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蜕皮甾酮是一类天然产物的统称，最初在昆虫体内发现，

是一种具有蜕皮活性的物质，有促进细胞生长的作用。研究
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摘 要 目的：评价新化合物结构蜕皮甾酮衍生物TAPA的体内降糖作用，并对其作用机制从细胞水平上进行初步研究。方法：

取大鼠随机分为正常对照组、模型组、TAPA-1（1 mg/kg）组、TAPA-5（5 mg/kg）组、TAPA-25（25 mg/kg）组和罗格列酮（2 mg/kg）组，

每组10只，除正常对照组外其余各组大鼠建立2型糖尿病模型，后4组即为给药组，每日灌胃1次，连续给药28 d，给药期间每周测

定大鼠摄食量、体质量、饮水量及随机血糖水平，末次给药 5 h 后灌胃葡萄糖测定 2 h 内的血糖浓度，计算血糖-时间曲线下面积

（AUC）考察糖耐量。建立胰岛素抵抗肝癌细胞HepG2，采用 3H-d-葡萄糖掺入实验评价在1×10－9、1×10－7 mol/L胰岛素环境下，1×

10－5 mol/L的TAPA和罗格列酮分别对HepG2细胞和胰岛素抵抗HepG2细胞的葡萄糖掺入率。取胰岛β细胞瘤细胞系3（βTC3）细

胞，随机分为空白对照组、TAPA-Ⅰ（1×10－10 mol/L）组、TAPA-Ⅱ（1×10－8 mol/L）组、TAPA-Ⅲ（1×10－6 mol/L）组和格列齐特（1×10－5

mol/L）组，给药孵育24 h后测定各组细胞液中胰岛素含量。结果：与正常对照组比较，给药组大鼠的摄食量、体质量、饮水量均无

明显变化；与模型组比较，给药组大鼠血糖水平在给药结束时均明显降低、糖耐量均降低（P＜0.05），且降糖效果、糖耐量与TAPA

剂量和给药时间均呈正相关。TAPA和罗格列酮对HepG2细胞的葡萄糖掺入率无明显影响，能明显提高对胰岛素抵抗HepG2细

胞的葡萄糖掺入率（P＜0.01）。与空白对照组比较，TAPA各剂量组βTC3细胞的胰岛素释放量无明显变化，格列齐特组βTC3细胞

的胰岛素释放量明显增加（P＜0.01）。结论：TAPA可降低2型糖尿病模型大鼠的血糖水平和糖耐量，体外试验认为其可增加胰岛

素敏感性，但不促进胰岛素分泌。
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Preliminary Study on Effects and Mechanism of New Ecdysterone Derivative TAPA on Reducing Blood
Glucose
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ABSTRACT OBJECTIVE：To evaluate the effects of new ecdysterone derivative TAPA on reducing blood glucose，and to study

the mechanism preliminarily based on cell study. METHODS：Rats were randomly divided into normal control group，model

group，TAPA-1（1 mg/kg）group，TAPA-5（5 mg/kg）group，TAPA-25（25 mg/kg）group and rosiglitazone（2 mg/kg）group with 10

rats in each group. Type 2 diabete model was established in those groups except for normal control group. The latter 4 groups were

given relevant medicines intragastrically for consecutive 28 d. Food intake，body weight，water intake and random blood glucose

were determined every week；2 h blood glucose concentration was determined following intragastric administration of glucose 5 h

after last administration to calculate AUC for investigation glucose tolerance. Insulin-resistant HepG2 cells were established，and ef-

fects of TAPA and rosiglitazone 1×10－5 mol/L on incorporation rate of glucose in insulin-resistant HepG2 cells were evaluated by
3H-d-glucose incorporation test under the condition of 1×10－9 mol/L and 1×10－7 mol/L insulin. Islet β cell tumor cell line 3（βTC3）

were randomly divided into blank control group，TAPA-Ⅰ（1×10－10 mol/L）group，TAPA-Ⅱ（1×10－8 mol/L）group，TAPA-Ⅲ（1×

10－6 mol/L）group and gliclazide（1×10－5 mol/L）group. The content of insulin in cell was determined 24 h after incubation. RE-

SULTS：Compared with normal control group，food intake，body weight and water intake of medication groups had no significant

change；compared with model group，the level of blood glucose in medication group was decreased significantly at the end of ad-

ministration，and glucose tolerance was also decreased（P＜0.05）. Hypoglycemic effect and glucose tolerance were positively corre-

lated with TAPA dose and administration medication. TAPA and rosiglitazone had no significant effect on the incorporation rate of

glucose in HepG2 cells，but significantly improved that of insulin-resistant HepG2 cells（P＜0.01）. Compared with blank control

group，TAPA groups did not present any great effects on the secretion of insulin in βTC3 cells，and the secretion of insulin in β

TC3 cells was increased significantly in gliclazide groups（P＜0.01）. CONCLUSIONS：TAPA can decrease blood glucose in type 2

diabetes model rats and improve glucose tolerance；it also increases insulin sensitivity but dose not increase insulin secretion in vitro.

KEYWORDS Ecdysterone derivative；Type 2 diabetes mellitus；Blood glucose；Glucose tolerance；Insulin sensitivity；Insulin se-

cretion
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表明，蜕皮甾酮有多种药理学作用，如调节合成代谢、胃保护、

抗氧化、抑制代谢综合征、保护心血管等[1]。相关研究表明，蜕

皮甾酮具有胰岛素增敏活性，可通过肝细胞发挥非胰岛素依

赖的降糖作用，但不能刺激胰岛素分泌[2]；在胰岛素抵抗细胞

模型中能提高胰岛素介导的葡萄糖摄取和利用能力，即增加

胰岛素的敏感性，并能明显改善糖代谢[3]。后续研究还证实，

蜕皮甾酮胰岛素增敏作用靶点涉及多种与胰岛素抵抗相关的

蛋白和激酶[4]。

蜕皮甾酮虽然降糖效果明显，但其水溶性差，常温时几乎

不溶于水，体内半衰期很短（仅40 min）。如果做成缓释片，其

半衰期虽然能达到 18 h，但其生物利用度仅为 7.8％[5]，不利于

成药。因此，笔者以蜕皮甾酮为基础进行结构修饰，筛选得到

了一个水溶性好、结构稳定的新化合物结构蜕皮甾酮衍生物

（五元环磷酸内酯衍生物）TAPA。TAPA或其钠盐的水中溶解

度较蜕皮甾酮分别提高了 10倍和 50倍，在 2×10－7～2×10－9

mol/L浓度范围内可使肝癌细胞HepG2的葡萄糖消耗量增加

500％以上，活性较蜕皮甾酮提高30倍以上[6]，这为其进一步开

发奠定了基础。本文就TAPA对2型糖尿病模型大鼠的体内降

糖作用进行研究，进一步评估其成药性，同时通过HepG2细胞

模型考察TAPA对胰岛素敏感性和释放的影响，初步评估其作

用机制。TAPA的化学结构式见图1。

1 材料
1.1 仪器

7600型全自动生化分析仪（日本Hitachi公司）；JPS-3+型

手持式快速全血葡萄糖测试仪（北京怡成生物电子技术有限

公司）；全自动酶标读数仪（美国Biorad公司）。

1.2 药品与试剂

TAPA（白色粉末，重庆植恩药业有限公司自制，批号：

100305，纯度：98.5％）；罗格列酮钠片（太极集团重庆涪陵制药

厂有限公司，批号：10070165，规格：每片 4.0 mg）；链脲佐菌素

（STZ，美国Sigma公司）；柠檬酸（成都科龙化工试剂厂，批号：

20041102）；柠檬酸钠（重庆东方试剂厂，批号：200309）；甘油

三酯（TG）试剂盒、总胆固醇（TC）试剂盒（北京北华康泰临床

试剂有限公司，批号：006304、0709061）；胆固醇（安徽天启化

工科技有限公司出品，批号：20110106）；猪胆酸钠（北京奥博

星生物技术有限责任公司生产，批号：20081006）；基因工程人

胰岛素（美国Lilly公司）；3H-d-葡萄糖（中国原子能研究院提

供）；格列齐特片（哈药集团制药总厂制剂厂，批号：20130115，

规格：每片80 mg）。

1.3 动物

Wistar大鼠，SPF级，♀，体质量180～200 g，由四川省中医

药科学院实验动物中心提供，合格证号：SCXK（川）2008-19。

1.4 细胞

HepG2细胞和胰岛β细胞瘤细胞系3（βTC3）细胞株均由重

庆医科大学动物中心细胞培养室惠赠。

2 方法
2.1 TAPA对2型糖尿病模型大鼠的降糖作用

2.1.1 2型糖尿病模型大鼠的建立。取大鼠 100只，随机分为

正常对照组（n＝10）和高脂组（n＝90）。高脂组给予高脂饲料

（含猪油15 g、胆固醇4 g、胆盐1 g、蛋黄粉5 g、基础饲料75 g）

8 周，正常对照组大鼠给予等量基础饲料。在给予高脂饲料

28 d并禁食不禁水16 h后，测定其TG和TC，取血脂高于正常

对照组平均值20％的大鼠用于建立2型糖尿病模型。将合格

高脂大鼠在禁食不禁水 24 h后腹腔注射给药STZ 25 mg/kg 1

次，在注射后 72 h测定其血糖浓度，随机血糖大于 11 mmol/L

的大鼠即为建模成功。

2.1.2 分组与给药。将建模成功的 2型糖尿病模型大鼠随机

分为5组，即模型组、TAPA-1组（1 mg/kg）、TAPA-5组（5 mg/kg）、

TAPA-25组（25 mg/kg）以及罗格列酮组（2 mg/kg），每组10只，

后 4组即为给药组。给药组每日灌胃相应药物 1次，连续 4

周。正常对照组和模型组大鼠灌胃等体积的蒸馏水。

2.1.3 检测指标。给药期间每周测定各组大鼠摄食量、体质

量、饮水量以及随机血糖水平各 1次。末次给药后 1 h测定各

组大鼠口服糖耐量，即禁食不禁水 4 h后，灌胃葡萄糖 2 g/kg，

并分别于灌胃葡萄糖后0、0.5、1、2 h（前期研究表明2 h内血糖

浓度已达峰值）剪尾采血，测定血糖浓度，计算其血糖-时间曲

线下面积（AUC）。

2.2 TAPA对胰岛素敏感性的影响

2.2.1 HepG2细胞胰岛素抵抗模型的建立。采用高浓度胰岛

素诱导培养法复制 HepG2 细胞的胰岛素抵抗模型 [7]。将

HepG2细胞悬液用含体积分数为 2％小牛血清DMEM洗涤 1

次，然后按1×106个/孔接种于24孔培养板中，细胞贴壁后用不

含小牛血清的DMEM培养液洗涤 2次，加入 1 ml新配制的含

有或不含有 5×10－7 mol/L人胰岛素的培养液（不加胰岛素者

为对照）于37 ℃、5％CO2培养箱中孵育16 h，用不含胰岛素的

培养液洗涤1次，共20 min。在含5×10－7 mol/L胰岛素培养液

中孵育的HepG2细胞称为模型细胞，不含胰岛素培养液中孵

育的称为对照细胞，测定两种细胞的胰岛素敏感性。

2.2.2 分组与给药。试验分为 6组，即空白模型组、空白对照

组、TAPA-M组（培养液含1×10－5 mol/L TAPA的模型细胞组）、

TAPA-C组（培养液含1×10－5 mol/L TAPA的对照细胞组）和罗

格列酮-M 组（培养液含 1×10－5 mol/L 罗格列酮的模型细胞

组）、罗格列酮-C组（培养液含 1×10－5 mol/L 罗格列酮的对照

细胞组）。

2.2.3 检测指标。采用 3H-d-葡萄糖掺入实验（检测细胞的葡

萄糖掺入率）评价细胞的胰岛素敏感性[3]。在两种胰岛素浓度

（分别为1×10－9 mol/L和1×10－7 mol/L）下，测定“2.2.2”项下各

组细胞的葡萄糖掺入率。

具体操作步骤：取分别按“2.2.2”项下分组加入不含小牛

血清的DMEM培养液（1 ml/孔），于37 ℃、5％ CO2条件下预孵

育0.5 h，加入 3H-d-葡萄糖（1.3 μCi/ml）孵育2 h，加入冰冷的磷

酸盐缓冲液快速洗涤细胞以终止反应。细胞用20％ KOH 0.5

图1 TAPA的化学结构式

Fig 1 Chemical structure of TAPA
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ml溶解后，转移至玻璃试管中，取出 100 μl细胞溶解液，采用

考马斯亮蓝法测定蛋白质浓度，冷乙醇溶液洗涤 2次，室温下

3 000 r/min（离心半径15 cm）离心5 min后弃去上清液，将沉淀

物（糖原）倒置沉积在直径为 2 cm的滤纸片上（反复冲洗），滤

纸片用冷藏于 4 ℃的冷乙醇搅拌洗涤 4次，共 3 h。将滤纸片

烘干后置于 10 ml闪烁液中测定放射性计数。根据 3H-d-葡萄

糖的比放射性、细胞融解液的蛋白质浓度及糖原的放射性，可

计算出 3H-d-葡萄糖的掺入率，单位为 mmol·g（Pro）/h。公式

为：葡萄糖的掺入率＝糖原的放射性计数（cpm）/[3H-d-葡萄糖

的比放射性（Bq/mmol）×细胞融解液的蛋白质浓度（g/L）×细胞

融解液体积（ml）×温育时间（h）]。

2.3 胰岛素释放试验

2.3.1 分组与给药。试验分为给药组和空白对照组，给药组

包括3个TAPA组与格列齐特组，即TAPA-Ⅰ组（1×10－10 mol/L）、

TAPA-Ⅱ组（1×10－8 mol/L）、TAPA-Ⅲ组（1×10－6 mol/L）、格列

齐特组（1×10－5 mol/L）。

2.3.2 检测指标。将βTC3细胞接种于 24孔板，生长 3 d待细

胞50％融合后，按“2.3.1”项下分组换上相应的培养液，再孵育

24 h，每孔取100 μl培液检测胰岛素含量。

2.4 数据处理

试验结果以x±s表示，经 SPSS 13.0软件进行统计分析。

两组间比较采用 t检验，多组间比较采用方差分析。P＜0.05

表示差异具有统计学意义。

3 结果
3.1 降糖作用

3.1.1 建模结果。大鼠经高脂喂食及 STZ处理后，部分动物

死亡，少数在处理结束后随机血糖低于 11 mmol/L，剩余 53只

大鼠随机血糖高于 11 mmol/L ，为 2型糖尿病大鼠造模成功，

供试验用。

3.1.2 各组大鼠摄食量、体质量和饮水量的变化。高脂喂养

大鼠在STZ诱导后，其摄食量、体质量和饮水量与正常对照组

比较差异无统计学意义（P＞0.05）。给药组大鼠在给药 4周

后，体质量有所增加 [给药前（263.1±17.7）g，给药 28 d 后

（289.1±20.0）g]，但给药组大鼠的摄食量、体质量和饮水量与

模型组比较差异无统计学意义（P＞0.05）。

3.1.3 各组大鼠血糖水平的变化。与正常对照组比较，模型

组大鼠的血糖浓度明显升高，差异具有统计学意义（P＜

0.05）。与模型组比较，给药组大鼠给药 4周后其血糖浓度均

明显降低，差异具有统计学意义（P＜0.05）。TAPA-25组大鼠

在给药后，血糖浓度与罗格列酮组比较差异无统计学意义

（P＞0.05）；且都在给药1周后，血糖浓度就明显下降，说明TA-

PA-25组降糖效果与罗格列酮组相当。TAPA-1组在给药 4周

后血糖浓度明显降低；TAPA-5组在给药 3周后血糖浓度明显

降低，并维持到给药 4周后；而TAPA-25组在给药 1周后血糖

浓度就明显降低，并维持到给药4周后。4周后，TAPA各剂量

组大鼠的血糖浓度间比较差异无统计学意义（P＞0.05）。由此

可见，TAPA的降糖效果与给药剂量和时间呈正相关，剂量越

高，其降糖作用越快速。各组大鼠的血糖浓度比较见表1。

表1 各组大鼠的血糖浓度比较（x±±s，n＝10）

Tab 1 Comparison of blood glucose concentration of rats in

each group（x±±s，n＝10）

组别

正常对照组
模型组
TAPA-1组
TAPA-5组
TAPA-25组
罗格列酮组

血糖浓度，mmol/L

给药前
7.8±0.9

16.6±6.1＊

17.6±5.9

16.4±6.1

16.1±6.0

17.1±6.4

给药1周
7.7±1.4

16.5±7.5＊

14.0±6.6

13.4±4.8

9.3±3.9#

10.3±1.5#

给药2周
7.9±1.2

15.3±7.0＊

15.6±7.3

11.4±3.1

9.3±1.6#

9.3±2.8#

给药3周
7.9±1.1

17.1±8.0＊

15.5±8.0

10.5±1.0#

10.7±1.8#

10.4±2.5#

给药4周
8.0±1.2

13.4±4.7＊

10.5±4.2#

9.9±1.0#

9.5±1.5#

9.4±2.0#

与正常对照组比较：＊P＜0.01；与模型组比较：#P＜0.05

vs. normal control group：＊P＜0.01；vs. model group：#P＜0.05

3.1.4 各组大鼠糖耐量的变化。高脂大鼠在STZ诱导4周后，

其糖耐量明显降低，模型组与正常对照组比较差异具有统计

学意义（P＜0.05）；给药组大鼠的糖耐量均显著改善（P＜

0.05），给药组间差异无统计学意义P＞0.05）。各组大鼠的糖

耐量比较见表2。

表2 各组大鼠的糖耐量比较（x±±s，n＝10）

Tab 2 Comparison of glucose tolerance of rats in each group

（x±±s，n＝10）

组别

正常对照组
模型组
TAPA-1组
TAPA-5组
TAPA-25组
罗格列酮组

血糖浓度，mmol/L

0 h

7.5±1.6

10.3±4.5

8.6±1.8

7.9±1.5

8.0±1.6

9.0±2.0

0.5 h

6.9±1.1##

14.0±5.3

10.0±3.1

10.6±2.6

10.7±2.7

11.1±3.1

1 h

8.9±2.0#

14.0±6.2

11.2±3.8

10.5±2.9

10.0±2.6

10.4±2.3

2 h

8.5±1.7#

12.5±4.5

9.6±1.7

9.0±3.3

9.6±2.8

9.6±2.4

AUC，
mmol·h/L

23.8±2.8##

39.4±9.9

30.3±6.0#

29.5±6.0#

29.6±5.9#

30.8±5.3#

与模型组比较：#P＜0.05，##P＜0.01

vs. model group：#P＜0.05，##P＜0.01

3.2 TAPA对胰岛素敏感性的影响

胰岛素抵抗HepG2空白模型细胞组的葡萄糖掺入率在不

同浓度胰岛素刺激下均低于空白对照细胞组（P＜0.01），说明

模型细胞产生胰岛素抵抗，建模成功；加入TAPA或罗格列酮

的对照细胞组与未加入药物的对照细胞组葡萄糖掺入率无显

著差异（P＞0.05），说明TAPA与罗格列酮均无刺激胰岛素分

泌作用，对正常对照细胞的葡萄糖掺入率无影响；而加入TA-

PA或罗格列酮的模型细胞组的葡萄糖掺入率较未加入药物的

模型细胞组显著提高（P＜0.01），加入TAPA与加入罗格列酮

的模型细胞组的葡萄糖掺入率无显著差异（P＞0.05），说明

TAPA 与罗格列酮均有胰岛素增敏作用，且二者作用强度相

当。各组细胞的葡萄糖掺入率比较见表3。

3.3 TAPA对βTC3细胞胰岛素释放的影响

格列齐特为第二代磺脲类口服降糖药，主要通过刺激胰

岛素分泌而发挥降糖作用。在葡萄糖浓度为 11.1 mmol/L的

条件下，与空白对照组比较，格列齐特有明显的刺激βTC3细胞

分泌胰岛素的作用；1×10－10～1×10－6 mol/L浓度范围内的TA-

PA对βTC3细胞的胰岛素释放无明显影响，与空白对照组无明

显差异，说明TAPA无刺激胰岛素分泌作用。各组细胞的胰岛

素释放量比较见表4。
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表 3 各组细胞的葡萄糖掺入率比较（x±±s，mmol·g（Pro）/h，

n＝10）

Tab 3 Comparison of incorporation amount of glucose in

each group cell（x±±s，mmol·g（Pro）/h，n＝10）

组别

空白对照组
空白模型组
TAPA-C组
罗格列酮-C组
TAPA-M组
罗格列酮-M组

胰岛素浓度，mol/L

1×10－9

29.7±1.8

24.1±1.4#

29.3±1.5

29.8±2.0

26.2±1.5＊

26.5±1.9＊

1×10－7

40.9±3.0

33.8±2.3#

40.5±2.5

41.1±3.1

38.9±2.6＊

39.9±2.3＊

与对照细胞比较：＊P＜0.01；与模型细胞比较：#P＜0.01

vs. control cell：＊P＜0.01；vs. model cell：#P＜0.01

表4 各组细胞的胰岛素释放量比较（x±±s，n＝10）

Tab 4 Comparison of insulin secretion in each group cell

（x±±s，n＝10）

组别
空白对照组
格列齐特组
TAPA-Ⅰ组
TAPA-Ⅱ组
TAPA-Ⅲ组

药物浓度，mol/L

1×10－5

1×10－10

1×10－8

1×10－6

胰岛素释放量，μu/ml

91.1±12.5

14.1±15.9＊

88.9±12.1

86.7±11.2

85.8±12.0

与空白对照组比较：＊P＜0.01

vs. blank control group：＊P＜0.01

4 讨论
胰岛素抵抗是2型糖尿病的重要病因和显著特征，因此也

是近年来国际上针对代谢相关疾病的研究热点。胰岛素抵抗

不但是2型糖尿病的重要病理基础，同时还与相关的并发症有

密切关系，所以针对胰岛素抵抗的治疗成为治疗糖尿病的关

键，并可起到“一石多鸟”之效：既可降低糖尿病患者的高血

糖、保护胰岛β细胞免受损害、延缓 2型糖尿病的进展，又可在

改善大血管并发症的发生发展、降低其病死率方面起到积极

作用[8]。针对胰岛素抵抗的治疗药物主要为胰岛素增敏剂，噻

唑烷二酮类药是一类新型的并较为公认的胰岛素增敏剂，但

该类药因安全性问题已大部分退市，目前临床上亟需开发更

加安全、有效的胰岛素增敏剂。

笔者前期研究表明，蜕皮甾酮具有胰岛素增敏作用，且与

噻唑烷二酮类药具有不同的作用机制。TAPA是在蜕皮甾酮

的基础上进行结构修饰所得，因此首先考虑TAPA可能具有与

蜕皮甾酮相同的作用效果与机制。为此，前期采用HepG2细

胞检测了TAPA对葡萄糖消耗量的影响。本研究进一步从体

内研究TAPA对2型糖尿病大鼠的血糖水平、糖耐量的影响，同

时对TAPA的作用机制在细胞水平作了初步探讨。以上实验

均以研究组前期对蜕皮甾酮的系列研究作为基础，且《化合物

经口急性毒性分级标准》显示TAPA属于1～2级（无毒～实际

无毒），以此确定的实验方案、检测指标以及给药剂量[9-10]。

本研究结果表明，给药4周，TAPA可降低2型糖尿病大鼠

的血糖水平，其中TAPA-25组的降糖效果与2 mg/kg胰岛素增

敏剂罗格列酮组相当，同时TAPA各剂量组以及罗格列酮组均

能改善 2型糖尿病模型大鼠的糖耐量，各给药组间结果相当。

因此，初步体内试验证明，在蜕皮甾酮结构基础上修饰得到的

TAPA 能降低糖尿病关键指标——血糖浓度和升高糖耐量。

其次，通过细胞水平的机制研究表明，TAPA可增加胰岛素抵

抗模型HepG2细胞的葡萄糖消耗量[6]以及提高HepG2细胞的

葡萄糖掺入率，并且在相同的药物浓度 1×10－5 mol/L条件下，

效果与胰岛素增敏剂罗格列酮相当。同时，通过对βTC3细胞

的胰岛素释放试验证明，在葡萄糖浓度为11.1 mmol/L的条件

下，1×10－10～1×10－6 mol/L浓度范围内的TAPA对βTC3细胞的

胰岛素释放没有明显的影响，说明TAPA不具有刺激胰岛素分

泌的作用。

综上，在蜕皮甾酮结构基础上修饰得到的TAPA可显著降

低 2型糖尿病模型大鼠的血糖浓度，升高糖耐量；经细胞水平

研究证实，TAPA可提高胰岛素抵抗细胞模型HepG2细胞的葡

萄糖消耗量及掺入率，但无促进胰岛素分泌作用。提示TAPA

的降糖作用可能与原型蜕皮甾酮一致，与罗格列酮同属胰岛

素增敏剂，通过改善胰岛素的敏感性达到体内降糖作用。后

期亟需开展多模型动物实验，以进一步验证其体内的药效和

安全性，并对其作用机制进行深入研究，以期将TAPA开发成

具有全新作用机制、更加安全有效的胰岛素增敏剂。

参考文献
[ 1 ] Cahlíková L，Macáková K，Chlebek J，et al. Ecdysterone

and its activity on some degenerative diseases[J]. Natural

Product Communications，2011，6（5）：707.

[ 2 ] Chen Q，Xia YP，Qiu ZY. Effect of ecdysterone on gluco-

se metabolism in vitro[J]. Life Sciences，2006，78（10）：

1 108.

[ 3 ] 陈秋，夏永鹏，邱宗荫.蜕皮甾酮对胰岛素抵抗细胞模型

胰岛素敏感性和糖代谢的影响[J].中国药理学通报，

2006，22（4）：460.

[ 4 ] 宋敏，李耀军，赖国旗，等.蜕皮甾酮对胰岛素抵抗HepG2

细胞的蛋白质组学研究[J].中国药理学通报，2009，25

（12）：1 640.

[ 5 ] 王晓琳.新型的非噻唑烷二酮类胰岛素增敏剂TB的药理

研究[D].重庆：重庆医科大学，2008：84-88.

[ 6 ] 夏永鹏，王晓琳，秦勇，等.新的蜕皮甾酮合成衍生物及其

制备方法和用途，中国：ZL201010168580.7[P].2010-05-

07.

[ 7 ] 陈秋，夏永鹏，邱宗荫.吡格列酮对胰岛素抵抗HepG2细

胞模型的药理学评价[J].中国药理学通报，2006，22（2）：

248.

[ 8 ] Tadayyon M，Smith SA. Insulin sensitisation in the treat-

ment of type 2 diabetes[J]. Expert Opin Investig Drugs，

2003，12（3）：307.

[ 9 ] 陈秋.蜕皮甾酮的胰岛素增敏作用及其机制的实验研究

[D].重庆：重庆医科大学，2005：57-69.

[10] 陈秋，夏永鹏，邱宗荫.蜕皮甾酮对HepG2细胞葡萄糖消

耗的影响[J].中国药理学通报，2005，21（11）：1 358.

（收稿日期：2014-09-22 修回日期：2014-10-15）

··4255


