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摘  要：目的= =以油酸诱导脂代谢紊乱建立肝胰岛素抵抗（fo）细胞模型，研究中药单体成分小檗碱、黄芩苷、葛根素和甘

草苷的体外降糖作用，为中药降糖组方或成分配伍优化提供研究基础。方法= =采用油酸不同浓度（MKN、MKO、MKR、NKM=mmçlLi）
及不同作用时间点（OQ、PS、QU=h）诱导 eeédO细胞，建立 foJeeédO细胞模型，葡萄糖氧化酶法测定细胞葡萄糖消耗量，

CChJU法检测细胞活力，确立模型的油酸最佳诱导浓度及最佳作用时间；蒽酮法和三酰甘油氧化酶法检测 fo模型细胞内肝

糖原和三酰甘油水平；油红 l染色检测细胞形态的变化；观察葡萄糖消耗量检测 fo模型的稳定性。采用油酸最佳诱导浓度

及最佳作用时间建立 foJeeédO细胞模型，研究不同剂量小檗碱、葛根素、黄芩苷和甘草苷对细胞葡萄糖消耗量、糖原含量、

三酰甘油及细胞活力的影响。结果  油酸诱导 foJeeédO细胞模型最佳浓度 N=mmçlLi，最佳作用时间 OQ=h，此时与对照组比

较，eeédO细胞肝糖原含量明显下降（m＜MKMMN），三酰甘油显著上升（m＜MKMN），模型建立后可至少持续稳定 PS=h以上。

与 fo模型组比较，给药干预 OQ=h后，不同浓度小檗碱（R、NM、OM、RM=μmol/L）、黄芩苷（N、R、NM、OM、RM=μmol/L）、葛

根素（OM、QM、UM、NSM= μmol/L）和 N= μmol/L 甘草苷显著增加葡萄糖消耗量（m＜MKMR、MKMN、MKMMN）。与 fo组比较，不同浓

度小檗碱（NM、OM、RM=μmol/L）、黄芩苷（OM、RM=μmol/L）、葛根素（NM、OM、UM、NSM=μmçlLi）显著提高肝糖原含量（m＜MKMMN）；
甘草苷升高糖原含量但是差异不显著。与对照组比较，除 NSM=μmçlLi葛根素和 N=μmçlLi黄芩苷显著抑制细胞活力（m＜
MKMR）外，其他组对细胞活力的影响均不显著，结论  N=mmçlLi油酸诱导 OQ=h后能够建立稳定 foJeeédO细胞模型，适合

作为高脂饮食诱导 O 型糖尿病的体外肝 fo 细胞模型。小檗碱、黄芩苷和葛根素显著增加油酸诱导的 foJeeédO 细胞葡萄糖

消耗量和糖原合成，进而改善脂代谢诱发的肝 fo。=
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糖尿病是继肿瘤、心血管病变后全球第三大严

重威胁人类健康的慢性疾病群 xNJPz。胰岛素抵抗

（fnsìlán=resásíance，fo）是 O型糖尿病（íóée=O=dáabeíes=
melláíìs，qOaj）的主要病理特征，是贯穿多种代

谢性疾病的主线。fo是指胰岛素靶组织对胰岛素的

敏感性和反应性降低xQz，具体发病机制尚不明确。

肝脏作为能量代谢的主要场所，又是胰岛素的主要

效应器官，对血糖稳态至关重要。肝 fo时，肝糖原

合成减少而分解加强，肝糖输出增多，促使空腹和

餐后血糖升高。长期肝 fo可诱发全身系统性 fo进

而形成 qOaj，因而研究药物干预肝 fo的降糖作用

及相关机制为qOaj新药研发提供理论指导和用药

依据。=
近年来葛根芩连汤经方新用于qOaj临床疗效

确切，葛根为君药，黄连、黄芩为臣药，炙甘草为

佐使xRz。研究发现，葛根芩连汤及方中多种药效成

分如小檗碱、黄芩苷、葛根素和甘草苷等均具有降

糖降脂、改善 fo 的药理作用xSJTz。为了深入研究这

些重要中药降糖成分改善肝 fo的作用机制，需要在

体外建立稳定可靠的细胞模型，eeédO细胞是体外

研究肝 fo 机制的理想细胞xUz，多采用胰岛素和L或
地塞米松诱导糖代谢紊乱建立 foJeeédO细胞模型，

但这种模型不能模拟高脂食物诱发糖尿病的人体发

病状况，即体内脂代谢先紊乱诱发糖代谢紊乱，难

以真实全面反映体内多重诱因的病理情况。本研究

通过优化建立稳定可靠的油酸诱导 fo细胞模型，研

究小檗碱、黄芩苷、葛根素和甘草苷对 foJeeédO
细胞模型糖消耗量的改善作用，并与已有胰岛素加

地塞米松诱导模型降糖结果进行比较研究，进一步

理清及整合完善体外药效细节，为深入理解这些中

药降糖成分的体内药效及作用机制提供参考。=
N= =材料=
NKN= =细胞=

人肝癌细胞系 eeédO细胞，购于北京鼎国生物

科技有限公司（源于协和细胞库）。=
NKO= =药物及主要试剂=

油酸（批号 OMNPNNMN，质量分数≥VVKVB，天津

市大茂化学试剂厂）；葛根素（批号 NRMPOU，质量分

数≥VUB）、黄芩苷（批号 NQMPMO，质量分数≥VUB）、

小檗碱（批号 NQMRMO，质量分数≥VUB）和甘草苷

（批号 NQMQMN，质量分数≥VUB），均购自四川魏克

奇生物科技有限公司；葡萄糖测定试剂盒

（dlaJmla法，批号 PSNRMM，上海荣盛生物药业有

限公司）；ajbj 高糖培养基（批号 kAbNPVS，
eóclçne公司）；胰岛素（págma分装）；地塞米松（批

号_C_CVOSMVs，págma公司）；细胞裂解液（qhermç
公司，批号 niOOSSSQF；苯甲基磺酰氟（mjpc，
pçlarbáç公司，批号 OMNNNMNU）；Cell=Cçìníáng=háíJU

（批号 geSOM，同仁化学研究所）；三酰甘油测定试

剂盒（批号 OMNSMRPN）、糖原测定试剂盒（批号

OMNQNMNS），均购于南京建成生物有限公司。=
NKP= =主要仪器=

ChuQN 倒置显微镜，livjmirp= gaéan；
péecírajañ= mlìsPUQ 全波长酶标仪，jçlecìlar=
aeváces，rpA。=
O= =方法=
OKN= = eepdO细胞的培养=

将冻存的 eeédO 细胞复苏后用含 NRBc_p 的

ajbj培养基转至细胞培养瓶中，置 PT=℃、RB=ClO
培养箱中培养。待细胞接触性抑制后，每 P 天用含
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NMBc_p的ajbj培养基按 N∶P比例传代 N次，待

细胞复苏适应 O周后，在对数生长期用于实验。=
OKO= = foJeepdO细胞模型的建立=

在参考文献方法xVJNMz的基础上加以改进，将处

于对数生长期的细胞消化后，用含 OB= c_p 的

ajbj 培养基调整细胞浓度 O×NMRLi，接种在 VS
孔板上，待细胞单层贴壁后，对 eeédO细胞分组，

分为对照组和油酸 MKN、MKO、MKR、NKM=mmçlLi组。

加入油酸 OQ= h 后，弃去培养液，先用 m_p 洗涤 O
次，再用含 OB胎牛血清的 ajbj培养基 PT=℃、

RB=ClO培养箱中孵育 OM=mán；重复上述过程 N次，

最后用 m_p洗涤 O次，最后换上无血清的培养液孵

育 OQ=h。葡萄糖测定试剂盒检测各组细胞培养上清

液中葡萄糖含量，计算葡萄糖消耗量。=
葡萄糖消耗量＝ajbj 培养基葡萄糖含量－给药组葡

萄糖含量=

复制上述分组给药方案，换上无血清的 ajbj
培养基孵育 OQ=h后，每孔加 NM=μi=CChJU测定液，

孵育 N=h后，酶标仪检测 QRM=nm吸光度（AQRM）值。=
选择葡萄糖消耗量最小且不影响细胞活力的油

酸作用浓度为最佳作用浓度。确定油酸最佳浓度后，

再取油酸作用 OQ、PS、QU=h时间点，检测葡萄糖消

耗量及细胞活力，选择葡萄糖消耗量最小且不影响

细胞活力的油酸作用时间为最佳作用时间。=
OKP= =细胞形态学观察=

参照文献xVz并加以改进，按照“OKO”项中培养

方法，将单层贴壁后的细胞分为对照组和油酸组，

采用“OKO”项中最佳给药浓度和诱导时间建立 fo
模型组，诱导成功后，弃培养液，用 m_p清洗 O次
后对细胞进行油红 l染色，倒置显微镜拍照观察细

胞形态及染色情况。=
OKQ= =细胞糖原及三酰甘油含量的测定=

在参照文献xNNz方法的基础上加以改进，将处于

对数生长期的细胞消化后，用含 OB=c_p的 ajbj
培养基调整细胞浓度 O×NMRLi，接种在 OQ孔板上，

待细胞单层贴壁后，按照“OKP”项中分组及建模方

法建立 fo模型。用蒽酮法和三酰甘油氧化酶法检测

细胞内糖原及三酰甘油含量，检测及计算方法按照

说明书进行。=
OKR= = foJeepdO细胞模型稳定性研究=

采用“OKO”项中最佳造模方法造模成功后，将

对照组和 fo 模型组同时置于不含油酸的正常培养

基中继续培养，每 NO=h用葡萄糖试剂盒检测上清液

葡萄糖含量，计算消耗量差值，直至两组葡萄糖消

耗量无统计学差异，得出该模型稳定维持时间。=
OKS= =中药单体成分对 foJeepdO细胞模型影响=

复制“OKO”项的 fo 模型，小檗碱、黄芩苷、

葛根素和甘草苷（N、R、NM、OM、RM=μmçlLi）给药

干预 foJeeédO细胞 OQ=h，O=mmçlLi二甲双胍作为

阳性药，按说明书方法测定葡萄糖消耗量、糖原含

量、细胞活力。=
OKT= =统计方法=

数据均以 =sx ± 表示，组间差异比较用单因素方

差分析（lneJwaó= AslkA）及aìnneí多重比较 t检
验分析，由draéhéad=érásm=SKM统计软件完成并做图。=
P= =结果=
PKN= =不同浓度油酸作用eepdO细胞 OQ=h后对葡萄

糖消耗量及细胞活力的影响=
结果显示，不同浓度的油酸对细胞葡萄糖消耗

量都有所减弱，其中 MKR和 NKM=mmçlLi浓度组葡萄

糖消耗量显著下降（m＜MKMR、MKMMN），而相应浓度

的油酸对细胞活力没有明显的影响。因而选择葡萄

糖消耗量最小且对细胞活力没有影响的 N= mmçlLi
油酸浓度作为建模的最佳浓度。结果见表 N。=

表 N= =不同浓度油酸诱导 OQ=h对 eepdO细胞葡萄糖消耗量

和细胞活力的影响( x±sI=n=Z=S)=
qable= N= = dlucose= consumption= and= cell= viability= were=
detected=respectively=in=eepdO=cells=with=OQ=h=treatment=of=
different=concentrations=of=oleic=acid=E x±sI=n=Z=SF=

组别=
浓度L=

（mmçl·i−N）=

葡萄糖消耗量L=

（mmçl·i−N）=
AQRM=

对照= —= NSKPO±MKOO= MKTM±MKMO=

油酸= MKN= NRKOP±MKNO= MKUO±MKMP=

= MKO= NRKOO±MKQO= MKTU±MKMQ=

= MKR= NRKTV±MKNNG= MKTU±MKMN=

= NKM= NQKST±MKOTGGG= MKSO±MKMQ=
与对照组比较：Gm＜MKMR  GGGm＜MKMMN 
Gm Y=MKMR  GGGm Y=MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

PKO= = N= mmolLi油酸诱导 foJeepdO细胞建模的最

佳作用时间=
N=mmçlLi油酸分别诱导 OQ、PS、QU=h，eeédO

细胞葡萄糖消耗量均显著减少（m＜MKMMN），但 PS、
QU=h细胞活力显著降低（m＜MKMR、MKMMN），细胞死

亡增多，只有 OQ=h对细胞活力无明显影响，故选定

OQ= h为油酸诱导 foJeeédO细胞的最佳建模时间。

结果见表 O。=
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表 O= =不同时间油酸诱导后 eepdO细胞消耗葡萄糖量和细胞活力测定( x±sI=n=Z=S)=
qable=O= = dlucose=consumption=and=cell=viability=detected=respectively=in=eepdO=cells=with=treatment=of=N=mmolLi=oleic=acid=at=
different=time=points=E x±sI=n=Z=SF=

组别=
OQ=h= PS=h= QU=h=

葡萄糖消耗量L（mmçl·i−N）= AQRM= 葡萄糖消耗量LEmmçl·i−NF= AQRM= 葡萄糖消耗量LEmmçl·i−NF= AQRM=
对照= NNKNM±MKQT= NKMS±MKMQ= NNKUQ±MKSQ= NKMM±MKMU= NPKRM±MKQP= NKMQ±MKMS=
油酸= TKUO±MKRRGGG= NKMO±MKMS= VKSO±MKONGGG= MKVN±MKMSG= VKRO±MKQTGGG= MKUM±MKMVGGG=
与对照组比较：Gm＜MKMR GGGm＜MKMMN 
Gm＜MKMR GGGm＜MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

PKP= = foJeepdO细胞模型建立前后细胞形态学变化=
如图 N所示，N= mmçlLi油酸诱导 eeédO细胞

OQ=h后，油红染色发现，模型组细胞内有明显红色，

说明 fo细胞脂滴增多。=
PKQ= = foJeepdO细胞模型糖原和三酰甘油的变化=

N=mmçlLi油酸诱导 OQ=h=eeédO细胞后，与对照

组比较，foJeeédO 细胞中糖原含量显著降低（m＜
MKMMN），而三酰甘油含量显著增加（m＜MKMN）。结

果见表 P。=

= = =
对照= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =模型=

图 N  foJeepdO细胞模型建立前后细胞形态学变化=
cigK=N= = Cell=morphology=changes=before=and=after=establishment=
of=foJeepdO=cell=model=

PKR= = N=mmolLi油酸诱导eepdO细胞建模的稳定性

研究=
N=mmçlLi油酸诱导 OQ=h后，eeédO细胞葡萄

糖消耗量与对照组比较明显减少，提示建模成功。

将对照组与 fo 模型组同时置于不含油酸的正常

培养基中继续培养，QU= h后两组差异消失，结果

表明 foJeeédO 细胞模型至少能维持 PS= h。结果

见表 Q。=

表 P= = N=mmolLi油酸诱导 OQ=h后eepdO细胞肝糖原及三酰

甘油含量( x±sI=n=Z=S)=
qable= P= = Content= of= hepatic= glycogen= and= triglyceride= in=
eepdO=cells=after=N=mmolLi=oleic=acid=induced=OQ=h=E x±sI=
n=Z=SF=

组别= 糖原LEmg·g−NF= 三酰甘油LEmmçl·i−NF=
对照= NNKMP±MKOQ= MKPT±MKMV=
油酸= TKUT±MKNOGGG= MKSV±MKMTGG=

与对照组比较：GGm＜MKMN= = GGGm＜MKMMN 
GGm Y=MKMN GGGm Y=MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

表 Q = N=mmolLi油酸诱导 OQ=h后 foJeepdO细胞模型稳定性( x±sI=n=Z=S) 
qable=Q= = ptability=of=foJeepdO=cell=model=after=OQ=h=treatment=of=N=mmolLi=oleic=acid=E x±sI=n=Z=SF=

组别=
葡萄糖消耗量LEmmçl·i−NF=

M=h= NO=h= OQ=h= PS=h= QU=h=
对照=
油酸=

VKPV±MKNU=
QKSQ±MKPOGGG=

NNKNS±MKQN=
= SKTO±MKPVGGG=

NPKMQ±MKQT=
= VKOV±MKOTGGG=

NQKOM±MKPT=
NOKSV±MKRTGG=

NRKST±MKPR=
NRKNQ±MKTM=

与对照组比较：GGm＜MKMN= = GGGm＜MKMMN 
Gm＜MKMR GGGm＜MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

以上结果表明，N=mmçlLi油酸诱导 OQ=h能稳定

建立脂糖代谢紊乱的 foJeeédO 细胞模型，模型稳

定 PS=h以上，用于后续中药成分的降糖作用研究。=
PKS= =中药单体成分对油酸诱导的 foJeepdO 细胞

葡萄糖消耗量和细胞活力影响=
在药物作用 OQ=h后，多个浓度小檗碱、黄芩

苷和葛根素均能上调 foJeeédO 细胞的葡萄糖消

耗量。与 fo模型组比较，R、NM、OM、RM=μmçlLi
小檗碱显著增强细胞葡萄糖消耗量（m＜MKMMN），
呈一定的剂量相关性；N、R、NM、OM、RM=μmçlLi
黄芩苷均显著增加葡萄糖消耗量（m＜MKMMN），但

无明显剂量相关性；OM、QM、UM、NSM= μmçlLi葛

根素显著增加葡萄糖消耗量（m＜MKMR），但无明

显剂量相关性。除 N=μmçlLi浓度外，甘草苷不能
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改善 fo模型的葡萄糖消耗量。与对照组比较，除

NSM=μmçlLi葛根素和 N=μmçlLi黄芩苷明显抑制细

胞活力（m＜MKMR）外，其他组对细胞活力的影响

均不显著，见表 R。=
PKT= =中药单体成分对 foJeepdO 细胞糖原含量的

影响=
与 fo模型组比较，R、NM、OM、RM= μmçlLi 小

檗碱，OM、RM=μmçlLi黄芩苷及 NM、OM、QM、UM、
NSM= μmçlLi 葛根素能显著增加糖原合成量（m＜
MKMN、MKMMN），从另一个角度说明小檗碱、黄芩苷和

葛根素具有改善糖代谢的作用；甘草苷一定程度增

加糖原的合成，但效果不显著。结果见表 S。=
Q= =讨论=

qOaj由多基因与环境相互作用诱发，其复杂

发病机制已经成为医药领域的研究热点。研究费用

高、长周期性及操作困难等原因制约了人体和动物

体内机制研究及药物筛选实验的大量开展，因而建

立 fo 细胞模型成为研究 qOaj 药物干预机制及体

外筛选的快速有效方法。=
eeédO 细胞株是从人肝胚胎瘤细胞分离出来

的细胞株，有类似于正常肝细胞的代谢功能，其细

胞膜表面表达高亲和力的胰岛素受体，被广泛作为

研究 fo机制的体外细胞模型。在已有 foJeeédO模
型研究中，主要由糖代谢紊乱、脂代谢紊乱、炎症

因子及衣霉素等诱导 fo细胞模型，以胰岛素和地塞

米松诱导 foJeeédO 模型较为成熟常见xNOz，但其无

法完整模拟人体长期高脂食物诱发肥胖型糖尿病的

发病状况。肥胖型糖尿病首先是脂代谢紊乱引发脂

肪长期堆积，最终造成糖代谢紊乱，经典的胰岛素=

表 R= =不同浓度小檗碱、黄芩苷、葛根素和甘草苷对 foJeepdO
细胞葡萄糖消耗量和细胞活力影响( x±sI=n=Z=S)=
qable= R= = dlucose= consumption= and= cell= viability= were=
detected= respectively= in= foJeepdO= cells= with= treatment= of=
berberineI= baicalinI= puerarin= and= liquiritin= at= different=
concentrations=E x±sI=n=Z=SF=

组别=
浓度L=

Eμmol·i−NF=
葡萄糖消耗量L=
Emmçl·i−NF=

AQRM=

对照= —= NNKMP±MKOQ= MKUN±MKMP=
模型= —= TKUT±MKNO@@@= MKTP±MKMN=
二甲双胍= O=MMM= VKTP±MKQMGGG= MKTV±MKMO=
小檗碱= N= TKRU±MKMN= MKUO±MKMV=
= R= NMKOP±MKOTGGG= MKTS±MKMT=
= NM= NNKOV±MKORGGG= MKTR±MKMV=
= OM= NOKRO±MKPVGGG= MKTR±MKMQ=
= RM= NPKNM±MKNSGGG= MKTU±MKMQ=
葛根素= NM= TKVV±MKPM= MKTU±MKMT=
= OM= UKPU±MKNOG= MKTU±MKMU=
= QM= UKPM±MKNRG= MKTV±MKMT=
= UM= UKNN±MKSQG= MKTN±=MKMS=
= NSM= UKRV±MKNOG= MKSU±MKMR@=
黄芩苷= N= VKNQ±MKVPGGG= MKSV±MKMO@=
= R= VKNR±MKNSGGG= MKTT±MKMS=
= NM= VKQS±MKOUGGG= MKUN±MKMT=
= OM= VKRN±MKPNGGG= MKUO±MKMQ=
= RM= VKTM±MKNOGGG= MKTV±MKMP=
甘草苷= N= UKOV±MKNTG= MKTV=±MKMT=

= R= TKPT±MKNV= MKTR±MKMR=
= NM= TKNU±MKNO= MKUP±MKMT=
= OM= TKPV±MKMS= MKUO±MKMR=
= RM= TKQV±MKNQ= MKTT±MKMV=

与对照组比较：@m＜MKMR= = @@@m＜MKMMN；与模型组比较：Gm＜MKMR= =
GGGm＜MKMMN 
@m Y=MKMR= = @@@m Y=MKMMN=vs=cçnírçl=grçìéX=Gm Y=MKMR= = GGGm Y=MKMMN=vs=
mçdel=grçìé=

表 S= =小檗碱、黄芩苷、葛根素、甘草苷对 foJeepdO细胞糖原合成的影响( x±sI=n=Z=S)=
qable=S= = dlycogen=was=detected=in=foJeepdO=cells=with=OQh=treatment=of=berberineI=baicalinI=puerarin=and=liquiritin=E x±sI=n=Z=SF=

组别=
小檗碱= 黄芩苷= 葛根素= 甘草苷=

浓度L=
Eμmol·i−NF=

糖原L=Emg·g−NF=
浓度L=

Eμmol·i−NF=
糖原L=Emg·g−NF=

浓度L=
Eμmol·i−NF=

糖原L=Emg·g−NF=
浓度L=

Eμmol·i−NF=
糖原L=
Emg·g−NF=

对照=
模型=
二甲双胍=
给药=
=

=

—=
—=
O=MMM=

N=
R=
NM=
OM=
RM=

NKSP±MKNGGG=
MKVV±MKMN=
NKSO±MKNPGGG=
NKNN±MKMR=
NKNV±MKMSGG=
NKQN±MKMRGGG=
NKOT±MKMUGGG=
NKPP±MKMSGGG=

—=
—=
O=MMM=

N=
R=
NM=
OM=
RM=

NKSP±MKNGGG=
MKVV±MKMN=
NKSO±MKNPGGG=
MKUP±MKMT=
MKUP±MKMS=
NKMM±MKMR=
NKPV±MKNRGGG=
NKPN±MKNPGGG=

—=
—=
O=MMM=
NM=
OM=
QM=
UM=
NSM=

NKSP±MKNGGG=
MKVV±MKMN=
NKSO±MKNPGGG=
NKPO±MKMSGGG=
NKOT±MKMRGGG=
NKOO±MKMPGG=
NKPR±MKMSGGG=
NKOV±MKNNGGG=

—=
—=

O=MMM=
N=
R=
NM=
OM=
RM=

NKSP±MKNGGG=
MKVV±MKMN=
NKSO±MKNPGGG=
NKMV±MKNO=
NKMM±MKMR=
MKVT±MKNN=
NKMO±MKMP=
NKNR±MKMP=

与对照组比较：GGm＜MKMN= = GGGm＜MKMMN=
GGm＜MKMN GGGm＜MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=
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和L或地塞米松模型对其发病机制研究存在诸多局

限。本课题组曾尝试了棕榈酸、软脂酸和油酸等多

种脂类物质诱导脂代谢紊乱引发 foJeeédO 细胞模

型，油酸模型相对更为稳定且易操作。本实验经过

测试发现，N=mmçlLi油酸诱导 OQ=h可建立较为稳定

foJeeédO细胞模型，并可维持 fo状态至少 PS=h以
上。油酸诱导 foJeeédO 细胞出现明显脂糖代谢紊

乱，如葡萄糖消耗减少、肝糖原含量减少、三酰甘

油明显增多，比胰岛素和L或地塞米松诱导的糖代谢

紊乱更有效表征大部分糖尿病患者的体内情况，为

药物降糖作用及 fo 机制研究提供了有效的体外肝

fo细胞模型。=
在此基础上，对油酸诱导建立的 foJeeédO 细

胞进行给药干预，发现不同浓度的小檗碱、黄芩苷

和葛根素均增加 foJeeédO 细胞摄糖量，并对细胞

活力影响不大，这与以往小檗碱、黄芩苷和葛根素

降糖作用的文献结果类似xNPJNRz，也与本课题组采用

小檗碱与黄芩苷干预胰岛素加地塞米松诱导

foJeeédO细胞的量效结果基本一致；葛根素仍显著

上调摄糖量；而除 N= μmçlLi 浓度外，甘草苷对

foJeeédO细胞摄糖量轻微升高但效果不显著；葛根

素和甘草苷增加油酸诱导 foJeeédO 细胞摄糖量明

显不如胰岛素加地塞米松模型。在肝糖原检测中发

现小檗碱、黄芩苷和葛根素均显著升高肝糖原含量，

而甘草苷并不影响 foJeeédO 细胞糖原含量。葛根

素增加油酸诱导 foJeeédO 细胞糖原合成优于胰岛

素加地塞米松模型糖原合成，推测葛根素增强三酰

甘油向糖原转化，结果提示葛根素在不同 foJeeédO
细胞模型上可能采用了差异化的降糖机制达到类似

降糖效应，表明中药成分葛根素降糖降脂药效的作

用机制复杂性和糖脂代谢联动变化。=
通过优化建立不同诱因的体外 fo细胞模型，有

助于厘清体内 fo 机制具体环节及中药成分协同干

预 fo机制，能够更针对性地指导中药复方及成分配

伍研发及临床合理用药。=
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