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摘 要:目的 观察茴香提取液干预治疗糖尿病大鼠后血清NO、MDA和SOD的变化,探讨茴香提取液对糖尿病大鼠

氧化应激作用的影响。方法 采用链脲佐菌素(STZ)诱导制备40只糖尿病大鼠模型,造模后分成模型组、二甲双胍组、

茴香低剂量组、茴香高剂量组,每组8只,分别给予蒸馏水、二甲双胍(0.15g·kg-1)、茴香提取液(1.5g·kg-1)、茴香提

取液(3.0g·kg-1)灌胃治疗30d,另设正常对照组(n=8)。治疗结束后,取血清检测 NO含量、MDA含量和SOD活

性。结果 与对照组相比,模型组的NO和 MDA含量增加,SOD活性下降。与模型组相比,茴香低剂量组和茴香高剂

量组的NO、MDA含量下降,SOD活性上升。结论 茴香提取液能够降低糖尿病大鼠氧化应激的水平,减轻氧化应激

损伤,有利于改善胰岛素抵抗。
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  Abstract: Objective Thestudywasdesignedtoobservethechangesofnitricoxygen(NO),malondial-
dehyde(MDA)andsuperoxidedismutase(SOD)indiabeticratsafterbeingadministeredwithFoenicullum
vulgareextractandtoinvestigatetheeffectsofFoenicullumvulgare(F.vulgar)extractonoxidativestressof
diabeticrats. Methods Thediabeticratmodelswereinducedbystreptozotocin(STZ).Afterthemodels
wereestablished,thediabeticratswererandomlydividedintoamodelgroup,ametformingroup,alow-dose
F.vulgaregroupandahigh-doseF.vulgaregroup,eightdiabeticratsineachgroup.Thedistilledwater,

metformin0.15g·kg-1,F.vulgare1.5g·kg-1,F.vulgare3.0g·kg-1perfusedthestomachinthecorre-
spondinggroupfor30days.And8ratswerechosenasnormalgroup.Afterthelastdose,NOcontents,MDA
contentsandSODactivityinallratsserumweremeasured. Results Comparingthecontrolgroupwiththe
modelgroup,NOandMDAcontentsinthemodelgroupwereincreasedandSODactivitywasdecreased.Com-
paredwiththemodelgroup,SODactivitywasincreasedinhigh-andlow-doseF.vulgaregroups,theMDA
contentsandNOcontentsweredecreased. Conclusion F.vulgartreatmentcandownregulateoxidativestress
indiabeticrats,relieveoxidativestressinjuryandbenefitforimprovinginsulinresistance.
  Keywords: Foeniculumvulgare;oxidativestress;diabetesmellitus

  胰岛素抵抗(insulinresistance,IR)为糖尿病发

病机制的主要环节之一,是指靶组织(肝脏、肌肉、脂肪

组织以及胰岛)细胞对胰岛素敏感性降低。对胰岛素

抵抗进行干预和治疗,对于防治糖尿病有重要意义。
伞形科茴香属植物茴香(Foeniculumvulgare)是我国

传统中药。茴香的果实、根、茎和叶均可供药用,主要
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含脂肪油、挥发油、甾醇、糖苷、三萜、鞣质、黄酮、强心

苷、生物碱、皂苷、香豆素、挥发性碱、葱醌等多种类型

的化合物,成分比较复杂[1]。课题组前期研究发现[2],
茴香提取液(生草本茴香)可降低糖尿病大鼠模型空腹

血糖,提高糖尿病大鼠的胰岛素敏感性,但作用机制尚

未明确。本研究旨在探讨茴香提取液是否能增强机体

抗氧化能力,有利于改善胰岛素抵抗。

1 材料和方法

1.1 材料和仪器

1.1.1 实验动物 SPF级雄性 Wistar大鼠40只,每
只重(200±20)g,右江民族医学院实验动物中心提供

(动物生产许可证号:SCXK桂2012—0003)。饲养环

境温度26~27℃,相对湿度40%~70%。

1.1.2 主要仪器 日立全自动生化分析仪(株式会社

日立高新技术公司产品);罗康全TM 活力型血糖检

测仪和罗康全活力型血糖测试纸(德国罗氏诊断有限

公司,试纸批号23472033);722型分光光度计(上海精

密科学仪器有限公司)。

1.1.3 试剂和药品 二甲双胍片(北京四环制药有限

公司生产);链脲佐菌素(美国Sigma公司产品);NO、

SOD、MDA检测试剂盒(南京建成生物工程研究所);
茴香(FoeniculuvulgareMill),广西省百色市市售,取
茴香的地上部分,晒干备用。

1.2 方法

1.2.1 茴香提取液的制备 用微波萃取法制备茴香

提取液[3]。取茴香茎叶干品100g粉碎,按水料比4∶
1浸泡40min,分次盛于1000ml的玻璃烧杯中,加盖

置于微波炉中微波处理5次,每次30s。处理后取出,
用10倍体积蒸馏水分2次浸提,每次30min,合并2
次滤液,抽滤后浓缩至100ml,每 ml含生药1g,即

1000g·L-1。

1.2.2 糖尿病模型建立 适应性饲养动物一周,造模

前12h禁食不禁水,尾尖采静脉血测定空腹血糖值

(FBG)。选取血糖值正常的大鼠40只随机分为正常

对照组、二甲双胍组、茴香低剂量组、茴香高剂量组、模
型对照组,共5组,每组8只。正常对照组单次腹腔注

射等体积柠檬酸缓冲液,其余各组单次腹腔注射60
mg·kg-1链脲佐菌素(STZ)。注射STZ48h后测大

鼠FBG,以血糖值≥11.1mmol·L-1判断为成模标

准[4-5]。

1.2.3 干预治疗 二甲双胍组大鼠给予二甲双胍

(0.15g·kg-1),茴香低剂量组(1.5g·kg-1)和高剂

量组(3.0g·kg-1)分别给予茴香提取液灌胃,模型组

和对照组给同等体积蒸馏水灌胃,每天1次,共30d。

1.2.4 指标测定 于给药后第10d、20d和30d尾

尖采静脉血测禁食不禁水12h空腹血糖值。第30d
血糖检测结束后,用20%乌拉坦溶液行腹腔注射麻

醉,于腹主动脉采血,收集血液标本,超速冷冻离心机

分离血清,按说明书测定超氧化物歧化酶 (SOD)活
力、丙二醛 (MDA)和NO含量。

1.3 统计学方法 采用SPSS19.0软件进行统计分

析,各组数据以(췍x±s)表示,各组之间比较采用单因素

方差分析,两两比较采用LSD法;各组之间前后对比

采用配对t检验,以P <0.05为差异具有统计学意

义。

2 结果

2.1 给药后空腹血糖值变化 与造模前相比,模型组

和其它干预治疗组大鼠0d的空腹血糖值显著升高

(P<0.01),说明造模成功。干预治疗30d后,与0d
相比,茴香高剂量组、茴香低剂量组及二甲双胍组的

空腹血糖值均显著降低(P<0.01),而模型组无明显

变化。

表1 茴香提取液对糖尿病大鼠空腹血糖值的影响 (췍x±s,n=8)

组别
空腹血糖值(mmol·L-1)

造模前 0d 30d

造模前与

0d比较

t P

造模前与

30d比较

t P

0d与

30d比较

t P

模型组 5.71±0.63 17.95±1.99b 17.83±2.41b 16.443 0.000 13.314 0.000 0.201 0.846
茴香高剂量组 5.73±0.71 17.51±3.01b 9.46±1.61ac 12.598 0.000 4.700 0.002 5.680 0.001
茴香低剂量组 5.63±0.83 18.24±2.90b 11.39±2.42bc 11.112 0.000 6.523 0.000 11.333 0.000
二甲双胍组 5.68±1.02 17.66±3.14b 11.08±2.55bc 9.570 0.000 5.815 0.001 3.590 0.009
正常对照组 5.60±0.89 5.53±0.93 5.62±0.60 0.203 0.845 0.059 0.955 0.224 0.829

 注:与对照组相比,a:P<0.05,b:P<0.01;与模型组相比,c:P<0.01

2.2 茴香提取液对糖尿病大鼠血清 NO、MDA 和

SOD的影响 与对照组相比,模型组的 NO和 MDA
含量增加(P<0.01),SOD活性降低(P<0.01)。与

模型组相比,茴香高剂量组的血清 NO(P <0.05)和
MDA含量(P <0.01)降低,SOD活性上升(P <
0.05);而茴香低剂量组的血清 NO含量和SOD活性
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无明显差异,MDA含量降低(P<0.05),见表2。

表2 茴香提取液对糖尿病大鼠血清NO、

MDA和SOD的影响 (췍x±s,n=8)

组别
NO

(μmol·L-1)
MDA

(μmol·L-1)
SOD

(U·ml-1)
模型组 77.22±14.34b 7.45±0.88b 163.50±27.71b

茴香高剂量组 62.09±14.65c 5.87±1.06d 198.54±30.22ac

茴香低剂量组 69.17±10.85a 6.42±0.99bc 185.03±32.57b

二甲双胍组 68.75±14.94a 6.76±0.84a 178.96±22.86b

正常对照组 54.35±7.66 5.41±1.13 228.95±26.91
F 3.585 5.137 6.102
P 0.015 0.002 0.001

 注:与对照组相比,a:P<0.05,b:P<0.01;与模型组相比,

c:P<0.05,d:P<0.01

3 讨论

本研究通过注射链脲佐菌素制造糖尿病大鼠模

型,模型组大鼠空腹血糖值稳定,造模成功。糖尿病是

一种常见代谢性疾病,表现为胰岛素分泌绝对或相对

不足,以及靶组织细胞对胰岛素敏感性降低(胰岛素抵

抗)引起糖类、蛋白质、脂肪、水和电解质等一系列代谢

紊乱。胰岛素抵抗(insulinresistance,IR)是糖尿病

发病机制的主要环节之一。IR是一个涉及许多细胞

活动的复杂过程,不仅在肝脏、肌肉及脂肪组织存在

IR,而且胰岛β与α细胞同样也存在IR [6]。有文献报

道糖尿病大鼠的口服葡萄糖耐量试验结果表明,糖尿

病大鼠的胰岛素敏感性下降,出现了高胰岛素血症、胰
岛素抵抗和血糖升高[2]。

氧化应激是指机体因遭受各种伤害刺激,体内活

性氧族(reactiveoxygenspecies,ROS)产生过多,体内

氧化系统和抗氧化系统失衡,最终产生细胞脂质过氧

化,导致溶酶体、线粒体损伤,进而导致组织损伤,与

IR产生密切相关。活性氧族主要通过激发细胞内的

炎症传导路径和c-Jun氨基末端激酶(c-junN-
terminalkinase,JNK)通路,阻断胰岛素的信号转导通

路,从而引发IR,而胰岛素抵抗引起的糖代谢紊乱能

够加重活性氧族的产生与抗氧化防御之间失衡,引起

恶性循环[7-10]。

MDA作为脂质过氧化产物之一,可以反映体内

脂质过氧化的程度,间接地反映细胞氧化损伤程度。
本研究显示,与对照组相比,模型组的 MDA含量增加

和SOD活性下降,提示在糖尿病大鼠出现了氧化应激

损伤,与文献[11]所报道的糖尿病患者SOD活性下降,

MDA含量显著性增高的研究结果相似。而茴香高剂

量组与模型组相比,MDA含量降低而SOD活性上

升,提示茴香提取液能通过增强抗氧化系统中SOD活

性来有效减低氧化应激损伤。NO作为细胞内和细胞

间的信号转导分子,已被证实可通过介导高血糖、脂质

及细胞因子所致的胰岛β细胞功能障碍,成为2型糖

尿病发生的重要介质[12]。本研究中模型组血清 NO
含量显著高于对照组,而茴香高剂量组的血清NO低

于模型组,提示茴香提取液可降低NO含量,有利于改

善胰岛素抵抗。茴香高剂量组的作用优于茴香低剂量

组。
本研究表明,茴香提取液在降低血糖的同时可增

强机体抗氧化能力,减轻糖尿病大鼠氧化应激损伤,修
正糖尿病发病时活性氧的产生与抗氧化防御之间失

衡,有利于改善胰岛素抵抗。

参考文献:
[1] 柯永建.小茴香的药物现代研究[J].海峡药学,2009,21

(11):101-103.
[2] 王彩冰,黄彦峰,黄丽娟,等.茴香提取液对地塞米松诱导

大鼠胰岛素抵抗的影响[J].世界华人消化杂志,2012,20
(3):224-228.

[3] 王威,刘传斌,修志龙.高山红景天苷提取新工艺[J].中
草药,1999,30(11):824-826.

[4] 刘晓云,杨涛.2011年美国糖尿病学会糖尿病医学诊治

标准解读[J].中国医学前沿杂志,2011,3(4):9-14.
[5] 金英锦,金奎龙.链脲佐菌素糖尿病大鼠肝脏超微结构的

变化[J].延边大学医学学报,2000,23(1):8-10.
[6] 辛欢欢,郗光霞.2型糖尿病胰岛细胞胰岛素抵抗的机制

[J].国际内分泌代谢杂志,2012,32(1):47-49.
[7] RobertsCK,SindhuKK.Oxidativestressandmetabolic

syndrome[J].LifeSci,2009,84(21-22):705-712.
[8] 王锦支,程姗姗,冯琳琳,等.52例2型糖尿病患者氧化

应激状况分析[J].重庆医学,2012,41(18):1850-1851.
[9] 邹德平,许志忠,曹灵,等.蜕皮甾酮对2型糖尿病大鼠肾

组织氧化应激的影响[J].山东医药,2012,52(17):25-
27.

[10] FardounRZ.TheuseofvitaminEintype2diabetes
mellitus[J].ClinExpHypertens,2007,29(3):135-
148.

[11] 张爱琴,徐莉军,王明臣.2型糖尿病患者血清氧化及抗

氧化状态的研究[J].中国现代药物应用,2010,4(18):

43-44.
[12] 宋春红,李瑞峰.一氧化氮在2型糖尿病发病机制中的

作用[J].中华内分泌代谢杂志,2005,21(1):88-90.
收稿日期:2015-11-02;修回日期:2015-11-23

—61—

2016年             右江民族医学院学报              第1期


