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苦瓜水提物和醇提物对 HepG2 细胞胰岛素抵抗的 

调节作用 
 

祝莹，罗远平，白娟，张易，肖香，董英 
（江苏大学食品与生物工程学院，江苏镇江 212013） 

摘要：为研究苦瓜水提物（BMWE）和醇提物（BMEE）调节胰岛素抵抗的异同点，本文采用棕榈酸诱导 HepG2 细胞建立胰岛

素抵抗（IR）细胞模型，测定了 BMWE 和 BMEE 对 HepG2-IR 细胞葡萄糖消耗量、糖原、甘油三酯（TG）、ATP 及胰岛素抵抗信号

通路相关基因 mRNA 表达水平的影响。结果表明，BMWE 和 BMEE 均可显著增加 IR 细胞的葡萄糖消耗量和胞内糖原含量；BMEE

还能显著降低细胞中 TG 含量（112.08% vs. 132.97%）、增加细胞中 ATP 含量（80.62% vs. 48.44%）；同时 BMWE 和 BMEE 均能显著

提高 IR 细胞中 IRS1（胰岛素受体 1）、PI3K（磷脂酰肌醇-3-激酶）、AMPK（腺苷酸活化蛋白激酶）和 CPT1（肉毒碱棕榈酰转移酶

1）mRNA 的表达水平，降低 ACC2（乙酰辅酶 A 羟化酶 2）mRNA 的表达水平；BMWE 还可增加细胞中 AKT（蛋白激酶 B）mRNA

的表达水平。在 mRNA 水平，BMWE 通过激活 IR 细胞的 IRS1-PI3K-AKT 信号通路改善胰岛素抵抗；而 BMEE 则通过调节

AMPK-ACC2-CPT1 信号通路改善 IR 细胞的糖脂代谢，二者的作用途径有所不同。 
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Modulation of Insulin Resistant in HepG2 Cells by Water Extracts and 

Ethanol Extracts from Bitter Melon 
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Abstract: In order to investigate the similarities and differences in the regulation of insulin resistance between water extracts (BMWE) 

and ethanol extracts (BMEE) from bitter melon on insulin resistant, the insulin resistance (IR) cell model was established in HepG2 cells 

induced by palmitic acid. Glucose consumption, glycogen, triglyceride (TG), ATP content and the mRNA expression levels of relative gene were 

determined. The results showed that BMWE and BMEE could significantly increase the glucose consumption and intracellular glycogen content 

of IR cells, and BMEE could significantly decrease TG content in cells (112.08% vs. 132.97%) and increase ATP content in cells (80.62% vs. 

48.44%); BMWE and BMEE could increase insulin receptor substrate 1 (IRS1), phosphatidylinositol 3-kinase (PI3K), adenosine 

5‘-monophosphate -activated protein kinase (AMPK) and carnitine palmitoyltransferase 1 (CPT1) mRNA expression, and could decrease 

acetyl-CoA carboxylase 2 (ACC2) mRNA expression; BMWE could also increase protein kinase B (AKT) mRNA expression. BMWE might 

improve insulin resistance by activating IRS1-PI3K-AKT signaling pathway in IR cells; However, BMEE could regulate glucose and lipid 

metabolism of IR cells through AMPK-ACC2-CPT1 signaling pathway, and their action pathways were different. 
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随着人类生活方式的改变，以肥胖为核心的代谢

综合征已成为影响人类健康最主要的非传染性慢性疾 
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病之一。而肥胖可诱导机体胰岛素抵抗（Insulin 
resistance，IR）的发生，继而产生葡萄糖耐受不良、

血脂紊乱等症状[1]。胰岛素抵抗是指组织（肝脏、骨

骼肌和脂肪等）对胰岛素敏感性下降，机体代偿性的

分泌过多胰岛素产生高胰岛素血症，以维持血糖的稳

定。因此，长期胰岛素抵抗引起的糖脂代谢紊乱最终

会导致 2 型糖尿病、非酒精性脂肪肝等疾病的发生[2]。 
肝脏是胰岛素作用的靶组织，是胰岛素抵抗产生

的主要部位。HepG2 细胞是一种表型与肝细胞极为相
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似的肝胚胎瘤细胞株，经诱导剂的刺激可使表面胰岛

素受体数目下降，从而使细胞呈现胰岛素抵抗状态[3]。

已有研究表明胰岛素抵抗与过量摄入高脂饮食密切相

关。血液中过量的游离脂肪酸会对肝脏产生脂毒性，

削弱胰岛素受体的信号转导，从而降低胰岛素敏感性
[4]。棕榈酸是饮食和血清中最常见的饱和脂肪酸，因

此，通过棕榈酸诱导建立HepG2 胰岛素抵抗细胞模

型，是体外研究功能活性成分改善胰岛素抵抗作用途

径的良好试验模型[5]。 
苦瓜（Momordica charantia L.）富含多糖、皂苷、

多酚和多肽等多种活性成分，长期以来被用于预防和

改善肥胖、糖尿病，本课题组前期通过动物试验证实

苦瓜具有改善胰岛素抵抗、调节糖脂代谢的作用[6,7]。

目前研究发现苦瓜中活性成分调脂降糖途径主要有通

过修复胰岛β细胞来调节胰岛素释放；或是通过改善葡

萄糖代谢促进葡萄糖转化，刺激糖原的贮存；或是发

挥胰岛素类似物的作用，促进外周组织的葡萄糖摄取
[8]，但仍存争议。苦瓜作为天然食品，其复杂的成分

必然导致其作用的多样性，对于其不同组分对胰岛素

抵抗作用的异同点还有待进一步研究。 
本文通过棕榈酸诱导建立了 HepG2 胰岛素抵抗

（HepG2-IR）细胞模型，从糖脂代谢途径研究苦瓜水

提物和醇提物对胰岛素抵抗调节作用的异同点，为揭

示苦瓜改善胰岛素抵抗的机制提供试验依据。 

1  材料与方法 

1.1  试验材料与仪器设备 

1.1.1  试验材料与试剂 
HepG2 细胞购自中国科学院上海生命科学院生

物化学与细胞生物研究所；苦瓜购自扬中绿健苦瓜种

植基地。 
DMEM（Dulbecco's Modified Eagle Medium）高

糖培养液、胎牛血清，美国 Gibco 公司；葡萄糖测定

试剂盒、糖原测定试剂盒、甘油三酯（TG）测定试剂

盒、BCA（Bicinchoninic Acid）法蛋白浓度测定试剂

盒、ATP 测定试剂盒，南京建成生物工程研究所；四

甲基偶氮唑盐（MTT）、棕榈酸、牛血清白蛋白、二

甲双胍，美国 Sigma 公司；荧光定量 PCR 引物，上海

生工生物工程技术服务有限公司；荧光定量 PCR 相关

试剂，Takara 公司；其他生化试剂均为分析纯，购自

国药集团上海化学试剂有限公司。 
1.1.2  仪器与设备 

UV-9600 紫外可见分光光度计，北京瑞丽分析仪

器公司；CO2恒温培养箱，芬兰 Thermo 公司；Leica 

DM2500 倒置荧光显微镜，德国莱卡有限公司；荧光

定量 PCR，美国 Bio-Rad 公司；B040234 全自动酶标

仪，美国 Thermo 公司；96 孔板、25 cm2培养瓶，美

国 Corning 公司。 

1.2  试验方法 

1.2.1  苦瓜水提物和醇提物的制备 
鲜苦瓜去籽切片冻干后，在江苏大学食品与生物

工程学院中心实验室制备苦瓜粉。称取 100 g 苦瓜粉，

加入 1000 mL 水室温浸提 12 h，过滤后上清液冻干即

为苦瓜水提物（BMWE）。称取 100 g 苦瓜粉，加入

500 mL 石油醚回流脱脂，过滤后将残渣 40 ℃烘干，

加入 1000 mL 的乙醇，室温搅拌 12 h 后离心，上清液

旋蒸挥掉乙醇后冻干得到苦瓜醇提物（BMEE）。 
1.2.2  苦瓜水提物和醇提物的成分测定 

苦瓜提取物中多糖含量的测定采用苯酚-硫酸法；

苦瓜提取物中皂苷含量的测定采用徐斌等[9]采用的方

法 ； 苦 瓜 提 取 物 中 多 酚 含 量 的 测 定 采 用

FoLin-CiocaLteu法；苦瓜提取物中蛋白含量的测定采

用考马斯亮蓝法。 
1.2.3  细胞培养 

HepG2 细胞用含 10%胎牛血清、100 U/mL 青霉

素和100 U/mL链霉素的DMEM高糖培养液于37 ℃、

5% CO2培养箱培养。 
1.2.4  胰岛素抵抗 HepG2 细胞模型的建立 

将HepG2 细胞接种于 96 板中，37 ℃培养 24 h后，

弃去上清液，换成不含血清的DMEM高糖培养液饥饿

12 h，弃去上清液，用PBS洗 2 次，再加入含有棕榈

酸的无血清培养液（棕榈酸终浓度为 0.25 mM）[10]诱

导 12 h后，即为HepG2-IR细胞模型。 
1.2.5  细胞存活率的测定 

以 2×104个/mL 的接种密度将HepG2 细胞接种于

96 孔板，分为正常组、阴性组和苦瓜提取物组，每组

6个平行。细胞饥饿12 h后，正常组加入无血清DMEM
培养液，阴性组和苦瓜提取物组采用 1.2.4 的方法建立

胰岛素抵抗 HepG2 细胞模型，其中苦瓜提取物组的棕

榈酸诱导液同时分别加入 50、100、250、500、750、
1000、2000 μg/mL 的 BMWE 和 BMEE（浓度为培养

液中的终浓度），12 h 后，弃去上清，用 PBS 洗 2 次，

加入无酚红培养液继续培养 12 h。最后每孔加入 20 μL 
MTT（终浓度为 0.5 mg/mL）培养 4 h，弃去上清液，

每孔加 200 μL DMSO 溶解结晶颗粒（另设 6 个空白

孔），于570 nm波长处测定OD值。细胞存活率(%)=(试
验组 OD 值-空白 OD 值)/(正常组 OD 值-空白 OD
值)×100%。 
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1.2.6  葡萄糖消耗量的测定 
HepG2 细胞接种于 96 孔板，试验分为空白组（不

含细胞）、正常组、阴性组、苦瓜提取物组和二甲双胍

组（Met），除空白组、正常组外，其他各组按照 1.2.4
的方法建立 HepG2-IR 细胞模型。二甲双胍组和苦瓜

提取物组在模型建立期间分别加入含有 2 mM 二甲双

胍（前期试验已经证明其对细胞存活率无影响）和不

同浓度的苦瓜提取物（选取 1.2.5 试验筛选出的浓度）

的培养液，作用 12 h 后继续采用无酚红培养液培养 12 
h。采用葡萄糖测定试剂盒检测培养液中的葡萄糖含

量，同时采用 MTT 法测定细胞存活率，葡萄糖消耗

量相对含量(%)=[(空白组葡萄糖含量-试验组葡萄糖

含量)/试验组 MTT 值]/[(空白组葡萄糖含量-正常组葡

萄糖含量)/正常组 MTT 值]×100%。 
1.2.7  胞内糖原、甘油三酯及 ATP 含量的测定 

取 HepG2 细胞以 2.5×105个/孔接种于 6 孔板，试

验分为正常组、阴性组和苦瓜提取物组（选取 1.2.6
试验筛选出的浓度），在模型建立过程中加药物培养

12 h。 
糖原和蛋白含量采用试剂盒测定。糖原相对含量

(%)=(试验组糖原含量/试验组蛋白浓度)/(正常组糖原

含量/正常组蛋白浓度)×100%。 
甘油三酯（TG）和蛋白浓度采用试剂盒测定。TG

相对含量(%)=(试验组 TG 含量/试验组蛋白浓度)/(正
常组 TG 含量/正常组蛋白浓度)×100%。 

ATP 和蛋白含量采用试剂盒测定。ATP 相对含量

(%)=(试验组 ATP 含量/试验组蛋白浓度)/(正常组 ATP
含量/正常组蛋白浓度)×100%。 
1.2.8  胰岛素抵抗信号通路相关基因转录水平

的测定 
HepG2 细胞接种于 6 孔板，试验分为正常组、阴

性组、BMWE500 组（选取上述试验筛选出的最佳浓

度 500 μg/mL）和 BMEE250 组（选取上述试验筛选

出的最佳浓度 250 μg/mL）。 
采用 RNA 提取试剂盒提取总 RNA，反转录试剂

盒制备 cDNA，用 Real-time PCR 法检测 IRS1（胰岛

素受体 1）、PI3K（磷脂酰肌醇-3-激酶）、AKT（蛋白

激酶 B）、AMPK（腺苷酸活化蛋白激酶）、ACC2（乙

酰辅酶 A 羟化酶 2）、CPT1（肉毒碱棕榈酰转移酶 1）
的基因表达水平，并选取 GAPDH（甘油醛-3-磷酸脱

氢酶）为内参基因，采用 Primer Express 3.0 软件设计

引物，并由上海生工生物工程技术服务有限公司合成。

引物序列如表1所示。扩增条件为：95 ℃预变性5 min，
95 ℃变性 30 s、60 ℃退火 30 s、72 ℃延伸 1 min，共

进行 35 个循环，72 ℃延伸 10 min。扩增反应完成后

测定吸光值，采用 2-ΔΔCt方法计算 mRNA 相对表达量。 
表1 引物列表 

Table 1 Primer sequence 

基因 
引物序列 

上游 下游 

IRS1 GGAGTACATGAAGATGGACCTGG CTGTTC GCATGT CAGCAT AGC 

PI3K AGCACCGACTTCAAGACTACG GGATGCCAATGAGATTGTCC 

AKT ACTTCTCCGTAGCAGAATGCC AGCCACACTTGTAGTCCATGG 

AMPK ACAGGCATATGGTGGTCCATAGAGA TTGGGTGAGCCACAACTTGTTC 

ACC2 GCAAGAACGTGTGGGGTTACT TCGTAGTGGGCTTGCTGAAAA 

CPT1 GGTGAACAGCAACTATTATGTC ATCCTCTGGAACTGCATC 
GAPDH GGGGCTCTCCAGAACATCAT TCAAGGGGTCTACATGGCAA 

1.2.9  统计处理 
各组数据以⎯x±SD 表示，采用 SPSS 18.0 中

ANOVA 模块对试验数据进行方差分析。 

2  结果与讨论 

2.1  BMEE和 BMWE中成分分析 

由表 2 可以看出，BMEE 和 BMWE 中主要活性

成分多糖和皂苷的含量具有较大差异。BMWE 中多糖

含量显著高于 BMEE（p<0.05），说明苦瓜中多糖主要

为水溶性；而 BMEE 中皂苷的含量显著高于 BMWE

（19.24% vs. 4.84%），这是由于皂苷属于醇溶性物质，

因此 BMEE 中皂苷显著高于 BMWE。 
表2 BMWE和 BMEE中多糖、皂苷、多酚和蛋白质含量 

Table 2 The content of polysaccharide, sapnins, phenolics and 

protein in BMWE and BMEE 

组别 
含量/% 

多糖 皂苷 多酚 蛋白质 

BMWE 31.30±2.10a 4.84±0.18b 2.56±0.14a 1.77±0.06a

BMEE 0.52 ±0.03b 19.24±1.10a 3.34±0.16a 0.85±0.03b

注：同一列中不同字母之间存在显著性差异（p<0.05）。 

此外，BMEE 和 BMWE 的多酚含量分别为 3.34%
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2.2  BMWE 和 BMEE 对 HepG2-IR 细胞活性

的影响 

 

 
图1 不同浓度BMWE和 BMEE对 HepG2细胞存活率的影响 

Fig.1 Effects of different concentrations of BMWE and BMEE 

on the survival rate of HepG2 cells 

注：同一图表中不同字母的组之间存在显著性差异

（p<0.05）。图 a 表示 BMWE，图 b 表示 BMEE。 

图 1显示了不同浓度BMWE和BMEE作用 12 h
对 HepG2 细胞存活率的影响。 

从图 1a 可以看出，采用 BMWE 作用 HepG2 细

胞 12 h，50~2000 μg/mL BMWE 对细胞活力皆无显著

影响，试验组细胞与正常组细胞存活率相当（p>0.05）。
因此，确定 50~2000 μg/mL 为试验中 BMWE 浓度。

从图 1b 可以看出，当 BMEE 的浓度由 50 增加至 250 
μg/mL 时，对细胞活力无显著影响（p>0.05），而当作

用浓度为 500、750、1000、2000 μg/mL 时，细胞存活

率随着浓度的增加显著减小，分别为 84.67%、71.69%、

65.12%和 55.00%，与正常组（100%）具有显著差异

（p<0.05），表明 BMEE 浓度大于 500 μg/mL 时会对

细胞生长产生明显的抑制作用。因此，BMEE 的浓度

范围确定为 50~250 μg/mL。 

2.3  BMWE 和 BMEE 对 HepG2-IR 细胞葡萄

糖消耗量的影响 

 

 
图2 不同浓度BMWE和BMEE对HepG2细胞葡萄糖消耗量的影响 

Fig.2 Effects of different concentrations of BMWE and BMEE 

on the glucose consumption of HepG2 cells 

注：同一图表中不同字母的组之间存在显著性差异

（p<0.05）。图 a 表示 BMWE，图 b 表示 BMEE。 

不同浓度BMWE和BMEE对HepG2细胞葡萄糖

消耗量的影响如图 2 所示。从图 2a 和图 2b 中均可以

看出，经棕榈酸诱导后，阴性组细胞葡萄糖消耗量显

著低于正常组（ 78.58% 、 78.51% vs. 100.00% ）

（p<0.05），说明 HepG2-IR 细胞模型建模成功。从

图 2a 还可发现，50、100、2000 μg/mL BMWE 组细

胞的葡萄糖消耗量与阴性组无显著性差异（p>0.05），
而 250、500、750、1000 μg/mL BMWE 能显著增加

HepG2 胰岛素抵抗细胞的葡萄糖消耗量（分别为

84.65%、94.90%、89.59%和 90.01%）（p<0.05），其

中 500 μg/mL BMWE 效果最优。如图 2b 所示，

BMEE 作用浓度为 100 和 250 μg/mL 时均能显著增加

HepG2 胰岛素抵抗细胞葡萄糖消耗量（分别为 86.99%
和 91.38%）（p<0.05），且 BMEE 浓度越高其细胞的

葡萄糖消耗量越高，呈现一定的量效关系。二甲双胍

也可增加 IR 细胞的葡萄糖消耗量（分别为 96.03%和

96.13%），主要是由于二甲双胍可促进细胞的葡萄糖

转运。 
BMWE和BMEE均对IR细胞葡萄糖消耗量有一

定的作用效果，但作用浓度有一定的差异，这可能是
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由于BMWE和BMEE中含有的活性成分的种类与数量

均不同导致的。Roffey等[11]发现苦瓜水提物能增加

3T3-L1 脂肪细胞的葡萄糖消耗量，这可能与细胞中脂

联素的分泌量增加有关。BMEE中皂苷含量较高，而

前人的研究表明[12]苦瓜皂苷能刺激GLUT4（葡萄糖转

运蛋白 4）转移到细胞膜上，从而促进葡萄糖进入细

胞。因此BMWE和BMEE均能有效改善HepG2 模型细

胞的胰岛素抵抗，增加葡萄糖消耗量。 

2.4  BMWE 和 BMEE 对 HepG2-IR 细胞糖原

含量的影响 

 

5 

 
图3 BMWE和BMEE对胰岛素抵抗HepG2细胞糖原和TG含量的影

响 

Fig.3 Effects of BMWE and BMEE on the glycogen and TG 

content of HepG2-IR cells 

注：不同字母表示差异显著(p<0.05)。图 a 表示糖原含量，

图 b 表示 TG 含量。 

肝脏是机体调节血糖的主要部位，肝脏可通过糖

异生和肝糖原的合成与分解来调节血糖浓度。如图 3a
所示，经棕榈酸诱导 12 h 后，与正常组相比，HepG2-IR
细胞中糖原的含量显著降低（70.47% vs. 100.00%）

（p<0.05），说明肝细胞的糖代谢发生紊乱；而 500 
μg/mL 的 BMWE 和 250 μg/mL 的 BMEE 可显著增加

IR 细胞的糖原含量（88.15%、86.09%），与阴性组具

有显著差异（p<0.05）。说明 BMWE 和 BMEE 均可以

通过抑制糖异生、促进肝糖原的合成来调节 HepG2-IR

细胞的糖代谢。 

2.5  BMWE 和 BMEE 对 HepG2-IR 细胞甘油

三酯含量的影响 

糖脂代谢紊乱会导致输送至肝细胞的游离脂肪酸

量增加，并在胞内积累生成甘油三酯，使肝细胞出现

小泡性脂变，进一步降低肝细胞对胰岛素的敏感性。

由图 3b数据可知，经棕榈酸诱导后，肝细胞内TG过

度积累，与正常组相比，HepG2-IR细胞中TG含量可

达 132.97%；而BMWE和BMEE均能降低HepG2-IR细
胞中TG含量，但仅BMEE250 组与阴性组具有显著差

异（112.08% vs. 132.97%）（p<0.05），说明BMEE对IR
细胞TG含量的影响优于BMWE。苦瓜醇提物中主要含

有的活性成分有三萜皂苷类，Popovich等研究发现苦

瓜三萜皂苷可显著减少前脂肪细胞分化为脂肪细胞过

程中的脂质积累，同时降低胞内甘油三酯含量，因此

BMEE能显著降低HepG2-IR细胞的TG含量[13]。 

2.6  BMWE 和 BMEE 对 HepG2-IR 细胞 ATP

含量的影响 

 
图4 BMWE和 BMEE对胰岛素抵抗HepG2细胞ATP含量的影响

注：不同字母表示 )。 

中，它与ADP
的相 化

 

Fig.4 Effects of BMWE and BMEE on the ATP content of 

HepG2-IR cells 

差异显著(p<0.05

ATP是一种高能磷酸化合物，在细胞

互转 实现贮能和放能，从而保证细胞各项生命

活动的能量供应。ATP含量反映了细胞能量代谢水平，

棕榈酸会导致细胞线粒体呼吸链的解偶联，降低细胞

内ATP含量，使氧化磷酸化进入空转状态，造成肝细

胞能量代谢紊乱[14]。图 4 显示的是BMWE和BMEE对
胰岛素抵抗HepG2 细胞ATP含量的影响。经棕榈酸诱

导后，与正常组相比，阴性组细胞中ATP含量显著降

低（48.44% vs. 100.00%）（p<0.05）；100 和 250 μg/mL
的BMEE可显著增加细胞中ATP含量（分别为 66.46%
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胞 IRS1、

PI3K、AKT、AMPK、ACC2 和 CPT1 mRNA

表达水平的影响 

和 80.62%），与阴性组具有显著差异（p<0.05），而

BMWE500 和BMWE750 未能显著增加IR细胞内ATP
含量（p>0.05）。BMEE能提高IR-HepG2 细胞中ATP
水平可能是由于BMEE能抑制线粒体呼吸链的解偶

联，从而促进ATP的正常产生，具体机制还需进一步

研究。而BMWE对HepG2-IR细胞中ATP水平无显著作

用，说明BMEE和BMWE对IR细胞ATP含量的作用具

有显著差异。 

2.7  BMWE和BMEE对HepG2-IR细

 
图5 BMEE对胰岛素抵抗HepG2细胞IRS1、PI3K、AKT、AMPK、

Fig.5 Effects o PK, ACC2 

注：

胰岛素抵抗的

重要

-CPT1 通路是葡萄糖摄取和脂肪酸

氧化

论 

和醇提物均能显著增加 HepG2-IR 细

消耗量及糖原含量，并提高 IRS1、PI3K、

AMP

ACC2、CPT1 mRNA表达水平的影响 

f BMEE on the IRS1, PI3K, AKT, AM

and CPT1 mRNA levels of HepG2-IR cells 

不同字母表示差异显著(p<0.05)。 

IRS1-PI3K-AKT信号通路的阻断是

特征[15]。胰岛素经β细胞分泌后作用于细胞表面

的胰岛素受体，胰岛素受体激活后磷酸化IRS1，进

而激活PI3K，PI3K可活化AKT，活化的AKT可通过

促进葡萄糖的代谢。由图 5 数据可知，与正常组相

比，阴性组细胞中IRS1 mRNA表达水平显著降低

（0.87 vs. 1.0）（p<0.05），而经BMWE和BMEE作用

模型细胞 12 h后，BMEE可将HepG2-IR细胞的IRS1 
mRNA表达水平上调到与正常组无显著性差异

（p>0.05），而BMWE则更能显著提高IRS1 mRNA表

达水平（1.25 vs. 0.87）。阴性组细胞中PI3K mRNA表

达水平显著低于正常组（0.81 vs. 1.0）（p<0.05），而

BMWE500、BMEE250 组细胞中PI3K mRNA表达水

平均显著增加（分别为 1.31 和 1.15），且BMWE500
组的效果更优。阴性组细胞的AKT mRNA表达水平

显著低于正常组（0.83 vs. 1.0），BMWE能显著增加

细胞中 AKT mRNA 表达水平（ 1.27 vs. 0.83 ）

（p<0.05），而BMEE虽也能增加AKT mRNA的表达

水平（0.87），但与阴性组无显著差异（p>0.05）。

因此，BMWE可通过调节IRS1-PI3K-AKT通路增加

葡萄糖消耗量和糖原含量，抑制糖异生；BMEE也能

部分调节IRS1-PI3K-AKT通路的表达水平，但其效果

弱于BMWE。 
AMPK-ACC2
的关键途径。AMPK是影响脂肪酸代谢平衡的重

要靶点，可减少糖异生、促进葡萄糖转运及脂肪酸脂

解和氧化；ACC2 是丙二酰辅酶A合成的限速酶，而

丙二酰辅酶A可促进脂肪酸合成[16]；CPT1 为线粒体

脂肪酸β氧化的主要酶，ACC2 能抑制CPT1 的表达。

AMPK能够磷酸化ACC2使其失活，进而促进了CPT1
调节的脂肪酸β氧化，并减少脂质在外周组织的沉积
[17] 。 BMWE 和 BMEE 对 HepG2-IR 细胞 AMPK 、

ACC2、CPT1 mRNA表达水平的影响如图 5所示。阴

性组细胞的AMPK mRNA表达水平显著低于正常组

（0.87 vs. 1.0）（p<0.05），BMWE和BMEE均能显著

增加AMPK mRNA表达量（分别为 1.10 和 1.48），且

BMEE效果更好。与正常组相比，阴性组ACC2 
mRNA表达水平显著增加（1.86 vs. 1.0）（p<0.05），

BMWE和BMEE能显著降低ACC2 mRNA表达水平

（分别为 1.20 和 0.99）。阴性组细胞CPT1 mRNA表

达水平显著低于正常组（0.68 vs. 1.0）（p<0.05），

BMWE500 和BMEE250 均能显著增加CPT1 mRNA表

达水平（分别为 0.82 和 1.40）。结果表明，BMWE
和BMEE均能调节AMPK-ACC2-CPT1 通路，从而增

加线粒体中脂肪酸氧化，减少脂质积累，改善IR细胞

的糖脂代谢，且BMEE的效果更优。 

3  结

苦瓜水提物

胞的葡萄糖

K 和 CPT1 mRNA 的表达水平，降低 ACC2 
mRNA 的表达水平；同时苦瓜水提物可增加胞内 AKT 
mRNA 的表达水平，苦瓜醇提物能降低 HepG2-IR 细

胞 TG 含量，增加 ATP 水平。因此 BMWE 主要通过

激活胰岛素抵抗细胞的 IRS1-PI3K-AKT 信号通路促

进细胞摄取葡萄糖及抑制糖异生，从而改善细胞胰岛

素 抵 抗 状 态 ； 而 BMEE 则 主 要 通 过 调 节

AMPK-ACC2-CPT1 信号通路促进线粒体的脂肪酸氧

化、减少 TG 积累，改善胰岛素抵抗细胞的糖脂代谢，

二者的作用途径有所不同。 
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