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中老年食蟹猴群体自发型糖尿病的筛选 
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摘要：筛选 440 只中老年偏胖食蟹猴群体中自发糖尿病个体, 并探讨食蟹猴群体中糖尿病粗筛的方法。以调
查基础血糖值为基础, 推断疑似糖尿病血糖值, 后经 OGTT(口服糖耐量)和尿检结果验证该血糖值是否准确。结果
显示中老年偏胖食蟹猴群体血糖值为(3.88±0.98) mmol/L, 其中 56只食蟹猴血糖值大于 5.0 mmol/L, 被初步定为
糖尿病个体。这些个体全部糖耐量异常, 且 36只(69.23%)出现尿糖阳性, 证明血糖值大于 5.0 mmol/L可作为本群
体食蟹猴糖尿病的粗筛标准。由于针对中老年偏胖食蟹猴群体, 患病率为 12.72% (56/440), 高于我国糖尿病患病
率(9.7%)。虽然该实验的糖尿病血糖指标并不适用于所有食蟹猴群体, 但是该筛选的流程简单快捷, 对动物损伤小, 
可适用于大群体糖尿病的筛选。 
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Screening of spontaneous diabetes mellitus in middle- and  
old-aged cynomolgus monkey 
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Abstract: To screen spontaneous diabetic mellitus and explore methods for its rapid identification, the basal and 
inferred levels of blood glucose of 440 overweight, middle- and old-aged cynomolgus monkeys were analyzed. 
Diagnostic diabetes was further validated by the oral glucose tolerance test (OGTT) and urine glucose. The average level 
of blood glucose of these cynomolgus monkeys was (3.88±0.98) mmol/L, which was lower than the level for suspected 
diabetes (5.0 mmol/L). Of them, 56 (12.72%) monkeys were identified with levels of blood glucose greater than 5.0 
mmol/L and diagnosed as the diabetic subjects. This population showed impaired glucose tolerance using the OGTT and 
39 of the 56 (69.23%) had glucose positive urine. The methods for screening diabetic mellitus used in this study were 
simple, quick, and limited the harm to animals. However, the incidence of diabetes was higher in these tested monkeys 
than in the regular human population in China (9.7%), suggesting that these methods are useful for screening diabetic 
disease in a large population but not suitable for all cynomolgus monkeys. 
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随着生活水平提高, 糖尿病成为全球性的重大
疾病, 世界卫生组织预计, 到 2025 年, 全球糖尿病
患者人数将增至 3 亿, 《新英格兰医学杂志》2010
年研究数据表明, 我国总体患病率已达 9.7%, 糖尿

病前期的患病率高达 15.5%(Yang et al, 2010)。因此, 
糖尿病药物的研究开发已成为目前生物医药研究

重点, 而适宜的糖尿病动物模型是深入研究糖尿病
及其并发症的基础。 
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食蟹猴体型小巧，性情温和, 与人类的遗传物
质具有高度的同源性, 在组织结构、 生理和代谢功
能等方面显示了许多与人类相似的特征, 成为目前
应用最为广泛的非人灵长类实验动物(Wang et al, 
2007)。同时, 食蟹猴自发性糖尿病的发生情况也类
似于人类, 发病前经历胰岛素抵抗、糖代谢异常、
高胰岛素血症等阶段, 并在其后代中也发现糖耐量
异常等症状(Ramsey et al, 2000; Hotta et al, 2001; 
Wagner et al, 2001; Wagner et al, 2006)。此外, 食蟹
猴与啮齿类动物比，其生命周期长, 能够充分地观
察和研究糖尿病动物的糖代谢、脂代谢、蛋白质代

谢的异常和胰腺、肝脏、肾脏等组织的病理学改变

以及由糖尿病引发的其他各种并发症(Cefalu et al, 
2004; Slynkova et al, 2006), 因而, 它在研究糖尿病
的发生、发展及防治等方面具有独特的优越性, 是
进行糖尿病生物医药研究理想的模型。 

本研究采用便携式血糖仪对 440只食蟹猴进行
血糖值的调查基础上, 结合 OGTT及尿糖检测结果
确定糖尿病粗筛的指标, 对食蟹猴群糖尿病进行筛
选, 筛选出的个体可应用于糖尿病的相关研究, 并
通过本次研究, 建立一套食蟹猴群体糖尿病的快速
筛选方法。 

1  材料与方法 

1.1  材  料   
1.1.1  实验动物  8～24 岁偏胖中老年食蟹猴共有
440只, 其中雄性 271只和雌性 169只, 由广东省昆
虫研究所华南灵长类动物研究开发中心提供。 
1.1.2  试剂与仪器  氯胺酮, 购自沈阳市兽药厂; 
便携式血糖检测仪, 美国强生, 稳豪型血糖试纸; 
全自动生化检测仪, 日立 7020; 拜耳尿液分析仪
Clinitek Status, 德国 BAYER, 滴宝干化学试尿液试
纸条。 
1.2  方法 
1.2.1  实验前动物预处理  将食蟹猴放置单笼静
止一周, 饮食、饮水照常供应, 记录其日常饮食情
况。于采血, 采尿检测前一天开始禁食, 禁食时间
保证在 14～16 h之间。 
1.2.2  血糖检测及血清, 尿液采集  于凌晨 6 点左
右, 采集食蟹猴尿液; 氯胺酮 5～10 mg/kg 剂量对
食蟹猴进行肌肉注射麻醉约 10 min, 待实验猴到完
全丧失意识, 立即针刺后肢静脉取血, 并用快速血
糖仪检测其血糖值。其中部分个体还需要后股静脉

取血 3 ml, 样本室温静置 30 min 后 4 ℃, 4 000 
g/min离心10 min, 取上层血清用于生化检测, 指标
有丙氨酸氨基转移酶(Alt)、谷草转氨酶(Ast)、甘油
三脂(TG)、胆固醇(CHO)、低密度脂蛋白胆固醇
(LDL-C)和高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)。 
1.2.3  OGTT实验  按 4 g/kg体重的剂量(50%葡萄
糖溶液)在 2 min内鼻饲灌胃后, 分别在 0、30、60
和 120 min共 4个时间点针刺后肢静脉取血, 用快
速血糖仪测定血糖。 
1.2.4  数据处理方法  采用 Excel 和 SPSS 软件进
行统计学分析, 数据以 x ±S 表示, 各组间差异比
较采用单因素方差分析, 以 P<0.05 表示差异显著, 
P<0.01为差异极显著。 

2  实验结果 

2.1  中老年食蟹猴群体血糖值调查  
中老年偏胖食蟹猴群基础血糖值为(3.88±0.98) 

mmol/L, 其中雄性食蟹猴的血糖值为(3.72±0.86) 
mmol/L, 雌性食蟹猴的血糖值为 (4.14± 1.11) 
mmol/L, 雌性血糖值是显著高于雄性(表 1)。 

表 1  中老年食蟹猴基础血糖值( x ±s) 
Tab. 1  Basal blood glucose of middle- and old-aged  

cynomolgus monkeys 

组别 
Group 

数量 
Number 

血糖(mmol/L) 
Blood glucose 

雄性 Male 269 3.72±0.86 

雌性 Female 165 4.14±1.11**

总体 Total 434 3.88±0.98 

血糖大于 10 mmol/L会严重影响群体正常血糖值的准确性，予以去
除；相对于总体血糖值, **代表差异显著(P <0.01)。 

Blood glucose of more than 10 mmol/L was removed for data accuracy; 
Compared with the total blood glucoses, the ** over bar indicates 
significantly different with P<0.01. 
 

根据中老年食蟹猴血糖值分布表 2 显示, 87%
以上个体的血糖值分布低于 5.0 mmol/L; 在血糖值
大于 5.0 mmol/L个体中, 雄性 20只, 占雄性群体的
7.38 %, 雌性 36 只, 占雌性群体的 21.30 %; 大于
10 mmol/L个体中, 雄性 2只, 占雄性群体的 0.74 %, 
雌性为 4只, 占雌性群体的 2.37 %, 雌性高血糖出
现的比例明显高于雄性。通过血糖值的调查, 初步
假定血糖值大于 5.0 mmol/L为糖尿病疑似个体, 共
有 56只食蟹猴为疑似糖尿病个体。 
2.2  OGTT和尿糖实验结果 
对血糖值不同的 31 只食蟹猴(血糖水平分 
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表 2  中老年食蟹猴血糖值调查表 
Tab. 2  Survey of blood glucose in middle- and old-aged  

cynomolgus monkeys  
血糖值 

Blood glucose(mmol/L) 
频数/频率(%) 

Frequency number/ Frequency (%) 

 雄性Male 雌性 Female 总计 Total

2.0～  44/16.24 19/11.24  63/14.32

3.0～ 154/56.83 71/42.01 225/51.14

4.0～  53/19.56 43/25.44 96/21.82 

5.0～ 12/4.43 22/13.02 34/7.73 

6.0～  4/1.48 7/4.14 11/2.50 

7.0～  1/0.37 2/1.18  3/0.68 

8.0～  1/0.37 1/0.59  2/0.44 

9.0～ 0/0 0/0 0/0 

10.0～  2/0.74  4/2.37   6/1.36 

合计 Total 271/100 169/100 440/100 

 
布见表 3)进行OGTT。图 1显示不同血糖值的OGTT
差异, 只有初始血糖值大于 5.0 mmol/L 组, OGTT
的 2 h 后血糖值仍然没有下降的趋势, 其余三组都
存在不同程度的下降, 且初始血糖值最低组别(<4.0 
mmol/L), 下降最为明显。结合尿检结果（如表 3）
所示, 当初始血糖值小于 4.0 mmol/L时, 不存在糖
耐量异常, 且尿糖为阴性。当初始值位于 4.0～4.5 
mmol/L 之间时, 3/7 个体糖耐量正常, 所有个体尿
糖为阴性。当初始值位于 4.5～5.0 mmol/L之间时, 
4/6个体糖尿量异常, 所有个体尿糖值仍为阴性。当
初始值大于 5.0 mmol/L以后, 所有的个体糖耐量都
异常, 69.2%个体出现尿糖阳性。综合 OGTT, 尿检
和血糖值的调查结果, 可以定义血糖值大于 5.0 

mmol/L 为糖尿病个体, 确定疑似的 56 只食蟹猴为
糖尿病个体。  

表 3  不同血糖值对应的 OGTT异常及尿糖阳性情况 
Tab. 3  Impaired glucose tolerance and positive urine- 

    glucose in different levels of blood glucose  

血糖值 
Blood 

glucose(mmol/L)

数量 
Number

糖耐量异常数量 
Number of impaired 

glucose tolerance 

尿糖阳性数量 
Number of positive 

urine-glucose 

～4.0 5 0 0 

～4.5 7 3 0 

～5.0 6 4 0 

～11 13 13 9 

 

图 1  不同血糖值的水平 OGTT 
Fig. 1  The OGTT corresponding to the different  

levels of blood glucose 

2.3  生理生化值 
根据上述结果, 把中老年食蟹猴群体分为糖尿

病组和正常组, 对两者常规生理生化值进行比较。
从表 4中可以看出, 只有 TG和 GLU存在差异, 其
余各指标差异并不显著。 

表 4  食蟹猴糖尿病组和正常组的基础生理生化值的比较 
Tab. 4  Comparative analysis of basal blood physiology and biochemical values in the diabetes and normal cynomolgus monkeys 

组别 Group 体重Weight (kg) Alt (IU/L) Ast (IU/L) Glu (mmol/L) TG (mmol/L) CHO (mmol/L) HDL-C (mmol/L) LDL-C (mmol/L)

正常 Normal  7.73±2.34 26.13±14.06 32.19±11.67 4.22±0.44 0.69±0.36 2.43±0.31 1.24±0.45 0.89±0.47 

糖尿病 Diabetes 8.01±2.28 34.03±26.52 39.23±23.92  7.20±2.40**  1.08±0.90* 2.37±0.57 1.13±0.29 0.88±0.45 

与正常组相比, * P <0.05，差异显著；** P <0.01，差异极显著。 
Re tive to the normal group; the * and ** over bars indicate significantly different with P<0.01 and P<0.001, respectively. la 

3  分  析 

Wang et al (2007)测得食蟹猴空腹血糖值为
(5.56±1.92) mmol/L, 雄性为(5.21±1.96) mmol/L, 
雌性为(5.94±1.85) mmol/L, 雌性血糖值高于雄性。
Zhang et al (2005)测得食蟹猴血糖值为(3.67±1.5) 
mmol/L。Xu et al (2009)测得食蟹猴空腹血糖为(5.10
士 1.89) mmol/L。本实验排除极大值的影响外, 检
测得到中老年偏胖食蟹猴群体基础血糖值范围是

(3.88±0.98) mmol/L, 雌性食蟹猴血糖值高于雄性。

食蟹猴的基础血糖值调查由于会受到种群的年龄

(Wang et al, 2004)、检测方法(Wen and Sun, 2003)、
饲养方式，甚至取样的时间(Zeng et al, 2010)等多种
因素的影响, 因而还缺少统一的结论。因此, 不同
食蟹猴群体进行糖尿病筛查的过程中, 应该以本群
体的基础血糖值作为背景参考, 推断出适用于本群
体糖尿病筛选的血糖值。本实验的食蟹猴的基础血

糖值也只适合采用便携式血糖仪检测, 同时，针对
中老年偏胖食蟹猴群体或具有类似特征群体。 

2010 年美国糖尿病协会制定的人类糖尿病诊
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断标准：HBA1C(糖化血红蛋白)≥6.5%或空腹血糖
≥7.0 mmol/L(126 mg/dL)或 OGTT试验 2 h血糖≥
11.1 mmol/L(200 mg/dL)或有高血糖的症状或高血
糖危象, 且随机血糖≥11.1 mmol/L(200 mg/dl)。对
于非人灵长类动物糖尿病诊断标准, 尚缺少统一的
结论。Leroith et al (2004)定义猕猴糖尿病血糖值为
≥5.6 mmol/L, Xu et al (2009)参照猴的正常空腹血
糖值(5.10±1.89) mmol/L, 定义≥8.0 mmol/L 为糖
尿病诊断标准, Wanger et al (2006)根据食蟹猴的基
础血糖值低于人基础血糖值 1～1.7 mmol/L, 推断
当食蟹猴的血糖值在 5.5～7 mmol/L则极其可能为
糖尿病, 同时也提出, 往往在血糖值还未达到这个
值的时候, 就已出现了临床症状。本研究在人工饲
养条件下筛查中老年偏胖食蟹猴的糖尿病个体, 根
据群体基础血糖值推断当血糖值大于 5.0 mmol/L
为疑似糖尿病个体, 后经 OGTT和尿糖结果进一步
验证该推断可作为本群体食蟹猴糖尿病筛选标准。

该血糖值诊断标准较其他研究偏低, 原因除群体基
础血糖偏低影响外, 还由于本实验室采用便携式血

糖仪测得的食蟹猴血糖值较全自动生化分析仪测

得结果低 0.5 mmol/L 左右(本实验室待发表的资
料)。最终在群体中粗筛出糖尿病食蟹猴 56 只, 比
例为 12.72%, 高于我国糖尿病患病率 9.7%(Yang et 
al,2010), 也高于食蟹猴的糖尿病患率 3%(Wang et 
al, 2004), 主要是由于本研究针对中老年偏胖的群
体, 该群体本身就是糖尿病的高危群体(Tigno et al, 
2004; Kavanagh et al, 2007)。 
通过本研究, 粗筛的糖尿病食蟹猴可应用于医

学研究, 食蟹猴糖尿病的血糖值诊断标准可适用于
具有相似特征的群体。除此之外, 本研究针对中老
年的偏胖群体, 利用群体基础血糖值推断疑似的糖
尿病血糖值, 后经 OGTT 和尿糖结果验证, 确定该
群体糖尿病血糖值诊断标准, 粗筛糖尿病个体。该
流程简单快捷, 对动物损伤小, 可以应用到大规模
群体筛查中。 

致谢：本实验在一线作业过程中, 得到了蓝岛
公司生产一线同志们的大力帮助, 在此特别致谢！ 
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