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槟榔碱改善 2型糖尿病大鼠糖代谢紊乱
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前言 肝糖代谢紊乱是糖尿病
、

肥胖
、

非酒精性脂肪肝等代谢综合症的重要病理

生理学基础
,

主要以糖异生和糖原分解增加为特征
,

其中糖异生紊乱占据主导地位
。

糖异生增强引起的内源性葡萄糖生成增多是糖尿病患者空腹血糖升高的主要原因
。

因

此抑制过度的糖异生
、

减少内源性葡萄糖的生成
,

是治疗糖尿病的重要靶标之一
。

槟

榔碱是槟榔果中含量最为丰富的生物碱之一
,

具有驱虫
、

杀菌
、

促消化
、

抗血栓形成
、

抗动脉粥样硬化等作用
。

目前
,

槟榔碱对整体水平血糖影响的报道较少
,

且结果不一

致 ;此外研究其对肝脏的作用多停留在肝毒性方面
。

因此本实验通过用不同剂量槟榔

碱处理 2 型糖尿病大鼠
,

观察其对血糖血脂的影响
,

同时观察槟榔碱对肝脏的糖异生

酶葡萄糖
一 6一磷酸酶 (g l

u e o s e 一 6一 p h o s p h a t a s e
,
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、

磷酸烯醇式丙酮酸梭激酶

(p h
o s p h o e n 。 l p y r u v a t e C a r b o x y k i n a s e

,

PE代K )
,

及其上游调控分子翼螺旋转录因子

0 1 (F o r k h e a d B o x O一
,

F o x o 一)
、

过 氧化物酶 体增殖 物激活 受体 Y 辅激 活 因子

( p e
r o x i s o m e p r o l i f e r a t o r

一
a e t i v a t e d r e e e p t o r 一 Y e o a e t l v a t o r 一 l a ,

PGC一 l a
)

的基因表达
,

研究槟榔碱对肝糖异生的影响
,

初步探讨槟榔碱的降糖机制
。



方法 采用高果糖高脂饲料喂养建立 2 型糖尿病大鼠模型
。

实验大鼠随机分 7组
:

普通饲料对照组 ( co nt ro l )
,

高果糖高脂饲料模型组 (H)F
,

高果糖高脂饲料 +不同剂量

槟榔碱组 (一m g
·

k g’
, ,

sm g
·

k g
一 , ,

10 m g
·

k g
一 ` ,

20 m g
·

k g
一 , ,

50 m g
·

k g
一 ,

)
。

观察槟榔碱

对糖尿病大鼠血糖
、

血脂
、

肝功能及肝脏组织学的影响
,

采用逆转录
一
聚合酶链反应

(RT
一PC )R 检测槟榔碱对糖异生酶磷酸烯醇式丙酮酸梭激酶 (P EPCK )

、

葡萄糖
一6一磷酸酶

(G6P a s e) 和翼螺旋转录因子 o1 (F0 x 0 1 )
、

过氧化物酶体增殖物激活受体 Y辅激活因子

l a
(PGC

一 l a
)的 m RNA表达的影响

。

结果 与高果糖高脂模型组相比
,

槟榔碱以剂量依赖的方式降低 2型糖尿病大鼠空

腹血糖及甘油三脂水平
,

但是 10 mg
·

k g
一 ` ,

20 gm
·

k g
一 , ,

50 mg
·

k g
一
,

剂量组具有明显

肝脏毒性
; 5 m g

·

k g
一 ,

的槟榔碱显著地降低糖异生酶 PEPCK 和G6P a s e
,

转录因子 Fox ol

及其辅助因子 PGC一 I Q
的m RNA的表达

。

结论 低剂量槟榔碱能够改善 2 型糖尿病大鼠糖脂代谢紊乱
,

降糖机制可能为抑制

肝脏过度糖异生
。
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