
２０２４ 年 ４ 月

第 ３４ 卷　 第 ４ 期
中国比较医学杂志

ＣＨＩＮＥＳＥ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＣＯＭＰＡＲＡＴＩＶＥ ＭＥＤＩＣＩＮＥ
Ａｐｒｉｌ， ２０２４

Ｖｏｌ． ３４　 Ｎｏ． ４
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　 　 【摘要】 　 目的　 探究山药多糖（Ｃｈｉｎｅｓｅ ｙａｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＣＹＰＳ）在地塞米松（ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ，ＤＥＸ）诱导的

３Ｔ３⁃Ｌ１ 胰岛素抵抗（ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１）细胞模型中的降血糖作用。 方法　 将 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞随机分为对照组（Ｃｏｎ）、
ＤＥＸ 组（ＤＥＸ）、Ｍｅｔ 组（Ｍｅｔ，阳性药组）、ＣＹＰＳ 组（０􀆰 ０５、０􀆰 １５、０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ），通过 ＤＥＸ（１ μｍｏｌ ／ Ｌ）诱导建立 ＩＲ⁃
３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞模型，进行给药后细胞对葡萄糖的消耗量和细胞中血脂（总胆固醇（ ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三酯

（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬ⁃Ｃ）、高密度脂蛋白胆固醇（ ｈｉｇｈ⁃
ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ， ＨＤＬ⁃Ｃ）） 与丙二醛 （ ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ， ＭＤＡ） 和谷胱甘肽过氧化物酶 （ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ
ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＧＳＨ⁃Ｐｘ）、己糖激酶（ｈｅｘｏｋｉｎａｓｅ，ＨＫ）、丙酮酸激酶（ｐｙｒｕｖａｔｅ ｋｉｎａｓｅ，ＰＫ）含量的检测，并采用 ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 对

ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路中相关基因表达进行检测。 结果　 ＤＥＸ 组与 Ｃｏｎ 组相比，１ μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 处理 ４８ ｈ 显著

降低了 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞的葡萄糖消耗量（Ｐ＜０􀆰 ０１），且在 ６０ ｈ 内维持稳定。 ０􀆰 ０５、０􀆰 １５、０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ ＣＹＰＳ 处理 ＩＲ⁃
３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞显著增加了细胞中葡萄糖的消耗（Ｐ＜ ０􀆰 ０１）、ＨＫ、ＰＫ、ＧＳＨ⁃Ｐｘ 酶活性（Ｐ＜ ０􀆰 ０１）、ＨＤＬ⁃Ｃ 含量（Ｐ＜
０􀆰 ０１）；降低了 ＭＤＡ 酶活性（Ｐ＜０􀆰 ０１）、Ｔ⁃ＣＨＯ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ 含量（Ｐ＜０􀆰 ０１）。 同时，ＣＹＰＳ 可以显著回调 ＰＩ３Ｋ、Ａｋｔ、
ＧＬＵＴ⁃４、ＡＭＰＫ、ＩＲＳ⁃２、ＰＰＡＲａ、Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ 的 ｍＲＮＡ 水平（Ｐ＜０􀆰 ０５），降低 ＩＲＳ⁃１、ＧＳＫ⁃３β、ＡＣＣ、ＦＡＳ 的 ｍＲＮＡ 表达

水平（Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 ＣＹＰＳ 能够改善 ＤＥＸ 诱导的 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞对葡萄糖的消耗，调节脂代谢紊乱，缓解氧化

应激，其作用机制可能通过调控 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞的 ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路来实现糖脂代谢紊乱和胰岛素抵

抗调节来实现。
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（１． Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｆｏｏｄ Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ， Ｃｈｉｎｅｓｅ Ａｃａｄｅｍｙ ｏｆ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， Ｒｉｓｋ Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ
Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ Ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ Ｑｕａｌｉｔｙ ａｎｄ Ｓａｆｅｔｙ， Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ Ｑｕａｌｉｔｙ ａｎｄ Ｓａｆｅｔｙ Ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ，

Ｓｔｏｒａｇｅ ａｎｄ Ｔｒａｎｓｐｏｒｔａｔｉｏｎ Ｃｏｎｔｒｏｌ， Ｍｉｎｉｓｔｒｙ ｏｆ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒｅ ａｎｄ Ｒｕｒａｌ Ａｆｆａｉｒｓ， Ｂｅｉｊｉｎｇ １００１９３， Ｃｈｉｎａ． ２． Ｓｉｎｏ⁃Ｐｏｒｔｕｇａｌ
ＴＣＭ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｏｎ Ｃｅｎｔｅｒ， ｔｈｅ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｓｏｕｔｈｗｅｓｔ Ｍｅｄｉｃａｌ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｌｕｚｈｏｕ ６４６０００． ３． Ｓｉｎｏ⁃ＰＴ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｃｅｎｔｅｒ ｆｏｒ Ｍｅｄｉｃｉｎａｌ ａｎｄ Ｆｏｏｄ Ｐｌａｎｔ Ｒｅｓｏｕｒｃｅｓ， Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ

Ｂｉｏｌｏｇｙ， Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｍｉｎｈｏ， Ｂｒａｇａ ４７１０－０５７，Ｐｏｒｔｕｇａｌ）

　 　 【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｅｘａｍｉｎｅ ｔｈｅ ｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｙａｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｏｎ ｔｈｅ ３Ｔ３⁃Ｌ１ ｉｎｓｕｌｉｎ
ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｃｅｌｌ ｍｏｄｅｌ． Ｍｅｔｈｏｄｓ 　 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （Ｃｏｎ）， ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ
（ＤＥＸ）， ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｇｒｏｕｐ （Ｍｅｔ， ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｄｒｕｇ ｇｒｏｕｐ） ａｎｄ ＣＹＰＳ ｇｒｏｕｐ （０􀆰 ０５， ０􀆰 １５， ０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）． Ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｃｒｅａｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｈｅ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌ ｍｏｄｅｌ ｂｙ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ （ＤＥＸ） （１ μｍｏｌ ／ Ｌ） ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ， Ｃｈｉｎｅｓｅ ｙａｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗａｓ
ａｐｐｌｉｅｄ． Ｇｌｕｃｏｓｅ ｉｎｔａｋｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＴＣ， ＴＧ， ＬＤＬ⁃Ｃ， ＨＤＬ⁃Ｃ， ＧＳＨ⁃Ｐｘ， ＭＤＡ， ＨＫ， ａｎｄ ＰＫ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ｍｅａｓｕｒｅｄ．
ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｗａｓ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｕｓｉｎｇ ｑＲＴ⁃ＰＣＲ． Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 Ｔｈｅ ｇｌｕｃｏｓｅ
ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ ｏｆ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒａｂｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ａｆｔｅｒ ４８ ｈｏｕｒｓ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ １ μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ
ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｐｅｒｓｉｓｔｅｄ ｆｏｒ ６０ ｈｏｕｒｓ． ０􀆰 ０５， ０􀆰 １５， ０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ ＣＹＰＳ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＨＫ， ＰＫ， ＧＳＨ⁃Ｐｘ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＨＤＬ⁃Ｃ ｃｏｎｔｅｎｔ
（Ｐ＜０􀆰 ０１）， ａｎｄ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ＭＤＡ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ （Ｐ＜０􀆰 ０１）， Ｔ⁃ＣＨＯ， ＴＧ， ＬＤＬ⁃Ｃ ｃｏｎｔｅｎｔ （Ｐ＜０． ０１） ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１
ｃｅｌｌｓ． ０１）． Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌｌｙ， ＣＹＰＳ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｄｒａｍａｔｉｃａｌｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ＰＩ３Ｋ， Ａｋｔ， ＧＬＵＴ⁃４， ＡＭＰＫ， ＩＲＳ⁃２， ＰＰＡＲａ， ａｎｄ
ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ （Ｐ＜０􀆰 ０５） ａｎｄ ｒｅｄｕｃｅｄ ＩＲＳ⁃１， ＧＳＫ⁃３β， ＡＣＣ， ａｎｄ ＦＡＳ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ （Ｐ
＜ ０􀆰 ０１）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 Ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ， ＣＹＰＳ ｃａｎ ｒｅｄｕｃｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ， ｃｏｎｔｒｏｌ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， ａｎｄ
ｅｎｈａｎｃｅ ＤＥＸ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｉｎｔａｋｅ． ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｇｅｎｅｓ ｍａｙ ｂｅ ｃｏｎｎｅｃｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ
ｐｒｏｃｅｓｓ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ ｙａｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ； ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ； ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ； ３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ； ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ； ＡＭＰＫ⁃
ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ

Ｃｏｎｆｌｉｃｔｓ ｏｆ Ｉｎｔｅｒｅｓｔ： Ｔｈｅ ａｕｔｈｏｒｓ ｄｅｃｌａｒｅ ｎｏ ｃｏｎｆｌｉｃｔ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ．

　 　 糖尿病（ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ，ＤＭ）是一种常见的慢

性代谢性疾病，其发生与多种病因相互作用密切相

关。 而 ２ 型糖尿病（ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）
的患病人数占据了全部 ＤＭ 患病人数的 ９０％［１］，其
主要特征为外周组织、细胞中出现高血糖和胰岛素

抵抗（ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ）现象［２－３］。 ＩＲ 特征是胰

岛素作用受损，其中靶组织，特别是肝、肌肉和脂肪

组织在正常胰岛素浓度下表现出异常的生物反

应［４］。 触发与 ＩＲ 相关的 ＤＭ 的关键因素之一是肥

胖，其可以通过刺激 ＩＲ 加剧 Ｔ２ＤＭ［５］。 在正常生理

条件下，胰岛素可以加速脂肪细胞的葡萄糖摄取和

脂肪生成，并阻断脂肪分解和刺激新生脂肪酸的合

成［６］。 当 ＩＲ 发生时，胰岛素不能完全阻止人体脂

肪细胞的脂肪分解，从而导致人体血浆中游离脂肪

酸（ｆｒｅｅ ｆａｔ ａｃｉｄ，ＦＦＡ）水平快速升高，同时 ＦＦＡ 异位

聚积于其他组织，外周组织及全身开始出现 ＩＲ 现

象，最终会演变成 Ｔ２ＤＭ［７］。 临床上，Ｔ２ＤＭ 主要以

药物治疗为主，主要包括二甲双胍、阿卡波糖、格列

本脲等双胍类、格列奈类及磺酰脲类［８］。 这类药物

虽然具有较好的降糖活性，但长期服用会导致多种

有害副作用，例如肝肾损伤、乳酸中毒等［９］。 在治

疗 Ｔ２ＤＭ 方面，传统中医药有着悠久的历史，同时因

其整体观念和多靶点调节而具有独特优势［１０］，可以

为研发安全、有效、副作用小的糖尿病药物提供新

的思路。
山药（Ｄｉｏｓｃｏｒｅａ ｏｐｐｏｓｉｔａ Ｔｈｕｎｂ． ）主要以新鲜或

干燥茎入药，是我国药食同源的大宗药材。 现代药

理研究发现，山药中的主要活性成分多糖类化合物

具有多种功能活性，包括降低血糖和胆固醇水平，
防止氧化损伤，保护肝和脾［１１］。 陈晶等［１２］ 通过网

络药理分析途径，筛选出黄芪－山药药对 ２６ 个功能

活性成分，２２３ 个作用靶点，从系统层面揭示了黄芪
－山药药对治疗 Ｔ２ＤＭ 的作用机制。 此外，山药多

糖可 以 降 低 Ｔ２ＤＭ 小 鼠 的 胰 岛 素 抵 抗 指 数

（ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｍｏｄｅｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，
ＨＯＭＡ⁃ＩＲ），改善小鼠胰岛素抵抗和糖脂代谢紊

乱［１３］。 因此，山药多糖在治疗 Ｔ２ＤＭ 疾病中具有很

大的潜力。
在 本 研 究 中， 我 们 采 用 地 塞 米 松

（ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ，ＤＥＸ）诱导的经典 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞
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模型，二甲双胍（ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ，Ｍｅｔ）作为阳性对照，探
究山药多糖的降血糖作用及其机制，为山药多糖资

源的开发利用提供实验证据。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 细胞株

　 　 小鼠 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 前脂肪细胞（普诺赛生命科技有限

公司，中国武汉，批号 ＣＬ⁃０００６）。
１􀆰 ２　 主要试剂与仪器

　 　 ＣＹＰＳ（纯度≥９０％） （维克奇生物科技有限公

司，中国四川，批号 ＷＫＱ⁃０００８２５７）；甲醇中地塞米

松（规格：每支 １􀆰 ２ ｍＬ）（源叶生物科技有限公司，中
国上海，批号 ＢＷ１０３２６）；盐酸二甲双胍 （规格：５
ｇ）、ＣＣＫ⁃８ 细胞活性、ＢＣＡ 蛋白浓度、ＨＫ、ＰＫ 检测

试剂盒 （索莱宝科技有限公司，中国北京，批号

Ｄ９３５１、ＣＡ１２１０、ＰＣ００２０、ＢＣ０７４５、ＢＣ０５４５）；３Ｔ３⁃Ｌ１
完全培养基、０􀆰 ２５％胰蛋白酶（普诺赛生命科技有限

公司，中国武汉，批号 ＣＭ⁃０００６、ＰＢ１８０２２８）；３Ｔ３⁃Ｌ１
Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ Ｋｉｔ （ Ａｂｃａｍ， 中 国 上 海， 批 号

ａｂ２８７８４３）；油红 Ｏ（规格：５ ｇ） （酷来搏科技有限公

司，中国北京，批号 ＣＯ７９６１）；葡萄糖、ＭＤＡ、ＧＳＨ⁃
Ｐｘ、ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬ⁃Ｃ、ＬＤＬ⁃Ｃ 检测试剂盒（南京建成生

物工程研究所有限公司，中国南京，批号 Ａ１５４－１－
１、Ａ００３－１－１、Ａ００５－１－１、Ａ１１１－１－１、Ａ１１０－１－１、
Ａ１１２－ １ － １、Ａ１１３ － １ － １）；Ｎｏｖｏ Ｓｔａｒｔ ＳＹＢＲ ｑＰＣＲ
ＳｕｐｅｒＭｉｘ Ｐｌｕｓ （ Ａｎｎｏｒｏｎ， 中 国 北 京， 批 号 Ｅ０９６ －
０１Ａ）；ＥＡＳＹｓｐｉｎ Ｐｌｕｓ 组织 ／细胞 ＲＮＡ 快速提取试

剂盒 （Ａｉｄｌａｂ，中国北京，批号 ＲＮ２８０２）。 ＧｏＳｃｒｉｐｔ
Ｒｅｖｅｒｓｅ Ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ Ｓｙｓｔｅｍ （ Ｐｒｏｍｅｇａ，美国，批号

Ａ５０００）；生物安全柜（苏州净化）；超纯水机（美国

Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）；Ｈｅｒｏｃｅｌｌ １８０ 细胞培养箱（润度生物

科技有限公司）；荧光定量 ＰＣＲ 仪（美国 ＡＢＩ Ｑ７
Ｆｌｅｘ）； 反 转 录 仪 （ Ａｐｐｌｉｅｄ ｂｉｏｓｙｓｔｅｍｓ ）； ｓｐｅｃｔｒａ
ＭＡＸ１９０ 酶标仪（Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｄｅｖｉｃｅｓ）；低温冷冻离心

机（德国 ｓｉｇｍａ 公司）；ＩＸ７１ 显微镜（Ｏｌｙｍｐｕｓ）。
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 前脂肪细胞诱导分化

　 　 取生长状态良好的细胞正常培养直到细胞汇

合度达到 １００％且出现接触抑制现象，更换新的完

全培养液，继续培养 ２ ｄ。 吸弃旧培养液，缓慢加入

１ μＬ ／ ｍＬ 的分化诱导剂，在 ３７ ℃，５％ ＣＯ２ 的细胞

培养箱中培养 ３ ｄ。 弃分化诱导剂，缓慢加入 １ μＬ ／
ｍＬ 的维持培养液（含胰岛素），在 ３７ ℃，ＣＯ２ 水平

维持在 ５％的细胞培养箱中培养，直至 ８０％以上的

细胞分化成熟。
１􀆰 ３􀆰 ２　 油红 Ｏ 染色

　 　 从培养皿中获取需要进行实验的细胞样本，使
用 １～２ ｍＬ 磷酸盐缓冲液（ＰＢＳ）对细胞进行润洗，
将 ４％多聚甲醛添加到细胞样本中，进行 ３０ ｍｉｎ 的

固定。 使用 ＰＢＳ 缓冲液再次对细胞进行洗涤，以去

除多余的多聚甲醛。 将 ２ ｍＬ 油红 Ｏ 工作液添加到

细胞中，避光培养 ３０～６０ ｍｉｎ 。 使用 ６０％异丙醇进

行两次洗涤。 最后，使用显微镜观察染色后的细

胞，并进行拍照以记录实验结果。
１􀆰 ３􀆰 ３　 ＣＣＫ⁃８ 法检测诱导后的 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞活性

　 　 在 ９６ 孔板上以 １×１０５ ／ ｍＬ 的密度接种脂肪细

胞。 吸弃培养液，根据不同研究目的设置不同分

组，每组设置 ５ 个复孔，向培养板中加入 １００ μＬ 不

同浓度的待测物质，在培养箱孵育 ２４ ｈ。 （１）地塞

米松（ＤＥＸ）对诱导后的 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞活力的影响。
设置对照组（Ｃｏｎ，加入 ＤＭＥＭ 完全培养基）、ＤＥＸ
组（１ μｍｏｌ ／ Ｌ、１􀆰 ５ μｍｏｌ ／ Ｌ、２ μｍｏｌ ／ Ｌ、３ μｍｏｌ ／ Ｌ、４
μｍｏｌ ／ Ｌ）以及空白组，每孔加入 １００ μＬ，在培养箱孵

育 ２４ ｈ。 （２）二甲双胍（Ｍｅｔ）对诱导后的 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 细

胞活力的影响。 设置对照组（Ｃｏｎ，加入 ＤＭＥＭ 完全

培养基）、Ｍｅｔ 组（０􀆰 １ ｍｇ ／ ｍＬ）以及空白组，每孔加

入 １００ μＬ，在培养箱孵育 ２４ ｈ。 （ ３） 山药多糖

（ＣＹＰＳ）对诱导后的 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞活力的影响。 设置

对照组（Ｃｏｎ，加入 ＤＭＥＭ 完全培养基）、ＣＹＰＳ 组

（０􀆰 ０１ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｍＬ、 ０􀆰 １ ｍｇ ／ ｍＬ、 ０􀆰 ５ ｍｇ ／
ｍＬ、１ ｍｇ ／ ｍＬ、２ ｍｇ ／ ｍＬ）以及空白组，每孔加入 １００
μＬ，在培养箱孵育 ２４ ｈ。 然后，向每孔加入 １０％的

ＣＣＫ⁃８ 溶液，孵育 ３０ ｍｉｎ，检测 ＯＤ４５０ 的吸光度。
１􀆰 ３􀆰 ４　 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 模型建立及稳定性检测

　 　 在 ９６ 孔板上以 １×１０５ ／ ｍＬ 的密度接种脂肪细

胞。 吸弃旧培养液，分别加入含 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 和 ３
μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 的 ＤＭＥＭ 完全培养基。 吸取 ２４ ｈ、３６
ｈ、４８ ｈ、６０ ｈ、７２ ｈ 的细胞上清培养液，１０００ ｒ ／ ｍｉｎ，
离心 １０ ｍｉｎ，取上清于 ５０５ ｎｍ 处检测吸光度。 从

而，确定胰岛素抵抗的 ＤＥＸ 的最佳造模剂量和造模

时间。 确定 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 后，在完全培养基中继续孵

育 ４８ ｈ。 吸取 ２４ ｈ、３６ ｈ、４８ ｈ、６０ ｈ 的细胞上清培

养液，根据葡萄糖含量测定试剂盒检测葡萄糖消耗

量，从而确定胰岛素抵抗模型的维持情况。
１􀆰 ３􀆰 ５　 二甲双胍、山药多糖处理 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 模型

　 　 在 ６ 孔板上以 １×１０５ ／ ｍＬ 的密度接种脂肪细
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胞，在培养箱中培养 ２４ ｈ 后吸弃旧培养液，加入含 １
μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 的完全培养基，培养 ４８ ｈ，接下来，按
下面分组分别加入含不同药物的完全培养液：（１）
对照组（Ｃｏｎ）：加入 ＤＭＥＭ 完全培养基，处理 ２４ ｈ。
（２）ＤＥＸ 组（ＤＥＸ）：加入 ＤＭＥＭ 完全培养基，处理

２４ ｈ。 （３）Ｍｅｔ 组（Ｍｅｔ）：加入含 ０􀆰 １ ｍｇ ／ ｍＬ Ｍｅｔ 的
完全培养基，处理 ２４ ｈ。 （４） ＣＹＰＳ 组（ＣＹＰＳ ０􀆰 ０５
ｍｇ ／ ｍＬ、ＣＹＰＳ ０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｍＬ、ＣＹＰＳ ０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）：加
入含 ０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ ＣＹＰＳ
的完全培养基，处理 ２４ ｈ。

将 ２４ ｈ 后各组细胞的上清液吸弃，ＰＢＳ 缓冲液

润洗 １～ ２ 次，加入裂解液裂解 ３０ ～ ４０ ｍｉｎ，于 ５０５
ｎｍ 处检测吸光度，从而确定二甲双胍和山药多糖对

胰岛素抵抗模型的影响。

表 １　 ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 引物序列
Ｔａｂｌｅ １　 Ｐｒｉｍｅｒｓ ｏｆ ｑＲＴ⁃ＰＣＲ

名称
Ｎａｍｅ

前向引物（５’－３’）
Ｆｏｒｗａｒｄ ｐｒｉｍｅｒ（５’－３’）

反向引物（５’－３’）
Ｒｅｖｅｒｓｅ ｐｒｉｍｅｒ （５’－３’）

ＰＩ３Ｋ ＣＡＴＡＡＣＣＴＧＣＡＡＡＣＡＣＴＧＣＣＣ ＡＴＣＣＴＧＣＡＡＧＧＡＣＡＴＡＴＴＧＴＴＧＴ
Ａｋｔ ＡＴＧＡＡＣＧＡＣＧＴＡＧＣＣＡＴＴＧＴＧ ＴＴＧＴＡＧＣＣＡＡＴＡＡＡＧＧＴＧＣＣＡＴ

ＧＳＫ⁃３β ＴＣＧＴＣＣＡＴＣＧＡＴＧＴＧＴＧＧＴＣ ＴＴＧＴＣＣＡＧＧＧＧＴＧＡＧＣＴＴＴＧ
ＡＭＰＫ ＡＡＧＣＣＧＡＣＣＣＡＡＴＧＡＣＡＴＣＡ ＣＴＴＣＣＴＴＣＧＴＡＣＡＣＧＣＡＡＡＴ
ＡＣＣ ＧＡＡＧＴＣＡＧＡＧＣＣＡＣＧＧＣＡＣＡ ＧＧＣＡＡＴＣＴＣＡＧＴＴＣＡＡＧＣＣＡＣＴＣ
ＦＡＳ ＡＣＡＡＡＣＴＧＣＡＣＣＣＴＧＡＣＣＣＡＧＡ ＴＧＣＴＧＧＴＴＧＣＴＧＴＧＣＡＴＧＧＣＴ

Ａｄｉｏｐｏｎｅｃｔｉｎ ＧＧＴＣＴＧＣＣＴＧＴＣＣＣＣＡＴＧＡＧＴＡＣＣ ＣＡＴＣＴＴＣＧＧＣＡＴＧＡＣＴＧＧＧＣＡ
ＧＬＵＴ４ ＣＧＡＧＣＴＧＧＡＣＧＡＣＧＧＡＣＡＣＴＣ ＡＧＡＣＡＴＡＧＣＴＣＡＴＧＧＣＴＧＧＡＡＣＣＣＧ
ＩＲＳ⁃１ ＧＧＴＣＡＣＧＡＡＧＡＧＣＴＧＧＴＧＣＡＣＴ ＧＡＧＧＣＧＣＡＴＣＡＴＧＧＡＡＣＡＣＧＧ
ＩＲＳ⁃２ ＧＣＴＣＣＣＴＧＴＴＣＣＴＧＣＡＧＣＧＧ ＣＡＡＡＧＧＴＧＣＣＡＧＣＣＣＣＴＧＧＧ
ＰＫＢ ＡＴＣＧＴＣＧＣＣＡＡＧＧＡＴＧＡＧＧＴ ＴＣＴＣＧＴＧＧＴＣＣＴＧＧＴＴＧＴＡＧ

ＰＰＡＲα ＣＧＡＴＡＣＴＧＴＣＣＴＣＣＴＴＧＡＴＧＡ ＣＧＣＧＴＧＴＧＡＴＡＡＡＧＣＣＡＴＴＧ
ＧＡＰＤＨ ＡＡＣＴＴＴＧＧＣＡＴＴＧＴＧＧＡＡＧＧ ＧＧＡＴＧＣＡＧＧＧＡＴＧＡＴＧＴＴＣＴ

１􀆰 ３􀆰 ６　 检测 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞的 ＨＫ 和 ＰＫ 活性

　 　 在 ６ 孔板上以 １×１０５ ／ ｍＬ 的密度接种脂肪细

胞，在培养箱中培养 ２４ ｈ 后吸弃旧培养液。 设置对

照组（加入 ＤＭＥＭ 完全培养基）、ＤＥＸ 组（１ μｍｏｌ ／
Ｌ）、Ｍｅｔ 组（Ｍｅｔ ０􀆰 １ ｍｇ ／ ｍＬ）、ＣＹＰＳ 组（ＣＹＰＳ ０􀆰 ０５
ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｍＬ、 ０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ），含 １ μｍｏｌ ／ Ｌ
ＤＥＸ 的完全培养基预处理 ４８ ｈ 后，加入 ＣＹＰＳ 处理

２４ ｈ。 离心后向沉淀中加入提取液并超声破碎；
４ ℃，离心（８０００ ｒ ／ ｍｉｎ） １０ ｍｉｎ。 取上清，在 ＯＤ３４０

处检测吸光度。
１􀆰 ３􀆰 ７ 　 检测 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞的 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、
ＨＤＬ⁃Ｃ 含量

　 　 按照 １􀆰 ３􀆰 ６ 进行预处理，然后根据 ＴＣ、 ＴＧ、
ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ 试剂盒说明书进行检测。
１􀆰 ３􀆰 ８　 检测 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞的 ＭＤＡ 含量和 ＧＳＨ⁃
Ｐｘ 活性

　 　 按照 １􀆰 ３􀆰 ６ 进行预处理，然后按照 ＭＤＡ 和

ＧＳＨ⁃Ｐｘ 操作按试剂盒说明书进行。
１􀆰 ３􀆰 ９　 实时荧光定量 ＰＣＲ（ｑＰＣＲ）检测

　 　 取诱导分化成熟的脂肪细胞，按照 １􀆰 ３􀆰 ６ 设置

的分组进行实验， 在完全培养基 （含 １ μｍｏｌ ／ Ｌ
ＤＥＸ）预处理 ４８ ｈ 后，加入 ＣＹＰＳ 处理 ２４ ｈ。 使用

ＥＡＳＹｓｐｉｎ Ｐｌｕｓ 组织 ／细胞 ＲＮＡ 快速提取试剂盒对

各组细胞进行总 ＲＮＡ 提取，并测定总 ＲＮＡ 浓度和

ＯＤ２６０ ／ ２８０ 值。 按 照 ＧｏＳｃｒｉｐｔ Ｒｅｖｅｒｓｅ Ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ
Ｓｙｓｔｅｍ 试剂盒说明，配置反转录溶液体系，并合成

ｃＤＮＡ。 设计并合成上下游引物序列，参考 ＮＣＢＩ 基
因序列数据库（表 １）。 以 ＧＡＰＤＨ 作为内参，按照

Ｎｏｖｏ Ｓｔａｒｔ ＳＹＢＲ ｑＰＣＲ ＳｕｐｅｒＭｉｘ Ｐｌｕｓ 试剂盒说明配

置 ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 反应体系，并进行检测。 采用 ２－△△ＣＴ

法计算各基因相对表达量。
１􀆰 ４　 统计学方法

　 　 结果以平均数±标准误差（􀭰ｘ±ｓ􀭰ｘ）表示，所有实

验均进行了至少 ３ 次的重复。 数据采用最小显著差

数法（ＬＤＳ）、ｔ 检验（Ｓｔｕｄｅｎｔ’ ｓ ｔ⁃ｔｅｓｔ）和单因素方差

分析（ｏｎｅ⁃ｗａｙ ＡＮＯＶＡ）进行分析，所有数据分析和

绘图使用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ９􀆰 ０ 软件进行。 差异的显

著性在 Ｐ＜０􀆰 ０５ 时被认为差异具有统计学意义。

２　 结果

２􀆰 １　 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞诱导分化及油红 Ｏ 染色结果

　 　 如图 １Ａ～１Ｃ 所示，使用放大倍数为 １０ｘ 的倒置

显微镜观察未诱导分化的 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 前脂肪细胞，其形

态呈现纤维状以及不规则的梭形结构。 随着诱导

分化时间的增加，在第 ７～１０ 天时，细胞逐渐变为椭

圆形，且脂滴被油红 Ｏ 染色为红色，这说明 ３Ｔ３⁃Ｌ１
前脂肪细胞成功地经历了诱导分化，转变为脂肪细
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胞，并且可以用于胰岛素抵抗模型的建立和下一步

试验。
其次，如图 １Ｄ～１Ｆ，与诱导后的脂肪细胞相比，

ＤＥＸ 组的脂肪细胞有仍有大量小脂滴出现；山药多

糖组的脂肪细胞分布比较均匀，形态较完整，无明

显的脂滴。
２􀆰 ２　 ＤＥＸ、Ｍｅｔ、ＣＹＰＳ 对诱导后脂肪细胞活力的

影响

　 　 由图 ２Ａ 可知，结果发现 ４ μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 对诱导

后的脂肪细胞活力有抑制，且脂肪细胞活性在 ７０％
以下，对脂肪细胞影响较大，因此建模时可选择对

脂肪细胞活性影响较小的 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 和 ３ μｍｏｌ ／ Ｌ 的

地塞米松药物浓度进行后续试验。
由图 ２Ｂ 可知，与 Ｃｏｎ 组相比，２ ｍｇ ／ ｍＬ、１ ｍｇ ／

ｍＬ 山药多糖对脂肪细胞活性的影响较大（分别为 Ｐ
＜０􀆰 ００１，Ｐ＜０􀆰 ０１），０􀆰 ０１ ｍｇ ／ ｍＬ 山药多糖则对脂肪

细胞出现了显著的促增殖的现象（Ｐ＜０􀆰 ０１），而 ０􀆰 １
ｍｇ ／ ｍＬ 二甲双胍和 ０􀆰 ５ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 １ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 ０５
ｍｇ ／ ｍＬ 山药多糖不会对脂肪细胞的存活率产生负

面影响（Ｐ＞０􀆰 ０５），对诱导后的 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞没

有毒性，因此可以选择 ０􀆰 ５ ～ ０􀆰 ０１ ｍｇ ／ ｍＬ 范围内的

山药多糖和 ０􀆰 １ ｍｇ ／ ｍＬ 的二甲双胍进行后续试验。

注：Ａ：未诱导分化的前脂肪细胞（４０ｘ）；Ｂ、Ｃ：分化成熟、油红 Ｏ 染色的脂肪细胞（４０ｘ、８０ｘ）；Ｄ、Ｅ：地塞米松作用后的分化成熟、油红 Ｏ 染色的

脂肪细胞（４０ｘ、８０ｘ）；Ｆ：山药多糖作用后的分化成熟、油红 Ｏ 染色的脂肪细胞（４０ｘ）。

图 １　 油红染色检测山药多糖对 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞脂质的影响

Ｎｏｔｅ． Ａ， Ｕｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｐｒｅａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ（ ４０ｘ） ． Ｂ ／ Ｃ， Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｍａｔｕｒｅｄ， ｏｉｌ⁃ｒｅｄ Ｏ ｓｔａｉｎｅｄ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ （ ４０ｘ， ８０ｘ） ． Ｄ ／ Ｅ， Ｏｉｌ⁃ｒｅｄ Ｏ⁃ｓｔａｉｎｅｄ
ｍａｔｕｒｅ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ Ｄｅｘ（４０ｘ， ８０ｘ） ． Ｆ， Ｏｉｌ⁃ｒｅｄ Ｏ⁃ｓｔａｉｎｅｄ ｍａｔｕｒｅ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＣＹＰＳ（４０ｘ） ．

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｏｉｌ ｒｅｄ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＹＰＳ ｏｎ ｌｉｐｉｄｓ ｉｎ ３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ

注：Ａ：地塞米松对诱导后的脂肪细胞活力的影响；Ｂ：二甲双胍、山药多糖对诱导后的脂肪细胞活力的影响。 与 Ｃｏｎ 组相比， ∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１， ∗∗∗Ｐ

＜０􀆰 ００１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１。

图 ２　 地塞米松、二甲双胍和山药多糖对脂肪细胞活力的影响

Ｎｏｔｅ． Ａ， Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＤＥＸ ｏｎ ｔｈｅ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ． Ｂ， Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｍｅｔ ａｎｄ ＣＹＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ， ∗∗Ｐ

＜０􀆰 ０１， ∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ００１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１．

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＤＥＸ， Ｍｅｔ ａｎｄ ＣＹＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ
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２􀆰 ３　 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞胰岛素抵抗模型建立

　 　 如图 ３ 所示，在 ３６ ｈ 后加入 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 和 ３
μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 的细胞中的葡萄糖含量与 Ｃｏｎ 组相

比，均出现了较为明显的变化，且在 ４８ ｈ 时 １ μｍｏｌ ／
Ｌ 的 ＤＥＸ 胰岛素抵抗效果与 ３ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＤＥＸ 抵抗

效果相差不大。 但通过对比 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 和 ３ μｍｏｌ ／ Ｌ
的 ＤＥＸ 对诱导后的脂肪细胞活性的影响，发现 ３
μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＤＥＸ 对细胞的毒性较 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＤＥＸ
对细胞的伤害更厉害，故选用了 １ μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 刺

激 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞 ４８ ｈ 建立 ＩＲ 模型。
２􀆰 ４　 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞模型稳定性

　 　 如图 ４ 所示，待胰岛素抵抗模型有效建立后，利
用完全培养液继续孵育 ２４ ｈ、３６ ｈ、４８ ｈ、６０ ｈ。 在 ６０
ｈ 内，与 Ｃｏｎ 组相比，ＤＥＸ 组得葡萄糖含量显著升

高，表明模型在此期间保持稳定。
２􀆰 ５ 　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞葡萄糖消耗量的

影响

　 　 采用葡萄糖氧化酶法可以检测胰岛素抵抗和

促进细胞转运葡萄糖的多糖组分，对山药多糖的降

糖组分测试中设置了 ０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｍＬ 和

０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ 三个浓度。 如图 ５ 所示，与 Ｃｏｎ 组相

比，ＤＥＸ 组葡萄糖消耗量显著下降（Ｐ＜０􀆰 ０００１）；与
ＤＥＸ 组相比，浓度为 ０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｍＬ 和

０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 ＣＹＰＳ 和 Ｍｅｔ 均促进 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪

细胞的葡萄糖消耗（均为 Ｐ＜０􀆰 ０００１）。
２􀆰 ６　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞 ＨＫ 和 ＰＫ 活性的

影响

　 　 如图 ６ 所示，与 Ｃｏｎ 组相比，ＤＥＸ 组 ＨＫ、ＰＫ 的

酶活性均呈现显著下降 （分别为 Ｐ ＜ ０􀆰 ００１， Ｐ ＜
０􀆰 ０００１）。 与 ＤＥＸ 组相比， ＣＹＰＳ 组 （ ０􀆰 ０５、 ０􀆰 １５、
０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）ＨＫ、ＰＫ 的酶活性显著升高（均为 Ｐ＜
０􀆰 ０００１），且存在剂量依赖性。 而 Ｍｅｔ 组 ＰＫ 的酶活

性出现显著升高趋势（Ｐ ＜ ０􀆰 ００１）。 从整体来看，
ＣＹＰＳ 均可显著升高糖尿病人 ＨＫ、ＰＫ 的酶活性，加
速葡萄糖的利用，从而达到降低血糖的目的。
２􀆰 ７　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞脂代谢的影响

　 　 由图 ７Ａ ～ ７Ｃ 可知，与 Ｃｏｎ 组相比，ＤＥＸ 组 Ｔ⁃
ＣＨＯ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ 均出现升高，且具有显著性（均为

Ｐ＜ ０􀆰 ０００１）。 与 ＤＥＸ 组相比，Ｍｅｔ 组和 ＣＹＰＳ 组

（０􀆰 ０５、０􀆰 １５、０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）的 Ｔ⁃ＣＨＯ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ 均

出现显著下降趋势（均为 Ｐ＜０􀆰 ０００１），并且 ＣＹＰＳ 组

呈现剂量依赖性。 此外由图 ７Ｄ 可知，与 Ｃｏｎ 组相

比，ＤＥＸ 组 ＨＤＬ⁃Ｃ 呈现显著下降趋势（Ｐ＜０􀆰 ０００１）。

与 ＤＥＸ 组相比，Ｍｅｔ 组和 ＣＹＰＳ 组（０􀆰 ０５、０􀆰 １５、０􀆰 ４５
ｍｇ ／ ｍＬ）的 ＨＤＬ⁃Ｃ 均呈现显著升高趋势（分别为 Ｐ
＜０􀆰 ０００１， Ｐ ＜ ０􀆰 ０１， Ｐ ＜ ０􀆰 ０００１， Ｐ ＜ ０􀆰 ０００１），并且

ＣＹＰＳ 组呈现剂量依赖性。

图 ３　 胰岛素抵抗模型

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｍｏｄｅｌ

图 ４　 胰岛素抵抗模型维持情况

Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｍｏｄｅｌ

注： 与 Ｃｏｎ 组 相 比， ＃＃＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０００１； 与 ＤＥＸ 组 相 比，
∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１。

图 ５　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞葡萄糖消耗量的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ， ＃＃＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０００１．

Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＤＥＸ ｇｒｏｕｐ， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１．

Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＹＰＳ ｏｎ ｇｌｕｃｏｓｅ
ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ

２􀆰 ８　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞氧化应激的影响

　 　 如图 ８ 所示，ＤＥＸ 组相较于 Ｃｏｎ 组，ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活

性降低（Ｐ＜０􀆰 ０００１），ＭＤＡ 水平升高（Ｐ＜０􀆰 ０００１）；
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注：与 Ｃｏｎ 组相比， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１；与 ＤＥＸ 组相比， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１。

图 ６　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞内 ＰＫ 和 ＨＫ 活性的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＤＥＸ ｇｒｏｕｐ， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１．

Ｆｉｇｕｒｅ ６　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＹＰＳ ｏｎ ｉｎｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ＰＫ ａｎｄ ＨＫ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ

注：与 Ｃｏｎ 组相比， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１；与 ＤＥＸ 组相比， ∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１。

图 ７　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ 和 ＨＤＬ⁃Ｃ 含量的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＤＥＸ ｇｒｏｕｐ， ∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１．

Ｆｉｇｕｒｅ ７　 ＣＹＰＳ’ｓ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ＴＣ， ＴＧ， ＬＤＬ⁃Ｃ， ａｎｄ ＨＤＬ⁃Ｃ ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ

与相比，Ｍｅｔ 组和 ＣＹＰＳ 高剂量组相较于 ＤＥＸ 组，其
ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性升高（均为 Ｐ＜０􀆰 ０００１）；另外，Ｍｅｔ 组和

ＣＹＰＳ 组（０􀆰 ０５、０􀆰 １５、０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）的 ＭＤＡ 水平显

著降低（分别为 Ｐ＜０􀆰 ０００１，Ｐ＜０􀆰 ０５，Ｐ＜０􀆰 ００１，Ｐ＜
０􀆰 ０００１），且呈现剂量依赖性。 其中，相比于 Ｍｅｔ
组，０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 ＣＹＰＳ 比 ０􀆰 １ ｍｇ ／ ｍＬ 的 Ｍｅｔ 对
ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞的抗氧化效果更好，但不具有统计

学意义。

２􀆰 ９　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通

路 ｍＲＮＡ 表达水平的影响

如图 ９ 所示，ＤＥＸ 组与 Ｃｏｎ 组相比，ＰＩ３Ｋ、Ａｋｔ、
ＧＬＵＴ⁃４ 的 ｍＲＮＡ 表达水平显著降低（Ｐ＜０􀆰 ０００１，Ｐ
＜０􀆰 ０００１，Ｐ＜０􀆰 ０５），ＩＲＳ⁃１ 的 ｍＲＮＡ 表达水平显著

升高（Ｐ＜０􀆰 ０００１），ＧＳＫ⁃３β 的 ｍＲＮＡ 水平呈现升高

趋势，但未呈现显著性，表明 ＤＥＸ 抑制胰岛素抵抗

脂肪细胞 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路。 与 ＤＥＸ 组相比，Ｍｅｔ
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注：与 Ｃｏｎ 组相比， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１；与 ＤＥＸ 组相比， ∗Ｐ＜０􀆰 ０５， ∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ００１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１。

图 ８　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 和 ＭＤＡ 的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＤＥＸ ｇｒｏｕｐ， ∗Ｐ＜０􀆰 ０５， ∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ００１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１．

Ｆｉｇｕｒｅ ８　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＹＰＳ ｏｎ ＧＳＨ⁃Ｐｘ ａｎｄ ＭＤＡ ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ

注：与 Ｃｏｎ 组相比， ＃Ｐ＜０􀆰 ０５， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１；与 ＤＥＸ 组相比， ∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１， ∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ００１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１。

图 ９　 山药多糖对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞 ＰＩ３Ｋ ｍＲＮＡ、Ａｋｔ ｍＲＮＡ、ＩＲＳ⁃１ ｍＲＮＡ、ＧＬＵＴ⁃４ ｍＲＮＡ 和 ＧＳＫ⁃３β ｍＲＮＡ 表达的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ， ＃Ｐ＜０􀆰 ０５， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＤＥＸ ｇｒｏｕｐ， ∗∗Ｐ＜０􀆰 ０５， ∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ００１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１．

Ｆｉｇｕｒｅ ９　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＹＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＩ３Ｋ ｍＲＮＡ， Ａｋｔ ｍＲＮＡ， ＩＲＳ⁃１ ｍＲＮＡ， ＧＬＵＴ⁃４ ｍＲＮＡ， ａｎｄ ＧＳＫ⁃３β ｍＲＮＡ
ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ

组和 ＣＹＰＳ 组（０􀆰 ０５、０􀆰 １５、０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）可以显著

回调 ＰＩ３Ｋ、Ａｋｔ、ＧＬＵＴ⁃４ 的 ｍＲＮＡ 水平（Ｐ＜０􀆰 ０１，Ｐ＜
０􀆰 ０００１，Ｐ＜０􀆰 ０００１），降低 ＩＲＳ⁃１、ＧＳＫ⁃３β 的 ｍＲＮＡ
表达水平（Ｐ＜０􀆰 ００１，Ｐ＜０􀆰 ０００１），说明 ＣＹＰＳ 能够激

活胰岛素抵抗脂肪细胞 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路发挥降

低血糖的作用。
２􀆰 １０　 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞 ＡＭＰＫ 信号通路

ｍＲＮＡ 表达水平的影响

　 　 如图 １０ 所示，与 Ｃｏｎ 组相比，ＤＥＸ 组 ＡＭＰＫ、

ＩＲＳ⁃２、ＰＰＡＲａ、Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ 的 ｍＲＮＡ 水平显著降低

（Ｐ＜０􀆰 ０５，Ｐ＜０􀆰 ０００１），ＡＣＣ、ＦＡＳ 的 ｍＲＮＡ 水平显

著升高（Ｐ＜０􀆰 ０００１），ＰＫＢ 的 ｍＲＮＡ 水平呈现下降

趋势，但未呈现显著性，表明 ＤＥＸ 抑制胰岛素抵抗

脂肪细胞 ＡＭＰＫ 信号通路。 与 ＤＥＸ 组相比，Ｍｅｔ 组
和 ＣＹＰＳ 组（０􀆰 ０５、０􀆰 １５、０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）可以显著回

调 ＡＭＰＫ、ＩＲＳ⁃２、ＰＰＡＲａ、Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ 的 ｍＲＮＡ 水平

（Ｐ＜０􀆰 ０５，Ｐ＜０􀆰 ００１，Ｐ＜０􀆰 ０００１），降低 ＡＣＣ、ＦＡＳ 的

ｍＲＮＡ 表达水平（Ｐ＜０􀆰 ０１，Ｐ＜０􀆰 ００１，Ｐ＜０􀆰 ０００１），说
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注：与 Ｃｏｎ 组相比， ＃Ｐ＜０􀆰 ０５， ＃＃＃＃Ｐ＜０􀆰 ０００１；与 ＤＥＸ 组相比， ∗Ｐ＜０􀆰 ０５， ∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１， ∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ００１， ∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１。

图 １０　 山药多糖对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞 ＡＭＰＫ ｍＲＮＡ、ＰＫＢ ｍＲＮＡ、ＡＣＣ ｍＲＮＡ、ＩＲＳ⁃２ ｍＲＮＡ、ＰＰＡＲａ ｍＲＮＡ、
Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ ｍＲＮＡ、ＦＡＳ ｍＲＮＡ 表达的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃｏｎ ｇｒｏｕｐ， ＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， ＃＃＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０００１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＤＥＸ ｇｒｏｕｐ， ∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， ∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１， ∗∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ００１，
∗∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ０００１．

Ｆｉｇｕｒｅ １０　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＣＹＰＳ ｏｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＡＭＰＫ ｍＲＮＡ， ＰＫＢ ｍＲＮＡ， ＡＣＣ ｍＲＮＡ， ＩＲＳ⁃２ ｍＲＮＡ， ＰＰＡＲａ ｍＲＮＡ，
Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ ｍＲＮＡ， ａｎｄ ＦＡＳ ｍＲＮＡ ｉｎ ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ

明 ＣＹＰＳ 能够激活胰岛素抵抗脂肪细胞 ＡＭＰＫ 信号

通路发挥降低血糖的作用。

３　 讨论

　 　 糖尿病与心血管疾病、癌症、慢性呼吸系统疾

病是目前世界范围内的四大主要非传染性慢性疾

病［１４］，伴随着多种并发症， 而胰岛素抵抗则是

Ｔ２ＤＭ 的发病机制之一［１５］。 动物模型作为降糖药

物筛选及药物降糖作用机制探究中的主要模型，存
在实验周期长、费用高、实验繁琐等问题［１６］。 因此，
体外糖尿病细胞模型逐步发展起来，相比于前者，
细胞模型可以排除一定的自然差异性，更加简单、
快捷和客观地观察实验结果［１７］。 其中，ＤＥＸ 诱导

的 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞模型是目前最常用的体外糖尿病

模型之一，具有较长的研究历史［１８］。 因此，本研究

采用给药 １ μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 连续 ４８ ｈ 诱导 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂

肪细胞建立胰岛素抵抗模型来评价 ＣＹＰＳ 的药效。
油红 Ｏ 染色诱导后的 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞出现明显的

红色脂滴；利用 ＤＥＸ 诱导的 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞对葡萄

糖的消耗量显著减少，与参考文献［１９］ 结果一致，证
明 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞模型建立成功。

现代药理学表明，山药可以通过增强 ＧＬＵＴ１ 葡

萄糖转运蛋白的 ｍＲＮＡ 表达，调节相关的胰岛素敏

感性，从而达到降低血糖的目的［２０］。 而山药多糖作

为山药的主要功能性成分，具有显著的降血糖活

性，例如，Ｌｉ 等［２１］发现山药多糖可以通过免疫调节

作用和修复能力降低 β 胰岛素细胞的血糖水平，从
而降低糖尿病小鼠空腹血糖和葡萄糖耐量。 此外，
山药多糖可以控制糖尿病小鼠 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路

中关键相关蛋白的表达，促进糖原合成，减少糖异

生，并改善胰岛素抵抗，从而具有调节血糖水平的

作用［２２］。 结合各项研究，我们认为山药多糖在治疗

胰岛素抵抗导致的糖尿病的药物研发方面具有较

大的潜力，因此选择山药多糖作为干预药物，探究

其降血糖作用机制。
本研究发现当 ＣＹＰＳ 给予剂量增大到 １ ｍｇ ／ ｍＬ

时，细胞存活率下降。 基于药效学研究表明 ＣＹＰＳ
（０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｍＬ、０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｍＬ 和 ０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ）作用 ２４
ｈ 后，细胞对葡萄糖的消耗量显著增加，细胞内参与

酵解葡萄糖的关键酶（ＰＫ、ＨＫ）的活性显著升高；氧
化应激相关因子的 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 的酶活性水平升高，而
ＭＤＡ 的含量降低；此外，细胞内 Ｔ⁃ＣＨＯ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ
含量均出现显著下降趋势，ＨＤＬ⁃Ｃ 呈显著升高趋

势。 这与阳性对照药二甲双胍的实验结果一致。
另外，相比于阳性对照药二甲双胍，０􀆰 ４５ ｍｇ ／ ｍＬ 的

ＣＹＰＳ 对于 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 细胞中 ＰＫ 和 ＨＫ 的活性、
ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ 含量的效果更为显著。 说明 ＣＹＰＳ 可以

缓解 ＤＥＸ 导致的胰岛素抵抗状态，并具有一定的抗

氧化［２３］、降低血糖［２１］、调节脂代谢紊乱［２４］的作用。
糖脂代谢紊乱和其他相关代谢疾病研究的一

１８中国比较医学杂志 ２０２４ 年 ４ 月第 ３４ 卷第 ４ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ａｐｒｉｌ ２０２４，Ｖｏｌ． ３４，Ｎｏ． ４



个关键组成部分是 ＡＭＰ 依赖的蛋白激酶（ＡＭＰＫ），
它是一种众所周知的细胞能量水平传感器，控制代

谢以恢复能量稳态［２５］。 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路是控制

人体细胞生长、死亡、分裂等多个过程的最重要途

径之一［２６］，也能促进胰岛素刺激的葡萄糖摄取与储

存［２７］。 在进行 ＣＹＰＳ 对 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细胞作用机

制的探究中，选择 ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路中主

要相关基因 ｍＲＮＡ 表达进行研究。 本次实验结果

显示，１ μｍｏｌ ／ Ｌ ＤＥＸ 连续 ４８ ｈ 诱导 ３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪细

胞后 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ、 ＧＬＵＴ⁃４、 ＡＭＰＫ、 ＩＲＳ⁃２、 ＰＰＡＲａ、
Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ 的 ｍＲＮＡ 水平显著降低，而 ＰＫＢ 的

ｍＲＮＡ 水平呈现下降趋势，但未呈现显著性；ＩＲＳ⁃１、
ＡＣＣ、ＦＡＳ 的 ｍＲＮＡ 水平显著升高，而 ＧＳＫ⁃３β 的

ｍＲＮＡ 水平呈现升高趋势，但未呈现显著性。 这一

现象与 Ｚｈａｎｇ 等［２８］ 和 Ａｌａａｅｌｄｉｎ 等［２９］ 的结果一致，
ＤＥＸ 可以抑制胰岛素抵抗脂肪细胞 ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／
Ａｋｔ 信号通路。 通过使用 ＣＹＰＳ 和二甲双胍作为治

疗药物分别对 １２ 个基因进行 ｑＰＣＲ 的研究，发现

ＣＹＰＳ 可以显著回调 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ、 ＧＬＵＴ⁃４、 ＡＭＰＫ、
ＩＲＳ⁃２、 ＰＰＡＲａ、 Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ 的 ｍＲＮＡ 水 平， 降 低

ＡＣＣ、ＦＡＳ、ＩＲＳ⁃１、ＧＳＫ⁃３β 的 ｍＲＮＡ 表达水平，且其

作用效果与阳性对照药二甲双胍相同。 此外 ０􀆰 ４５
ｍｇ ／ ｍＬ 的 ＣＹＰＳ 对于 ＰＩ３Ｋ、ＧＬＵＴ⁃４、ＡＭＰＫ、ＡＣＣ 和

ＩＲＳ⁃１ ｍＲＮＡ 表达水平的调节效果与阳性对照药二

甲双胍相比更加显著，此结果说明高浓度 ＣＹＰＳ 可

以影响 ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路，从而调节血糖

浓度和脂代谢紊乱。
上述结果表明，ＣＹＰＳ 对 ＤＥＸ 诱导的 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１

脂肪细胞模型具有一定的调节血糖浓度和脂代谢

紊乱（Ｔ⁃ＣＨＯ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ），能改善氧化应激

（ＧＳＨ⁃Ｐｘ、ＭＤＡ）和胰岛素抵抗，其作用机制可能与

缓解氧化应激，从而减少胰岛 β 细胞的损伤有关。
另外，其作用机制也可能通过调控 ＩＲ⁃３Ｔ３⁃Ｌ１ 脂肪

细胞的 ＡＭＰＫ⁃ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 信号通路来实现糖脂代谢

紊乱和胰岛素抵抗调节来实现。
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