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牡荆素对脂多糖诱导胰岛 INS-1 细胞损伤的保护作用研究进展
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【摘要】近年来，针对脂多糖诱导胰岛等细胞损伤研究越发深入，如瑞香素、紫花牡荆素、藏红花素、鸢尾素、杜鹃素、

冬凌草甲素等，均有利于缓解脂多糖诱导的多种细胞损伤情况。牡荆素有广泛药理活性，研究选取牡荆素为对象，分析牡荆素

主要药理活性和对脂多糖诱导胰岛 INS-1 细胞损伤的保护作用，以期进一步分析牡荆素保护作用机制，为牡荆素多重生物活性

的临床应用提供参考和借鉴。
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牡荆素为天然植物化学成分，属于黄酮碳苷类化合物，

为多种药用植物和日常食物中的主要活性成分，因其多种药

理活性备受关注。牡荆素广泛存在于自然界中。如牡荆、山

楂、灯芯草、杜仲叶、薏米、绿豆皮、高粱以及西番莲、枣

中均含量丰富。研究证实牡荆素有神经保护、调节炎症因

子等多项作用，对此，进一步分析与研讨牡荆素对脂多糖

（Lipopolysaccharide，LPS）诱导胰岛 INS-1 细胞损伤的保

护作用，有利于完善牡荆素相关研究体系，为牡荆素等天然

化合物通过抗炎和抗氧化途径保护胰岛 β 细胞、延缓糖尿病

进展提供了重要理论和实验依据。

1 牡荆素主要药理活性分析
牡荆素为黄酮碳苷类化合物，主要来自于药用植物牡荆、

山楂、灯芯草，谷物与食物薏米、高粱、绿豆皮等。牡荆素

药理研究越发深入，如针对牡荆素、紫花牡荆素的药理活性、

抗炎作用、抗氧化作用、神经保护作用等进行了全面分析与

研究，发现并证实了牡荆素在人体神经功能障碍以及细胞修

复等方面均有良好作用 [1]。

牡荆素药理活性的核心作用在于其抗炎作用，能够有效

抑制核因子 κB（NF-κB）和丝裂原活化蛋白激酶（MAPKs）

等关键炎症信号通路。减少肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白

细胞介素 -6（IL-6）等促炎因子的产生，从而减轻炎症反应。

这在关节炎、神经炎症和糖尿病等代谢性炎症模型中得到了

验证。

其次，在抗氧化作用方面，牡荆素的酚羟基结构能直接

中和 ROS 自由基等，并能上调人体自身的抗氧化酶，如超氧

化物歧化酶 SOD、谷胱甘肽过氧化物酶 GSH-Px 的活性，有效

保护细胞免受氧化应激损伤，对于延缓衰老、预防心血管疾

病和神经退行性疾病具有重要意义。

三是牡荆素抗肿瘤活性和神经保护作用方面，牡荆素能

够诱导肿瘤细胞凋亡、阻滞细胞周期、抑制肿瘤细胞增殖、

侵袭和转移。它同样通过调控 PI3K/Akt，MAPK 等多条信号通

路，对乳腺癌、肺癌、肝癌、胃癌等多种癌细胞系有抑制作用，

但对正常细胞的毒性较小，具有潜在的研究价值。与此同时，

牡荆素可减轻神经炎症和氧化应激，抑制 β- 淀粉样蛋白诱

导的毒性，调节胆碱能系统，有利于改善认知功能障碍、保

护神经元的潜力 [2]。

四是降血糖与保护胰岛 β 细胞功能，牡荆素能改善胰岛

素抵抗，并通过抗炎和抗氧化途径保护分泌胰岛素的 β 细胞

免受损伤，如 LPS、高糖等诱导的损伤等，将其运用于胰岛功

能等研究对预防和管理 2型糖尿病有积极意义。

2 牡荆素对脂多糖诱导胰岛 INS-1 细胞损伤的保护作用
研究进展

2.1 研究背景

LPS是革兰氏阴性菌细胞壁的主要成分，强大的致炎因子。

在体内，LPS 可以通过血液循环到达胰腺，激活免疫细胞和胰

岛 β 细胞本身的炎症通路。胰岛 INS-1 细胞是大鼠胰岛素瘤

来源的细胞系，是体外研究胰腺 β 细胞功能、胰岛素分泌和

细胞存活的最常用模型之一，保留了β细胞的许多关键特征。

2 型糖尿病的发生与胰岛素抵抗有关，胰岛 β 细胞的功能障

碍和凋亡也是核心环节。慢性低度炎症被认为是导致 β 细胞

损伤的关键因素之一。LPS 诱导的 INS-1 细胞损伤模型，正是

模拟了这种炎症介导的 β 细胞损伤过程。研究牡荆素能否保

护 INS-1 细胞免受 LPS 的损伤，对于开发通过抗炎和抗氧化途

径保护β细胞、预防或治疗糖尿病的新型策略具有重要意义。

2.2 相关研究进展

2型糖尿病发病的核心机制在于胰岛 B细胞分泌功能缺陷

和胰岛素抵抗，患者机体处于低度炎症状态。梁珊珊 [3] 等人

在研究中发现大黄素为蓼科植物，具有抗肿瘤、抗菌、消炎、

提高免疫等多种作用，有利于降低糖尿病大鼠空腹血糖和空

腹胰岛素指标水平。针对此，开展了系列研究，结果显示，

大黄素可激活 PI-3K/PKB 信号途径，减少 NF-κB 亚基向细胞

核转移，从而抑制 LPS 诱导的脂肪细胞炎症反应。

王朏朏 [4] 等人重点分析了牡荆素对 LPS 诱导胰岛 INS-1

细胞损伤的保护作用，该研究中选取 99.8% 纯度牡荆素，选

取大鼠胰岛细胞 INS-1 进行研究，以 10% 胎牛血清的 1640 培

养基培养 INS-1 细胞，选取生长状态良好的细胞，建立炎症

损伤模型；分两组进行药物处理和对比，分别为牡荆素组和

模型组。随后，应用 TUNEL 染色检测细胞凋亡，以 RT-PCR 检

测细胞表达。该研究结果显示，牡荆素组细胞 INS-1 存活率

更高，且存在浓度依赖性特点。以牡荆素处理 INS-1 细胞后，

细胞凋亡数目明显减少。该研究结果证明 LPS 处理 INS-1 细

胞后以牡荆素可减轻细胞毒性作用，提高细胞存活率，提示

牡荆素有一定抗炎症损伤的效果，且牡荆素能够有效抑制 LPS
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促进其护理质量和护理效率得到提升。临床研究显示 [10]，对

重症监护患者实施个体化镇痛镇静护理干预措施后，患者毒副

反应发生率明显降低，住院时间也有一定减少。（4）集术化

护理。重症监护患者由于自身病情危重且复杂，能量消耗较大，

易产生焦虑、不安等消极情绪，集术化镇痛镇静护理方案的

实施，可通过循证理念在床边管理中的引用，从而为重症患

者普遍存在的疾病创造最佳实践指南，以使镇静镇痛作用得

到有效发挥，从而改善重症监护患者生命质量 [11]。（5）人性

化护理。人性化镇痛镇静护理多注重患者内心和情感方面的

需求，如在患者镇痛镇静过程中，可播放曲调舒缓的轻音乐，

辅助镇痛镇静药物，对患者疼痛进行干预，研究显示 [12]，旋

律优美、曲调柔和的音乐可通过对大脑右半球的影响，而使

脑垂体分泌出内啡肽，降低疼痛反射应力，从而发挥止痛作用，

并降低麻醉药物应用剂量，达到理想的镇痛镇静目的。

4 问题与展望
重症监护患者镇痛镇静治疗中常因药物过量、药物选择

不当等问题而发生不良反应，给患者带来 2次伤害。因此，在

危重患者镇痛镇静中采取合理有效的护理干预方式至关重要，

通过加强护理能够使患者镇痛镇静作用得到有效发挥，并可

降低不良事件发生率，对促进护理质量的提升具有积极意义，

临床可根据患者具体病情，选择合理有效的护理辅助措施，

使患者能够达到较为理想的镇痛镇静目的，从而为患者治疗

效果及预后提供保障。
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诱导胰岛 INS-1 细胞损伤凋亡，综合作用机制与牡荆素的抗

炎作用有密切联系。

牡荆素的干预可抑制炎症信号通路，核心靶点在于 TLR4/

NF-κB通路，LPS首先与细胞膜上的Toll样受体4（TLR4）结合，

激活下游的 NF-κB信号通路，活化的 NF-κB会转入细胞核，

启动多种促炎因子基因的转录。牡荆素能有效抑制 IKK/IκB

的磷酸化，阻止 NF-κB 的活化与核转位，从而从源头上减少

TNF-α、IL-1β、IL-6 等关键炎症因子的生成。与此同时，

牡荆素还能抑制 MAPK 等其他炎症相关通路的活化，全方位抑

制炎症反应。牡荆素可以上调细胞内部抗氧化酶系统的活性，

包括超氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px），

并提高还原型谷胱甘肽（GSH）的水平，从而增强细胞自身的“解

毒”能力。受胰岛素抵抗和 2型糖尿病的慢性炎症反应影响，

持续的炎症和氧化应激会启动细胞凋亡程序，牡荆素通过上

调抗凋亡蛋白 Bcl-2 的表达，下调促凋亡蛋白 Bax 的表达，

来纠正失衡的 Bcl-2/Bax 比例。上述作用的最终结果是细胞存

活率显著提高，细胞功能得到保护。经牡荆素预处理的 INS-1

细胞，在受到 LPS 攻击后，其葡萄糖刺激的胰岛素分泌能力

得到显著改善，体现为牡荆素细胞保护功能的有效性。

3 总结
深入探究与分析牡荆素对 LPS 诱导胰岛 INS-1 细胞损伤

的保护作用，对于证实牡荆素天然化合物的功效，为糖尿病

和胰岛素抵抗的医学研究提供了新的方向。以往 2 型糖尿病

研究重点主要围绕胰岛素抵抗和 β 细胞功能衰竭，但是众多

研究显示，即使没有高糖环境，由 LPS 模拟的单纯慢性炎症

也会造成胰岛酶的细胞损伤和功能衰减，如肠道菌群紊乱、

脂肪组织炎症等，均与 β 细胞功能有直接联系。大多数降糖

药物均侧重于改善胰岛素敏感性或促进胰岛素分泌，保护 β

细胞、延缓细胞凋亡；在此基础之上，牡荆素可以从传统中

药中提取有效成分，逐渐成为开发新型糖尿病药物的优质先

导化合物，后续研究中可进一步探索牡荆素的多靶点作用以

及在中医药、现代药理学等方面的应用潜力。
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