
院刊

* 修改稿收到日期：2013年11月1日

文 / 赫荣乔
中国科学院生物物理研究所 北京 100101

在世界上首报2型糖尿病
尿核糖异常升高

【关键词】 核糖，2型糖尿病，核糖代谢失调

DOI 10.3969/j.issn.1000-3045.2013.06.015

自 1815 年法国化学家Chevreul发现糖

尿病患者尿液中含有葡萄糖以来，历时 198

年，糖尿病被认为是一组以慢性血葡萄糖

（简称血糖）水平增高为特征的代谢病群。

然而，广泛存在于机体内的核糖(D-ribose)，

在糖尿病及其并发症的研究中却被忽略。

由于核糖是合成ATP的原料，能够迅速

被细胞利用，产生各种生物学效应。因此，

核糖作为能量补充剂，通过口服促进机体能

量代谢而被广泛使用。有国外学者建议糖

尿病患者口服核糖，以提供其能量，从而防

止葡萄糖升高的危害。这种治疗方式，源于

在口服核糖时，血葡萄糖浓度发生降低。从

而认为服用核糖，可以控制糖尿病血中的葡

萄糖的浓度。这也是核糖的危害在糖尿病

研究中长期被忽略的缘故。

由于核糖五碳环的不稳定性，使得核糖

较葡萄糖具有更为活泼的醛基。核糖存在

于细胞内外，是RNA、ATP、GTP、DNA、辅酶

以及维生素的组成部分，在生物体系中具有

不可替代的重要作用。中科院生物物理所

脑与认知科学国家重点实验室比较了核糖

与葡萄糖在牛血清白蛋白（BSA）非酶促糖

基化过程中的动力学性质，其结果显示，核

糖使蛋白质糖基化速度显著快于葡萄糖，且

能够快速形成具有细胞毒性的糖基化终末

产物（advanced glycation end products, AG-

Es）。

采用神经 Tau 蛋白和 a-突触核蛋白作

为研究对象，也证明了核糖在非酶促糖基化

过程中的活泼性质。通过腹腔注射核糖可

以造成小鼠空间认知的损伤，在相同条件

下，葡萄糖则没有表现出对其认知功能的损

伤。核糖可以自由通过血脑屏障，与脑内蛋

白质进行非酶促糖基化反应，形成AGEs，从

而导致神经细胞代谢失调，甚至死亡。

核糖可以从食物中摄取，也可以通过葡

萄糖合成途径，形成 5-磷酸核糖，但其过程

复杂、速度相对慢。2型糖尿病患者体内核

糖的异常升高，其病理学机制尚不清楚，需

要进一步研究阐明。人血核糖含量约为

20—100 mmol/L，其浓度低于血葡萄糖。因

此，测定体内的核糖，需要分辨率较高的定

成果与项目
Achievements & Projects

787



2013年 . 第28卷 . 第6期

成
果
与
项
目

A
c
h

ie
v
e

m
e

n
ts

&
P

ro
je

c
ts

量分析技术。中科院生物物理所脑与认知科学国

家重点实验室在 Castells 分析还原糖方法的基础

上进行了改良，解决了在临床上测定尿核糖的技

术问题。对 30 名 2型糖尿病临床患者和 30 名同

龄正常人的尿核糖及葡萄糖进行了分析。结果表

明，2型糖尿病患者尿中的核糖浓度显著高于正常

对照（图1），提示2型糖尿病不但存在葡萄糖代谢

失调，而且存在核糖代谢失调。

糖尿病的危害主要来自于并发症，如中枢神

经系统、肾、心血管等损害及其功能障碍等。因

此，核糖是否在 2型糖尿病并发症中起作用，值得

高度重视，其理由是：（1）2型糖尿

病患者尿核糖显著高于正常对照，

提示其血中的核糖水平也相对较

高；（2）核糖广泛存在于机体内的

各个组织器官；（3）核糖能够迅速

导致蛋白质糖基化，生成AGEs，相

比之下，葡萄糖则明显较慢；（4）相

同条件下，蛋白质核糖糖基化产物

的细胞毒性远较葡萄糖的产物强；

（5）核糖容易透过血脑屏障，引起

中枢神经系统蛋白质糖基化和

AGEs的累积。

2型糖尿病患者的尿核糖异常

升高这一现象的发现告诉我们，糖

尿病患者口服核糖可能存在健康

安全问题。小鼠核糖实验显示，腹腔注射核糖可

以降低小鼠血葡萄糖的浓度，但其糖化血清蛋白

却明显升高。核糖与蛋白质反应所形成的AGEs

在脑内慢性积累，造成中枢神经系统的损伤。由

于目前在临床上只检测糖尿病患者血葡萄糖的浓

度，仅以葡萄糖浓度作为诊断和观察糖尿病及其

发展进程，而核糖能够在一定程度上降低血葡萄

糖浓度，成为一种“降血糖的假象”，严重的是，核

糖与蛋白质反应形成的AGEs及其细胞毒性危害

着糖尿病患者的健康，这一点值得国内外同行与

广大糖尿病患者注意和重视。
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图1 2型糖尿病患者尿核糖异常升高
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