样品液与铁氰化钾、三氯乙酸和氯化铁混合后所测得

A；A2 为样品液与超纯水混合测得 A；A0 为所有孔中最大 A。 

2.14  α-葡萄糖苷酶抑制实验   

POPs 的 α-葡萄糖苷酶抑制活性测定参考 Pan

等[40]的方法并进行了修改，使用 PBS 配制样品和阿

卡波糖使质量浓度依次为 0.25、0.5、1、2、4 mg/mL，

将 50 μL 样品溶液与 100 μL α-葡萄糖苷酶溶液（1 

U/mL）混合，37 ℃反应 10 min，再加入 50 μL 对

硝基苯 -β-D-吡喃葡萄糖苷（ p-nitrophenyl-β-D-

glucopyranoside，pNPG）溶液（7.5 mmol/L），37 ℃

反应 25 min，最后加入碳酸钠溶液终止反应。阿卡

波糖为阳性对照，405 nm 测 A 值。按照公式计算 α-

葡萄糖苷酶抑制率。 

α-葡萄糖苷酶抑制率=1－(A1－A2)/A0 

A1 为样品溶液与 α-葡萄糖苷酶和 pNPG 溶液混合后所测得

A；A2 为样品溶液与 PBS 和 pNPG 混合后测得 A；A0 为 PBS

与 α-葡萄糖苷酶和 pNPG 溶液混合后测得 A。 

2.15  统计分析   

所有实验均重复 3 次，实验数据采用  sx  表示。

采用 GraphPad Prism 8 进行数据分析，统计学分析

采用 GraphPad Prism 8 进行单因素方差分析

（ANOVA），P＜0.05 为差异有统计学意义。 

3  结果与分析 

3.1  相对分子质量测定结果 

POP-35、POP-55、POP-70、POP-85 的相对分

子质量分布如图 2-A 所示，其中 39.2 min 处的峰推

测为流动相峰，并未进行分析。根据实验结果，得

出 lgMw-tR 校正曲线方程为 lgMw＝−0.205 9 tR＋

11.028（R²＝0.999），根据各个样品的多糖出峰时间，

可计算出每个样品的 Mw分别为 2 142、2 632、2 072、

1 976。lgMn-tR的回归方程为 lgMn＝−2.088 tR＋11.106

（R2＝0.999），可得出 POP-35、POP-55、POP-70、

POP-85 的 Mn依次为 1 997、2 461、1 931、1 840，说

明通过分级醇沉所获得的样品为相对分子质量相

对较小的低聚糖。通过 Mw/Mn计算样品的分散系数

均为 1.07 左右，说明样品分布相对均匀。 

3.2  官能团分析 

通过红外光谱分析样品的官能团信息见图 2-

B。4 个样品红外吸收光谱特征相似，均在 3 050、

2 960、1 060 cm−1 附近有信号峰，符合多糖的吸收

峰特征[41]。3 050 cm−1 处的峰可能是 O-H 伸缩振动

引起的，2 960 cm−1 处的峰可能是 C-H 伸缩振动引

起的，1 630 cm−1 处的峰可能是 O-H 弯曲振动，而

1 413、1 255 cm−1 处的峰可能是由 C-H 和 O-H 的剪

切振动所引发[42]，1 050～1 070 cm−1 处的峰可能是

由糖环中的 C-O-C 伸缩振动引起的[43-44]。 

3.3  单糖组成检测 

POPs 的单糖组成结果见图 2-C，在此基础上，对

照不同单糖标准品的保留时间，可得POPs主要由Glc

和 Fru 组成，物质的量比分别为 0.15∶0.85（POP-35）、
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0.14∶0.86（POP-55）、0.15∶0.85（POP-70）、0.16∶

0.84（POP-85）。经分级醇沉获得的 POPs 可能具有果

聚糖结构，并且不同乙醇浓度沉淀得到的 POPs 中，

Glc 与 Fru 的比例相近，均为 0.14～0.16∶0.86～0.84。 

3.4  糖苷键分析 

由于 POP-35、POP-55、POP-70、POP-85 的单

糖组成结果相似，故进行甲基化分析时，仅对 POP-

55 为代表进行深入分析。如图 3 所示，从色谱图可 

 
图 2   POPs 相对分子质量分布 (A)、红外光谱 (B) 及单糖组成分析 (C) 

Fig. 2  Molecular weight distribution (A), FT-IR spectra (B) and monosaccharide composition analysis of POPs 

 

图 3  POP-55 的 PMAA 衍生产物的 GC 色谱图及质谱碎片图 

Fig. 3  GC chromatogram and mass spectrometry fragments of POP-55 PMAA derivative 
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以看出共有 8 种 PMAA 甲基化产物。根据每个

PMAA 产物的质谱碎片图及单糖组成可推断出

POP-55 为果聚糖。由于 Fru 为酮糖结构，在甲基化

反应的过程中易被异构化成 Man 和 Glc，故得到的

甲基糖苷异构化成呋喃环的甘露糖苷和葡萄糖苷。

因此，可推断出POP-55主要含有以 Fru为主的 Fruf-

(2→、→6)-Fruf-(2→、→1)-Fruf-(2→和→1,6)-Fruf-

(2→糖苷键，以及以 Glc 为主的 Glcp-(1→、→4)-

Glcp-(1→、→6)-Glcp-(1→糖苷键（表 1）。 

3.5  链接方式分析 

首先，根据核磁共振波谱对各个糖苷键的化学

位移进行归属。如图 1H-NMR 谱（图 4）中，在 δ5.31

有较弱的信号峰，结合甲基化分析结果可知，δ 5.31

可能归属于糖苷键 α-D-Glcp-1→的异头氢。而在 δ 

3.5～4.2 均存在较强的信号峰，单独根据 1H-NMR

谱难以进行归属，将结合其他图谱进行分析并归

属。13C-NMR 谱的异头区分别有 δ 105.04、104.55、

102.91、99.41 信号峰，根据甲基化分析结果可知，

在该类信号峰应该归属于果糖残基。在 δ 93.55、

93.46、97.26 的信号峰应该属于葡萄糖残基。此外，

POP-55 的异头信号发生了明显的向下迁移，表明

POP-55 含有 β 型糖苷键。1H-1H COSY 二维图谱中 

表 1  POP-55 的糖苷键类型分析 

Table 1  Glycosidic bond type analysis of POP-55 

tR/min 甲基化糖 质谱碎片 (m/z) 物质的量比 连接类型 

23.819 1,3,5,6-Me4-Manf/Glcf 87, 101, 129, 145, 161 0.217 Fruf-(2→ 

27.502 2,3,4,6-Me4-Glcp 43, 71, 87, 101, 117, 129, 143, 161, 205 0.055 Glcp-(1→ 

37.535 1,3,5-Me2-Manf/Glcf 99, 129, 145, 161, 189 0.069 →6)-Fruf-(2→ 

38.515 3,5,6-Me3-Manf/Glcf 43, 71, 87, 99, 101, 129, 145, 161, 189 0.399 →1)-Fruf-(2→ 

40.239 2,3,6-Me3-Glcp 43, 87, 99, 101, 113, 117, 129, 131, 161, 173, 233 0.020 →4)-Glcp-(1→ 

41.739 2,3,4-Me3-Glcp 43, 87, 99, 101, 117, 129, 161, 189, 233 0.105 →6)-Glcp-(1→ 

53.888 3,5-Me2-Manf/Glcf 43, 87, 99, 129, 159, 189, 233 0.135 →1,6)-Fruf-(2→ 

 
A-1H 谱图；B-13C 谱图；C-HSQC 谱图；D-HMBC 谱图。 

A-¹H spectrum; B-¹³C spectrum; C-HSQC spectrum; D-HMBC spectrum. 

图 4  POP-55 的核磁共振波谱分析 

Fig. 4  NMR spectroscopic analysis of POP-55 
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的 H1-H2、H2-H3、H3-H4 的相关信号峰，可归属

得出 H2、H3、H4 的化学位移。根据 1H-13C HSQC

中 H1/C1、H2/C2、H3/C3、H4/C4 的相关峰可推

断出 C1、C2、C3、C4 的化学位移依次为 δ 93.55、

73.59、73.98 和 72.63。此外，位于 δ 4.10/3.98、δ 

3.98/3.75、δ 3.79/3.64 处的 3 组化学位移分别代表

果糖残基上 H3-H4、H4-H5 和 H5-H6 的相关性。

对应的碳信号为 δ 78.39、75.69、82.43。同理可推

断得出各个糖苷键的化学位移，并具体归纳如表

2 所示。 

表 2  POP-55 各糖苷键的化学移位 

Table 2  Chemical shifts of glycosidic bonds in POP-55 

糖残基 H1a,b/C1 H2/C2 H3/C3 H4/C4 H5/C5 H6a,b/C6 

α-D-Glcp-1→（A） 5.31/93.55 3.45/73.59 3.69/73.98 3.45/72.63 3.76/75.74 3.75, 3.65/61.77 

→1-β-D-Fruf-2→（B） 3.61, 3.78/61.86 –/105.04 4.10/78.39 3.98/75.69 3.75/82.43 3.74, 3.64/63.56 

β-D-Fruf-2→（D） 3.80, 3.60/61.17 –/104.55 4.11/77.13 4.14/75.98 4.00/82.56 3.76, 3.71/63.56 

→1,6-β-D-Fruf-2→（E） 3.73, 3.52/63.76 –/102.91 4.12/76.73 4.00/75.84 3.76/82.03 3.55, 3.72/65.75 

→6-β-D-Glcp（F） 4.54/97.26 3.12/75.32 3.35/77.28 3.64/73.45 3.44/72.21 3.92, 3.61/66.04 

→6-α-D-Glcp（G） 5.11/93.46 3.41/70.81 3.79/69.11 3.74/73.41 3.77/72.11 3.92, 3.61/66.04 

→6-α-D-Glcp-1→（I） 4.57/99.39 3.19/75.56 3.70/77.50 3.65/73.65 3.58/74.99 3.46, 3.62/66.57 

→6-β-D-Fruf-2→（J） 3.92, 3.61/65.24 –/99.41 3.89/70.56 3.79/71.01 3.69/68.91 3.60, 3.46/65.24 

其次，根据核磁远程相关图谱 1H-13C HMBC 和

NOESY 二维谱图，并参考相关的菊粉文献报道[45-46]，

确定糖链中的糖苷键排列顺序，并对前面已归属的

化学位移进行检验。 

HMBC 图谱中，糖苷键→1-β-D-Fruf-2→的 C2

与自身的H1共振区存在一个强烈的交叉峰C2(→1-

β-D-Fruf-2→)-H1(→1-β-D-Fruf-2→)，表明存在→2-

β-D-Fruf-1→2-β-D-Fruf-1→。 

糖苷键→1-β-D-Fruf-2→的 C2 与→1,6-β-D-

Fruf-2→的 H1 共振区存在一个强烈的交叉峰

C2(→1-β-D-Fruf-2→)-H1(→1,6-β-D-Fruf-2→)，表明

存在→2-β-D-Fruf-1→1,6-β-D-Fruf-2→。 

糖苷键→1,6-β-D-Fruf-2→的 C2 与→1,6-β-D-

Fruf-2→的 H1 共振区存在一个强烈的交叉峰

C2(→1,6-β-D-Fruf-2→)-H1(→1,6-β-D-Fruf-2→)，表

明存在→1,6-β-D-Fruf-2→1,6-β-D-Fruf-2→。 

糖苷键→1,6-β-D-Fruf-2→的 C2 与→6-α-D-

Glcp-1→的 H6 共振区存在一个强烈的交叉峰

C2(→1,6-β-D-Fruf-2→)-H6(→6-α-D-Glcp-1→)，表

明存在→1,6-β-D-Fruf-2→6-α-D-Glcp-1→。 

糖苷键→6-α-D-Glcp-1→的 C1 与→6-α/β-D-

Glcp 的 H6 共振区存在一个强烈的交叉峰 C1(→6-

α-D-Glcp-1→)-H6(→6-α-D-Glcp-1→)，表明存在→

6-α-D-Glcp-1→6-α/β-D-Glcp。 

糖苷键 β-D-Fruf-2→异头质 C2 与→6-β-D-Fruf-

2→的 H6 共振区存在一个强烈的交叉峰 C2(β-D-

Fruf-2→)-H6(→6-β-D-Fruf-2→)，表明存在 β-D-Fruf-

2→6-β-D-Fruf-2→。 

糖苷键→6-β-D-Fruf-2→异头质 C2 与→1,6-β-

D-Fruf-2→的 H6 共振区存在一个强烈的交叉峰

C2(→6-β-D-Fruf-2→)-H6(→1,6-β-D-Fruf-2→)，表明

存在→6-β-D-Fruf-2→1,6-β-D-Fruf-2→。 

菊粉型果聚糖的 1 个特征就是在其端位存在葡

萄糖残基，在 NOESY 图谱中，糖苷键 α-D-Glcp-1→

的异头氢与其→1-β-D-Fruf-2→的 H1 有相关峰

(5.31/3.61)，表明存在 α-D-Glcp-1→1-β-D-Fruf-2→。 

综上所述，该多糖的主链为：→1-β-D-Fruf-

2→1-β-D-Fruf-2→，并可以推断出该多糖的结构式，

见图 5。 

3.6  网络药理学分析 

3.6.1  基因靶点预测  利用 SwissTargetPrediction

数据库，预测得到 POP-55 的 147 个基因靶点。同

时，借助 GeneCards 数据库和 DisGeNET 数据库，

检索糖尿病疾病相关基因靶点，在检索结果中，筛

选相关性评分＞4 的靶点，合并去重处理后，获取

2 008 个糖尿病疾病基因靶点。 

3.6.2  PPI 网络构建和拓扑学分析  对 147 个 POP-

55 靶点与 2 008 个糖尿病疾病基因靶点执行交集运

算，借助微生信平台绘制韦恩图，最终获得 54 个交

集基因，见图 6-A。将 54 个交集基因导入 STRING

网络平台，构建 PPI 网络，该网络涵盖 54 个节点和

165 条边，PPI 网络拓扑学分析结果见图 6-B，节点

大小代表中介中心性值（即节点在网络中作为其他

节点之间最短路径桥梁的程度），颜色反映其度值 
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图 5  POP-55 的结构式 

Fig. 5  Structural formula of POP-55 

（即蛋白质在网络中直接相连的节点数），节点越大

且颜色越深，表明该靶点在 POP-55 治疗糖尿病机

制中发挥核心作用的可能性越高。根据中介中心

性、度值和接近中心性筛选出 POP-55 治疗糖尿病

的 6 个核心靶点，如图 6-B 中心环所示。 

结果表明，POP-55 治疗糖尿病主要涉及信号转

导与转录激活因子 3（signal transducer and activator 

of transcription 3，STAT3）、半胱氨酸天冬氨酸蛋白

酶 3（Caspase 3，CASP3）、白细胞介素-2（interleukin- 

2，IL-2）等多个靶点，信息见表 3。这些核心靶点

在细胞的多种生理过程中发挥重要作用，且与血糖

调节密切相关。以 STAT3 为例，POP-55 与 STAT3

结合后，可能调节胰岛素信号的传导，促进细胞摄

取和利用葡萄糖，降低机体血糖水平。而 POP-55 与

CASP3 结合，则可能通过调节细胞凋亡，使胰岛 β

细胞的功能保持正常状态，保障胰岛素实现生理分

泌，从而对血糖调节产生积极的作用效果。 

3.6.3  GO 和 KEGG 富集分析  GO 功能注释共获

得 1 087 个显著条目，其中生物学过程（biological 

process，BP）880 项、细胞组分（cellular component，

CC）76 项、分子功能（molecular function，MF）131

项，相关结果通过气泡图直观呈现（图 6-C～E）。

BP 分析显示，POP-55 降血糖作用的关键靶点主要

富集于碳水化合物分解代谢过程（carbohydrate 

catabolic process）、对外源性刺激的应答（response 

to exogenous stimulus）及体液平衡调控（homeostasis 

of body fluid）等生物过程。这表明 POP-55 可能通

过促进体内葡萄糖的分解代谢直接降低血糖水平，

同时调控机体对代谢异常产物的应激反应以维持

代谢稳态，并可能通过调节胰岛素分泌及组织间液

葡萄糖浓度等体液环境因素间接优化糖代谢。 

CC 富集分析显示，神经元胞体膜（neuronal cell 

body membrane）与轴突终末（axon terminal）呈现

显著富集特征。这一发现提示 POP-55 可能通过 2

种神经调控机制影响糖代谢：一方面作用于神经突

触结构调节胰岛 β 细胞功能，另一方面通过调控质

膜葡萄糖转运体（如 GLUT 家族）的表达与功能增

强外周组织葡萄糖摄取能力。 

MF 分析表明，POP-55 治疗糖尿病的核心分子

功能涉及碳水化合物结合（carbohydrate binding）、 
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A-POP-55 和糖尿病交集基因韦恩图；B-交集基因 PPI 网络拓扑分析；C-BP 富集分析气泡图；D-CC 富集分析气泡图；E-MF 富集分析气泡图；

F-KEGG 富集分析图。 

A-Venn diagram of intersecting genes between POP-55 and diabetes-related genes; B-topological analysis of the PPI network for intersecting genes; C-

Bubble diagram of the BP enrichment analysis; D-Bubble diagram of the CC enrichment analysis; E-Bubble diagram of the MF enrichment analysis; F-

KEGG enrichment analysis diagram 

图 6  网络药理学分析 

Fig. 6  Analysis of network pharmacology 

单糖结合（monosaccharide binding）及葡萄糖结合

（glucose binding）等分子识别机制。这提示 POP-55 可

能通过直接结合糖类分子调控其分布、转运及代谢

过程，如延缓葡萄糖吸收或促进细胞摄取。同时，该 
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表 3  POP-55 治疗糖尿病核心靶点拓扑参数 

Table 3  Topological parameters of core targets for POP-55 

in diabetes treatment 

基因名 
中间 

中心性 
接近中心性 度值 局部平均连接度 网络特性 自图特征值 

STAT3 450.01 0.55 34 10.82 18.07 1 852.14 

CASP3 324.18 0.55 34 11.53 20.68 1 921.21 

HSP90AA1 352.25 0.52 26 9.54 12.71 1 187.52 

IL-2 302.50 0.51 26 9.23 13.67 1 107.60 

OPRM1 262.28 0.46 22 5.09 7.46 535.01 

HRAS 228.52 0.48 26 10.15 13.54 1 189.85 

 

成分可能通过调节氧化还原稳态改善细胞氧化应

激状态，从而增强胰岛素敏感性并保护胰岛 β 细胞

功能。 

KEGG 通路富集分析共获得 85 条显著通路，

相关结果见图 6-F。关键通路包括淀粉与蔗糖代谢

（ starch and sucrose metabolism ）、半乳糖代谢

（ galactose metabolism）、碳水化合物消化吸收

（carbohydrate digestion and absorborption）及胰岛素

抵抗（insulin resistance）等[47]。在碳水化合物代谢

通路中，POP-55 可能通过调控 α-葡萄糖苷酶等关

键酶活性，抑制碳水化合物的消化与吸收，进而参

与血糖水平的调控，也可能通过抑制肠道葡萄糖转

运蛋白功能降低糖类吸收率。针对胰岛素抵抗通

路，POP-55 可能通过激活磷脂酰肌醇 3-激酶/蛋白

激酶 B（phosphatidylinositol 3-kinase/protein kinase 

B pathway，PI3K/AKT）信号轴增强胰岛素信号传

导效率。值得注意的是，晚期糖基化终产物-晚期糖

基化终产物受体（advanced glycation end products-

receptor for advanced glycation end products，AGE-

RAGE）信号通路的显著富集提示 POP-55 可通过抑

制 AGEs 与其受体 RAGE 的相互作用，减轻糖尿病

血管及神经并发症。上述代谢通路构成复杂的调控

网络，共同维持血糖稳态，其中淀粉-蔗糖代谢通路

的靶点预测结果见图 7（深色标注）。 

 

图 7  淀粉与蔗糖代谢通路 

Fig. 7  Starch and sucrose metabolism pathway 

3.7  分子对接验证 

通过分子对接技术对 POP-55 与核心靶点

（STAT3、CASP3、HSP90AA1、IL-2、OPRM1、

HRAS）的相互作用进行验证，结合能计算结果如

图 8 所示。结合能低于 0 kcal/mol（1 cal＝4.2 J）

标志着配体-受体复合物形成的自发性[48]。所有靶

点与 POP-55 均呈现负结合能，其中 IL-2 展现出

最强的结合能力（−6.4 kcal/mol），这可能与其功

能调控效率呈正相关。值得注意的是，IL-2 作为

关键的免疫调节因子，通过调控 T 淋巴细胞增殖

分化及 B 细胞功能维持免疫稳态。在糖尿病病理

状态下，IL-2 表达失调会引发促炎因子（如 TNF-

α、IL-6）的过度释放，加剧胰岛素抵抗与氧化应

激损伤。分子对接可视化分析（图 9）显示，POP-

55（红色柱状结构）与靶蛋白活性位点（橙色结

构）通过分子间相互作用（黄色虚线）形成稳定 
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图 8   POP-55 与核心靶点的结合能 

Fig. 8  Binding energies between POP-55 and core targets 

的三维构象。这种由疏水作用、氢键网络及盐桥

等构成的非共价结合体系，使 POP-55 能够精准

调控靶蛋白构象变化，进而干预胰岛素信号通路

及糖代谢相关级联反应。 

3.8  抗氧化实验 

3.8.1  ABTS 自由基清除能力  实验结果显示，在

质量浓度 0.25～5 mg/mL，POPs 的 ABTS 自由基清

除能力呈现出浓度相关性，且清除能力较强，但仍

小于 Vc，见图 10-A。 

3.8.2  DPPH 自由基清除能力  实验结果显示，

POPs 有较好的 DPPH 自由基清除能力，且呈现浓

度相关性上升，见图 10-B。 

3.8.3  Fe3+还原能力  实验结果显示，POPs 的铁离

子清除能力随样品质量浓度升高而增强，见图 10-C。 

统计学分析显示，3 种抗氧化实验结果均符合

正态分布且方差齐，ANOVA 分析显示相同组分

POPs 在质量浓度 0.25～5 mg/mL 的 A 值差异显著

（P＜0.05），结合实验结果可见 POPs 具有较强的 

 
图 9  POP-55 与核心靶点分子对接结果 

Fig. 9  Molecular docking results of POP-55 with core targets 

抗氧化活性。然而相同浓度下，不同组分 POPs 间

吸光度的差异没有统计学意义，这与相对分子质

量、单糖组成和官能团分析中发现的 4 种多糖结构

相似的结果一致，同时图中仅对不同质量浓度 POP-

55 与最低浓度抗氧化差异的显著性进行标识。 

3.9  α-葡萄糖苷酶抑制活性 

通过测定 405 nm 处的 A 值反映样品的 α-葡萄

糖苷酶抑制活性。由图 11 可见，在 0.25～4 mg/mL 

POPs 各个组分均具有良好的 α-葡萄糖苷酶抑制活

性，且具有质量浓度相关性。统计学分析显示实验

数据呈现正态分布且方差齐，同一组分不同质量浓

度间 A 值相差具有统计学意义，但不同组分 POPs

在相同浓度下的 A 差异没有统计学意义，因此图中

仅对不同质量浓度与最低浓度 POP-55 α-葡萄糖苷

酶抑制活性差异的显著性进行标识。POPs良好的 α-

葡萄糖苷酶抑制活性与网络药理学分析中相关基

因在碳水化合物代谢通路中高度富集的结果一致。 

4  讨论 

本研究采用分级醇沉法成功分离出 4 种 POPs

组分（POP-35、POP-55、POP-70、POP-85），通过

系统性结构表征和网络药理学分析揭示其治疗糖

尿病的潜在机制，并验证其抗氧化及 α-葡萄糖苷酶

抑制活性。结构解析表明，4 种多糖均为低相对分

子质量果聚糖（1.8×103～2.4×103），由果糖

（84%～86%）和葡萄糖（14%～16%）构成。官能

团分析、单糖组成检测、糖苷键分析与 NMR 波谱 
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A-ABTS 自由基清除能力；B-DPPH 自由基清除能力；C-Fe3+还原能力；与最低药物浓度相比：*P＜0.05  **P＜0.01  ***P＜0.001；下同。 
A-ABTS radical scavenging activity; B-DPPH radical scavenging activity; C-Fe³⁺ reducing power; *P < 0.05  **P < 0.01 ***P < 0.001 vs the lowest drug 

concentration; same as below.  

图 10  抗氧化活性结果 

Fig. 10  Results of Antioxidation 

 

图 11  POPs 的 α-葡萄糖苷酶抑制活性 

Fig. 11  α-Glucosidase inhibitory activity of POPs  

分析证实，POP-55 主链由 β-(2→1)-果糖残基和 α-

(1→6)-葡萄糖残基构成，侧链含 β-(2→6)-果糖残基

构成分支。本研究首次揭示分级醇沉玉竹多糖具有

典型菊粉型果聚糖结构特征，其结构特征与生物活

性密切相关。现有研究已证实菊粉型果聚糖具有显

著的糖尿病治疗作用[49-51]。 

基于网络药理学预测，POP-55 可能通过靶向

STAT3、CASP3、IL-2 等基因发挥降糖功能。富集分

析显示，这些靶点显著富集于淀粉与蔗糖代谢、碳

水化合物消化吸收等通路，提示 POP-55 可能通过

抑制 α-葡萄糖苷酶活性延缓糖类消化吸收。此外，

胰岛素抵抗相关通路的靶点富集现象提示其潜在

的胰岛 β 细胞保护及胰岛素增敏作用。分子对接证

实 POP-55 与核心靶点具有强结合能（与 IL-2 结合

能最强），预示其可能通过上调 IL-2 表达抑制 TNF-
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α、IL-6 等炎症因子释放，从而减轻炎症介导的氧化

应激损伤，进而发挥改善糖尿病的作用，该发现与

课题组的前期研究和临床研究结果一致[23,52-54]。 

体外实验验证表明，POPs 在 0.25～5 mg/mL 呈

现浓度相关性的抗氧化能力；在 0.25～4 mg/mL 呈

现浓度相关性的 α-葡萄糖苷酶抑制活性。该结果支

持 POP-55 通过靶向 IL-2 等靶点改善氧化应激、调

控碳水化合物代谢的机制假说。通过网络药理学与

体外实验验证，发现 POPs 具备开发为糖尿病干预

天然药物或功能性食品成分的潜力。然而，本研究

仍存在局限性：（1）需通过糖尿病动物模型开展体

内实验验证；（2）分级醇沉获得的多糖组分相对分

子质量及单糖组成高度相似，提示需采用离子交换

色谱及凝胶渗透色谱等技术实现有效分离。 

前期研究中，本课题组采用水/碱萃取、极性分

离及凝胶纯化技术从白术中分离纯化 2 种均一多

糖，经结构鉴定为菊粉型果聚糖，提示水提法更利

于获取富含果聚糖的活性成分，且菊粉型果聚糖可

能通过调控 TNF-α 和 IL-1β 的 mRNA 表达参与免

疫调节过程[23]。实验结果显示，极性分离获得的水

组分多糖占比超过总组分的 95%，且凝胶纯化回收

率较高，结合单糖组成分析推测果聚糖类成分主要

由中性多糖构成。基于此，在玉竹多糖研究中，通

过分级醇沉法获得的 4 种组分经单糖组成分析显示

其结构均为果聚糖（本研究以 POP-55 为代表进行

结构表征）。尽管 HPGPC 谱图显示色谱峰呈现轻

微分叉，但整体对称性良好，满足均一性评价标准。

上述证据表明，针对果聚糖类多糖成分，通过优化

分级醇沉工艺参数可实现快速高效制备，有效克服

了传统极性分离与凝胶纯化技术周期长、得率低的

局限性，为中药多糖产业化落地提供了新策略。 
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