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某食用白酒对大鼠血糖、胰岛素和胰高血糖素表达的

影响

尹　丹，梁文妹，夏白娟，李一欣，李容誽，刘　昊，王燕林
（贵州医科大学，贵州 贵阳　５５００２５）

［摘　要］目的：探讨某品牌食用白酒对大鼠空腹血糖、胰岛Ｂ细胞表达胰岛素（Ｉｎｓ）、Ａ细胞表达胰高血糖素
（Ｇｌｕ）的影响。方法：正常成年雄性ＳＤ大鼠４０只，随机分为实验组（ＥＧ）和正常对照组（ＮＣＧ）；实验组３０只又
分为４周组（４ｗ）及１２周组（１２ｗ），每周组均分为低剂量组（Ｌ组）、中剂量组（Ｍ组）及高剂量组（Ｈ组），各实
验组均有５只作正常对照；实验组大鼠予相应剂量食用白酒灌胃，每日１１∶００ａｍ及５∶００ｐｍ各灌胃１次，正常对
照组不予处理；分别于第４ｗ末及第１２ｗ末测空腹血糖，采用免疫组化ＳＡＢＣ法、图像分析及形态计量法计数各
组大鼠胰岛Ｉｎｓ阳性细胞和Ｇｌｕ阳性细胞、平均光密度值及面数密度值。结果：各实验组大鼠空腹血糖水平与
正常对照组比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；各实验组 Ｉｎｓ阳性细胞和 Ｇｌｕ阳性细胞的分布、数量及免疫染
色强度与正常对照组比较未见明显变化；与正常组比较，各实验组 Ｉｎｓ阳性细胞、Ｇｌｕ阳性细胞平均光密度值差
异无统计学意义（Ｐ＞００５），Ｉｎｓ阳性细胞、Ｇｌｕ阳性细胞的面数密度（ＮＡ）差异亦无统计学意义（Ｐ＞００５）。结
论：某品牌食用白酒灌胃，在本实验设定的剂量和时程内，大鼠血糖未见明显异常，对胰岛 Ｂ细胞表达 Ｉｎｓ及
ＮＡ、胰岛Ａ细胞表达Ｇｌｕ和ＮＡ无明显影响。
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　　中国是酿酒历史最悠久的国家之一，中国的白
酒产业在国民经济中占有重要的位置［１］。饮酒也

是中国多民族长期生活不可或缺的习俗，与此同

时，饮酒与健康关系日益受到人们关注。白酒中约

９８％是酒精和水，其余为非酒精成分，主要包括酯
类化合物、醇类化合物、低分子有机酸、高分子有机

酸、氨基酸及其微量元素等［２－５］。酒精亦是一种常

见的成瘾性物质，具有多种行为和神经生物学效

应，也能引起一系列的生理反应［６］。有报道指出，

长期过量酒精摄入会破坏胰岛 Ｂ细胞合成分泌
Ｉｎｓ［７］，但亦有人认为适量饮酒有益于血糖控制，降
低糖尿病的发病率［８－９］。本课题组的结果也表明，

食用白酒在一定剂量范围及时程内，大鼠空腹血糖

未见明显变化［１０］。血糖的调控主要依靠胰岛Ｂ细
胞分泌的胰岛素（Ｉｎｓｕｌｉｎ，Ｉｎｓ）及胰岛 Ａ细胞分泌
的胰高血糖素（Ｇｌｕｃａｇｏｎ，Ｇｌｕ）共同作用［１１］。本实

验模拟正常人饮酒习惯制作动物模型，通过测定血

糖、免疫组化ＳＡＢＣ法、形态计量法，研究某食用白
酒对大鼠空腹血糖、胰岛 Ａ细胞表达 Ｇｌｕ、胰岛 Ｂ
细胞表达Ｉｎｓ的影响，以期完善该饮用白酒的科学
资料，并对健康适量饮酒提供基础实验依据。

１　材料和方法

１１　动物分组和模型制作
健康成年雄性 ＳＤ大鼠 ４０只（１８０～２２０ｇ／

只），由贵州医科大学实验动物中心提供，适应性

喂养１周后，按随机配对原则分为实验组（ｅｘｐｅｒｉ
ｍｅｎｔｇｒｏｕｐ，ＥＧ）３０只，正常对照组（ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ，ＮＣＧ）１０只。实验组随机分为 ４周组
（４ｗ）和１２周组（１２ｗ）各１５只大鼠，４ｗ、１２ｗ又
分为３个剂量组，即低剂量组［Ｌｏｗｄｏｓｅｇｒｏｕｐ，Ｌ
组，０８ｍＬ／（ｋｇ·ｄ）］、中剂量组［Ｍｉｄｄｌｅｄｏｓｅ
ｇｒｏｕｐ，Ｍ组，１６ｍＬ／（ｋｇ·ｄ）］及高剂量组［Ｈｉｇｈ

ｄｏｓｅｇｒｏｕｐ，Ｈ组，２４ｍＬ／（ｋｇ·ｄ）］。实验组大鼠
予某品牌 ３８度食用白酒相应剂量灌胃，每日
１１∶００ａｍ及５∶００ｐｍ各灌胃１次，正常对照组不予
处理。

１２　取材和标本处理
分别在灌胃后第４ｗ、１２ｗ末，大鼠尾尖取血

测空腹血糖（血糖仪及血糖试纸由强生医疗器械

有限公司提供），按上述时间点处死动物，每个时

间点取５只正常对照组大鼠同时处死，取胰腺尾部
组织，４％多聚甲醛固定，常规石蜡包埋，制成４μｍ
连续切片，每例３张切片，切片间隔５６μｍ。
１３　免疫组织化学ＳＡＢＣ法

切片常规化蜡入水，１０％甲醇 －Ｈ２Ｏ２，羊血清
（１∶１０），滴加一抗。豚鼠抗Ｉｎｓ１∶４００（海军总医院
提供）、兔抗 Ｇｌｕ１∶６０００（新西兰 Ｗａｔｐａ公司提
供），４℃孵育过夜，羊抗兔 ＩｇＧ（１∶１００），ＳＡＢＣ复
合物（１∶１００），ＤＡＢＨ２Ｏ２显色，苏木精复染细胞
核，中性树脂封片。ＰＢＳ液代替一抗作阴性对照。
１４　图像分析及形态计量

随机取正常对照组及各实验组大鼠免疫组化

切片３张，在４０倍物镜下，每张切片用 ＢｉｏＭｉａｓ图
像分析系统（四川大学）计数５个胰岛。用 Ｉｍａｇｅ
ｐｒｏｐｌｕｓ６０图像分析系统 （美国 ＭｅｄｉａＣｙｂｅｒｎｅｔ
ｉｃｓ公司）检测胰岛 Ｂ细胞及 Ａ细胞的平均光密
度，测量胰岛面积，计数有核胰岛Ｂ细胞及Ａ细胞
数，以胰岛组织作为参照体系，按下列公式分别求

Ｉｎｓ及Ｇｌｕ阳性细胞面数密度 （个／４０００μｍ２）：ＮＡ
＝Ｎｘ／Ａｒ，ＮＡ为面数密度，Ｎｘ为计数有核阳性细胞
总数，Ａｒ为计数胰岛组织的总面积

［１２］。

１５　统计学分析
应用ＳＰＳＳ１６０软件包对所得数据用单因素

方差分析（ＯｎｅＷａｙＡＮＯＶＡ），所有的数据以均数
±标准误（ｘ±ｓ）形式表示，Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。
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２　结果

２１　空腹血糖
与正常对照组比较，各实验组大鼠空腹血糖检

测未见明显改变，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
见表１。

表１　各组大鼠空腹血糖检测结果
Ｔａｂ．１　Ｔｈｅｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ

ｏｆｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

时间
空腹血糖 （ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＮＣＧ组 Ｌ组 Ｍ组 Ｈ组
４ｗ ３．４０±０．３９４．０２±０．３９３．８６±０．１３３．８４±０．２８
１２ｗ ４．５３±０．６４４．３８±０．１４４．２４±０．２９４．２６±０．１０

２２　胰岛Ｉｎｓ阳性细胞和Ｇｌｕ阳性细胞
光镜下Ｉｎｓ、Ｇｌｕ免疫反应阳性产物呈棕黄至

棕褐色细颗粒状，位于胞质内。Ｉｎｓ阳性细胞主要
分布于胰岛中央，数量较多，与正常组比较，４ｗ、
１２ｗ各剂量组 Ｉｎｓ阳性细胞的分布、数量、免疫染
色强度未见明显区别（见图１）。Ｇｌｕ阳性细胞主
要分布于胰岛周边，与正常组比较，４ｗ和１２ｗ各
剂量组Ｇｌｕ阳性细胞的分布、数量、免疫染色强度
未见明显区别。见图２。
２３　胰岛Ｉｎｓ阳性细胞和Ｇｌｕ阳性细胞光密度值

４ｗ、１２ｗ时，各实验组大鼠 Ｉｎｓ阳性细胞平均
光密度值（见表２和见表４），Ｇｌｕ阳性细胞的平均
光密度值（见表３和见表５），与正常组比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞００５）。

注：ａ为４ｗ时正常对照组，ｂ、ｃ及ｄ分别为４ｗ时的Ｌ组、Ｍ组及Ｈ组；ｅ为１２ｗ时正常对照组，
ｆ、ｇ及ｈ分别为１２ｗ时的Ｌ组、Ｍ组及Ｈ组

图１　对照组及某食用白酒各组大鼠胰岛 Ｉｎｓ阳性细胞（ＳＡＢＣ法，×４００）
Ｆｉｇ．１　Ｉｎｓｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｓｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐ

注：ａ为４ｗ时正常对照组，ｂ、ｃ及ｄ分别为４ｗ时的Ｌ组、Ｍ组及Ｈ组；ｅ为１２ｗ时正常对照组，
ｆ、ｇ及ｈ分别为１２ｗ时的Ｌ组、Ｍ组和Ｈ组

图２　对照组和某食用白酒各组大鼠胰岛Ｇｌｕ阳性细胞（ＳＡＢＣ法，×４００）
Ｆｉｇ．２　Ｇｌｕｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｓｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐ
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表２　各组大鼠胰岛Ｉｎｓ阳性细胞的
平均光密度值（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　ＶａｌｕｅｓｏｆｔｈｅｍｅａｎｄｅｎｓｉｔｙｏｆＩｎｓ
ｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

时间
平均光密度值

ＮＣＧ组 Ｌ组 Ｍ组 Ｈ组
４ｗ ０２４９±０００６０２２７±００１００２４８±００１１ ０２２２±０００７
１２ｗ ０２８３±００１８０３１８±００１４０２８９±００２４ ０３０９±００１９

表３　各组大鼠胰岛Ｇｌｕ阳性细胞的
平均光密度值（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　ＶａｌｕｅｓｏｆｔｈｅｍｅａｎｄｅｎｓｉｔｙｏｆＧｌｕ
ｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

时间
平均光密度值

ＮＣＧ组 Ｌ组 Ｍ组 Ｈ组
４ｗ ０２４０±０００７０２５８±０００８０２６２±００１０ ０２６０±０００９
１２ｗ ０３３６±００１２０３１７±００１４０３１１±００１３ ０３０９±００１３

表４　各组大鼠胰岛Ｉｎｓ阳性细胞的
面数密度值（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．４　Ｖａｌｕｅｓｏｆｔｈｅｎｕｍｅｒｉｃａｌｄｅｎｓｉｔｙｏｎａｒｅａ（ＮＡ）
ｏｆＩｎｓｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

时间
面数密度值

ＮＣＧ组 Ｌ组 Ｍ组 Ｈ组
４ｗ １５６８８±０９０５１７１８３±１１４２１５１８３±１１７９１３８２１±０５４２
１２ｗ １６００８±０７３６１５５５３±０７６２１４４３４±０７５２１７６３６±１１６１

表５　各组大鼠胰岛Ｇｌｕ阳性细胞的
面数密度值（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．５　Ｖａｌｕｅｓｏｆｔｈｅｎｕｍｅｒｉｃａｌｄｅｎｓｉｔｙｏｎａｒｅａ（ＮＡ）
ｏｆＧｌｕｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

时间
面数密度值

ＮＣＧ组 Ｌ组 Ｍ组 Ｈ组
４ｗ ６４３５±０４０９５７５１±０５６６５４１２±０６７２ ５４３１±０６３８
１２ｗ ５１７０±０４７９４５７２±０２７８６３８４±０６４２ ５４４０±０４４４

３　讨论

随着酒文化的不断发展，如何科学饮酒已成为

众人关注的热点，因此掌握饮酒的品质及剂量显得

尤为重要。目前普遍认为饮酒不当会对消化系统

（肝脏、胰腺、胃肠道等）、循环系统、脑血管及中枢

神经系统、免疫、生殖系统、骨骼等造成影响［１３－１４］；

但亦有研究认为，长期适当剂量的饮酒可以使糖尿

病患者Ｉｎｓ敏感性增高，有利于血糖的调控［１５－１７］。

Ｂａｌｉｕｎａｓ等［１８］通过随访研究发现，饮酒与糖尿病发

病率呈Ｕ型曲线，适量饮酒有益血糖控制，能改善

胰岛素敏感性，降低糖尿病的发病率。Ｗａｎｎａ
ｍｅｔｈｅｅ等［１９］对１０９６９０例健康女性的研究结果提
示，日均饮酒５０～１４９ｇ的女性的糖尿病的危险
系数最低，随着饮酒剂量的增加糖尿病的风险也增

加，适量饮酒还可能通过减少血浆胎球蛋白 Ａ的
浓度来降低２型糖尿病的发病率。胎球蛋白 Ａ是
糖尿病风险的标志物，它可以抑制胰岛素的信号转

导［２０］。Ｍａｒｙ等人［２１］的研究则表明，适量饮酒对血

糖控制有益的机制可能包括生长因子受到抑制、胰

岛素结合蛋白水平增加、糖异生减少、Ｉｎｓ反调节激
素下调、高密度脂蛋白一胆固醇（ＨＤＩ，Ｃ）升高、Ｃ
反应蛋白（ＣＲＰ）水平降低、循环中瘦素水平增加等
有关。

有文献报道，机体葡萄糖的浓度状态决定了

Ｉｎｓ与Ｇｌｕ之间的相互关系，因此，Ｇｌｕ浓度主要与
Ｉｎｓ和血糖相关［２２］。适量饮酒改善了Ｉｎｓ对碳水化
合物的反应，使葡萄糖耐量降低，故减少了基础Ｉｎｓ
分泌的同时降低了空腹Ｇｌｕ的浓度［２３］。同时酒精

的代谢产物乙醛和乙酸也可刺激 Ｇｌｕ分泌［２４］。而

血糖的调控主要依赖于 Ｇｌｕ与 Ｉｎｓ相互拮抗，共同
调控，使得血糖能够维持在一个动态平衡的稳定状

态。但血糖水平还会受到机体内另外一些相关组

织和器官的影响，如肠、肝、骨骼肌、脂肪组织。近

来对血糖调控机制的研究发现肾脏以及大脑也参

与了葡萄糖的调节［２５］。

本实验用某食用白酒３种剂量灌胃大鼠４ｗ
及１２ｗ，观察各组大鼠胰岛Ｉｎｓ阳性细胞和 Ｇｌｕ阳
性细胞的表达、分布、免疫染色强度、平均光密度

值，同时各时段与正常对照组大鼠胰岛比较，均未

出现明显改变，提示胰岛Ｂ细胞分泌Ｉｎｓ、Ａ细胞分
泌Ｇｌｕ未受显著影响。而Ｉｎｓ阳性细胞及Ｇｌｕ阳性
细胞的ＮＡ也未见明显改变，说明灌胃后两种细胞
的数量及胰岛面积均未发生明显变化，提示本实验

设定的剂量和时长内予该品牌食用白酒灌胃大鼠，

不会引起大鼠胰岛的这两种内分泌细胞功能改变，

这可能是大鼠血糖未受到明显影响的机制之一。
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