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水牛初乳粉减轻糖尿病大鼠氧化应激的作用

黄  怡，李兴芳，覃小荣，陈瑞芳，姜伟伟，梁自诚，王士长*
(广西大学动物科学技术学院，广西 南宁      530005)

摘   要：目的：观察水牛初乳粉对Ⅰ型糖尿病大鼠血清抗氧化水平及脏器指数的影响。方法：采用腹腔注射 65mg/kg bw
链脲佐菌素诱导建立糖尿病大鼠模型，大鼠随机分为正常组、糖尿病模型组、药物组和水牛初乳组，正常组和糖

尿病模型组灌胃灭菌水，药物组和水牛初乳组分别灌胃盐酸二甲双胍和水牛初乳粉溶液，定期检测血糖，第 31 天

采血，用比浊法检测血清抗氧化指标，并称取各脏器质量，计算脏器指数。结果：水牛初乳能够降低糖尿病初

期大鼠的血糖(P ＜ 0.01 和 P ＜ 0.05)，显著提高大鼠血清 SOD 活力(P ＜ 0.01)，显著降低血清 NO 含量(P ＜ 0.05)，
使胰脏和肺脏指数显著减小(P ＜ 0.01 和 P ＜ 0.05)。结论：水牛初乳粉能够控制Ⅰ型糖尿病初期大鼠的血糖值，增

强机体的抗氧化能力，减轻氧化应激程度，并保护胰腺和肺脏。
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Attenuation of Oxidative Stress in Diabetes Rats by Water Buffaloes Colostrums Powder
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Abstract ：Effects of water buffaloes colostrums powder (WBCP) on serum anti-oxidative activity and organic indexes in insulin-

dependent diabetes mellitus (IDDM) rats were studied. Insulin-dependent diabetes mellitus rats were induced by intraperitoneal

injection of STZ with high-dose of 65 mg/kg bw. Rats were randomly assigned to normal group, diabetic model group, medicine

group and WBCP group. With intragastric administration, sterilized water were provided to the normal and the diabetic model

group, while metformin and WBCP groups were supplied for the medicine group and the WBCP group daily, respectively.

Blood sugar level in fasting rats was determined regularly and blood samples were collected on day 31. Serum anti-oxidative

activity was determined and internal organs were weighed and organic indexes were calculated. Compared with the diabetic model

group, fasting blood sugar level drop at the beginning (P＜0.01 and P＜0.05) and serum SOD activity increased (P＜0.01),

however NO concentration decreased (P＜0.05) in the WBCP group. Moreover, pancreas index and lung index decreased (P＜

0.01 and P＜ 0.05). In conclusion, WBCP can maintain the fasting blood sugar level at the beginning  and oxidative stress is

attenuated in IDDM rats with pancreases and lungs being protected.
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I 型糖尿病引起机体自由基代谢紊乱，产生氧化应

激，加剧胰腺损伤，并引起多器官病理性变化 [ 1 ]。因

此，研究提高糖尿病患者的抗氧化能力，改善胰岛机能

及物质代谢，具有重要意义。牛初乳含有比常乳更丰富

的营养物质和生物活性物质，具有降低糖尿病患者血糖

的作用[2-3]。水牛初乳中的胰岛素样生长因子 -I(IGF-I)[4]，

以及锌、铜、铬和硒的含量都高于荷斯坦牛等常见奶

牛品种的初乳，这些物质与胰岛功能或者机体的抗氧化

能力密切相关[5-8]，表明水牛初乳在保护胰腺和提高机体

抗氧化能力方面的潜力不可忽视，但是到目前为止未见

有这方面的研究报道。本实验研究水牛初乳粉( w a t e r
buffalo colostrums powder，WBCP))对由 STZ 诱导的Ⅰ

型糖尿病(insulin-dependent diabetes mellitus，IDDM)大
鼠抗氧化作用的影响以及对内脏器官的保护作用，为水

牛初乳功能性食品的开发和寻找人类糖尿病辅助治疗的

新方法提供参考。
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1 材料与方法

1.1 材料、试剂与仪器

水牛初乳粉(WBCP)：新鲜水牛初乳由广西雄牛牧

业有限责任公司提供，水牛初乳冻干粉由本实验室加

工，经 60Co 辐照灭菌，配制成质量浓度为 100mg/mL 的

灌胃液。

Sprague-Dawley(SD)雄性清洁级大鼠，体质量 180～
220g，由浙江省医学科学院提供，生产合格证号：SCXK
(浙)2008 － 0033；大鼠饲养实验在浙江大学实验动物中心

完成，饲养环境合格证号：SYXK(浙)2007 － 0098。
链脲佐菌素(STZ)    Sigma 公司；柠檬酸和柠檬酸钠

(化学纯，配制成浓度为 0.1mol/L 缓冲液(pH 4.5)，并以

此配制体积分数为 1% 的 STZ 注射液)、水合氯醛(化学

纯，配制成体积分数为 10% 的注射液)    中国医药集团

上海化学试剂有限公司；盐酸二甲双胍( m e t f o r m i n，
MT，配制成质量浓度为 12.5mg/mL 的灌胃液)    上海医

药(集团)有限公司信谊制药总厂。

强生稳豪型 One Touch Ultra 血糖监测系统    强生(中
国)医疗器械有限公司；强生稳豪型血糖试纸    美国理康

公司；促凝真空采血管    浙江康是医疗器械有限公司；

722N 型可见分光光度计    上海精密科学仪器有限公司。

1.2 动物造模和分组

大鼠适应性饲养 1 周后，过夜禁食 12h，记录体质

量，腹腔注射 65mg/kg bw 的 STZ 注射液[9]，作为正常

组的大鼠(10 只)按同样的剂量注射 0. 1mol/L 无菌柠檬酸 -
柠檬酸钠缓冲液。72h 后断尾取血检测血糖值，选择血

糖值＞ 11.1mmol/L 作为糖尿病成模标准。将造模成功的

3 0 只大鼠随机分为糖尿病模型组、药物组和水牛初乳

组，每组 1 0 只，笼养，5 只 / 笼。正常组和模型组每

日灌胃饮用灭菌水，药物组和水牛初乳组分别灌胃 MT 和

WBCP 灌胃液，2mL/(只·d)。实验期间大鼠自由采食

常规饲料和饮水。

1.3 考察指标及测定方法

分别于实验第 1、10、17、24、31 天称空腹体质

量(前一天过夜禁食)，并剪尾采血，用 One Touch Ul-
tra 血糖监测系统检测空腹血糖值。实验第 30 天时大鼠

过夜禁食 12h 后，腹腔注射 0.35mL/100g bw 水合氯醛注

射液[10]，待大鼠处于深度麻醉状态后(5min 左右)，无菌

打开腹腔，用有分离胶的促凝真空采血管采集腹主动脉

血 [ 1 1 ]，4 ℃冰箱静置保存。并完整取出胰脏、肾脏、

胸腺、脾脏、心脏、肝脏和肺脏，用滤纸吸干血迹，

称质量，肾脏以双侧总质量 / 2 记录。脏器指数的计算

方法：脏器指数 = 脏器质量 / 体质量。血液样本静置

过夜后，于 4℃、4500r /min 离心 10min，分离血清，

－ 80℃保存。血清超氧化物歧化酶活力(SOD)、谷胱甘

肽过氧化物酶(GSH-PX)活力、过氧化氢酶(CAT)活力、

总抗氧化能力(T-AOC)、丙二醛含量(MDA)以及一氧化

氮(NO)含量由南京建成生物工程研究所检测部检测。检

测方法采用比浊法。

1.4 数据处理

实验数据用 SPSS16.0 for Windows 软件进行统计，

用 One-Way ANOVA 法进行方差分析，并用 LSD 法进行

多重比较。

2 结果与分析

2.1 水牛初乳粉对 IDDM 大鼠血糖水平的影响

由表 1 可见，模型组大鼠的空腹血糖值一直维持在

较高的水平。与模型组相比，灌胃水牛初乳后的第 1 0
和 17天，大鼠的血糖水平显著下降(P＜ 0.01和 P＜ 0.05)，
但是对之后其他时间的血糖值影响不大，表明 WBCP 控

制血糖作用不是持久的；药物组在一定程度上也能够控

制血糖水平，但没有统计学意义(P ＞ 0.05)。
2.2 水牛初乳粉对 IDDM 大鼠血清抗氧化水平的影响

由表 2 可以看出，模型组的 SOD、GSH-PX 以及

CAT 活力都低于正常组(P ＜ 0.01)， 而 MDA、NO 含量

都比正常组高(P ＜ 0.01)，表明 IDDM 大鼠有很明显的氧

化应激表现。与模型组相比，水牛初乳组的SOD、GSH-PX

和 CAT 活力提高，其中 SOD 活力提高达到极显著水平

(P ＜ 0.01)，而且与正常组差异不显著(P ＞ 0.05)。水牛

初乳组的 MDA 和 NO 含量下降，其中 NO 含量下降达

到显著水平(P ＜ 0.05)。表明 WBCP 对大鼠的抗氧化作

用主要体现在使 IDDM 大鼠血清的 SOD 活力恢复到接近

正常水平，同时减少 NO 的含量。而药物组只有 GSH-

组别
                              空腹血糖 /(mmol/L)

G0 G1 G10 G17 G24 G31

正常组 4.53 ± 0.29 4.87 ± 0.084 4.08 ± 0.14 4.07 ± 0.27 4.60 ± 0.082 4.15 ± 0.17
模型组 4.78 ± 0.21aA 15.42 ± 2.47aA 23.56 ± 1.73aA 25.00 ± 1.36aA 23.92 ± 1.32aA 23.48 ± 1.39aA

药物组 4.39 ± 0.19aA 17.33 ± 1.73aA 20.70 ± 1.70abAB 19.26 ± 2.19abAB 22.58 ± 1.57aA 22.13 ± 2.03aA

水牛初乳组 4.48 ± 0.11aA 16.03 ± 1.36aA 15.68 ± 1.78cBC 16.95 ± 2.62bcABC 21.03 ± 1.52aA 22.97 ± 2.35aA

表 1 大鼠的空腹血糖值(x ± s)
Table 1   Level of blood sugar in fasting rats (x ± s)

注：G 0、G 1、G 1 0、G 1 7、G 2 4、G 3 1 分别为造模前，实验的第 1、1 0、1 7、2 4、3 1 天的空腹血糖值；小写字母为α= 0 . 0 5 时的比较结果，大写

字母为 A=0.01 时的比较结果。同列小写或大写字母不同，差异显著(P ＜ 0.05)或极显著(P ＜ 0.01)。下同。
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PX 活力有显著的增加(P ＜ 0.05)，但是 CAT 活力却显著

下降(P ＜ 0.05)，对其他指标影响不大。说明 MT 一方

面通过提高 GSH-PX 活力来减轻大鼠的氧化应激反应，而

另一方面却抑制了 CAT 的活力，对大鼠的抗氧化性能

产生不利的影响。模型组、药物组以及水牛初乳组的

T-AOC 都显著高于正常组(P ＜ 0.01)，且药物组和水牛

初乳组较模型组稍高(P ＞ 0.05)。表明 IDDM 大鼠能够发

挥自身的总抗氧化能力(包括酶与非酶系统)来抵抗氧化应

激的侵害，而 MT 和 WBCP 对总抗氧化能力的提高可能

有促进的作用。

2.3 水牛初乳粉对 IDDM 大鼠脏器指数的影响

由表 3 可知，模型组大鼠的胸腺和脾脏指数都低于

正常组，而胰腺、肾脏、心脏、肝脏及肺脏指数都

比正常组的大，除脾脏外都有显著差异(P ＜ 0.01 或 P ＜

0.05)，表明 IDDM 大鼠的这几种脏器都有不同程度的病

理性变化。与模型组相比，MT 对脏器指数影响都不显

著(P ＞ 0.05)，而水牛初乳组大鼠胰腺指数下降达到极显

著水平(P ＜ 0.01)，肺脏指数下降达到显著水平(P ＜

0 .05 )，对其他脏器指数影响不明显(P ＞ 0 .05)。表明

WBCP 主要对 IDDM 大鼠的胰腺和肺脏起到保护作用。

3 讨  论

和丁红等[3]研究结果不同的是，本次实验发现，连

续灌胃水牛初乳只能够控制糖尿病初期(17d 以内)大鼠的

血糖上升，延长灌胃时间(至 31d)对血糖上升没有持续的

影响。水牛初乳调节血糖的作用机制值得进一步的研

究。单独使用盐酸二甲双胍没有控制 IDDM 大鼠血糖的

作用，这与 Lund 等[12]报道的结果相似。盐酸二甲双胍

与其他药物(如胰岛素等)联合使用，才能够有效地控制

组别
脏器指数 /(mg/g)

胸腺 脾脏 胰腺 肾脏 肺脏 心脏 肝脏

正常组 1.44 ± 0.04aA 2.54 ± 0.04a 3.81 ± 0.26cC 3.73 ± 0.10cC 3.98 ± 0.10cC 3.41 ± 0.11bB 32.57 ± 0.93bB

模型组 0.54 ± 0.04bB 2.37 ± 0.12a 6.98 ± 0.36aA 7.37 ± 0.22abA 5.49 ± 0.24aAB 3.70 ± 0.10aAB 47.83 ± 2.21aA

药物组 0.67 ± 0.06bB 2.50 ± 0.08a 6.12 ± 0.37aAB 7.67 ± 0.27aA 5.63 ± 0.19aA 3.86 ± 0.08aA 51.63 ± 1.71aA

水牛初乳组 0.63 ± 0.04bB 2.29 ± 0.08a 5.16 ± 0.33bBC 6.77 ± 0.27bAB 4.88 ± 0.14bB 3.72 ± 0.05aAB 48.99 ± 0.91aA

表 3 大鼠的脏器指数

Table 3   Organic indexes of rats

Ⅰ型糖尿病的血糖[13 ]。

Ⅰ型糖尿病一方面因葡萄糖和糖基化蛋白质自动氧

化而产生大量自由基攻击正常的细胞，另一方面机体内

的抗氧化酶活性下降，清除自由基的能力减弱，促使

机体产生明显的氧化应激，使胰岛β细胞功能损伤加

剧，并牵连多器官的损伤[1 ,14]。因此，氧化应激被认为

是糖尿病各种并发症发病的共同途径[15]。抗氧化酶 SOD
是机体抗氧化防御系统中的重要组成部分，主要作用是

清除超氧阴离子自由基(O2
－·)。血液和组织中 SOD 活性

的检测可以反映机体清除自由基的能力。另外，NO 本

身就是一种氧化剂，高血糖引起体内的 NO 升高，且 NO
能够迅速与超氧化物结合形成更强的氧化剂——过氧化

亚硝酸盐(ONOO —)，破坏机体抗氧化系统的平衡，这

可能是其胰岛细胞病理损伤的原因之一[16-17]。因此，血

清中的 NO 含量可以说明机体的氧化应激状态。WBCP
极显著提高 IDDM 大鼠血清的 SOD 活力(P ＜ 0.01)，能

够恢复至接近正常水平，同时显著减少血清 NO 的含量

(P ＜ 0.05)，说明 WBCP 能够提高 IDDM 大鼠机体的抗

氧化能力，减轻其氧化应激程度。

脏器指数是衡量内脏器官生理水平的重要指标，无

论是增大或减小都表明脏器发生了病理变化：脏器指数

变大表明内脏器官有充血、水肿、 增生、肥大等病理

变化，而脏器指数下降则反映内脏器官萎缩、退行性

等变化[18]。WBCP 显著减小造模后大鼠的胰腺指数(P ＜

0.01)和肺脏指数(P ＜ 0.05)，表明 WBCP 对 IDDM 大鼠

的胰腺和肺脏有显著的保护作用。

本次实验结果与丁红等[19]研究结果不一致，可能与

初乳来源不同有关。IGF-I、锌、铬和硒对恢复糖尿病

患者胰岛和抗氧化防御系统的正常功能有重要作用[20-23]，

这些物质在水牛初乳中的含量都很高，这可能是 WBCP

组别 SOD 活力 /(U/mL) GSH-PX活力 /(U/mL) CAT 活力 /(U/mL) T-AOC/(U/mL) MDA 含量 /(nmol/mL) NO 含量 /(μmol/L)
正常组 182.71 ± 6.09aA 2563.43 ± 99.41aA 6.64 ± 0.11aA 12.37 ± 0.29bB 5.00 ± 0.11bB 5.49 ± 0.49cC

模型组 150.82 ± 2.95bB 1844.78 ± 52.98cBC 2.07 ± 0.02bBC 16.85 ± 0.86aA 6.27 ± 0.11aA 10.99 ± 0.37aAB

药物组 147.91 ± 2.31bB 2043.58 ± 56.83bB 1.81 ± 0.08cC 18.14 ± 0.43aA 6.08 ± 0.26aA 10.16 ± 0.30abAB

水牛初乳组 170.59 ± 5.95aA 1934.33 ± 41.39bcBC 2.17 ± 0.08bB 16.99 ± 0.24aA 6.17 ± 0.15aA 9.23 ± 0.59bB

表 2 大鼠的血清抗氧化水平

Table 2   Antioxidative activity of rat serum
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增强 IDDM 大鼠抗氧化能力的主要因素。WBCP 能够有

效地控制 I D D M 初期大鼠的血糖，减轻内脏器官的损

伤，保护胰腺和肺脏，可能与其缓解大鼠的氧化应激

水平并减少 NO 的产生有直接关系。长期服用 WBCP 的

作用效果，以及 WBCP 对 IDDM 大鼠体内物质代谢和对

胰岛细胞在发生水平上的影响，还有待于深入研究。
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