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文章亮点： 

1 众所周知 1型糖尿病为胰腺 β细胞彻底丧失分泌胰岛素功能，造成糖代谢障碍进而引发全身代谢紊乱

的综合征。由于肝肾为人体最重要的代谢器官，如果链脲佐菌素的肝肾毒性过大，势必对糖尿病模型的

糖脂代谢相关研究结果产生影响。 

2 实验重点在于高剂量链脲佐菌素对 1型糖尿病小型猪肝肾功能的影响，以阐明此种建模方法的安全性

和可靠性，为建立更加贴近临床的大动物模型提供数据支持。结果发现，静脉注射高剂量链脲佐菌素方

法建立小型猪糖尿病模型对其肝肾功能影响不大。 

3实验提供了静脉注射高剂量链脲佐菌素后小型猪糖尿病模型肝肾功能数据，证实链脲佐菌素建模剂量

(150 mg/kg)安全可靠。 

关键词： 
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摘要 

背景：高剂量链脲佐菌素建立小型猪 1型糖尿病模型是目前国内外公认的方法，但其对实验动物肝肾功

能有何影响？ 

目的：观察高剂量链脲佐菌素建立小型猪 1型糖尿病模型对其肝肾功能的影响。 

方法：将巴马小型猪随机分为对照组和模型组。分别在耳缘静脉注射柠檬酸钠溶液或链脲佐菌素溶液前、

后 10 min，30 min，1 h，2 h，4 h，1 d，3 d和 7 d各静脉采血 1次，动态监测空腹血糖、C肽和胰

岛素水平，检查肝肾功能，通过 western blot法检测猪胰腺、肝脏、肾脏葡萄糖转运蛋白 2的表达水平。 

结果与结论：给药后 24 h开始，模型组空腹血糖明显升高并始终维持在 17.7-20.1 mmol/L的浓度范围，

C肽和胰岛素水平显著降低。与给药前相比，模型组肝肾功能血液指标中总蛋白、丙氨酸氨基转移酶、

天门冬氨酸氨基转移酶和肌酐均无明显改变；尿素氮和白蛋白虽略有降低，但尚未达到显著性水平；血

尿酸水平明显降低(P < 0.05)。Western blot结果表明，与对照组比较，模型组胰腺、肝和肾小管基底膜

细胞葡萄糖转运蛋白 2的表达均显著减少。证实，一次性注射高剂量链脲佐菌素可成功建立 1型糖尿病

小型猪模型，且对模型猪的肝肾功能无显著影响。 

 

 

Streptozocin affects the hepatorenal function of type 1 diabetes mini-pigs  
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Abstract 

BACKGROUND: It is an acknowledged method to establish type 1 diabetes models in mini-pigs with high 

doses of streptozocin, but there are few reports about its influence on hepatorenal function of animals.  

OBJECTIVE: To explore the effect of high-dose streptozocin on hepatorenal function in type 1 diabetes 

mini-pigs.  
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METHODS: Obama mini-pigs were randomly divided into control group and model group. Before and 10 and 30 

minutes, 1, 2 and 4 hours, 1, 3 and 7 days after ear vein administration of sodium citrate or streptozocin, the blood 

samples were obtained respectively, and used to dynamically monitor the fasting blood-glucose, C peptide and 

insulin levels, and the hepatorenal function was examined. Glucose transporter protein 2 expression levels in 

pancreas, liver and kidney were determined by Western blot.  

RESULTS AND CONCLUSION: Since 24 hours after administration, fasting blood-glucose was increased 

significantly in the model group and maintained at 17.7-20.1 mmol/L, while the C peptide and insulin levels were 

decreased significantly. Compared with pre-administration, the total protein, alanine aminotransferase, aspartic 

acid transaminase and creatinine levels were not changed significantly in the model group; urea nitrogen and 

albumin levels were slightly decreased, but did not reach significant difference level; the blood uric acid was 

significantly reduced (P < 0.05). Western blot results showed that the expressions of glucose transporter-2 of 

pancreas, liver and renal basilar membrane cells in the model group were significantly lower than those in the 

control group. One-time high-dose streptozocin injection can establish the mini-pig model of type 1 diabetes 

successfully, and has no significant influence on the hepatorenal function.   

Key Words: organ transplantation; basic experiment in organ transplantation; diabetes; type 1 diabetes; glucose 

transporter-2; mini-pig; hepatorenal function; provincial grants-supported paper 
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0  引言 

 

糖尿病是一种以长期高血糖为特征的多种物质代谢紊乱综合征，是严重威胁人类健康

的主要慢性病之一。随着现代生活模式的现代化和社会的老龄化发展，糖尿病的发病率正

在逐年增加，根据国际糖尿病联盟(http://www.medscape.com)2012年的最新统计数据，全

球糖尿病患者的数量日益增加，预计到2030年患者年总数会上升至5.5亿。糖尿病常并发酮

症酸中毒、低血糖以及大血管、微血管和周围神经病变等严重病症，已成为继肿瘤、心脑

血管疾病之后第3位严重的主要慢性非传染性疾病，是致死、致残并造成医疗费用逐年增高

的一个主要原因。 

 

糖尿病主要分为2型，即1型糖尿病(β细胞破坏，通常导致胰岛素绝对缺乏)和2型糖尿病

(主要由于胰岛素抵抗伴随胰岛素相对不足，或胰岛素分泌缺陷并发或不并发胰岛素抵抗)。1

型糖尿病较2型糖尿病发病率低(约1∶9)，但较难治愈，对于其疾病发生机制的认识以及诊疗

新方法的开发尚需加强，而且糖尿病和糖尿病前期的患病率正在向更加年轻的人们蔓延，这

将会使未来的局势更加严峻
[1-2]
。因此，建立真实模拟人类疾病的动物模型是理解疾病发生发

展病理机制、药物新靶点发现以及临床前药效学评价等生物医学研究的必要条件，是人类征

服糖尿病疾病进程的关键环节。 

 

目前，国内外用于研究1型糖尿病的动物模型包括：胰腺切除法
[3-4]
、化学药物诱导法

[5-6]
、

柯萨奇病毒感染法
[7-9]
，以及自发性糖尿病动物模型(如NOD小鼠、BB糖尿病大鼠)

[10-14]
。其

中切除胰腺法往往会对动物造成较大伤害，影响其健康状况。病毒诱导法及现有自发性糖尿

病模型均适用于小动物，但啮齿类动物病理生理过程与人类相去甚远，在欧美多项大规模、

多中心临床研究发现利用啮齿类动物获得的药效学结果与临床研究结果严重脱节，因此近些

年来人们积极探索与优化大动物模型的建立方法
[15]
。 

 

对于大动物糖尿病模型应用最多的是化学药物特异性破坏胰岛β细胞方法，主要包括

链脲佐菌素和四氧嘧啶2种药物，但两种方法比较，链脲佐菌素优于四氧嘧啶，因其造模
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稳定、快速、种属选择性不强、复制模型前不需要严

格禁食等
[16-19]

。 

 

应用链脲佐菌素建立1型糖尿病模型是目前国内外

公认的方法
[20-23]

。它经葡萄糖转运蛋白2进入胰腺胰岛β

细胞，通过DNA烷基化及ADP核糖基化作用诱发β细胞

变性坏死，胰岛素缺失与血糖升高，引发糖尿病
[17, 24]

。

因为猪的胰岛细胞葡萄糖转运蛋白2表达量较其他物种

(如鼠和犬)低，因此在建立小型猪糖尿病模型时，需要

倍加链脲佐菌素剂量(100-200 mg/kg)
[25-29]

。近期研究

表明，肝细胞和肾小管基底膜细胞同样表达葡萄糖转运

蛋白2蛋白
[30-34]

，链脲佐菌素通过肝肾代谢，高剂量链

脲佐菌素是否具有肝肾毒性?是否对肝肾功能有影响?

目前尚无相关研究报道。 

 

因此，实验通过一次性静脉注射高剂量链脲佐菌素

方法建立小型猪糖尿病模型，并探讨链脲佐菌素对其次

级作用脏器肝肾的毒性作用，从而进一步阐明此种建模

方法的安全性和可靠性，为糖尿病相关研究提供数据支

持，确保糖尿病代谢相关研究获取更加科学、准确的数

据。 

 

1  材料和方法 

 

设计：对比观察，动物实验。 

时间及地点：于2012年10月至2013年1月在中国医

学科学院阜外心血管病医院动物实验中心进行。  

材料： 

构建小型猪糖尿病模型的主要试剂及仪器: 

Main reagents and instruments: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

实验动物：巴马小型猪 12 只，雌雄不限，体质量

15-20 kg。购自东北畜牧研究，生产许可证号：

230502600072021。根据动物生长情况，每日喂食 2次，

自由饮水。实验对动物的处理方法符合中华人民共和国科

学技术部颁发的《关于善待实验动物的指导性意见》
[35]
。 

方法： 

0.1 mol//L柠檬酸钠溶液配制：柠檬酸 2.1 g加入双蒸

水 100 mL中配成 A液，柠檬酸钠 2.94 g加入双蒸水

100 mL中配成 B液，将 A、B液按比例(1∶1)混合，调

节 pH 4.2-4.5，即是所需配置链脲佐菌素的柠檬酸缓冲

液。 

链脲佐菌素溶液的配制：按照 150 mg/kg剂量，根据

动物体质量称取适量链脲佐菌素溶于 0.1 mol/L柠檬酸

钠 (pH 4.5-5.0)溶液中，使终浓度为 80 g/L。采用    

0.22 μm针头式滤器过滤除菌。因链脲佐菌素溶液不稳

定，故实验使用新鲜配制的链脲佐菌素溶液。              

分组及 1型糖尿病猪模型的建立：将巴马小型猪 12只

随机分为模型组和对照组，每组 6只。动物禁食约 16 h，

常规麻醉动物，模型组动物耳缘静脉一次性注入高剂量

链脲佐菌素溶液(150 mg/kg)建立 1 型糖尿病猪模型，

于 2 min 内注完；对照组静脉一次性注入等体积     

0.1 mol/L柠檬酸钠。分别在给药前和给药后 10 min，

30 min，1 h，2 h，3 h，4 h采集血液，利用手持式全

血葡萄糖测试仪检测血糖。 

如果出现反应性低血糖，静脉注射体积分数 50%

高糖(0.5 g/kg)溶液，尽量使血糖维持在正常水平；分

别在给药后 1，2，3和 7 d连续监测空腹血糖，如果

连续 7 d空腹血糖浓度均≥ 7 mmol/L则认为糖尿病

模型成功。  

静脉葡萄糖耐量试验和 C肽释放实验：空腹静脉注射葡

萄糖 0.5 g/kg，总量不超过 50 g，于注射前及注射后 60，

120 min 采集血液检测血糖，并利用德国西门子

ACS-180 Plus全自动免疫分析仪检测血胰岛素及 C肽

水平
[36]
。 

肝肾功能检查：分别在给药前和给药后 1周从前腔静

脉采集 2 mL静脉血，肝素抗凝，送至阜外心血管病医

院检验科。利用全自动生化分析仪检查肝肾功能各项指

标。 

Western blot 检测葡萄糖转运蛋白 2 蛋白表达量：

为测定胰腺、肝脏和肾小管基底膜细胞葡萄糖转运蛋白

2的表达量，在给药后 7 d研究终点时，在动物麻醉状

态下，腹腔注射体积分数 10%KCl 20-30 mL，对动物

实施安乐死，并快速取出胰腺、肝脏和肾皮质区组织，

称取质量，加入一定量的 PBS，其缓冲液中可加入质量

浓度 1 μg/L蛋白酶抑制剂或 50 U/mL的抑肽酶。用手

工或匀浆器将标本匀浆充分，离心约 20 min 左右     

(2 000-3 000 r/min)，收集上清，利用 BCA蛋白浓度测

链脲佐菌素、柠檬酸钠、柠檬酸

葡萄糖转运蛋白 2抗体  

 

手持式全血葡萄糖测试仪

(JPS-5型) 

ACS-180 Plus全自动免疫分析

仪  

DXC8000全自动生化分析仪  

美国 Sigma Aldrich公司 

上海爱丁堡生物科技发展有限公

司 

北京怡成生物电子技术有限公司

 

德国西门子公司 

 

美国贝克曼公司 

 

试剂及仪器 来源 
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定试剂盒(Solarbio，Peking，China)测定蛋白浓度。分

别将各组平行孔等量蛋白与等体积 2×SDS 上样缓冲液

于沸水中煮 5 min，取 10 μL上样进行 SDS-PAGE电

泳，所使用的分离胶浓度为 10%。然后，按照常规方法  

50 mA转膜 1 h，体积分数 5%脱脂奶粉室温封闭 2 h，

加入兔抗猪葡萄糖转运蛋白 2抗体(1∶800，A10648R，

USA)和 GAPDH抗体(1∶1 000, Zymed, USA)杂交，

室温万向摇床上低速杂交 2 h，TBST洗涤 3次，每次   

5 min，加入购自中国北京中杉生物技术有限公司的羊

抗兔辣根过氧化物酶标记的二抗(1∶1 000)，室温孵育

1 h。 

利 用 Super signal femto chemiluminescent 

detection reagent (Pierce，Rockford，IL，USA)检测

免疫反应性葡萄糖转运蛋白 2蛋白条带。利用 Bio-Rad

凝胶成像仪拍摄显像条带，根据条带灰度判断蛋白表达

量。 

主要观察指标：①鉴定小型猪糖尿病模型是否建立

成功的血液学指标，空腹血糖、血胰岛素和 C肽水平。

②反映小型猪肝肾功能的常用血液指标，总蛋白、丙氨

酸氨基转移酶、天门冬氨酸氨基转移酶、肌酐、血尿素

氮、白蛋白和血尿酸。③反映链脲佐菌素对胰腺、肝脏

和肾脏组织毒性损伤机制指标，葡萄糖转运蛋白 2蛋白

表达水平。 

统计学分析：计量资料以x
_

±s 表示，所有数据用

SPSS 10.0统计学软件(SPSS，Chicago，IL，USA)

进行统计学分析。组间均数差异的比较采用两样本 t 

检验。P < 0.05为差异有显著性意义。 

 

2  结果 

 

2.1  实验动物数量分析  纳入小型猪12只，均进入结

果分析，无死亡和感染，无脱失值。 

 

2.2  1型糖尿病小型猪空腹血糖监测、静脉糖耐量试验

和C肽释放试验结果  为动态监测糖尿病小型猪空腹血

糖水平，分别在给药前、给药后10 min，30 min，1 h，

2 h，4 h，1 d，2 d，3 d，7 d采集外周血，利用血糖监

测仪测定空腹血糖。 

 

结果发现，自链脲佐菌素给药后24 h开始，血糖明

显升高并稳定维持在17.7-20.1 mmol/L浓度水平，与给

药前相比，明显升高(P < 0.01)，说明空腹血糖达到糖

尿病诊断标准(≥ 7 mmol/L)。见图1A。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                         

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

图 1  小型猪 1型糖尿病模型的鉴定结果 

Figure 1  Identification of the mini-pig model of type 1 

diabetes 
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(B)静脉注射 50%葡萄糖后 1 h，对照组和模型组动物血糖均明

显升高，在 2 h末对照组血糖恢复至空腹水平，但模型组仍维

持在较高水平。 

(C)静脉注糖后 1 h，对照组动物血胰岛素水平升至空腹水平的

4 倍，但 2 h 降至空腹水平；而模型组小型猪血胰岛素始终低

于正常值，且变化不明显。 

(D)与胰岛素变化相同，C肽在静脉注射 50%葡萄糖前后始终显

著低于正常值。 
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为了进一步确定糖尿病分型，实验于给药后1周进

行了静脉葡萄糖耐量试验和C肽释放试验。静脉葡萄糖

耐量试验实验结果表明，与给药前水平相比，模型组链

脲佐菌素处理后7 d空腹血糖水平明显高于7 mmol/L的

糖尿病诊断标准，空腹胰岛素水平显著下降；对照组注

射等体积0.1 mol/L柠檬酸钠前后的空腹血糖和胰岛素

水平差异不明显。 

 

静脉注射50%葡萄糖后1 h，对照组和模型组动物血

糖均明显升高，模型组达到28 mmol/L左右(>11.1 mmol/L

临界值)，对照组9.5 mmol/L左右(<11.1 mmol/L临界

值)；在注糖2 h后对照组血糖恢复至空腹水平，但模型

组仍维持在较高水平(约25 mmol/L)；在静脉注糖后1 h，

对照组动物血胰岛素水平升至空腹水平的4倍，但2 h降

至空腹水平；而模型组小型猪在静脉注糖前后，血胰岛

素始终变化不明显。见图1B，C。 

 

C肽释放规律检测结果与血胰岛素变化情况相

近，见图1D。链脲佐菌素处理后1周，模型猪血胰岛

素空腹水平较给药前明显降低；注糖后一两小时与空

腹水平比较，差异均无显著性意义。 

 

根据2010年ADA糖尿病诊断标准，上述参数变化特

征符合1型糖尿病标准：空腹血糖大于等于7 mmol/L； 静

脉葡萄糖耐量试验经脉注射50%葡萄糖1 h后血糖浓度

>11.1 mmol/L，血糖2 h后血糖浓度未降至空腹水平；

空腹胰岛素和C肽水平明显降低，静脉注射50%葡萄

糖前后2 h内，二者血液水平始终变化不显著。说明小

型猪静脉一次性注射高剂量链脲佐菌素(150 mg/kg)

可成功建立1型糖尿病模型。 

 

2.3  给药前后1型糖尿病猪模型的肝肾功能  为说明

一次性静脉注射高剂量链脲佐菌素建立小型猪糖尿病

模型是否能够造成肝肾功能损伤，实验分别在给药前和

给药后1周采集了各组实验小型猪的静脉血，进行肝肾

功的检查。 

 

结果表明，给药前实验小型猪的各项指标均正常。

给药后1周，血总蛋白、丙氨酸氨基转移酶、天门冬氨

酸氨基转移酶、肌酐水平均在正常范围内；而白蛋白和

尿素氮较给药前略有降低，但尚未达到显著水平；仅尿

酸水平与正常值相比差异有显著性意义，较给药前降低

约10倍，见表1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.4  1型糖尿病猪模型胰腺β细胞、肝脏和肾小管基底

膜细胞葡萄糖转运蛋白2蛋白的表达  为说明糖尿病小

型猪胰腺β细胞、肝脏和肾小管基底膜细胞葡萄糖转运

蛋白2蛋白表达情况，解释模型组血尿酸降低的可能机

制，实验分别采集对照组和模型组小型猪的胰腺、肝脏

和肾皮质组织，通过western blot方法检测其中葡萄糖

转运蛋白2蛋白的表达水平。 

 

结果如图2所示，给药后1周，链脲佐菌素处理组小

型猪胰腺组织几乎无葡萄糖转运蛋白2蛋白表达，说明

胰腺β细胞已经受到严重破坏，丧失表达葡萄糖转运蛋

白2蛋白的能力，见图2A。与胰腺组织比较，对照组小

型猪肝细胞和肾小管基底膜细胞葡萄糖转运蛋白2蛋白

的表达丰度相对较低，经链脲佐菌素处理后葡萄糖转运

蛋白2蛋白仍有痕量表达，见图2 B，C。 

表 1  给药前后 1型糖尿病模型猪肝肾功能检查 

Table 1  Examination of hepatorenal function of mini-pig model

of type 1 diabetes                               

对照组 
项目 

给药前 给药后 7 d 
正常值 

 

血总蛋白(g/L) 

 

68.3±5.5 

 

71.0±6.1 

 

60-80 

白蛋白(g/L)  38.6±4.2 40.2±3.3 35-55 

丙氨酸氨基转移 

(nkat/L) 

543.4±45.6 483.4±58.3 16.7-666.8 

天门冬氨酸氨基 

转移(nkat/L) 

396.7±188.4 383.4±123.0 16.7-666.8 

肌酐(µmol/L) 64.2±12.4 73.4±12.2 44-133 

尿素氮(mmol/L) 5.9±1.1 4.3±1.3 2.86-7.90 

尿酸(µmol/L) 205±35.6 197.3±16.2 148.8-416.5 

模型组 
项目 

给药前 给药后 7 d 

正常值 

 

血总蛋白(g/L) 

 

66.3±6.3 

 

61.0±6.5 

 

60-80 

白蛋白(g/L)  36.6±4.3 20.2±3.5
a

 35-55 

丙氨酸氨基转移 

(nkat/L) 

555.1±48.3 516.8±61.7 16.7-666.8 

天门冬氨酸氨基 

转移(nkat/L) 

430.1±205.1 400.1±126.7 16.7-666.8 

肌酐(µmol/L) 66.2±13.4 75.4±15.2 44-133 

尿素氮(mmol/L) 4.9±1.5 2.3±1.1 2.86-7.90 

尿酸(µmol/L) 195.2±37.6 17.3±8.2
a

 148.8-416.5 

与给药前比较，
a

P < 0.01。 

注：给予 150 mg/kg链脲菌素后 7 d，模型组仅尿酸水平较给药前降低

约 10 倍，其他肝肾功能指标无显著变化，说明一次性静脉注射高剂量

链脲佐菌素建立小型猪糖尿病模型对肝肾功能无损害。 
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3  讨论 

 

实验采用静脉一次性注射高剂量链脲佐菌素方法

建立小型猪糖尿病模型及其评价。空腹血糖测定结果

发现，与对照组相比，链脲佐菌素处理组动物在给药

后24 h开始，空腹血糖已经持续升高，高于7 mmol/L

的诊断标准。静脉葡萄糖耐量试验和C肽释放实验结

果表明，静脉注射体积分数50%葡萄糖1 h后模型猪血

糖浓度高于11.1 mmol/L，2 h后未能恢复至空腹血糖

水平；而胰岛素和C肽在注入葡萄糖后基本未发生任

何反应，说明模型组胰岛β细胞分泌胰岛素和C肽功能

已经丧失。 

 

胰岛素是衡量胰岛β细胞功能的经典指标，C肽又

称连接肽，它与胰岛素有一个共同的前体-胰岛素原。

一个分子的胰岛素原经酶切后，裂解成一个分子的胰岛

素和一个分子的C肽，二者以等分子数共存于分泌颗粒

并同时释放至毛细血管循环中，且C肽不被肝脏破坏，

半衰期较胰岛素明显为长，故测定血循环中C肽水平更

能准确反映β细胞分泌功能，对糖尿病的诊断和治疗具

有很大的意义
[37-38]

。实验中的小型猪经高剂量链脲佐菌

素处理后，血胰岛素和C肽同时呈痕量水平，符合1型糖

尿病特征，说明建模成功。 

 

高剂量链脲佐菌素对其次级作用脏器肝肾的毒性

作用评价，从而进一步阐明此种建模方法的安全性和可

靠性。给药后1周肝肾功能检查结果表明，血总蛋白、

丙氨酸氨基转移酶、天门冬氨酸氨基转移酶、肌酐水平

均在正常范围内，白蛋白和尿素氮较给药前略有降低，

但尚未达到显著水平；在各肝肾功能参数中仅尿酸水平

与正常值相比具有显著差异。尿酸是嘌呤的代谢最终产

物。体内的陈旧细胞，富含嘌呤的食物(如动物内脏、海

鲜等)在体内新陈代谢过程中，其核酸氧化分解产物就有

嘌呤。体内产生嘌呤后，会在肝脏中再次氧化为尿酸。

血中尿酸除小部分被肝脏破坏外，大部分被肾小球过

滤，肾小管重吸收。 

 

实验链脲佐菌素处理后小型猪出现血尿酸明显降

低，其可能机制包括：一是链脲佐菌素通过葡萄糖转运

蛋白2葡萄糖转运蛋白进入肾小管基底膜细胞，产生细

胞毒性，使细胞内代谢改变，不能产生足够的能量以维

持物质的转运；二是肾小管膜的完整性改变致发生泄漏

而不能有效地重吸收，这两者有时不可截然分开，因为

维持细胞间的完整性和保持小管上皮需要细胞内的能

量
[39-40]

。 

 

Western blot结果也表明，与肝脏和肾脏相比，等量

胰腺组织中葡萄糖转运蛋白2蛋白表达丰度更高
[41]
，链脲

佐菌素的作用位点也相应高出很多，因此胰腺β细胞受

损最为严重。肝脏和肾皮质葡萄糖转运蛋白2蛋白表达

量相对偏少，则受链脲佐菌素影响较小，而肝脏相对于

肾脏的代偿能力更强，因此肝功能基本维持正常，而肾

小管的重吸收功能部分受损，在本次实验体系中主要体

现在血尿酸偏低。 

 

实验的不足之处以及今后研究重点是增加动物数

量，更加细致全面地评估不同剂量链脲佐菌素建立不同

型别糖尿病模型的稳定性、均一性和安全性。 
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心脑血管缺血性疾病模型研发公共平台建设”(课题编号
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图 2  1型糖尿病猪模型胰腺 β细胞、肝脏和肾小管基底膜

细胞葡萄糖转运蛋白 2蛋白的表达 

Figure 2  Expression of glucose transporter-2 of pancreas, 

liver and renal basilar membrane cells in mini-pig 

models of type 1 diabetes 
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GAPDH：甘油醛-3-磷酸脱氢酶(glyceraldehyde-3-phosphate

dehydrogenase )内参。PIG 1-6指小型猪的编号为 1-6。 

注：与对照组比较，模型组胰腺(A)、肝(B)和肾小管基底膜细

胞(C)葡萄糖转运蛋白 2的表达均显著减少。说明一次性静脉注

射高剂量链脲佐菌素建立小型猪糖尿病模型，胰腺 β细胞已经

受到严重破坏，丧失表达葡萄糖转运蛋白 2蛋白的能力。 
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