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海藻酸钠及壳聚糖联合使用对高脂膳食小鼠糖脂

代谢的影响 

牛文华*, 范  颖 
(辽宁医药职业学院, 沈阳  110000) 

摘  要: 目的  探究海藻酸钠及壳聚糖联合使用对高脂膳食小鼠糖脂代谢紊乱影响。方法  将 6 周龄 SPF 级小

鼠分为 5 组, 除对照组外均喂食高脂饲料, 灌胃海藻酸钠、壳聚糖, 饲养中记录体重、空腹血糖、葡萄糖耐量试

验、胰岛素耐受试验, 饲养 16 周后处死, 对其血液及组织样品进行采集并测试相关指标。结果  与高脂模型组比

较, 壳聚糖组、海藻酸钠组、联合组体重增长率显著降低(P<0.05); 血糖值明显下降, 血清甘油三酯、总胆固醇、

低密度脂蛋白胆固醇含量均明显降低, 高密度脂蛋白胆固醇含量增加, 但差异不显著(P>0.05); 肝脏中丙二醛含

量大幅度降低, 超氧化物歧化酶含量明显增高, 过氧化氢酶、总抗氧化能力含量也有不同程度增高, 但差异

不显著(P>0.05); 海藻酸钠及壳聚糖可显著抑制肝脏脂肪堆积, 且海藻酸钠作用效果优于壳聚糖。结论  对高

脂膳食小鼠糖脂代谢紊乱调节海藻酸钠作用优于壳聚糖, 二者联合作用优于单独作用。 

关键词: 糖脂代谢; 海藻酸钠; 壳聚糖; 高脂膳食; 抗氧化能力 

Effects of sodium alginate combined with chitosan on glucose and lipid 
metabolism in mice fed a high-fat diet 

NIU Wen-Hua*, FAN Ying 
(Liaoning Vocational College of Medicine, Shenyang 110000, China) 

ABSTRACT: Objective  To investigate the effects of the combination of sodium alginate and chitosan on glucose 

and lipid metabolism disorders in mice subjected to a high-fat diet. Methods  The 6-week-old SPF-grade mice were 

divided into 5 groups. All mice, except for those in the control group, were fed a high-fat diet and administered 

sodium alginate and chitosan via gavage. Throughout the feeding period, body weight, fasting blood glucose levels, 

results from glucose tolerance tests and insulin tolerance tests were recorded. Mice were euthanised after 16 weeks 

and blood and tissue samples were collected, followed by sequential testing of relevant indicators. Results  

Compared to the high-fat model group, the weight gain rates in the chitosan group, sodium alginate group and 

combined treatment group were significantly reduced (P<0.05). Additionally, blood glucose levels showed a 
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significant decrease, while serum levels of triacylglycerol, total cholesterol and low-density lipoprotein cholesterol 

were also significantly lower. Conversely, the level of high-density lipoprotein cholesterol increased; however, this 

change was not statistically significant (P>0.05). Furthermore, the content of malondialdehyde in the liver decreased 

significantly, whereas superoxide dismutase levels exhibited a significant increase. The content of catalase and total 

antioxidant capacity also increased to varying extents; nonetheless, these differences did not reach statistical 

significance (P>0.05). Both sodium alginate and chitosan demonstrated a notable ability to inhibit hepatic fat 

accumulation, with sodium alginate exhibiting superior efficacy compared to chitosan. Conclusion  The impact of 

sodium alginate on the regulation of glycolipid metabolism disorders in mice subjected to a high-fat diet is more 

pronounced than that of chitosan. Furthermore, the combined effect of both agents surpasses their individual effects. 
KEY WORDS: glucose and lipid metabolism; sodium alginate; chitosan; high-fat diet; antioxidant capacity 
 
 

0  引  言 

膳食结构随生活水平的提高发生了巨大改变, 脂肪

含量逐渐增加, 高脂膳食引发的肥胖、高血糖、高血脂及

胰岛素抵抗等糖脂代谢紊乱性疾病已成为全球性的公共卫

生问题。现有常用治疗药物如二甲双胍、他汀类等虽有效, 
但长期使用可能伴随胃肠道反应、肝肾功能损伤等副作用, 
且患者依从性不佳。因此, 探寻安全有效的天然活性物质

预防和改善代谢综合征(metabolic syndrome, MetS), 已成

为研究热点。海藻酸钠 (sodium alginate, SA)及壳聚糖

(chitosan, CTS)均为天然多糖, 因其独特的生物活性和良

好的生物相容性, 展现出巨大的应用潜力。研究已证实 SA
及其寡糖在改善代谢紊乱方面有显著效果, 能有效改善高

脂饮食诱导的肥胖小鼠脂肪积累[1], 调控关键代谢通路[2], 
改善脂代谢紊乱和系统性炎症水平[3–4]。部分文献也相继通

过动物及人群研究, 系统阐明了 SA 的降血糖潜力及作用机

制[5–6]。与之相对应, CTS 及其衍生物在调节糖脂代谢方面的

作用也被广泛研究, 证实能明显改善高脂膳食小鼠的氧化

应激与糖代谢指标[7–8], 对改善糖尿病大鼠的糖脂代谢至关重

要[9], 也可通过调控 MetS 宿主的肠道菌群结构发挥益处[10]。然

而, 目前研究多集中于 SA 及 CTS 单一独立作用, 对于探究

二者在糖脂代谢方面的对比效果, 是否在调节糖脂代谢紊

乱方面存在协同或增强效应, 仍有待深入系统研究。 
鉴于此, 本研究探讨 SA 和 CTS 联合对高脂饮食小

鼠糖脂代谢紊乱影响, 研究二者在糖脂代谢中是否具有

协同或增强效应, 为高脂膳食诱导的糖脂代谢紊乱防治

提供新思路, 为开发天然、安全、有效的功能性食品奠定

科学基础。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

SPF 级小鼠辽宁长生生物技术股份有限公司(辽宁省

实验动物资源中心)提供, 许可证号 SCXK(辽)2020-0001。 

JL-T1386-48 总抗氧化能力(total antioxidant capacity, 
T-AOC)、JL-T0761-48 丙二醛(malondialdehyde, MDA)、
JL-T0900-48 过氧化氢酶(catalase, CAT)、JL-T0780-48 超氧

化物歧化酶(superoxide dismutase, SOD)试剂盒(上海江莱

生物科技有限公司 ); A110-1-1 甘油三酯 (triacylglycerol, 
TG)、A111-1-1 总胆固醇(total cholesterol, TC)、A112-1-1
高密度脂蛋白胆固醇(high-density lipoprotein cholesterol, 
HDL-C) 、 A113-1-1 低密 度 脂蛋白 胆固 醇 (low-density 
lipoprotein cholesterol, LDL-C)试剂盒(南京建成生物工程研

究所); SA (100 g, 相对分子质量 27000~33000)、CTS (50 g, 
相对分子质量 50000)(上海麦克林生化科技股份有限公司); 
G1101通用型组织固定液(武汉塞维尔生物科技有限公司)。 

1.2  仪器与设备 

Accu-Chek Active 罗氏活力型血糖仪(罗氏血糖健康

医护公司); Elx800 酶标仪(美国 Biotek 公司); Eclipse Ci-L
正置白光拍照显微镜(日本 Nikon 公司); TGL-20M 台式高

速冷冻离心机 (湖南湘仪实验室仪器开发有限公司 ); 
FA1104N 分析天平(精度 0.1 mg, 上海菁海仪器有限公司)。 

1.3  实验方法 

1.3.1  实验动物 
选用 6 周龄 SPF 级小鼠 60 只进行实验, 预饲养 7 d 后, 

根据体重及空腹血糖随机分为 5 组: 对照组(NF)、高脂模型

组(HF)、高脂+CTS 组(HF+CTS)、高脂+SA 组(HF+SA)、高

脂+CTS+SA 组(HF+CTS+SA), 除对照组外均喂食高脂饲料, 
同时 SA、CTS 按每日 100 mg/kg 的剂量灌胃(HF+CTS+SA
组, CTS 与 SA 按照质量比 1:1 配比), 对照组(NF)及高脂模

型组(HF)以同等剂量灌胃蒸馏水。小鼠进食饮水自由, 记
录体重, 并计算灌胃量。饲养 16 周后, 禁食 12 h 处死, 对
其血液及组织样品进行采集并测试相关指标。 
1.3.2  血液样品采集及处理 

小鼠饲养 16 周后, 禁食 12 h, 摘眼球取血, 3000 r/min、
4 ℃离心 10 min 取上清, –20 ℃保存待测。后续 2 d 内按照试

剂盒说明书依次完成血清 TG、TC、HDL-C、LDL-C 测定。 
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1.3.3  组织样品采集及处理 
小鼠处死后立即解剖取出肝脏等组织, 0.9%生理盐水

冲洗表面残存血液, 后用滤纸吸干残液, 称重记录。取适

当大小组织用通用型组织固定液固定, 4 ℃冷藏, 后进行

石蜡包埋切片、苏木精-伊红(hematoxylin and eosin, HE)染
色法。剩余组织–80 ℃保存, 后续按照试剂盒说明书依次

完成肝脏 TC、TG、T-AOC、MDA、CAT、SOD 测定。 
1.3.4  糖代谢相关指标检测 

饲养周期内, 每 4 周尾部取血, 使用血糖仪对小鼠空

腹血糖水平进行一次测试; 第 7 周、15 周进行葡萄糖耐量

试验(oral glucose tolerance test, OGTT), 禁食 12 h, 尾部取

血测初始血糖, 后按照葡萄糖 2 g/kg 体重剂量换算灌胃, 
之后每隔 30 min 测量血糖浓度。第 8 周、16 周进行胰岛

素耐受试验(insulin tolerance test, ITT), 禁食 4 h, 尾部取血

测初始血糖, 后按照胰岛素 0.75 U/kg 体重剂量换算腹腔

注射, 之后每隔 30 min 测量血糖浓度。 

1.4  数据处理 

利用 Excel 2016 进行数据初步整理, 使用 SPSS 27.0
对数据进行方差分析(analysis of variance, ANOVA)统计分

析, 组间比较使用 Tukey 检验, 实验结果均以平均数±标准

偏差表示, 检验显著水平为 P<0.05。 

2  结果与分析 

2.1  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠体重增长的影响结果 

体重增长率是判断小鼠脂质代谢异常的直观指标[11–12], 
饲养期间, 除对照组为普通维持饲料, 其他组均为高脂饲料, 
小鼠自由进食进水, 并对小鼠体重每周进行一次称量。由表 1
所示, 各组小鼠初始体重无差别, 持续灌胃 16 周后, 各组

体重差别明显。HF 组体重增加及增长率远高于其他组

(P<0.05); 与 NF 组相比, HF、HF+CTS 组体重增加及增长

率显著增加 (P<0.05); 与 HF+CTS 组相比 , HF+SA 、

HF+CTS+SA 组体重增长率显著降低(P<0.05)。由此可见, 
CTS 与 SA 可增强脂质代谢, 对高脂饮食体重增长有一定

的抑制作用, 能够明显改善高脂饮食造成的体重增加情况, 

且 SA 单独作用高于 CTS, 但低于 CTS 与 SA 的联合作用。 

2.2  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠糖代谢指标的影响 

由图 1 可见, 各组小鼠初始血糖水平无显著性差异, 
16 周饲养中除 NF 组血糖持续稳定波动外, HF 组血糖大幅

增加, 并在 16 周与各组有显著性差异(P<0.05); HF+CTS、
HF+SA、HF+CTS+SA 组血糖较 NF 组也有上升, 但增加幅

度比 HF 组小。第 7 周和第 15 周的 OGTT 试验结果如图 1
所示, 各组血糖在 30 min 达到最高, 120 min 时基本恢复至

初始水平。在 30 min、60 min 时, HF 组血糖与其他各组相

比显著增加(P<0.05); 第 15 周, 与 HF 组相比, 各组血糖值

均有明显下降(P<0.05), 其他各组间无明显差异。AUC 结

果显示, 第 7 周和 15 周 HF 组 AUC 均高于其他各组, 
HF+CTS、HF+SA、HF+CTS+SA 组均有一定的下降趋势。

第 8 周和第 16 周各组血糖在 ITT 试验后, 30 min 时大幅下

降, 120 min 时基本恢复至初始血糖 70%~90%的水平; HF
组小鼠血糖在 30 min 时回落幅度最低。AUC 结果显示, 第
8 周和 16 周 HF、HF+CTS、HF+SA、HF+CTS+SA 组 AUC
均高于 NF 组, 可推测出高脂饮食引起小鼠机体胰岛素调

节异常, 且 HF+CTS、HF+ SA、HF+CTS+SA 组均有一定

的恢复作用。可见, CTS 与 SA 对高脂膳食血糖增长有抑制

作用, 可对空腹血糖增加进行一定程度的调节, 均可改善

由高脂饮食引起的糖耐量变化和机体胰岛素调节异常, 在
一定程度上可以降低餐后血糖, 两者无明显区别, 且单独

作用效果低于联合作用。 

2.3  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠血脂的影响结果 

由图 2 所示, 与 NF 组比较, HF 组小鼠血液中 TG、

TC 、 LDL-C 含量显著增高 (P<0.05), 远大于其他组 ; 
HF+CTS、HF+SA 和 HF+CTS+SA 组, 除 TG 含量显著降低

外(P<0.05), 其他指标含量整体上有一定程度的增高。与 HF
组比较, 各组除 HDL-C 外, 其他指标含量均明显降低。可以

看出, 高脂饮食会使血液中 TG、TC、LDL-C 含量增加, CTS
与 SA 可不同程度地抑制高脂饮食引起的血脂升高状况, 对
TG、TC、LDL-C 增长有一定的抑制作用。且从数值上来看, 
SA 抑制高脂饮食引起的血脂升高状况作用要高于 CTS。 

 
表 1  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠体重的影响(n=12) 

Table 1  Effects of CTS and SA on the body weight in mice fed a high-fat diet (n=12) 

组别 灌胃浓度/(mg/kg) 
体重/g 

体重增加量/g 体重增长率/% 
初始 终止 

NF 100 36.71±1.28 52.35±2.24 15.64±2.09 42.69±5.94 

HF 100 36.54±1.24 75.71±6.84* 39.17±6.58* 107.26±18.15* 

HF+CTS 100 36.53±1.43 59.15±5.36*# 22.62±5.09*# 67.51±16.42*# 

HF+SA 100 36.66±1.11 55.04±2.79# 18.39±2.69# 50.23±7.71#△ 

HF+CTS+SA 100 36.17±1.07 53.71±3.56#△ 17.55±3.28#△ 48.53±9.03#△ 

注: *表示与 NF 组比较, 有显著性差异(P<0.05); #表示与 HF 组比较, 有显著性差异(P<0.05); △表示与 HF+CTS 组比较, 有显著性差异

(P<0.05)。下表同。 
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注: A. 空腹血糖; B. OGTT 第 7 周实验变化; C. OGTT 第 15 周实验变化; D. OGTT 实验第 7 周与第 15 周 AUC 对比; E. ITT 第 8 周实验

变化; F. ITT 第 16 周实验变化; G. ITT 实验第 8 周与第 16 周 AUC 对比。曲线下面积(area under curve, AUC)。*表示与 NF 组比较, 有显

著性差异(P<0.05); #表示与 HF 组比较, 有显著性差异(P<0.05); ☆表示与 HF+SA 组比较, 有显著性差异(P<0.05); ▲表示与 HF+CTS+SA
组比较, 有显著性差异(P<0.05), 图 2 同。 

图 1  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠糖代谢指标的影响(n=12) 
Fig.1  Effects of CTS and SA on glucose metabolism in mice fed a high-fat diet (n=12) 

 
2.4  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠肝脏氧化还原状态

的影响结果 

MDA 是脂质过氧化的终产物, 含量越多, 发生脂质

过氧化损伤水平越大[13–14]。CAT 可通过催化过氧化氢分解

抑制氧化损伤的发生, 活性越高说明肝脏组织抗氧化能力

越强[15–16], T-AOC 反映机体综合抗氧化能力。由表 2 可以

看出, 与 HF 组比较, 各组肝脏中 MDA 含量均有较大幅度

降低(P<0.05), CAT、T-AOC 含量均有不同程度增高。从数

值上来看, CTS与SA联合作用增强调节机体抗氧化能力整

体上优于单独作用。 
SOD 活性在一定程度上可反映出肝脏组织清除自由

基的能力[17–18], 由表 2 所示, 与 NF 组相比, 各组小鼠肝脏

中 SOD 含量明显降低(P<0.05), 其中 HF 组下降幅度最大; 
与 HF 组比较, 各组 SOD 含量均显著增高(P<0.05)。可见

CTS 与 SA 可增强 SOD 活性, 清除自由基, 减少损伤, 且
SA 作用优于 CTS, 低于联合作用。 

2.5  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠肝脏的影响结果 
肝脏是脂质代谢的主要场合, 正常情况下, 肝脏代谢

会保持肝细胞脂质合成和排泄动态平衡, 肝细胞形态正常, 
无脂质堆积, 不会产生肝细胞脂肪变性。当脂质代谢紊乱, 
肝细胞脂质会堆积, 产生脂肪变性[19–20]。从图 3 可以看出, 
NF 组肝脏细胞中无脂肪变性; HF 组切片中可见有大量肝 
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图 2  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠血脂的影响(n=12) 
Fig.2  Effects of CTS and SA on blood lipids in mice fed a high-fat diet (n=12) 

 
表 2  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠肝脏氧化还原状态的影响(n=12) 

Table 2  Effects of CTS and SA on hepatic redox state in mice fed a high-fat diet (n=12)   

组别 MDA/(nmol/g) CAT/(mmol·min-1·g-1) SOD/(U/g) T-AOC/(μmol Trolox/g) 

NF 3.54±1.05# 1499.95±172.33 1372.29±88.86#△ 10.06±0.92 

HF 9.26±2.73* 1460.32±217.52 76.25±15.74* 9.19±1.56 

HF+CTS 5.51±2.50# 1498.28±479.76 235.14±19.97* 9.25±2.62 

HF+SA 6.01±2.38# 1854.42±451.46# 575.71±23.64*# 11.06±2.44 

HF+CTS+SA 4.12±1.75# 1621.01±164.75 746.94±69.80*#△ 10.42±1.01 
 

 
 

注: A. NF 组肝脏 HE 染色; B. HF 组肝脏 HE 染色; C. HF+CTS 组肝脏 HE 染色; D. HF+SA 组肝脏 HE 染色;  
E. HF+CTS+SA 组肝脏 HE 染色。 

图 3  CTS 与 SA 对高脂膳食小鼠肝脏影响的 HE 染色图 
Fig.3  HE staining graphs of the effects of CTS and SA on liver in mice fed a high-fat die 

 
细胞脂肪变性, 有多量大小不一的空泡, 细胞高度肿胀呈

气球样变, 水肿肝细胞较多, 胞质松散淡染; HF+CTS、

HF+SA、HF+CTS+SA 组较 HF 组肝脏组织中脂肪变性的

肝细胞明显减少, 体积减小, 可以明显看出 HF+SA 组的

作用效果比 HF+CTS 组更明显。可见, CTS 与 SA 均可明

显抑制由高脂膳食引起的肝脏脂肪堆积, 且 SA 作用效果

优于 CTS。 

3  讨论与结论 

长期高脂饮食会导致机体出现糖脂代谢异常, 表现

为空腹血糖增高、耐量异常、血脂异常以及内脏脂质蓄

积增多。空腹血糖、OGTT、ITT 是评估血糖调节功能的
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关键指标 , 可以评估机体对葡萄糖的处理能力 , 以及对

胰岛素的敏感性[21–22]。CTS 与 SA 对高脂膳食血糖增长

有抑制作用, 可在一定程度上降低餐后血糖、改善糖耐量

变化和胰岛素调节, 血糖曲线总体趋势与其他研究的结

果基本一致 [5,7–8], 但幅度变化有较大区别 , 这可能与小

鼠基础血糖水平及小鼠应激反应有关。单独作用效果低

于联合作用可能是二者作用产生协同或增强效应。 
TG、TC、HDL-C 与 LDL-C 是血脂状况评估的常见

指标[23–25], 在血脂检测中, HDL-C 增高相对于其他指标通

常被认为是“越高越好”, 有利于胆固醇逆向转运[26]。高脂

膳食小鼠在 CTS 与 SA 的作用下, 血清中 TG、TC、LDL-C
含量降低, HDL-C 含量增加, 可见其具有增强血脂调节功

能, 与已有研究的结果基本一致[5,7,11,27]。但 HDL-C 含量在

各组间差异不明显, 这可能与摄入高脂高胆固醇食物时, 
肝脏会代偿调节增加体内 HDL-C 的含量, 来将肝外的胆

固醇运回肝脏进行分解代谢有关[28]。 

肝脏氧化应激与糖脂代谢紊乱之间的作用是相互促

进 , 高脂饮食会使肝脏中葡萄糖和游离脂肪酸增多 , 游
离脂肪酸不能完全被清除代谢, 会在肝细胞中形成脂质

堆积 [28], 同时高浓度的游离脂肪酸也使胰岛素抵抗作用

增强[29], 这些产物同时也会促使肝脏发生氧化应激。肝脏

中的 MDA、CAT、T-AOC 和 SOD 是反映肝脏氧化应激状

况的重要指标[30–32], 结果显示, CTS 与 SA 可增强调节机

体抗氧化能力, 减少肝脏发生氧化应激, 与张思聪[7]的研

究结果一致, 但尚未有研究显示 SA 在高脂膳食下脂质过

氧化情况, 有待进一步深入研究。病理学结果显示, CTS
与 SA 作用下, 肝脏脂肪堆积减少, 这与已有研究结果一

致[7,11], 可减轻髙脂膳食对小鼠肝脏脂质蓄积的促进作用。

肝脏脂质蓄积是肥胖、２型糖尿病等代谢性疾病的病理表

现之一 , 蓄积程度可反映肝脏组织本身的代谢状态 [33], 
CTS 与 SA 作用下肝脏蓄积减少与其游离脂肪酸清除程度

成正相关, 这与血脂 TG、TC、LDL-C 含量降低, HDL-C
含量增加的程度相符; SA 作用效果优于 CTS 可能与其本

身较强的水溶性和亲水性有关[34]。 
本研究通过对高脂膳食小鼠给予 SA和 CTS作为干预

手段, 来观察并比较其对机体血脂血糖的恢复作用, 结果

表明, SA 和 CTS 能对高脂饮食体重增长有抑制作用, 并可

在一定程度上调节机体糖脂代谢紊乱, 降低血糖血脂, 抑
制脂肪在肝脏堆积, 且 SA 作用效果优于 CTS, 两者联合

作用效果优于单独作用。SA 和 CTS 均可调节由高脂膳食

引起的肝脂异常及机体脂质过氧化增加情况。可通过二者

联合作用来改善高脂饮食引发的肥胖、脂质过氧化、脂肪

肝及糖脂代谢紊乱的情况, 此研究为高脂膳食诱导的糖脂

代谢紊乱的防治提供新思路, 为功能性食品的开发奠定科

学基础。 
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