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低分子量蛹虫草多糖降血糖活性的研究 
 

陈春娟，朱振元，陈璐 

（食品营养与安全教育部重点实验室，天津科技大学食品工程与生物技术学院，天津 300457） 

摘要：采用高血糖小鼠模型验证低分子量蛹虫草多糖在体内的降血糖活性。以腹腔注射链脲佐菌素（STZ）构建小鼠糖尿病模

型，小鼠随机分为空白组、模型组、阳性对照组、低分子量蛹虫草多糖高、中、低剂量组，研究低分子量蛹虫草多糖对小鼠空腹血糖

值、糖耐量、脏器指数、体重、血清总胆固醇(TC)和三酰甘油(TG)等指标的影响。连续灌胃给药 4 周，与模型组相比，剂量组小鼠的

体重呈升高趋势，具有显著性差异（p<0.01），高剂量组（200 mg/kg）降糖效果最好，给药 4 周后空腹血糖降至 13.7±2.4 mmol/L，结

果表明，低分子量蛹虫草多糖显示出较好的降血糖效果，能明显降低糖尿病小鼠血糖值，且在一定范围内能改善小鼠糖耐量异常，同

时能有效减轻高血糖对肾脏和肝脏的损伤和缓解由糖代谢紊乱所引发的体重下降问题。 
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Abstract: The in vivo hypoglycemic activity of low molecular weight polysaccharides from Cordyceps militaris was verified using a 

mouse model of hyperglycemia. Diabetes was induced in mice by intraperitoneal injection of streptozotocin (STZ), and the mice were randomly 

divided into five groups: an untreated diabetic model group, positive control group, and three low molecular weight polysaccharide-treated 

groups (high, medium, and low doses); a normal control group was also included. The effects of low molecular weight polysaccharides from 

Cordyceps militaris on the levels of fasting blood glucose, glucose tolerance, organ index, body weight, serum total cholesterol (TC), and 

triglyceride (TG) were investigated. The weight of mice that were fed low molecular weight polysaccharides by gavage for four weeks presented 

an increasing trend, showing significant difference when compared with that of the model group (p<0.01). The high dose group (200 mg/kg) 

showed the greatest hypoglycemic effect, and the fasting blood glucose level was decreased to 13.7±2.4 mmol/L after four weeks. The results 

indicated that the low molecular weight polysaccharide of Cordyceps militaris had good hypoglycemic effects on diabetic mice, significantly 

lowering their blood glucose level and improving their impaired glucose tolerance to a certain extent. Meanwhile, it could effectively reduce the 

kidney and liver damage caused by hyperglycemia, and alleviate the weight loss caused by glucose metabolism disorder in diabetic mice. 
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糖尿病是一种由于胰岛素分泌缺陷或者胰岛素作

用障碍所致的以高血糖为特征的代谢性疾病。目前，

糖尿病已成为困扰科学界的一大难题。随着科学技术

的进步，糖尿病可以通过服药治疗和调节生活方式来

控制，比如注射胰岛素及服用治疗药物（α-葡萄糖苷 
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酶抑制剂）等[1,2]，但长期使用会引发抗药性失效，并

伴随肾毒性、肝毒性等不良反应，严重还会危及生命。

这也就迫使研究者不断挖掘新的治疗方法或新的药

物。研究发现植物多糖具有调节免疫功能、降血糖和

抑制肿瘤等多种生理活性[3,4]。尤其是蛹虫草这一类药

食同源的中草药材，其无毒，无害，原料易得，降糖

活性高的特点日益受到研究者的重视。已有研究报道

表明蛹虫草具有良好的降血糖活性，能够有效的保护

胰岛 B 细胞，显著降低实验对象的空腹血糖值[5]。徐

蕾蕾[6]等证实蛹虫草多糖能提高糖尿病大鼠机体及胰

腺组织的抗氧化能力，从而起到降低血糖的作用。赵
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莹[7]在研究中发现虫草地黄多糖组对糖尿病小鼠血糖

的降低率大，对 α-葡萄糖苷酶活性的抑制作用显著。 
但蛹虫草多糖由于结构复杂，分子质量大，水溶

性差，影响了机体对活性多糖的利用，极大地限制了

多糖在临床和医药领域的运用。通过化学或物理生物

手段降低多糖的分子量往往可以改善多糖本身的应用

价值。本课题组前期通过化学手段降解得到分子量降

低水溶性增大的低分子量蛹虫草多糖。目前对低分子

量蛹虫草多糖降血糖活性的研究还未见相关报道。本

文以低分子量蛹虫草多糖为材料，利用糖尿病小鼠模

型，通过对照试验和显著性测定，研究了低分子量蛹

虫草多糖降血糖活性，为虫草的合理开发应用提供了

科学依据。 

1  材料与方法 

1.1  材料与仪器 

链脲佐菌素 (streptozoctoin ， STZ) 、 Sephadex 
G-100、α-葡萄糖苷酶、4-硝基苯-α-D-吡喃葡萄糖苷

(PNPG)，美国 Sigma 公司；拜糖平，德国拜耳公司；

甘油三酯（TG）测试盒、胆固醇（TC）测试盒，南

京建成生物工程研究所；伊红苏木精染色剂、中性树

胶，索莱宝生物科技公司。 

蛹虫草（Cordyceps militaris）子实体（天津东方

中滨农业科技有限公司生产）经粉碎后过 80 目筛得到

蛹虫草粉；昆明小鼠(雄性)60 只，体重：20 g 左右；

等级：SPF；中国人民解放军军事医学科学院实验动

物中心，SCXK-(军)2012-0004；ESJ205-4 型电子天平

（沈阳龙腾电子称量仪器有限公司）；RM 2015 组织

切片机（Leica Instruments）；三诺血糖仪，三诺生物

公司；SU 1510 扫描电子显微镜，日本株式会社日立

高新技术；TGL-16B 台式离心机，上海安亭科学仪器

厂。 

1.2  实验方法 

1.2.1  低分子量蛹虫草多糖的制备 
通过水提醇沉的方法提取纯化得到蛹虫草多糖

[8]，分子量范围在 6.5×105 u 左右，出峰时间为 8.412 
min，然后选择酸降解的方法降低蛹虫草多糖的分子

量，得到低分子量蛹虫草多糖，分子量范围在 2.8×104 
u 左右，出峰时间在 10.649 min，使用红外光谱，气

象色谱，扫描电镜，旋光仪，高碘酸和 Smith 降解鉴

定低分子量蛹虫草多糖的结构特征，得到纯化的低分

子量蛹虫草多糖比旋光度为+25 °，单糖摩尔比为鼠李

糖:木糖:葡萄糖=1:2.19:6.73。通过高碘酸和 Smith 降

解得知各单糖残基的链接方式有 1→6、1→2、1→4
类型的糖苷键。 
1.2.2  动物实验设计 

选择健康的雄性昆明小鼠 60 只作为实验动物，随

机选择 10 只作为空白组喂养普通饲料，剩余 50 只喂

食高热能饲料。喂食 4 周后，小鼠禁食 12 h，每只小

鼠按照 120 mg/kg 的剂量腹腔注射 0.1 mol/L 的 STZ
溶液。空白组注射同等体积的 0.9%的生理盐水。恢复

禁食后，除空白组，剩余组小鼠均继续喂养高热能饲

料一周。造模一周后小鼠禁食 3~5 h，尾部取血测定

其血糖值，血糖值在 10~25 mmol/L 则造模成功。不

达标的小鼠需要补注 STZ 溶液直到达标。 
造模达标后的小鼠按照其体重和血糖值平均分配

为 5 个小组，分别为阳性对照组（阿卡波糖 100 
mg/kg），低分子量蛹虫草多糖低、中、高剂量组（50 
mg/kg、100 mg/kg 和 200 mg/kg），空白组和模型组。

按照剂量灌胃小鼠，每天 1 次，模型组和空白组每天

灌胃生理盐水 0.3 mL，连续 4 周。 
每日记录小鼠前一日的饮水量和进食量，每周测

定一次小鼠体重，末次给药后各组小鼠禁食 6 h 以上，

测定其糖耐量，采血制备血清标本，测血清中胆固醇

和甘油三酯含量。解剖摘取其肝脏、肾脏、脾称重，

计算各脏器指数（脏器指数=脏器重量(mg)/体重(g)）。
实验数据采用 SPSS 18.0 软件进行方差分析[9]。肝脏和

肾脏组织进行石蜡包埋[10]，HE 染色，制作组织切片，

切片染色后在电子显微镜下观察组织状态。 

2  结果与分析 

2.1  低分子量蛹虫草多糖对小鼠饮水量和进

食量的影响 

由表 1 和表 2 可见，模型组小鼠与空白组小鼠相

比，饮水量和进食量都有极显著差异（p<0.01）。空白

组小鼠饮水量和进食量在实验四周内波动幅度不大，

表现正常。在第三周，阳性组小鼠饮水量有明显降低

[从(33.61±1.44) mL 降至(23.67±3.96) mL]，进食量

(8.10±1.36) g 明显低于模型组(14.52±1.13) g。给药期

间，剂量组小鼠饮水量和进食量与模型组相比极显著

减少（p<0.01），说明低分子量蛹虫草多糖能够缓解高

血糖模型下多饮多食现象。 
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表1 低分子量多糖对糖尿病小鼠饮水量的影响 

Table 1 Influence of low molecular weight polysaccharides on the water intake of diabetic mice (⎯x±SD, n=10) 

   饮水量/mL

组别 
Week1 Week2 Week3 Week4 

空白组 11.14±1.41 10.07±1.07 10.29±0.93 12.66±1.14 

模型组 40.91±1.53** 50.40±3.24** 67.5±2.04** 61.31±2.29** 

阳性组 33.61±1.44## 35.00±3.24## 23.67±3.96## 23.56±3.75## 

低剂量组 38.53±3.31## 31.29±2.48## 26.34±2.83## 24.75±1.31## 

中剂量组 32.14±3.42## 33.77±1.97## 24.26±2.75## 23.52±2.35## 
高剂量组 33.94±2.11## 30.55±2.62## 30.27±1.34## 24.21±2.53## 

注：与空白组比，**p<0.01，极显著；*p<0.05，显著与模型组比，##p<0.01，极显著；#p<0.05，显著。 

表2 低分子量多糖对糖尿病小鼠进食量的影响 

Table 2 Effects of low molecular weight polysaccharides on the food intake of diabetic mice (⎯x±SD, n=10) 

  进食量/g 

组别 
Week1 Week2 Week3 Week4 

空白组 9.20±2.17 6.17±1.84 7.16±0.98 7.01±1.24 

模型组 12.02±3.85** 15.87±3.37** 14.52±1.13** 13.64±2.01** 

阳性组 10.75±2.85## 7.98±2.14## 8.10±1.36## 11.11±2.01## 

低剂量组 10.96±1.01## 8.70±0.54## 10.19±1.76## 10.48±0.99# 

中剂量组 9.12±1.23## 7.83±1.88## 10.94±0.7## 9.97±1.5## 
高剂量组 9.99±2.17## 10.18±2.05## 11.15±1.35## 8.24±2.14# 

注：与空白组比，**p<0.01，极显著；*p<0.05，显著；与模型组比，##p<0.01，极显著；#p<0.05，显著。 

2.2  低分子量蛹虫草多糖对小鼠体重的影响 

 
图1 低分子量多糖对糖尿病小鼠体重的影响 

Fig.1 Influence of low molecular weight polysaccharides on the 

weight of diabetic mice 

如图 1 所示，模型组小鼠体重呈逐渐下降趋势，

从最初(26.256±1.92) g 到第四周(20.256±4.92) g。阳性

组小鼠体重呈现升高趋势，与模型组体重比较差异显

著（p<0.01）。低、中、高剂量组体重变化趋势与阳性

组变化较一致，体重上升，表明低分子量蛹虫草多糖

可以有效缓解由糖代谢紊乱所引发的体重下降问题。 

2.3  低分子量蛹虫草多糖对小鼠血糖和糖耐 

量的影响 

从表 3 可以看出，在给药治疗的四周期间，空白

组小鼠空腹血糖值一直稳定在 5~6 mmol/L 之间，阳

性组与模型组相比血糖值有显著的下降（p<0.01），给

药治疗 28 d 后，与模型组小鼠血糖值相比，多糖剂量

组小鼠空腹血糖值显著下降（p<0.01），其中高剂量组

小鼠血糖值下降率最高[从(23.63±1.22) mmol/L 下降

到(13.7±2.4) mmol/L]，表明低分子量蛹虫草多糖具有

较好的降血糖效果。这与徐蕾蕾[6]所研究的蛹虫草精

粉对糖尿病小鼠的降血糖作用的实验结果相似。 

糖耐量是机体对于葡萄糖的耐受能力。通过表 4
可以看出，灌胃葡萄糖后 30 min 内，各个分组血糖值

升至最高，与空白组血糖值（7.05±0.49） mmol/L 相

比模型组（27.80±2.83） mmol/L 小鼠血糖明显升高

（p<0.01）。阳性组与剂量组小鼠血糖值在 0 min、30 
min 和 120 min 时均低于模型组的血糖值。剂量组的

血糖曲线下面积均小于模型组（p<0.05），表明低分子

量蛹虫草多糖能明显改善小鼠的糖耐量。 
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表3 低分子量多糖对小鼠空腹血糖值的影响 

Table 3 Effect of low molecular weight polysaccharides on the FBG level in mice (⎯x±SD, n=10) 

血糖值/(mmol/L) 
Week1 Week2 Week3 Week4 

分组 

空白组 5.78±0.07 5.37±0.53 6.57±0.79 5.48±1.7 

模型组 24.1±1.46** 24.28±1.52** 26.58±2.26** 27.26±2.14** 

阳性组 24.33±0.47## 20.37±1.05## 17.4±1.77## 22.33±2.45## 

低剂量组 23.38±3.36## 20.41±1.62## 20.2±1.98## 18.57±2.4## 

中剂量组 22.47±2.56## 18.47±1.96## 16.56±2.98## 16.44±1.96## 

高剂量组 23.63±1.22## 17.06±3.08## 15.16±3.05## 13.7±2.4## 

注：与空白组比，**p<0.01，极显著；*p <0.05，显著；与模型组比，##p<0.01，极显著；#p<0.05，显著 

表4 低分子量多糖对小鼠糖耐量的影响 

Table 4 Effects of low molecular weight polysaccharides on the glucose tolerance of diabetic mice (⎯x±SD, n=10) 

糖耐量 
血糖值/(mmol/L) 

AUC 
0 min 30 min 120 min 

空白组 5.35±0.07 7.05±0.49 4.95±0.07 12.10±0.36 

模型组 25.9±1.69** 27.80±2.83** 24.85±1.2** 52.91±4.19** 

阳性组 21.30±1.56## 25.10±0.99## 17.65±2.62## 43.66±3.34## 

低剂量组 19.10±3.88## 23.45±1.90## 19.10±2.12## 42.55±0.16## 

中剂量组 18.15±0.35## 22.40±0.57## 18.50±0.71## 40.81±1.18## 
高剂量组 18.15±3.88## 23.20±0.28## 17.59±1.68## 40.93±2.51## 

注：与空白组比，**p <0.01，极显著；*p <0.05，显著；与模型组比，##p<0.01，极显著；#p <0.05，显著。 

2.4  低分子量蛹虫草多糖对小鼠血清 TG 和

TC 的影响 

表5 低分子量多糖对TG/TC的影响 

Table 5 Influence of low molecular weight polysaccharides on 

TG/TC (⎯x±SD, n=10) 

组别 TG/(mmol/L) TC/(mmol/L) 

空白组 1.62±0.06 3.89±0.01 

模型组 6.16±0.31** 7.32±0.13** 

阳性组 1.53±0.06## 5.96±0.09## 

低剂量组 3.25±0.29## 6.47±0.14# 

中剂量组 2.33±0.15## 6.05±0.12# 
高剂量组 1.17±0.07## 5.73±0.11# 

注：与空白组比，**p<0.01，极显著；*p<0.05，显著；与

模型组比，##p<0.01，极显著；#p<0.05，显著。 

血清 TC 和 TG 含量是高血脂症的重要指标[11]。

从表 5 中可以看出，与空白组相比，模型组 TG 含量

(6.16±0.31) mmol/L 大于空白组(1.62±0.06) mmol/L
（p<0.05），模型组 TC 含量(7.32±0.13) mmol/L 明显

高于空白组(3.89±0.01) mmol/L（p<0.01）。剂量组

TG/TC 值明显低于模型组，且在一定范围内呈剂量效

应。表明低分子量蛹虫草多糖能够改善糖尿病所引起

的血脂代谢紊乱，且高剂量组的改善效果优于阳性组。 

2.5  低分子量蛹虫草多糖对小鼠脏器指数的

影响 

表6 低分子量多糖对小鼠脏器指数的影响 

Table 6 Effect of low molecular weight polysaccharides on the 

organ index of mice (⎯x±SD, n=10) 

组别 
剂量 

/(mg/kg) 

脾 

/(mg/g) 

肾 

/(mg/g) 

肝 

/(mg/g) 

空白组 ---- 4.79±0.77 16.55±1.09 47.72±2.87 

模型组 ---- 3.22±0.81 20.86±3.23* 69.61±8.84**

阳性组 100 4.67±1.92 17.27±1.02* 53.28±6.98# 

低剂量组 50 3.44±0.54 20.11±2.02 56.78±7.15# 

中剂量组 100 3.35±1.02 18.16±2.35* 54.52±9.33# 
高剂量组 200 3.75±1.62 17.61±5.22* 51.76±12.17#

注：与空白组比，**p<0.01，极显著；*p<0.05，显著；与

模型组比，##p<0.01，极显著；#p<0.05，显著。 

欧阳玉倩[12]研究发现动物的脏器指数常能反映

动物内脏的病变情况和营养状态，如接触某些外来物

质常会使动物脏器受到影响，会使脏器指数发生变化。

糖尿病患者肝损伤是常见的高血糖慢性并发症之一。

如表 6 所示，模型组小鼠肝脏指数与空白组相比极显
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著上升（p<0.01），说明糖尿病小鼠肝脏肿胀现象明显。

与模型组相比，阳性组和剂量组均可不同程度的降低

糖尿病小鼠肝指数（p<0.05）。实验表明低分子量蛹虫

草多糖对糖尿病小鼠肝脏具有一定的保护作用。 
脾脏是人体最大的免疫器官。模型组小鼠脾脏指

数(3.22±0.81) mg/g 明显低于空白组(4.79±0.77) mg/g，
说明模型组的高血糖症状已经影响了机体的免疫功

能。阳性组与剂量组小鼠脾脏指数均高于模型组，表

明低分子量蛹虫草多糖有保护小鼠免疫功能的作用。 
糖尿病也易引发肾脏病变。与空白组相比，模型

组小鼠肾脏指数显著升高（p<0.05），中、高剂量组肾

脏指数显著下降，但未恢复到空白组的水平，低剂量

组肾脏指数变化不显著。 

2.6  小鼠肝脏和肾脏的组织病理观察 

 

 

  

图2 小鼠肝脏组织病理切片 

Fig.2 Mouse liver tissue pathological slices 

注：a 表示空白对照组；b 表示模型对照组；c 表示阳性药

物组；d 表示低剂量低分子量多糖组；e 表示中剂量低分子量多

糖组；f 表示高剂量低分子量多糖组。 

小鼠肝脏组织病理切片观察结果如图 2 所示。a
组肝脏组织细胞结构正常，细胞排列整齐，细胞间隙

小，无坏死细胞；b 组细胞间隙大，肝细胞肿胀，细

胞排列不均匀，出现大量空洞，肝细胞损伤严重；c
组经治疗肝细胞间隙缩短，与模型组相对比细胞形态

有好转；d 组与 a 组肝细胞比较，也有一些炎性损伤，

但与模型组相比肝细胞坏死数目降低，细胞排列整齐；

e 组中央静脉细胞周围有部分的炎性损伤，与模型组

对比有明显好转；f 组肝细胞组织清晰完整，无明显

的肝细胞损伤现象，由此可得知，低分子量蛹虫草多

糖可以缓解因高血糖而引发的肝损伤，肝肿胀等问题，

对肝脏组织有一定的保护作用。 

 

 

 
图3 小鼠肾脏组织切片观察 

Fig.3 Mouse kidney tissue sections 

注：a 表示空白对照组；b 表示模型对照组；c 表示阳性药

物组；d 表示低剂量多糖组；e 表示中剂量多糖组；f 表示高剂

量多糖组。 

小鼠肾脏组织的病理切片观察结果如图 3 所示。a
组肾脏结构完整，肾脏细胞间联系紧密，无空洞，细

胞排列整齐有序；b 组肾脏细胞有明显的炎性细胞浸

润，核染色着深紫色，胞间出现空泡变形；c 组细胞
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结构清晰，细胞间联系紧密，间质有少量炎性细胞；d
组细胞排列间隙增宽，无明显的炎性细胞浸润；e 组

有少量细胞肿胀，炎性情况得到缓解；f 组细胞排列

紧密整齐有序，病变明显改善。由此可得知，高血糖

模型下的小鼠肾脏会出现不同程度炎症，而低分子量

蛹虫草多糖能够有效缓解高血糖对肾脏组织的侵害。 

3  结论 

多糖是虫草降血糖的主要成分之一，虫草多糖可

作为 β受体激动剂，通过第二信使将信息传到线粒体，

使糖的氢化利用加速，起到降血糖作用，具有降血糖

药物研发的潜力。已有研究报道蛹虫草多糖对 Wistar
大鼠降糖机制涉及刺激胰岛素分泌和激活胆碱能[13]。

本研究通过体内试验表明低分子量蛹虫草多糖同样具

有降血糖效果。给药治疗 28 d 后，与模型组相比，剂

量组小鼠饮水量和进食量极显著下降，TG/TC 值与空

腹血糖值明显降低，而小鼠体重呈现升高趋势，结果

表明，低分子量蛹虫草多糖能够缓解高血糖模型下多

饮多食现象，能够有效降低小鼠的空腹血糖值，提高

糖耐受能力，缓解高血糖对肾脏组织的侵害，对肝脏

组织有一定的保护作用。 
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