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人参皂苷 Ｒｂ３对糖尿病模型小鼠的
降血糖和抗氧化作用

孟凡丽１，２，苏晓田２，郑毅男１

（１吉林农业大学 中药材学院，吉林 长春 １３００２１；２辽宁农业职业技术学院，辽宁 营口 １１５００９）

摘要：为探讨人参皂苷Ｒｂ３对糖尿病治疗的作用及机理，以链脲佐菌素（ＳＴＺ）诱导的糖尿病小鼠模型为材料，系统

分析了人参皂苷Ｒｂ３对糖尿病小鼠在降血糖、降血脂、胰岛素调节及抗氧化机能方面的作用．对小鼠禁食血糖浓度
的测定显示，人参皂苷Ｒｂ３灌胃给药１４ｄ后对糖尿病小鼠具有极显著的降血糖作用（Ｐ＜００１），其中剂量为３０

ｍｇ·ｋｇ－１的人参皂苷Ｒｂ３具有更好的降糖效果．人参皂苷Ｒｂ３的降糖效果与糖尿病治疗药物盐酸二甲双胍相近．
对小鼠血清中总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）及胰岛素（ＩＮＳ）的含量测定发现，人参皂苷Ｒｂ３在降低糖尿病小鼠的

血脂浓度和提高胰岛素含量方面均具有显著的调节作用，其中剂量为３０ｍｇ·ｋｇ－１的人参皂苷 Ｒｂ３具有更好的疗
效，各项治疗指标均优于盐酸二甲双胍．对小鼠抗氧化机能的分析表明，人参皂苷Ｒｂ３在提高糖尿病小鼠血液中超
氧化物歧化酶（ＳＯＤ）活力方面具有显著作用，同时可以有效降低糖尿病小鼠血清中丙二醛（ＭＤＡ）的含量，这对于

改善糖尿病小鼠的抗氧化能力和缓解并发症的发生具有重要意义．
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　　糖尿病是威胁人类健康的重大代谢性疾病之
一．糖尿病患者的典型特征为胰岛素绝对或相对不
足，进而引发高血糖和尿糖，多数患者还存在脂代谢

紊乱，表现为血清中胆固醇（Ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、三
酰甘油（ＧｌｙｃｅｒｉｎＴｒｉｍｙｒｉｓｔａｔｅ，ＴＧ）增高的高血脂病
症［１］．糖尿病并发症是造成糖尿病患者病情进一步
恶化的主要原因，研究表明长期的高血糖导致机体

抗氧化机能降低是造成糖尿病并发症的重要原因，

而设法提高体内超氧化物歧化酶（Ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓ
ｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）的活力以及降低丙二醛（Ｍａｌｏｎａｌｄｅ
ｈｙｄｅ，ＭＤＡ）的含量是改善机体抗氧化能力的有效
途径［２］．目前，在糖尿病的治疗方面各类降血糖药物
的服用以及胰岛素（Ｉｎｓｕｌｉｎ，ＩＮＳ）直接注射均具有一
定的疗效．不过，由于这些药物的长期服用增加了脏
器的负担，药物副作用导致的脏器损害不容忽视［３］．
因此，研发各类副作用小且能兼顾并发症治疗的各

类药物，特别是药用植物在糖尿病治疗方面的研究

日益受到重视［４］．
人参属于五加科植物，含有多种生物活性物

质［５］，科学服用人参具有抗疲劳、抗应激、改善记忆

力、降低血糖和控制血压的疗效［６］．人参皂苷是人参
药效的主要成分之一．研究发现人参总皂苷、人参皂
苷Ｒｅ、Ｒｈ２、Ｒｃ、Ｒｇ１、Ｒｇ２、Ｒｇ３、Ｒｂ２以及 ＣＫ在糖尿病
治疗方面均具有一定的疗效［７９］．卜其涛等［１０］的研

究表明，人参皂苷 Ｒｂ３对四氧嘧啶诱导的糖尿病小
鼠具有降血糖和提高糖耐量作用．本研究拟系统分
析人参皂苷 Ｒｂ３在降血糖、血脂以及提高机体抗氧
化机能方面的作用，为人参皂苷 Ｒｂ３用于糖尿病及
其并发症的治疗积累重要资料．

１　材料与方法
１．１　化学药品

人参皂苷Ｒｂ３从吉林大学白求恩医学院天然药

物化学研究室购买，质量分数为 ９５％；链脲佐菌素
（ＳＴＺ）从美国 Ｓｉｇｍａ公司购买，临用时以０１ｍｏｌ·
Ｌ－１、ｐＨ４４柠檬酸－柠檬酸钠缓冲液新鲜配成质量分
数为１％的ＳＴＺ溶液；盐酸二甲双胍（Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ）为白
云山汤明东泰药业有限责任公司产品．
１．２　试验动物

从辽宁中医药大学购买 ８周龄雄性昆明小鼠，

在标准的环境条件下喂养１周，保持足够量水和食
物，温度（２３±２）℃，湿度６０％～７０％和１２ｈ光照／
１２ｈ黑暗．试验前动物在活动、爬行、平衡性方面均
表现正常．
１．３　试验方法

雄性昆明小鼠随机分组，分为正常组（１０只）和准
备造模组（９０只）．正常组小鼠一直喂养普通鼠粮，只
注射缓冲液．准备造模组，参照Ｍａｉｔｉ等［１１］的方法，喂

养高脂鼠粮４周后，小鼠禁食１２ｈ，再用ＳＴＺ诱发糖尿
病［分别按小鼠体质量７５ｍｇ·ｋｇ－１连续２ｄ腹腔注射
ＳＴＺ；注射ＳＴＺ１周后禁食１夜（１２ｈ），从尾部采集小
鼠血样，禁食血糖浓度达７８～１８０ｍｍｏｌ·Ｌ－１即为
糖尿病小鼠，用于试验］．糖尿病小鼠分成４组（每组
１０只），设模型组、２５ｍｇ·ｋｇ－１盐酸二甲双胍处理组、
１５ｍｇ·ｋｇ－１Ｒｂ３处理组和 ３０ｍｇ·ｋｇ

－１Ｒｂ３处理
组．处理期间小鼠延续使用原有饲料，处理组每日上
午 ８：００左右灌胃给药１次，给药剂量按小鼠体质量
计，连续灌胃２８ｄ；模型组和正常组用等体积的蒸馏
水取代．
１．４　禁食血糖含量测定

在试验第０、１４、２８天，每组小鼠禁食不禁水１２
ｈ后从小鼠尾部静脉采血［７］，用手持式血糖测试仪测

定血糖的含量．
１．５　血脂、ＩＮＳ、ＳＯＤ和ＭＤＡ含量测定

第２８天禁食血糖测完后，眼眶静脉采取小鼠所
有血，断颈法处死小鼠，血样放入预冷的离心机中

３０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ后，采集上清液血清，在－７０
℃条件下保存，用于测定 ＩＮＳ、ＴＣ、ＴＧ、ＳＯＤ和 ＭＤＡ
含量．

血清中ＴＣ和ＴＧ含量测定，按照北京北化康泰
临床试剂有限公司 ＴＣ和 ＴＧ试剂盒说明书进行操
作．

血清 ＩＮＳ含量测定，按照上海劲马实验设备有
限公司ＩＮＳ试剂盒说明书进行操作．

血清中ＳＯＤ和ＭＤＡ含量测定，按照北京北化康
泰临床试剂有限公司 ＳＯＤ和 ＭＤＡ试剂盒说明书进
行操作．
１．６　统计分析

试验数据采用ＳＰＳＳ１７０软件包处理，试验数据
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用 珋ｘ±ＳＥ表示，多组间平均数比较采用单因素方差
分析，Ｔｕｒｋｅｙ’ｓ法进行组间差异显著性测验，Ｐ＜
００５表示差异显著，Ｐ＜０．０１表示差异极显著．

２　结果与分析
２．１　人参皂苷Ｒｂ３对血糖的影响

从表１可以看出，连续用人参皂苷 Ｒｂ３灌胃１４

ｄ后，人参皂苷Ｒｂ３组和盐酸二甲双胍组小鼠的血糖
浓度显著下降，其中以３０ｍｇ·ｋｇ－１人参皂苷Ｒｂ３灌

胃处理的血糖浓度从 １５１４ｍｍｏｌ·Ｌ－１降低到了
１０７４ｍｍｏｌ·Ｌ－１，其降糖效果与盐酸二甲双胍处理
相近，而模型组小鼠的血糖仍然维持在较高的水平；

用人参皂苷Ｒｂ３连续灌胃２８ｄ天处理组小鼠的血糖
浓度显著下降，而且剂量为３０ｍｇ·ｋｇ－１的人参皂苷
Ｒｂ３在降血糖方面具有更好的效果，其降糖效应与化
学药物盐酸二甲双胍基本相当．综合来看，在 ＳＴＺ诱
导的糖尿病小鼠试验中，剂量为３０ｍｇ·ｋｇ－１的人参
皂苷Ｒｂ３具有良好的降血糖作用．

表１　人参皂苷Ｒｂ３对糖尿病小鼠禁食血糖的影响
１）

Ｔａｂ．１　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ３ｏｎｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｍｉｃｅ

组别
药物剂量／

（ｍｇ·ｋｇ－１）

ｃ（血糖）禁食／（ｍｍｏｌ·Ｌ
－１）

第０天 第１４天 第２８天
正常组 ０ ５．４３±０．５５ ５．２８±０．５２ ５．７２±０．４８
模型组 ０ １５．９４±０．７６△△ １７．７２±０．９２△△ １８．９２±０．７１△△

人参皂苷Ｒｂ３组 １５ １４．３６±０．８４△△ １２．０４±２．０３△△ ＃ ８．２０±１．８０△＃

３０ １５．１４±０．９９△△ １０．７４±１．１５△△ ６．５３±２．４９

盐酸二甲双胍组 ２５ １４．６１±１．５８△△ １０．４８±１．０９△△ ６．０６±０．９６

　１）ｎ＝１０，表中数据为 珋ｘ±ＳＥ，△示和正常组相比差异显著（Ｐ＜００５），△△示和正常组相比差异及显著（Ｐ＜００１）； 示
和模型组相比差异极显著（Ｐ＜００１）；＃示和盐酸二甲双胍组相比差异显著（Ｐ＜００５）；Ｔｕｒｋｅｙ’ｓ法．

２．２　人参皂苷Ｒｂ３对血脂的影响
研究发现，高脂饮食可以导致糖尿病小鼠血清

中的ＴＣ和 ＴＧ的浓度显著升高，分别达到 ４４２和
３２７ｍｍｏｌ·Ｌ－１（表２）．对病鼠给予２８ｄ的人参皂
苷Ｒｂ３治疗后，血清中的 ＴＣ和 ＴＧ水平显著降低
（Ｐ＜００１）．从治疗效果来看，剂量为３０ｍｇ·ｋｇ－１的

人参皂苷 Ｒｂ３具有更好的降血脂作用，其治疗效果
甚至优于盐酸二甲双胍，特别是在降低血液ＴＣ方面
显著优于盐酸二甲双胍的治疗效果（Ｐ＜００１）．总之，
人参皂苷Ｒｂ３在治疗ＳＴＺ诱导的糖尿病小鼠高血脂
病症方面具有良好的效果，其中剂量为３０ｍｇ·ｋｇ－１

的人参皂苷Ｒｂ３降脂效果较好．

表２　人参皂苷Ｒｂ３对糖尿病小鼠的血脂和胰岛素水平的影响
１）

Ｔａｂ．２　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ３ｏｎｓｅｒｕｍｌｉｐｉｄａｎｄｉｎｓｕｌｉｎｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｍｉｃｅ

组别 药物剂量／（ｍｇ·ｋｇ－１） ｃ（ＴＣ）／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ｃ（ＴＧ）／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ＩＮＳ水平／（ｍＵ·Ｌ－１）
正常组 ０ １．９６±０．５５ ０．８０±０．０７ ２４．７７±１．３５
模型组 ０ ４．４２±０．３７△△ ３．２７±０．８４△△ ９．１２±０．２８△△

人参皂苷Ｒｂ３组 １５ ２．０３±０．５４ １．２７±０．１６△ １９．１８±１．０３△

３０ １．５２±０．２７＃＃ ０．６９±０．０８ ２２．１７±０．９７ ＃

盐酸二甲双胍组 ２５ ２．４２±０．６３△ ０．９２±０．１２△ １８．４５±２．５２△△

　１）ｎ＝１０，表中数据为 珋ｘ±ＳＥ，△示和正常组相比差异显著（Ｐ＜０．０５），△△示和正常组相比差异极显著（Ｐ＜００１）；示
和模型组相比差异极显著（Ｐ＜００１）；＃示和盐酸二甲双胍组相比差异显著（Ｐ＜００５），＃＃示和盐酸二甲双胍组相比差异极显
著（Ｐ＜００１）；Ｔｕｒｋｅｙ’ｓ法．

２．３　人参皂苷Ｒｂ３对血清中胰岛素含量的影响
由表２可见，在糖尿病鼠血清中的 ＩＮＳ分泌明

显不足（９１２ｍＵ·Ｌ－１），显著低于正常小鼠血清中
的ＩＮＳ含量（Ｐ＜００１）．与模型组相比，对病鼠给予
１５和３０ｍｇ·ｋｇ－１的人参皂苷Ｒｂ３治疗后，病鼠血清
中的空腹ＩＮＳ水平显著提高（Ｐ＜００５），分别达到
１９１８和 ２２１７ｍＵ·Ｌ－１的水平，且３０ｍｇ·ｋｇ－１的

人参皂苷Ｒｂ３的治疗效果优于盐酸二甲双胍．
２．４　人参皂苷Ｒｂ３对血清中 ＳＯＤ活性和 ＭＤＡ含

量的影响

　　对血清中 ＳＯＤ活力测定显示（表３）：糖尿病小
鼠血清中的 ＳＯＤ活性显著低于正常组（Ｐ＜００１）；
与模型组相比，利用１５和３０ｍｇ·ｋｇ－１剂量的人参
皂苷Ｒｂ３给予治疗后，小鼠血清中的 ＳＯＤ活性显著
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提高（Ｐ＜００１），特别是３０ｍｇ·ｋｇ－１剂量的人参皂
苷Ｒｂ３具有更好的治疗效果，在改善 ＳＯＤ活性方面
显著优于盐酸二甲双胍（Ｐ＜００５）．对血清中 ＭＤＡ
的含量检测显示（表３）：与模型组相比，盐酸二甲双
胍对降低糖尿病小鼠血清中的 ＭＤＡ含量无明显作
用；而人参皂苷Ｒｂ３在降低ＭＤＡ方面具有明显的作

用（Ｐ＜００１）．其中人参皂苷 Ｒｂ３３０ｍｇ·ｋｇ
－１组比

盐酸二甲双胍组表现出极显著的降低趋势（Ｐ＜
００１）．以上结果表明，人参皂苷 ３０ｍｇ·ｋｇ－１组对
ＳＴＺ所诱导的糖尿病小鼠抗氧化能力增强，从而可能
对糖尿病的进一步发展起到防治的作用．

表３　人参皂苷Ｒｂ３对血清中ＳＯＤ活性和ＭＤＡ含量的影响
１）

Ｔａｂ．３　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ３ ｏｎＳＯＤ ａｃｔｉｖｉｔｙａｎｄ
ＭＤＡｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｉｎｓｅｒｕｍ

组别
药物剂量／

（ｍｇ·ｋｇ－１）

ＳＯＤ活性／

（Ｕ·ｍＬ－１）

ｃ（ＭＤＡ）／

（ｎｍｏｌ·ｍＬ－１）
正常组 ０ ３１０．３９±３２．１３ ６．０４±１．３８

模型组 ０ ２６６．２０±２１．４５△△ １１．００±１．４９△△

人参皂苷Ｒｂ３组 １５ ２９０．５６±３２．０４△ ７．７３±０．７１＃

３０ ３１７．５１±２１．６２＃ ６．１１±１．５２＃＃

盐酸二甲双胍组 ２５ ３０１．０３±２０．９４ ９．６１±１．３６

　　１）ｎ＝１０，表中数据为 珋ｘ±ＳＥ，△示和正常组相比差异显

著（Ｐ＜００５），△△示和正常组相比差异极显著（Ｐ＜０．０１）；

 示和模型组相比差异极显著（Ｐ＜０．０１）；＃示和盐酸二甲

双胍组相比差异显著（Ｐ＜０．０５）；＃＃示和盐酸二甲双胍组相

比差异极显著；Ｔｕｒｋｅｙ’ｓ法．

３　讨论
糖尿病患者往往伴有高血脂症，这也是导致糖

尿病并发症的主要因素之一［１２］．由于长期的高血糖、
高血脂极易导致患者动脉硬化和血液高黏，进而引

发各种血管病变，这是多数（７０％ ～８０％）糖尿病患
者病情加重的重要原因．在血浆中，脂蛋白包括乳糜
微粒（ＣＭ）、极低密度脂蛋白（ＶＬＤＬ）、低密度脂蛋白
（ＬＤＬ）和高密度脂蛋白（ＨＤＬ）４类，而脂蛋白体积变
化、载脂蛋白糖化和 ＬＤＬ的氧化敏感性增加等是常
见的脂蛋白异常表现．脂蛋白的异常变化直接导致
脂蛋白的代谢紊乱和动脉硬化，因此，血脂水平的异

常往往极大地影响了糖尿病的治疗效果［１３］．一般来
说，糖尿病导致的脂代谢异常表现为ＴＣ和ＴＧ升高、
ＨＤＬ水平降低、ＬＤＬ升高，血清中ＴＧ、ＬＤＬ均是动脉
粥样硬化形成的促进因子，特别是 ＬＤＬ的升高是心
肌梗塞的危险因子，而 ＨＤＬ则将外周血液中冗余的
胆固醇运输至肝脏，并转变为胆汁酸．已有研究发

现，人参皂苷 Ｒｂ１对脂肪细胞的分化有一定的促进
作用［１４］；进一步分析显示，人参皂苷 Ｒｂ１可以有效
激活过氧化物酶增殖物激活受体 γ２（ＰＰＡＲγ２）、
ＣＣＡＡＴ增强子结合蛋白 α（Ｃ／ＥＢＰα）和葡萄糖转运
蛋－４（ＧＬＵＴ４）的表达，从而促进了脂肪酸和葡萄
糖转运增加［１５］．人参皂苷 Ｒｂ３是 Ｒｂ１的同分异构
体［１６］，本研究也发现人参皂苷 Ｒｂ３对糖尿病小鼠给
药２８ｄ后，血清中 ＴＣ和 ＴＧ的含量明显降低．由此
推测，人参皂苷 Ｒｂ３可能在降血糖和血脂过程中具
有与人参皂苷Ｒｂ１类似的调控机制．

胰岛素由胰岛的 β细胞合成重要激素，在调节
血糖浓度方面发挥不可替代的作用，正常情况下通

过胰岛素的调节使得血液中的葡萄糖水平能够维持

在一个稳定的水平．ＳＴＺ能选择性地破坏胰岛 β细
胞，使机体胰岛素分泌减少［１７１８］．本研究发现，人参
皂苷Ｒｂ３显著提高糖尿病模型小鼠血清中的胰岛素
水平，本课题组在前期的研究中也发现 Ｒｂ３能有效
缓解ＳＴＺ对 β胰岛细胞的损伤［１０］．由此推断，人参
皂苷Ｒｂ３可能有助于β胰岛细胞的恢复和促进胰岛
素分泌的功能．目前常用的降糖药物盐酸二甲双胍
的作用机制主要是促进组织无氧糖酵解，加强肌肉

等组织对葡萄糖的利用，同时抑制肝糖原的异生减

少葡萄糖的产生．和二甲双胍相比，人参皂苷在糖尿
病治疗方面具有不同的药理机制，并且对体内胰岛

素水平具有较好的调节作用，因此在糖尿病治疗方

面也具有更好的疗效．
生物体内的氧自由基对细胞具有很强的毒害作

用，而糖尿病患者的抗氧化机能下降是导致糖尿病

并发症的重要原因之一．研究发现，ＳＯＤ是清除体
内氧自由基的重要功能蛋白，在机体抗衰老、抑制肿

瘤和增强自身免疫能力方面发挥非常重要的生物学

功能，因此ＳＯＤ的活性往往反映着机体清除氧自由
基的潜力和抗氧化能力［２］．ＭＤＡ是多不饱和脂肪酸
过氧化物的降解产物，与脂蛋白交联后对机体具有

较强的毒副作用．因此，ＭＤＡ的含量常作为衡量体内
脂质过氧化程度的主要指标，在一定程度上反应了

细胞受损伤的程度．本研究发现，人参皂苷 Ｒｂ３对于
提高糖尿病小鼠血清中 ＳＯＤ活性具有显著作用，而
且可以有效降低体内ＭＤＡ的水平．由于糖尿病患者
体内通常存在超氧自由基增加的问题［１９］，因此 ＳＯＤ
活性的提高有助于患者体内氧自由基的清除，这可

能与人参皂苷Ｒｂ３具有降低ＭＤＡ含量的疗效有关．
总之，人参皂苷 Ｒｂ３在提高机体 ＳＯＤ活性和降低
ＭＤＡ方面具有良好的作用，这对于缓解糖尿病患者
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机体氧化应激以及微器官并发症（如肾病和视网膜

病）可能具有积极的作用．
综上所述，人参皂苷 Ｒｂ３具有降血糖、降血脂、

调节胰岛素水平和改善机体抗氧化能力的功效，其

作为一种纯天然的植物源活性药物，糖尿病治疗方

面将具有良好的应用前景．不过，由于人参皂苷 Ｒｂ３
在治疗糖尿病方面的作用机制还不很清楚，相关研

究仍有待进一步深入．
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