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胰岛素小鼠皮下注射的降血糖作用研究 *
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摘要 目的：了解胰岛素皮下注射后不同时间对小鼠血糖的影响。方法：采用正规胰岛素制剂 0.5U/ml 予小鼠按 0.054ml/10g 皮下

注射后，观察在注射后 30 分钟、60 分钟、90 分钟、120 分钟和 150 分钟后血糖的变化，并在注射 150 分钟后予 10%葡萄糖灌胃，观

察小鼠 30 分钟和 60 分钟后的血糖变化。结果：皮下注射各剂量的胰岛素均能引起小鼠血糖降低，其中以注射 90 分钟后血糖下

降最为明显，高剂量胰岛素降血糖作用最明显。给予葡萄糖水灌胃后血糖有所升高，但是高剂量恢复比较慢。结论：0.5U/ml 胰岛

素按 0.108ml/10g 皮下注射会引起小鼠血糖过低，不利于实验数据的收集，0.027ml/10g 和 0.054ml/10g 剂量比较合适。
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ABSTRACT Objective: To study the effect of different blood sugar level at different time after insulin skin-pop in mice. Methods:

Inject (skin-popi) the mice with regular insulin (0.5U/ml, 0.054ml/10g), After 30 minutes, 60 minutes, 90 minutes, 120 minutes and 150

minutes to detect the blood sugar. And at the time after injection 150 minutes later, fill the mice with 10% glucose, To study the blood

sugar level of the mice. Results: Skin-popping the different dosage of insulin could reduce the blood sugar in mice. It was most obvious

in high dose insulin and at 90 minutes after injection. The blood sugar were increasing after filling the 10% glucose, but it increased

more slowly in high dose group. Conclusions: the insulin after skin-poping in 0.55u/ml,0.108ml/10g in mice, blood surger level reduced,

so, it was not good for the collection of experimental data, but a dose of 0.027ml/10g and 0.054ml/10g would be better choice.
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前言

胰岛素在临床上常单用或合用其他药物治疗糖尿病[1，2]，降

血糖实验一直是药理学实验中的经典实验[3]，由于检测结果直

观[4]，数据可靠，容易操作，因此经常为各学校药理学实验采用[5]，

但是由于对胰岛素造成小鼠的降血糖作用和作用时间不甚了

解，降糖规律不清楚，往往造成实验失败，如不能很好观察到明

显的降血糖作用，或者胰岛素用量不合适[6]，用量过多的时候，

造成血糖测不出来，用量过少的时候，未能达到良好的降血糖

作用，或者采血时间没有把握好，造成实验现象不明显，针对这

一现象，我们设计了观察胰岛素小鼠皮下注射后不同时间的血

糖变化，为这一经典实验提供科学的参考数据，现报导如下：

1 材料与方法

1.1 材料

动物 本院实验动物中心提供的昆明种小鼠 80 只，体重

20-22g，雌雄各半，随机分成 2 组。正规胰岛素（上海顺勃生物

工程技术有限公司贵州公司，批号：11061-68-0），10%葡萄糖溶

液（四川科伦药业股份有限公司，批号：20110229-46）。仪器与

试剂美国强生稳豪血糖仪(美国强生公司)。
1.2 实验方法

1.2.1 动物分组 上述小白鼠禁食 8 小时后随机分为 4 组，每

组 20 只，雌雄各半。A 组（空白对照组），给予 N.S 0.054ml/10g

背 部 皮 下 注 射 1 次 ；B 组 （胰 岛 素 高 剂 量 降 血 糖 组），按

0.108ml/10g 背部皮下注射 0.5U/ml 胰岛素 1 次。 C 组 （胰岛

素中剂量降血糖组），按 0.054ml/10g 背部皮下注射 0.5U/ml 胰

岛素 1 次，D 组（胰岛素低剂量降血糖组），按 0.027ml/10g 背部

皮下注射 0.5U/ml 胰岛素 1 次。于注射后 30 分钟、60 分钟、90

分钟、120 分钟和 150 分钟，分别采集尾静脉用血糖仪测定血

糖的变化。150 分钟采血检测后，马上灌胃 10%葡萄糖盐水

852· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.12 NO.5 FEB.2012

0.1ml/10g，观察 30 分钟和 60 分钟后血糖的变化。
1.2.2 统计学处理 实验结果数据采用 X±S 表示，组间差异性

用 t 检验，以 P<0.05 表示差异具有显著意义。

2 结果

2.1 各组小鼠皮下注射胰岛素后对小鼠状态的影响

实验显示，各组小鼠注射相应剂量的胰岛素后，没有小鼠

发生死亡，在注射后 30 分钟内各种小鼠的表现教活泼，但是在

60 分钟后，B 组小鼠开始出现活动减少，少攀爬现象，而在 90

分钟左右出现呼吸急促，精神萎靡现象，个别趴着不动，150 分

钟左右症状有所缓解，单仍活动减少。C 组小鼠在 90 分钟左右

也出现了活动减少，呼吸加快的现象，但症状比 B 组轻，150 分

钟左右恢复较好。D 组小鼠 90 分钟左右出现活动稍减少，150

分钟左右可见已经恢复。A 组小鼠较活泼，未见明显变化。
2.2 各组小鼠皮下注射胰岛素后血糖的变化

实验结果提示，给予小鼠皮下注射胰岛素 30 分钟后，血糖

开始下降（P<0.01），胰岛素 3 组血糖在 90 分钟左右下降最为明

显，而高剂量组明显比中剂量和低剂量组下降（P<0.01），给药

150 分钟后，高剂量组血糖恢复不明显，而中剂量组和低剂量组

则恢复较快（P<0.01）。由表 2 可知，B,C 两组的血糖下降比较明

显，也直观，在给药后 90 分钟，B,C 两组血糖下降率相差不大

（P>0.05），D 组和 B,C 两组相比，降血糖作用明显下降（P<0.01）。

表 1 胰岛素皮下注射后不同时间对小鼠血糖的影响（mmol/L）

Table 1 Effect of skin-pop Insulin on blood sugar of mice at different time（mmol/L）

组别

（Group）

给药前

（Before injection）

给药后 30min

（30min after

Injection）

给药后 60min

（60min after

Injection）

给药后 90min

（90min after

Injection）

给药后 120min

（120min after

Injection）

给药后 150min

（150min after

Injection）

A-Group 6.85±0.37 7.21±0.57 6.68±0.51 7.11±0.66 7.09±0.91 7.26±0.68

B-Group 7.01±0.41 2.16±0.11** 1.07±0.25** <1** 1.64±0.67** 1.99±0.33**

C-Group 6.99±0.38 3.75±0.43** 2.04±0.36**△ 1.19±0.23**△ 3.25±0.71**△ 5.09±0.81*△△

D-Group 7.15±0.59 5.92±0.67*△ 4.87±0.47*△△# 2.81±0.51**△△# 3.94±0.66**△△ 5.91±0.49*△△

注：与 A 组比较：*:P<0.05;**: P<0.01;与 B 组比较：△:P<0.05;△△: P<0.01；与 C 组比较：#:P<0.05; ##: P<0.01

Note: Compared with Group A：*:P<0.05;**: P<0.01; Compared with Group B：△:P<0.05;△△: P<0.01; Compared with Group C：#:P<0.05; ##:P<0.01

表 2 胰岛素皮下注射后不同时间对小鼠血糖变化率的影响（%）

Table 2 Effect of the rate of blood sugar by Insulin skin-poping in different time in mice（%）

组别

（Group）

给药后 30min

（30min after Injection）

给药后 60min

（60min after Injection）

给药后 90min

（90min after Injection）

给药后 120min

（120min after

Injection）

给药后 150min

（150min after

Injection）

A-Group 5.26±0.13 -2.48±0.25 3.79±0.27 3.50±0.84 5.98±0.41

B-Group -69.18±0.33 -84.73±0.55* <-86.59±0.67** -76.60±0.81** 71.61±0.52**

C-Group -46.35±0.52** -70.81±0.61**△ -82.97±0.53** -53.50±0.62**△ -27.38±0.73*△△

D-Group -17.20±0.54*△ -31.89±0.81*△△# -60.70±0.19**△△# -44.89±0.72**△△ -17.34±0.50*△△

注：与 A 组比较：*:P<0.05;**: P<0.01;与 B 组比较：△:P<0.05;△△: P<0.01；与 C 组比较：#:P<0.05; ##:P<0.01

Compared with Group A：*:P<0.05;**: P<0.01; Compared with Group B：△:P<0.05;△△: P<0.01; Compared with Group C：#:P<0.05; ##:P <0.01

表 3 胰岛素皮下注射后灌胃葡萄糖溶液对小鼠血糖的影响（mmol/L）

Table 3 Effect of oral Glucose solution on the blood sugar in mice after skin-popped with Insulin(mmol/L)

Group Group灌胃后 30min (30min after Oral) 灌胃后 60min (60min after Oral)

A-Group 12.29±0.95 12.08±1.18

B-Group 3.62±0.82** 3.94±0.85**

C-Group 6.77±0.71**△ 7.09±0.39*△

D-Group 8.13±0.94*△△ 10.19±0.79△△#

注：与 A 组比较：*:P<0.05;**: P<0.01;与 B 组比较：△:P<0.05;△△: P<0.01；与 C 组比较：#:P<0.05; ##: P<0.01

Compared with Group A：*:P<0.05;**: P<0.01; Compared with Group B：△:P<0.05;△△: P<0.01; Compared with Group C：#:P<0.05; ##: P<0.01

2.3 各组小鼠灌胃 10%葡萄糖溶液后血糖的变化

由表 3 结果可知，予各组小鼠灌胃 10%葡萄糖溶液后，对

照组小鼠的血糖上升很快，其他各组也有升高，但是幅度没有

对照组明显（P<0.01），其中高剂量组升高最为慢（P<0.01）。低

剂量组则恢复较快，在灌胃 120 分钟后与正常组差异没有显著

意义（P >0.05）。
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3.4 各组小鼠皮下注射胰岛素后体重的变化

由表 4 可知，皮下注射胰岛素后，小鼠的体重有不同程度

的下降，在给药 90 分钟前未见明显的变化（P>0.05），但是在给

药 90 分钟时间段，高剂量组小鼠的体重明显比对照组下降

（P<0.05），可能与血糖过低，引起小鼠休克和呼吸急促有关。

表 4 胰岛素皮下注射后对小鼠体重的影响（g）

Table 4 Effect of the body weight by Insulin skin-popping in different time in mice（g）

组别

（Group）

给药前

（Before injection）

给药后 30min

（30min after

Injection）

给药后 60min

（60min after

Injection）

给药后 90min

（90min after

Injection）

给药后 120min

（120min after

Injection）

给药后 150min

（150min after

Injection）

A-Group 21.68±2.07 21.52±2.33 21.37±3.56 21.21±5.61 21.23±4.39 21.58±5.06

B-Group 21.92±2.84 21.03±3.2 19.64±4.09 17.66±4.29* 16.84±4.55* 16.71±5.09*

C-Group 22.03±3.08 21.89±3.51 20.85±4.22 19.22±5.11 19.08±4.16 19.11±4.12

D-Group 21.82±2.91 21.09±3.03 20.06±4.23 19.05±3.98 18.97±3.86 19.14±4.17

注：与 A 组比较：*:P<0.05;**:P<0.01;与 B 组比较：△:P<0.05;△△: P<0.01；与 C 组比较：#:P<0.05; ##: P<0.01

Note: Compared with Group A：*:P<0.05;**: P<0.01; Compared with Group B：△:P<0.05;△△: P<0.01; Compared with Group C：#:P<0.05; ##: P<0.01

3 讨论

胰岛素是由胰岛 B 细胞分泌的一种酸性蛋白质，由 A 链

和 B 链通过二硫键相连[7]。胰岛素与胰岛素受体结合而发挥作

用。当胰岛素与其受体 α 亚单位结合后，激活了 β 亚单位的

TPK 活性，引起受体 β 亚单位自身及胞内 IRS 的酪氨酸残基

磷酸化，启动了磷酸化级联反应[8]。同时，胰岛素可使葡萄糖转运

蛋白从细胞内重新分布到细胞膜，而加速葡萄糖的转运，从而

引起血糖的下降。虽然对胰岛素的非注射制剂研究越来越多[9-10]，

但是，目前，胰岛素的主要给药方法仍为注射给药，因此，在对

胰岛素的作用研究过程中，了解小鼠对胰岛素皮下注射后的血

糖的变化仍具有比较重要的意义。在本实验中观察到，予小鼠

背部皮下注射胰岛素后，可以明显引起小鼠血糖下降，在注射

后 90 分钟到 120 分钟间下降最为明显，150 分钟有所回升，胰

岛素注射后的不良反应以低血糖最为常见[11]，多为胰岛素用量

过大或未按时进食所致为了预防低血糖的严重后果，发生低血

糖后，一般轻者可口服糖水，重者应立即静脉注射 50%葡萄糖

注射液 20ml～40ml 进行救治[12]。实验中观察到小鼠注射胰岛

素后 90 分钟左右出现症状最为明显，150 分钟后给予 10%葡

萄糖灌胃后情况好转，血糖回升明显，其中以正常对照组最为

明显，其次是低剂量注射组。本实验结果显示，小鼠皮下注射

0.5U/ml 胰岛素 0.108ml/10g、0.054ml/10g 和 0.027ml/10g 均能

明显降低小鼠的血糖，但是 0.108ml/10g 将血糖过急过强，导致

在 90min 时间段小鼠的血糖过低未能检测，不利于实验数据的

完整性；胰岛素浓度在 0.054ml/10g 和 0.027ml/10g 均能看到小

鼠血糖明显下降，且回复较快，可以看出胰岛素起效、作用维持

和作用减退的过程，因此此两个剂量较适合实验用剂量。当出

现血糖下降明显后，给予各组的小鼠灌胃葡萄糖，可以看出，

0.054ml/10g 和 0.027ml/10g 剂 量 组 的 小 鼠 恢 复 比 较 快 ，而

0.108ml/10g 剂量组的小鼠恢复较慢，因此，对于实验而言，按

0.108ml/10g 剂量给予小鼠皮下注射胰岛素，剂量过大，不利于

观察实验结果。

4 结论

给予小鼠背部皮下注射胰岛素按 0.108ml/10g，0.054ml/10g

和 0.027ml/10g 的剂量均能引起小鼠血糖明显下降，但是

Group 灌胃前(Before oral) 灌胃后 30min (30min after Oral) 灌胃后 60min (60min after Oral)

A-Group 21.58±5.06 22.29±4.28 22.07±4.11

B-Group 16.71±5.09 * 18.09±5.061 * 18.14±5.26

C-Group 19.11±4.12 20.61±4.29 20.97±3.68

D-Group 19.14±4.17 21.07±3.88 21.15±5.07

表 5 胰岛素皮下注射后灌胃葡萄糖对小鼠体重的影响（g）

Table 5 Effect of oral Glucose solution on body weight of mice in different time after insulin skin-popping(g)

注：与 A 组比较：*:P<0.05;**:P<0.01;与 B 组比较：△:P<0.05;△△: P<0.01；与 C 组比较：#:P<0.05; ##:P<0.01.

Note: Compared with Group A：*:P<0.05;**: P<0.01; Compared with Group B：△:P<0.05;△△:P<0.01; Compared with Group C：#:P<0.05; ##: P<0.01

3.5 各组小鼠灌胃葡萄糖后体重的变化

由表 5 可知，皮下注射胰岛素 150 分钟灌胃葡萄糖水后，

小鼠的体重有不同程度的恢复，其中中剂量和低剂量组恢复较快，

而高剂量组则比较慢，与对照组比较差异有显著意义（P<0.05）。
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0.108ml/10g 剂量下小鼠血糖过低，引起低血糖反应，且不能检

测血糖，不利于实验数据的收集，也对小鼠造成较严重的影响，

而按 0.054ml/10g 和 0.027ml/10g 剂量给药则比较合适。
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