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柑橘皮黄酮降血糖作用的研究 
 

肖更生，万利秀，徐玉娟，陈卫东，陈于陇，吴继军，傅曼琴 

（广东省农业科学院蚕业与农产品加工研究所，广东广州 510610） 

摘要：研究了柑橘皮黄酮对四氧嘧啶诱导的糖尿病小鼠的降血糖作用，并探讨了其部分作用机制。结果表明：给药10 d后，中、

高剂量组的柑橘皮黄酮能极显著降低糖尿病小鼠的血清血糖值，提高其胸腺指数和脾指数，增强血清及肝脏中SOD活性，抑制MDA

的产生，降低血浆中TG、TC和LDL-C含量，提高HDL-C含量，说明增强机体免疫力、抗氧化作用和改善脂代谢紊乱可能是柑橘皮黄

酮降血糖的作用机制之一，为柑橘皮的开发利用提供理论依据。 
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Abstract: The hypoglycemic effect of total flavonoids extracted from citrus peels on diabetic white mice induced by alloxan was studied 

and the preliminary mechanism was discussed. Results showed that after intragastric administration of middle and high dosage of total 

flavonoids extracted from citrus peels for 10 days, the concentration of blood glucose of alloxan-induced diabetic mice reduced obviously. 

Compared with the model group, the spleen index, thymus gland index, and the activity of superoxides dismutase (SOD) in blood and liver of 

the diabetic mice were increased and the formation of the malondialdehyde (MDA) were inhibited. The contents of TG, TC, and LDL-C 

decreased greatly, while the content of HDL-C increased obviously. The results suggested that the improvement of immunity, antioxidation, and 

regulation of lipid metabolism disorders in alloxan-induced diabetic white mice may be one of the hypoglycemic mechanisms of total flavonoids 

extracted from citrus peels, which provided a theoretical basis to the development and utilization of citrus peels. 
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柑橘皮为芸香科植物柑橘（Citrus reticulate 

Blanco）及其栽培变种的干燥成熟果皮，又名陈皮。

柑橘皮中含有丰富的黄酮类物质，具有抗氧化、抗炎、

抗动脉硬化、抗癌、抑菌、降血脂等功效[1~6]。我国是

柑橘类生产大国，但用于加工的柑橘还不到产量的

10%，每年有占柑橘加工量一半的皮渣废弃不用。不

仅给企业造成了经济损失，增加了生产成本，而且给

环境造成了负面影响。如果将这些丢弃的柑橘皮加以

有效利用，不仅可以减少环境污染，还可以变废为宝，

增加企业的经济效益。 

糖尿病（消渴症）是一类由遗传、环境、免疫等

因素引起的、具有明显异质性的慢性高血糖症及其并

发症所组成的综合症，并非单一病因引起的单一疾病。

最常见的临床表现为“三多一少”综合症，即多饮、 
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多食、多尿和体重减轻。久病的患者可因营养障碍，

继发性感染心脑血管、肾脏、眼部、神经、皮肤、关

节肌肉等并发症，严重威胁到患者的生命安全。目前，

尚无理想的治疗方法，传统磺酰脲类和双胍类降糖药，

久用具依赖性和毒副作用。近年来，国内外已有关于

黄酮降血糖作用的相关报道[7~10]，但是对柑橘皮黄酮

的降血糖功效的研究还未见报道。因此，本文对柑橘

皮黄酮的降血糖作用及其机制进行了初步探讨，以期

为其高效开发利用提供理论依据。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

柑橘皮：购于农贸市场；雄性昆明种小白鼠，体

重为18~22 g，由南方医科大学实验动物中心提供；普

通饲料：玉米73.5%，麦麸20%，鱼粉5%，谷粉1%，

食盐0.5%，由南方医科大学实验动物中心提供。 

X-5大孔树脂，购于南开大学化工厂；四氧嘧啶，

Sigma公司产品，用0.9%生理盐水配制，现配现用；
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优降糖，即格列苯脲片(Glibenclamide Tablets)，广东

三才医药集团有限公司；利舒坦血糖试纸及血糖仪，

美国 Abbott Diabetes Care 公司；丙二醛（MDA）测

试盒、SOD试剂盒，南京建成生物工程研究所；甘油

三脂（TG）试剂盒、总胆固醇（TC）试剂盒、高密

度脂蛋白胆固醇试剂盒（HDL-C）、低密度脂蛋白胆

固醇（LDL-C）试剂盒，均购于上海科华东凌诊断用

品有限公司：其它试剂均为国产分析纯。 

1.2  仪器 

UV1800型可见分光光度计，日本岛津仪器有限公

司；HH-4数显恒温水浴锅，金坛市富华仪器有限公司；

DHG-9240A型电热恒温鼓风干燥箱，上海精宏实验设

备有限公司；RE-52AA旋转蒸发仪，上海亚荣生化仪

器厂；TDL-5型离心机，上海安亭科学仪器厂。 

1.3  方法 

1.3.1  柑橘皮总黄酮的制备 

95%乙醇室温浸泡柑橘皮粉24 h，抽滤，减压浓

缩至无醇味，再用X-5大孔树脂纯化。纯化工艺如下：

上样液浓度0.57~1.14 mg/mL，吸附和解吸速率均为1 

mL/min，解吸剂为50%乙醇。上样后，先用蒸馏水洗

至流出液无色，再用50%乙醇洗脱，收集乙醇洗脱液，

减压浓缩回收乙醇，冷冻干燥后得柑橘皮总黄酮样品
[11]，备用。 

1.3.2  柑橘皮总黄酮对四氧嘧啶致糖尿病小鼠的降血

糖作用 

小白鼠购回后预饲3 d，随机取8只为正常对照组，

其余腹腔注射200 mg/kg四氧嘧啶，注射前禁食12 h但

不禁水，3 d后对禁食12 h后的小鼠进行第一次尾静脉

采血，测定其血清血糖值。去除未造成糖尿病模型小

鼠（血糖值低于11.1 mM），将造模成功的糖尿病小

鼠随机分成5组：糖尿病模型组，每天灌胃0.9%生理

盐水；优降糖组，每天灌胃4 mg/kg阳性对照药物优降

糖；低剂量组每天灌胃200 mg/kg的柑橘皮黄酮；中剂

量组每天灌胃400 mg/kg的柑橘皮黄酮；高剂量组每天

灌胃600 mg/kg的柑橘皮总黄酮。连续灌胃10 d。每天

记录一次小鼠体重。灌胃10 d后，对禁食12 h后的小鼠

进行第二次尾静脉采血，测定其血清血糖值。 

1.3.3  组织匀浆制备 

取低温保存的肝脏0.5 g，用预冷生理盐水制成

10%匀浆，在4 ℃的高速冷冻离心机中16000 r/min离心

15 min，上清液置4 ℃冰箱待测。 

1.3.4  统计学处理 

实验结果用x（均值）±s（标准差）表示，组间均

数差异性比较采用单因素方差分析进行统计学处理，

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  柑橘皮黄酮对四氧嘧啶诱导糖尿病小鼠体重的

影响 

在灌胃的 10 d，每天称量一次小鼠体重，结果如

图 1 所示。 

 
图1 柑橘皮总黄酮对四氧嘧啶致糖尿病小鼠体重的影响 

Fig.1 Effects of total flavoniods from citrus peels on body 

weight of alloxan-induced diabetic mice 

由图1可知，治疗前糖尿病模型小鼠体重明显低于

空白对照组；灌胃后，空白对照组小鼠体重持续上升，

糖尿病模型组小鼠体重逐渐下降，各剂量组与优降糖

组小鼠的体重均呈一定上升的趋势，尤其是高剂量组

与优降糖组变化趋势一致，低、中剂量组糖尿病小鼠

体重上升缓慢，说明柑橘皮黄酮能改善四氧嘧啶糖尿

病小鼠消瘦的症状。 

2.2  柑橘皮黄酮对四氧嘧啶诱导糖尿病小鼠血糖浓

度的影响 

治疗前，对禁食12 h后的正常及糖尿病小鼠进行

第一次尾静脉采血，测定给药前空腹血糖值；连续灌

胃10 d后，对禁食12 h后的小鼠进行第二次尾静脉采

血，测定其空腹血糖值，结果如表1所示。 

表1 柑橘皮总黄酮对糖尿病模型小鼠血糖浓度的影响 

Table 1 Effect of total flavonoids from citrus peels on the 

concentration of blood-glucose of diabetic mice 

组别 
动物只

数/只 

血糖浓度/mM 

给药前 给药 10 d 后 

空白组 8 3.63±0.17 2.52±0.13 

模型组 8 12.33±0.68 17.10±1.13 ** 

优降糖组 8 14.70±0.77 10.72±0.79** 

低剂量组 8 11.97±0.74 12.50±0.42 

中剂量组 8 21.23±0.12 15.75±0.78** 

高剂量组 8 13.14±3.12 11.58±1.71** 

注：*表示与给药前血糖值相比有显著性差异（P<0.05），

**表示与给药前相比有极显著性差异（P< 0.01）。 

由表1可以看出，模型组由于没有经过治疗，血糖
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值极显著增加（P<0.01）。灌胃10 d后，除低剂量组

外，药物组、中剂量组、高剂量组均可极显著降低小

鼠的血清血糖值，其降糖幅度分别是28.57%、25.81%、

11.87%。中剂量组降糖效果优于高剂量组，这可能与

黄酮类化合物的溶解度低影响胃肠道黏膜吸收有关
[7]。 

2.3  柑橘皮黄酮对四氧嘧啶诱导糖尿病小鼠脾指数

和胸腺指数的影响 

表2 柑橘皮总黄酮对糖尿病模型小鼠脾指数和胸腺指数的影响 

Table 2 Effect of total flavonoids from citrus peels on the 

thymus and spleen indexes of diabetic mice 

组别 动物只数 脾指数/(g/kg) 胸腺指数/(g/kg) 

空白组 8 2.77±0.37** 1.02±0.39** 

模型组 8 1.68±0.35 0.21±0.07 

优降糖组 

低剂量组 

8 

8 

2.68±0.81** 

1.74±0.51 

0.89±0.28** 

0.31±0.15* 

中剂量组 8 2.52±0.81** 0.37±0.20** 

高剂量组 8 2.51±0.77** 0.67±0.24** 

注：*表示与模型组相比有显著性差异（P<0.05），**表示

与模型组相比有极显著性差异（P<0.01）。 

脾指数、胸腺指数分别是衡量胸腺和脾脏功能正

常与否的重要指标。由表2可知，经过优降糖、低、中、

高三个剂量组柑橘皮总黄酮治疗后，糖尿病小鼠的胸

腺指数和脾指数均比模型对照组有所提高，其中中剂

量组、高剂量组及药物组的脾指数极显著高于模型对

照组，提示柑橘皮总黄酮可能通过增强四氧嘧啶诱导

糖尿病小鼠的免疫力而对糖尿病模型小鼠的康复产生

积极的影响。 

2.4  柑橘皮黄酮对四氧嘧啶诱导糖尿病模型小鼠血

清SOD酶活和MDA含量的影响 

表3 柑橘皮总黄酮对糖尿病小鼠血清中SOD酶活和MDA的影响 

Table 3 Effect of total flavonoids on the activity of SOD and the 

content of MDA in blood serum of diabetic mice 

组别 动物只数 SOD 酶活性/(U/mL) MDA 浓度/mM 

空白组 8 174.40±2.28** 4.37±0.21** 

模型组 8 103.55±3.32 5.32±0.21 

药物组 8 168.65±2.28** 4.68±0.55** 

低剂量组 8 115.41±1.88* 5.13±1.22 

中剂量组 8 137.33±2.67** 4.91±0.56** 

高剂量组 8 149.23±7.63** 4.87±1.25** 

注：*表示与模型组相比有显著性差异（P<0.05），**表示

与模型组相比有极显著性差异（P<0.01）。 

由表3可以看出，模型组的超氧化物歧化酶(SOD)

活性极显著低于优降糖组和中、高柑橘皮总黄酮剂量

组，丙二醛（MDA）含量极显著高于优降糖组、中剂

量和高剂量组。说明优降糖和中、高剂量组柑橘皮总

黄酮均可及显著增强小鼠血清中SOD 酶活性，降低

脂质过氧化产物 MDA含量。因此，抗氧化作用可能

是柑橘皮总黄酮降血糖的机制之一。 

2.5  柑橘皮黄酮对四氧嘧啶诱导糖尿病模型小鼠肝

脏中SOD酶活和MDA含量的影响 

表4 柑橘皮总黄酮对糖尿病小鼠肝脏中SOD酶活和MDA的影响 

Table 4 Effect of flavonoids on the activity of SOD and the 

content of MDA in the liver of diabetic mice 

组别 动物只数 SOD 酶活性/(U/mL) MDA 浓度/mM 

空白组 8 626.00±15.83 ** 3.07±0.43 ** 

模型组 8 492.85±20.85 9.02±0.97 

优降糖组 8 575.51±36.34 ** 6.45±0.99 ** 

低剂量组 8 508.39±25.23 * 8.66±0.84 ** 

中剂量组 8 545.72±9.74 ** 8.39±0.49 ** 

高剂量组 8 553.63±3.28** 7.34±0.22 ** 

注：*表示与模型组相比有显著性差异（P<0.05），**表示

与模型组相比有极显著性差异（P<0.01）。 

肝脏是影响机体糖代谢的重要器官，肝脏功能的

好坏对糖尿病的发生及病情发展有极为重要的影响。

由表4结果可知，经四氧嘧啶诱导发生糖尿病后，在没

有任何药物治疗的情况下，模型对照组小鼠机体的抗

氧化机能受到严重破坏，主要表现在肝脏SOD活性急

剧下降和MDA的大量生成。与模型对照组相比，优降

糖组、柑橘皮黄酮各剂量组模型小鼠肝脏中SOD活性

显著上升，MDA含量有不同程度的下降，说明柑橘皮

黄酮能提高SOD酶的活性，减少肝脏中MDA的生成

量。 

2.6  柑橘皮黄酮对四氧嘧啶诱导糖尿病模型小鼠血

脂水平的影响 

糖尿病大多伴随机体脂代谢紊乱，即血浆中甘油

三酯(TG)、总胆固醇(TC)和低密度脂蛋白(LDL-C)含

量升高，高密度脂蛋白(HDL-C)含量降低。柑橘皮黄

酮对四氧嘧啶诱导糖尿病模型小鼠的TG、TC、LDL-C

以及HDL-C含量的影响如表5所示，优降糖组和各剂

量组黄酮均能极显著降低四氧嘧啶诱导糖尿病模型小

鼠的TG及TC含量（P<0.01），极显著升高其HDL-C

含量（P<0.01），优降糖组和高剂量组柑橘皮总黄酮

能极显著降低糖尿病模型小鼠的 LDL-C 含量

（P<0.01），而低剂量组柑橘皮总黄酮对糖尿病模型

小鼠的LDL-C含量影响不显著，没有统计学意义

(P>0.05)。总之，造模后，糖尿病模型小鼠TG、TC、

LDL-C极显著升高，HDL-C极显著降低，而经各剂量

组黄酮治疗后，TG、TC、LDL-C明显降低，HDL-C

显著升高，说明柑橘皮黄酮对改善糖尿病小鼠的脂代
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谢紊乱具有有益的作用。 
表5 柑橘皮总黄酮对糖尿病模型小鼠血脂水平的影响 

Table 5 Effect of total flavonoids on the serum lipid levels of diabetic mice  

组别 动物只数 TG/mM TC/mM HDL-C/mM LDL-C/mM 

空白组 8 0.63±0.03** 2.49±0.06 ** 2.42±0.04** 1.20±0.01** 

模型组 8 1.31±0.04 3.34±0.05 1.59±0.04 1.75±0.02 

优降糖组 8 0.66±0.07** 2.56±0.13** 2.04±0.03** 1.26±0.01** 

低剂量组 8 1.06±0.04** 3.10±0.15** 1.79±0.05** 1.69±0.01 

中剂量组 8 0.83±0.02** 3.04±0.06** 1.85±0.03** 1.63±0.07* 

高剂量组 8 0.70±0.04** 2.91±0.10** 1.98±0.04** 1.49±0.01** 

注：*表示与模型组相比有显著性差异（P<0.05），**表示与模型组相比有极显著性差异（P<0.01）。 

3  讨论 

糖尿病引起体内代谢紊乱的原因与自由基代谢

平衡失调有关。体内自由基积累及自由基清除酶活性

降低，生物大分子的结构和功能被自由基攻击破坏，

脂质过氧化产物分解产生的MDA水平增加，均引起组

织过氧化损伤。因此，通过补充外源性抗氧化剂(中药)

辅助调整与治疗自由基失衡，将是修复机体氧化性损

伤，预防和治疗由自由基增加所致疾病的新热点。四

氧嘧啶是自由基活化剂，使机体过氧化生成活性氧自

由基增加，使细胞产生脂质过氧化作用，破坏胰岛组

织，选择性地损伤胰岛B细胞的DNA，引起胰岛B细

胞的死亡，胰岛素合成受阻，致动物实验性糖尿病发

生[12]。 

本实验结果显示，实验性糖尿病小鼠灌胃柑橘皮

黄酮后，空腹血糖明显下降；血清和肝脏中具有抗氧

化作用的SOD活性明显升高；而脂质过氧化产物MDA

水平降低；衡量脾脏和胸腺功能的脾、胸腺指数显著

提高；提示柑橘皮黄酮的降血糖作用与抑制体内氧自

由基的产生、增强抗氧化能力、加速自由基的清除以

及增强免疫力有关。 

心血管疾病特别是冠心病是糖尿病的严重并发

症，是糖尿病患者的主要死因。而脂代谢紊乱是糖尿

病并发冠心病的重要因素，因此纠正脂代谢紊乱是治

疗糖尿病的重要手段。脂代谢紊乱指的是，血浆中TG、

TC和LDL-C含量升高，而被称为“好胆固醇”的HDL-C

含量降低。试验发现，糖尿病小鼠血清TC、TG和

LDL-C显著升高，HDL-C显著降低，而经各剂量组柑

橘皮总黄酮治疗后，TC、TG、LDL-C明显降低，HDL-C

显著升高，说明柑橘皮总黄酮对改善糖尿病小鼠的脂

代谢紊乱具有有益的作用。因此，柑橘皮总黄酮的降

血糖作用可能与其降血脂作用有关。 

4  结论 

柑橘皮黄酮可极显著降低四氧嘧啶糖尿病小鼠的

血糖水平，其作用机理可能与增强机体免疫力、提高

抗氧化作用以及改善脂代谢紊乱有关，为柑橘皮的开

发利用提供理论依据。 
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