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　　［摘要］　目的　探讨黄芪多糖（ＡＰＳ）对２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）大鼠胰岛β细胞功能和数量的影响。方法　ＳＤ大

鼠随机分为正常对照组、Ｔ２ＤＭ模型组和ＡＰＳ治疗组，每组８只。Ｔ２ＤＭ模型组大鼠采用高脂饮食联合链脲佐菌素构

建Ｔ２ＤＭ模型，ＡＰＳ治疗组给予ＡＰＳ治疗（每天７００ｍｇ／ｋｇ，ＡＰＳ含量７０％）。药物干预８周后处死大鼠，取血测量大

鼠的空腹血糖（ＦＢＧ）、三酰甘油（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）以

及空腹胰岛素（ＦＩＮＳ）水平，并计算胰岛素分泌指数ＨＯＭＡβ；取胰腺组织用苏木精伊红染色观察组织病理学特征，并

采用免疫组化法观察并计数胰岛β细胞。结果　（１）与正常对照组比较，Ｔ２ＤＭ模型组大鼠的ＦＢＧ、ＴＧ和ＬＤＬＣ升

高，ＨＤＬＣ、ＦＩＮＳ和ＨＯＭＡβ降低（犘＜０．０５）；与Ｔ２ＤＭ模型组比较，ＡＰＳ治疗组大鼠的ＦＢＧ、ＴＧ和ＬＤＬＣ降低

（犘＜０．０５），ＦＩＮＳ和ＨＯＭＡβ升高（犘＜０．０５）。（２）与正常对照组比较，Ｔ２ＤＭ模型组大鼠的胰岛萎缩，伴有颗粒脱失

及空泡变性现象，并且胰岛内β细胞的数量减少（犘＜０．０５）；与Ｔ２ＤＭ模型组比较，ＡＰＳ治疗组大鼠的胰岛体积增大，

颗粒脱失和空泡变性现象有所改善，胰岛内β细胞的数量增加（犘＜０．０５）。结论　ＡＰＳ能够改善Ｔ２ＤＭ大鼠的糖脂

代谢，其机制可能是通过保护Ｔ２ＤＭ大鼠胰岛β细胞，进而促进胰岛素的分泌来实现的。

［关键词］　黄芪多糖；２型糖尿病；胰岛；胰岛素分泌细胞
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ｃａｕｓｅｄｂｙｉｎｃｒｅａｓｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎｓｅｃｒｅｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｔｈｅｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｎｐａｎｃｒｅａｔｉｃｉｓｌｅｔβｃｅｌｌｓ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　Ａｓｔｒａｇａｌｕｓｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ；ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；ｉｓｌｅｔｓｏｆｌａｎｇｅｒｈａｎｓ；ｉｎｓｕｌｉｎｓｅｃｒｅｔｉｎｇｃｅｌｌｓ

［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１７，３８（４）：４８２４８７］

　　２型糖尿病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）

是一种以高血糖为主要特征的内分泌代谢性疾病，

胰岛素分泌异常和胰岛素抵抗是其主要的病理机

制［１］。随着高血糖的持续和胰岛素抵抗的加剧，胰

岛素分泌功能会进一步衰退［２］，主要表现为β细胞

分泌胰岛素的功能下降和β细胞数量的减少
［３５］。

因此，增加胰岛β细胞的数量和保护胰岛β细胞的

功能已成为降糖药物研发的有价值的发展方向之

一［６］。目前研究发现多种中药可以通过修复与保护

胰岛β细胞，达到对Ｔ２ＤＭ的治疗效果
［７９］。黄芪多

糖（Ａｓｔｒａｇａｌｕｓｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ，ＡＰＳ）是豆科植物黄

芪犃狊狋狉犪犵犪犾狌狊犿犲犿犫狉犪狀犪犮犲狌狊（Ｆｉｓｃｈ．）Ｂｇｅ．的有效

活性成分，是治疗Ｔ２ＤＭ的传统中药，具有改善消

化系统功能、调节机体免疫、改善糖脂代谢等作

用［１０］。研究表明，ＡＰＳ治疗Ｔ２ＤＭ能够有效降低

血糖［２，１１］，但是其降糖机制并未完全阐明。本研究

拟从ＡＰＳ对胰岛β细胞功能和数量的影响来探讨

ＡＰＳ治疗Ｔ２ＤＭ大鼠的作用机制。

１　材料和方法

１．１　实验动物　ＳＰＦ级ＳＤ雄性大鼠由广州中医

药大学动物中心提供，动物生产许可证号：ＳＣＸＫ

（粤）２０１３００２０；ＳＤ大鼠在广东药科大学实验动物

中心喂养，动物使用许可证号：ＳＹＸＫ（粤）２０１２０１２。

１．２　Ｔ２ＤＭ大鼠模型的构建及药物干预　ＳＰＦ级

ＳＤ雄性大鼠２４只，体质量１８０～２００ｇ，饲养于广

东药科大学实验动物中心，室温２６℃，相对湿度

６０％，每日光照１２ｈ，自由摄食、饮水。适应性饲养

１周后，随机将大鼠分为Ｔ２ＤＭ模型组（１６只）和正

常对照组（ＮＣ组，８只）。Ｔ２ＤＭ模型组大鼠给以高

脂饲料（基础饲料５８％、猪油１８％、蔗糖２０％、蛋黄

３％，由广东省医学实验动物中心提供）喂养，喂养８

周后，禁食１２ｈ，一次性腹腔注射３０ｍｇ／ｋｇ链脲佐

菌素（ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ，ＳＴＺ；临用前用柠檬酸缓冲溶

液配制成ｐＨ为４．２～４．５、浓度为１％的ＳＴＺ溶

液）。ＮＣ组大鼠以普通饲料喂养８周后，一次性腹

腔注射等体积的柠檬酸缓冲液。１周后，尾部采血，

用血糖仪检测Ｔ２ＤＭ模型组大鼠禁食１２ｈ的空腹

血糖（ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＢＧ）。ＦＢＧ≥１１．１

ｍｍｏｌ／Ｌ并伴有“三多一少”症状的大鼠即为建模成

功的Ｔ２ＤＭ模型大鼠。随后，将Ｔ２ＤＭ模型大鼠随

机分为ＡＰＳ治疗组和Ｔ２ＤＭ组，每组８只，分别以

ＡＰＳ［７００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），西安瑞林生物技术公司，采

用超声波提取法提取ＡＰＳ，利用紫外分光光度法检

测ＡＰＳ含量为７０％］和等体积的蒸馏水灌胃８周

（１次／ｄ）。药物干预期间，ＮＣ组大鼠继续给予正常

饲料喂养，Ｔ２ＤＭ组和ＡＰＳ治疗组大鼠继续给予高

脂饲料喂养。

１．３　检测指标

１．３．１　血清中生化指标的测定　采用全自动生化

分析仪检测实验大鼠血清中 ＦＢＧ、三酰甘油

（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、总胆固醇（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，

ＴＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ

ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗ

ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）的水平；采

用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验 （ｅｎｚｙｍｅ ｌｉｎｋｅｄ

ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）测定空腹胰岛素

（ｆａｓｔｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ，ＦＩＮＳ）水平，按Ｉｎｓｕｌｉｎ Ｈｕｍａｎ

ＥＬＩＳＡＫｉｔ（Ａｂｃａｍ，ＵＳＡ）说明书操作，并用胰岛素

分泌指数ＨＯＭＡβ来评价大鼠胰岛β细胞的功能，

ＨＯＭＡβ＝２０×ＦＩＮＳ／（ＦＢＧ－３．５）。

１．３．２　胰腺病理组织学检查和免疫组织化学染

色　药物干预８周后，禁食１２ｈ，处死大鼠后取胰

腺，生理盐水冲洗后用滤纸拭干，浸泡于１０％中性
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甲醛溶液中固定，ＬｅｉｃａＥＧ１１６０石蜡包埋机（德国）

包埋，连续切取２～３μｍ厚的切片。

苏木精伊红（ＨｅｍａｔｏｘｙｌｉｎＥｏｓｉｎ，ＨＥ）染色：

切片脱蜡至水后，ＨＥ染色、乙醇分化、氨水返蓝后

脱水封片。

免疫组织化学染色：切片脱蜡至水后，按Ｓｕｐｅｒ

ＳｅｎｓｉｔｉｖｅＴＭＩＨＣＤｅｔｅｃｔｉｏｎＳｙｓｔｅｍＫｉｔ（Ｂｉｏｗｏｒｌｄ，

ＵＳＡ）试剂盒说明书操作。具体操作如下：加内源性

过氧化氢酶阻断剂室温孵育１０ｍｉｎ，ＰＢＳ冲洗后加封

闭剂封闭５ｍｉｎ，ＰＢＳ冲洗后加抗胰岛素抗体（１∶

５００，Ａｂｃａｍ，ＵＳＡ）４℃孵育过夜。次日取出室温平

衡３０ｍｉｎ，ＰＢＳ冲洗后，加抗体放大剂室温孵育１０

ｍｉｎ，ＰＢＳ冲洗后，加高敏酶标抗小鼠／兔ＩｇＧ聚合

物室温孵育１０ｍｉｎ，ＰＢＳ冲洗，ＤＡＢ显色后，苏木精

复染，乙醇分化、氨水返蓝后脱水封片。

使用ＯｌｙｍｐｌｕｓＢＸ５１生物显微镜在１００倍和

２００倍的视野下观察各组大鼠的胰腺组织病理学特

征，并计数胰岛β细胞（棕褐色的胰岛素免疫反应阳

性细胞即为β细胞），每例均对整张组织切片中的所

有胰岛β细胞进行计数。

１．４　统计学处理　实验数据采用ＧｒａＰｈａｄＰｒｉｓｍ

５．０统计软件（ＧｒａｐｈＰａｄＳｏｆｔｗａｒｅ，Ｉｎｃ．）进行分

析，组内比较采用配对狋检验，组间比较采用非配对

狋检验，检验水准（α）为０．０５。大鼠胰腺组织免疫组

化实验结果采用ＩｍａｇｅＰｒｏＰｌｕｓ６．０专业图像分析

软件（ＭｅｄｉａＣｙｂｅｒｎｅｔｉｃｓ，美国）进行分析。

２　结　果

２．１　Ｔ２ＤＭ 大鼠模型的构建和 ＡＰＳ的降糖效

果　ＳＴＺ注射前，各组大鼠的ＦＢＧ为３．６～５．８

ｍｍｏｌ／Ｌ，组间差异无统计学意义；ＳＴＺ注射后１周，

Ｔ２ＤＭ模型大鼠的ＦＢＧ均＞１１ｍｍｏｌ／Ｌ，并伴有

“三多一少”症状。测定ＡＰＳ干预８周后各组大鼠

的ＦＢＧ，结果如表１所示。与ＮＣ组比较，Ｔ２ＤＭ组

大鼠的ＦＢＧ升高（犘＜０．０５）；与Ｔ２ＤＭ 组比较，

ＡＰＳ治疗组大鼠的ＦＢＧ降低（犘＜０．０５）。

２．２　ＡＰＳ对Ｔ２ＤＭ大鼠脂代谢的影响　由表１可

知，与ＮＣ组比较，Ｔ２ＤＭ组大鼠的ＴＧ和ＬＤＬＣ升

高，ＨＤＬＣ降低（犘＜０．０５）；与Ｔ２ＤＭ组比较，ＡＰＳ治

疗组大鼠的ＴＧ和ＬＤＬＣ均降低（犘＜０．０５）。

表１　各组大鼠的犉犅犌、犜犌、犜犆、犎犇犔犆、犔犇犔犆、犉犐犖犛和犎犗犕犃β水平

犜犪犫１　犔犲狏犲犾狊狅犳犉犅犌，犜犌，犜犆，犎犇犔犆，犔犇犔犆，犉犐犖犛犪狀犱犎犗犕犃β狅犳狉犪狋狊犻狀狋犺狉犲犲犵狉狅狌狆狊

狀＝８，珔狓±狊

Ｇｒｏｕｐ
ＦＢＧ

犮Ｂ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＴＧ

犮Ｂ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＴＣ

犮Ｂ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＨＤＬＣ

犮Ｂ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＬＤＬＣ

犮Ｂ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＦＩＮＳ

狕Ｂ／（ｍＵ·Ｌ－１）
ＨＯＭＡβ

ＮＣ ４．５８±０．１４ ０．６４±０．０９ １．９０±０．０９ １．３５±０．０６ ０．３６±０．０３ １４．３８±１．３０ ７４．１４±９．６８

Ｔ２ＤＭ １６．２０±１．２６ １４．３２±１．２３ ２．２５±０．２０ ０．９３±０．０９ １．４７±０．１１ １１．１８±０．６２ ９．０９±０．６８

ＡＰＳｔｒｅａｔｍｅｎｔ１２．０３±０．８２△ ４．１６±０．６１△ ２．１０±０．２４ ０．９６±０．０７ ０．７１±０．１５△ １３．９２±１．０６△ １３．６４±１．０４△

　　ＮＣ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ；Ｔ２ＤＭ：Ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；ＡＰＳ：Ａｓｔｒａｇａｌｕｓｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ；ＦＢＧ：Ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ；ＴＧ：Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ；

ＴＣ：Ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ；ＨＤＬＣ：Ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ；ＬＤＬＣ：Ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ；ＦＩＮＳ：Ｆａｓｔｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ；

ＨＯＭＡβ：Ｉｎｓｕｌｉｎｓｅｃｒｅｔｉｏｎｉｎｄｅｘ．
犘＜０．０５ｖｓＮＣｇｒｏｕｐ；△犘＜０．０５ｖｓＴ２ＤＭｇｒｏｕｐ

２．３　ＡＰＳ对Ｔ２ＤＭ 大鼠ＦＩＮＳ水平和 ＨＯＭＡβ

值的影响　由表１可知，与ＮＣ组比较，Ｔ２ＤＭ组大

鼠的ＦＩＮＳ和 ＨＯＭＡβ值均降低（犘＜０．０５）；与

Ｔ２ＤＭ 组 比 较，ＡＰＳ 治 疗 组 大 鼠 的 ＦＩＮＳ 和

ＨＯＭＡβ值均升高（犘＜０．０５）。

２．４　ＡＰＳ对Ｔ２ＤＭ大鼠胰腺组织的影响

２．４．１　大鼠胰腺组织病理学变化　本实验采用

ＨＥ染色法观察大鼠胰腺组织的病理学变化，结果

如图１所示。（１）ＮＣ组（图１Ａ、１Ｂ）：镜下胰岛细胞

着色较浅、细胞核蓝色着染，胰腺外分泌腺粉红色着

染；胰岛呈圆形或椭圆形团状，散在分布于胰腺外分

泌腺中；胰岛界限清楚，胰岛细胞胞质丰富，胰岛细

胞未见变性。（２）Ｔ２ＤＭ组（图１Ｃ、１Ｄ）：与ＮＣ组比

较，Ｔ２ＤＭ组大鼠胰岛呈不规则状，散在分布于胰腺

外分泌腺中；胰岛数目显著减少，胰岛体积显著缩

小，结构不清，８只大鼠胰岛内细胞数量均减少并伴

有颗粒脱失、空泡变性。（３）ＡＰＳ治疗组（图１Ｅ、

１Ｆ）：与Ｔ２ＤＭ组比较，ＡＰＳ治疗组大鼠的胰岛体积

增大，胰岛内细胞数量增多，颗粒脱失和空泡变性现

象有所改善。
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图１　各组大鼠胰腺组织苏木精伊红染色

犉犻犵１　犎犲犿犪狋狅狓狔犾犻狀犲狅狊犻狀（犎犈）狊狋犪犻狀犻狀犵狅犳狆犪狀犮狉犲犪狋犻犮狋犻狊狊狌犲狅犳狉犪狋狊犻狀狋犺狉犲犲犵狉狅狌狆狊

Ａ，Ｂ：ＮＣｇｒｏｕｐ；Ｃ，Ｄ：Ｔ２ＤＭｇｒｏｕｐ；Ｅ，Ｆ：ＡＰＳｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ．ＮＣ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ；Ｔ２ＤＭ：Ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；ＡＰＳ：Ａｓｔｒａｇａｌｕｓ

ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ．Ｉｓｌｅｔｓａｒｅｉｎｄｉｃａｔｅｄｂｙｔｈｅｂｌａｃｋａｒｒｏｗｓ．Ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×１００（Ａ，Ｃ，Ｅ），×２００（Ｂ，Ｄ，Ｆ）

２．４．２　大鼠胰岛β细胞数量变化　本实验采用免

疫组织化学染色法观察并计数胰岛β细胞，结果见

图２。（１）ＮＣ组 （图２Ａ、２Ｂ）：低倍镜下可见胰岛多

数呈圆形或椭圆形，胰岛内有大量β细胞，且占据胰

岛的绝大部分，排列紧密；高倍镜下可见胰岛β细胞

胞质内阳性反应产物呈颗粒状，即胰岛素分泌颗粒，

胰岛素分泌颗粒在胞质内存在丰富、着色深。（２）

Ｔ２ＤＭ组 （图２Ｃ、２Ｄ）：与ＮＣ组比较，低倍镜下可见

Ｔ２ＤＭ组大鼠的胰岛形状多不规则，边缘不整齐，胰

岛内β细胞数量显著减少，胰岛内常出现较大的空

隙；高倍镜下可见胰岛β细胞胞质内胰岛素分泌颗粒

减少甚至缺失，颗粒着色浅、分布不均匀。（３）ＡＰＳ治

疗组 （图２Ｅ、２Ｆ）：与Ｔ２ＤＭ组比较，低倍镜下可见

ＡＰＳ治疗组大鼠胰岛β细胞数量增加，散在分布在胰

岛中央；高倍镜下可见胰岛β细胞胞质内胰岛素分泌

颗粒显著增多，颗粒着色深，分布较集中。

图２　各组大鼠胰岛β细胞免疫组化染色

犉犻犵２　犐犿犿狌狀狅犺犻狊狋狅犮犺犲犿犻犮犪犾狊狋犪犻狀犻狀犵狅犳狆犪狀犮狉犲犪狋犻犮犻狊犾犲狋β犮犲犾犾狊狅犳狉犪狋狊犻狀狋犺狉犲犲犵狉狅狌狆狊

Ａ，Ｂ：ＮＣｇｒｏｕｐ；Ｃ，Ｄ：Ｔ２ＤＭｇｒｏｕｐ；Ｅ，Ｆ：ＡＰＳｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ．ＮＣ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ；Ｔ２ＤＭ：Ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；ＡＰＳ：Ａｓｔｒａｇａｌｕｓ
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３　讨　论

黄芪始载于《神农本草经》，被列为上品，味甘，

微温；归肺，脾经，有补气升阳、固表止汗之效。研究

发现，黄芪是古代治疗消渴的高频用药之一，在消渴

病（糖尿病属于中医学“消渴”范畴）的治疗中发挥重

要作用［１２］。ＡＰＳ是黄芪中一种有较强生物活性的

大分子化合物，具有增强免疫［１３］、降血糖［１４］、抗

炎［１５］等多种药理作用，研究表明ＡＰＳ对Ｔ２ＤＭ及

其并发症有明显的治疗效果，能够有效地降低

Ｔ２ＤＭ患者的血糖，但目前ＡＰＳ治疗Ｔ２ＤＭ的作

用机制还不明确。

本实验发现，ＡＰＳ可以降低 Ｔ２ＤＭ 大鼠的

ＦＢＧ、ＴＧ和ＬＤＬＣ，升高ＦＩＮＳ和ＨＯＭＡβ值，改

善Ｔ２ＤＭ大鼠胰岛组织的病理学形态，增加胰岛β

细胞的数量，提示ＡＰＳ可能通过改善Ｔ２ＤＭ大鼠

糖脂代谢紊乱、保护胰岛β细胞功能，从而延缓

Ｔ２ＤＭ病程的发展。

Ｔ２ＤＭ是因胰岛素分泌和功能异常而引起的糖

类、脂肪等代谢紊乱的一种慢性疾病。刘洪凤等［１６］

研究ＡＰＳ对高脂饮食（碳水化合物５０％，蛋白质

１３％，脂肪３０％，其他成分７％）联合ＳＴＺ诱导的

Ｔ２ＤＭ大鼠血脂的影响发现，ＡＰＳ能降低Ｔ２ＤＭ大

鼠血清中ＴＧ、胆固醇、低密度脂蛋白的含量，同时

能升高高密度脂蛋白的含量。但也有研究发现

ＡＰＳ只能降低单纯ＳＴＺ诱导的Ｔ２ＤＭ大鼠的ＴＧ

或ＴＣ，而对ＬＤＬＣ和 ＨＤＬＣ没有影响
［１７１８］。本

实验发现，ＡＰＳ可以降低高脂饮食（基础饲料５８％、

猪油１８％、蔗糖２０％、蛋黄３％）联合ＳＴＺ诱导的

Ｔ２ＤＭ大鼠血清中 ＴＧ 和 ＬＤＬＣ的含量，升高

ＨＤＬＣ的含量，但对ＴＣ没有影响。本研究与其他

研究结果不一致的原因可能与Ｔ２ＤＭ大鼠的造模

方式、高脂饲料的配方及喂养时间等有关。

目前对ＡＰＳ治疗Ｔ２ＤＭ的机制研究主要集中

在改善胰岛素抵抗和增加胰岛素分泌两方面。裴文

丽［１９］研究发现，Ｔ２ＤＭ大鼠建模成功后血清ＦＩＮＳ

水平增加，而 ＡＰＳ可以降低 Ｔ２ＤＭ 大鼠血清的

ＦＩＮＳ水平，改善胰岛素抵抗。胡琛琛等
［２０］和 Ｗｕ

等［２１］研究也发现，ＡＰＳ对Ｔ２ＤＭ大鼠血清ＦＩＮＳ水

平没有影响，但可以显著增加Ｔ２ＤＭ大鼠胰岛素敏

感性。还有研究发现Ｔ２ＤＭ大鼠建模成功后血清

中ＦＩＮＳ的水平降低，ＡＰＳ有增加Ｔ２ＤＭ大鼠血清

ＦＩＮＳ水平的趋势，还可以增加胰岛素敏感性
［２２２３］。

Ｌｉ等
［１３］也发现，ＡＰＳ可以增加１型糖尿病小鼠的血

清ＦＩＮＳ水平，增加胰岛素敏感性。本实验发现

Ｔ２ＤＭ大鼠建模成功后血清ＦＩＮＳ水平降低，ＡＰＳ

可以增加 Ｔ２ＤＭ 大鼠的血清 ＦＩＮＳ水平、升高

ＨＯＭＡβ值，但对Ｔ２ＤＭ大鼠的胰岛素敏感性没有

影响。本实验用ＨＥ染色法观察胰腺组织病理学

变化，发现ＡＰＳ可以部分修复胰岛细胞的病理形

态，改善颗粒脱失和空泡变性现象；另外采用免疫组

化法观察并检测胰岛β细胞的数量还发现ＡＰＳ可

以增加β细胞的数量。由此推测ＡＰＳ增加Ｔ２ＤＭ

大鼠的血清中ＦＩＮＳ水平可能是通过保护胰岛β细

胞的功能、促进胰岛β细胞增生或者抑制胰岛β细

胞凋亡来实现的。陈玉涛和薛承锐［２４］从分子生物

学角度探讨了ＡＰＳ的降糖机制，发现ＡＰＳ可以上

调慢性胰腺炎大鼠胰腺Ｋｉｒ６．２的表达，促进胰岛素

的分泌。李琳等［２５］研究也发现 ＡＰＳ可以使胰岛

ＭＩＮ６细胞的增殖活性升高、细胞凋亡率下降和胰

岛素分泌功能升高。

综上所述，ＡＰＳ能够明显改善Ｔ２ＤＭ大鼠的糖

脂代谢，其机制可能是通过对Ｔ２ＤＭ大鼠胰岛β细

胞的保护作用进而促进ＦＩＮＳ的分泌来实现的。本

研究结果为ＡＰＳ治疗Ｔ２ＤＭ的可行性提供了新证

据，同时为ＡＰＳ治疗Ｔ２ＤＭ的机制研究提供了新

方向，但ＡＰＳ改善胰岛β细胞的分子机制还有待进

一步的研究。
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