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枸杞多糖干预糖尿病大鼠颌下腺组织中核因子κB的表达 

朱建华1，李佳宜1，李维善1，刘继光2，肖  震1 

 

 

文章亮点：枸杞多糖能够抑制核因子 κB的活化与表达，对糖尿病大鼠颌下腺组织起到一定的保护作用，为今后防治

糖尿病口干及其他并发症提供新的治疗方案。 

关键词：枸杞多糖；核因子 κB；颌下腺；糖尿病；四氧嘧啶 

 

摘要 

背景：核因子 κB是一种广泛存在于体内多种细胞的核转录因子，能介导多种炎性递质转录表达，也参与细胞凋亡的

调控。 

目的：观察枸杞多糖对糖尿病大鼠颌下腺组织中核因子 κB表达的影响。 

方法：60只Wistar 大鼠随机分为正常对照组、糖尿病组、补枸杞多糖组，后 2组用四氧嘧啶诱发糖尿病大鼠模型。

造模成功后补枸杞多糖组灌胃 50%枸杞多糖水溶液，糖尿病组和对照组灌胃等容量生理盐水，连续灌胃 8周。 

结果与结论：灌胃 8周后糖尿病组和补枸杞多糖组体质量低于正常对照组(P < 0.05)，补枸杞多糖组体质量高于糖尿

病组(P < 0.05)。灌胃 8周后糖尿病组、补枸杞多糖组血糖高于正常对照组(P < 0.05)，补枸杞多糖组血糖低于糖尿病

组(P < 0.05)。核因子 κB在正常颌下腺中无表达或仅有少量表达；糖尿病时表达量明显增多，而补枸杞多糖组表达

量则明显减少。结果可见枸杞多糖能够抑制核因子 κB的活化与表达，对糖尿病大鼠颌下腺组织起到一定的保护作用。 

 

 

Lycium barbarum polysaccharides intervene nuclear factor kappa B expression in the  

submandibular gland tissue of diabetic rats    

 

Zhu Jian-hua1, Li Jia-yi1, Li Wei-shan1, Liu Ji-guang2, Xiao Zhen1 

 

Abstract 

BACKGROUND: Nuclear factor-κB is a nuclear transcription factor in a variety of cells, which can mediate transcriptional 

expression of various inflammatory transmitters and participate in the regulation of apoptosis. 

OBJECTIVE: To observe the influence of Lycium barbarum polysaccharides (LBP) on the expression of nuclear factor-κB 

in the submandibular gland tissue of diabetic rats. 

METHODS: Sixty Wistar rats were randomly divided into control, diabetes, LBP groups. Diabetic rat models were induced 

by alloxan in the latter two groups. After modeling, 50% LBP solution was intragastrically injected into the LBP group, and 

normal saline with the same volume was injected into the control and diabetes groups. The administration lasted for 8 

weeks. 

RESULTS AND CONCLUSION: After 8 weeks, the body mass of rats in the diabetes and LBP group was less than that in 

the control group (P < 0.05), and the rats in the LBP had a higher body mass as compared with those in the diabetes 

group (P < 0.05). The blood glucose in the diabetes and LBP group was higher than that in the control group (P < 0.05), 

while the blood glucose was lower in the LBP group compared with the diabetes goriup (P < 0.05). Expression of nuclear 

factor-κB was not found or little in the normal submandibular gland, but increased in the submandibular gland of diabetic 

rats and then decreased significantly after LBP treatment. These findings indicate that LBP can inhibit nuclear factor-κB 

activation and expression, and play a protective role in the submandibular gland tissue of diabetic rats. 

 

Zhu JH, Li JY, Li WS, Liu JG, Xiao Z. Lycium barbarum polysaccharides intervene nuclear factor kappa B expression in 
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0  引言 

 

糖尿病患者口干症状尤为突出，甚至血糖控制在理

想水平，其口干症状仍然存在，影响患者生活质量
[1-2]
。

颌下腺是唾液分泌的主要器官，70%的唾液是由颌下腺

分泌。研究表明，糖尿病口渴与颌下腺腺体萎缩、功能

降低密切相关
[3-4]
。核因子κB是一个具有广泛生物学活

性的核转录因子，存在于多种细胞中，参与调控免疫和

炎症细胞增殖等多种生理、病理过程
[5-7]
。发生糖尿病时

颌下腺组织中核因子κB被激活，表达量与正常时相比明

显增加，并且随着病程的延长进一步增加，活性也明显

提高
[8]
。  

枸杞为茄科植物枸杞的果实，是传统名贵中药，性

甘平，具有滋补肝肾、益精明目之功效。枸杞多糖是枸

杞的主要活性成分，因其具有增强机体免疫功能，抑制

肿瘤，降血糖，降血脂，抗疲劳等功能作用
[9-11]

，越来

越受到人们的关注。但关于枸杞多糖对颌下腺组织中核

因子κB表达影响的报道较少。为此，本实验用四氧嘧啶

复制糖尿病大鼠模型，喂以枸杞多糖，观察核因子κB在

颌下腺组织中的表达变化，研究枸杞多糖对颌下腺细胞

生存状态的影响。 

 

1  材料和方法 

 

设计：随机对照动物实验。 

时间及地点：实验于2011年3至9月在佳木斯大学病

理实验室完成。 

材料： 

实验动物：雄性Wistar大鼠60只，体质量200-250 g，

由佳木斯大学动物中心提供。饲养条件：室温18-25 ℃，

空气流通，空气湿度55%-70%，12 h光照维持。佳木

斯大学动物中心提供标准大鼠饲料。 

试剂、药品、仪器： 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

方法： 

分组与造模：将大鼠随机分为3组，即正常对照组、

糖尿病组、补枸杞多糖组，每组20只。大鼠驯化喂养1

周，禁食12 h，糖尿病组与补枸杞多糖组动物腹腔注射

2%四氧嘧啶(溶于生理盐水中)，剂量为200 mg/kg，4 h

后自由饮用30%葡萄糖水24 h，3 d后鼠尾静脉采血测空

腹血糖，血糖值≥16.8 mmol/L者为糖尿病模型。正常

对照组腹腔注射等量的生理盐水。各组大鼠均喂饲正常

饲料及饮用自来水。补枸杞多糖组造模成功后，以50%

的枸杞多糖溶液灌胃，3次/d，按10 mL/kg灌胃8周，正

常对照组与糖尿病组灌胃蒸馏水。 

实验指标测试： 

一般状态的观察：行为、状态、体征、饮水量、摄

食、尿量等。 

血糖和体质量检测：分别于实验前及实验8周后

检测大鼠血糖和体质量，共检测6次(实验前3 d，1   

次/d，实验8周后处死大鼠前3 d，1次/d)，每次检测

时间为上午9时，空腹。先用天平称量大鼠体质量，

再断尾取血，采用拜安捷快速血糖仪(美国强生公司)

测定血糖值。 

苏木精-伊红染色和免疫组化染色检测：连续喂养8

周后，各组大鼠一同称量体质量，2%戊巴比妥钠      

(4 mL/kg)腹腔注射麻醉，打开胸腔，从左心室插管至升

主动脉，同时剪开右心耳。先以生理盐水快速冲洗，再

用40 g/L多聚甲醛进行灌注固定，灌注完毕后，取下颌

下腺组织。将标本固定于40 g/L多聚甲醛液中24 h，经

梯度乙醇脱水，二甲苯透明，浸蜡，石蜡包埋，做连续

切片，作常规苏木精-伊红染色和免疫组化染色检测核

因子κB在颌下腺组织中的表达。 

统计学分析：每张免疫组化切片随机选取5个视野

进行拍照，利用Image Pro-plus图像分析软件测量每张

切片的阳性目标平均吸光度值，所得数据经SPSS 13.0

软件进行单因素方差分析处理，结果用x
_

±s表示。 

   

2  结果 

 

2.1  一般行为观察  四氧嘧啶诱发的糖尿病大鼠均于

三四天后出现典型的“三多一少”症状：摄食、饮水、

尿量明显增加，2周后形体渐显消瘦，体毛枯黄而稀，

大便稀溏，易惊易躁。病程3周时，部分动物出现腹部

膨隆，尾部皮肤溃烂等症。补枸杞多糖组均能改善糖尿

病大鼠的生存状态，灌胃 8周后糖尿病大鼠体毛洁净，

摄食、饮水量明显减少，活泼好动。 

试剂、药品及仪器 来源 

兔抗大鼠核因子 κB P65 

多克隆抗体 

DAB显色剂、Ultra-Sensitive
TM 

S-P

试剂盒 

四氧嘧啶 

显微镜 

多功能真彩色细胞图像分析 

管理系统 

枸杞多糖(浓度为 50%) 

天津博兰庭生物技术有限公司 

 

迈新生物技术有限公司 

 

美国 Sigma公司 

日本奥林巴斯 

美国 Media Cybernetics 公司 

Image-Pro Plus 

永源生物技术有限公司 
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2.2  体质量与血糖变化 

2.2.1  体质量变化  实验前3组大鼠体质量无明显变化

(P > 0.05)，8周后糖尿病大鼠体质量明显低于同期正常

对照组大鼠，差异有非常显著性意义(P < 0.01)，补枸

杞多糖组大鼠体质量低于同期正常对照组大鼠，差异有

显著性意义(P < 0.05)，同时补枸杞多糖组大鼠体质量

与同期糖尿病组大鼠比较，差异有显著性意义 (P < 

0.05)，见表1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.2.2  血糖变化  实验前3组大鼠血糖无明显差异，8

周后糖尿病大鼠血糖明显高于同期正常对照组大鼠，差

异有非常显著性意义(P < 0.01)，补枸杞多糖组大鼠血

糖亦高于同期对照组，差异有显著性意义(P < 0.05)，

同时补枸杞多糖组大鼠血糖与同期糖尿病组比较，差异

有显著性意义(P < 0.05)，见表2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.3  苏木精-伊红染色观察结果  光镜下可见正常对

照组大鼠的颌下腺腺泡细胞形态正常，饱满，浆液性腺

泡较多胞质深染，胞核为圆形，位于基底部。黏液性腺

泡较少，胞质呈淡蓝色，胞核扁平，位于细胞底部。导

管管腔较大，管壁上皮排列整齐，并含有大量的嗜酸性

分泌颗粒，见图1。糖尿病组大鼠腺泡萎缩，形态不规

则，间隙增宽，出现核固缩。导管数目减少，细胞排列

不整齐，管腔变小，纤维结缔组织增加，见图2。补枸

杞多糖组大鼠腺泡形态正常，偶见腺泡萎缩，间隙增宽，

浆液性腺泡胞质深染，偶见核固缩，见图3。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.4  免疫组织化学观察  核因子κB在正常对照组颌下

腺中无表达或仅在细胞浆中有少量表达，吸光度值为

0.04±0.01；糖尿病组8周时，在浆液性腺腺泡上皮和导

管上皮细胞胞浆中有弥漫性棕黄色颗粒，间质成分中的

血管上皮可见阳性表达，除胞质外，胞核也可见有少量

棕黄色颗粒，吸光度值为0.15±0.06，与正常对照组平

均吸光度值比较差异有非常显著性意义(P < 0.01)；补

枸杞多糖组棕黄色颗粒也可见阳性表达，吸光度值为

0.09±0.04，但明显少于糖尿病组，差异有显著性意义  

(P < 0.05)，见图4-6。 

表 1  实验前后大鼠体质量变化 
Table 1  Changes in body mass of rats before and after 

experiment                          (x
_

±s, n=10, g) 

LBP: Lycium barbarum polysaccharides; 
a
P < 0.05, 

b
P < 0.01, vs. control 

group; 
c
P < 0.05, 

d
P < 0.01, vs. diabetes group 

Group Before experiment After 8 wk 

 

Control 

 

225±20 

 

346±13
d
 

Diabetes 225±21 231±14
b
 

LBP 225±19  302±15
ac

 

 

Figure 3  Light microscope observation of the submandibular 
gland of rats in the Lycium barbarum 
polysaccharides group (Hematoxylin-eosin staining, 
×100) 

图 3  补枸杞多糖组大鼠颌下腺光镜下观察(苏木精-伊红染
色，×100) 

Figure 2  Light microscope observation of the submandibular 
gland of rats in the diabetes group (Hematoxylin- 
eosin staining, ×100) 

图 2  糖尿病组大鼠颌下腺光镜下观察(苏木精-伊红染色，
×100) 

Figure 1  Light microscope observation of the submandibular 
gland of rats in the control group (Hematoxylin-eosin 
staining, ×100) 

图 1  正常对照组大鼠颌下腺光镜下观察(苏木精-伊红染色，
×100)      

表 2  实验前后大鼠血糖变化 
Table 2  Changes in blood glucose of rats before and after 

experiment                     (x
_

±s, n=10, mmol/L) 

LBP: Lycium barbarum polysaccharides; 
a
P < 0.05, 

b
P < 0.01, vs. control 

group at the same time; 
c
P < 0.05, 

d
P < 0.01, vs. diabetes group at the 

same time 

Group Before experiment After 8 wk 

 

Control 

 

5.63±0.76 

 

 5.54±0.93
d
 

Diabetes 5.77±0.98 24.96±5.49
b
 

LBP 5.61±0.91  22.94±5.16
ac
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3  讨论 

 

四氧嘧啶是一种细胞毒剂，选择性损伤动物的胰岛

β细胞，使胰岛分泌功能丧失，葡萄糖转运蛋白2和葡萄

糖激酶就是四氧嘧啶对胰腺β细胞的损伤靶位
[12]
。研究

显示四氧嘧啶模型鼠肝脏葡萄糖激酶活性的降低，不仅

使肝葡萄糖磷酸化能力下降，而且使糖原合成酶活性和

糖原合成能力下降，由此导致糖代谢异常
[13-14]

。本实验

利用四氧嘧啶一次性腹腔注射的方法诱发糖尿病大鼠

模型，注射四氧嘧啶后即出现“三多一少”症状。空腹

血糖维持在16.8 mmol/L以上，具有典型糖尿病症状，

为研究糖尿病及其并发症提供了基础。 

核因子κB在机体各组织细胞中广泛存在，是一种重

要的转录因子，静息状态下核因子κB处于失活状态，当

外界给予一定刺激(如高糖环境、自由基增多、细菌病毒

等)时，核因子κB则进入细胞核内开始调控基因转录。

核因子κB的结合位点存在于很多免疫炎症相关因子   

上
[15]
，核因子κB作为一种多效炎性核转录因子，广泛参

与体内的炎症反应。Hofmann等
[16]
研究表明，高血糖能

诱导核因子κB活性，而被激活的核因子κB调控胰岛β细

胞的凋亡，促进多种糖尿病并发症的发生发展
[17]
。本实

验结果显示，糖尿病组造模8周后颌下腺核因子κB平均

吸光度值明显高于正常对照组，说明糖尿病组核因子κB

表达量增加。糖尿病组浆液性腺腺泡上皮和导管上皮细

胞胞浆中的核因子κB呈强阳性表达，胞核着色深，而在

正常对照组颌下腺中无表达或仅在细胞浆中有少量表

达，说明糖尿病组颌下腺上皮细胞中核因子κB部分向细

胞核转移，呈激活状态。光镜下观察糖尿病组大鼠颌下

腺组织，出现腺泡萎缩，细胞排列不整齐，核固缩，细

胞间隙增宽，管腔变小等一系列病理变化，表明核因子

κB在糖尿病大鼠颌下腺病变过程中可能起到了重要调

控作用。其机制可能是，核因子κB通过调控炎症刺激相

关的细胞因子和生长因子影响颌下腺功能，而在涎腺的

腺泡细胞和导管细胞膜上有大量的受体分布，如：生长

因子、细胞因子、叶酸等。 

随着糖尿病并发症相关研究的深入，中药的有效成

分因其具有多种生理活性越来越受到人们的关注。枸杞

多糖就是其中之一，如前所述：枸杞多糖对非特异性免

疫和特异性免疫方面有显著的免疫调节作用，在抑制肿

瘤、延缓衰老、抗脂肪肝、降血脂、降血糖和抗疲劳等

方面的功能作用也十分突出。 

本实验结果表明：补枸杞多糖组大鼠颌下腺组织核

因子κB平均光吸收度值明显低于糖尿病模型组，差异有

显著性意义(P < 0.05)。糖尿病组与正常对照组颌下腺

组织核因子κB平均光吸收度值比较差异有非常显著性

意义(P < 0.01)，补枸杞多糖组与正常对照组比较差异

无显著性意义(P > 0.05)。证实在糖尿病大鼠颌下腺组

织中，细胞内有核因子κB的高表达。糖尿病组与补枸杞

多糖组相比较，得出中药枸杞多糖能够抑制核因子κB的

过度表达，能够对颌下腺组织起到一定的保护作用及逆

转靶器官损害。其机制可能为：①抗氧化作用：枸杞多

糖可使血清过氧化脂含量明显下降，而提高超氧化物歧

Figure 6  At 8 wk of experiment, the expression of nuclear 
factor-κB in the submandibular gland of rats treated 
with Lycium barbarum polysaccharides was 
decreased (SABC, ×200) 

图 6  实验 8周时，核因子 κB 在补枸杞多糖组颌下腺组织内
表达减少，偶见表达(SABC，×200) 

Figure 5  At 8 wk of experiment, the expression of nuclear 
factor-κB in the submandibular gland of diabetic rats 
was increased, and found in the nucleus besides in 
the cytoplasm (SABC, ×200) 

图 5  实验 8周时，核因子 κB 在糖尿病组颌下腺组织内表达
增强，除胞质外，胞核也可见表达(SABC，×200) 

Figure 4  There was no or little expression of nuclear factor-κB 
in the submandibular gland or cytoplasm of rats in 
the control group (SABC, ×200) 

图 4  核因子 κB 在正常对照组大鼠颌下腺中无表达或仅在
细胞浆中有少量表达(SABC，×200) 
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化酶、谷胱甘肽过氧化物酶活性
[18-19]

，通过减少体内自

由基水平，减少激活核因子κB的刺激因子，从而抑制核

因子κB的表达。②免疫调节作用：枸杞多糖可以激活、

增强及调节免疫细胞
[20]
，如：巨噬细胞、T淋巴细胞、B

淋巴细胞、自然杀伤细胞及空斑形成细胞等，还可通过

促进细胞因子形成，影响细胞内信息传递系统来发挥免

疫功能，减少核因子κB结合位点的暴漏，从而抑制核因

子κB的表达。 

综上所述，枸杞多糖能够抑制核因子κB的活化与表

达，对糖尿病大鼠颌下腺组织起到一定的保护作用。将为

今后防治糖尿病口干及其他并发症提供新的治疗方案。 
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