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不同分子量壳聚糖对高脂膳食小鼠血糖的调节作用
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摘要"为研究不同分子量壳聚糖对高脂膳食小鼠血糖的调节

作用#选取
/F&>T

(

7a

雄性小鼠
"5

只#随机分为
"

组'正常组

!

/(?=.()

"$高脂组!

PG

W

PJC=

#

:1

"$低分子量壳聚糖组!

PG

W

P

JC=R)(\\<G

W

P=A()<HS)C.HPG=(YC?

#

:1RT9N/

"和高分子

量壳聚糖组!

PG

W

PJC=RPG

W

P\<G

W

P=A()<HS)C.HPG=(YC?

#

:1R

:9N/

"%每周记录其摄食量和体重%饲养
%7

周后#对小

鼠血清$肝脏的生化指标进行测定#并对肝脏磷酸烯醇式丙

酮酸!

;P(Y

-

P(<?()

-K

.SUC=<HC.B(Z

K

BG?CY<

#

;@;/X

"及葡萄

糖
L7L

磷酸酶!

I)SH(Y<7

-

P(Y

-

PC=CY<

#

I7;CY<

"的基因表达进

行检测%结果表明'壳聚糖的添加可降低高脂膳食小鼠的体

重和血脂水平#缓解肝脏脂质过氧化#高分子量壳聚糖的效

果略好于低分子量壳聚糖%

关键词"壳聚糖&高脂膳食&降血糖
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糖尿病#

VGCB<=<YA<))G=SY

!

ON

$是由多种致病因素引起

的一种以慢性高血糖为特征的代谢紊乱综合征!现已逐渐发

展为全世界严重的公共卫生问题!成为人类疾病的第三位死

亡病症"糖脂代谢紊乱在
&

型糖尿病的发生与发展中起重

要作用!而且糖'脂代谢紊乱常常互相影响!形成恶性循

环0

%

1

"肥胖是一些慢性疾病的主要病因!易导致血脂异常'

肝脂肪变性和
&

型糖尿病等疾病0

#

1

"一些研究0

!MF

1发现肥

胖和
&

型糖尿病的易致病基因与环境因素有一定关系"预

计在
#$%$

!

#$!$

年!发展中国家的糖尿病成年人患病者会

增加
76E

!发达国家会增加
#$E

0

7

1

"用于辅助治疗糖尿病

的药物或多或少带有副作用!促使人们寻找高效的天然活性

成分"壳聚糖#

HPG=(YC?

!

/2

$是天然多糖中唯一的阳离子聚

合多糖!是一种丰富的可再生资源0

&M6

1

!主要存在于贝类'

蛤'牡蛎'磷虾和真菌中0

%$M%%

1

!因其具有一些独特的生物活

性0

%#M%F

1

!被广泛应用于生物医药'食品工程等领域0

%7M%5

1

"

据报道0

%6M#$

1

!壳聚糖可以在肠胃中形成胶状黏性纤维!延缓

胃排空!降低糖吸收速度!增加周围组织对胰岛素的敏感性"

目前已发现壳聚糖具有降血脂'降血糖等生物学功能0

#%

1

!但

其具体机制尚不完全清楚!且大部分试验采用
23_

造模!并

没有完全模仿人们的膳食习惯"本研究拟通过给小鼠摄食

不同分子量壳聚糖!比较分析
T9N/

和
:9N/

对小鼠生

##%



化指标及基因表达的影响!探讨不同分子量壳聚糖对小鼠血

糖调节的影响!进一步探讨壳聚糖对高脂膳食机体的氧化还

原状态'糖异生水平的影响"

%

!

材料与方法
%*%

!

材料与仪器

%*%*%

!

材料与试剂

壳聚糖-平均分子量分别为
"5

!

F%$DOC

!浙江金壳生物

化学有限公司(

总抗氧化能力#

3L,8/

$'过氧化氢酶#

/,3

$'丙二醛

#

NO,

$'超氧化物歧化酶#

28O

$'总胆固醇#

3/

$'甘油三酯

#

3I

$'高密度脂蛋白胆固醇#

:OTL/

$'低密度脂蛋白胆固醇

#

TOTL/

$'胰岛素试剂盒-南京建成生物工程研究所(

8)G

W

(

#

I,;O:

'

;@;/X

'

I7;CY<

$-上海桑尼生物科技有

限公司!引物序列见表
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试剂盒-宝生物工程 #大连$有限公司"

%*%*#

!

主要仪器设备

冷冻型大容量离心机-

"X%F

型!德国
2G

W

AC

公司(

紫外可见分光光度计-

4'L%5$$

型!日本岛津公司(

血糖仪-

,//4L/:@X,H=GU<

型!罗氏诊断产品#上海$

有限公司(

酶标仪-

NF

型!美国
N()<HS)C.O<UGH<Y

公司(

表
%

!
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]

;/̂

引物序列e
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-

.GA<.YJ(. 3̂L

]

;/̂

基因名称 引物序列 产物长度*
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e

!

1

-
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-

.GA<.

正向引物(

^

-

<̂U<.Y<V

-

.GA<.

反向引物"

!!

8?<LV.(

-

Y

-

<H=.(

-

P(=(A<=<.

-

8OL%$$$

型!上海采邑生

物科技有限公司(

实时荧光定量
;/̂

仪-

2=<

-

8?<;)SY

型!美国应用生物

系统公司"

%*#

!

动物试验设计

取
"

周龄
/F&>T

*

7a

雄性小鼠
"5

只!预饲养
&V

后!根

据体重随机分为
"

组-对照组#

/(?=.()

!

O%#"F$>

$!高脂组

#

:1

!

O%#"F%

$!高脂
R

低分子量壳聚糖组#

:1RT9N/

$!高

脂
R

高分子量壳聚糖组#

:1R:9N/

$!壳聚糖均添加于饲

料中"

O%#"$F>

'

O%#"F%

饲料配方见表
#

"小鼠自由进食进

水"每周对小鼠体重进行记录!并对其饮水量及进食量进行

记录和分析!每
"

周对其血糖水平进行测定"环境温度控制

在#

##d#

$

b

!湿度
7$E

!小鼠饲养
%7

周后处死"

表
#

!

正常!高脂饲料配方e

3CB)<#

!

/(A

-

(YG=G(?Y(JH(?=.()C?VPG

W

PLJC=VG<=

W

组分 酪蛋白#

5$

目$

ML

半胱氨酸 玉米淀粉 麦芽糖糊精 蔗糖 纤维素 大豆油 猪油

O%#"F$> #$$ ! !%F !F !F$*$ F$ #F #$

O%#"F% #$$ ! &#*5 %$$ %&#*5 F$ #F %&&*F

组分
矿物质混合物

2%$$#7

C

磷酸氢钙 碳酸钙
一水合柠

檬酸钾

维生素混合物

'%$$$%

B

酒石酸

氢胆碱

1Oj/ <̀))(\

O

K

<

4

F

总计

O%#"F$> %$ %! F*F %7*F %$ # $*$F %$FF*$F

O%#"F% %$ %! F*F %7*F %$ # $*$F 5F5*%F

!

e

!

C*

矿物质混合物
2%$$#7

#

W

*

D

W

混合物$-氯化钠
#F6

!氯化镁
"%*6

!七水合硫酸镁
#F&*7

!四水合钼酸铵
$*!

!硫酸铬钾

%*6#F

!碳酸铜
%*$F

!柠檬酸铁
#%

!碳酸锰
%#*#F

!碘酸钾
$*$!F

!氟化钠
$*#

!亚硒酸钠
$*$#F

!碳酸锌
F*7

"

B*

维生素混合物
'%$$$%

#

W

*

D

W

混合物$-维生素
,%%*$&

!维生素
O6

!维生素
@6$

!维生素
X

!

!*&&"

!维生素
:6

!维

生素
>

%#

$*6

!维生素
>%*5

!烟酸
#&

!泛酸钙
%"*"

!维生素
>

7

7*!

!维生素
>

#

7*&F

!维生素
>

%

F*"

"

%*!

!

血液及组织样本的采集

小鼠饲养
%7

周后禁食
%#P

!乙醚麻醉后摘眼球取血!所

得血液于
"b

'

"$$$.

*

AG?

条件下离心
%$AG?

!取上层血清

M5$b

保存待用"断颈处死小鼠后!取肝脏等组织在预冷

的生理盐水中漂洗除去附着的血液!滤纸吸干后称重!所得

组织保存于
M5$b

备用"

%*"

!

指标的检测

%*"*%

!

血糖的检测
!

在第
$

'

"

'

5

'

%#

'

%7

周时!小鼠隔夜禁食

%#P

!对其尾部取血!测定其血糖含量"

%*"*#

!

血清和肝脏组织中指标的测定
!

使用试剂盒测定血

清中总胆固醇#

3/

$'甘油三酯#

3I

$'高密度脂蛋白胆固醇

#

TOTL/

$'低密度脂蛋白胆固醇#

TOTL/

$'胰岛素含量以及

肝脏中总抗氧化能力#

3L,8/

$'过氧化氢酶#

/,3

$'丙二醛

#

NO,

$'超氧化物歧化酶#

28O

$含量"

%*"*!

!

肝脏中
+̂,

的提取
!

取
%$$A

W

肝脏组织置于
%AT

3.GQ()

中!对肝脏组织进行破碎!加
#$$

#

T

氯仿震荡!静置(

%#$$$.

*

AG?

!

"b

下离心
%FAG?

!取上清
#$$

#

T

!加异丙醇

#$$

#

T

震荡!静置
FAG?

(

%#$$$.

*

AG?

!

"b

下离心
%FAG?

!

弃上清!加入
%$$E

乙醇
%AT

!

%#$$$.

*

AG?

!

" b

下离心

&AG?

!弃上清后再加入
&FE

乙醇
%AT

!

%#$$$.

*

AG?

!

"b

下离心
&AG?

!弃上清(加入
O@;/

水
F$

#

T

!待完全溶解后!

使用
(?<LV.(

-

Y

-

<H=.(

-

P(=(A<=<.

测定
+̂,

浓度"

%*"*"

!]

3̂L;/̂

!

按照试剂盒说明书!将提取的
+̂,

反转

录为
HO+,

!使用
2̀ >̂ I.<<?NGZ

进行基因扩增检测!其扩

!#%

提取与活性
!

#$%&

年第
"

期



增程序为-

6Fb

变性
!$Y

(

6Fb

变性
%FY

!

7$b

退火
%AG?

为第一个循环!共
"$

个循环"检测各模板的
/=

值!并通过

其进行相对定量分析"

%*"*F

!

数据处理与统计分析
!

运用
2;22%&*$

软件进行数

据的显著性检验分析!结果以
A<C?Yd2O

表示"

#

!

结果与分析
#*%

!

对高脂膳食小鼠体重和摄食量的影响

由表
!

可知!饲养前各组小鼠之间体重无显著性差异!

试验结束时高脂组小鼠体重有显著的增加#

;

$

$*$F

$"而在

整个饲养过程中!各组小鼠的摄食量并不存在显著性差异!

即高脂饲料并未引起小鼠摄食量的变化!由此可以说明高脂

饲料组中小鼠体重的增加是由于高脂饲料中脂肪含量的增

加引起的!与摄食量无直接关系"与高脂组比!高分子量壳

聚糖组小鼠体重的差异性强于低分子量壳聚糖组"含壳聚

糖组小鼠体重增加量均显著低于高脂组小鼠"高脂组小鼠

的食物效应率显著高于其他组#

;

$

$*$F

$"高分子量壳聚糖

在减少体重和降低食物效应率方面的作用略好于低分子量

壳聚糖"

#*#

!

对高脂膳食小鼠血糖的影响

由表
"

可知!饲养前各组小鼠血糖水平差异不大"在饲

养期间!正常组血糖水平一直较稳定!高脂组小鼠血糖持续

增加!

%#

周开始较正常组显著增加#

;

$

$*$F

$"含壳聚糖组

小鼠的血糖较正常组也有缓慢上升!但增加速度与高脂组相

比较为缓慢"说明高脂膳食致小鼠血糖调节受损!血糖升

高!从而引起糖代谢紊乱"由试验结果可知壳聚糖对高脂膳

食小鼠的血糖有降低作用"高分子量壳聚糖对血糖的调节

作用略好于低分子量壳聚糖"

#*!

!

对高脂膳食小鼠血脂和胰岛素水平的影响

由表
F

可知!与正常组相比!高脂组的
3/

'

TOTL/

水平

显著升高#

;

$

$*$F

$!

:OTL/

水平显著降低"与高脂组相

比!高分子量壳聚糖组的
3/

含量有明显降低"壳聚糖组的

TOTL/

!

:OTL/

水平均与高脂组有显著性差异#

;

$

$*$F

$"

"

组的
3I

水平无显著差异"壳聚糖组的胰岛素含量较高脂

组显著升高#

;

$

$*$F

$"

高脂组小鼠血脂水平增加!壳聚糖可降低血脂水平!减

少肝脏脂质过氧化水平!缓解肝脏脂肪变性"高脂膳食导致

血清中
3/

水平升高!壳聚糖组
3/

'

3I

含量较高脂组有所

降低!但对
3I

含量的降低作用没统计学意义"这与壳聚糖

具有抗肥胖'降低血脂作用相吻合"同时!高分子量壳聚糖

的氧化还原指标略优于低分子量壳聚糖"

表
!

不同分子量壳聚糖对高脂膳食小鼠体重和摄食量的影响e

3CB)<!

!

@JJ<H=Y(JHPG=(YC?\G=PVGJJ<.<?=A()<HS)C.\<G

W

P=(?=P<B(V

K

\<G

W

P=C?V=P<VG<=

G?=CD<(JPG

W

PLJC=VG<=J<VAGH<

#

&f5

$

组别 初始体重*
W

终体重*
W

体重增加量*
W

摄食量*
W

食物效应率#

1@̂

$

/(?=.() #"*$"d%*#5 #5*%!d#*!! "*%$d%*&$ #*7%d$*#& %*"$d$*F5

:1 #"*%#d$*5# "&*"6d#*$6

(

#!*!&d#*%%

(

#*"&d$*#$ 5*"Fd$*&7

(

:1RTN9/ #!*77d%*&# "#*%#d#*F"

(
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(4

#*F&d$*!% 7*"#d$*5"
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:1R:N9/ ##*65d%*F& !6*!7d#*7!

(4

%7*!5d#*&#

(4

#*!Fd$*%& 7*%%d$*6F

(4

!

e

!(

表示与正常组比较!

;

$

$*$F

(

4表示与高脂组比较!

;

$

$*$F

(食物效应率为体重增加量与摄食量的比值"

表
"

!

不同分子量壳聚糖对高脂膳食小鼠血糖水平的影响e

3CB)<"

!

@JJ<H=Y(JHPG=(YC?\G=PVGJJ<.<?=A()<HS)C.\<G

W

P=(?=P<B)((V

W

)SH(Y<

(JPG

W

PLJC=VG<=J<VAGH<

#

&f5

$

AA()

%

T

组别 初始血糖
"

周后血糖
5

周后血糖
%#

周后血糖
%7

周后血糖

/(?=.() 7*6$d$*#$ 7*65d$*5" &*#!d$*5F 7*F&d$*5%

!

7*"$d$*#5

!
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4

&*F$d$*6F

(4

!!!!!!!!!!

e

!(

表示与正常组比较!

;

$

$*$F

(

4表示与高脂组比较!

;

$

$*$F

"

表
F

!

不同分子量壳聚糖对高脂膳食小鼠血脂和胰岛素的影响e

3CB)<F

!

@JJ<H=Y(JHPG=(YC?\G=PVGJJ<.<?=A()<HS)C.\<G

W
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PLJC=VG<=J<VAGH<
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&f5

$

组别
3/

*#
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)

T

M%

$

3I

*#

AA()

)

T

M%

$

:OTM/

*#

AA()

)

T

M%

$

TOTL/

*#

AA()

)

T

M%

$

0+2

*#

A04

)

T

M%

$

/(?=.() "*5!d$*!! #*7&d$*$6 !*%!d$*$6 %*%"d$*%# 5*"%d%*%#
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#*F5d$*%! !*%#d$*$6
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e
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表示与正常组比较!
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(

4

表示与高脂组比较!

;
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#*"

!

对高脂膳食小鼠肝脏氧化还原状态的影响

目前有报道0

##

1指出!糖尿病肝损伤的发生率在
%$E

!

!$E

"糖尿病与肝脏相关代谢异常主要表现为糖'脂代谢紊

乱"

NO,

作为脂质过氧化的终末产物!直接反应氧化应激

水平0

#!

1

"抗氧化酶是机体抗氧化系统中的重要组成部分!

包括超氧化物歧化酶#

28O

$'谷胱甘肽过氧化物酶#

I2:;Z

$

等"

28O

可通过清除
8̂2

'分解过氧化产物等保护机体抵

御氧化应激"

由表
7

可知!壳聚糖的添加能够增加高脂膳食小鼠
/,3

活性!但差异不显著#

;

&

$*$F

$"高脂组肝脏
NO,

含量显著

增加#

;

$

$*$F

$!壳聚糖添加后能够显著降低肝脏
NO,

含量

#

;

$

$*$F

$"由表
7

还可知!和正常组相较而言!高脂组小鼠的

肝脏的
28O

和
3L,8/

活性有显著降低#

;

$

$*$F

$"添加壳聚

糖以后!其
28O

和
3L,8/

活性较高脂组显著升高#

;

$

$*$F

$!

说明壳聚糖能够显著增加肝脏抗氧化能力!减少肝脏脂质过

氧化!并且高分子量壳聚糖的作用效果好于低分子量壳聚糖

组"以上结果表明壳聚糖可明显改善氧化应激水平!可能为

其改善糖尿病肝损伤的机制之一"

表
7

!

不同分子量壳聚糖对高脂膳食小鼠肝脏氧化还原状态的影响e

3CB)<7

!
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W
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&f5

$

组别
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*#

?A()
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A
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M%

;.(=
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/,3

*#

4

)

A

W

M%

;.(=

$

28O

*#

4

)

A

W

M%

;.(=

$

3L,8/

*#

4

)

A

W

M%

;.(=

$

/(?=.() #$*6Fd#*## %F*6"d!*&" !F*5%d#*F6 %*6%d$*#%

:1 "#*$"d!*6%

(

%7*6!d%*5! #"*5!d#*#&

(

$*&#d$*$6

(

:1RTN9/ !"*$7d"*"&

(4

%&*&!d#*%# #5*#6d#*$&

(4

$*6&d$*%!

(4

:1R:N9/ !F*5"d!*#!

(4

#$*"&d$*&% !$*##d#*7%

4

%*$!d$*%#

(4

!!!!

e

!(

表示与正常组比较!

;

$

$*$F

(

4

表示与高脂组比较!

;

$

$*$F

"

#*F

!

小鼠肝脏基因检测结果

;@;/X

能够促进草酰乙酸生成磷酸丙酮酸!是糖异生

途径的限速步骤"

I7;CY<

能够催化葡萄糖
L7L

磷酸生成葡萄

糖!是糖异生途径的最后步骤0

#"M#F

1

"

I7;CY<

在糖尿病的病

因学和生理学中均有重要的作用!已经成为糖尿病治疗的一

个潜在靶点0

#7

1

"

分别用
<̂C)L3GA<;/̂

方法对小鼠肝脏中糖异生关键

酶
;@;/X

及
I7;CY<

的基因表达进行检测#见图
%

$!检测结

果显示!与正常组相比!高脂组小鼠肝脏
;@;/X

和
I7;CY<

基因水平均显著增高#

;

$

$*$F

$!说明高脂组小鼠肝糖异生

作用异常!肝脏葡萄糖输出明显增多!导致空腹血糖升高"

与高脂组小鼠相比!添加壳聚糖组的小鼠
;@;/X

与
I7;CY<

基因表达有显著下调#

;

$

$*$F

$"壳聚糖可有效降低肝脏

;@;/X

和
I7;CY<

的基因表达水平!与之前研究结果相

同0

#&M#5

1

!抑制肝脏组织糖异生!降低空腹血糖"高分子量壳

聚糖对
;@;/X

基因表达的调节作用优于低分子量壳聚糖"

!

!

结论
本试 验通过对高脂膳食

/F&>T

*

7a

小鼠研究'比较不同

图
%

!

/F&>T

(

7a

小鼠肝脏组织
;@;/X

$

I7;CY<Â +,

检测结果

1G

W

S.<%

!

3P<Â +,<Z

-

.<YYG(?(J;@;/XC?V

I7;CY<G?)GU<.(J/F&>T

(

7aAGH<

分子量壳聚糖的降血糖作用"结果表明高脂膳食对小鼠的

体重'血脂'血糖以及糖代谢相关基因都有显著的影响"壳

聚糖可以缓解高脂膳食带来的机体损伤!降低体重增加速

度'血脂'血糖!下调糖代谢相关基因的表达"本研究为辅助

降血糖功能性食品的研究提供了依据!为开发健康'安全'无

毒副作用的辅助降血糖功能食品开辟了道路!然而其调节血

糖的作用机理还有待进一步研究"
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据美国媒体报道! 近日美国环保组织
!"#

公布了果

蔬农残排行榜!结果显示
$%!

的果蔬样本检出农残!比去

年下降
&'&!

!其中草莓农残量最高"

据了解!美国
!"(

公布一份#农产品农药消费者指南

文件$!在
)& %%%

份美国
*+,

与美国农业部农产品检测样

本的基础上得出果蔬农残量排名% 今年的结果显示!草莓

中的农残含量最高!甜玉米与牛油果中的农药含量最低"

农残量排名前
-.

位的果蔬为&草莓'菠菜'油桃'苹

果'桃'芹菜'葡萄'梨'樱桃'番茄'甜椒'土豆"

农药被广泛用于农产品生产!以控制昆虫'杂草'细菌

等有害生物" 除应用于农业外!农药还被用于控制危害人

体健康的有害生物!例如蚊虫"

世卫组织表示!农药会对人体构成潜在毒性!对人体

生殖系统'免疫系统或者神经系统构成影响!会导致癌症

与其他问题"

然而!美国农业部
.%-/

年公布报告显示!总体上受测

食品的农残限量低于美国环保署制定的耐受限量!对人体

健康不构成影响"

(来源&

000'12234567'876

)

信 息 窗

美国环保组织公布果蔬农残排行榜 草莓居首位

7#%

第
!!

卷第
"

期 张思聪等-不同分子量壳聚糖对高脂膳食小鼠血糖的调节作用
!


