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摘要 目的 研究全长脂联素( Acrp30) 在人乳腺癌 MCF-7
细胞增殖、迁移、自噬、凋亡中的作用，并探讨自噬与凋亡的

关系。方法 体外培养 MCF-7 细胞，分为对照组( 未加入

Acrp30) 、加药组( 25、50、100、200 ng /ml Acrp30 ) ，四亚基偶

氮唑盐( MTT) 比色法检测各组细胞增殖情况。选取 100 ng /
ml Acrp30 浓度组( Acrp 组) 作用 MCF-7 细胞，进行培养，倒

置显微镜观察细胞形态、贴壁情况; 划痕抑制试验了解细胞

迁移能力; Western blot 法评价细胞自噬水平; 流式细胞仪检

测 Acrp 组及 3-甲基腺嘌呤( 3-MA) 预处理组不同时间细胞

的总凋亡率。结果 ① MTT 结果显示: 与对照组相比，50、
100 ng /ml 组 72 h，200 ng /ml 组 48、72 h 可显著抑制 MCF-7
细胞增殖( P ＜ 0. 05) ; ② 划痕抑制实验结果显示: 与对照组

相比，Acrp30 组 作 用 48、72 h，迁 移 距 离 显 著 减 小 ( P ＜
0. 01) ;③ Western blot 结果显示: 与对照组相比，Acrp30 组

自噬水平( LC3B-Ⅱ /LC3B-Ⅰ比值) 24、48 h 显著提高( P ＜
0. 05，P ＜ 0. 01) ，但随时间延长，比值逐渐下降，作用 72 h 后

LC3B-Ⅱ /LC3B-Ⅰ比值有所升高但差异无统计学意义; ④ 流

式细胞仪检测凋亡率结果显示: 与对照组相比，Acrp30 组和

干预组 48、72 h 总凋亡率明显增加( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01 ) ，与

Acrp30 组相比干预组 72 h 凋亡率显著升高( P ＜ 0. 05) 。结

论 Acrp30 可抑制 MCF-7 细胞的增殖和迁移，诱导细胞的

自噬和凋亡; 抑制细胞自噬可促进 Acrp30 对 MCF-7 细胞凋

亡的诱导。
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乳腺癌是全球最常见的女性肿瘤，在女性肿瘤

相关性死亡中排第一位; 2008 年新增 1 380 000 例

乳腺癌患者，占全球新增癌症总数的 23% ; 乳腺癌

死亡人数 458 000 例，占癌症总死亡人数的 14%［1］，

严重危害全球女性的生命健康。对乳腺癌发生机制

的研究，涉及最多的是乳腺癌干细胞的增殖、自噬、
凋亡等过程。肥胖是女性乳腺癌的一个常见危险因

素，超重或肥胖的乳腺癌女性 5 年死亡率是正常体

重乳腺癌女性的 2． 5 倍［2］。脂联素( Acrp30 ) 是一

种主要由脂肪组织分泌，在体内含量最高的一种脂

肪因 子，血 清 浓 度 与 体 质 指 数 ( body mass index，

BMI) 呈显著负相关性。Miyoshi et al［3］首先报告了

Acrp30 水平与乳腺癌风险降低显著相关，随后的一

系列回顾性病例对照研究［4 － 5］也相继证实了该相关

性。但是关于 Acrp30 与乳腺癌细胞自噬及自噬与

凋亡之间的相关性研究，目前国内外报道均较少。
该研究拟以自噬相关蛋白 LC3B-Ⅱ /LC3B-Ⅰ的比值

作为自噬水平的反应指标，初步了解 Acrp30 与乳腺

癌细胞自噬及自噬与对 Acrp30 诱导的凋亡间的关

系。

1 材料与方法

1． 1 材料 人乳腺癌 MCF-7 细胞 ( 本实验室保

种) ; 胎牛血清( 浙江天杭生物科技有限公司) ; 高糖

改良 Eagle 培养基( DMEM) ( 赛默飞世尔生物化学

制品有限公司) ; 重组人 Acrp30 ( 美国 peprotech 公

司) ; LC3B 抗体( 美国 CST 公司) ; β-actin 抗体( 北

京中杉金桥生物技术有限公司) ; 二抗 ( 美国 bio-
world 公司) ; ECL 发光试剂 ( 美国 Thermo 公司) ;

Annexin V-FITC 试剂盒( 美国 BD 公司) ; 四亚基偶

氮唑盐( MTT) ( 美国 Sigma 公司) 。
1． 2 方法

1． 2． 1 细胞培养 高糖 DMEM 培养基( 含 10% 胎

牛血清，青 /链霉素各 100 U /ml，两性霉素 B 2 μg /
ml) ，置 于 37 ℃，5% CO2 的 培 养 箱 中 常 规 培 养

MCF-7 细胞。隔天换液 1 次，2 ～ 3 d 后，细胞生长到

对数期，每天换液，贴壁汇合约 80% 时，0. 25% 胰酶

消化传代。
1． 2． 2 MTT 检测细胞活力 取对数生长期的细胞

( 1 × 103 个 /ml) ，200 μl /孔接种于 96 孔板，常规培

养 24 h，换液，加入含不同浓度的 Acrp30 ( 25、50、
100、200 ng /ml) 新鲜培养液，对照组不加 Acrp30，每

孔设 5 个平行组，分别培养 24、48、72 h，加入 5 mg /
ml MTT 溶液 20 μl，37 ℃ 孵育 4 h，去除培养液，加

入二甲亚砜( dimethyl sulfoxide，DMSO) 150 μl /孔，

低速震荡 5 ～ 10 min，用酶标仪于 490 nm 波长条件

·3221·安徽医科大学学报 Acta Universitatis Medicinalis Anhui 2015 Sep; 50( 9)

DOI:10.19405/j.cnki.issn1000-1492.2015.09.005



下测定每孔光密度( optical density，OD) 值。生长抑

制率 = ( OD对照组 － OD实验组 ) /OD对照组 × 100%，每次

实验重复 3 次。
1． 2． 3 划痕抑制试验 取对数生长期细胞( 1 ～ 3)

× 105 个 /ml 约 2 ml 接种于 6 孔板中，常规培养; 镜

下见细胞汇合 100% 时，无菌微量移液器尖端在汇

合完全的单细胞层中划线，PBS 洗 2 次，去除脱离的

细胞; 选取 100 ng /ml 浓度 Acrp30 加入完全培养基，

每组 2 个复孔，常规培养 24、48、72 h; 倒置显微镜下

拍照测量各孔两直线间距离。迁移距离 = 不同时间

点距离 － 初始距离。
1． 2． 4 Western blot 检测 LC3B 的表达 取对数生

长期细胞密度为 1 × 105 个 /ml MCF-7 乳腺癌细胞 2
ml，接种于 6 孔板中，常规培养 24 h 后，加入 100
ng /ml 浓度 Acrp30 干预 24、48、72 h，预冷 PBS 清洗

3 遍，每孔加含蛋白酶抑制剂的 ＲIPA 裂解液 200 μl
冰上裂解 30 min。用细胞刮齿将每孔细胞完全收集

于离心管中，4 ℃，12 000 r /min 低温离心 5 min，取

上清液，BCA 法蛋白定量。与 5 × 上样缓冲液混合，

100 ℃，煮沸变性 5 min，将 50 μg 变性后的蛋白进

行 SDS-PAGE 电泳，浓缩胶为 12%，分离胶 5%，40
V 恒压，约 1 h，待 Marker 最大分子量进入分离胶后

调整电压为 60 V，当 Marker 最小蛋白条带到达接近

分离胶底部时停止电泳。然后 15 V，25 min 转染到

硝酸纤 维 素 膜 上，5 % 脱 脂 牛 奶 封 闭 3 h，一 抗

( LC3B，β-actin) 4 ℃孵育过夜，TBST 洗膜 10 min 3
次，加入相应辣根过氧化物酶标记的二抗室温孵育

2 h，ECL 化学发光、显影、定影、晾干胶片、扫描图

像。用 Quantity One 凝胶成像分析软件对 Western
blot 条带行半定量分析，β-actin 条带灰度校正。

1． 2． 5 流式细胞术 将对数生长期 MCF-7 细胞

( 0. 1 ～ 1) × 105 个 /ml 2 ml 接种于 6 孔板中，常规

培养 24 h，加入 100 ng /ml 浓度的 Acrp30，分别加入

低血清培养基及 2 mmol /L MA 预处理 1 h 的低血清

培养基( 5%胎牛血清) ，常规培养 24、48、72 h，收集

细胞。低速离心( 1 000 r /min，5 min) ，预冷 PBS 清

洗，收集各组细胞重悬于 100 μl Binding Buffer 液，

每管再加入 5 μl AnnexinV-FITC 液 及 5 μl PI 液，混

匀避光 15 min 后，各管加入 400 μl Binding Buffer，
用流式细胞仪检测，结果用 BD Cell Quest 软件分

析。
1． 3 统计学处理 采用 SPSS 16. 0 软件进行分析，

数据以 珋x ± s 表示; 多组间比较采用方差分析，两组

间比较采用 t 检验。

2 结果

2． 1 Acrp30 对人乳腺癌 MCF-7 细胞增殖活力的

影响 25、50、100、200 ng /ml Acrp30在作用 MCF-7
细胞 24、48、72 h 后，与未加 Acrp30 的乳腺癌细胞

( 对照组) 比较，50、100、200 ng /ml 组培养 72 h OD
值明显降低，MCF-7 细胞增殖活力下降( P ＜ 0. 05，P
＜ 0. 01) ，见表 1。200 ng /ml 组 48、72 h，100 ng /ml

组 72 h 对细胞的生长抑制率明显升高( P ＜ 0. 05，P
＜ 0. 01) ，见表 2。
2． 2 光学显微镜下 Acrp30 对乳腺癌细胞形态的

影响 倒置显微镜下观察加入 100 ng /ml Acrp30 及

对照组( 未加 Acrp30) 乳腺癌细胞常规培养 72 h，两

组细胞的形态。加药组细胞汇合率较对照组低，细

胞贴壁欠好，细胞形态成不规则形，培养液中可见大

量漂浮的细胞。见图 1。

表 1 不同浓度 Acrp30 培养 MCF-7 细胞不同时间对细胞增殖活力比较( 珋x ± s)

时间
OD 值

对照组 25 ng /ml 组 50 ng /ml 组 100 ng /ml 组 200 ng /ml 组
F 值

24 h 1． 16 ± 0． 14 1． 20 ± 0． 18 1． 18 ± 0． 14 1． 15 ± 0． 12 1． 03 ± 0． 20 0． 803
48 h 1． 16 ± 0． 21 1． 15 ± 0． 21 1． 12 ± 0． 20 1． 12 ± 0． 22 1． 09 ± 0． 23 0． 091
72 h 1． 13 ± 0． 07 1． 07 ± 0． 11 1． 03 ± 0． 05* 0． 98 ± 0． 03＊＊# 0． 97 ± 0． 03＊＊# 5． 356

与对照组比较: * P ＜ 0． 05，＊＊P ＜ 0． 01; 与 25 ng /ml 组比较: #P ＜ 0． 05

表 2 不同浓度 Acrp30 培养 MCF-7 细胞不同时间对细胞生长抑制情况比较( 珋x ± s)

时间
细胞生长抑制率( % )

对照组 25 ng /ml 组 50 ng /ml 组 100 ng /ml 组 200 ng /ml 组
F 值

24 h 0 － 3． 49 ± 7． 81 － 2． 11 ± 5． 06 0． 10 ± 9． 39 10． 42 ± 15． 32 1． 836
48 h 0 0． 52 ± 1． 88 3． 67 ± 4． 93 3． 70 ± 2． 96 6． 18 ± 3． 81＊＊# 3． 191
72 h 0 5． 02 ± 13． 97 8． 68 ± 7． 95 13． 04 ± 7． 97* 14． 11 ± 8． 26* 2． 179

与对照组比较: * P ＜ 0． 05，＊＊P ＜ 0． 01; 与 25 ng /ml 组比较: #P ＜ 0. 05
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图 1 培养细胞 72 h 后的形态 × 200

A: 对照组; B: 加入 100 ng /ml Acrp30 组

2． 3 Acrp30 对细胞迁移能力的影响 两组划痕的

MCF-7 细胞，一组加入 100 ng /ml Acrp30，另一组不

加作为对照，常规培养不同时间后，24 h 对照组与

Acrp30 组细胞爬行距离无显著性差异( t = 1. 116 ) ，

48、72 h Acrp30 组爬行距离较对照组明显减少( t =
19. 36、8. 66，P ＜ 0. 01 ) ，爬行距离 = 初始划痕距离

－ 不同时间各组细胞间最短距离。见图 2、表 3。

表 3 对照组与 Acrp30 组培养 24、48、72 h 后

细胞爬行距离的比较( 珋x ± s)

时间
细胞爬行距离( mm)

对照组 Acrp30 组
F 值

24 h 27． 02 ± 0． 47 27． 71 ± 0． 96 0． 917
48 h 35． 69 ± 0． 29 31． 51 ± 0． 24＊＊ 0． 087
72 h 40． 18 ± 0． 96 34． 08 ± 0． 75＊＊ 0． 389

与对照组比较: ＊＊P ＜ 0． 01

2． 4 Acrp30 对自噬蛋白 LC3B 表达的作用 100
ng /ml Acrp30 作用乳腺癌细胞 MCF-7 不同时间后，

各组自噬水平( LC3B-Ⅱ /LC3B-Ⅰ) 差异有统计学意

义( F = 7. 548，P ＜ 0. 05 ) ，24、48 h 与 0 h 相比差异

有统计学意义( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) ，72 h 自噬水平

高于对照组，但差异无统计学意义( 图 3) 。
2． 5 自噬对 Acrp30 诱导的 MCF-7 细胞凋亡的影

响 100 ng /ml Acrp30 及 自 噬 抑 制 剂 3-MA ( 2
mmol /L 预处理 1 h) + 100 ng /ml Acrp30 作用 MCF-
7 细胞，未加 Acrp30 或 3-MA 的 MCF-7 细胞作为对

照组，培养 24、48、72 h，48、72 h Acrp30 组和 Acrp30
+ MA 组凋亡率与对照组差异有统计学意义( P ＜
0. 05，P ＜ 0. 01) ，24 h 两组与对照组差异无统计学

意义; 而 72 h Acrp30 + MA 组凋亡率明显大于 Ac-
rp30 组( P ＜ 0. 05) 。见图 4、表 3。

表 3 Acrp30 及 3-MA 预处理培养 MCF-7 细胞

24、48、72 h 各组细胞凋亡率的比较( 珋x ± s)

时间
细胞凋亡率( % )

对照组 Acrp30 组 Acrp30 + MA 组
F 值

24 h 9． 24 ± 0． 91 10． 50 ± 0． 49 9． 93 ± 0． 41 2． 90
48 h 13． 88 ± 0． 45 17． 22 ± 0． 46＊＊ 17． 77 ± 0． 25＊＊ 82． 52
72 h 18． 82 ± 0． 84 19． 92 ± 0． 23* 21． 65 ± 0． 46＊＊# 18． 79

与对照组比较: * P ＜0． 05，＊＊P ＜0． 01; 与 Acrp30 组比较: #P ＜0. 05

3 讨论

乳腺癌患者血清 Acrp30 水平显著降低，不依赖

于年龄、绝经与否、BMI 等指标，低 Acrp30 水平的乳

腺癌患者肿瘤的恶性度更高［6］，关于 Acrp30 的抗肿

瘤作用尚未完全清楚，目前认为 Acrp30 直接或间接

图 2 对照组与 Acrp30 组培养不

同时间后各组细胞的划痕愈合情况

× 200

A: 24 h 细胞间距离; B: 48 h 细

胞间距离; C: 72 h 细胞间距离; D:

初始划痕距离; 1: 对照组; 2: Acrp30

组
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图 3 Western blot 法检测 Acrp30( 100 ng /ml) 作用 MCF-7

细胞 0、24、48、72 h 时蛋白 LC3B-Ⅱ、LC3B-Ⅰ表达情况

与 0 h 比较: * P ＜ 0． 05，＊＊P ＜ 0． 01

地抑制肿瘤的发生、发展，可能通过调节整体的胰岛

素敏感 性［7］ 及 生 长 因 子 和 类 固 醇 激 素 的 生 物 活

性［8］。动物及体外细胞实验［9 － 10］均表明 Acrp30 可

抑制乳腺癌细胞的侵袭性、增殖活性，诱导凋亡，降

低乳腺癌的发生风险。与国内外众多学者及本课题

组前期对 Acrp30 与乳腺癌关系的研究［1，10］结果基

本相一致，本研究进一步证实 Acrp30 可抑制 MCF-7
细胞增殖和迁移活性，促进细胞凋亡，并且呈现一定

的剂量、时间依赖性。
自噬是一种溶酶体依赖的，细胞对自身变性、损

伤、衰老或非功能性蛋白质及细胞器的吞噬降解过

程，自噬与人类肿瘤、神经退行性变、心肌肥厚等多

种疾病存在相关性，参与细胞死亡、存活及肿瘤的发

生，发展等很多的病理过程［11］，有研究［12］表明自噬

在乳腺癌的生长、转移、侵袭中起着重要的作用，但

自噬是否参与了 Acrp30 诱导 MCF-7 细胞的多种生

理病理过程，目前尚不清楚。本研究表明 Acrp30 可

诱导 MCF-7 细胞自噬水平的增加，抑制自噬可增加

Acrp30 诱导乳腺癌细胞的凋亡率。
研究［13］提示，自噬对肿瘤细胞的生存和死亡可

图 4 100 ng /ml Acrp30 及 3-MA 预处理，培养 0、24、48、72 h MCF-7 细胞总凋亡的情况

A: 0 h 细胞总凋亡率; B: 24 h 细胞总凋亡率; C: 48 h 细胞总凋亡率; D: 72 h 细胞总凋亡率; 1: 对照组; 2: Acrp30 + MA 组; 3: Acrp30 组
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能有着双重的作用，肿瘤细胞发生自噬后会出现两

种不同的结果，一种是发生死亡，抑制肿瘤细胞增

殖; 另一种为保护性的稳定细胞内环境，使肿瘤细胞

耐受低氧等应激，保护细胞逃离化疗药物的损害，维

持细胞存活。本实验显示，Acrp30 可降低乳腺癌细

胞的活性增加细胞的凋亡率，但使用自噬抑制剂特

异性抑制自噬后细胞活性进一步下降，凋亡率进一

步增加，说明 Acrp30 既能诱导 MCF-7 细胞的凋亡

又能诱导其发生自噬; 而在 Acrp30 对乳腺癌细胞的

作用过程中，自噬可能是作为一种保护机制被诱导

发生，用于稳定细胞的内环境，清除 Acrp30 引起的

一些受损的细胞器及代谢产物，从而延缓细胞凋亡

的发生，部分对抗 Acrp30 对细胞的促凋亡作用的。
综上所述，通过本实验可以初步表明 Acrp30 在

乳腺癌的增殖、凋亡、自噬等病理生理过程中发挥着

重要的作用，主要是抑制 MCF-7 细胞的增殖、迁移

活性，促进细胞的凋亡及诱导细胞自噬水平的增强;

在 Acrp30 促进乳腺癌细胞凋亡的过程中，自噬同样

被诱导，在一定程度上对细胞起着保护性作用，部分

抵抗了细胞的凋亡进程，因此，有理由推测提高体内

Acrp30 水平在一定程度上可降低乳腺癌的发生、发
展的风险，如加强体育锻炼、减重、地中海式饮食

等［14］; 另外 Acrp30 对乳腺癌自噬与凋亡之间的相

关性也为乳腺癌提供了一个潜在性的预测因子及治

疗靶点，对不同生理条件下自噬水平的干预可能会

成为未来治疗乳腺癌的一种新的方向。
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The relation of autophagy and apoptosis induced
by adiponectin in the MCF-7 cells

Liu Jia，Wang Youmin，Hu Honglin，et al
( Dept of Endocrinology，Institute of Endocrinology and Metabolism，The First Affiliated Hospital

of Anhui Medical University，Hefei 230022)

Abstract Objective To explore the effect of adiponectin( Acrp30 ) on the proliferation，migration，autophagy，

apoptosis of MCF-7 cells and investigate the relation of autophagy and apoptosis induced by adiponectin． Methods
Divided the MCF-7 cells into control group ( no Acrp30 added ) ，drug added group，then cultured for some

hours ． The cells viability was detected by methyl thiazolyl tetrazolium ( MTT ) assay ． An appropriate concentration
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Acrp30( 100 ng /ml) was selected to add into the cells after culturing for some hours，the morphological changes，
migration and autophagy level were quantified by invert microscope，wound-healing assay and Western blot respec-
tively． The total apoptotic rate of added Acrp30 and pretreated with an autophagy inhibitor 3-methyladenine aggra-
vated ( MA) groups were analyzed by flow cytometry． Ｒesults ① Compared with the control group，the viability of
50，100 ng /ml cultured 72 h and 200 ng /ml cultured 48，72 h groups were lower( P ＜ 0. 05) ;② Compared with the
control group，the migration lengths of Acrp30 added group 48，72 h were decreased ( P ＜ 0. 01 ) ; ③ The level of
autophagy ( autophagy associated protein LC3B-Ⅱ /LC3B-Ⅰ) was up-regulated after Acrp30 added group cultured
24，48 h compared with the control group( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) ，but the ratio was reduced along with time，after 72
h，it had no difference with the control;④ The apoptotic rate of MCF-7 cells increased after 48 h，72 h treated with
100 ng /ml Acrp30 and pretreated with MA groups ( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) compared with the control group． Further-
more，the 72 h apoptotic rate of ( Acrp30 + MA) group was increased compared with Acrp30 group ( P ＜ 0. 05) ．
Conclusion Acrp30 can inhibit the growth and migration of MCF-7 cells and induce the autophagy and apoptosis．
Inhibit autophagy can promote the apoptosis which induced by adiponectin in MCF-7 cells．
Key words adiponectin; MCF-7 cell; proliferation; autophagy; apoptosis

二甲双胍对 2 型糖尿病模型大鼠肾组织 nephrin 表达的影响
翟丽敏1，叶山东1，顾俊菲1，杨 迪1，胡 闻2

摘要 目的 观察不同剂量二甲双胍( MET) 对 2 型糖尿病

( T2DM) 模型大鼠肾组织 nephrin 表达的影响，了解其对肾

小球足细胞的保护作用。方法 高脂饲料喂养结合腹腔注

射小剂量链脲佐菌素( STZ) 建立 T2DM 大鼠模型，给予不同

剂量［150、300、500 mg / ( kg·d) ］MET 干预治疗( MET1 组、

MET2 组、MET3 组) ，并设立糖尿病模型组( T2DM 组) 和正

常对照组( NC 组) 。8 周后，观察各组大鼠血糖( BG) 、糖化

血红蛋白( HbA1c) 、尿素氮( BUN) 、尿白蛋白和尿 nephrin 排

泄的情况以及肾脏组织病理改变和 nephrin 表达的变化。结

果 8 周 末，MET 三 组 BG、HbA1c、尿 白 蛋 白 /尿 肌 酐

( UACＲ) 、基底膜厚度( GBMT) 和足突融合率( FＲFP) 明显低

于 T2DM 组，高于 NC 组 ( P ＜ 0. 05 ) ; MET2、MET3 组 低 于

MET1 组 ( P ＜ 0. 05 ) 。MET 组 血 BUN、尿 nephrin /尿 肌 酐

( UNEＲ) 低于 T2DM 组( P ＜ 0. 05) ，MET3 与 MET1 组差异有

统计学意义( P ＜ 0. 05) 。MET 组肾组织 nephrin 蛋白和 mＲ-

NA 表达较 T2DM 组显著升高( P ＜ 0. 05 ) ，但是低于 NC 组
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( P ＜ 0. 05) ; 各 MET 组间 nephrin 蛋白表达差异无统计学意

义，MET3 组 nephrin mＲNA 表达高于 MET1 组( P ＜ 0. 05 ) 。

结论 MET 可减轻 T2DM 模型大鼠肾组织 nephrin 表达的减

少和保护足细胞，并有一定的剂量依赖性。

关键词 2 型糖尿病; 糖尿病; 二甲双胍; nephrin; 足细胞
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二甲双胍( metformin，MET) 是治疗 2 型糖尿病

( type 2 diabetes mellitus，T2DM) 的一线首选药物，除

降糖作用以外，还可通过抑制炎症反应、抗氧化应激

和改善胰岛素抵抗和脂质代谢等机制预防和延缓糖

尿病肾病的发生和进展［1］，但确切机制尚不清楚。
nephrin 是构成肾小球裂孔膜的主要构架分子，其参

与足细胞的信号传导并维持足细胞的形态。该实验

观察不同剂量 MET 对 T2DM 大鼠肾组织 nephrin 的

表达及经尿排泄的影响，旨在探讨不同剂量 MET 对

T2DM 模型大鼠足细胞的保护作用及其与剂量的关

系。

1 材料与方法

1． 1 材料

1． 1． 1 实验动物 健康 SD 大鼠 45 只，雄性，2 月
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