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ŶR !

!

D"

G H � :

$7B=DFMG% #)(

!

B"K;?MF: .CW;:CKJK=:CK#)(

!

B"

%(k ( :=?"

®Ñ&´'(

!

ñû

( a

Ö¦�)\

!)#

!

B"

ÖmSZ

#)(

!

B"6Ad4

�*+

!#

!

B!

Ö¦

ü� i

& !(k ( :=?" &!k %# :=?" 2#k ( :=?!

c!#k

ù�àE

! $'%

»ÞðZñ�

d4̂

Ö¦¡6

&

�¡z

!#

!

B"

Æ

! a\g̀ ^]KCC? (

!

B"$# :FB-_

Ñ

#

�Ü�:B

#)!

!

B"96YR#)(

!

B"6Ad4

�

&)$

!

B!

Ö¦ü�

&,(k ( >",(k ( >"(,k $# >"2!k '# >"

&#

7 Í Î

' ,(k $# >" %(k ( >" ,(k ( >!

D E

!

c

$$

4I

s�ó7J,å.®6D³�®6�$�)

.

:̂ YR

�ìyÇ

"

�:-G�y

$!

$)'"

rsW}ý

"'

«¢"»¼eb}ý�rs

DE

9&4&I$4Z

~�

"

_�8�.s�}~¨

8e%

y

£

"

j�?zDE

&

�¼

")0#)#(

iy.5rsW

O�

!

57

'(

!)$"

WX"kl89»¼êB

"

�ìÌj�?

"

/

07jWX"Ê���

$&/()'(")0#)#$%'

©�

/07j�?

"

ÂÃÄ77%/07jWX"Ê�

�*

$&/c$&)#&,")0#)#$%"

�C

$R!

�ìÌj

3

A7

�:-G

�:

ª®

�:-G

Dm�

.èe

dAd4h

ÑÜ

(m@G44G]]RR]RRGRR]]R]G]]R@'m

�Ü

(m@RGRRG]44GG4RRG]]]RR4R4@'m

$&! UJ

]%d;>C

ÑÜ

(m@]44R4RG44R4R]4RG4GRGRR@'m

�Ü

(m@44R]R]G44R4R]]R]]G4GR4@'m

$$* UJ

%

@;9I=?

ÑÜ

(m@R4G4GG44R]44GG44GG4@'m

�Ü

(m@R4R]]G4GGG]4]]RG]G@'m

$## UJ

""

�

&dAd4h&

¯+Í?xl(+Î·Z

']%d;>C&

WX"

@%@

¯+

Z

'

%

@;9I=?&

%

@

b_gh

�?

"

Ç&ÈÉjWX"Ê��*

$&/c!)2*!"

)0#)#$%'

©�Ç&ÈÉj�?

"

ÂÃÄ77%Ç

&ÈÉjWX"Ê��*

$&/c!),((")0#)#(%"

�C

$ !̀

!)!"

ÂÃÄ7âã/07Á�8�

RSI

¯+�

"

�ì Ì j � ?

"

/ 0 7 j ¯ + �

RSIG.K'#*

$ &/c()'(%" )0#)#( %

f

\CK&2' $ &/c()##&"

)0#)#(%

����*

"

�/07j�?

"

/077

%ÂÃÄ7j¯+�

RSIG.K'#* $&/!!)$(!"

)0#)#$%

f

\CK&2'$&/!%)2(,")0#)#$%

����

�

"

�C

!!

!)'"

ÂÃÄ7âã/07B·.

XFW7$

¯+�

"

�ìÌj�?

"

/07j¯+�

XFW7$\CK!(%

��

�*

$&/c')#2'")0#)#(%"

�/07j�?

"

Â

ÃÄ77%/07j¯+�

XFW7$\CK!(%

����

$&/'),#2")0#)#(%"

�C

'!

!)&"

ÂÃÄ7B·/07âã.".k®6yÇ

�ìÌj�?

"

/07j

dAd4h

f

]%d;>C:̂ YR

�

����

$&/()!$(#&)222")

�

0#)#$%"

�/07

j � ?

"

Â Ã Ä 7 7 % / 0 7 j

dAd4h

f

]%d;>C:̂ YR

����*

$&/c')$&&# c!)*$,"

)

�

0#)#(%"

�C

&!

B7

4)

-"XY.`�"#$

#

,-

#

���¾f'¾

注
!

与
!"#

组相比
"

$

!%&'&(

#

与
)*+

组或
,-.

组相比
"

/

!%&'&(

#

0"1

组
!

对照组
#

)*+

组
!

胰岛素组
#

2+34)*+

组
!

曲古霉素联

合胰岛素组
#

,-.

组
!

地塞米松组
#

2+34,-.

组
!

曲古霉素联合地塞米松组

图
5

曲古霉素对胰岛素和地塞米松依赖的葡萄糖输出的作用

0"1

组
)*+

组
2+34)*+

组

5'6

5'7

5'&

&'8

&'9

&'6

&'7

&

培
养
细
胞
葡
萄
糖
输
出

3

$

/

0"1

组

:;<

组

=<34)*<

组

0"1

组
,-.

组
=<34,-.

组

7'(

7'&

5'(

5'&

&'(

&

培
养
细
胞
葡
萄
糖
输
出

>

$

/

0"1

组

,-.

组

=<34,-.

组

*%**

«Ä³8´XYÅÆ

!#$*

N

'

OÇ

'*

ÈÇ

!

É

"8?I3A?MF9K=?FBVCI;U"V;K9. !#$*"ZFB)'*"YF)!"



注
!

与
!"#

组相比
"

$

!%&'&(

#

与
)*+

组相比
"

,

!%&'&(

#

-".

组
!

对照组
#

)*+

组
!

胰岛素组
#

/+01)*+

组
!

曲古霉素联合胰岛素组
#

023

!

蛋

白激酶
4

#

5!023

!

磷酸化蛋白激酶
4

#

/6&7

!

酪氨酸
6&7

位点
#

89:6

!

丝氨酸
9:6

位点

图
;

曲古霉素抑制胰岛素信号分子
023

磷酸化

-".

组
)*+

组
<+01)*+

组

5!023=<6&7>

5!023=+9:6>

023

5
!
0
2
3
=
+
9
:
6
>

的
相
对
表
达

?'7

?'@

?'9

?';

?'&

&'7

&'@

&'9

&';

&

$

,

-".

组
)*+

组
/+01)*+

组

-".

组

)*+

组

/+01)*+

组

-".

组
)*+

组
/+01)*+

组

5
!
0
2
3
=
/
6
&
7
>

的
相
对
表
达

;'(

;'&

?'(

?'&

&'(

&

$

,

-".

组

)*+

组

/+01)*+

组

注
!

与
!"#

组相比
"

$

!%&'&(

#

与
)*+

组相比
"

,

!%&'&(

#

-".

组
!

对照组
#

)*+

组
!

胰岛素组
#

/+01)*+

组
!

曲古霉素联合胰岛素

组
#

2"345

!

叉头转录因子
45

#

6!2"345

!

磷酸化
2"345

#

78(9

!

丝氨酸
8(9

位点

图
:

曲古霉素抑制胰岛素信号分子
2"345

磷酸化

6!2"345;+8(9<

2"345

-".

组
)*+

组
/+01)*+

组

6
!
2
"
3
4
5
;
+
8
(
9
<

的
相
对
表
达

5'9

5'=

5'8

5'&

&'>

&'9

&'=

&'8

&

$

,

-".

组
)*+

组
/+01)*+

组

-".

组

)*+

组

/+01)*+

组

注
!

与
!"#

组相比
"

$

!%&'&(

#

与
)*+

组相比
"

,

!%&'&(

#

-".

组
!

对照组
#

)*+

组
!

胰岛素组
#

/+01)*+

组
!

曲古霉素联合胰岛素

组
#

232-4

!

磷酸烯醇式丙酮酸羧激酶
#

562$78

!

葡萄糖
!6!

磷酸酶

图
9

曲古霉素促进
232-4

及
562$78 :;*0

的表达

-".

组
)*+

组
/+01)*+

组

<'=

<'&

&'>

&'6

&'9

&'=

&

$

,

5
6
2
$
7
8
:
;
*
0

的
相
对
表
达

?

-".

组

)*+

组

/+01)*+

组

-".

组
)*+

组
/+01)*+

组

<'=

<'&

&'>

&'6

&'9

&'=

&

0

$

,

2
3
2
-
4
:
;
*
0

的
相
对
表
达

-".

组

)*+

组

/+01)*+

组

-$Þ.¾î$ý67

"

A¾î¸$Hãi-,/

0712!¸.".kf"+8¹]^ÍÎ

"

®A

-"Ê�mn

"

A>".k.±E/i É

+(@%,

!

".k.ô �lÊ¾îì´Z.®6yÇ5á

"

]%d;>C

f

dAd4h

�".kFG.á¿Z

"

AmS.

nq0ñ1".k.´e

+2,

!

/07À�·³¯

f»b?

'

·Z

-RSI

Á�m!À�

"

®

XFW7$

¯+

�

"

!¸

XFW7$

ô=>µ³c��=>A©¡Åm

S³¾

"

âã

]%d;>C

3

dAd4h

®6yÇ

!

þ/07

����Þ

"XFW7$

�/07�¡þ:

@!

ê%

"

ñ«

³�

]%d;>C

3

dAd4h

®6

"

¶k�¦.ký±

E

+*@,,

!

6¥/07ÿ�.

RSI-XFW7$

Á�À�Q

ô -,".k>¸£¬¢î.±E

!

ð:;DE

P6R4

#

-

$)âã=ÂÃÄ7

"

2

3Aì-=>/07Á�FG.ô ±E

"

¸ÖÂ

ÃÄ7^û42/07âã.WX"Ê�

"

Î^û

)íÇ&ÈÉB·.WX"Ê�

"

ô©®-=>>

WX"Ê�mû

!

í{ß.»¼¸Ö

"

ÂÃÄ7^

ûâã-=>>/07ÿ�.

RSI\CK&2'

¨3

G.K'#*

²º.¯+�

"

&J^ûâãA�Ü

XFW7$

\CK!(%

²º.¯+�

"

ô©)í¬".kô 6�

dAd4h

¨3

]%J;>C

.yÇ

!

ð:;êBy�

"P6R4

âã=ÂÃÄ7^ûÀ�âã/07Á�>

RSI-XFW7$

.¯+�

"

)í".ká¿Z

dAd4h

f

*2**

«Ä³8´XYÅÆ

!#$*

N

'

OÇ

'*

ÈÇ

!

É

"8?I3A?MF9K=?FBVCI;U"V;K9. !#$*"ZFB)'*"YF)!"



]%d;>C

®6.yÇ

"

BC".k&)í¬-=>W

X".Ê�

!

P6R4

Üli,-f

!

!"#$ô¿.{7�

.8�Û�

"

8i

P6R4

#

# P6R4

$ f

P6R4

"

'

)

+$#,

!

:;y�

"P6R4

#55º.f�³¾

"

©

J�5n.

P6R4

âã=.Ûº

"P6R4

$5z6

.k:W³¾

"

©JAk:W³¾ÿ��

P6R4

#

"

ð»¼tE

P6R4

âã=ÂÃÄ7^ûâã#)f

$)

P6R4!

:;y�

"P6R4

À�ô /07Á�

8�.mS³¾��ô "XY

"

ÆÇâãWX"

mvgh

&

.mSÕâãWX"½,

"

ô¿

XFW7

¬

7.³¾

"

ì".ká¿Z.yÇíîô 

"

ô©)

í".k

+$$@$',

!

J

P6R4

âã=ÂÃÄ7^û)í

Â8bìWX".½,f"+%l

"

�¹/071

2

+$&,

!

��ì�

P6R4

âã=Q-"XY>¸£

.±E&'�Ý

!

ð»¼êBø£

"

ÂÃÄ7ì�

-,".k.ô ­^�Q)í±E

"

JÕ±E�

À�âã

RSI-XFW7$

Á�À�»Ö.

!

Ö5.o9

y�

"P6R4

âã=ì�

RSI

Á�À�.ô ë'

¨�(

"

5:;¸Ö

"

QÂ8b>ÂÃÄ7^ûÀ�

)í

RSI

³�

"

ô /07Á�À�

"

)í"+%l

fWX"½,

+$&,

!

JÙb=>>ë�Q��.ô

 xx

+$(,

!

�ÂÃÄ7ë^ûâã

RSI

¯+�

"

í

©âã�v|=>m�

#

w:=>.�³ft½¨

3ÙÉ;èé�

+$%@$,,

!

3�ÂÃÄ7^ûÝô 

RSI

³¾

"

í©ô =>]^

"

â�ª=.¸Ö{

¸

!

ê%

V;

Þ

+!#,

.¸Ö

"

�Åf¦.-|=>'

�Q".k

"

þ¦EÇ&ÈÉ}ý=>Þ

"

=>."

.kA�<"

"

íÏ¡Ö�A2-|ª[

!

·¥þ

QÂÃÄ7±i2019:

"

A±EHãë­^Æ

ÇØì

RSI

³¾.âãí©B·=>".k

"

ô©

��2|.[B

!

��

"P6R4

âã=ÂÃÄ7±

i/0Ñ2019:.:¸å�

"

^ûÀ�âã

RSI

f

XFW7$

¯+�³¾

"

í©)í".kô ®6

dAd4h

f

]%d;>C

.yÇf-=>WX"Ê�

!

5

"

6

"

7

"

8

+$,"4.O?D\G"P>=;6\"4.;9SF\h"CI;B)8?9KC;>CM DBO9F?CFDC?C>=>

=? NFOI. T=I. ?CTBNM=;D?F>CM INJC! M=;UCIC>+3,)6=;UCIFBFD=;"

!#$("(*$'%&(,%@%#')678&$#)$##2->##$!(@#$&@'&((@W)

+!,"4;?D\"V;g"_=O 6)YCT9B=?=9;BMCHCBFJ:C?I>=? .=>IF?CMC;9CIN@

B;>C=?.=U=IFK>LFKCJ=DC?CI=9I.CK;JNFL9;?9CK+3,)3PC:;IFB7?9FB"

!##,"!&!!)678&$#)$$*%-$2(%@*2!!@!@!!)

+',"V;j" A[[CBM=? PP" 6=;>=F̂ )̀P=>IF?CMC;9CINB;>C=?.=U=IFK>&

9OKKC?I>I;IO>;?M FHCKH=CTFLKC9C?I9B=?=9;BIK=;B>+3,)6KOD>"

!##,"%,$$&%&$,$$@$,'&)678&$#)!$%(-$$'$(%*#@#########@#####)

+&,"gC3)8:JKFH=?D=?>OB=? >C?>=I=H=INT=I. P6R4=?.=U=IFK+3,)6=;UCIC>"

!#$'"%!$'%&%*(@%*2)678&$#)!''2-MU$!@$'(&)

+(,"VFBBCK6A)YCTMKODI;KDCI>LFKINJC! M=;UCIC>;?M I.C:CI;UFB@

=9>N?MKF:C+3,)Y;IOKC"!##$"&$& $%*%(%&*!$@*!2)678&$#)

$#'*-&$&*!$;)

+%,"

=>>

"

?ð>

"

Âog

"

Þ

)

-,/0712�-"Ê�ô

¿®6yÇ.á6

+3,)

>I-,$ÅÆ

"!##%"$&$$%&&(@

&*)678&$#)'2%#-<)=>>?&$##2@'&$*)!##%)#$)#$!)

+2,"]FIFV"gF>.=FS;G" ;̀IICB=?FG"CI;B)GYX;BJ.;MC9KC;>C>DBO9F@

?CFDC?C>=>=? .CJ;IF9NIC>=>FB;ICM LKF: $#@M;N@FBM K;I>+ 3,)

dCM=;IK̂ C>"!##$"&, $&%&((!@((2)678&$#)$!#'-####%&(#@

!##$#&###@###$*)
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