
·药学进展·

４′，５，７三羟基异黄酮抑制
肿瘤细胞核因子κＢ活化的作用机制
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［摘　要］　核因子κＢ（ＮＦκＢ）是一类能特异性地识别结合ＤＮＡ的Ｒｅｌ类蛋白质二聚体转录因子。在静息细胞中，
ＮＦκＢ与抑制性蛋白ＩκＢｓ结合形成复合物，并被滞留于细胞质中而处于非活化状态；当细胞受到各种胞内外刺激时，
ＩκＢｓ被迅速地降解，ＮＦκＢ得以释放并进入细胞核，从而发挥其转录调节功能。ＮＦκＢ通过调控众多靶基因的转录表达
而在免疫、炎症反应、细胞增殖与凋亡及肿瘤发生等许多生理学过程中发挥重要作用。４′，５，７三羟基异黄酮（ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ）
是大豆异黄酮（ｓｏｙｂｅａｎｉｓｏｆｌａｖｏｎｅｓ）的成分之一，是大豆中一类重要非营养素成分，近年来研究显示其具有显著的防治癌
症效果。
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１　核因子κＢ（ＮＦκＢ）的激活　
１．１　ＮＦκＢ主要激活途径　ＮＦκＢ是一类能识别并结合特异
性ＤＮＡ序列位点（ＧＧＲＮＮＹＹＣＣ）的二聚体转录因子。早在
１９８６年人们就在Ｂ淋巴细胞中发现 ＮＦκＢ能特异性地识别结
合免疫球蛋白κ轻链基因增强子，后来发现在几乎所有细胞中
ＮＦκＢ均参与许多基因的转录调控。当细胞处于静息状态时，
ＮＦκＢ被一类能与之结合并覆盖其核易位信号的抑制性蛋白
ＩκＢｓ滞留在细胞质中；当细胞受到各种胞内外刺激时，ＩκＢｓ被
迅速地磷酸化和泛素化，并随之被 ２６Ｓ蛋白酶小体识别并降
解，最终ＮＦκＢ得以释放，其核易位信号被暴露而使之进入细
胞核，发挥其基因转录调控的功能。最近十几年，人们不仅对

ＮＦκＢ激活的信号转导途径有了较为详尽的了解，而且发现
ＮＦκＢ除了在免疫炎症反应过程中发挥重要作用外，还参与调
控细胞的增殖与凋亡，从而提示ＮＦκＢ可能在细胞的恶性转化
以及肿瘤细胞药物抗性的产生过程中发挥着一定的作用；ＮＦ

κＢ及调控其活性的转导途径也成为相关药物研发的热点。
１．２　ＮＦκＢ活化的信号转导途径　ＮＦκＢ因子是各种 Ｒｅｌ类
蛋白质（ｒｅｔｉｃｕｌｏｅｎｄｏｔｈｅｌｉｏｓｉｓｏｎｃｏｇｅｎｐｒｏｔｅｉｎ）组合的二聚体。迄
今为止，在哺乳动物细胞中已发现了５种Ｒｅｌ蛋白质：ＮＦκＢ１
（ｐ５０和其前体 ｐ１０５），ＮＦκＢ２（ｐ５２和其前体 ｐ１００），ｃＲｅｌ，
ＲｅｌＡ（ｐ６５）及ＲｅｌＢ，其中ＲｅｌＡ与ｐ５０形成的异二聚体是最为常
见的，也是研究最多的ＮＦκＢ因子。所有上述蛋白质在Ｎ末端
有一段高度保守，长达 ３００个氨基酸的 ＲＨＲ（ＲｅｌＨｏｍｏｌｏｇｙ
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Ｒｅｇｉｏｎ，ＲＨＲ）区。研究发现，ＲＨＲ区主要参与二聚体的形成、
ＤＮＡ的结合及与ＩκＢ蛋白质的相互作用，ＮＦκＢ因子的核易位
信号也位于ＲＨＲ区。ＮＦκＢ的转录激活域位于蛋白质的 Ｃ末
端，不同的 Ｒｅｌ蛋白质转录激活的能力也不同，其中以 ｐ６５／
ＲｅｌＡ和ｃＲｅｌ的转录能力最强。最新研究表明，ＮＦκＢＤＮＡ结
合位点中单个核苷酸的差异不仅决定了各种不同 ＮＦκＢ二聚
体对该位点识别的特异性，而且还影响到其与转录辅激活因子

功能性的相互作用。

到目前为止，所有的ＮＦκＢ因子主要都是通过与一类抑制
性蛋白质ＩκＢｓ的相互作用得以调控的。已发现的７种 ＩκＢｓ蛋
白质（ＩκＢα，ＩκＢβ，ＩκＢγ，ＩκＢε，Ｂｃｌ３，ｐ１００和 ｐ１０５）均含有３０～
３３个氨基酸的锚蛋白重复序列（ａｎｋｙｒｉｎｒｅｐｅａｔ），此序列可介导
ＩκＢｓ与ＮＦκＢ因子ＲＨＲ区的结合，其中ＩκＢα，ＩκＢβ，ＩκＢγ含有
Ｎ末端可调节序列，此调节序列是ＮＦκＢ活化过程中胞外刺激
诱导ＩκＢｓ降解所必需。

很多胞外刺激信号都可以引起ＮＦκＢ的活化，如促炎症细
胞因子ＴＮＦα、ＩＬ１、细菌脂多糖（ＬＰＳ）、Ｔ细胞及Ｂ细胞丝裂原，
病毒双链ＲＮＡ以及各种物理和化学应力等。一般认为，大多
数此类胞外刺激起始的信号传递反应将最终激活一种蛋白激

酶复合物ＩＫＫ，ＩＫＫ在Ｎ末端均含有蛋白激酶区，靠近中间区域
的亮氨酸拉链区（ＬＺ）及螺旋环螺旋区（ＨＬＨ），它们可以通过
亮氨酸拉链区形成异源或同源二聚体。

１．３　ＮＦκＢ所调控的下游细胞因子　ＮＦκＢ转位入核后，与靶
基因启动子或增强子上的 ＮＦκＢ结合基序５′ＧＧＧＲＮＮＹＹＣＣ
３′结合诱导许多因子的转录，它们包括，①细胞因子：肿瘤坏死
因子（ＴＮＦ）α、ＩＦＮβ、白细胞介素（ＩＬ）１、ＩＬ２、ＩＬ３和 ＩＬ６；②
趋化因子：ＩＬ８、巨噬细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）和巨噬细胞炎性
蛋白１Ａ（ＭＩＰ１Ａ）；③黏附分子：Ｅ选择素、ＩＣＡＭ１和ＶＣＡＭ１；

④急性反应期蛋白：Ｃ反应蛋白；⑤酸性糖蛋白；⑥生长因子：
ＧＭＣＳＦ、ＧＣＳＦ和 ＭＣＳＦ；⑦免疫球蛋白 κ轻链、ＩＬ２Ｒ、ＭＨＣ
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１；⑧酶分子，诱导性一氧化氮合酶（ｉＮＯＳ）、环氧酶（ＣＯＸ２）；⑨
转录因子 ＩκＢα、ｐ１０５、ｐ１００、及 Ｂｃｌ３；⑩细胞周期素 Ｄ１等。
ＮＦκＢ调控的靶基因 ＞１００种，因此，ＮＦκＢ不仅参与感染、炎
症、应激、免疫反应、细胞凋亡、肿瘤等病理过程，还参与细胞周

期与细胞分化的控制［１，２］。

２　４′５，７三羟基异黄酮（ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ）对ＮＦκＢ抑制　
２．１　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ的化学结构　大豆提取物 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ是异黄酮类
化合物，是大豆异黄酮（ｓｏｙｂｅａｎｉｓｏｆｌａｖｏｎｅｓ）的成分之一，是大豆
中一类重要非营养素成分，它广泛存在于包括大豆在内的多种

蔬菜和水果中。近年流行病学调查发现，西方发达国家居民的

乳腺癌、前列腺癌、结肠癌的发病率显著高于发展中国家，尤其

是东南亚地区的居民通过比较研究显示，摄入豆制品及异黄酮

的水平与这些癌的发生率呈负相关。因而，染料木黄酮对肿瘤

的化学预防及治疗作用受到人们的关注。异黄酮主要包括

ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ和ｄａｉｄｚａｉｎ。异黄酮是黄酮的亚类，其基本结构包括两
个苯环和一个吡喃杂环，两个苯环由吡喃杂环连接。异黄酮的

苯环连于３位，这一点与黄酮的苯环连于２位不同。
２．２　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对肿瘤细胞 ＮＦκＢ活化的抑制　关于 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ
的抗肿瘤作用机制有多种观点，主要包括：性激素样作用；抗氧

化作用；干扰细胞周期；抑制酪氨酸蛋白激酶的活性；抑制拓扑

异构酶的活性等［３］，本研究阐述 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ一种新的抗癌机制，
即ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ通过影响ＮＦκＢ的活动来抑制肿瘤的生长。
２．２．１　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ通过抑制 ＮＦκＢ直接抑制肿瘤细胞的生长　
近年来，关于ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ通过ＮＦκＢ途径抑制肿瘤的报道逐渐增
多，已经证实，ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ在抑制乳腺癌［４，５］、胰腺癌［５］、膀胱

癌［６，７］的生长过程中是通过影响ＮＦκＢ的活动来起作用。
２．２．２　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ通过抑制 ＮＦκＢ与放化疗手段协同抑制肿瘤
细胞的生长　ＲＡＦＦＯＵＬ等［８］研究发现将放疗与 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ联合
应用可明显提高前列腺癌细胞对放疗的敏感性，增加癌细胞的

死亡率。放疗可提高癌细胞内ＮＦκＢ的表达水平，而ＮＦκＢ的
高水平是癌细胞抵抗放疗的重要支持因素，提前给予 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ
处理前列腺癌细胞可明显抑制放疗造成 ＮＦκＢ的增高。
ＭＯＨＡＭＭＡＤ等［９］研究胰腺癌细胞的过程中，发现经顺铂化疗

的胰腺癌细胞ＮＦκＢ水平明显升高，这种变化使胰腺癌细胞后
期对顺铂的敏感性明显下降，以至于发生耐药，而 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能
下调被激活的ＮＦκＢ，逆转癌细胞的耐药，提高癌细胞对顺铂的
敏感性。ＬＩ等［１０］的研究表明 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ处理能够使癌细胞中被
化疗激活的ＮＦκＢ失活，进而增加肺癌、乳腺癌细胞对多西他
奇、多柔比星的敏感性，提高化疗效果。ＢＡＮＥＲＪＥＥ等［１１］的研

究也得出了类似的结论。ＶＡＮＤＥＮ等［１２］的研究表明 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ
抑制癌细胞ＩＬ６的表达，ＩＬ６基因的调控子中有 ＮＦｋａｐｐａＢ的
特定结合区域。对于血液系统疾病，ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ可抑制淋巴瘤细
胞的生长，ＭＯＨＡＭＭＡＤ等［１３］的研究表明 弥漫性大细胞淋巴

瘤以ＮＦκＢ的高度表达为特征，ＮＦκＢ的持续高表达与淋巴瘤
患者的不良预后有关。ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ可通过降低ＮＦκＢ的活力来促
进调亡。弥漫性大细胞淋巴瘤细胞株ＷＳＵＤＬＣＬ（２）和移植此
种肿瘤的重症联合免疫缺陷的动物ＮＦκＢ的活性都持续增高。
在活体内ＷＳＵＤＬＣＬ（２）细胞所负荷的ＳＣＩＤ小鼠接受ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ

单独治疗、ＣＨＯＰ单独治疗或者 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ治疗 ５ｄ，随后应用
ＣＨＯＰ方案治疗。３种治疗方案的肿瘤生长抑制率分别为
３３．６％，１９．２％，５．２％；肿瘤生长延迟时间７，８，和１７ｄ。体外
研究结果表明ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对ＷＳＵＤＬＣＬ（２）细胞的作用表现在生
长抑制，细胞周期抑制，上调 Ｂａｘ，下调 Ｂｃｌ２，阻断 ＮＦκＢ与
ＤＮＡ的结合，体外诱导细胞调亡。ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能阻断体内的 ＮＦ
κＢ与ＤＮＡ的结合，而ＣＨＯＰ方案却能提高它。
３　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ抑制ＮＦκＢ的可能机制　

ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ是如何抑制ＮＦκＢ的活性目前国际上尚无定论。
３．１　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ抑制Ｎｏｔｃｈ１信号途径进而抑制 ＮＦκＢ　ＷＡＮＧ
等［１４］的研究表明 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对 ＮＦκＢ的抑制是通过 Ｎｏｔｃｈ１信
号途径来完成的，ＷＡＮＧ对胰腺癌的研究发现 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能够诱
导胰腺癌细胞的凋亡，也能抑制胰腺癌细胞内 ＮＦκＢ的激活，
这种作用与Ｎｏｔｃｈ信号传导有关。该信号系统对细胞的增殖、
分化、凋亡有非常重要的调整作用，在胰腺癌细胞中，该信号系

统与ＮＦκＢ系统都异常活跃。这两者是否存在交叉对话呢？
通过一系列细胞分子生物学研究，包括ＭＴＴ、凋亡分析、基因转
染、Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ和ＥＭＳＡ，发现 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能够抑制胰腺癌细
胞ＮＦκＢ的激活是通过 Ｎｏｔｃｈ１的活力来完成的。将 Ｎｏｔｃｈ
１ｃＤＮＡ转染至胰腺癌细胞可使ＮＦκＢ的活力明显提高，这种作
用可被ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ完全抑制。
３．２　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ抑制 ＭＥＫＫ１激酶进而抑制 ＮＦκＢ　ＳＡＲＫＡＲ
等［１５］的研究认为ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对ＮＦκＢ的抑制是通过抑制ＭＥＫＫ１
激酶来起作用，事实证明ＴＮＦα能够诱导ＩκＢ的磷酸化。提前
给予ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ处理细胞能减少 ＩκＢ的磷酸化，这一现象是在前
列腺癌细胞中通过 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ分析发现。这表明 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ抑
制ＩκＢ的磷酸化，阻止 ＮＦκＢ进入细胞核，产生一系列的后果
将导致细胞凋亡。为了探寻为什么ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能够抑制ＩκＢ的磷
酸化，在向其上游追溯的过程中发现 ＩκＢ的磷酸化受 ＩκＢ激酶
ＩＫＫα和ＩＫＫβ调控，而ＩＫＫ又受到更为上游的ＭＥＫＫ１所调整。
通过Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ分析发现ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ不能改变ＭＥＫＫ１的表达，
但通过激酶分析发现 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能明显抑制 ＭＥＫＫ１激酶的活
力。ＴＮＦα和Ｈ２Ｏ２都能增加 ＭＥＫＫ１激酶的活力，ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ的
提前处理能抑制ＭＥＫＫ１激酶活力的增加。ＳＡＲＫＡＲ在研究中
也发现ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对ＮＦｋａｐｐａＢＰ６５由胞浆向胞核的移动有直接
的抑制作用。

３．３　ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ抑制ＡＫｔ途径进而抑制 ＮＦκＢ　ＬＩ等［１６］则认为

ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对 ＮＦκＢ的抑制是通过 ＡＫｔ途径来实现，且 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ
对这一途径的抑制被越来越多的证据所证明。

Ａｋｔ和 ＮＦκＢ之间存在交叉对话，这一点被 ＭＩＳＲＡ等［１７］

的研究证明。当然，Ａｋｔ和 ＮＦｋａｐｐａＢ之间最重要的关系仍然
是Ａｋｔ对ＮＦκＢ的调整作用［１８，１９］，这表现在 Ａｋｔ能明显激活
ＩＫＫ［２０］，而ＩＫＫ的激活是其下游ＮＦκＢ激活的必须条件。

ＡＫｔ通过ＮＦκＢ可影响其下游细胞的多种细胞因子，如血
小板衍生因子［２１］、ＩＬ６［２２］、ＭＭＰ９［２３］、ｃｙｃｌｉｎＤ１［２４］、血管黏附因
子［２５］等，射线能提高肝细胞癌ＭＭＰ９的表达，进而增加癌细胞
转移的概率，也是通过ＡＫｔ对ＮＦκＢ影响来完成的［２６］。

ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ抑制 Ａｋｔ，ＰＡＲＫ等［２７］对淋巴瘤的研究中，将 Ａｋｔ

·０１８· ＨｅｒａｌｄｏｆＭｅｄｉｃｉｎｅＶｏｌ２７Ｎｏ７Ｊｕｌｙ２００８



作为靶点，应用ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ治疗，取得了非常好的效果。
ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能通过影响 Ａｋｔ抑制 ＮＦκＢ。ＬＩ等［１６］对前列腺

癌的研究发现 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能通过抑制 ＮＦκＢ的活化来诱导癌细
胞的凋亡，而这一途径很可能是经过 Ａｋｔ的信号途径来调整。
研究前列腺癌细胞发现 Ａｋｔ和 ＮＦκＢ途径之间存在明显的交
叉对话，ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能够诱导癌细胞凋亡，而对非恶性增生的前
列腺上皮细胞无作用。免疫沉淀、激酶分析、和 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ分
析表明ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能够特异的抑制 Ａｋｔ激酶的活力；能够减弱表
皮生长因子诱导的 Ａｋｔ的激活。ＮＦｋａｐｐａＢＤＮＡ结合分析和
ＡｋｔｃＤＮＡ的转染研究表明Ａｋｔ的转染可导致ＮＦκＢ的激活，而
这种激活可被ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ完全抑制。这项研究表明ＮＦκＢ和Ａｋｔ
之间存在明显的交叉对话，ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对 ＮＦκＢ的抑制很可能与
其对Ａｋｔ的抑制有密切的关系。

ＳＡＲＫＡＲ等［１５］的研究中也提及了 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ对 Ａｋｔ信号系
统的抑制。Ａｋｔ处于 ＰＩ３激酶的下游，胰岛素及其他一些细胞
生长因子通过激活 ＰＩ３Ｋ来激活 Ａｋｔ。从更为精细的层面上来
讲Ａｋｔ的激活与ＰＤＫ１的 Ｔｈｒ３０８磷酸化有关，而 ＰＤＫ２Ｃ末端
的Ｓｅｒ４７３的磷酸化则是Ａｋｔ全面激活的关键。在应用ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ
处理前列腺癌细胞后，通过Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ分析发现Ａｋｔ蛋白总量
的表达无明显变化，但ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ处理后的细胞 Ａｋｔ在 Ｓｅｒ４７３位
的磷酸化明显下降，这一发现提示 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能够抑制 Ａｋｔ激酶
的活力，进一步的激酶分析研究证实了这一观点。ＧＯＮＧ等
［２８］在乳腺癌细胞的研究中得出相似的结论。有关专家在胰腺

癌细胞的研究中也得出相似的结论：ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ能够明显抑制
Ａｋｔ的磷酸化，进而使ＮＦκＢ失活，从而对癌细胞的增殖产生抑
制［２９，３０］。黄酮类的其他成分也表现出了这种特性［３１］。

４　结束语　
综上所述，ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ的研究已引起学术界的广泛关注，但在

研究 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ与人类健康的关系时，从细胞分子水平、动物模
型到人体实验、流行病学调查的结果很不一致，其中的一些作

用机制已在体内实验得到验证，但绝大多数都只在体外实验中

得到证实。体外作用与体内保护作用的联系目前尚不清楚，

ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ的生物学和生理机制需要更多的体内实验加以证实。
此外，尚需大样本的、前瞻性的随机实验来评估 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ的人
体保护作用。笔者认为 ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ通过影响 ＮＦκＢ的活动来抑
制肿瘤的生长，而ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ抑制 ＮＦκＢ的机制与其对 Ａｋｔ的抑
制有关。由于ｇｅｎｉｓｔｅｉｎ植物雌激素在抗癌、预防心血管疾病和
骨质疏松等方面有着确切的作用，并有很多雌激素不可替代的

优点，必将在未来的肿瘤治疗中发挥积极的作用。
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胰岛素口服制剂的研究进展

李　静
（解放军第８９医院药剂科，山东潍坊　２６１０２１）

［关键词］　胰岛素；口服剂型；糖尿病
［中图分类号］　Ｒ９７７．１５　　　［文献标识码］　Ａ　　　［文章编号］　１００４０７８１（２００８）０７０８１２０３

　　胰岛素（ｉｎｓｕｌｉｎ，ＩＮＳ）是脊椎动物胰脏 β细胞分泌的一种
多肽类激素，具有降血糖的作用，是目前治疗胰岛素依赖型糖

尿病（ＩＤＤＭ）的首选药物。但因其相对分子量大，半衰期短，易
被胃肠道蛋白水解酶降解，故长期以来一直以注射给药为主，

这给患者带来诸多不便和痛苦。因此，研制使用方便、疗效确

切、安全可靠的胰岛素新剂型十分必要。从非注射型制剂的特

点看，口服途径传统、方便并易于被患者接受，给药方式在药动

学上模仿生理性胰岛素的分泌，有可能成为注射剂的替代剂

［收稿日期］　２００７０９０３
［作者简介］　李　静（１９７９－），女，山东潍坊人，药师，学士，从事

临床药学工作。电话：（０）１３８５４４９５４１６，Ｅｍａｉｌ：ｍｕｍｕ４８６＠ｓｏｈｕ．ｃｏｍ。

型。笔者将近年来胰岛素口服剂型的研究进展作一综述。

１　ＩＮＳ脂质体　
以脂质体作为ＩＮＳ的载体可以促进药物在胃肠道的吸收，

同时保护药物免受胃肠道蛋白酶的破坏并促进药物在胃肠道

的主动转运。ＭＯＵＦＴＩ等［１］早期报道，给糖尿病小鼠服用以脂

质体作载体的 ＩＮＳ制剂可产生降血糖作用。ＭＡＮＯＳＯＲＩ等［２］

将ＩＮＳ及ＩＮＳＥＤＴＡ、葡聚糖复合物制备成脂质体，发现复合物
脂质体有显著的降血糖作用，且维持时间较长。修志龙等［３］将

ＩＮＳ包封脂质体内，体外研究表明 ＩＮＳ与脂质体结合或混合后
均能抗胃蛋白酶、胰蛋白酶和 α麋蛋白酶，小鼠口服用卵磷脂
或磷脂酰肌醇包制的直径为２０～１００ｎｍ的 ＩＮＳ脂质体后呈现
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