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青钱柳冲剂对糖尿病小鼠的降血糖功效

李婷婷，吴彩娥 * ，方升佐，范龚建，吴海霞

(南京林业大学森林资源与环境学院，江苏 南京       210037)

摘   要：研究青钱柳冲剂对链佐霉素所致糖尿病小鼠的降血糖功效。以链佐霉素诱导小鼠糖尿病模型，设置模型

对照组、正常对照组、阳性对照组以及青钱柳冲剂低、中、高剂量组，给药 21d 后，测定小鼠的空腹血糖、体

质量、总胆固醇、甘油三酯、肝糖原等指标，并对小鼠胰腺组织的病理切片进行显微镜观察病变情况。结果表

明：与模型对照组相比，青钱柳冲剂各组均能显著降低链佐霉素致糖尿病小鼠空腹血糖水平和总胆固醇量，显著

增加体质量和肝糖原含量，并能减轻胰岛细胞病变程度。提示青钱柳冲剂对糖尿病模型小鼠具有明显治疗作用，其

作用机理与其能调节肝脏糖代谢、恢复病变胰岛细胞的结构和功能有关。
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Antidiabetic Effect of Traditional Chinese Medicinal Cyclocarya paliurus Granules in Diabetic Mice
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Abstract：The antidiabetic effect of Cyclocarya paliurus granules, a traditional Chinese medicine preparation based on

Cyclocarya paliurus leaves, in streptozotocin (STZ) induced diabetic mice was evaluated in this study. Diabetes was induced in

mice by using STZ. Model control, normal control, positive control and low, medium and high-dose Cyclocarya paliurus granule

treatment groups were established. After 12 d of administration, the levels of fasting blood sugar, total cholesterol, triglyceride

and hepatic glycogen and body weight in mice were measured. At the same time, histopathological examination of mouse

pancreas was carried out to find pathological changes. The results showed that Cyclocarya paliurus granules significantly reduced

blood glucose and total cholesterol levels in diabetic mice. In addition, Cyclocarya paliurus granules improved body weight and

hepatic glycogen levels. Histopathological examination showed that Cyclocarya paliurus granules promoted the recovery of

langerhans islet cells from pancreas necrosis associated with diabetes. All these data suggest that Cyclocarya paliurus granules

have therapeutic effects on diabetic mice. The mechanism is probably related to their regulation of hepatic glucose metabolism

and the function of langerhans islet cells.
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青钱柳(Cyclocarya paliurus (Batal) Ijinskaja)系双子

叶植物纲胡桃科青钱柳属植物，是我国独有的单种属植

物，因其树形似柳，果实圆形似铜钱，色青而下垂，

故名“青钱柳”[ 1 ]。众多文献报道表明青钱柳具有丰富

的生物活性成分和较高的医疗价值[ 2 -4 ]，据《中国中药

资源志要》记载 [ 5 ]，其树叶、树皮、树根可入药，性

温，味辛微苦，具有清热消肿、解毒、止痛功能；

现代药理学表明[ 6 -9 ]，青钱柳提取物具有降血糖、降血

压、降血脂等生理活性，同时还有增强肌体免疫力、

抗氧化、抗癌等生理功能，其在防治糖尿病方面功效

尤为突出[10-12]。由此可见，青钱柳作为我国特有的保健

食品资源，具有很高的应用开发价值，然而到目前为

止，由于我国对青钱柳的开发时间尚短，现报道的青

钱柳开发利用多集中在对其活性物质进行提取、化学成

分分析以及提取液的活性功能研究方面[13-17]，对青钱柳

进行深入的产品开发及其功效研究较少，因此如何高效
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利用这一极具保健功能和医疗价值的资源成为目前急需解

决的问题。这对青钱柳的进一步深入加工开发及产品的

功效评判显得尤为重要。本实验以青钱柳的活性成分为

原料，对其进行精深加工制备出颗粒冲剂，并研究其对

糖尿病模型小鼠的降血糖功效作用，旨在为青钱柳的精

深加工及进一步开发青钱柳保健食品提供理论依据。

1 材料与方法

1.1 材料与试剂

青钱柳，采自南京林业大学青钱柳苗圃基地，青

钱柳冲剂由南京林业大学食品科学实验室研制提供，

其具体加工工艺与配方已申请专利 [ 1 8 ]，专利申请号

201210007402.5。
SPF 级 ICR 小鼠 50 只，体质量 18～22g，雌性，

由南通大学实验动物中心提供，实验动物质量合格证：

SCXK(苏)2008-0010，合格证编号：2012391。
链佐霉素    美国 Sigma 公司；柠檬酸     成都市科龙

化工试剂厂；甲醛    南京宁诚化学药品试剂有限公司；

消渴丸(批号：2176)    广州中一药业有限公司。

1.2 仪器与设备

ACCU-CHEK Advantage 血糖检测系统    罗氏诊断产

品(上海)有限公司；AU2700 全自动生化分析仪   日本

Olympus 公司。

1.3 方法

1.3.1 青钱柳冲剂的制备

青钱柳叶经烘干粉碎，过筛，以一定料水比进行

超声微波协同提取，提取上清液经减压浓缩，浓缩液加

入 4 倍体积的无水乙醇反复沉淀，沉淀物配以不同种类

适宜的辅料，经制粒、干燥、整粒，得青钱柳冲剂[18 ]。

1.3.2 糖尿病小鼠模型的建立

将链佐霉素用0.05mol/L柠檬酸配制成20mg/mL链佐

霉素溶液。动物在实验室环境下适应性饲养 3d 后开始

实验，实验前禁食 2 4 h，除正常组外，其余各小鼠均

按 200mg/kg 的剂量尾静脉注射链佐霉素，48h 后检测血

糖浓度及体质量。检测血糖浓度在 15～30mmol/L 小鼠为

造模成功。

1.3.3 动物分组及给药

SP F 级 I CR 小鼠 60 只，随机分为 6 组，每组 1 0
只，分别为模型对照组、正常对照组、阳性对照组、

低剂量组、中剂量组、高剂量组。高、中、低剂

量组给药量分别为 2 . 0、1 .0、0 . 5 g/ ( k g·d)，用蒸馏

水配成水溶液灌胃小鼠，每天 1 次，给药 2 1 d；正常

对照组和模型对照组小鼠灌胃给予等量溶媒(蒸馏水)，
每天 1 次，持续 2 1 d；阳性对照组小鼠灌胃给予消渴

丸 2 g / ( k g·d )，每天 1 次，持续 2 1 d。实验期间给予

普通饲料。

1.3.4 小鼠体质量及空腹血糖的测定

连续给药 3 周，期间每周尾静脉采血一次，测量

血糖、体质量，末次给药后测得最终体质量、血糖

浓度。用血糖检测仪测定小鼠血糖，电子天平测得小

鼠体质量。

1.3.5 小鼠总胆固醇、甘油三酯的测定

末次给药后，空腹小鼠眼眶静脉取血，全血离

心得血清，用全自动生化分析仪测定总胆固醇、甘油

三 酯 。

1.3.6 肝糖原含量的测定

取小鼠新鲜肝脏样本用生理盐水漂洗后，滤纸吸

干，称质量。按样本质量与碱液体积液料比 1:3 一起加

入试管中，沸水浴煮 2 0 m i n，流水冷却。将糖原水解

液加蒸馏水稀释成 1% 肝糖原检测液，以蒽酮显色法测

定肝糖原含量[19]，测定波长为 620nm。

1.3.7 组织形态学观察

实验结束后，剖取小鼠胰腺组织，用 10% 福尔马

林溶液固定，经脱水，石蜡包埋，制片(4μm 厚)，HE
染色，光学显微镜观察胰腺病变，即内分泌部胰岛的

状况，包括在 100 倍低倍镜下(目镜 10 倍、物镜 10 倍)
测量每视野胰岛数；用显微测微器在 100 倍镜下测量每

个胰岛的面积。计算出每个标本平均胰岛数，每个胰

岛的平均面积。

1.4 统计处理

数据用 x－± s 表示，组间分析用 t 检验进行统计学处

理，应用 SPSS 17.0 对结果进行统计分析。

2 结果与分析

2.1 青钱柳冲剂对小鼠体质量及空腹血糖的影响

组别 血糖浓度 /(mmol/L) 体质量 /g
正常对照组 6.5 ± 0.7 28.4 ± 1.9
模型对照组 32.4 ± 0.9 △△ 18.2 ± 1.6 △△

阳性对照组 8.8 ± 7.0** 26.4 ± 1.3**
冲剂高剂量组 11.3 ± 3.5** 23.9 ± 2.0**
冲剂中剂量组 15.1 ± 5.4* 21.4 ± 2.5**
冲剂低剂量组 16.7 ± 6.2* 23.1 ± 2.0**

表 1 青钱柳冲剂对糖尿病小鼠体质量与血糖值的影响

Table 1   Effects of Cyclocarya paliurus granules on body weight and
blood glucose of diabetic mice

注：*.与模型对照组比较，差异显著(P ＜ 0.05)；**. 与模型对照组比

较，差异极显著(P ＜ 0.01)；△△ .与正常对照组比较，差异极显著(P ＜

0 .0 1 )。下同。

由表 1 可知，模型对照组的血糖值极显著高于正常

对照组，表明小鼠高血糖模型成功。冲剂的高、中、

低剂量组的小鼠血糖值均明显低于模型对照组，其中，

高剂量组与模型对照组相比较，其对血糖的降低作用达

到了极显著水平。从小鼠体质量变化可以看出，模型
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对照组的小鼠体质量极显著低于正常对照组，在外形体

征上模型对照组小鼠呈多饮、多尿、形体消瘦的典型

糖尿病特征，而其他各组均呈现不同程度的改善，其

中，与模型对照组相比，其他各组的小鼠体质量均极

显著高于模型对照组。

2.2 青钱柳冲剂对小鼠总胆固醇和甘油三酯的影响

组别 总胆固醇浓度 /(mmol/L) 甘油三酯浓度 /(mmol/L)
正常对照组 2.075 ± 0.248  1.456 ± 0.462
模型对照组 3.311 ± 0.565 △△ 1.245 ± 0.436
阳性对照组 2.453 ± 0.432** 1.428 ± 0.120
冲剂高剂量组 2.286 ± 0.412** 1.421 ± 0.483
冲剂中剂量组 2.638 ± 0.516* 1.266 ± 0.325
冲剂低剂量组 2.889 ± 0.575 1.306 ± 0.365

表 2 青钱柳冲剂对糖尿病小鼠总胆固醇和甘油三酯的影响

Table 2   Effects of Cyclocarya paliurus granules on serum total
cholesterol and triglyceride levels of diabetic mice

2.4 青钱柳冲剂对模型小鼠胰腺组织的影响

由图 1 可知，与正常对照组胰腺组织切片相比，模

型对照组胰岛数目明显减少，存留的胰岛体积小，边

缘不整齐；胰岛内细胞数目减少，排列松散，部分细

胞体积增大，胞界欠清，呈轻度或中度变性。而在药

物应用后有减轻胰岛病变的作用，表现为显著增加胰岛

数目，增大胰岛面积，胰岛细胞变性程度减轻，细胞

排列较模型对照组致密程度增加。其中高剂量组效果较

好，与模型对照组相比有统计学差异，与正常组相似。

3  讨  论

自青钱柳的降血糖生理活性被发现以后，众多学者

对其不同活性成分的药效进行了研究[20]，表明青钱柳的

主要化学成分为黄酮类、三萜类、皂苷、甾醇、有

机酸、生物碱和多糖等，其中多糖 [ 2 1 -2 2 ]、黄酮类 [ 2 3 ]及

微量元素[24]具有较好的降糖作用。有研究[25]表明青钱柳

A. 正 常 对 照 组 ； B. 模 型 对 照 组 ； C. 阳 性 对 照

组；D.冲剂高剂量组；E.冲剂中剂量组；F.冲剂低剂量组。

 图 1 小鼠胰腺组织病理切片

Fig.1   Pathological changes of mouse pancreas

A B C

D E F

糖尿病除了高血糖特征外，往往还伴随着脂肪蛋白

质的代谢紊乱，因此，研究青钱柳冲剂对模型小鼠总

胆固醇和甘油三酯的影响，以便全面考察该冲剂对糖尿

病的治疗效果。由表 2 可知，模型对照组的总胆固醇极

显著高于正常对照组，表现出糖尿病的并发症状，而

阳性对照组和冲剂高、中剂量组总胆固醇量显著低于模

型对照组，可知青钱柳冲剂对于糖尿病所伴随的总胆固

醇的升高具有明显的降低作用。而对甘油三酯的影响可

以看出，本实验所建立的模型并未造成小鼠甘油三酯的

异常，因此对小鼠进行给药后，也未对甘油三酯产生

实质性的影响。

2.3 青钱柳冲剂对小鼠肝糖原含量的影响

糖原代谢是体内糖代谢的重要组成部分，肝糖原是

体内血糖的重要来源。肝糖原合成减少，糖异生增多以

及肝脂肪合成减少、分解增多是血糖增高的主要原因之

一，在糖尿病机体中，肝脏伴有代谢变化，如肝细胞

脂肪变性、肝糖原减少。由表 3 可知，模型对照组的

小鼠糖原含量比正常对照组有极显著降低，表明经链佐

霉素(STZ)诱导可以破坏肝糖原合成，使糖尿病小鼠的

肝糖原处于较低水平。青钱柳冲剂低剂量组肝糖原含量

与模型对照组比较，有显著增加，而高剂量组和中剂

量组的肝糖原有极显著增加，表明青钱柳冲剂可以显著

提高肝糖原含量，促进肝糖原恢复至正常水平，缓解

糖尿病症。

组别 正常对照组 模型对照组 阳性对照组

糖原含量 /(mg/g) 2.514 ± 0.241 1.837 ± 0.342 △△ 2.105 ± 0.169
组别 冲剂高剂量组 冲剂中剂量组 冲剂低剂量组

糖原含量 /(mg/g) 2.681 ± 0.932** 2.669 ± 0.589** 2.138 ± 0.220*

表 3 青钱柳冲剂对糖尿病小鼠肝糖原含量的影响

Table 3   Effects of Cyclocarya paliurus granules on hepatic glycogen
content of diabetic mice

由表 4 可知，模型对照组胰岛细胞受到损失程度较

大，胰岛数目明显减少，存留的胰岛面积小，而阳性

对照组和冲剂高、中剂量组的胰岛数量及每个胰岛面积

比模型对照组明显增多和增大。由此可见，青钱柳冲

剂应用后有减轻胰岛病变的作用。

2.5 小鼠胰腺组织病理学观察

组别 平均胰岛数 /(个 /只) 平均胰岛面积 /(mm2/ 个)
正常对照组 1.10 ± 1.16 0.84 ± 0.82
模型对照组 0.33 ± 0.77 △△ 0.41 ± 0.19 △

阳性对照组 2.25 ± 1.92** 0.82 ± 0.50*
冲剂高剂量组 1.54 ± 1.67** 1.03 ± 0.83*
冲剂中剂量组 1.38 ± 1.36** 0.58 ± 0.46
冲剂低剂量组 1.10 ± 1.14* 0.57 ± 0.37

表 4  青钱柳冲剂对糖尿病小鼠胰腺组织的影响

Table 4   Effects of Cyclocarya paliurus granules on pancreas in
diabetic mice

注：观察平均胰岛面积时放大倍数为 100 倍。
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嫩叶中相关元素在人工胃液中有较好的溶出效果，提示

青钱柳可以固体制剂形式为糖尿病人所吸收治疗。本实

验由此以降糖效果较好的多糖为主要原料，配以其他辅

料开发成固体冲剂产品，通过 STZ 诱导所建立的小鼠糖

尿病模型，评价了青钱柳冲剂的降糖作用。从实验结

果可以看出：模型对照组小鼠血糖值显著性高于正常对

照组，给药组不同程度降低了血糖值，其中冲剂高剂

量组血糖值为(11.3 ± 3.5)mmol/L，与模型对照组比较有

极显著性差异，由此可见该青钱柳冲剂对糖尿病血糖过

高的典型特征具有明显的治疗作用。在糖尿病的众多并

发症中血脂紊乱也是其中典型的症状之一，血脂检测发

现模型对照组总胆固醇升高、甘油三酯下降，而在给

药后各给药组不同程度改善血脂指标，其中冲剂高剂量

组总胆固醇值分别为(2.286 ± 0.412)mmol/L，与模型对照

组比较有极显著性差异，由此可见本冲剂不仅对血糖具

有调节作用，还对胆固醇、血脂的异常有改善作用。

除血糖异常外，糖尿病小鼠还表现出体质量极显著

减轻，肝糖原含量极显著降低的特征，而经给予不同剂

量的青钱柳冲剂后，体质量和肝糖原含量均有不同程度

的增加，高剂量组达到极显著水平。肝是糖代谢最主要

的器官之一，肝糖原合成减少，糖异生增多以及肝脂肪

合成减少、分解增多是血糖增高的主要原因之一[26]。肝

糖原含量测定表明，高剂量组肝糖原含量与模型组相比极

显著增多，提示糖尿病小鼠给予青钱柳冲剂后，能调节

肝脏糖代谢，增加肝糖原的合成，抑制肝糖异生，从而

降低血糖浓度，这可能是青钱柳冲剂降血糖的机制之一。

此外，小鼠的胰腺组织病理学切片表明：糖尿病小

鼠的胰岛数量明显减少，胰岛面积小，边缘不整齐。胰

岛内细胞数目减少，排列松散，部分细胞变性。药物

应用后有减轻胰岛病变的作用，增加胰岛数目，增大胰

岛面积，减轻胰岛细胞变性程度。由胰腺组织病理学切

片图的变化推断其降血糖的作用机理为恢复病变胰岛细胞

的结构和功能，调节代谢，从而起到治疗糖尿病的作用。

目前国内外学者对青钱柳降血糖作用研究报道很

多，但其作用机制的研究尚处于起步阶段。在细胞层

面，青钱柳的降糖机制表现为恢复受损的胰岛细胞的结

构和功能，增强糖尿病小鼠对葡萄糖的耐受力。张小

芳[27]、易醒[12]等的研究均证实了这一点，本实验通过胰

腺组织病理学切片也获得相同的结果。此外，机体维

持一定的血糖水平，是通过血中葡萄糖的利用与转化、

贮存之间的动态平衡来实现的，在控制血糖的生成与代

谢上，除胰岛素具有调节代谢以维持正常血糖外，肝

脏糖原的分解与合成也是血糖含量的一个重要调节点，

但此方面少有学者做过报道。本实验的肝糖原测定结果

表明青钱柳能明显的增加糖尿病小鼠肝糖原的合成，抑

制肝糖异生，从而实现调节糖尿病小鼠的血糖浓度。在

分子层面，青钱柳的降糖机制研究则更少，仅有报道青

钱柳可以通过抑制α - 葡萄糖苷酶[4,23]、糖原磷酸化酶[3]、

酪氨酸磷酸酶(PTP1B)[8]的活性，来实现调节机体的血糖

含量。但有关青钱柳如何参与机体的血糖代谢，以何

种途径影响相关酶的活性，以及其分子层面更深入的降

血糖机理，尚有待进一步研究。
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