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铁皮石斛多糖对糖尿病大鼠脂代谢异常的改善作用及机制
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摘要：【目的】观察铁皮石斛多糖对糖尿病大鼠脂代谢异常的改善作用及机制。【方法】 将90只大鼠随机选取75只建立糖尿病

模型，其余 15只设为正常组。将造模成功的 68只大鼠随机分为模型组，铁皮石斛多糖低、高剂量组和二甲双胍组，每组

17只。铁皮石斛多糖低、高剂量组分别灌胃铁皮石斛多糖100、200 mg/kg，二甲双胍组灌胃盐酸二甲双胍150 mg/kg，正常

组和模型组灌胃等体积生理盐水，每日1次，干预30 d。干预结束后，测定空腹血糖（FBG）、胰岛素（FINS）水平，血清甘油

三酯（TG）、总胆固醇（TC）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）水平以及超氧化物歧化酶

（SOD）、丙二醛（MDA）水平，采用苏木素-伊红（HE）染色法观察肝脏组织病理学表现，采用蛋白免疫印迹（Western Blot）法

检测肝脏组织胰岛素受体底物2（IRS2）、磷酸化 IRS2（p-IRS2）、磷脂酰肌醇3-激酶（PI3K）、磷酸化PI3K（p-PI3K）、蛋白激

酶B（AKT）、磷酸化AKT（p-AKT）、哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）蛋白相对表达水平。【结果】与正常组比较，模型组，

铁皮石斛多糖低、高剂量组和二甲双胍组干预0、15、30 d FBG水平和FINS水平均升高（P < 0.05）；与模型组比较，各治疗

组干预15、30 d FBG水平和FINS水平均降低，且铁皮石斛多糖高剂量组与二甲双胍组比较，差异无统计学意义（P > 0.05）；

随着干预时间增加，模型组FBG水平持续上升，各治疗组FBG水平持续下降（P < 0.05）。与正常组比较，模型组，铁皮石斛

多糖低、高剂量组和二甲双胍组血清 TG、TC、LDL-C、MDA水平升高，HDL-C、SOD水平降低（P < 0.05）；与模型组比

较，各治疗组血清TG、TC、LDL-C、MDA水平降低，HDL-C、SOD水平升高（P < 0.05），且铁皮石斛多糖高剂量组与二甲

双胍组比较，差异无统计学意义（P > 0.05）。模型组出现大量肝细胞水肿坏死现象，组织结构紊乱，排列不均，而铁皮石斛

多糖高剂量组和二甲双胍组肝组织病理变化得到明显改善。与正常组比较，模型组，铁皮石斛多糖低、高剂量组和二甲双

胍组肝脏组织 p-IRS2、p-PI3K、p-AKT、mTOR蛋白相对表达水平降低（P < 0.05）；与模型组比较，各治疗组肝脏组织

p-IRS2、p-PI3K、p-AKT、mTOR蛋白相对表达水平升高（P < 0.05），且铁皮石斛多糖高剂量组与二甲双胍组比较，差异无

统计学意义（P > 0.05）。【结论】 铁皮石斛多糖可改善糖尿病大鼠脂代谢异常，可能是通过激活PI3K/AKT信号通路发挥作用。
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Ameliorative Effect and Mechanism of Dendrobium Officinale Polysaccharide
on Abnormal Lipid Metabolism in Diabetic Rats
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Abstract：Objective To observe the ameliorative effect and mechanism of Dendrobium officinale polysaccharide
on abnormal lipid metabolism in diabetic rats. Methods Seventy- five of the 90 rats were randomly selected to
establish the diabetes model，and the remaining 15 were set up as the normal group. The 68 successful modeling
rats were randomly divided into model group，Dendrobium officinale polysaccharide low- and high- dose group
and metformin group，17 rats in each group. The Dendrobium officinale polysaccharide low- and high- dose groups
were gavaged with Dendrobium officinale polysaccharide at 100 and 200 mg/kg，respectively，the metformin group

广州中医药大学学报
Journal of Guangzhou University of Traditional Chinese Medicine

2021年11月第38卷第11期
November 2021，Vol. 38，No. 112462



was gavaged with metformin hydrochloride at 150 mg/kg，while the normal group and model group were gavaged
with equal volume of saline. The administration placed once a day for 30 days. At the end of the intervention，
fasting blood glucose（FBG）and insulin（FINS） levels were measured， and serum triglyceride（TG）， total
cholesterol（TC），low-density lipoprotein cholesterol（LDL-C），high-density lipoprotein cholesterol（HDL-C），

superoxide dismutase（SOD）and malondialdehyde（MDA）levels were measured by enzyme-linked immunosorbent
assay（ELISA），and hepatic histopathological manifestations were observed by hematoxylin-eosin（HE）staining，
and Western Blot was used to detect insulin receptor substrate 2（IRS2）， phosphorylated IRS2（p- IRS2），

phosphatidylinositol 3-kinase（PI3K），phosphorylated PI3K（p-PI3K），protein kinase B（AKT），phosphorylated
AKT（p-AKT），mammalian target of rapamycin（mTOR）protein relative expression levels. Results Compared
with the normal group， FBG level at 0， 15 and 30 days of intervention and FINS level in the model group，
Dendrobium officinale polysaccharide low- and high- dose groups and metformin group were increased（P < 0.05）；

Compared with the model group，FBG level at 15 and 30 days of intervention and FINS level were decreased in all
treatment groups，and there was no significant difference between Dendrobium officinale polysaccharide high-dose
group and metformin group（P > 0.05）. With the increase of intervention time，the level of FBG in the model group
continued to increase， and the level of FBG in all the treatment groups continued to decrease（P < 0.05）.
Compared with the normal group，the serum TG，TC，LDL-C and MDA levels in the model group，Dendrobium

officinale polysaccharide low- and high- dose groups and metformin group were increased，while the levels of
HDL-C and SOD were decreased（P < 0.05）；Compared with the model group， the serum levels of TG，TC，
LDL-C and MDA in all the treatment groups were decreased，while the levels of HDL-C and SOD were increased
（P < 0.05）， and there was no significant difference between Dendrobium officinale polysaccharide high- dose
group and metformin group（P > 0.05）. The massive hepatocyte edema and necrosis with disorganized histological
structure and uneven arrangement was showed in the model group，while the hepatic histopathological changes in
the Dendrobium officinale polysaccharide high- dose group and metformin group were significantly improved.
Compared with the normal group， the relative protein expression levels of p-IRS2，p-PI3K，p-AKT，mTOR
in liver tissues of the model group， Dendrobium officinale polysaccharide low- dose， high- dose groups and
metformin group were decreased（P < 0.05）；Compared with the model group， the relative protein expression
levels of p- IRS2， p- PI3K， p-AKT，mTOR in liver tissues of all the treatment groups were increased（P <
0.05），and there was no significant difference between Dendrobium officinale polysaccharide high-dose group and
metformin group（P > 0.05）. Conclusion Dendrobium officinale polysaccharide ameliorates abnormal lipid
metabolism in diabetic rats，probably by activating the PI3K/AKT signaling pathway.
Keywords：Dendrobium officinale polysaccharide；diabetes； lipid metabolism；phosphatidylinositol 3-kinase/

protein kinase B（PI3K/AKT）signaling pathway；rats

随着人们生活方式和饮食方式的改变，2型糖

尿病的患病率不断上升。临床已成功研制出许多

口服降糖药，如磺酰脲类、噻唑烷二酮类等。虽

然这些药物降糖疗效显著，但存在低血糖、过敏

反应、胃肠道反应、肝损伤、血液系统不良反应

等副作用[1]。目前，寻找疗效好、毒性低的天然抗

糖尿病活性成分成为研究的热点。糖尿病属于中

医学“消渴”的范畴，基本病机以阴虚为本，燥

热为标 [2]。铁皮石斛是治疗“消渴”的常用中药，

具有生津益胃、滋阴清热的功效[3]。铁皮石斛多糖

是铁皮石斛中发挥药理作用的主要活性成分[4]，具

有抗疲劳、抗氧化、抗癌、降血糖血脂、免疫调

节及肝保护等作用[5-7]。有研究[8-9]表明，铁皮石斛

多糖可改善糖尿病小鼠血脂代谢紊乱，修复胰岛

细胞，促进胰岛素分泌和肝糖原合成，减轻肾损

伤。然而，铁皮石斛多糖降糖降脂作用的潜在机
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制尚不清楚。基于此，本研究建立糖尿病大鼠模

型，观察铁皮石斛多糖对脂代谢异常的改善作

用，并探讨其可能的作用机制，以期为临床应用

铁皮石斛多糖治疗糖尿病提供新的依据，现将研

究结果报道如下。

1 材料与方法

1. 1 实验动物 90只雄性 SPF级 6周龄 SD大鼠，

体质量 180~200 g，由上海南方模式生物科技股份

有限公司提供，动物生产许可证号：SCXK（沪）

2019-0002。饲养于陕西中医药大学实验动物中

心，保持温度 23 ~ 25 ℃，湿度 60% ~ 65%，昼夜

12 h交替环境中，适应性饲养7 d。
1. 2 药物、试剂与仪器 铁皮石斛多糖（北京索

莱宝科技有限公司，纯度 ≥ 85%，批号：180316）；
盐酸二甲双胍肠溶片（河北医科大学制药厂，国

药准字 H20083575）。链脲佐菌素（streptozotocin，
STZ）（美国 Sigma公司）；柠檬酸（天津永大化学试

剂有限公司）；兔抗大鼠胰岛素受体底物2（IRS2）、

磷酸化 IRS2（p-IRS2）、磷脂酰肌醇3-激酶（PI3K）、
磷酸化PI3K（p-PI3K）、哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（mTOR）单克隆抗体和蛋白激酶B（AKT）、磷酸化

AKT（p-AKT）多克隆抗体、辣根过氧化物酶标记的

山羊抗兔免疫球蛋白（IgG）抗体（北京全式金生物

技术有限公司）；甘油三酯（TG）、空腹胰岛素

（FINS）酶联免疫吸附分析（ELISA）试剂盒，总胆固醇

（TC）检测试剂盒（南京建成生物工程研究所）；超

氧化物歧化酶（SOD）、低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）、丙二醛（MDA）检测试剂盒（上海晶抗生

物公司）；高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）检测试剂

盒（武汉博士康生物工程有限公司）。Multiskan FC
全自动酶标仪（美国Thermo公司）。

1. 3 建模与分组 随机选取75只大鼠建立糖尿病

大鼠模型，剩余 15只为正常组。造模方法参照文

献 [10]：建模大鼠用高糖高脂饲料（质量分数配

比：10.0%猪油、20.0%蔗糖、2.5%胆固醇、1.0%
胆酸盐、66.5%常规饲料）喂养，正常组大鼠用常

规饲料喂养。喂养1个月后，禁食不禁水12 h，建

模大鼠给予腹腔注射10 g/L STZ溶液（由0.1 mmol/L
柠檬酸缓冲液冰浴配制，现配现用）30 mg/kg，正

常组腹腔注射等体积的 0.1 mmol/L柠檬酸缓冲液。

注射后3 h禁食，给予大鼠 30 g/L葡萄糖溶液预防

低血糖。3 d后，所有大鼠禁食 12 h，尾静脉采血

测空腹血糖（FBG），若 FBG ≥ 16.7 mmol/L，且维

持 1周以上，则判断造模成功 [11]。将造模成功的

68只大鼠随机分为模型组，铁皮石斛多糖低、高

剂量组和二甲双胍组，每组17只。

1. 4 干预方法 造模成功24 h后，依照药理实验

中动物与人体间的等效剂量换算，参照芦春斌等[12]

的大鼠给药剂量，铁皮石斛多糖低、高剂量组分

别灌胃铁皮石斛多糖100、200 mg/kg，二甲双胍组

灌胃盐酸二甲双胍 150 mg/kg，正常组和模型组灌

胃等体积的生理盐水。每日1次，共干预30 d。
1. 5 观察指标与方法

1. 5. 1 血FBG、FINS检测 尾静脉取血，应用血

糖仪测定各组大鼠药物干预 0、15、30 d FBG水

平。于药物干预 30 d，按照 FINS ELISA试剂盒说

明书加样，应用酶标仪检测 450 nm波长处的吸光

度（OD）值，绘制标准曲线，计算FINS的浓度。

1. 5. 2 血清TG、TC、LDL-C、HDL-C水平检测 末

次药物干预结束后，各组随机选取7只大鼠，断头

取血，以3 500 r/min，离心半径8 cm，离心10 min，
得到上清液，-20 ℃保存备用。取出-20 ℃保存备

用的上清液，分别按照TG、TC、LDL-C、HDL-C
试剂盒说明书，应用酶标仪检测大鼠血清TG、TC、
LDL- C、 HDL- C 在 500 nm、 510 nm、 546 nm、

546 nm波长处的OD值。各生化指标水平 =（样本

OD值-空白孔 OD值）/（校准品OD值 - 空白孔OD
值）× 校准品浓度。

1. 5. 3 血清SOD、MDA水平检测 取保存在-20 ℃
的上清液，按照 SOD试剂盒说明书加样，采用黄

嘌呤氧化酶法测定 SOD 水平，应用酶标仪测出

550 nm波长处的OD值。SOD样品比活力（U/mL）=
（对照管OD值-测定管OD值）/对照管OD值 ÷ 50% ×
反应体系稀释倍数 × 样本测试前稀释倍数。

取保存在-20 ℃的上清液，按照MDA试剂盒

说明书加样，采用硫代巴比妥酸法测定MDA水平

（μmol/L），应用酶标仪测出 532 nm 处的 OD 值。

MDA含量（nmol·mL-1）=（测定OD值-对照OD值）/（标

准OD值-空白OD值）×标准品浓度（10 nmol·mL-1）×
样本测试前稀释倍数。

1. 5. 4 苏木素-伊红（HE）染色法观察肝脏组织

病理学变化 将剩余大鼠全部处死，快速从腹腔

分离出肝脏组织，用生理盐水清洗后，左侧肝脏
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组织用 40 g/L多聚甲醛溶液固定 24 h，于 4 ℃冰箱

保存。右侧肝脏组织置于-80 ℃冰箱中保存。将肝

脏组织从固定液中取出，梯度乙醇脱水，二甲苯

处理，石蜡包埋，切片（4 μm），HE染色，脱水透

明，中性树脂胶封片，光学显微镜下观察并拍照。

1. 5. 5 蛋白免疫印迹（Western Blot）法检测肝脏

组织IRS2、p-IRS2、PI3K、p-PI3K、AKT、p-AKT、
mTOR蛋白相对表达水平 取-80 ℃保存的肝脏组

织 100 mg，研磨，加入蛋白提取液冰上裂解，离

心，取上清，二喹啉甲酸（BCA）法进行蛋白定量；

加入十二烷基硫酸钠（SDS）上样缓冲液，100 ℃水

浴使蛋白变性，进行 SDS-聚丙烯酰氨凝胶电泳

（PAGE），转膜；50 g/L脱脂牛奶室温封闭2 h；洗

膜后分别加入 1∶1 000 稀释的 IRS2、 p- IRS2、
PI3K、p-PI3K、mTOR单克隆一抗和AKT、p-AKT
多克隆一抗，4 ℃孵育过夜；洗膜后加入 1∶4 000
稀释辣根过氧化物酶标记的二抗，室温孵育 1 h；
洗膜后加入电化学发光液（ECL）显影。采用 ImageJ
软件分析图像，以β-actin为内参， IRS2、p-IRS2、
PI3K、p-PI3K、AKT、p-AKT、mTOR蛋白相对表

达量用目的蛋白条带灰度值与β-actin蛋白条带灰

度值的比值表示。

1. 6 统计方法 采用SPSS 25.0统计软件进行数据

分析，计量资料以均数 ± 标准差（x ± s）表示，多组

间比较采用单因素方差分析，两两比较采用LSD-t
检验。以P < 0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 各组大鼠血 FBG、FINS 水平比较 FBG、

FINS 水平组间比较，差异有统计学意义（P <
0.05）。与正常组比较，模型组，铁皮石斛多糖

低、高剂量组和二甲双胍组干预 0、15、30 d FBG
水平和 FINS水平均升高（P < 0.05）；与模型组比

较，铁皮石斛多糖低、高剂量组和二甲双胍组干

预 0 d FBG水平差异无统计学意义（P > 0.05），干

预 15、 30 d FBG 水平和 FINS 水平均降低（P <
0.05）；铁皮石斛多糖高剂量组干预 15、30 d FBG
水平和FINS水平与二甲双胍组比较，差异无统计

学意义（P > 0.05）。随着干预时间 0、15、30 d增

加，模型组 FBG 水平持续上升，铁皮石斛多糖

低、高剂量组和二甲双胍组 FBG 水平持续下降

（P < 0.05）。具体结果见表1。
表1 各组大鼠FBG、FINS水平比较

Table 1 Comparison of FBG and FINS levels of rats in various groups （x ± s）

组别

正常组

模型组

铁皮石斛多糖低剂量组

铁皮石斛多糖高剂量组

二甲双胍组

F值

P值

鼠数（只）

15
17
17
17
17

FBG（mmol⋅L-1）

干预0 d
5.30 ± 1.67

18.80 ± 1.91①

18.90 ± 1.90①

18.80 ± 1.89①

18.60 ± 1.91①

191.394
< 0.001

干预15 d
5.20 ± 1.60

21.40 ± 2.01①④

16.70 ± 1.71①②③④

15.50 ± 1.61①②④

15.10 ± 1.62①②④

275.488
< 0.001

干预30 d
5.50 ± 1.31

23.50 ± 1.91①④⑤

14.30 ± 1.56①②③④⑤

12.40 ± 1.41①②④⑤

12.10 ± 1.61①②④⑤

467.760
< 0.001

FINS（μU·mL-1）

5.13 ± 0.73
12.31 ± 1.14①

7.26 ± 0.86①②③

6.02 ± 0.78①②

5.88 ± 0.75①②

288.911
< 0.001

①P < 0.05，与正常组比较；②P < 0.05，与模型组比较；③P < 0.05，与二甲双胍组比较；④P < 0.01，与同组干预0 d
比较；⑤P < 0.05，与同组干预15 d比较

2. 2 各组大鼠血清 TG、TC、LDL-C和 HDL-C
水平比较 血清 TG、TC、LDL-C和HDL-C水平

组间比较，差异有统计学意义（P < 0.05）。与正常

组比较，模型组，铁皮石斛多糖低、高剂量组和

二甲双胍组血清 TG、 TC、 LDL- C 水平升高，

HDL-C水平降低（P < 0.05）；与模型组比较，铁皮

石斛多糖低、高剂量组和二甲双胍组血清TG、TC、
LDL-C水平降低，HDL-C水平升高（P < 0.05）；铁

皮石斛多糖高剂量组血清 TG、TC、LDL-C 和

HDL-C水平与二甲双胍组比较，差异无统计学意

义（P > 0.05）。具体结果见表2。
2. 3 各组大鼠血清SOD活性、MDA水平比较 大

鼠血清 SOD活性、MDA水平组间比较，差异有统

计学意义（P < 0.05）。与正常组比较，模型组，铁

皮石斛多糖低、高剂量组和二甲双胍组血清 SOD
活性降低，MDA水平升高（P < 0.05）；与模型组比
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较，铁皮石斛多糖低、高剂量组和二甲双胍组血

清SOD活性升高，MDA水平降低（P < 0.05）；铁皮

石斛多糖高剂量组 SOD活性、MDA水平与二甲双

胍组比较，差异无统计学意义（P > 0.05）。具体结

果见表3。
2. 4 各组大鼠肝脏组织病理学表现比较 正常组

肝细胞形态正常清晰，排列规则有序，组织结构

完整。模型组出现大量肝细胞水肿坏死现象，组

织结构紊乱，排列不均。铁皮石斛多糖低剂量组

有少量肝细胞水肿坏死，细胞排列紊乱，病理表

现较模型组改善。铁皮石斛多糖高剂量组和二甲

双胍组肝细胞形态、排列及组织结构正常，个别

肝细胞水肿坏死，病理表现较模型组明显改善。

见图1。

表2 各组大鼠血清TG、TC、LDL-C和HDL-C水平比较

Table 2 Comparison of serum TG，TC，LDL-C and HDL-C levels of rats in various groups （x ± s，mmol·L-1）

组别

正常组

模型组

铁皮石斛多糖低剂量组

铁皮石斛多糖高剂量组

二甲双胍组

F值

P值

鼠数（只）

7
7
7
7
7

TG
0.67 ± 0.08
1.52 ± 0.16①

1.32 ± 0.14①②③

1.02 ± 0.11①②

0.98 ± 0.10①②

50.311
<0.001

TC
2.14 ± 0.31
3.42 ± 0.35①

3.13 ± 0.32①②③

2.78 ± 0.31①②

2.73 ± 0.31①②

15.792
<0.001

LDL-C
0.59 ± 0.07
1.35 ± 0.14①

1.12 ± 0.15①②③

0.83 ± 0.09①②

0.84 ± 0.09①②

47.754
<0.001

HDL-C
1.79 ± 0.18
0.72 ± 0.08①

0.96 ± 0.10①②③

1.29 ± 0.13①②

1.31 ± 0.13①②

69.419
<0.001

①P < 0.05，与正常组比较；②P < 0.05，与模型组比较；③P < 0.05，与二甲双胍组比较

表3 各组大鼠血清SOD活性、MDA水平比较

Table 3 Comparison of serum SOD activity and
MDA level of rats in various groups （x ± s）

组别

正常组

模型组

铁皮石斛多糖低剂量组

铁皮石斛多糖高剂量组

二甲双胍组

F值

P值

鼠数（只）

7
7
7
7
7

SOD（U·mL-1）

389.68 ± 40.23
246.51 ± 28.56①

287.57 ± 32.36①②③

337.64 ± 34.51①②

340.42 ± 35.29①②

17.796
< 0.001

MDA（nmol·mL-1）

1.58 ± 0.23
3.76 ± 0.38①

3.22 ± 0.33①②③

2.75 ± 0.28①②

2.70 ± 0.28①②

49.115
< 0.001

①P < 0.05，与正常组比较；②P < 0.05，与模型组

比较；③P < 0.05，与二甲双胍组比较

图1 各组大鼠肝脏组织病理表现比较（HE染色法，×100）
Figure 1 Comparison of liver histopathologic manifestations of rats in various groups（by HE staining，×100）

a. 正常组 b. 模型组 c. 铁皮石斛多糖低剂量组 d. 铁皮石斛多糖高剂量组 e. 二甲双胍组

2. 5 各组大鼠肝脏组织 IRS2、p-IRS2、PI3K、
p-PI3K、AKT、p-AKT、mTOR蛋白相对表达水平

比较 p-IRS2、p-PI3K、p-AKT、mTOR蛋白相对

表达水平组间比较，差异有统计学意义（P <
0.05）。与正常组比较，模型组，铁皮石斛多糖

低、高剂量组和二甲双胍组肝脏组织 p-IRS2、
p-PI3K、p-AKT、mTOR蛋白相对表达水平降低

（P < 0.05）；与模型组比较，铁皮石斛多糖低、高

剂量组和二甲双胍组肝脏组织 p-IRS2、p-PI3K、

p- AKT、 mTOR 蛋 白 相 对 表 达 水 平 升 高（P <
0.05）；铁皮石斛多糖高剂量组肝脏组织 p-IRS2、
p-PI3K、p-AKT、mTOR蛋白相对表达水平与二甲

双胍组比较，差异无统计学意义（P > 0.05）。而

IRS2、PI3K、AKT蛋白相对表达水平组间比较，

差异均无统计学意义（P > 0.05）。具体结果见

表 4、图2。
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3 讨论

糖尿病发病机制复杂，多数患者伴有血脂代

谢异常，胰岛素在调节血糖过程中发挥了重要的

作用，可通过调节 PI3K/AKT信号通路，参与葡

萄糖转运和脂肪合成过程，调节糖脂代谢 [13]。

PI3K/AKT信号通路是胰岛素的下游分子通路，与

细胞生长、增殖、分化、凋亡、葡萄糖转运有

关 [14]。IRS2是维持胰岛 β细胞功能的重要信号蛋

白，胰岛素与胰岛素受体结合后，使得 IRS2酪氨

酸位点磷酸化，磷酸化的 IRS2酪氨酸残基与PI3K
的调节亚基 p85结合，进而激活下游的 PI3K，活

化的PI3K将磷脂酰肌醇磷酸转化为磷脂酰肌醇二

磷酸和磷脂酰肌醇三磷酸，并作为其第二信使激

活AKT，活化的AKT激活mTOR的表达，抑制糖

异生限速酶的表达，减少糖异生，降低血糖[15]。蔡

羽 [16]研究表明，上调 PI3K/AKT信号通路中 IRS2、
PI3K、AKT、p-AKT的表达，可有效改善糖脂代

谢，减轻肝脏、胰腺和肾脏组织损伤，减少氧化

应激。陆梓华等 [17]研究表明，上调 IRS2、PI3K、

AKT2的表达与调节 2型糖尿病大鼠糖脂代谢异常

状态有关。另外，有研究证实，通过激活PI3K/AKT
通路，可减少肝脏细胞脂质新生，缓解高脂血症

模型大鼠肝脏脂质沉积[18]。

本研究结果显示，经铁皮石斛多糖治疗后的

糖尿病大鼠FBG、FINS、TG、TC、LDL-C、MDA
水平降低，HDL-C、SOD水平升高，肝脏组织病

理学变化得到改善，且高剂量铁皮石斛多糖与盐

酸二甲双胍疗效无明显差异，提示铁皮石斛多糖

可降低血糖，改善脂代谢，促进胰岛素正常分

泌，抑制氧化应激反应。另外，本研究结果亦显

示，经铁皮石斛多糖治疗后的糖尿病大鼠肝脏组

织 p-IRS2、p-PI3K、p-AKT、mTOR蛋白表达上

调，表明脂代谢相关指标得到明显改善，提示铁

皮石斛多糖可能是通过激活 PI3K/AKT信号通路，

改善脂代谢。

综上所述，铁皮石斛多糖可改善糖尿病大鼠

脂代谢异常，其可能是通过激活PI3K/AKT信号通

路发挥作用的。

表4 各组大鼠肝脏组织 IRS2、p-IRS2、PI3K、p-PI3K、AKT、p-AKT、mTOR蛋白相对表达水平比较

Table 4 Comparison of relative protein expression levels of IRS2，p-IRS2，PI3K，p-PI3K，AKT，p-AKT，
mTOR in liver tissues of rats in various groups （x ± s）

组别

正常组

模型组

铁皮石斛多糖低剂量组

铁皮石斛多糖高剂量组

二甲双胍组

F值

P值

鼠数（只）

8
10
10
10
10

IRS2
1.01 ± 0.11
1.01 ± 0.11
1.02 ± 0.12
1.01 ± 0.11
1.02 ± 0.12

0.022
0.999

p-IRS2
0.99 ± 0.11
0.39 ± 0.05①

0.61 ± 0.07①②③

0.82 ± 0.09①②

0.83 ± 0.09①②

72.865
< 0.001

PI3K
1.22 ± 0.16
1.24 ± 0.15
1.21 ± 0.17
1.22 ± 0.16
1.23 ± 0.17

0.049
0.995

p-PI3K
0.98 ± 0.10
0.38 ± 0.05①

0.62 ± 0.07①②③

0.83 ± 0.09①②

0.84 ± 0.09①②

78.485
< 0.001

AKT
1.41 ± 0.17
1.42 ± 0.16
1.40 ± 0.17
1.41 ± 0.16
1.42 ± 0.18

0.025
0.999

p-AKT
1.21 ± 0.17
0.61 ± 0.11①

0.82 ± 0.12①②③

0.99 ± 0.12①②

1.01 ± 0.14①②

26.819
< 0.001

mTOR
1.01 ± 0.11
0.38 ± 0.05①

0.60 ± 0.06①②③

0.84 ± 0.09①②③

0.85 ± 0.09①②

86.060
< 0.001

①P < 0.05，与正常组比较；②P < 0.05，与模型组比较；③P < 0.05，与二甲双胍组比较

1. 正常组；2. 模型组；3. 铁皮石斛多糖低剂量组；

4. 铁皮石斛多糖高剂量组；5. 二甲双胍组

图2 各组大鼠肝脏组织 IRS2、p-IRS2、PI3K、
p-PI3K、AKT、p-AKT、mTOR蛋白相对表达水平比较

Figure 2 Comparison of relative protein expression
levels of IRS2，p-IRS2，PI3K，p-PI3K，AKT，p-Akt

and mTOR in liver tissues of rats in
various groups

1 2 3 4 5
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p-IRS2
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p-PI3K
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β-actin
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