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糖尿病人新希望
港大破解科學界70年謎團

大公報記者 余風

鉻可助降 糖

長者去體檢，或許比年輕人更關注有無高血糖、高血脂
和高血壓（俗稱 「三高」）。事實上，其中作為高血糖的典
型疾病──糖尿病，一旦確診便需終身服藥，無法根治。

香港大學化學系講座教授孫紅哲接受《大公報》專訪時
表示，微量元素鉻在一些地區已被認為是控制血液裏葡萄糖

含量的補充劑，而他的團隊通過合成一種能夠在活細胞內識
別鉻結合蛋白的螢光探針，成功監測到鉻結合蛋白質的分布
情況。該項研究成果亦在全球首次證明鉻有助治療糖尿病，
解開70多年來科學家未能破解的謎團，有助開發治療糖尿
病藥物。

血
「鉻與螢光探針的研究花了八

年，（研究）學生畢業了走了，然
後下一批學生接着來，然後畢業又
走了，下面接着來，一直一直八年
持續去做，它的意義是我們第一次
把鉻整個作用及機制找到了。」 孫
紅哲說起這段研究的打拚史，臉上
露出激動興奮的笑容。

談到漫長的研究過程，孫紅哲
表示團隊根據之前的研究工作，成
功合成一種能夠在活細胞內識別鉻
結合蛋白的熒光探針。該探針由螢
光基團香豆素（AC）、金屬螯合基
團氨三乙酸（NTA）和光敏感交聯
基團疊氮苯基三部分組成。當探針
進入細胞後與鉻結合，鉻再與蛋白
質中的特異氨基酸結合，使得探針
穩定地結合在金屬蛋白質上， 「用
這個鎖定的辦法，進入細胞結合
後，用一些可見光照一分鐘，鉻結
合的蛋白質就被鎖定，鉻也被鎖
定。」 孫紅哲進一步解釋在紫外光
照射下，疊氮苯基會與金屬結合位
點鄰近的氨基酸形成共價鍵，而該
探針能夠幫助研究人員更了解鉻結
合蛋白質在活細胞中的位置和功
能。

新螢光探針揭示運作機制
孫紅哲指出，研究團隊及後使

用有關探針在活細胞中監測鉻結合
蛋白質的分布，結果發現這些蛋白
質主要集中在細胞的線粒體上。及
後通過進一步實驗，團隊更確認人
體細胞中第一個鉻蛋白組，並發現
鉻 結 合 在 三 磷 酸 腺 苷 合 成 酶
（ATP synthase）活性中心後，
會取代酶底物的鎂離子，從而降低
三磷酸腺苷合成酶的酶活性並啟動
下游通道，減緩高血糖對線粒體的
損傷，從而改善葡萄糖代謝。

「中文有個諺語叫 『眼見為
實』 ，我們能看得見，才認為那是
真實的。」 孫紅哲表示相關作用模
式在二型糖尿病的小鼠中得到了驗
證，而相關動物實驗並非只做一
隻， 「因為個體差異很大，一般是
六隻做一組，然後這六隻都有共同
的現象，才認為是合理。」 孫紅哲
又提到相關有效的效果並非完全相
同，每樣本或有一點變化，但都屬
正常水平，並會就每個樣本的差異
有系統地統計。

此外，孫紅哲同時提到這項研

究還解決了鉻如何在分子水平上改
善應激性高血糖的問題，而有關探
針也可廣泛用於其他金屬離子結合
蛋白的監測。由於確認了多個鉻結
合蛋白質，相關研究也為以後深入
研究鉻在其他疾病，例如抗神經退
化性疾病和抗衰老中的藥理作用提
供新視野。

有望研製低成本安全藥物
孫紅哲表示，在研究時意外發

現，目前臨床上治療糖尿病的藥物
二甲雙胍的作用與鉻非常類似，代
表這兩種治療方法雖不一樣，卻都
是通過下游啟動三磷酸腺苷合成酶
的酶活性通路來達到改善葡萄糖代
謝的目的。孫紅哲相信，相關研究
不僅對下游新的研發提供非常好的
程序及基礎，而且定能研發出用
量、經濟成本更低及更安全的藥
物。

「這很有意義，因為不僅我們
知道鉻跟控制人體內糖的水平，就
是血液裏糖的水平有關之外，對於
衰老的過程會有非常大的提示。」
相關研究成果，早前於國際著名學
術期刊《自然．通訊》（Nature
Communications）上發表。孫紅
哲希望特區政府及私人機構能多支
持相關的研發，雖然現時仍屬細胞
性的科研階段，但希望未來可找出
新的治療糖尿病藥物，令人類活得
更長壽、更健康。

糖尿病一般無明顯徵狀，惟隨着病情發展，
會出現各種徵狀或併發症，例如口渴、尿量增

多、食量增加、體重減輕、身體疲倦、傷口難以癒合和出現感染，
如病情不受控制時更會出現嚴重脫水和昏迷等情況。孫紅哲補充，
糖尿病如控制不好，可引起各種併發症，如腎臟、眼睛及心臟等其
他器官出現疾病， 「例如眼睛會逐漸失去視力，或者視力變得越來
越差，這就是糖尿病最常見的併發症。」他指糖尿病患者應着重控
制血糖，體內器官受到損害的可能性就會相對降低。

孫紅哲表示，隨着人口老齡化，糖尿病患者的數量會增加，此
為所有社會的共同現象， 「長者的確比50歲、60歲更容易患上

糖尿病，但現在有些30、40歲也都得了糖尿病，當然有一
些是家族遺傳的原因。」孫紅哲指出，雖然目前已經有
藥物可控制血糖，但可能病人需要多一種選擇，因有

些病人服用一種藥物長時間後，相關藥物效用降
低，有些需要換藥，甚至嚴重的時候需接受注射胰
島素治療。

糖尿病年輕化 嚴控血糖免器官受損
提早治療

「生命的起源，就是早期各種
各樣的礦物質經過高溫高壓演生出

來！其中包括鉻（chromium）。」 孫紅哲表示，三價鉻是
一種營養補充劑，常被用於治療糖尿病、減肥和促進肌肉
發育等方面。孫紅哲續說，目前鉻是美國市場上第二暢銷
的礦物質補劑，僅次於鈣。儘管鉻在病理生理學中非常重
要，但它是元素周期表中最不容易理解的過渡金屬元素之
一，而科學家們70多年一直無法確定鉻在生物體內的蛋白
質標靶和作用機制。

長久以來，鉻的生物化學被喻為一個 「聖杯」 （學者
們力求解答的深奧問題）。孫紅哲指出除了血漿中的蛋白
質外，在細胞或組織中尚未找到能與鉻直接結合的蛋白
質。即使使用各種分離和檢測方法，也很難檢測到鉻結合
蛋白質的信號，可能因為它容易與其結合的蛋白質解離，
目前亦無方法適合於追蹤活細胞中鉻結合蛋白。而對於與
蛋白質結合較弱或瞬態的金屬，利用小分子熒光技術標記
金屬蛋白質有助於理解它們在活細胞中的分布和功能調節。

孫紅哲又提到，天然的食物中，如芝士和蛋白類中便
含有鉻，惟其他食品含量較低，而需服用相關的礦物質補
充劑， 「例如奶粉也去補充一些鉻，就是因為我們平常這
個量可能不一定夠，也是想增強人們的防禦能力。」

全港一成人患糖尿病
糖尿病屬

一種慢性代謝
疾病。孫紅哲

表示，香港目前罹患糖尿病的人約
有70萬人，即佔人口的10%，當
中35歲以下的人士中，有2%患有
糖尿病；65歲以上的人士則超過
20%患有糖尿病。孫紅哲又稱以

現時全球5億的糖尿病患數目，中
國有1.4億名病患，佔各地人口大
概約在9%至11%，而本港在10%
可算屬中游。但孫紅哲同時指出，
該病每年全球造成近兩百萬人死
亡，且超過95%的糖尿病患者患
有二型糖尿病（T2DM），嚴重危
害人類的健康。

鉻生化作用機制
一直被喻為􀎠聖杯􀎡

跨學科研究
做到1+1大於2

對於相關研究會否達至治癒糖
尿病？孫紅哲表示現時仍在細胞的

研發階段，終極目標希望能研發出根治糖尿病藥物，當然
仍需看進展如何。孫紅哲續稱，透過相關研究，看到大學
內通力合作，可令科研獲得更大成果。

「藥物研發是最典型的一個強強聯手才能達到的結
果，一個跨學科的研究。」 孫紅哲進一步解釋，港大化學
團隊揭營養補充劑鉻在人體內位置和功能，是降血糖的相
關研究，若能伸延至校內醫學院作中下游的研究，例如作
藥物研發，通過化學和醫學的合作才能研發出更好的藥
物， 「單靠醫學，醫生擅長看病，只會給現有的藥物，不
會研發新的藥；同樣化學家能合成新的分子，但這些分子
要進一步下游去測試，沒有醫學院的同事合作，是做不
到。」

孫紅哲又提到本港傳統上過分依賴金融，欠缺藥物治
療及生物科技公司等，而現時特區政府正努力建立本土生
物科技及生物醫藥公司。孫紅哲指出相關規劃十分正確，
只有這樣，本港日後不僅能夠治療疾病，更為社會提供更
多機會。他又指因本港生活成本很高，故更需要該些高附
加值經濟的行業，相關產業利潤更高，希望特區政府能更
致力發展該類高新產業，才能支撐社會的高效化。

螢光探針挖掘活細胞中的鉻蛋白質組
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▲孫紅哲指藥物研發需強強聯手才能
成功，希望今次關於鉻的研究能伸延
至校內醫學院。大公報記者林少權攝

螢光探針藍色信號定位在線粒體上

不同血糖濃度下的線粒體形態

標準狀態 高糖狀態
破碎

補充鉻後
形態恢復

顯著提高了二型糖尿病小鼠的
葡萄糖代謝能力
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每日攝取鉻的劑量

資料來源：
港大化學系
講座教授孫紅哲

成年人（19-50歲）： 35微克

長者（51歲以上）： 30微克

小孩（1-8歲）： 11-15微克

女士（14-50歲）： 24-25微克

女士（51歲以上）： 20微克

孕婦： 30微克
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