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作站$洛阳
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%5
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&
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)14

#

"#"

"

==:%98=!

!

A

#

BCD4

#

EB-F1G%"#H#!=5-/B

I,(

#

#"

!

@==#JK

!

-KDB

!

!"#$"=%"

!

!88

!基础研究!

蒿甲醚在
L0JL0

小鼠中抗糖尿病及抗肥胖的作用

姜宏卫#

"

!

$辛亚凯#

"

!

$郭$宇#

"

!

$付留俊#

"

!

$刘$婕#

"

!

$李利平#

"

!

马瑜瑾#

"

!

$彭慧芳#

"

!

$范梦琳#

"

!

$符$玮#

"

!

$白金磊#

"

!

$陈香美%

摘要$目的$探索蒿甲醚在
!

型糖尿病模型
L0JL0

小鼠中的作用# 方法$

#"

只雄性
&9@MNJOP'

#

L0J

L0

小鼠为糖尿病模型小鼠"用随机数字表法分为糖尿病组$

#Q

甲基纤维素灌胃%及蒿甲醚组$

#Q

甲基纤维

素
R

蒿甲醚
!"" BSJTS

灌胃%"每组
9

只# 另选
9

只雄性
&9@MNJOP'

#

L0J R

小鼠为对照组$

#Q

甲基纤维素

灌胃%"干预
!

周# 每
%

天测定一次小鼠的摄食量&体重&空腹血糖# 通过腹腔注射葡萄糖耐量试验$

(UV))

%

和胰岛素耐量试验$

(U())

%及计算曲线下面积$

W7&

%来评估小鼠对葡萄糖的耐受力以及对胰岛素的敏感

性"通过
AN(XW

法测定血清胰岛素水平"并计算胰岛素抵抗指数$

Y,+AW

#

(?

%评价小鼠的胰岛素抵抗水平#

YA

染色法观察小鼠胰腺和肝脏的形态# 结果$与糖尿病组比较"蒿甲醚组
#8

天平均摄食量&空腹血糖明

显降低$

U Z"

!

"9

%'与对照组比较"蒿甲醚组的体重增长率明显降低$

U Z"

!

"9

%# 与本组干预前比较"蒿甲

醚组干预后
(UV))

及
(U())

的
W7&

明显降低$

U Z"

!

"9

%# 糖尿病组的
Y,+W

#

(?

较对照组升高"同时蒿甲

醚组的
Y,+W

#

(?

低于糖尿病组$

U Z"

!

"9

%# 胰腺和肝脏
YA

染色结果显示蒿甲醚改善了
L0JL0

小鼠的胰

岛空泡变性及肝脂肪变性# 结论$蒿甲醚明显改善了
L0JL0

小鼠的血糖稳态和胰岛素抵抗"并有预防肥胖"

减轻脂肪肝的作用#

关键词$蒿甲醚' 血糖稳态' 胰岛素抵抗' 脂肪肝'

L0JL0

小鼠

WG.D

#

IDC01.D- CGL WG.D

#

,01PD.[ A\\1-.P /\ W2.1B1.F12 DG L0JL0 +D-1

$

'(W6V Y/GS

#

]1D

#

!

!

!

;(6 ^C

#

TCD

#

!

!

!

V7, ^_

#

!

!

!

`7 ND_

#

K_G

#

!

!

!

N(7 'D1

#

!

!

!

N( ND

#

aDGS

#

!

!

!

+W ^_

#

KDG

#

!

!

!

UA6V Y_D

#

\CGS

#

!

!

!

`W6 +1GS

#

4DG

#

!

!

!

`7 *1D

#

!

!

!

MCD 'DG

#

41D

#

!

!

!

CGL &YA6 ;DCGS

#

B1D

%

$

# )F1 `D2P. W\\D4DC.1L Y/PaD.C4

!

CGL &/441S1 /\

&4DGD-C4 +1LD-DG1 /\ Y1GCG 7GDb12PD.[ /\ X-D1G-1 CGL )1-FG/4/S[

!

N_/[CGS

$

8@#""%

&%

! W-CL1BD-CG

*/2TP.C.D/G \/2 IDC01.D- ODLG1[ IDP1CP1 ?1P1C2-F /\ Y1GCG U2/bDG-1

!

N_/[CGS

$

8@#""%

&%

% I1aC2.B1G.

/\ 61aF2/4/S[

!

&FDG1P1 UNW V1G12C4 Y/PaD.C4

!

&FDG1P1 UNW (GP.D._.1 /\ 61aF2/4/S[

!

X.C.1 O1[ NC0/2C./

#

2[ /\ ODLG1[ IDP1CP1P

!

6C.D/GC4 &4DGD-C4 ?1P1C2-F &1G.12 \/2 ODLG1[ IDP1CP1P

!

M1DKDGS

$

#""$9%

&

WMX)?W&)

%

,0K1-.Db1

%

)/ DGb1P.DSC.1 .F1 1\\1-.P /\ C2.1B1.F12 /G .[a1 ! LDC01.D- L0JL0 BD-15

+1.F/LP

%

)1G BC41 &9@MNJOP'

#

L0JL0 BD-1 ]121 LDC01.D- BD-1

!

]FD-F ]121 LDbDL1L DG./ I+ S2/_a

$

#Q

B1.F[4-144_4/P1

!

DG.2CSCP.2D- CLBDGDP.2C.D/G

&

CGL C2.1B1.F12 S2/_a

$

#Q B1.F[4-144_4/P1 R !"" BSJTS /\

C2.1B1.F12

!

DG.2CSCP.2D- CLBDGDP.2C.D/G

&

0[ 2CGL/B LDSD.C4 .C041 B1.F/L

!

9 DG 1C-F S2/_a5 WG/.F12 9 BC41

&9@MNJOP'

#

L0J R BD-1 ]121 P141-.1L CP -/G.2/4 S2/_a

$

#Q B1.F[4-144_4/P1

!

DG.2CSCP.D- CLBDGDP.2C.D/G

&

\/2 ! ]11TP5 )F1 .21C.B1G. .DB1 ]CP ! ]11TP5 )F1 \//L DG.CT1

!

0/L[ ]1DSF. CGL \CP.DGS 04//L S4_-/P1 /\

BD-1 ]121 B1CP_21L 1b12[ % LC[P5 )F1 DG.2Ca12D./G1C4 S4_-/P1 ./412CG-1 .1P.

$

(UV))

&

CGL DGP_4DG ./412

#

CG-1 .1P.

$

(U())

&

]121 a12\/2B1L ./ 1bC4_C.1 .F1 ./412CG-1 ./ S4_-/P1 CGL DGP_4DG P1GPD.DbD.[ 5 )F1 P12_B

DGP_4DG 41b14P ]121 L1.12BDG1L _PDGS AN(XW TD.P

!

CGL DGP_4DG 21PDP.CG-1 DGL1E

$

Y,+AW

#

(?

&

]121 -C4-_4C.

#

1L ./ 1bC4_C.1 DGP_4DG 21PDP.CG-15 YA P.CDGDGS ]CP _P1L ./ /0P12b1 .F1 B/2aF/4/S[ /\ aCG-21CP CGL 4Db12

DG BD-15 ?1P_4.P

%

&/BaC21L ]D.F .F1 I+ S2/_a

!

.F1 Cb12CS1 \//L DG.CT1 /\ #8 LC[P CGL \CP.DGS S4_-/P1
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#"

/\ C2.1B1.F12 S2/_a PDSGD\D-CG.4[ 21L_-1L

$

U Z "

&

"9

&

5 &/BaC21L ]D.F .F1 -/G.2/4 S2/_a

!

.F1 ]1DSF. DG

#

-21CP1 2C.1 /\ C2.1B1.F12 S2/_a PDSGD\D-CG.4[ 21L_-1L

$

U Z"

&

"9

&

5 &/BaC21L ]D.F a21.21C.B1G.

!

.F1 W7&P

/\ (UV)) CGL (U()) /\ C2.1B1.F12 S2/_a L1-21CP1L PDSGD\D-CG.4[ C\.12 .F1 DG.12b1G.D/G

$

U Z"

&

"9

&

5)F1 Y,

#

+W

#

(? /\ I+ S2/_a ]CP FDSF12 .FCG .FC. /\ .F1 -/G.2/4 S2/_a

!

]FD41 .F1 Y,+W

#

(? /\ C2.1B1.F12 S2/_a ]CP

4/]12 .FCG .FC. /\ I+ S2/_a

$

U Z"

&

"9

&

5 YA P.CDGDGS /\ aCG-21CP CGL 4Db12 PF/]1L .FC. C2.1B1.F12 PDSGD\D

#

-CG.4[ CB14D/2C.1L DP41. bC-_/4C2 L1S1G12C.D/G CGL F1aC.D- P.1C./PDP DG L0JL0 BD-15 &/G-4_PD/G

%

W2

#

.1B1.F12 PDSGD\D-CG.4[ DBa2/b1L S4_-/P1 F/B1/P.CPDP CGL DGP_4DG 21PDP.CG-1 /\ L0JL0 BD-1

!

CGL FCL .F1

a/.1G.DC4 C-.DbD.[ ./ a21b1G. /01PD.[

!

21L_-1 .F1 P1b12D.[ /\ \C..[ 4Db12 5

OA^*,?IX

%

C2.1B1.F12

%

S4_-/P1 F/B1/P.CPDP

%

DGP_4DG 21PDP.CG-1

%

\C..[ 4Db12

%

L0JL0 BD-1

$$青蒿素是从中药青蒿中获得的!具有很强的抗疟

疾活性'

#

(

) 同时!青蒿素及其衍生物$包括青蒿琥酯*

蒿甲醚*双氢青蒿素!青蒿酸&还具有其他广泛的作

用!包括抗癌*抗炎*抗菌及抗病毒活性'

!

"

9

(

) 研究发

现!在链脲佐菌素$

P.21a./c/-DG

!

X)>

&诱导的糖尿病

大鼠中青蒿素具有降低血糖*血脂!保护肝*肾功能的

作用'

=

!

@

(

) 蒿类提取物还可以减轻高脂饮食喂养小鼠

的脂肪肝和炎症反应'

$

(

) 并且有学者发现青蒿素能

够使产生胰高血糖素的
!

细胞+变身,为产生胰岛素

的
"

样细胞!机制就是通过抑制
W?;

蛋白$

C2DP.C

#

41PP

#

214C.1L F/B1/0/E

&的表达!将其转位至细胞质

中!从而抑制胰高血糖素的分泌!并以
S1aF[2DG

蛋白

为靶点!增强
#

#氨基丁酸 $

#

"

CBDG/0_.[2D- C-DL

!

VWMW

&受体信号!使得
!

细胞向可以分泌胰岛素的
"

细胞转化!导致胰岛素分泌增多'

:

(

) 曾有研究发现将

蒿类植物具有降糖作用以及轻微的降血压作用!但可

惜入组患者数仅有
#9

例!缺乏说服力'

#"

(

) 因此!青蒿

素类药物在
!

型糖尿病中的疗效有待进一步证实)

本实验通过评估蒿甲醚对
!

型糖尿病模型
L0JL0

小鼠的血糖*胰岛素抵抗状况及胰岛*肝脏形态的影

响!以期评价蒿甲醚在
!

型糖尿病中的作用)

材料与方法

#

$实验动物$

#"

只雄性
&9@MNJOP'

#

L0JL0

小

鼠和
9

只
&9@MNJOP'

#

L0J R

小鼠$

= d$

周&购于南京

君科 生 物 科 技 有 限 公 司) 动 物 合 格 证 号#

X&;O!"#=

"

"""=

*

X&;O!"#!

"

""#8

) 小鼠饲养于

河南科技大学第一附属医院新区医院动物饲养中心)

温度
!" d!9

%!湿度在
8"Q d ="Q

!

#! FJ#! F

昼夜

节律) 笼具定期清洗消毒!每
%

天更换一次垫料) 实

验前所有小鼠适应性喂养
!

周!不限制摄食和饮水)

动物实验的过程遵循-中华人民共和国实验动物管理

条例与伦理要求.)

!

$药物*试剂及仪器$蒿甲醚$纯度
:$Q

!生产

批号#

#=":!#V

&和甲基纤维素$纯度
::Q

!生产批

号#

#=#!!#V

&由南京道斯夫生物科技有限公司提供!

样品经风干!并存储在
8

%冰箱)

#Q

甲基纤维素溶

解在蒸馏水中!加热至
$"

%纤维并搅拌!然后储存在

8

%搅拌) 蒿甲醚悬浮在
#Q

甲基纤维素每日干预前

新鲜制备) 小鼠抗
V4_-CS/G

抗体$

W0-CB

公司!批

号#

C0:!9#@

&%豚鼠单抗
(GP_4DG

抗体$美国
XDSBC

公

司!批号#

XWM8!""=:#

&%

`()&

标记羊抗小鼠二抗

$康为世纪!批号#

#="$8=9

&%

`()&

标记养抗豚鼠二抗

$康为世纪!批号#

#9@#=::

&%

IWU(

染色液$博士德生

物!批号#

#"`#M@=

&%简易血糖仪*血糖试纸$美国罗

氏公司&%

AN(XW

试剂盒$瑞博奥生物科技有限公司&%

电磁力搅拌仪$博奥机械制造有限公司&%电热鼓风干

燥箱$上海博迅实业公司医疗设备厂&%光学显微镜

$日本奥林巴
,4[Ba_P

&%荧光显微镜$日本奥林巴斯

,4[Ba_P

公司&)

%

$动物分组及干预方法$采用随机数字表法将

L0JL0

小鼠分为两组$

G e 9

&#糖尿病组$

#Q

甲基纤维

素!灌胃! 约
"

!

9 BN

&!蒿甲醚组$

#Q

甲基纤维素
R

!"" BSJTS

蒿甲醚!灌胃! 约
"

!

9 BN

&!另外将

9

只
L0J R

小鼠作为对照组$

#Q

甲基纤维素!灌胃!约

"

!

! BN

&!共干预
!

周) 参照以往动物实验!蒿甲醚剂

量定为
!"" BSJTS

'

:

(

) 在实验结束后!所有动物用乙

醚麻醉空腹后
#! F

) 收集全血$约
! d% BN

&并分离

血清用于生化分析) 取出肝脏和胰腺!冲洗!一部分立

即冻结在液氮中!并存储在 "

$"

%!直到分析) 其他

被储存于福尔马林中!所有操作尽可能无菌)

9

$检测指标及方法

9

!

#

$体重*摄食量*空腹血糖的检测$每
%

天使

用高精度电子天平对各组小鼠体重及饲料进行称重!

精确到小数点后两位!并评估平均每日摄食量及体重

变化) 于禁食
$ F

后!尾静脉采血!用罗氏血糖仪及配

套试纸分别测量小鼠空腹血糖)

9

!

!

$腹腔注射葡萄糖耐量试验$

DG.2Ca12D./G1C4
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#"

"!"!!%"

S4_-/P1 ./412CG-1 .1P.

!

(UV))

&*腹腔注射胰岛素耐

量试验$

DG.2Ca12D./G1C4 DGP_4DG ./412CG-1 .1P.

!

(U(

#

))

&$于干预前后进行
(UV))

及
(U())

)

(UV))

#试验

前!各组小鼠更换垫料并禁食
#! F

$

!"

#

""

"次日

$

#

""

&!按
#

!

" SJTS

剂量给予葡萄糖腹腔注射!尾静

脉采血!用罗氏血糖仪及配套试纸分别测量空腹*

#9

*

%"

*

="

*

#!" BDG 9

个时间点血糖并计算曲线下面积

$

C21CP _GL12 .F1 -_2b1

!

W7&

&

'

##

(

%

(U())

#试验前!

各组小鼠更换垫料并禁食
! F

$

#!

#

""

"

#8

#

""

&!按

"

!

9 (7JTS

剂量给予正规胰岛素腹腔注射!尾静脉采血

分别测量空腹*

#9

*

%"

*

="

*

#!" BDG 9

个时间点血糖!

并计算
W7&

)

9

!

%

$空腹胰岛素检测$采用
AN(XW

法检测) 干

预后空腹
#! F

后测定小鼠空腹血糖及空腹胰岛素水

平) 并计算胰岛素抵抗指数 $

F/B1/P.CPDP B/L14

CPP1PPB1G.

!

Y,+AW

#

(?

&!计算公式为空腹血糖水

平&空腹胰岛素水平
J!!

!

9

)

9

!

8

$形态学观察$首先乙醚麻醉小鼠!快速摘

取眼球!留取血样置于
AU

管中$

! d% BN

&) 然后用

脱颈法处死小鼠!用钉子固定小鼠四肢于解剖台上!沿

着腹中线将上腹部切开!依次分层打开腹腔!顺着胃*

十二指肠的位置找到胰腺!并寻找肝蒂找到肝脏位置!

然后快速取出这些组织并切分这些组织!将其中一部

分放入
8Q

甲醛固定液中!用石蜡进行包埋切片) 采

用
YA

染色观察胰腺及肝脏形态变化#

=$

%干燥箱中

烤片
%" BDG

!迅速置于二甲苯
$

和
%

中进行脱蜡!各

#" BDG

%无水乙醇
$

和
%

中各
9 BDG

%依次在
:9Q

*

$"Q

*

@9Q

的梯度乙醇中各
9 BDG

%蒸馏水冲洗
% d

9 BDG

%苏木素中染
%" P

后用自来水冲洗
% BDG

%用

"

!

!Q

的盐酸乙醇酒精分化数秒钟!自来水冲洗%伊红

染约
#" P

后以自来水冲洗
#" BDG

%

$"Q

*

:9Q

乙醇*

无水乙醇
$

和
%

中各
# BDG

%二甲苯透明!中性树胶封

片%在光学显微镜下观察)

9

!

9

$统计学方法$用
V2CaF UCL U2DPB 9

!

"

及

UF/./PF/a @

!

"

对实验数据进行整理并做图!并用统

计软件
XUXX !"

!

"

处理) 所有数据以
E

'

P

表示!采

用
.

检验比较两组间的数据!

U Z"

!

"9

为差异有统计

学意义)

结$$果

#

$各组小鼠一般情况比较$图
#

&$对照组*糖尿

病组*蒿甲醚组的
#8

天平均摄食量分别是$

89

!

"$

'

=

!

9!

&

S

*$

@9

!

!!

'

##

!

:"

&

S

*$

8=

!

8=

'

=

!

@8

&

S

!糖尿

病组较对照组明显升高$

U Z"

!

"9

&!而蒿甲醚组与糖

尿病组比较明显降低$

U Z"

!

"9

&) 各组之间的体重比

较!差异无统计学意义$

U f"

!

"9

&) 与对照组比较!糖

尿病组的体重增长率虽有所减低!但差异无统计学意

义$

U f"

!

"9

&) 蒿甲醚组的体重增长率较对照组减低

$

U Z"

!

"9

&!与糖尿病组比较差异无统计学意义$

U Z

"

!

"9

&) 与对照组比较!糖尿病组各个时间点空腹血

糖明显升高$

U Z"

!

"9

&!从干预第
:

天起蒿甲醚组的

空腹血糖明显较糖尿病组下降$

U Z"

!

"9

&)

$$注#与对照组比较!

!

U Z"

!

"9

%与糖尿病组比较!

"

U Z"

!

"9

图
#

%各组小鼠的一般情况比较

!

$各组干预前后
(UV))

结果比较$图
!

&$在给

予葡萄糖负荷后!各组血糖在
%" d=" BDG

达到高峰!

干预前!与对照组比较!糖尿病组和蒿甲醚组的小鼠各

时间点均表现出更高的血糖水平$

U Z"

!

"9

&!同时糖

尿病组和蒿甲醚组
W7&

增高$

U Z"

!

"9

&) 另外!蒿甲

$$注#

W

为干预前
(UV))

结果%

M

为干预后
(UV))

结果%

&

为

W7&

结果%

#

为对照组干预前!

!

为对照组干预后!

%

为糖尿病

组干预前!

8

为糖尿病组干预后!

9

为蒿甲醚组干预前!

=

为蒿甲

醚组干预后%与对照组比较!

!

U Z"

!

"9

%与糖尿病组比较!

"

U Z

"

!

"9

%与干预前蒿甲醚组比较!

#

U Z"

!

"9

图
!

%各组干预前后
(UV))

结果比较



"!"!"%" 中国中西医结合杂志
!"#$

年
#"

月第
%$

卷第
#"

期
&'()*+

!

,-./012 !"#$

!

3/45 %$

!

6/

!

#"

醚组各时间点的血糖均高于糖尿病组$

U Z"

!

"9

&) 干

预后蒿甲醚组各时间点的血糖与糖尿病组比较均有所

下降!但差异无统计学意义$

U f"

!

"9

&) 同时干预后

蒿甲醚组的
W7&

与糖尿病组比较!差异无统计学意

义$

U f "

!

"9

&!但相较于干预前蒿甲醚组的
W7&

下

降了
#=

!

$Q

$

U Z"

!

"9

&)

%

$各组小鼠
(U())

结果及空腹血糖*空腹胰岛素

水平比较$图
%

&$糖尿病组的空腹血糖和空腹胰岛素

水平较对照组均显著升高$

U Z"

!

"9

&!而与糖尿病组

比较!蒿甲醚组的空腹血糖明显降低$

U Z"

!

"9

&!空腹

胰岛素水平虽有所减低!但无统计学差异$

U f"

!

"9

&)

图
%&

显示糖尿病组的
Y,+W

#

(?

高于对照组且蒿甲

醚组的
Y,+W

#

(?

低于糖尿病组$

U Z "

!

"9

&)

(U())

的结果显示干预前糖尿病组及蒿甲醚组的各时间点血

糖均高于对照组$

U Z "

!

"9

&!同时
W7&

亦高于对照

组$

U Z"

!

"9

&) 而干预后蒿甲醚组每个时间点的血糖

均低于糖尿病组!但差异无统计学意义$

U f "

!

"9

&)

蒿甲醚组干预后
W7&

低于本组干预前$

U Z "

!

"9

&!

虽也低于糖尿病组干预后但差异无统计学意义$

U f

"

!

"9

&)

$$注#

W

干预后空腹血糖水平比较%

M

为干预后空腹胰岛素水

平比较%

&

为各组
Y,+W

#

(?I

为干预前
(U())

%

A

为干预后
(U(

#

))

%

`

为
W7&

结果%

#

为对照组干预前!

!

为对照组干预后!

%

为

糖尿病组干预前!

8

为糖尿病组干预后!

9

为蒿甲醚组干预前!

=

为蒿甲醚组干预后%与对照组比较!

!

U Z "

!

"9

%与糖尿病组比

较!

"

U Z"

!

"9

%与干预前蒿甲醚组比较!

#

U Z"

!

"9

图
%

%各组小鼠
(U())

结果及空腹血糖*

空腹胰岛素水平比较

$$

8

$各组小鼠胰岛形态变化比较$图
8

&$对照组

小鼠胰腺组织中胰岛形态正常!呈圆形或椭圆形!边界

清晰!岛内细胞排列整齐!大小适中!均衡分布%糖尿病

组小鼠胰腺组织中!胰岛形态异常!边界不清晰!岛内

细胞数目减少!有空泡样变性!蒿甲醚组的小鼠胰岛细

胞病变较糖尿病组好转!形态较正常!边界较清晰!岛

内细胞数目增多)

$$注#

W

为对照组%

M

为糖尿病组%

&

为蒿甲醚组%箭头所指为

典型病理变化处

图
8

%各组小鼠胰岛形态变化比较%$

YA

! &

!""

&

9

$各组小鼠脂肪肝形态比较$图
9

&$对照组肝

细胞排列整齐!几乎无脂滴空泡%糖尿病组存在的脂滴

空泡面积较大!肝细胞体积亦增大!细胞形态发生改

变%然后蒿甲醚组的小鼠比糖尿病组的肝细胞脂肪变

性明显减轻!但肝细胞仍排列紊乱)

$$注#

W

为对照组%

M

为糖尿病组%

&

为蒿甲醚组% 箭头所指为

典型病理变化处

图
9

%各组小鼠脂肪肝形态比较%$

YA

! &

!""

&

讨$$论

青蒿素作为抗疟疾的一线用药!陆续被证实还具

有其他生物活性!如免疫调节*抗肿瘤*抗炎*抗病毒*

抗真菌等'

#!

(

) 因此!拓展青蒿素及其衍生物的用途!

开发其潜在的药用价值!对中药学的发展具有重要

意义)

糖尿病是一种严重的代谢性疾病!其特征是由于

胰岛素的绝对或相对缺乏而使得血糖升高'

#%

(

)

#

型

糖尿病与
!

型糖尿病有不同的发病机制)

!

型糖尿病

的主要发病机制为胰岛素分泌障碍和胰岛素抵抗'

#8

(

)

长期的高血糖会导致胰岛
"

细胞凋亡和胰岛素抵

抗'

#9

(

) 而
L0JL0

小鼠是自发的瘦素受体基因突变的

!

型糖尿病模型) 由于瘦素功能的缺乏!其可以显示

出许多
!

型糖尿病患者的特征!包括肥胖*高血糖*胰

岛素抵抗'

#=

(

)



中国中西医结合杂志
!"#$

年
#"

月第
%$

卷第
#"

期
&'()*+

!

,-./012 !"#$

!

3/45 %$

!

6/

!

#"

"!"!'%"

近年来有学者在
X)>

诱导的糖尿病大鼠上证实

了青蒿素类药物的降糖作用'

=

!

@

(

!而笔者首次在
!

型

糖尿病模型
L0JL0

小鼠中证明了蒿甲醚的抗糖尿病以

及抗肥胖的作用) 本研究显示蒿甲醚显著降低了
L0J

L0

小鼠的空腹血糖!并且
(UV))

结果显示干预后蒿

甲醚组各时间点血糖低于糖尿病组!但无统计学意义!

这可能是因为原本干预前蒿甲醚组和糖尿病组血糖就

存在较大的组间差异) 而干预后蒿甲醚组糖耐量

W7&

明显低于干预前!这就提示蒿甲醚提高了
L0JL0

小鼠对葡萄糖的耐受力!有效降低了小鼠的餐后血糖

水平) 其实餐后血糖的升高已被证实是大血管并发症

的发展的独立危险因素'

#@

(

) 其次笔者发现蒿甲醚可

以明显改善高胰岛素血症!增加了胰岛素的敏感性!改

善胰岛素抵抗!这可能也是其发挥降糖作用的机制之

一) 而对于青蒿素类药物预防肥胖的作用!有学者在

体外实验中证实了它们可以抑制脂肪合成'

#$

"

!"

(

!在

本实验中!与对照组比较!糖尿病组和蒿甲醚组的体重

增长率均有所减低!这可能是长期的高血糖所致!而蒿

甲醚组的体重增长率较糖尿病组更低!可能是蒿甲醚

起到了预防肥胖的作用!这应该与蒿甲醚显著减少

L0JL0

小鼠的摄食量有关) 另外!与先前的研究一样!

笔者发现蒿甲醚对脂肪肝也有一定的治疗作用!可能

与减少肝脏脂肪堆积及炎症有关'

$

(

)

这些都表明!青蒿素类药物可能有利于肥胖相关

的代谢综合征!有望用于治疗
!

型糖尿病) 而且有细

胞实验表明青蒿琥酯能通过抑制
6`W

#

&M

的激活来

保护胰岛
"

细胞'

!#

(

) 而青蒿素类药物还具有抗炎和

抗氧化活性'

!!

(

!这也可能是治疗糖尿病的机制之一)

但仍需大量的实验研究来证实其降糖机制)

综上所述!本研究证明了在
L0JL0

小鼠中蒿甲醚

显著改善了其血糖稳态和胰岛素抵抗状态!有防止肥

胖的潜在活性!并且可以减轻脂肪肝的严重程度) 青

蒿素类药物可能是治疗
!

型糖尿病的有效药物) 本研

究为中药治疗糖尿病提供了新的方向和思路!但仍有

待进行下一步的研究!以期探讨青蒿素类药物治疗糖

尿病的具体机制) 另外!笔者团队也将进行一个小样

本的临床实验来评价青蒿素在
!

型糖尿患者群中的疗
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