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摘要 

隨著飲食習慣及生活型態的改變，罹患糖尿病的人口數逐年增加。糖尿病為

多種成因之代謝異常所導致。由於潛藏的胰島素阻抗問題之未病群遠超過發病人

數，如能協助增進敏感性可避免演進至疾病狀態。肌肉為周邊組織中最主要攝取

葡萄糖的器官且也能感應體內血糖濃度的變化來消耗葡萄糖。先前研究結果顯示，

黃金銀耳可有效提升胰島素敏感度，且達到降血糖效用。為進一步以作用濃度及

時間等各項參數探討酸性多醣體於正常及阻抗態細胞降血糖之機制，本研究將黃

金銀耳酸性多醣(GXM)與 C2C12 細胞共置，分別在葡萄糖攝入及胰島素與脂聯

素傳訊等層面進行觀察。結果顯示，以棕櫚酸誘導 C2C12 肌肉細胞產生胰島素

阻抗，會降低葡萄糖擬似物 2-NBDG 帶入量及 Akt磷酸化。黃金銀耳 GXM 之添

加可明顯增加正常及阻抗細胞 2-NBDG 之帶入。同步定量 PCR 分析顯示 GXM

可在特定時間提升胰島素受體、第一型胰島素受體基質、脂聯素受體與六碳糖激

酶之 mRNA表現。GXM 並添加胰島素刺激可增加 AMPK 與 Akt磷酸化，表示

兩條路徑可互相增強以增加葡萄糖帶入。然而，胰島素受體、第一型胰島素受體

基質等標的蛋白質在添加 GXM 作用後，與 mRNA層次表現量存有時間差與總

量的差異，此與兩層次表現差異、蛋白質分布與磷酸化等有關，而 GXM對整體

路徑之提升可能也需與其他周邊組織共同合作，有待後續分析來釐清。綜合以上

結果，推測 GXM 可影響胰島素傳訊與 AMPK之活性，以增加正常或阻抗細胞

之葡萄糖帶入之能力。                                



 

2 

 

Abstract 

The incidence of diabetes mellitus, a metabolic abnormality resulted from multiple 

causes, increases with the changing life style. People at pre-diabetic stage comprise an 

even larger population, often asymptomatic but with various levels of insulin resistance, 

which could be averted by insulin-sensitizing remedies before irreversible organ lesions. 

Skeletal muscle is a major site for glucose deposition, and the glucose uptake is mainly 

regulated by insulin. Previous studies showed that T. mesenterica can effectively 

enhance the insulin sensitivity, and ameliorate hyperglycemia in normal and diabetic 

rats. To further investigate the anti-hyperglycemic mechanisms of T. mesenterica, 

differentiated C2C12 murine myocytes were co-incubated with different concentrations 

of glucuronoxylomannan (GXM) from T. mesenterica for various durations, and 

glucose uptake, insulin and adiponectin signaling were monitored. The results show that 

treating C2C12 cells with palmitic acid significantly reduced the uptake of glucose 

analogue 2-NBDG, and the phosphorylation of Akt protein. GXM from T. mesenterica 

significantly enhanced 2-NBDG uptake by cells in normal or insulin resistant status. As 

revealed by Real-time PCR analysis the mRNA expressions of insulin receptor, insulin 

receptor substrate-1, adiponectin receptor and hexokinase were greatly upregulated in 

C2C12 cells after adding GXM. Coadministration of GXM and insulin increased the 

phosphorylation of AMPK and Akt proteins, indicating that the enhanced glucose 

uptake in C2C12 cells may be through the interplay of insulin and adiponectin signaling 

pathways. Effects of GXM on the protein expression of insulin receptor and insulin 

receptor substrate-1 did not coordinate with the mRNA expression. This discrepancy 

may attributed from different regulation of two levels, protein translocation, and the 

interactions of different tissues which were missing in the in vitro model. In conclusion, 

the antidiabetic activity of GXM at least in part, is contributed by promoting insulin 

signaling and phosphorylation of AMPK protein to enhance glucose uptake by cells in 

normal or insulin resistant status.
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一、前言 

1-1 黃金銀耳與其生理功效 

黃金銀耳(Tremella mesenterica)為一類酵母菌真菌(yeast-like fungi)，屬真菌

界(Fungi)、擔子菌門(Basidiomycota)、銀耳綱(Tremellomycetes)、銀耳目

(Tremellales)、銀耳科(Tremellaceae)、銀耳屬(Tremella)之菌類，又稱巫婆的奶油

(Witches butter)，常見於歐洲、美國與臺灣的高山上(De Baets and Vandamme, 

2001)。由雙核菌絲體與子實體組成，其分生孢子呈單倍體酵母狀(Bandoni and 

Boekhout, 2011; 陳，2008)，子實體外觀呈金黃色或橙黃色膠狀、具波浪狀不規

則皺摺，因形狀類似腦部而有腦耳之稱(附圖一)。銀耳屬之菌類在亞洲地區常做

為食材或天然藥材，根據《中國藥用真菌》與《本草綱目》記載，其對於支氣管

炎、感冒咳嗽及高血壓的治療皆有顯著功效。目前銀耳屬功能性成份，以多醣體

研究較多，其中酸性多醣 glucuronoxylomannan (GXM)證實具有抗腫瘤、降膽固

醇、刺激免疫、抗輻射及抗發炎等功效(Reshetnikov et al., 2000; Ukai et al., 1972; 

Vinogradov et al., 2004; Wasser, 2002)。黃金銀耳多醣體由-D-glucan 與酸性多醣

組成(Bogaert et al., 2009)，而酸性多醣佔子實體約 20%，結構以(1→3)-linked 

-D-mannose為直鏈骨架，支鏈由 xylose、glucuronic acid及O-acetyl groups組成，

如附圖二所示(Vinogradov et al., 2004)。研究證實黃金銀耳 GXM 具有調節類固醇

生合成(Chen et al., 2006)、降血糖、調節免疫系統(Lo et al., 2006; Wasser et al., 

2002)等功效。 

 

附圖一、黃金銀耳子實體(王，2007)。 
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1-2 糖尿病 

世界衛生組織與美國糖尿病協會將糖尿病(diabetes mellitus)定義為多成因之

代謝異常疾病，主要是胰臟細胞分泌胰島素不足，或胰島素功能缺失，亦或兩

者皆存在，導致血液中的葡萄糖濃度無法降低，呈現長期及慢性的高血糖狀態，

進而使身體組織對醣類、脂肪及蛋白質的代謝受到影響，症狀包括吃多、喝多、

尿多和體重減輕等(American Diabetes Association, 2012)。隨著生活水準的提高及

飲食改變，使罹患糖尿病的患者快速增加，根據世界衛生組織統計，目前全球已

有 3.47億人罹患糖尿病，並預估 2008 年至 2030年因糖尿病死亡的病患會增加

66%，因此糖尿病患者的治療與血糖調控為一重要之課題。 

 

1-2-1 糖尿病分類 

根據美國糖尿病協會之報告，將糖尿病分為下列四型(American Diabetes 

Association, 2012)： 

1-2-1.1 第一型糖尿病 

第一型糖尿病(Type 1 diabetes mellitus)又稱為胰島素依賴型糖尿病

(insulin-dependent diabetic mellitus, IDDM)，且因好發於兒童與青年，故可稱幼年

型糖尿病(juvenile-onset diabetic mellitus)，其罹病原因可能為胰臟細胞受自體免

疫攻擊、基因的遺傳缺陷、環境因子及其他不知明原因，造成體內胰島素不足或

缺乏，使得血糖無法正常調控，需注射胰島素。糖尿病病患約 5~10%為第一型

糖尿病，且易有酮酸中毒(ketoacidosis)的併發症。 

 

附圖二、Tremella mesenterica CBS 101939 酸性多醣結構式(Vinogradov et al., 

2004)。 
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1-2-1.2 第二型糖尿病 

第二型糖尿病(Type 2 diabetes mellitus)為非胰島素依賴型糖尿病

(non-insulin-dependent diabetic mellitus, NIDDM)，佔整體糖尿病患人數約 90~95%，

此型病患仍可分泌胰島素，但因胰島素分泌不足或功能缺失，亦或肌肉、肝臟、

脂肪組織等對胰島素敏感度下降，產生胰島素阻抗，導致組織無法有效利用葡萄

糖，引起高血糖症狀。其成因複雜，目前研究推斷基因及環境因子，如長期缺乏

活動或過度攝取能量等，與第二型糖尿病的成因相關。為降低血糖胰臟細胞會

分泌胰島素，促進肌肉、脂肪及肝臟等周邊組織帶入葡萄糖，當周邊組織對胰島

素敏感性下降，會促使細胞分泌更多胰島素來平衡血糖，最終會因過度分泌導

致細胞無法負荷，使胰島素分泌量下降，造成高血糖的情況，進而演變成胰島

素阻抗，如此循環變成第二型糖尿病(Cheng and Fantus, 2005)。 

 

1-2-1.3 其他特異型 

其他特異型(other specific types of diabetes mellitus)可能為細胞功能的基因

缺陷(genetic defects of the -cell)、胰島素作用的基因缺陷(genetic defects in insulin 

action)、外分泌胰臟疾病(diseases of the exocrine pancreas)、荷爾蒙等內分泌異常、

一些基因疾病、藥物、化學物質或病毒感染引發的糖尿病。 

 

1-2-1.4 妊娠糖尿病 

婦女懷孕期間出現任何程度的葡萄糖耐受性異常稱為妊娠糖尿病

(gestational diabetes mellitus, GDM)，通常發生於 24~28週，為懷孕期間體內荷爾

蒙改變所引起，在懷孕過後即恢復正常。若懷孕前已診斷出糖尿病，則不屬此類。 

 

1-2-2 糖尿病診斷 

目前未懷孕之成人糖尿病診斷如符合以下其中一項即可視為罹患糖尿病

(American Diabetes Association, 2012)： 
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1. 糖化血色素(glycosylated hemoglobin) ≥ 6.5%。又稱為 hemoglobin A1C (A1C)，

因葡萄糖可結合至紅血球內的血色素，且不易脫落，故 A1C 值越高表示血

糖濃度越高。因紅血球壽命約 120天，故監測 2~3個月的平均血糖狀況，可

做為長期控制血糖的指標。未罹患糖尿病者 A1C 約 5%。A1C 百分比與平

均血糖對照參見附表一。 

2. 空腹血糖濃度(fasting plasma glucose, FPG) ≥ 126 mg/dl (7.0 mmol/l)。為空腹

8小時之血糖濃度，正常應小於 100 mg/dl。 

3. 口服葡萄糖耐受試驗(oral glucose tolerance test, OGTT) ≥ 200 mg/dl (11.1 

mmol/l)。OGTT亦稱為 2-h plasma glucose (2-h PG)，此試驗遵照世界衛生組

織指示，給予試驗者於五分鐘內，喝完 75公克無水葡萄糖溶於 300 mL水

中的葡萄糖溶液，在兩小時後血糖濃度≥ 200 mg/dl，即可診斷為糖尿病。正

常人之 OGTT 應小於 140 mg/dl。 

4. 一天中任何時間的血糖值≥ 200 mg/dl，並伴隨糖尿病之典型症狀，如吃多、

喝多、尿多及體重減輕等，也可判定為糖尿病。 

 

妊娠糖尿病的診斷為非糖尿病患者於懷孕 24~28週時，FPG ≥ 92 mg/dl (5.1 

mmol/l)、1-h PG ≥ 180 mg/dl (10.0 mmol/l)或 2-h PG ≥ 153 mg/dl (8.5 mmol/l)，即

為妊娠糖尿病。 

血糖濃度如介於正常人與糖尿病患之間者為糖尿病高危險群

(pre-diabetes)(詳見附圖三)，預估此族群的人數可能遠大於糖尿病患人數，且無

明顯病徵易被忽略，如能及時發現並做好血糖的控制，將能降低糖尿病發生率及

預防併發症的出現。 
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附表一、糖化血色素與平均血糖值對照表(American Diabetes Association)。 

糖化血色素(%) 平均血糖值(mg/dl) 

6 126 

6.5 140 

7 154 

7.5 169 

8 183 

8.5 197 

9 212 

9.5 226 

10 240 

 

 

1-2-3 糖尿病治療 

糖尿病患者因長期處於高血糖狀態下，產生過量的多元醇化合物或使大分子

物質及組織蛋白被糖化與氧化，造成器官受損，尤其是腦部、眼睛、腎臟、神經

系統、心血管等，產生腦中風、視網膜病變、高血壓、腎臟病變、神經受損、傷

口不易癒合與末端組織壞死等嚴重的併發症(Brownlee, 2005)。而有效的控制血糖，

附圖三、糖尿病與高危險群診斷標準(American Diabetes Association)。 
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將可延緩併發症或預防糖尿病的發生。 

目前糖尿病的治療方法以飲食控制、運動與藥物治療為主，而目前的糖尿病

藥物大多都有嚴重程度不等的副作用，如：過敏、腸胃不適、肝臟損傷或增加心

臟疾病之風險。因此，尋找無副作用的天然物質取代藥物的治療，提高胰島素的

敏感性或更有效控制血糖，以期避免或延緩糖尿病及其併發症，將是現今研究的

重要方向之一。而本研究也是以此目標做為努力方向。 

 

1-3 體內血糖恆定 

在飢餓或飽食狀態，人體血糖濃度會維持在 4~7 mM (Saltiel and Kahn, 2001)。

而要維持體內血糖恆定除依賴胰臟細胞分泌胰島素外，還需受胰島素調控之周

邊組織參與，即肌肉、脂肪與肝臟，如附圖四(Zierath and Kawano, 2003)。 

 

1-3-1 胰島素分泌與其功能 

胰島素由胰臟蘭氏小島(islets of Langherhans)之細胞所分泌，為一雙胜肽的

荷爾蒙，由 21 個胺基酸的 A鏈及 30 個胺基酸的 B鏈以兩個雙硫鍵鍵結而成，

分子量為 5802 Da，成熟的胰島素會以鋅離子配位的六聚體存於細胞囊泡中

(Dodson and Steiner, 1998; Wilcox, 2005)。 

葡萄糖為刺激胰島素分泌之主要因素，而胺基酸、游離脂肪酸、乙醯膽鹼、

附圖四、維持血糖恆定之機制(Zierath and Kawano, 2003)。 
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神經肽類物質(pituitary adenylate cyclase-activating polypeptide, PACAP)、腸泌素

(glucose-dependent insulinotropic polypeptide, GIP、glucagon-like peptide-1, GLP-1)

或其他激素也會影響胰島素分泌。當血糖升高，葡萄糖進入細胞經代謝後產生

ATP，進而關閉 K
+
-ATP 通道，導致細胞膜去極化，活化 Ca

2+通道，使細胞內鈣

離子濃度上升，促使胰島素分泌(Bratanova-Tochkova et al., 2002)。 

胰島素除調控血糖，也是體內調節醣類、蛋白質及脂質代謝的賀爾蒙之一

(Dimitriadis et al., 2011)(附圖五)： 

1. 醣類代謝 

可促進肌肉與脂肪細胞的葡萄糖帶入，增加六碳糖激酶(hexokinase)與磷酸

果糖激酶(6-phosphofructokinase)的活性，進行糖酵解作用(glycolysis)與肝醣

合成，並抑制肝臟的糖質新生(gluconeogenesis)與肝醣分解(glycogenolysis)。 

2. 脂質代謝 

降低脂肪組織的脂解作用(lipolysis)及肌肉與肝臟中的脂肪酸氧化。促進組織

帶入血中的三酸甘油酯，降低血中脂肪酸的濃度，並刺激組織中的脂肪酸與

三酸甘油酯合成。可增加肝臟中極低密度脂蛋白及膽固醇合成。 

3. 蛋白質代謝 

增加胺基酸帶入組織中，促進蛋白質的合成，並降低肌肉中的蛋白質降解以

及減少尿素(urea)的形成。 
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1-3-2 肌肉與血糖恆定 

肌肉為受胰島素調控的周邊組織中，最主要攝取葡萄糖的器官。在空腹時，

腦與內臟利用大部份的葡萄糖，各別佔 50%與 25%，剩餘 25%主要由肌肉所使

用；在飽食狀態下，肌肉組織所攝入的葡萄糖佔全身的 75%~90%，且能感應體

內血糖濃度的變化以消耗葡萄糖。若肌肉攝取葡萄糖的機制無正常運作，會連帶

影響到受胰島素調控之周邊組織對葡萄糖的帶入，且肌肉組織的胰島素阻抗被認

為是導致第二型糖尿病中首要因子，由此可知肌肉在葡萄糖代謝上扮演重要角色

(Ryder et al., 2001; Zierath and Kawano, 2003; Zierath et al., 2000; Zierath and 

Wallberg-Henriksson, 2002)。胰島素對周邊組織攝入葡萄糖與代謝之調控皆須藉

由細胞內的傳訊，當肌肉中胰島素傳訊受損會造成受胰島素刺激之葡萄糖轉運率

降低(Ryder et al., 2001)，故肌肉中胰島素傳訊之分子，其表現量下降或功能受損

影響傳訊，皆可能造成第二型糖尿病。 

 

1-3-3 胰島素阻抗 

當體內受胰島素調控之周邊組織，如肌肉、肝臟及脂肪，對胰島素的調控失

去反應能力，造成葡萄糖的吸收與代謝無法正常運作，稱之胰島素阻抗(insulin 

附圖五、胰島素調控之代謝(Saltiel and Kahn, 2001)。 
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resistance)。胰島素阻抗為第二型糖尿病最早出現且持續的病徵，原因可分兩類，

其一為遺傳因素(Genetic Predisposition)，指代謝酵素及胰島素傳訊分子的基因表

現改變，其二為環境因素，包括年齡、壓力、運動量不足與飲食生活習慣等(附

圖六)，造成正常胰島素濃度無法正常代謝導致高血糖或分泌更多的胰島素以達

成身體正常時的代謝(Leahy, 2005; Saltiel and Kahn, 2001; Zierath et al., 2000)。胰

島素阻抗更是代謝症候群(metabolic syndrome,如第二型糖尿病、心血管疾病)的致

病病因(Lebovitz, 2001)。 

除了使用動物模式做為第二型糖尿病治療藥物的研究平台，三個受胰島素調

控之臟器，即肌肉、肝臟與脂肪組織，其細胞也常被用來做為研究胰島素傳訊相

關機制。細胞株需可模擬接近生理狀況的傳訊模式，如肌肉細胞C2C12與脂肪細

胞3T3-L1等，常被用於研究體外細胞模式之傳訊。目前肌肉細胞誘導成胰島素阻

抗之研究，大多使用脂肪酸來誘導胰島素阻抗，尤其是以棕櫚酸(palmitic acid)

為大宗。近來許多研究證明，游離脂肪酸(free fatty acid, FFA)為造成胰島素阻抗

之重要因子(Boden, 2001; Boden and Shulman, 2002; Groop et al., 1989; Wilding, 

2007)。游離脂肪酸可誘導肌肉細胞產生胰島素阻抗的原因可能為：游離脂肪酸

的氧化會生成檸檬酸(citrate)與乙醯輔酶A (acetyl-CoA)，當氧化增加，會使粒線

體中acetyl-CoA/CoA與NADH/NAD
+比率升高進而抑制丙酮酸去氫酶(pyruvate 

dehydrogenase)，而citrate與acetyl-CoA的增加也會抑制phosphofructokinase，造成

glucose-6-phosphate (G6P)的累積，而G6P會抑制hexokinase II (HK II)的活性，導

致葡萄糖帶入降低與代謝受阻，如附圖七(Kovacs and Stumvoll, 2005; Randle et al., 

1963)。也有研究顯示，體內FFA濃度增加會降低第一型胰島素受體基質(Insulin 

receptor substrate-1, IRS-1)與磷脂肌醇-3-激酶(PI3 kinase, PI3K)的活性，因雙酸甘

油酯(diacylglycerol)與腦醯胺(ceramide)會活化PKC，使IRS-1的絲胺酸位點被磷

酸化，導致下游PI3K傳訊降低，進而使葡萄糖帶入減少，詳見附圖八(Dresner et al., 

1999; Kovacs and Stumvoll, 2005; Shulman, 2000)。 
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附圖六、第二型糖尿病之病理進程(Leahy, 2005)。 

附圖八、利用游離脂肪酸誘導肌肉產生胰島素阻抗之機制之二(Shulman, 2000)。 

附圖七、利用游離脂肪酸誘導肌肉產生胰島素阻抗之機制之一(Randle et al., 1963)。 
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1-4 細胞層面之傳訊路徑 

1-4-1 胰島素傳訊 

胰島素傳訊為一複雜的傳訊網路，胰島素藉由血液的運送，活化細胞膜上胰

島素受體(Insulin receptor, IR)的次單元，並透過磷酸化胰島素受體基質(Insulin 

receptor substrate, IRS)家族，傳訊給磷脂肌醇-3-激酶(PI3 kinase, PI3K)，與 PI3K 

p85次單元結合，使PI3K合成PIP3，啟動下游蛋白質激酶B (Protein kinase B, PKB,

又稱 Akt)的活性，帶動一連串的生長與代謝機制(附圖九)。 

1. 胰島素受體(Insulin receptor, IR) 

胰島素受體屬受體酪胺酸激酶(receptor tyrosine kinase, RTK)家族，為由兩個

與細胞膜外之次單元(-subunits)與兩個穿膜次單元(-subunits)所組成之四聚

體蛋白質。當血液中胰島素與 IR 次單元結合，活化次單元酪胺酸激酶，使其

啟動自體磷酸化，並帶動下游的傳訊，如 IRS (Dipl-Pharm, 2005; Saini, 2010; 

Zierath and Kawano, 2003)。當 IR 無正常運作，會導致胰島素阻抗，進而引發肥

胖及第二型糖尿病等(Accili et al., 1996)。 

 

附圖九、胰島素傳訊(Saltiel and Kahn, 2001)。 
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2. 胰島素受體基質(Insulin receptor substrate, IRS) 

胰島素受體基質家族皆含有一個PH區域(pleckstrin homology domain)、一個

磷酸化酪胺酸結合區(phosphotyrosine-binding domain, PTB domain)，可被胰島素

受體酪胺酸激酶磷酸化，並可提供具有SH2 (src homology 2)基團分子，如PI3K 

p85結合之停靠點(docking sites)，且含數個酪胺酸與絲胺酸磷酸化位(Dipl-Pharm, 

2005; Gual et al., 2005)，若降低IRS的酪胺酸磷酸化，會提高30%罹患第二型糖尿

病的機率，如增加絲胺酸磷酸化，會降低胰島素作用的敏感度而減少傳訊(Sesti et 

al., 2001; Smith, 2002)。 

IRS家族中，IRS-1與IRS-2為胰島素受體基質家族中主要參與醣類代謝的調

控，也是肌肉組織中參與胰島素作用之蛋白質(Karlsson and Zierath, 2007; White, 

2002; Zierath et al., 2000)，如將IRS-1或IRS-2的基因剔除皆會造成胰島素阻抗，

而剔除IRS-2的基因更會導致胰臟細胞的受損，導致第二型糖尿病的產生

(Bjornholm and Zierath, 2005; Saini, 2010; Tsuruzoe et al., 2001; Yamauchi et al., 

1996)。但研究顯示，當IRS-1基因剔除或表現量降低時，會造成肌肉組織產生胰

島素阻抗，降低葡萄糖的攝入及葡萄糖轉運蛋白的轉位(Huang et al., 2005; Saltiel 

and Kahn, 2001; Sesti et al., 2001; Yamauchi et al., 1996)，而剔除IRS-2基因並不會

影響到肌肉中葡萄糖的攝入(Huang et al., 2005; Thirone et al., 2006)。因此，在肌

肉組織中IRS-1與IRS-2功能不相同，主要是以IRS-1做為調控葡萄糖轉運與代謝

並非IRS-2 (Huang et al., 2005; Krook et al., 2000; Thirone et al., 2006)。 

 

3. 磷脂肌醇-3-激酶(phosphatidylinositol 3 kinase, PI3K) 

PI3K家族中與胰島素調控最相關為 class 1a，具有調控單元 p85與催化單元

p110，當 IRS 磷酸化後，p85與 p110 形成之異二聚體(heterodimer)結合至 IRS 的

對接位(docking site)，使之活化而產生 PIP3 (phosphatidylinositol 

3,4,5-trisphosphate)(Hu et al., 1993; Saltiel and Kahn, 2001; Shepherd et al., 1998)。

接續傳訊給 PI3K/Akt 與MAPK兩條路徑，其中 PI3K/Akt 路徑為參與大多胰島
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素引起之代謝調控，包含葡萄糖、蛋白質與脂質代謝等(Saltiel and Kahn, 2001)。

研究顯示，抑制 PI3K 會造成肌肉細胞 GLUT4 的 mRNA表現量下降，使蛋白質

表現與葡萄糖攝入也受到影響而降低(Yeh et al., 1995)。且 PI3K突變或表現異常

時，會導致血中胰島素濃度增加、葡萄糖耐受性異常及高血脂等，故 PI3K為胰

島素調控葡萄醣與脂肪代謝的一重要點(Miyake et al., 2002)。 

 

4. 蛋白質激酶 B (Protein kinase B, PKB/Akt) 

PI3K活化後，會活化下游絲胺酸/酪胺酸激酶(serine/threonine kinase)，稱之

蛋白質激酶(Protein kinase B, PKB)，又稱 Akt。依照 PH domain 的結構差異可分

為 PKB/Akt1、PKB/Akt2及 PKB/Akt3(Fayard et al., 2010)，其分佈與功能列

於附表二。Akt 磷酸化位點 threonine
308

(Thr
308

)為活化所需，另一磷酸化

serine
473

(Ser
473

)則可使 Akt活性達到最大(Alessi et al., 1996)。經基因剔除實驗證

實，Akt1缺失會影響胎盤的發育，而 Akt3基因剔除會導致出生後的腦部大小與

發展，甚至影響細胞的數量及大小，但兩者皆不會影響體內葡萄糖的恆定與代謝

(Chen et al., 2001; Cho et al., 2001b; Easton et al., 2005; Tschopp et al., 2005)。如剔

除 Akt2 基因，則會導致空腹高血糖、高胰島素血症、葡萄糖不耐受性與肌肉葡

萄糖攝入受損等症狀(Cho et al., 2001a; Garofalo et al., 2003)。於受胰島素調控組

織中，Akt1與 Akt2的數量較 Akt3 多(Masure et al., 1999)，值得注意的是亦有研

究顯示肌肉組織中，Akt1可增加肝醣合成激酶(glycogen synthase kinase 3, GSK3)

磷酸化使其活性降低，而 Akt2可增加葡萄糖的帶入，兩者皆可使肝醣含量上升，

若抑制 Akt2蛋白質表現則會降低肝醣含量及葡萄糖的帶入量，故可知兩者於肌

肉中扮演著不同的角色(Cleasby et al., 2007)。Akt更可藉由磷酸化下游基質

AS160 抑制其活性，增加 GLUT4轉位至細胞膜上帶入葡萄糖(Dummler and 

Hemmings, 2007; Watson and Pessin, 2006)。 

 由上述可知胰島素傳訊中，IR、IRS-1、PI3K 及 Akt 任一傳訊分子的變化皆

會影響肌肉的葡萄糖轉運及代謝，故針對這些分子來探討肌肉中胰島素傳訊的調



 

16 

 

控(Taniguchi et al., 2006)。 

 

附表二、Akt異構型之分佈與功能(Fayard et al., 2010; Yang et al., 2004)。 

異構型 分佈 功能 

PKB/Akt1 遍佈各器官 胎盤發育、動物生長及脂肪合成 

PKB/Akt2 
對胰島素敏感之器官，如肌肉

和脂肪 

葡萄糖代謝、脂肪生成與維持及

動物生長 

PKB/Akt3 腦部、睪丸 出生後的大腦發育 

 

1-4-2 脂聯素傳訊 

脂肪組織在胰島素阻抗與第二型糖尿病形成所扮演角色為現今研究重點之

一，其藉由分泌多種脂泌素(adipokine)，透過傳訊分子或影響周邊組織的胰島素

敏感性進而調控血糖恆定(Kershaw and Flier, 2004; Schinner et al., 2005)。而脂泌

素之一的脂聯素(adiponectin)在肌肉組織中，可降低三酸甘油含量，使 PI3K的活

性與GLUT4轉位不被抑制，提升胰島素傳訊路徑的反應(Kadowaki and Yamauchi, 

2005; Yamauchi et al., 2001)，也可藉由活化腺苷單磷酸活化蛋白激酶

(AMP-activated protein kinase, AMPK)調控葡萄糖代謝與胰島素敏感性(Yamauchi 

et al., 2002)。 

1. 脂聯素受體(Adiponectin receptor, AdipoR) 

脂聯素可透過第一型脂聯素受體(Adiponectin receptor 1, AdipoR1)與第二型

脂聯素受體(Adiponectin receptor 2, AdipoR2)傳訊給細胞內 AMPK與 PPAR以調

控葡萄糖的代謝(Yamauchi et al., 2007)。AdipoR1 廣泛存於各組織，而在肌肉組

織中有大量表現，AdipoR2 主要表現於肝臟組織(Yamauchi et al., 2003)。在動物

實驗中發現，具有胰島素阻抗的小鼠中，肌肉與脂肪組織的 AdipoR1 與 AdipoR2

基因表現量均有顯著的下降，且肌肉中 AMPK活性受到抑制(Tsuchida et al., 

2004a)。而 AdipoR1 基因缺失的小鼠會因 AMPK 的活性及 PPAR的表現降低，

使得葡萄糖耐受性受損，相同的，AdipoR1 基因缺失也造成葡萄糖耐受性降低，
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並降低 IR 的表現(Bjursell et al., 2007; Liu et al., 2007)。Yamauchi 等人(2007)研究

顯示，AdipoR1 與 AdipoR2 基因分別或同時剔除的小鼠皆會產生胰島素阻抗，

並指出脂聯素透過 AdipoR1 活化 AMPK 與 AdipoR2 活化 PPAR以提高 GLUT4

轉位與葡萄糖攝入、脂肪酸攝入與氧化等作用調控胰島素敏感性。 

 

2. 腺苷單磷酸活化蛋白激酶(AMP-activated protein kinase, AMPK) 

AMPK由一個催化次單元與、兩個調控次單元所組成之三聚體

(heterotrimer)，是個對能量敏感之激酶，可監控細胞內能量狀態的感應器，如細

胞內 AMP/ATP 比例升高，也就是能源缺乏時，會使 AMPK threonine
172 

(Thr
172

)

位點磷酸化而活化，因此促進 GLUT4轉位至細胞膜上增加葡萄糖的帶入以利產

生 ATP，並增加 ACC (acetyl-CoA carboxylase)磷酸化以抑制脂肪酸的生合成，降

低肌肉中三酸甘油脂含量，促進脂肪氧化，而增加肌肉的胰島素敏感性(Carling, 

2004; Long and Zierath, 2006; Yamauchi et al., 2002)，如附圖十所示。研究指出若

AMPK突變，會抑制脂聯素所介導的葡萄糖攝入、脂肪酸氧化等代謝反應，因

此可知肌肉中脂聯素增加葡萄糖攝入主要透過 AMPK的活化(Yamauchi et al., 

2002)，且 AMPK 能影響 IRS-1與 PI3K 的活性(Tao et al., 2010)。目前治療糖尿

病的藥物 metformin 與 thiazolidinedione 會活化 AMPK，也顯示 AMPK於抗糖尿

病作用中的重要性(Moller, 2001)。 

附圖十、AMPK 對於周邊組織臟器之影響(Long and Zierath, 2006)。 
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1-4-3 肌肉中葡萄糖轉運與代謝 

當葡萄糖經由葡萄糖轉運蛋白進入細胞後，進行糖酵解作用(glycolysis)會藉

由六碳糖激酶(hexokinase)將葡萄糖磷酸化成 glucose-6-phosphate (G6P)，接著走

入克氏循環/檸檬酸循環(Krebs cycle/Tricarboxylic acid cycle)、進行五碳糖磷酸路

徑(pentose phosphate pathway)，或走向肝醣合成作用(glycogen synthesis)，詳見附

圖十一。而 G6P 可促使肝醣合成酶(glycogen synthase, GS)構型改變，轉變為活化

態 GS，促進肝醣合成。GS 為肝醣合成之主要酵素，其活性會受到肝醣合成酶激

酶(glycogen synthase kinase 3, GSK3)磷酸化而被抑制。在胰島素刺激下，經由 Akt

可將 GSK3磷酸化抑制活性，使 GS不被磷酸化而具活性，促進肝醣合成(Bouskila 

et al., 2008)。 

 

1. 葡萄糖轉運蛋白(Glucose transporter, GLUT) 

葡萄糖轉運是葡萄糖攝入與葡萄糖代謝的速率限制步驟，由葡萄糖轉運蛋白

家族所介導並受到高度的調控，現已發現的葡萄糖轉運蛋白有十三種，而表現於

肌肉中的葡萄糖轉運蛋白以GLUT1與GLUT4兩者為主，GLUT1廣泛存於各組織

中，介導基礎狀態的葡萄糖運送，而GLUT4負責胰島素刺激下的葡萄糖轉運，

附圖十一、葡萄糖代謝路徑(Van Cromphaut, 2009)。 
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且於細胞中的轉位與基因表現都受到調控(Bouché et al., 2004; Huang and Czech, 

2007; Ryder et al., 2001)。於正常狀態，有90%的GLUT4會儲存於細胞質的小泡內，

只有少部分在細胞膜上(Saltiel and Pessin, 2002)，當受到胰島素或脂聯素刺激、

肌肉收縮等會促使GLUT4轉位至膜上將葡萄糖帶入細胞內(Ryder et al., 2001; 

Thong, 2005)。研究指出，如增加GLUT4表現量，會促進胰島素刺激的葡萄糖帶

入作用，並改善葡萄糖耐受性與胰島素敏感性(Tsao et al., 1996)，反之，將GLUT4

基因剔除則會降低其表現量減少，導致肌肉葡萄糖攝取降低，並造成高血糖及組

織中胰島素阻抗與葡萄糖耐受性缺失(Kim et al., 2001; Minokoshi et al., 2003; 

Zisman et al., 2000)。由此知GLUT4於葡萄糖代謝的重要性。 

 

2. 六碳糖激酶(Hexokinase, HK) 

目前 HK可分四類(I、II、III及 IV)，存在於不同組織中，具有不同的調控

性質。I~III型具高度葡萄糖親和性，Km 為 10
-6至 10

-1
 mM，第 IV型又稱

glucokinase為低親和型，Km 約 6至 15 mM(Bouché et al., 2004)。HK II最常存在

於肌肉與脂肪組織的胞液(cytosolic)或粒線體中(Printz et al., 1993; Ritov and 

Kelley, 2001)，會被 G6P 抑制，在肌肉組織的葡萄糖攝入佔有重要的地位(Chang 

et al., 1996)。許多路徑皆可影響 HK II的表現量，胰島素調控之 PI3K路徑即為

其一(Osawa et al., 1996)，且胰島素可刺激肌肉中 HK II mRNA的表現(Vogt et al., 

2000)。而葡萄糖轉運以及 HK II的活性也被視為糖尿病的重要影響因子之一

(Rothman et al., 1995)。 

 

1-5 研究動機與實驗架構 

Lo等人(2006)餵食正常及誘發葡萄糖耐受異常大鼠黃金銀耳之酸性多醣、黃

金銀耳子實體、黃金銀耳人工菌株發酵菌絲體，觀察降血糖功效，發現黃金銀耳

於動物實驗中具有降血糖之功效，且與酸性多醣成份較為相關。賴(2010)將前述

研究之肌肉檢體與血清進行分析，證實黃金銀耳酸性多醣可增加脂聯素的分泌，
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並且提升 AdipoR1、AdipoR2、IR、IRS-1及 GLUT4基因的轉錄和 IR、IRS-1 及

GLUT4蛋白質的表現，推測其可增強肌肉組織中胰島素與脂聯素傳訊，以達保

健與修復之功效。雖然動物與臨床試驗能提供活體的狀況，但變因的控制相對困

難；而糖尿病的動物模式中，不論是基因突變或剔除等，都有相當程度的侷限性，

且較無法模擬糖尿病前期的胰島素阻抗之狀態，因此可利用細胞模式深入研究於

動物模式中所觀察到的血糖調控機制。 

本研究將 C2C12 小鼠肌肉細胞分為正常與經棕櫚酸誘導成胰島素阻抗兩種

分群，分別添加不同濃度黃金銀耳酸性多醣後進行葡萄糖擬似物攝入量分析，並

進一步研究不同作用時間對於胰島素與脂聯素傳訊分子的影響，以期了解酸性多

醣是否可促使肌肉細胞中傳訊路徑的活化，增加葡萄糖帶入量，提供評估其保健

功效之參考。 

附圖十二、酸性多醣影響分子路徑。 
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Normal cell Palmitic acid induce insulin resistant cell 

Treating with glucuronoxylomannan Cell survival via XTT assay 

 

Glucose uptake： 

2-NBDG uptake though flow Cytometry 
Anti-hyperglycemic mechanism 

mRNA expressions quantification： 

 Insulin receptor, IR 

 Insulin receptor substrate-1, IRS-1 

 Hexokinase, HK 

 Adiponectin receptor-1, AdipoR1 

 Adiponectin receptor-2, AdipoR2 

Western blotting： 

 Insulin receptor, IR 

 Insulin receptor substrate-1, IRS-1 

 PI3 kinase, PI3K 

 Protein kinase B, PKB/Akt 

Phosphorlation of Akt at Ser
473

 

 AMP-Activated Protein Kinase, AMPK 

 Phosphorlation of AMPK at Thr
172

 

附圖十三、實驗架構。 



 

22 

 

二、材料與方法 

2-1 實驗材料 

2-1-1 黃金銀耳 Tremella mesenterica 酸性多醣(GXM) 

酸性多醣是以專利法(Patent No.: US 6,383,799, Date of Patent: May 7, 2002)

純化，其純度可達 99%。將GXM粉末溶於Phosphate buffered saline (PBS, 5.36 mM 

KCl、0.44 mM KH2PO4、4.17 mM NaHCO3、0.14 M NaCl 及 0.35 mM Na2HPO4, pH 

7.2)中滅菌後，以 DMEM 培養基配製成 200 ppm、400 ppm、800 ppm存於 4°C

冰箱備用。 

 

2-1-2 黃金銀耳酸性多醣之分子量測定 

利用分析管柱為 PolySep-SEC-P 5000 300×7.80 mm column購自 Phenomenex 

(USA)。使用L-6000 pump與積分儀D-2500 chromatointegrator購自Hitachi (Japan)。

偵測器 RI-Detector 8110 購自 Bischoff (Germany)。標準品使用 Pullulan 購自

Shodex (Japan)。 

 

2-1-3 細胞培養 

2-1-3.1 細胞株 

小鼠肌肉細胞株 C2C12 cell line (Mouse myoblast ; BCRC number 60083)，購

自生物資源保存及研究中心(Bioresource Collection and Research Center, Hsinchu, 

Taiwan)。 

 

2-1-3.2 培養基 

Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium (DMEM)粉末(Gibco, USA)以二次水攪

拌至全溶後，添加 1.5 g/L NaHCO3 (OSAKA, Japan)，調整 pH值至 7.2~7.4，經

0.22 μm 濾杯(Millipore, USA)過濾於血清瓶中，再添加 10% FBS (Fetal Bovine 

Serum, Biological Industries 515269)做為生長培養基，或添加 2% HS (Horse Serum, 
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Gibco 16050)做為分化培養基。 

 

2-1-3.3 葡萄糖擬似物 

2-[N-(7-nitrobenz-2-oxa-1,3-diazol-4-yl) amino]-2-deoxy-D-glucose (2-NBDG) 

為一種葡萄糖擬似物，分子量為 342.26 (Yoshioka et al., 1996)，結構式如附圖十

四，購自 Invitrogen (OR, USA)。激發波長為 487 nm，於 542 nm 放出螢光。在避

光環境下，以 PBS 配製濃度為 20 mM，儲存於-20°C 冰箱備用。 

 

2-1-3.4 Propidium iodide 

Propidium iodide (PI)為一種核酸染劑，購買自 Sigma (MO, USA)。其可嵌入

細胞核 DNA或 RNA 鹼基對中，於波長 488 nm 激發且在 562~588 nm 間釋放螢

光。因細胞死亡會導致細胞膜破損，使 PI可進入細胞與核酸嵌合，故可以此做

為細胞凋亡或染色體受損之細胞的依據。 

 

2-1-3.5 細胞培養其他藥品 

Dimethyl sulfoxide、Palmitic acid 購自 Sigma (MO, USA)。Insulin、

Trypsin-EDTA 及 L-Glutamine均購自 Gibco (CA, USA)。Trypan blue 及 XTT 

reagent 購自 Biological Industries (Kibbutz, Israel)。Potassium phosphate 及 Sodium 

phosphate 購自 Mallinckrodt Baker (NJ, USA)。Sodium chloride 購自 Panreac 

Quimca Sa (Barcelona, Spain)。Bovine albumin 購自MP Biomedicals (New 

附圖十四、2-NBDG結構式。 
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Zealand)。 

2-1-4 mRNA表現量分析試劑 

2-1-4.1 RNA抽取 

GenePure RareRNA isolation reagent 購自真興實業有限公司(Taichung, 

Taiwan)。Chloroform、Absolute ethanol購自Panreac Quimca Sa (Barcelona, Spain)、

Diethyl pyrocarbonate (DEPC)購自 Sigma (MO, USA)。 

 

2-1-4.2 反轉錄 cDNA 

SuperScript
®
 III Reverse Transcriptase、Random Primers、RNaesOUT ™、Oligo 

(dT) Primer、5X First-Strand Buffer 購自 Invitrogen (CA, USA)。 

 

2-1-4.3 PCR 與 Real-time quantitative PCR 

Primer 購自生工有限公司(Taipei, Taiwan)、AmpliTaq Gold
®  

PCR Master Mix

購自 Roche (Basel, Switzerland)、Maxima
®
 SYBR Green/ROX qPCR Master Mix 購

自 Fermentas (USA)。 

 

2-1-5 蛋白質分析 

2-1-5.1 Cell lysis buffer 

Tris購自 Amresco (OH, USA)。Nonidet P-40 substitute (NP-40)購自 USB (OH, 

USA)。Sodium chloride購自 Panreac (Barcelona, Spain)。Ethylenediaminetetraacetic 

acid (EDTA)、Sodium orthovanadate、Sodium fluoride、Phenylmethanesulfonyl 

fluoride、Protease Inhibitor Cocktail 購自 Sigma (MO, USA)。 

 

2-1-5.2 蛋白質定量試劑 

BCA
TM 

Protein Assay Kit 購自 Pierce Biotechnology (IL, USA)。 
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2-1-5.3 西方轉漬試劑 

N,N,N,N,-Tetramethylethylenediamine (TEMED)、Ponceau S 購自 Sigma (MO, 

USA)。Glycerol、Glycine及 Tween-20 購自 Panreac Quimca Sa (Barcelona, Spain)。

Ammonium persulfate ultrapure (APS)、Dithiothreitol (DTT)及 Sodium phosphate 

monobasic, monohydrate 購自 GERBU (Gaiberg, Germany)。Acryamide-bis solution 

40%購自 SERVA (Germany)、Sodium tetraborate-10- hydrate 及 Sodium phosphate 

dibasic購自Merck (Darmstadt, Germany)。Sodium dodecyl sulfate (SDS)購自

Bio-Rad (CA, USA)。Methyl alcohol 及 Tris (hydroxymethyl) aminomethane (Tris)

購自Mallinckrodt Baker (NJ, USA)。BlueRAY Prestained Protein Ladder 購自

GeneDireX (Bruges, Belgium)。Blotting Paper 購自Whatman plc. (Kent, UK)。

Polyvinylidene Fluoride (PVDF) Membranes 購自Millipore (MA, USA)。水藍底片

購自Midwest Scientific (St. Louis, USA)。Immobilon
TM

 Western Chemiluminescent 

HRP Substrate 購自Millipore (MA, USA)。Developer and replenisher 及 Fixer and 

replenisher購自 Eastman Kodak (NY, USA)。 

 

2-1-6 主要儀器及設備 

(1) CO2恆溫培養箱(型號 Forma310) (Thermo, USA)  

(2) 加熱恆溫循環槽(型號WB212-B1) (Kansin , USA)  

(3) 血球計數器(Hemocytometer) (Superior, Bad Marienfeld, Germany) 

(4) 無菌操作台(Bellco, USA) 

(5) 倒立螢光顯微鏡(型號 IX-71) (Olympus, Japan) 

(6) 液態氮貯存桶(型號 LS-750) (Taylor-Wharton, Germany)  

(7) 震盪機 Vortex (型號 Vortex-2 genie) (Scientific Industries, USA) 

(8) 流式細胞儀(型號 FACScan) (Becton Dickinson, USA) 

(9) Real-time PCR (型號 ABI PRISM 7000) (Applied Biosystem, USA) 
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(10) 乾浴槽(型號 MC-01S) (Major Science, Taiwan)  

(11) ELISA reader (型號MRXII microplate reader, DYNEX USA) 

(12) 蛋白質電泳槽(型號Mini-Protean Ⅲ&Ⅳ) (Bio-Rad, USA) 

(13) 西方轉漬槽(型號 Criterion
TM

 Blotter) (Bio-Rad, USA) 

(14) 電源供應器(型號MP- 250N) (Major Science, Taiwan) 

(15) 桌上型離心機(型號 5415D) (Eppendorf, Germany) 

(16) 高速低溫離心機(型號 5810R) (Eppendorf, USA) 

(17) DNA Engine Thermal Cycler (型號 PTC-200) (MJ Research, Inc, USA) 

 

2-2 實驗方法 

2-2-1 黃金銀耳酸性多醣之分子量測定 

酸性多醣之分子量參考呂等人(2001)之方法，利用膠體滲透層析法(gel 

permeation chromatography, GPC)測定。 

取酸性多醣粉末溶於去離子水中，經適當稀釋與過濾後，取 20 μL濾液進行

分子量分佈之分析，分析條件為：使用之分析管柱 PolySep-SEC-P 5000 300×7.80 

mm column，將管住溫度設置在40°C。移動相為去離子水，設定流速0.8 mL / min，

使用 L-6000 pump，並利用偵測器 RI-Detector 8110 與積分儀 D-2500 

chromatointegrator讀取數據。使用標準品 pullulan，其分子量分別為 48800、113000、

210000、366000 及 805000 Daltons。 

 

2-2-2 細胞培養 

自液態氮桶中取出細胞凍存管，於 37°C 水浴槽解凍後，移入無菌操作台內，

將細胞懸浮液加於培養皿中，再緩慢加入培養基，混合均勻後，置於含 5% CO2

之 37°C 培養箱，待細胞約 7~8分滿時進行繼代培養。 

細胞繼代與舖盤為細胞生長至 7~8分滿後，將其培養基吸除，以 PBS 清洗，

加入 1x Trypsin-EDTA，於培養箱中作用，待細胞懸浮後，加入含血清培養基終
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止 Trypsin-EDTA 作用，將細胞平均分配至培養皿中。 

2-2-3 細胞分化 

細胞計數後，以 10
4
 cells/well 舖至 24孔盤或 6 cm dish 中，長至九分滿後，

將培養基吸除，加入分化培養基，進行細胞分化， 每 2 天更換一次培養基，待

細胞分化至 80%為肌管細胞，即可進行實驗。 

 

2-2-4 誘導細胞產生胰島素阻抗 

當細胞 80%分化為肌管細胞時，將分化培養基更換為含 2% BSA及 0.5 mM

或 0.75 mM Palmitic acid 之無血清培養基，與細胞共置 12 或 16小時，再以葡萄

糖擬似物 2-NBDG 帶入量及 phospho-Akt(Ser
473

)表現量，判斷是否已誘導細胞產

生胰島素阻抗。 

 

2-2-5 酸性多醣細胞毒性測試 

利用細胞粒線體中琥珀酸去氫酶(Succinate-tetrazolium reductase)將 XTT試

劑的 tetrazolium 環打斷，形成一橘紅色之 formazan 化合物，於波長 450~500 nm

測其吸光值，即可推算細胞存活率。 

將細胞培養於 24孔盤中，分化成肌管細胞後，添加不同濃度之酸性多醣共

置 24小時，移去培養基並以 PBS 潤洗後，加入 XTT試劑 100 μL (XTT reagent：

activation reagent = 50：1)於 37°C 反應 2小時，偵測 450 nm 之吸光值，並扣除

595 nm 之背景值。 

 

2-2-6 葡萄糖擬似物 2-NBDG 帶入量分析 

葡萄糖擬似物帶入量分析方法參考於 Zou等人(2005)。將細胞培養於 24 孔

盤中，分化成肌管細胞後，分成正常細胞與胰島素阻抗組，添加不同濃度之酸性

多醣 24 小時，移去培養基並以 PBS 潤洗後，加入 2-NBDG作用 45分鐘，胰島

素組於反應完前 15分鐘加入胰島素作用。之後使用 Trypsin 將細胞收於管中並添
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加 PI，以流式細胞儀偵測葡萄糖擬似物之帶入量。 

2-2-7 細胞 RNA抽取與 cDNA製備 

將 C2C12 細胞培養於 6 cm dish 中，分化成肌管細胞後，分成正常細胞與胰

島素阻抗組，添加 400 ppm 酸性多醣於細胞中分別作用 15 分鐘、2小時、4小時、

8小時、16小時、24小時後，胰島素組於反應完前 15分鐘加入胰島素作用後，

以 PBS 潤洗，加入 1 mL RareRNA isolation reagent 於室溫下作用 3~5 分鐘，加入

300 μL chloroform 混合均勻，置於冰上 5分鐘後，於 12000 rpm離心 5分鐘。取

上清液至 1.5 mL微量離心管中，加入兩倍體積之絕對酒精混勻後離心，去除上

清液得沉澱物，加入 1 mL 70%酒精後離心，移除上清液並使沉澱物乾燥，再以

50 μL DEPC-H2O回溶，於 65°C 加熱 5分鐘，置於-80°C 凍箱備用。 

反轉錄時，將 2 L RNA、9.6 L DEPC-H2O、0.5 L 0.3 g/L random hexamer、

0.5 L 0.5 μg/μL oligo dT 及 0.4 L 25 mM dNTP 置入管中混合，再利用 DNA 

Engine Thermal Cycler 於 65°C 下加熱 5分鐘後，立即降溫至 4°C 後置於冰上。

加入 4 L 5x reaction buffer、1 L RNaseOUT inhibitor、1 μL 10 mM DTT及 1 L 

SuperScript III reverse transcriptase 於管內混勻，25°C 反應 5分鐘後，加熱至 50°C

使酵素反應 60 分鐘，最後加熱至 70°C 作用 15分鐘終止反應，即得產物 cDNA，

存放於-20°C 備用。 

 

2-2-8 同步定量聚合酶連鎖反應 

同步定量聚合酶鏈鎖反應使用 Maxima
®
 SYBR Green/ROX qPCR 2x Master 

Mix 於 ABI PRISM 7000 Sequence Detection System 進行 PCR 擴增及偵測。反應

中使用的引子皆為生工有限公司所合成，其序列均列於附表三。將 2 μL cDNA、

10 μL Maxima
®

 SYBR Green/ROX qPCR 2x Master Mix 及 0.5 μL正反股引子與 7 

μL ddH2O，置於管內混合均勻，其總體積為 20 μL。反應擴增循環為活化加熱 95°C、

10分鐘；95°C、30秒，黏合溫度 30 秒 (不同引子之黏合溫度列於附表三)。反

應之最適條件均經聚合酶鏈鎖反應測試。於 72°C、30秒擴增步驟偵測 SYBR 
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Green 螢光量，重複 40循環後進行解離步驟，PCR 產物以解離曲線與 1.5%的洋

菜瓊脂膠電泳來確認為專一性產物。聚合酶鏈鎖反應的擴增過程中，反應溶液中

的 SYBR Green I會嵌入擴增中的雙股 DNA 內，因此擴增其間所偵測到的螢光量

將與擴增中產物的量成正比，可對應反應起始的基因表現量。而基因的表現量將

以通過閾值的循環數(Ct)推定。此實驗中使用GAPDH基因表現量作為內部對照，

目標基因的相對表現量以公式 2
 –ΔCt

 (Livak and Schmittgen, 2001)計算而得。 

 

2-2-9 蛋白質萃取 

將 C2C12細胞培養於 6 cm dish中，分化成肌管細胞後，經不同條件處理後，

移除培養基，以 PBS 潤洗，加入 150 L lysis buffer (50 mM Tris-HCl, pH 7.5、150 

mM NaCl、1% NP-40、2 mM EDTA、1 mM Na3VO4、10 mM NaF、2 mM PMSF)，

使用刮勺刮取細胞並收集置於 1.5 mL 離心管後，於 4°C 以 13200rpm 離心 5 分

鐘，所得上清液為細胞總蛋白質，存於-20°C 備用。 

 

2-2-10 蛋白質定量 

由 C2C12 細胞抽取之總蛋白質，使用 BCA
TM 

Protein Assay Kit 進行定量。

將蛋白質適當稀釋後，取 10 L稀釋樣品與 200 L已混合之試劑(Reagent A：

Reagent = 50：1)於 37°C 下避光反應 30分鐘，偵測波長 562 nm 之吸光值，並以

標準品 BSA做標準曲線，以內差法估算肌肉細胞中總蛋白質濃度。 

 

2-2-11 西方轉漬分析 

取 20g蛋白質樣品與 Sample buffer (Working：0.3 mM Tris、1.5% SDS、150  

mM -Mercaptoerhanol、6.8% glycerol、0.013% bromophenol blue)混合均勻，95°C

加熱 5分鐘後，於 Running buffer (192 mM glycine、24.8 mM Tris-base、0.1% SDS)

中，以 10%的下層膠進行 SDS-PAGE，將蛋白質分離。隨後於 10 mM Na2B4O7 

Transfer buffer 中，將電泳膠上蛋白質轉至 polyvinylidene fluoride (PVDF)膜上。



 

30 

 

將膜置於 2 ~5% skim milk-PBST (140 mM NaCl、740 M Na2HPO4、9.2 mM 

NaH2PO4、0.1% Tween-20)或 2~5% BSA-PBST 中，以 100~150 rpm震盪 1小時

後，加入可辨認目標蛋白質之一級抗體(附表四)，於室溫下震盪 2小時。將膜以

PBST 漂洗 10~15 分鐘 3~5次，再加入二級抗體於室溫下震盪 1小時，再以 PBST

漂洗 3~5次，最後於膜上加入 Chemiluminescent HRP Substrate 反應，經由水藍

底片感光。底片經掃描後以軟體 AlphaDigiDoc Imaging System (Alpha Innotech 

Corporation, USA)進行定量。 

 

2-2-12 統計分析 

實驗所得數據皆以平均值±標準偏差(Means ± SD)表示，利用 SAS 9.1 統計軟

體(Statistical Analysis System, SAS Institute, Inc., USA)進行費雪爾氏 LSD (least 

significant difference)分析，當機率值小於 0.05 (P < 0.05)時顯示各組於統計上有

顯著差異。並使用 SigmaPlot 10.0 (Systat software, Inc., USA)軟體進行做圖。 
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附表三、同步定量聚合酶連鎖反應中用於擴增肌肉基因的引子序列。 

基因 序列(5'→3') 
產物大小

(Benoit et al.) 
檢索號 黏合溫度(°C) 鎂離子濃(mM) 

GAPDH 
(F) 5'AACGACCCCTTCATTGAC 3' 

(R) 5'TCCACGACATACTCAGCAC 3' 
191 M17701 52 3 

Insulin receptor 
(F) 5'GATTTCCCCAACGTCTCCTCT 3' 

(R) 5'TCAATGCGGTACCCAGTGAA3' 
128 NM_017071 56 3 

IRS-1 
(F) 5'CAAGGAGGTCTGGCAGGTTA3' 

(R) 5'CCCACCTCGATGAAGAAGAA3' 
198 NM_010570 55 3 

Hexokinase 
(F) 5'TGATCGCCTGCTTATTCACGG3' 

(R) 5'AACCGCCTAGAAATCTCCAGA3' 
112 NM_013820 55 3 

AdipoR1 
(F) 5'AACGGGCCATCCATTTTTG3' 

(R) 5'TTAGCCGGGCTACATCAAGG3' 
101 NM_028320 55 3 

AdipoR2 
(F) 5'GGAGTGTTCGTGGGCTTAGG3' 

(R) 5'GCAGCTCCGGTGATATAGAGG3' 
140 NM_197985 60 3 
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附表四、實驗中使用之一級、二級抗體。 

抗體 廠牌 稀釋倍數 目錄編號 

-actin Novus 1:10000 NB600-501 

Insulin receptor β Millipore 1:1000 05-1104 

IRS-1 Cell signaling 1:1000 3194 

PI3 kinase p85 Cell signaling 1:1000 4257 

Phospho-Akt (Ser473) Cell signaling 1:1000 9271 

Akt Cell signaling 1:1000 9272 

Phospho-AMPK(Thr172) Cell signaling 1:1000 2535 

AMPK Cell signaling 1:1000 2793 

Goat-anti-mouse, (H+L), Peroxidase Conjugated Pierce 1:7000 31430 

Goat-anti-rabbit IgG HRP-linked Santa Cruz 1:3000 SC-2004 
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三、結果 

3-1 黃金銀耳酸性多醣分子量測定 

本研究所使用之黃金銀耳酸性多醣(GXM)純度可達 99%，經膠體滲透層析後，

圖譜中呈現一主波峰與小波峰，滯留時間分別為 11.27 分鐘與 5.46 分鐘(圖一)，

可證實純度很高。比對由不同分子量的葡聚糖(pullulan)標準品所做出之標準曲線

後(附圖十五、附表五)，得知分子量粗略為 6.40 kDa與 7929 kDa，以 6.40 kDa

者為酸性多醣的主要組成分。 

 

3-2 不同濃度之 GXM 對肌肉細胞 C2C12 毒性測試 

為了解黃金銀耳酸性多醣(GXM)對細胞是否有毒殺作用，因此將 12.5、25、

50、100、200、400、800、1000 ppm 之 GXM 添加於肌肉細胞 C2C12 中，共置

24小時後，以 XTT試劑分析。由圖二顯示，所測濃度範圍中 GXM 對 C2C12 細

胞並無明顯毒殺作用。本研究參考吳(2011)使用 200、400、800 ppm 進行後續分

析，並據以測定不同時間對於 C2C12 細胞傳訊路徑的影響。 

圖一、黃金銀耳酸性多醣膠體滲透層析圖譜。 
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C2C12細胞添加不同濃度黃金銀耳酸性多醣，於 37°C共置 24小時後，以 XTT測試細胞存活率。

所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。長條上小寫字母代表各統計分群。相同字母間

無顯著差異(p<0.05)。 

 

3-3 棕櫚酸誘導 C2C12 產生胰島素阻抗之濃度與時間測試 

文獻指出棕櫚酸可誘導肌肉細胞產生胰島素阻抗，本研究使用 0.5 mM 與

0.75 mM 兩種濃度及 12與 16小時兩個與細胞共置之時間進行測試。首先測試棕

櫚酸是否對 C2C12 有生長抑制或毒殺作用(簡稱毒性測試)，再經由葡萄糖擬似物

2-NBDG帶入量與 Phospho-Akt (Ser
473

) / Akt蛋白質相對表現量兩項試驗，得知

棕櫚酸對 C2C12 細胞之影響。 

 

3-3-1 棕櫚酸對 C2C12 毒性測試 

利用 0.25 mM、0.5 mM、0.75 mM 與 1.0 mM 四種濃度，與 C2C12 細胞共置

24小時後，使用XTT分析棕櫚酸對細胞是否具毒殺作用。由圖三得知，0.25 ~ 0.75 

mM 三個濃度對細胞無明顯毒性，1.0 mM 則對細胞有顯著的毒殺作用，故後續

實驗以 0.5 mM 和 0.75 mM 兩個濃度進行時間的探討。 

圖二、不同濃度之黃金銀耳酸性多醣對肌肉細胞 C2C12 毒性測試。 
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C2C12 細胞添加 0.25 mM、0.5 mM、0.75 mM 與 1.0 mM 四種濃度棕櫚酸，在 37°C 培養 24小時

後，以 XTT 進行細胞存活率測試。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。a~b 之不

同字母表示具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-3-2 棕櫚酸對 C2C12 之葡萄糖擬似物 2-NBDG帶入量之影響 

0.5 mM 與 0.75 mM 棕櫚酸確定對細胞無顯著生長抑制作用，利用此兩種濃

度再分成 12與 16小時與細胞共置，檢測棕櫚酸是否影響細胞的葡萄糖擬似物

2-NBDG帶入量。研究中進行胰島素刺激之組別，其胰島素使用之濃度與時間參

考於 Kumar and Dey (2003)與 Nedachi and Kanzaki (2006)。結果如圖四，12小時

胰島素能有效增加細胞的葡萄糖擬似物攝入量，由 11.17%増至 14.27%。而添加

兩種濃度之棕櫚酸組(0.5 group與 0.75 group)或添加棕櫚酸及胰島素組(0.5 + I 

group或 0.75 + I group)，與控制組或胰島素組相比，皆有顯著下降趨勢，帶入量

降低至 3~7%，但若合併添加胰島素則兩棕櫚酸濃度間並無顯著差異。細胞與棕

櫚酸共置 16小時的狀態下，相同地胰島素組也顯著增加細胞對 2-NBDG的帶入

量達3.4%，添加棕櫚酸各組帶入量皆顯著下降為3~9%，具劑量效應(dose effect)，

惟其中 0.5 mM 棕櫚酸組與控制組並無統計上顯著差異。 

圖三、不同濃度棕櫚酸對 C2C12 細胞毒性測試。 
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細胞與 0.5 mM 或 0.75 mM 棕櫚酸於 37°C 共置 12與 16 小時後，與 2-NBDG 反應 45 分鐘，添

加胰島素的組別(I表示 Insulin)在 30分鐘時，加入 100 nM 胰島素刺激 15分鐘，再以流式細胞儀

進行螢光測定。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。 

A~E 之不同字母表示細胞與棕櫚酸共置 12小時之結果具顯著差異(p<0.05)。 

a~e 之不同字母表示細胞與棕櫚酸共置 16小時之結果具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-3-3 棕櫚酸對 C2C12 之 Akt (Ser
473

)磷酸化程度之影響 

細胞經由 0.5 mM 與 0.75 mM 棕櫚酸處理 12或 16小時後，2-NBDG帶入量

皆有下降的趨勢，但使用 0.75 mM棕櫚酸加胰島素與細胞培養 12小時之 2-NBDG

帶入量比 0.5 mM 棕櫚酸加胰島素組高(圖四)，而在 16小時之 0.5 mM 棕櫚酸組

與控制組比，雖有下降但無顯著差異(圖四)，故再觀察棕櫚酸對細胞胰島素傳訊

中 Akt (Ser
473

)的磷酸化程度之影響，以探討棕櫚酸誘導胰島素阻抗之成效。 

圖五結果所示，胰島素可顯著增加 Akt蛋白質的磷酸化，提高 Akt的活性。

從細胞與棕櫚酸共置 12小時之結果得知，添加棕櫚酸或棕櫚酸及胰島素組與控

制組相比，雖略微降低磷酸化但無顯著差異。與胰島素組相較，棕櫚酸或棕櫚酸

加胰島素組顯著減少磷酸化程度達 84%以上，且具劑量效應。當不同濃度棕櫚酸

與細胞共置 16 小時後，0.5 mM 與 0.75 mM 棕櫚酸組無 Akt磷酸化訊號。與胰島

圖四、C2C12與不同濃度棕櫚酸共置 12與 16小時之 2-NBDG帶入量。 
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素組相比，添加棕櫚酸及胰島素的組別其 Akt磷酸化顯著下降 94%，由此可知，

棕櫚酸與細胞共置 16小時能有效抑制 Akt的磷酸化。綜合圖四與圖五的結果推

論出，以 0.75 mM 棕櫚酸與細胞共置 16小時最能降低細胞葡萄糖擬似物的帶入

與 Akt的磷酸化，故後續使用此條件誘導細胞產生胰島素阻抗。 

 

 

各組經不同處理後，抽取其蛋白質並定量，取 20 g細胞蛋白質進行電泳及西方轉漬，分析 pAkt 

(Ser
473

)的蛋白質相對於 Akt 表現量，並以-actin蛋白質表現量作為內部對照。將 pAkt (Ser
473

)及

Akt 蛋白質表現量數據相除。各組之目標蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示。所有

數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。 

A~B 之不同字母表示細胞與棕櫚酸共置 12小時之結果具顯著差異(p<0.05)。 

a~c 之不同字母表示細胞與棕櫚酸共置 16小時之結果具顯著差異(p<0.05)。

Insulin (100 nM) 

(12Hr) (16Hr) 

Akt 

pAkt (Ser
473

) 

-actin 

Palmitic acid (mM) 

— — — + + + — — — + + + 

— — 0.5 0.5 0.75 0.75 — — 0.5 0.5 0.75 0.75 

圖五、C2C12 與不同濃度棕櫚酸共置 12或 16小時之 Akt 磷酸化程度。 
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3-4 不同濃度與時間之 GXM 對 C2C12 之影響 

3-4-1 正常態 C2C12 細胞葡萄糖擬似物 2-NBDG帶入量 

本研究將細胞添加 200 ppm、400 ppm 及 800 ppm 三種濃度之酸性多醣，探

討對正常與阻抗細胞 2-NBDG帶入量之影響。由圖六可知在添加後 12小時即可

顯著增加 2-NBDG 帶入細胞，與控制組相比，200 ppm、400 ppm 與 800 ppm GXM

使 2-NBDG帶入量分別增為 1.2倍、1.8倍與 1.4倍，合併添加胰島素時，僅 800 

ppm GXM顯著增加 5.7%的帶入量，其餘兩組皆有小幅下降。與胰島素組相較，

400 ppm、800 ppm 與 800 ppm 加胰島素組有上升的趨勢，約增加 2.3~6.3%，另

三組處理則使帶入量下降。於24小時可發現加入酸性多醣無論是否添加胰島素，

皆可提高 2-NBDG 的帶入量，與控制組或胰島素組相比，以 200 ppm、400 ppm、

400 ppm 加胰島素與 800 ppm 加胰島素等四組的葡萄糖擬似物帶入量都顯著上

升。 

在 12與 24 小時的共置後，GXM 對於無阻抗之 C2C12 細胞之 NBDG帶入

影響無劑量效應，800 ppm GXM反使帶入量降低；而合併添加胰島素組時雖可

見隨濃度而增加帶入，但 200 ppm 組仍較胰島素組低。 

 

3-4-2 Akt (Ser
473

)磷酸化程度 

將細胞添加不同濃度 GXM 培養 12與 24小時後，檢測 Akt蛋白質磷酸化程

度(圖七)。無胰島素刺激下，Akt磷酸化表現明顯較少，而加入胰島素則開啟胰

島素傳訊路徑，促使 Akt 磷酸化而活化。細胞與 GXM 共置 12及 24小時後，因

無加胰島素刺激與控制組均無顯著差異，800 ppm GXM 組甚至觀察不到 Akt 磷

酸化訊號。合併添加胰島素時與控制組相比，除 200 ppm 外，其他濃度之 Akt

磷酸化程度皆明顯提升。經 12小時處理，GXM 加胰島素組別無劑量效應，與胰

島素組相較，只有 400 + I組顯著增加 Akt磷酸化；而延長至 24小時雖可見劑量

效應，但僅 800 + I組與胰島素組有顯著差異。且由此圖可得知，GXM 對於胰島

素傳訊路徑之效應會受作用時間影響，故合併圖六與圖七結果，選擇 400 ppm 
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GXM 做後續胰島素傳訊與脂聯素傳訊等路徑與時間之探討。 

 

細胞與不同濃度 GXM 於 37°C共置 12 與 24小時後，與 2-NBDG 反應 45 分鐘，添加胰島素的

組別(I表示 Insulin)在 30分鐘時，加入 100 nM 胰島素刺激 15分鐘，再以流式細胞儀進行螢光測

定。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。 

A~C之不同字母表示細胞與 GXM 共置 12 小時之結果具顯著差異(p<0.05)。 

a~d 之不同字母表示細胞與 GXM 共置 24小時之結果具顯著差異(p<0.05)。 

 

  

圖六、C2C12 與不同濃度 GXM 共置 12或 24小時之 2-NBDG 帶入量。 

(A) 

(B) 
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各組經不同處理後，抽取其蛋白質並定量，取 20 g細胞蛋白質進行電泳及西方轉漬，分析 pAkt 

(Ser
473

)的蛋白質相對於 Akt 表現量，並以-actin蛋白質表現量作為內部對照。將 pAkt (Ser
473

)及

Akt 蛋白質表現量數據相除。各組之目標蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示。所有

數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。 

A~D 之不同字母表示細胞與 GXM 共置 12 小時之結果具顯著差異(p<0.05)。 

a~d 之不同字母表示細胞與 GXM 共置 24小時之結果具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

(12Hr) (24Hr) 

— — 200 800 400 200 400 800 400 200 400 800 — — 200 800 

— — — + + + — + — — — + + + — + 

Akt 

Insulin (100 nM) 

pAkt(Ser
473

) 

-actin 

GXM (ppm) 

圖七、C2C12 與不同濃度 GXM 共置 12或 24小時之 Akt 磷酸化程度。 
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3-4-3 阻抗態 C2C12 細胞葡萄糖擬似物 2-NBDG帶入量 

將細胞以棕櫚酸誘導成胰島素阻抗後，分為不同濃度 GXM 單獨或合併胰島

素處理 24小時後，測試其 2-NBDG 帶入量。由圖八可知，阻抗態細胞之葡萄擬

似物帶入量降低，而添加 GXM 或 GXM 合併胰島素刺激，皆可促使細胞帶入

2-NBDG的能力回復到正常細胞的水準。GXM 合併添加胰島素組具劑量效應，

但200與400 ppm無胰島素刺激之組別其葡萄糖擬似物帶入量較同濃度合併添加

胰島素組多。 

誘導成胰島素阻抗之細胞與不同濃度 GXM 於 37°C 共置 24 小時後，與 2-NBDG 反應 45 分鐘，

添加胰島素的組別(I與 INS表示 Insulin)在 30分鐘時，加入 100 nM 胰島素刺激 15分鐘，再以流

式細胞儀進行螢光測定。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。NOR表正常細胞之

控制組。INS-N 表正常細胞添加胰島素組。CON 表誘導成阻抗態細胞之控制組。INS 為誘導成

阻抗態之細胞添加胰島素。a~f之不同字母表示阻抗態細胞與 GXM共置 24小時之結果具顯著差

異(p<0.05)。 

 

 

 

 

圖八、阻抗態 C2C12與不同濃度 GXM 共置 24小時之 2-NBDG帶入量。 
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3-5 細胞層面之傳訊路徑 

為追蹤酸性多醣對 C2C12 肌肉細胞中的傳訊路徑之影響，在添加 400 ppm 

GXM 處理正常與阻抗態細胞後，於不同時間點利用同步定量聚合酶鏈鎖反應與

西方轉漬，偵測路徑中重要蛋白質 IR、PI3K、IRS-1、Akt、AMPK、HK、AdipoR1

與 AdipoR2 等基因 mRNA或蛋白質表現量。 

 

3-5-1 正常及阻抗狀態 C2C12 細胞之胰島素受體(IR) mRNA 相對表現量 

當正常態細胞添加 400 ppm GXM 後，在不同時間對 IR 基因轉錄量之影響

如圖九所示。無任何添加的控制組在所觀察之 24小時內，IR mRNA 表現量在

0.65倍到 1.33 倍之間狹幅變化。GXM 之添加使 IR 表現在 15min、16Hr與 24Hr

兩波段式顯著增為控制組之 1.22、1.91與 3.46倍。如與胰島素組相較，在 16Hr

與 24Hr之表現量仍為其 1.60與 2.89 倍，具顯著差異。添加 GXM 合併胰島素刺

激下(圖十)同樣呈現兩波段式變化，與控制組或胰島素組相較，2Hr、8Hr、16Hr

與 24Hr之 IR 基因表現皆顯著增加。與控制組相比，分別增為 1.33、1.45、1.69

與 3.17倍；與胰島素組相比，則各增為 1.11、1.21、1.41 與 2.65倍。 

將細胞誘導阻抗後，IR 基因表現量會比正常細胞高，不論胰島素添加與否，

控制組之 IR 表現量均隨時間先上升後下降(圖十一與圖十二)。GXM 之效應保持

兩階段性，單獨添加 GXM時在 15 分鐘即可增加 IR 表現，隨後些微降低，而在

16與 24 小時則明顯增加其表現量，分別為阻抗態控制組之 2.30與 6.08倍。與

阻抗態胰島素組相較，各增為 2.73 與 7.19倍。GXM 合併添加胰島素在 15min

已顯著增加 IR 基因表現量，第一高峰出現於 2Hr (圖十二)，第二高峰則在 16 小

時，與阻抗控制組或胰島組比較，分別增為 6.23與 7.38 倍。綜合圖十一與圖十

二可知，阻抗態細胞單獨處理 GXM 或合併添加胰島素，IR 表現兩高峰出現時間

略有差異，且合併胰島素刺激之效應較大。 
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將細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於收細胞前 15分鐘加入 100 nM

胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 IR mRNA表現量，

並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 IR基因表現量於校正後以相

對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物

之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖九、正常態 C2C12與 400 ppm GXM 共置不同時間之 IR mRNA 相對表現量。 
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將細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素之組別於收細胞前 15 分鐘加

入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 IR mRNA

表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 IR基因表現量於校

正後以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認

反應產物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖十、正常態C2C12與400 ppm GXM共置不同時間並添加胰島素刺激之 IR mRNA

相對表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於

收細胞前 15 分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反

應測量其 IR mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之

IR基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均重複兩次，

並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制組。*表示與阻抗態

控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖十一、阻抗態 C2C12與 400 ppm GXM共置不同時間之 IR mRNA相對表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素

之組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合

酶連鎖反應測量其 IR mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。

各組之 IR基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均重

複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制組。*表示

與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-5-2 正常及阻抗態 C2C12細胞之胰島素受體基質(IRS-1) mRNA相對表現量 

正常態細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，對 IRS-1基因表現量的

影響如圖十三所示，控制組在 8小時表現達到最高。添加 GXM 於 15分鐘後小

幅上升，而後則隨時間而漸減，與控制組相比，2、4、8、16與 24Hr分別下降

46%、34%、42%和 63%；而與胰島素組相比，2、16與 24Hr表現量分別下降

30%、33%與 52%。合併添加胰島素結果如圖十四，控制組同樣在 8小時表現達

最高，而 GXM 組之表現呈現 15分鐘與 8小時兩高峰，在 16Hr與 24Hr之 IRS-1

基因表現量較控制組下降 78%與 59%；與胰島素相較，在 15分鐘與 8Hr時可顯

著增加 IRS-1基因表現量達 1.70 與 1.61倍，但在 16Hr表現量反而下降 71%。 

圖十二、阻抗態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間並添加胰島素刺激之 IR mRNA

相對表現量。 
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由圖十五可知阻抗細胞較正常狀態 IRS-1 mRNA表現稍低，空白對照組在

2Hr、4Hr、8Hr 與 16Hr之表現量顯著增加，而加入 GXM 在 15min、2Hr、4Hr

與 24Hr共置後兩波段式顯著提升 IRS-1基因表現量，與阻抗態控制組相較，分

別增為 1.98、1.63、1.96與 6.43倍，與阻抗態胰島素組相比，15min、2Hr、4Hr

與 24Hr表現量也顯著增加為 2.00、1.66、1.98 與 6.50倍。當阻抗細胞加入 GXM

合併胰島素刺激後(圖十六)，可發現在 2Hr、4Hr、16Hr 及 24Hr亦兩波段顯著提

升 IRS-1基因表現，與阻抗態控制組相比，各別增加 4.25、3.60、5.50及 4.94倍，

與阻抗態胰島素組相較，則分別增加 4.29、3.34、5.55與 4.99倍。 

 

將細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於收細胞前 15分鐘加入 100 nM

胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 IRS-1 mRNA表現量，

並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 IRS-1 基因表現量於校正後以

相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產

物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

圖十三、正常態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間之 IRS-1 mRNA相對表現量。 
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細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素之組別於收細胞前 15 分鐘加入

100 nM 胰島素。抽取 RNA 反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 IRS-1 mRNA

表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 IRS-1 基因表現量於

校正後以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確

認反應產物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖十四、正常態C2C12與 400 ppm GXM共置不同時間並添加胰島素刺激之 IRS-1 

mRNA相對表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於

收細胞前 15 分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反

應測量其 IRS-1 mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA 做為內部對照，校正檢體間之差異。各

組之 IRS-1 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均重

複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制組。*表示

與阻抗態控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖十五、阻抗態C2C12與 400 ppm GXM共置不同時間之 IRS-1 mRNA相對表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素

之組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合

酶連鎖反應測量其 IRS-1 mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之

差異。各組之 IRS-1 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有

數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制

組。*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-5-3 正常及阻抗狀態 C2C12 細胞之脂聯素受體(AdipoR) mRNA 相對表現量 

(1) AdipoR1 mRNA 相對表現量 

正常態 C2C12 肌肉細胞添加 400 ppm GXM，經不同共置時間後，AdipoR1 

mRNA相對表現量與控制組相比，15 分鐘與 24Hr之表現量皆顯著提升，各增為

1.13與 1.11倍，而 4、8與 16Hr表現量則有下降之趨勢(圖十七)。添加 GXM 合

併胰島素刺激之結果(圖十八)與單純添加 GXM對 AdipoR1基因表現量影響頗為

相似，在 15min 有小幅上升後，隨時間延長而有下降趨勢，於 24Hr 顯著增加其

基因表現量。 

圖十九為阻抗細胞添加 400 ppm GXM 對 AdipoR1 基因表現量之影響，阻抗

圖十六、阻抗態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間並添加胰島素刺激之 IRS-1 

mRNA相對表現量。 
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控制組隨時間略有增加，而在 8小時達到最高。與阻抗態控制組相比，GXM 的

添加對 AdipoR1mRNA 相對表現量於 15min、4Hr與 24Hr有顯著影響，分別下

降 50%、42%與 46%，與阻抗態胰島素組相較，於 8Hr時表現量增為 1.34倍。

而 GXM 再添加胰島素刺激後，對 AdipoR1 基因表現量影響較大(圖二十)，於 2、

4、8及 16Hr皆有顯著下降的趨向，與阻抗態控制組相比，各下降 65%、49%、

31%及 41%，與阻抗態胰島素組比，2Hr基因表現量顯著降低為 53%。 

細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於收細胞前 15分鐘加入 100 nM

胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 AdipoR1 mRNA表現

量，並使用 GAPDH mRNA 做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 AdipoR1 基因表現量於

校正後以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確

認反應產物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

圖十七、正常態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間之 AdipoR1 mRNA相對

表現量。 
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細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素之組別於收細胞前 15 分鐘加入

100 nM胰島素。抽取RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其AdipoR1 mRNA

表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 AdipoR1 基因表現

量於校正後以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電

泳確認反應產物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖十八、正常態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間並添加胰島素刺激之

AdipoR1 mRNA相對表現量。 
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將細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組

於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖

反應測量其 AdipoR1 mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。

各組之 AdipoR1 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數

值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制組。

*表示與阻抗態控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖十九、阻抗態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間之 AdipoR1 mRNA相對

表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素

之組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合

酶連鎖反應測量其 AdipoR1 mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間

之差異。各組之 AdipoR1 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。

所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之

控制組。*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

(2) AdipoR2 mRNA 相對表現量 

圖二十一為正常細胞添加 400 ppm GXM對AdipoR2 mRNA相對表現量的影

響，在 15分鐘、16Hr與 24Hr兩波段式提升其表現量。添加 400 ppm GXM合併

胰島素刺激之結果如圖二十二，15 分鐘、2Hr與 16Hr皆可顯著增加 AdipoR2 基

因表現量，與控制組相比，各增為 1.10、1.31與 1.38倍。與胰島素組相較，分

別增為 1.32、1.57 與 1.65倍。 

阻抗細胞添加 GXM 對 AdipoR2 基因表現量影響如圖二十三所示，阻抗細胞

在 2、4 及 8Hr之空白對照組表現量顯著上升。與各時間點之空白對照相比，添

加 GXM 在 8Hr內，無法增加 AdipoR2 基因表現，而 16Hr及 24Hr可顯著提升

圖二十、阻抗態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間並添加胰島素刺激之

AdipoR1 mRNA相對表現量。 
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AdipoR2 基因表現，與阻抗態控制組相比，分別增為 1.84及 1.70倍。與阻抗態

胰島素組比，則增為 1.88與 1.73倍。而 GXM 合併胰島素刺激於 16Hr與 24Hr

可顯著提升其表現量(圖二十四)，相較於阻抗態控制組，各別提升 1.96與 1.26

倍。與阻抗態胰島素組相比，各增為 1.99與 1.28倍。 

細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於收細胞前 15分鐘加入 100 nM

胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 AdipoR2 mRNA表現

量，並使用 GAPDH mRNA 做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 AdipoR2 基因表現量於

校正後以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確

認反應產物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

圖二十一、正常態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間之 AdipoR2 mRNA

相對表現量。 
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細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素之組別於收細胞前 15 分鐘加入

100 nM胰島素。抽取RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其AdipoR2 mRNA

表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 AdipoR2 基因表現

量於校正後以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電

泳確認反應產物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖二十二、正常態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間並添加胰島素刺激之

AdipoR2 mRNA相對表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於

收細胞前 15 分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反

應測量其 AdipoR2 mRNA 表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。

各組之 AdipoR2 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數

值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制組。

*表示與阻抗態控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖二十三、阻抗態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間之 AdipoR2 mRNA相對

表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素

之組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合

酶連鎖反應測量其 AdipoR2 mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間

之差異。各組之 AdipoR2 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。

所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之

控制組。*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

3-5-4 正常及阻抗狀態 C2C12 細胞之六碳糖激酶(HK) mRNA 相對表現量 

正常細胞添加 GXM 後(圖二十五)，HK基因表現量於 2、8、16及 24Hr與

控制組比有顯著上升之趨勢，各別增為 1.85、1.60、2.60 與 4.39倍，而以胰島素

組相比，2、16 及 24Hr具顯著差異，表現量增為 1.48、2.08及 3.51倍。圖二十

六為 GXM 合併添加胰島素刺激對 HK基因表現之影響，相同地各時間點的加

GXM 及胰島素組其 HK表現量會高於各時間之空白對照組，而 2、8、16及 24Hr

之 HK表現量具顯著上升，與控制組相較之下，各增加 2.67、2.62、2.32及 1.72

倍。與胰島素組相比，2、8及 16Hr表現量具顯著上升，各增為 2.14、2.10與 1.85

倍。 

圖二十四、阻抗態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間並添加胰島素刺激之

AdipoR2 mRNA相對表現量。 
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阻抗細胞加入 400 ppm GXM，對 HK mRNA 相對表現量影響如圖二十七， 

8Hr與 16Hr可顯著增加 HK基因表現，與阻抗態控制組相比，分別增為 1.43 與

1.35倍。與阻抗態胰島素相較，各增為 1.48與 1.40倍。圖二十八為阻抗細胞添

加 GXM 合併胰島素刺激，需長時間共置才可顯著增加 HK 基因表現，24Hr與阻

抗態控制組或阻抗態胰島素組相比，增為 1.24與 1.28倍。 

細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於收細胞前 15分鐘加入 100 nM

胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 HK mRNA 表現量，

並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 HK基因表現量於校正後以相

對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物

之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

圖二十五、正常態 C2C12與 400 ppm GXM共置不同時間之HK mRNA相對表現量。 



 

60 

 

細胞分化後，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素之組別於收細胞前 15 分鐘加入

100 nM 胰島素。抽取 RNA 反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反應測量其 HK mRNA表

現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組之 HK基因表現量於校正

後以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反

應產物之專一性。*表示與控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖二十六、正常態 C2C12與 400 ppm GXM共置不同時間並添加胰島素刺激之 HK 

mRNA相對表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，胰島素組於

收細胞前 15 分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合酶連鎖反

應測量其 HK mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差異。各組

之 HK 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均重複兩

次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制組。*表示與阻

抗態控制組有顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖二十七、阻抗態 C2C12與 400 ppm GXM共置不同時間之 HK mRNA相對表現量。 
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細胞分化後，以棕櫚酸誘導成阻抗態細胞，添加 400 ppm GXM，經不同共置時間，添加胰島素

之組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰島素。抽取 RNA反轉錄為 cDNA，再以同步定量聚合

酶連鎖反應測量其 HK mRNA表現量，並使用 GAPDH mRNA做為內部對照，校正檢體間之差

異。各組之 HK 基因表現量於校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值

均重複兩次，並以洋菜瓊脂膠電泳確認反應產物之專一性。Control-N 表正常態細胞之控制組。 

*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-5-5 正常及阻抗態 C2C12細胞之胰島素受體(IR)蛋白質相對表現量 

正常 C2C12 細胞添加 400 ppm GXM 經不同時間處理後，IR 蛋白質表現量

由圖二十九可知，酸性多醣與細胞共置後，大致上未隨時間明顯影響 IR 表現，

只有在 4Hr時有顯著增加其表現量，與控制組或胰島素組相比，各增為 1.61 與

1.50倍。而 GXM 與胰島素共同添加組(圖三十)，亦無明顯增加 IR 的表現量，在

24Hr時則呈顯著下降，與控制組和胰島素組相較下，表現量下降 47%與 55%。 

由圖三十一可發現阻抗細胞的 IR 表現量會隨時間降低，GXM 與細胞共置

4Hr內不會顯著影響 IR 表現量，而在 8Hr後明顯降低了其表現量，與阻抗態控

制組相比，8Hr、16Hr 與 24Hr之表現量分別下降了 53%、74%、94%，與阻抗

圖二十八、阻抗態 C2C12 與 400 ppm GXM 共置不同時間並添加胰島素刺激之

HK mRNA相對表現量。 
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細胞添加胰島素組相較，則分別下降了 47%、71%、93%。在這三個時間點之空

白對照組之 IR 表現量隨時間而減少，添加 GXM 並沒有提昇表現量。在阻抗態

細胞添加 GXM 合併胰島素刺激下(圖三十二)，只有 8Hr時有顯著提升 IR 表現，

與阻抗態控制組相比，增為 1.99倍，與阻抗細胞添加胰島素組相較，增加 1.24

倍。而在 24Hr添加 GXM合併胰島素刺激後，與阻抗態控制組相較，表現量下

降了 85%。 

 

 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15分鐘添加 100 nM 胰島素。

取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IR的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現量作為內

部對照。各組之 IR蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所

有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰

島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

圖二十九、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 IR 蛋白質相對表現量。 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

IR 

-actin 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IR的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現量

作為內部對照。各組之 IR蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍

率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表

示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

IR 

-actin 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

+ 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

圖三十、正常態 C2C12添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之 IR

蛋白質相對表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IR的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白

質表現量作為內部對照。各組之 IR蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為

阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制組具

顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

IR 

-actin 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

100 nM Insulin — — + 

 

— — — — — — — — — — + — — 

圖三十一、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 IR 蛋白質相對表

現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IR蛋白質相對表現量，並以-actin蛋

白質表現量作為內部對照。各組之 IR蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，並調整

為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制組具

顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

圖三十二、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

IR 蛋白質相對表現量。 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

IR 

-actin 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 
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+ 

 

+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

100 nM Insulin — — + 

 

+ — + 

 

+ 

 

— — + 

 

— + 

 

— + 

 

+ 
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3-5-6 正常及阻抗態 C2C12細胞之胰島素受體基質(IRS-1)蛋白質相對表現量 

正常態 C2C12 添加 GXM 經不同共置時間後，IRS-1 蛋白質表現量結果如圖

三十三所示，影響較顯著者為 4、8 及 16Hr，其他時間則無顯著差異，而此三個

時間與胰島素組相比，分別下降了 38%、66%及 46%。圖三十四為 GXM合併添

加胰島素刺激對 IRS-1 蛋白質表現量之結果，IRS-1會隨時間下降，於 4Hr顯著

下降，與胰島素組相比下降 70%，而後時間延長，表現量隨之上升，16Hr與 24Hr

與控制組相較，表現量增為 1.75與 1.71倍。 

由圖三十五結果可知，當將細胞誘導成胰島素阻抗後，對照組與實驗組均會

降低 IRS-1蛋白質表現，與 IR 蛋白表現類似(圖三十一)。加入 GXM 經不同處理

時間後，表現量在 4Hr 之後顯著逐步下降，24Hr已無法偵測到表現，與阻抗態

控制組相比，8Hr與 16Hr的 IRS-1 蛋白質表現量下降 65%與 95%，與阻抗態胰

島素組相較，4Hr、8Hr 及 16Hr各別下降 49%、73%及 96%。阻抗細胞添加 GXM

與胰島素共同刺激後，在 15min、2Hr、4Hr、8Hr、16Hr及 24Hr六個時間點的

IRS-1蛋白質表現量皆顯著減少，與阻抗態控制組比，各降低 51%、32%、51%、

86%、89%與 92%，與阻抗態胰島素組相較，則各降低 56%、38%、55%、88%、

90%及 92%。GXM 合併添加胰島素刺激在 24Hr之 IRS-1蛋白質表現量，較單純

添加 GXM 時高，亦較當時的空白對照組為高。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15分鐘添加 100 nM 胰島素。

取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IRS-1 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現量作為

內部對照。各組之 IRS-1 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。

所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與

胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

圖三十三、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 IRS-1 蛋白質相

對表現量。 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

IRS-1 

-actin 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IRS-1 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現

量作為內部對照。各組之 IRS-1 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制

組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。

#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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— + 
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400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

IRS-1 

-actin 

圖三十四、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

IRS-1蛋白質相對表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IRS-1 的蛋白質相對表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。各組之 IRS-1 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再

調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控

制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 
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圖三十五、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 IRS-1 蛋白質相對

表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 IRS-1 蛋白質相對表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。各組之 IRS-1 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，並

調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制

組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-5-7 正常及阻抗態 C2C12細胞之磷酸肌醇激酶(PI3-kinase)蛋白質相對表現量 

由圖三十七顯示，正常細胞添加 400 ppm GXM後，PI3K蛋白質表現僅於

4Hr與胰島素組相比顯著增為 1.23 倍，而其他時間有些微增加，但無顯著差異。

正常細胞若添加 GXM 並以胰島素刺激，與控制組和胰島素組相比，除 2Hr表現

量下降外，餘皆發現 PI3K蛋白質表現量上升，但亦無顯著差異(圖三十八)。 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

+ 

 

— — + 

 

— + 

 

— + 

 

+ + 

 

— 

IRS-1 

-actin 

圖三十六、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

IRS-1蛋白質相對表現量。 
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細胞誘導成阻抗後，PI3K蛋白質表現量與正常細胞(Control-N組)並無明顯

差異(圖三十九)，於 15min 時可顯著增加 PI3K表現量，與阻抗態控制組或阻抗

態胰島素組相比，分別增加 1.36與 1.35倍，而在 24Hr處理後，下降了 33%與

34%。圖四十為阻抗細胞添加 GXM 及胰島素共同刺激之 PI3K蛋白質表現量，

與阻抗態控制組或阻抗態胰島素組相比，皆無顯著增加PI3K蛋白表現，反而 2Hr、

16Hr及 24Hr，三個時間點的 PI3K 表現量顯著下降 30~32%。 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15分鐘添加 100 nM 胰島素。

取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 PI3K的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現量作為

內部對照。各組之 PI3K 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。

所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與

胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

PI3K 

-actin 

圖三十七、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 PI3K 蛋白質相對

表現量。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 PI3K的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現

量作為內部對照。各組之 PI3K 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制

組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。

#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 
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圖三十八、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

PI3K蛋白質相對表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 PI3K 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋

白質表現量作為內部對照。各組之 PI3K蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調

整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制

組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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圖三十九、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 PI3K 蛋白質相對

表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 PI3K 蛋白質相對表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。各組之 PI3K蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，並

調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制

組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-5-8 正常及阻抗態 C2C12細胞之蛋白質激酶 B (PKB/Akt) 蛋白質相對表現量

與其磷酸化程度 

(1) Akt 蛋白質表現量 

由圖四十一可得知，正常肌肉細胞 C2C12 加入 400 ppm GXM 經不同共置時

間後，與控制組相比，在 15min 及 4Hr時可顯著提升 Akt 蛋白質表現，分別增

為 1.37及 1.44 倍。與胰島素組相較，只有 4Hr 顯著增加 Akt表現，增為 1.05倍。

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

0.75 mM Palmitic acid — — + 
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+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 
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-actin 

圖四十、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

PI3K蛋白質相對表現量。 



 

76 

 

而後隨處理時間延長，Akt蛋白質表現有下降趨向，但無顯著差異。400 ppm GXM

添加胰島素共同刺激(圖四十二)，皆可提高 Akt蛋白表現，且於 4Hr具顯著上升

趨勢，與控制組或胰島素組相比，4Hr其 Akt 表現量增為 1.61及 1.56倍。 

將細胞誘導阻抗後，會些微降低Akt蛋白質表現，而不論是單一添加 400 ppm 

GXM (圖四十三)或是合併添加胰島素刺激(圖四十四)，對於 Akt蛋白質的表現影

響皆無顯著差異，但 GXM 合併添加胰島素刺激在不同時間點之 Akt表現量變化

較為平緩，單一添加 GXM 於不同時間點變化量較大。 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 Akt 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現量

作為內部對照。各組之 Akt 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍

率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。 

#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

Akt 

-actin 

圖四十一、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 Akt蛋白質相對

表現量。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 Akt 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表現量

作為內部對照。各組之 Akt 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍

率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。 

#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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圖四十二、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

Akt蛋白質相對表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 Akt 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋

白質表現量作為內部對照。各組之 Akt 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整

為阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制組

具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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圖四十三、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 Akt蛋白質相對

表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 Akt 蛋白質相對表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。各組之 Akt 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，並調

整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制組

具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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圖四十四、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激

之 Akt蛋白質相對表現量。 
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(2) Akt(Ser
473

)蛋白質磷酸化相對量 

圖四十五為正常細胞添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 Akt 磷酸化結果，

若無胰島素刺激，Akt磷酸化會顯著降低，添加 GXM 於 15min、2Hr、8Hr、16Hr

及 24Hr之 Akt 磷酸化皆顯著比各時間之空白控制組高，可得知 GXM 可促進正

常細胞 Akt磷酸化。而 GXM 合併添加胰島素刺激後(圖四十六)，Akt磷酸化之

程度較單純添加 GXM 組進一步大幅提昇。在各時間點之 Akt磷酸化均較控制組

及同時間之空白對照組顯著提升；若與胰島素剛添加時相較，亦有 16Hr顯著將

Akt磷酸化增為 1.6倍。 

將 C2C12 細胞利用棕櫚酸誘導胰島素阻抗後，發現會明顯抑制 Akt磷酸化

(阻抗態控制組)，如添加胰島素刺激，磷酸化也相對減少。添加 400 ppm GXM

於阻抗態細胞經不同處理時間後，並不能有效回復 Akt磷酸化，且 4、8與 16Hr

無偵測到磷酸化訊號(圖四十七)。若添加 GXM 與胰島素共同刺激(圖四十八)，

於 15min、2Hr、4Hr 及 8Hr則可提升 Akt磷酸化，但無法使其回復到正常細胞

狀態，與阻抗細胞胰島素組之 Akt磷酸化程度差異不大，僅 4Hr有顯著下降。而

16與 24Hr偵測不到磷酸化訊號。由圖四十五至圖四十八結果可知，正常肌肉細

胞添加 GXM 合併胰島素刺激，對 Akt磷酸化之增加具加成作用。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

81 

 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAkt (Ser
473

)的蛋白質相對量，並以-actin蛋白質表

現量作為內部對照。各組之 pAkt (Ser
473

)蛋白質相對量於校正後，以相對表現量表示，再調整為

控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異

(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAkt (Ser
473

) 

-actin 

圖四十五、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 Akt (Ser
473

)蛋白質

磷酸化相對量。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對表現量，並以-actin蛋

白質表現量作為內部對照。各組之 Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對表現量於校正後，以相對表現量

表示，再調整為控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組

具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

+ 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAkt (Ser
473

) 

-actin 

圖四十六、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。各組之 Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對量於校正後，以相對表現量表

示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻

抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 
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+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

100 nM Insulin — — + 

 

— — — — — — — — — — + — — 

pAkt (Ser
473

) 

-actin 

圖四十七、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 Akt (Ser
473

)蛋白

質磷酸化相對量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對量，並

以-actin蛋白質表現量作為內部對照。各組之 Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對量於校正後，以相

對表現量表示，並調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。*

表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

(3) Akt 磷酸化程度 

將上述(圖四十一至圖四十八) Akt 磷酸化與 Akt蛋白質表現整理成 Akt磷酸

化程度(pAkt/Akt)，由圖四十九可知，添加 GXM 並不會顯著提升 Akt磷酸化程

度。若合併添加胰島素刺激，則可提升磷酸化程度，且遠高於單一添加 GXM 之

結果，而與控制組或胰島素組相比，16Hr具顯著提高磷酸化程度，分別增為 3.99

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 

 

+ 

 

+ 
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+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

+ 

 

— — + 

 

— + 

 

— + 

 

+ + 

 

— 

pAkt (Ser
473

) 

-actin 

圖四十八、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激

之 Akt (Ser
473

)蛋白質磷酸化相對量。 
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及 1.79倍(圖五十)。 

由圖五十一可得知，阻抗細胞單獨加入 GXM 無法提高 Akt磷酸化程度。而

再添加胰島素刺激，可使磷酸化程度回復到正常態控制組水準(圖五十二)。 

 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAkt (Ser
473

)的蛋白質相對於 Akt 表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。將 pAkt (Ser
473

)及 Akt 蛋白質表現量數據相除。各組之目標蛋白質

相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩

重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAkt (Ser
473

) 

Akt 

圖四十九、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 Akt磷酸化程度。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAkt (Ser
473

)的蛋白質相對於 Akt 表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。將 pAkt (Ser
473

)及 Akt 蛋白質表現量數據相除。各組之目標蛋白質

相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩

重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

+ 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAkt (Ser
473

) 

Akt 

圖五十、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

Akt磷酸化程度。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAkt (Ser
473

)的蛋白質相對於 Akt 表現量，

並以-actin蛋白質表現量作為內部對照。將 pAkt (Ser
473

)及 Akt 蛋白質表現量數據相除。各組之

目標蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均

取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗

態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

0.75 mM Palmitic acid — — + 
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+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

100 nM Insulin — — + 

 

— — — — — — — — — — + — — 

pAkt (Ser
473

) 

Akt 

圖五十一、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 Akt磷酸化程度。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAkt (Ser
473

)的蛋白質相對於 Akt 表現

量，並以-actin蛋白質表現量作為內部對照。將 pAkt (Ser
473

)及 Akt 蛋白質表現量數據相除。各

組之目標蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，並調整為阻抗態控制組倍率。所有數

值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻

抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

3-5-9 正常及阻抗態 C2C12細胞之腺苷單磷酸活化蛋白激酶(AMPK)蛋白質相

對表現量與其磷酸化程度 

(1) AMPK蛋白質表現量 

正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 經不同處理時間之 AMPK蛋白質表現量

結果如圖五十三所示，在 15min、2Hr及 4Hr可顯著增加 AMPK表現，與控制組

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 

 

+ 

 

+ 
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+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

+ 

 

— — + 

 

— + 

 

— + 

 

+ + 

 

— 

pAkt (Ser
473

) 

Akt 

圖五十二、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激

之 Akt磷酸化程度。 
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相比，15min 增為 1.34倍，2Hr增為 1.38倍，4Hr增為 1.41倍。與胰島素組相

較，則各增為 1.26、1.3與 1.33倍，其他時間則無顯著差異。若添加胰島素刺激，

在 16Hr內，AMPK 蛋白質表現量並無明顯改變，而 24Hr之 AMPK 表現量則有

顯著下降之趨勢(圖五十四)。 

將細胞誘導阻抗後，AMPK並無受到影響，其表現量與正常組相比無顯著

差異，而添加GXM後，在24Hr時與阻抗態胰島素組相比下降了43%(圖五十五)。

而添加胰島素刺激處理亦是相同情況，於 24Hr也有顯著下降趨勢，但在 4Hr時

與阻抗態控制組相較，AMPK蛋白質表現增為 1.3倍(圖五十六)。 

 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表

現量作為內部對照。各組之 AMPK 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為

控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異

(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

AMPK 

-actin 

圖五十三、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 AMPK蛋白質相對

表現量。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK 的蛋白質相對表現量，並以-actin蛋白質表

現量作為內部對照。各組之 AMPK 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，再調整為

控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組具顯著差異

(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

+ 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

AMPK 

-actin 

圖五十四、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

AMPK蛋白質相對表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK 的蛋白質相對表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。各組之 AMPK 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，

再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態

控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

0.75 mM Palmitic acid — — + 
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+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

100 nM Insulin — — + 

 

— — — — — — — — — — + — — 

AMPK 

-actin 

圖五十五、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 AMPK蛋白質相

對表現量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK 蛋白質相對表現量，並以-actin

蛋白質表現量作為內部對照。各組之 AMPK 蛋白質相對表現量於校正後，以相對表現量表示，

並調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與阻抗態控

制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

(2) AMPK(Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量 

由圖五十七所示，正常態細胞添加 GXM 後，在 15min、2Hr、4Hr 及 8Hr

皆可顯著提升 AMPK磷酸化，與控制組相比，分別增加 2.41、2.61、2.53及 2.3

倍。與胰島素相較，2Hr磷酸化顯著增為 1.38倍，但 16Hr與 24Hr則明顯下降

了 65%與 83%。而加入胰島素共同刺激之結果與其相似(圖五十八)，在 15min、

2Hr、4Hr及 8Hr皆明顯增加 AMPK 磷酸化，與控制組相較，各別增加 3.21、2.41、

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

0.75 mM Palmitic acid — — + 
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+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 
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— — + 

 

— + 

 

— + 

 

+ + 
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AMPK 
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圖五十六、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

AMPK蛋白質相對表現量。 
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3.22及 2.78倍。於胰島素組相比，則分別增為 1.67、1.35、1.67及 1.5倍。而 16Hr

與 24Hr的 AMPK 磷酸化亦是降低，但磷酸化程度高於控制組。 

由圖五十九可知，細胞誘導成胰島素阻抗後，AMPK 磷酸化也會受到影響，

但無顯著差異。15min、2Hr、8Hr及 16Hr的磷酸化雖有變化但無顯著，而 4Hr

與阻抗態控制組相比，AMPK磷酸化有顯著增加的趨勢，增為 2.25倍。24Hr與

阻抗態胰島素組比則具顯著下降 80%。圖六十為 GXM 合併添加胰島素刺激之結

果，除 2Hr、4Hr與 16Hr有明顯變化外，其他時間點無顯著差異。與阻抗態控

制組相比，4Hr及 16Hr明顯增加 AMPK 磷酸化，分別增為 2.09與 2.4倍。與阻

抗態控制組相較，2Hr 下降了 60%。 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量，並以-actin蛋

白質表現量作為內部對照。各組之 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量於校正後，以相對表現量

表示，再調整為控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組

具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAMPK (Thr
172

) 

-actin 

圖五十七、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 AMPK (Thr
172

)蛋

白質磷酸化相對量。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量，並以-actin蛋

白質表現量作為內部對照。各組之 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量於校正後，以相對表現量

表示，再調整為控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表示與控制組

具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

+ 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAMPK (Thr
172

) 

-actin 

圖五十八、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激

之 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量。 



 

95 

 

 

 

 

細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量，並以

-actin蛋白質表現量作為內部對照。各組之 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量於校正後，以相

對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。

*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

100 nM Insulin — — + 

 

— — — — — — — — — — + — — 

pAMPK (Thr
172

) 

-actin 

圖五十九、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 AMPK (Thr
172

)蛋

白質磷酸化相對量。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量，

並以-actin蛋白質表現量作為內部對照。各組之 AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量於校正後，

以相對表現量表示，並調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行統計分析。

*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

(3) AMPK磷酸化程度 

將圖五十三至圖六十之 AMPK 蛋白質表現與 AMPK 磷酸化整理成 AMPK

磷酸化程度(pAMPK/AMPK)。由圖六十一得知，正常態細胞加GXM後於 15min、

2Hr、4Hr及 8Hr皆可顯著提升 AMPK 磷酸化程度，而 16Hr與 24Hr則有明顯下

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

+ 

 

— — + 

 

— + 

 

— + 

 

+ + 

 

— 

pAMPK (Thr
172

) 

-actin 

圖六十、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

AMPK (Thr
172

)蛋白質磷酸化相對量。 
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降趨勢。由圖六十二所示，若合併添加胰島素刺激，則 15min、2Hr、4Hr、8Hr

及 24Hr皆可增加 AMPK磷酸化程度，16Hr雖會減少磷酸化程度但無顯著差異。 

圖六十三與圖六十四分別為阻抗態細胞添加 400 ppm GXM 與 GXM 合併胰

島素刺激之 AMPK 磷酸化程度，兩種處理在不同時間皆會使 AMPK磷酸化程度

有所改變，但皆只有 16Hr顯著增加 AMPK磷酸化。 

 

 

細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAMPK (Thr
172

)的蛋白質相對於 AMPK 含量，並以

-actin蛋白質表現量作為內部對照。將 pAMPK (Thr
172

)及 AMPK 蛋白質量相除，各組校正後以

相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表

示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — — — — — — — — — — — — + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAMPK (Thr
172

) 

AMPK 

圖六十一、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 AMPK磷酸化程度。 
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細胞添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘加入 100 nM 胰

島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAMPK (Thr
172

)的蛋白質相對於 AMPK 含量，並以

-actin蛋白質表現量作為內部對照。將 pAMPK (Thr
172

)及 AMPK 蛋白質量相除，各組校正後以

相對表現量表示，再調整為控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行統計分析。*表

示與控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與胰島素組具顯著差異(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

— + 

 

+ 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

pAMPK (Thr
172

) 

AMPK 

圖六十二、正常態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

AMPK磷酸化程度。 
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細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間後，胰島素組於收細胞前 15 分鐘添加

100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAMPK (Thr
172

)的蛋白質相對於 AMPK 含

量，並以-actin蛋白質表現量做為內部對照。將 pAMPK (Thr
172

)及 AMPK 蛋白質量相除，各組

校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取其趨勢相同之兩重複進行

統計分析。*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

 

 

 

 

 

 

0.75 mM Palmitic acid — — + 

 

+ 
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+ 

 

+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

100 nM Insulin — — + 

 

— — — — — — — — — — + — — 

pAMPK (Thr
172

) 

AMPK 

圖六十三、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間之 AMPK磷酸化程度。 



 

100 

 

 

 

 

細胞誘導成阻抗態後添加 400 ppm GXM 經不同共置時間，添加胰島素組別於收細胞前 15分鐘

加入 100 nM 胰島素。取 20g蛋白質進行西方轉漬，分析 pAMPK (Thr
172

)的蛋白質相對於 AMPK

含量，並以-actin蛋白質表現量作為內部對照。將 pAMPK (Thr
172

)及 AMPK 蛋白質量相除，各

組校正後以相對表現量表示，再調整為阻抗態控制組倍率。所有數值均取趨勢相同之兩重複進行

統計分析。*表示與阻抗態控制組具顯著差異(p<0.05)。#表示與阻抗態胰島素組具顯著差異

(p<0.05)。 

 

 

 

Treat. time Insulin 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr Insulin-N 

0.75 mM Palmitic acid — — + 
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+ + + + + + + + 

400 ppm GXM — — — — — — — — + + + + + + — — 

100 nM Insulin — — + 

 

— + 

 

+ 

 

— — + 

 

— + 

 

— + 

 

+ + 
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pAMPK (Thr
172

) 

AMPK 

圖六十四、阻抗態 C2C12 添加 400 ppm GXM 作用不同時間並添加胰島素刺激之

AMPK磷酸化程度。 
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四、討論 

4-1 酸性多醣分子量 

本研究使用之樣品為黃金銀耳酸性多醣(GXM)，利用膠體滲透層析可得知其

純度很高(圖一)，由一個主要波峰與一小波峰，分子量粗估為 6.40 kDa與 7929 

kDa，以 6.40 kDa為酸性多醣的主要物質。目前有許多藥用蕈菇類已被證實具有

降血糖、降膽固醇、刺激免疫及抗發炎等功效(Silva et al., 2012)，子實體及多醣

體萃取物為生理活性來源，其中多醣體的生理活性會受到構型、分支度、分子量

等因子影響，尤其是-glucan，而本篇研究使用之 GXM 結構為-D-mannose為

主要骨架，其為生理活性不受分子量影響(Wasser, 2002)。雖有文獻指出，多醣體

分子量在 3~5 kDa具降血糖功效，但有學者萃取出分子量為 15 kDa 及 1500 kDa

的多醣體，以動物模式證實可影響降血糖路徑之因子(Kiho et al., 1995; Kiho et al., 

1992)。因此，為了解 GXM對降血糖的影響，仍需以細胞或動物模式進行探討。 

 

4-2 細胞層面傳訊路徑 

經 STZ-NT 動物實驗證實(Lo et al., 2006; 賴，2010)，黃金銀耳可提升糖尿

病大鼠周邊組織對胰島素的敏感性，增強細胞中胰島素傳訊，促使細胞增加葡萄

糖的攝入與利用，以達到降低血糖維持血糖調控之效用。但受限於動物之糖尿病

誘發模式有限，STZ造成胰島細胞受損而降低胰島素分泌，無法完全模擬胰島素

阻抗乃至於第二型糖尿病，對於解釋食藥品調節葡萄糖恆定上有所不足。細胞模

式可模擬不同阻抗方式，並進行樣品濃度與時間動態之探討，故本研究將肌肉細

胞以棕櫚酸誘導為胰島素阻抗，以期了解黃金銀耳酸性多醣是否可在此模式下改

善胰島素阻抗，並探討相關的機制。 

胰島素阻抗之成因除遺傳因素外，也會因環境因素而導致，隨著生活型態與

飲食改變，長期攝取過多葡萄糖及油脂，最初會使身體分泌較多胰島素以應付額

外需求，久而久之使得胰島素敏感性下降，血糖上升但無法有效利用，細胞轉由

脂肪酸作為優先能量來源，造成體內游離脂肪酸與三酸甘油脂過多，干擾胰島素
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傳訊，進而演變成胰島素阻抗。為模擬哺乳類動物之胰島素阻抗，本研究使用游

離脂肪酸-棕櫚酸，誘導小鼠肌肉細胞產生胰島素阻抗，並以葡萄糖擬似物帶入

量及 Akt 磷酸化之結果檢視之。由圖四與圖五可知，0.5 mM 或 0.75 mM 棕櫚酸

不論是與細胞共置 12或 16小時，皆可降低 2-NBDG帶入量及減少 Akt 磷酸化

程度。已知過多的游離脂肪酸會造成 IRS-1與 PI3K的活性降低，減少下游傳訊，

造成 GLUT4轉位受到抑制，使葡萄糖帶入減少(Alkhateeb et al., 2007; Shulman, 

2000)，本研究中又發現以 0.75 mM 棕櫚酸與細胞共置 16 小時影響最為顯著，故

以此做為誘導阻抗之方法。 

 為觀察胰島素及 AMPK傳訊路徑中各關鍵分子含量及磷酸化活化等動態變

化，本研究以固定濃度 400 ppm GXM 添加於細胞中，經不同時間點處理(15min、

2Hr、4Hr、8Hr、16Hr及 24Hr)，在正常態細胞 IR 基因層面(圖九、圖十)，可看

出在 4Hr時，mRNA表現量會下降，但延長時間至 24Hr則表現量明顯上升，比

對 IR 蛋白質表現量(圖二十九、圖三十)，可發現在 4Hr蛋白質表現量明顯上升，

在 24Hr則表現量下降。在阻抗細胞 IR 之基因表現，添加 GXM 作用後隨時間逐

漸提升基因表現，在 24Hr時最為顯著(圖十一)，但加入胰島素刺激則在 16Hr就

可明顯增加基因表現(圖十二)，而阻抗細胞 IR 蛋白質表現方面，加入 GXM 後，

4Hr內無顯著變化，8Hr後顯著降低 IR 蛋白表現量(圖三十一)，而合併胰島素刺

激下，8Hr具顯著提升表現量，16Hr後表現量下降，在 24Hr時下降最多。由上

述結果得知，GXM 確可影響 C2C12 細胞 IR 基因在轉錄及轉譯層次的表現，並

在合併胰島素作用下增強效應，具有相輔助效果。然而 mRNA與蛋白質表現量

具時間落差，除部分來自轉錄與轉譯兩個層次的次序，另可能也涉及整體的調控

作業，包含蛋白質降解、胞質至胞膜之轉位等。在上述 STZ大鼠模式中，黃金

銀耳酸性多醣餵食後，增加其肌肉細胞 IR 蛋白質表現量(賴，2010)。本次研究

採用整體蛋白質為西方轉漬分析對象，未來如能以質膜分離方式分別分析，可進

一步探究膜上 IR 蛋白質的動態變化。 

 胰島素傳訊中，胰島素受體磷酸化活化下游的胰島素受體基質。由基因剔除



 

103 

 

與基因轉殖等實驗證明，IRS-1基因剔除或表現量降低時會造成肌肉組織產生胰

島素阻抗，降低第四型葡萄糖轉運蛋白(GLUT4)轉位，進而減少肌肉的葡萄糖攝

入(Huang et al., 2005; Yamauchi et al., 1996)。而研究結果顯示，正常細胞加入400 

ppm GXM作用後，僅在15min時可提高mRNA表現量(圖十三)，但對其蛋白質無

明顯提升表現量(圖三十三)，如加入胰島素共同刺激下，則在8Hr內皆可增加

mRNA表現(圖十四)，蛋白質則需延長作用時間至16Hr後才有顯著增加表現(圖三

十四)。阻抗細胞之IRS-1基因方面，加入400 ppm GXM後，可提升IRS-1 mRNA

的表現量，以24Hr最為顯著(圖十五)。GXM合併胰島素刺激，則在2Hr後可維持

且增加其基因表現(圖十六)。而與蛋白質表現量結果相比(圖三十五、圖三十六)，

與IR結果相似，特別是阻抗細胞，顯示IR的表現調控與IRS-1具有連動性。同樣

的，推測GXM可刺激肌肉細胞改變IRS-1基因表現，以因應所需之胰島素傳訊。 

當 IRS 被磷酸化，會與 PI3K結合，啟動下游 Akt的活化及其磷酸化，產生

一連串之代謝反應。當 PI3K表現量異常將導致血液中胰島素濃度持續高漲、葡

萄糖耐受性缺失及高血脂等症狀，肝醣、脂肪、蛋白質合成及基因表現調控皆會

受到抑制，故可說 PI3K為調控葡萄糖及脂肪代謝的一重要樞紐(Miyake et al., 

2002)。本研究結果指出，在正常細胞狀態，添加 400 ppm GXM 或合併胰島素刺

激，PI3K蛋白質表現量有增加趨勢(圖三十七、圖三十八)。而在阻抗態細胞方面，

單一添加 GXM，在 15min 時可顯著增加 PI3K蛋白質表現，但隨時間延長表現

量有下降趨勢(圖三十九)，在合併添加胰島素刺激下，僅在 8Hr可提升其表現量，

但無顯著差異(圖四十)。由此可推估酸性多醣較可增加正常細胞 PI3K蛋白質表

現量，活化下游訊息傳遞。當然，蛋白質總表現量未必直接反應傳訊之活性，此

部份之推論，仍有待磷酸化狀態的 IRS-1及 PI3K含量測定來做呼應。 

Akt位於胰島素下游傳訊分子，參與大多數由胰島素引起的代謝調控，包括

蛋白質、脂質、肝醣合成，葡萄糖代謝，基因表現與細胞增生等，為介導胰島素

作用重要的媒介分子，已知Akt確實參與胰島素傳訊中對葡萄糖轉運的調控

(Schinner et al., 2005)。實驗結果顯示，正常細胞添加GXM或合併胰島素刺激，
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於4Hr可提升Akt蛋白質表現(圖四十一、圖四十二)，阻抗細胞也於4Hr時有上升

趨勢但無顯著差異(圖四十三、圖四十四)。Akt磷酸化方面，正常及阻抗細胞若

只添加GXM而無添加胰島素刺激，其磷酸化程度不會高於胰島素組，甚至無Akt

磷酸化(圖四十五、圖四十七)。加入胰島素刺激後，正常細胞之Akt磷酸化皆可

顯著上升(圖四十六)，阻抗細胞在8Hr內也可增加磷酸化量(圖四十八)。正常細胞

添加GXM與胰島素共同刺激下，可增加磷酸化量，但需較長時間才有協同作用，

而阻抗細胞可增加Akt磷酸化。比較GXM合併胰島素及同時間空白對照組的磷酸

化程度可發現，GXM可有效提升磷酸化活化程度，對於胰島素具協同作用，應

能有效促進下游之傳訊。 

文獻指出脂聯素透過 AdipoR1 活化 AMPK與 AdipoR2 活化 PPARα來達到

提高 GLUT4轉位與葡萄糖攝入、脂肪酸攝入與氧化等作用調控胰島素敏感性

(Yamauchi et al., 2007)。但因肌肉細胞不會釋放脂聯素，故改以檢測 GXM 是否

可刺激脂聯素受體 mRNA的表現，提高其蛋白質表現以利脂聯素傳訊。前人研

究結果指出，脂聯素受體 AdipoR1 與 AdipoR2 基因表現量的下降會造成結合於

細胞膜上的脂聯素減少，亦即脂聯素受體的蛋白質表現量會隨著基因的表現量降

低(Tsuchida et al., 2004b)。而本研究結果顯示，正常肌肉細胞添加 400 ppm GXM

經不同共置時間後，不論是單一添加 GXM 或合併胰島素刺激，皆在 15分鐘或

延長共置時間，能顯著提升 AdipoR1 與 AdipoR2 基因表現量(圖十七、圖十八、

圖二十一、圖二十二)。阻抗態細胞加入 400 ppm GXM經不同時間共置後，僅於

8Hr能明顯提升 AdipoR1 mRNA表現量(圖十九)，而 AdipoR2 則可在 16Hr後增

加基因表現(圖二十三)。而添加胰島素合併刺激下，AdipoR1 與 AdipoR2 延長作

用時間至 16Hr或 24Hr 才可提升其 mRNA表現(圖二十、圖二十四)。由此可知，

GXM 對阻抗細胞之 AdipoR2 基因表現影響較大，推測其可增加基因表現以提升

脂聯素傳訊，促使細胞帶入葡萄糖。 

AMPK被視為對代謝壓力的感應分子，參與增加葡萄糖轉運蛋白GLUT4轉位

與抑制acetyl CoA carboxylase等數個脂聯素重要之生理作用，其可由運動、脂聯
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素活化，增加細胞對胰島素敏感性(Tilg and Moschen, 2006)，顯示其於葡萄糖與

脂質代謝中的重要性。由圖五十三與圖五十四可知，正常細胞之GXM的添加或

合併胰島素刺激，皆可維持或增加AMPK蛋白質表現量，但時間越長會有下降的

趨勢，而在阻抗細胞也具有相同狀況(圖五十五、圖五十六)。在AMPK磷酸化方

面，正常細胞在添加GXM或合併胰島素刺激下，在8Hr內可增加AMPK磷酸化(圖

五十七、圖五十八)。阻抗細胞AMPK的磷酸化會減少，加入GXM作用後僅於4Hr

可顯著提升磷酸化(圖五十九)，而GXM合併胰島素刺激，則是在4Hr與16Hr兩個

時間可提升AMPK磷酸化(圖六十)。AMPK磷酸化的提升，可刺激GLUT4轉位至

細胞膜上，將胞外葡萄糖帶入細胞中，故推測GXM可刺激AMPK活化，促使

GLUT4轉位至細胞膜上，但本次研究並未添加Adiponectin，因此推測GXM可能

影響其它上游之傳訊分子促使AMPK活化，如增加AMP:ATP的比率、活化LKB1

或CaMKK(Fogarty and Hardie, 2010; Gruzman et al., 2009; Hawley et al., 2005; 

Viollet et al., 2009)。 

葡萄糖經 GLUT4進入細胞後，會由 HK II磷酸化為 G6P，而後合成肝醣儲

存於細胞中。許多路徑皆可影響 HK II的表現量，胰島素調控之 PI3K路徑即為

其一(Osawa et al., 1996)，且胰島素可刺激肌肉中 HK II mRNA的表現(Vogt et al., 

2000)。而葡萄糖轉運以及 HK II的活性也被視為糖尿病的重要影響因子之一

(Rothman et al., 1995)。由圖二十五與圖二十六得知，正常細胞添加 GXM與合併

胰島素刺激下，皆可刺激 HK II的基因表現，而阻抗細胞則需延長作用時間方可

刺激其基因表現(圖二十七、圖二十八)，故可推測 GXM 可提升 HK II mRNA表

現量，將細胞帶入之葡萄糖磷酸化，以利肝醣合成。 

 

4-3 葡萄糖擬似物 2-NBDG 帶入量 

本研究使用 2-NBDG葡萄糖擬似物進行細胞對葡萄糖帶入量之分析，已有

文獻證實 2-NBDG 可被哺乳類動物之葡萄糖轉運蛋白運輸，如同葡萄糖，故可

用來分析細胞之葡萄糖帶入，且利用螢光性分析敏度高，操作也較安全(Yoshioka 
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et al., 1996)。由圖六與圖八可知，GXM 可顯著增加正常細胞對葡萄糖擬似物的

帶入量，不論是與 GXM 共至 12或 24小時皆有此效果，且以 24小時之帶入量

較佳。GXM 濃度方面，合併添加胰島素組別具劑量效應，GXM 濃度越高 2-NBDG

攝入量越高，而單一添加GXM組別，以 400 ppm對細胞之 2-NDBG帶入量較佳。

在阻抗細胞添加酸性多醣也可使 2-NBDG帶入量回升至正常細胞狀態，而合併

添加胰島素組別也具劑量效應，單一添加 GXM 相同以 400 ppm 對阻抗細胞之

2-NDBG帶入量最佳。由此可知，GXM 可以增加正常肌肉細胞的葡萄糖帶入，

對於阻抗細胞也可使其帶入量回復正常狀態。 

 

4-4 未來展望 

本研究初步證實，黃金銀耳酸性多醣於肌肉細胞中，可增加葡萄糖擬似物攝

入量，並刺激 IR、IRS-1、AdipoR2 與 HK之基因表現，提升 AMPK與 Akt磷酸

化增強傳訊，推測可協同提高 GLUT4轉位，改善胰島素阻抗細胞之葡萄糖代謝

調控。賴(2010)於動物模式中發現，餵食黃金銀耳可刺激糖尿病大鼠之脂聯素分

泌與 IRS-1蛋白質表現量增加，但在細胞模式中，阻抗細胞添加 GXM 後 IRS-1

蛋白質表現量並無增加趨勢，推測可能為培養基中葡萄糖含量已被代謝，不足以

刺激細胞進行傳訊，亦或是因 GXM 為刺激脂肪細胞分泌脂聯素，進而增強肌肉

細胞之胰島素與脂聯素傳訊，故為釐清 GXM 對細胞之血糖調控，可延伸至細胞

共培養，提供細胞之對談，模擬體內血糖調控之環境。再者，也可進一步測定 IRS-1

酪胺酸磷酸化程度，觀察 GXM 是否可增加其活性，促進細胞傳訊至下游，並檢

測 GLUT4之轉位與肝醣含量，以更完整解釋酸性多醣如何影響肌肉細胞葡萄糖

帶入與儲存以調節血糖。 
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表一、各項傳訊標的因子總整理 

正常細胞為白色箭頭        阻抗細胞為黑色箭頭        Insulin 表示為 I 

 15min 2Hr 4Hr 8Hr 16Hr 24Hr 

GXM GXM+I GXM GXM+I GXM GXM+I GXM GXM+I GXM GXM+I GXM GXM+I 

IR mRNA      —           

IR protein    —         

IRS-1 mRNA             

IRS-1 protein — —      —     

PI3K protein — —  — —   —       

Akt 磷酸化程度  —  —           

AMPK 磷酸化程度          —      — 

AdipoR1 mRNA —     — —  —   —  —   —     — 

AdipoR2 mRNA      — —  —        

HK mRNA     —       — — —        —     —  
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附表五、葡聚糖標準品之滯留時間。 

Molecular weight (M.W.) (KDa) Retention time (min) Log M.W. 

6 11.22 3.77 

10 10.92 4 

21.7 10.33 4.33 

48.8 9.68 4.68 

113 8.97 5.05 

210 8.46 5.32 

366 7.87 5.56 

805 7.34 5.90 

 

 

附圖十五、多醣分子量標準曲線。 
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