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邻苯二甲酸单乙基己基酯对HepG2细胞内
三酰甘油合成的影响
贺真，白剑英，李耀福，姜雪霞，谭清，夏娜，杨守林

山西医科大学公共卫生学院环境卫生学教研室，山西  太原  030001

摘要 ：

[ 目的 ]　邻苯二甲酸盐是一类公认的环境内分泌干扰物，其作为塑化剂的普遍应用性使得人
们可通过各种途径广泛接触，并越来越关注其健康危害。尽管现有的文献报道了邻苯二甲酸
盐的肝脏毒性，但是具体机制还需进一步研究。本研究通过观察邻苯二甲酸单乙基己基酯

（MEHP）对HepG2细胞内三酰甘油（TG）合成的影响，从而进一步探讨MEHP对脂肪代谢的影响。

[ 方 法 ]　 分 别 用 不 同 浓 度 的 MEHP（0、0.8、4.0、20.0、100.0 μmol/L）以 及 0.05 mmol/L 油 酸
（OA，阳性对照）对 HepG2 细胞染毒 24、48 h，用化学 - 酶法测定 HepG2 细胞内以及细胞培

养液上清中 TG 含量。用不同浓度的 MEHP（0、0.01、1.0、10.0、100.0 μmol/L）以及 1 mmol/L 

OA （阳性对照）对 HepG2 细胞进行染毒 6、24、48 h，采用实时定量 PCR 法检测细胞内 TG 合
成相关基因 GPAM、AGPAT2、LPIN2、DGAT2 的 mRNA 表达水平。

[ 结果 ]　与阴性对照组比较 ：染毒 24 h，仅 0.5 mmol/L OA 可使 HepG2 细胞上清 TG 含量增加，
20.0~100.0 μmol/L MEHP 和 0.5 mmol/L OA 可使 HepG2 细胞内 TG 含量增加（P < 0.05）；染毒 48 h，
100.0 μmol/L MEHP 和 0.5 mmol/L OA 可 使 HepG2 细 胞 上 清 TG 含 量 增 加，20.0~100.0 μmol/L

MEHP 和 0.5 mmol/L OA 可 使 HepG2 细 胞 内 TG 含 量 增 加（P < 0.05）。与 阴 性 对 照 组 比 较 ：
1.0~100.0 μmol/L MEHP 染毒 6 h，100.0 μmol/L MEHP 染毒 24 h 以及 10.0~100.0 μmol/L MEHP 染
毒 48 h 均可使 HepG2 细胞内 GPAM mRNA 的表达水平升高（P < 0.05）；不同浓度 MEHP 染毒 6、
24、48 h，AGPAT2 mRNA 的表达水平均升高（P < 0.05）；染毒 6、24、48 h，LPIN2 mRNA 表达
水平在 10.0、100.0 μmol/L MEHP 剂量组均升高（P < 0.05）；染毒 6 h，10.0、100 μmol/L MEHP

使细胞内 DGAT2 mRNA 的表达水平升高（P < 0.05）；染毒 24 h，仅有 100.0 μmol/L MEHP 可使
DGAT2 mRNA 表达水平升高（P < 0.05）；染毒 48 h，MEHP 染毒各剂量组均可使 DGAT2 mRNA

表达水平升高（P < 0.05）。

[ 结论 ]　高剂量 MEHP 染毒可引起 HepG2 细胞内 TG 含量增加，导致肝细胞内脂质代谢紊乱。
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Abstract: 

[Objective] Phthalates is a kind of recognized environmental endocrine disruptors, and 
its universal applications as a plasticizer allow various exposure pathways and have raised 
increasing health concerns. Although available studies have reported its hepatotoxicity, the 
specific mechanism requires further investigation. This study is designed to observe the effects 
of mono(2-ethylhexyl) phthalate (MEHP) on triglyceride (TG) synthesis in HepG2 cells, and to 
further assess the effects of MEHP on lipid metabolism.

[Methods] HepG2 cells were treated with various concentrations of MEHP (0, 0.8, 4.0, 20.0, and 
100.0 μmol/L) and 0.5 mmol/L oleic acid (OA, positive control) for 24 h and 48 h, respectively, and 
detected for intra- and extra-hepatocellular TG contents by chemical-enzymatic method. HepG2 
cells were treated with various concentrations of MEHP (0, 0.01, 1.0, 10.0, and 100.0 μmol/L) and 
1 mmol/L OA (positive control) for 6 h, 24 h, and 48 h, respectively, and measured for the mRNA 
expression levels of genes related to TG synthesis by real-time quantitative PCR, including GPAM, 
AGPAT2, LPIN2, and DGAT2.

[Results] Compared with the negative control group, after 24 h treatment, only the 0.5 μmol/L 
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OA significantly increased the extra-hepatocellular TG contents, and the 20-100 μmol/L MEHP and the 0.5 μmol/L OA significantly increased 
the intra-hepatocellular TG contents (P < 0.05); after 48 h treatment, the 100.0 μmol/L MEHP and the 0.5 μmol/L OA significantly increased 
the extra-hepatocellular TG contents, and the 20.0-100.0 μmol/L MEHP and 0.5 μmol/L OA significantly increased the intra-hepatocellular TG 
contents (P < 0.05). Compared with the negative control group, the mRNA expression levels of GPAM were increased in HepG2 cells treated 
with 1.0-100.0 μmol/L MEHP for 6 h, 100.0 μmol/L MEHP for 24 h, and 10.0-100.0 μmol/L MEHP for 48 h (P < 0.05); the mRNA expression levels 
of AGPAT2 were increased after exposure to all designed concentrations of MEHP for 6, 24, and 48 h (P < 0.05); the mRNA expression levels 
of LPIN2 were increased after 10.0-100.0 μmol/L MEHP exposure for 6, 24, and 48 h (P < 0.05); the mRNA expression levels of DGAT2 were 
increased after being treated with 10.0-100.0 μmol/L MEHP for 6 h, 100.0 μmol/L MEHP for 24 h, and 0.01-100.0 μmol/L MEHP for 48 h (P < 0.05).

[Conclusion] High concentrations of MEHP can increase TG contents in HepG2 cells, leading to lipid metabolism disorder.

Keywords: mono(2-ethylhexyl) phthalate; HepG2 cell; triglyceride; lipid accumulation

塑化剂，又称增塑剂，工业上被广泛用作高分
子材料助剂，以增加材料的柔韧性［1］。邻苯二甲酸二

（2- 乙基己基）酯（diethylhexyl phthalate，DEHP）是目
前用量最大且应用最广泛的邻苯二甲酸酯类增塑剂，
已被世界卫生组织列为环境内分泌干扰物［2］。由于
DEHP 与聚合物基质间为非共价键结合，在塑料制品
使用过程中，DEHP 极易从塑料中释放出来，并对环境
造成污染［3］。同时，DEHP 可以经消化道、呼吸道、静
脉输液、皮肤吸收等多种方式进入人体，并在体内代
谢成一种有毒的代谢物——邻苯二甲酸单乙基己基
酯［mono-（2-ethylhexyl）phthalate，MEHP］，实验证据
表明 MEHP 的毒性效力可达 DEHP 的 10 倍，是 DEHP 暴
露可靠的生物标志。本课题组研究发现，MEHP 染毒确
实对 HepG2 细胞活力有抑制作用，并存在明显的剂量
效应关系［4］。多项研究也证实，DEHP 长期低剂量暴露
可对人体健康和动物造成不同程度的危害，具有明显
的生殖发育毒性［5-6］、免疫毒性［7-8］以及肝毒性等［9-10］。
肝脏是毒物代谢的主要器官，DEHP 对肝脏的影响不容
忽视。有研究显示 DEHP 染毒可致大鼠肝脏肿大，脏体
比值增加，肝窦变窄，肝细胞水肿，个别细胞出现空洞
产生脂肪变性［11］。DEHP的大鼠肝毒性作用主要是由其
代谢产物 MEHP 所致，MEHP 在肝脏中累积量最多［12］。
在这些研究的基础上，有理由推测，MEHP 可诱导脂
质合成过程发生改变，而脂质在肝脏中的蓄积作用可
能会加速 2 型糖尿病、肥胖症、高脂血症、脂肪肝和
动脉粥样硬化的发展。为此，本研究以肝细胞 HepG2

为研究对象，探讨 DEHP 的主要代谢产物 MEHP 对人
体肝细胞内三酰甘油（triacylglycerol，TG）合成的主要
影响及可能机制。

1   材料与方法
1.1   仪器与试剂

二氧化碳培养箱（Eppendorf，美国），台式高速
冷冻离心机（力康生物医疗科技控股有限公司，中国），

BX51倒置显微镜（Olympus，日本），YGC-96型氮吹仪（成
都雅源科技有限公司，中国），UV-2450 型紫外分光光度
仪（上海纳锘仪器有限公司，中国），Line Gene9600 荧
光定量 PCR 仪（杭州 BIOER 科技有限公司，中国）。

DMEM 高糖培养基（Gibco，美国），小牛血清（杭
州四季青生物材料公司，中国），MEHP（Aladdin，美
国），二甲基亚砜（北京 Solarbio life sciences 公司），油
酸（Sigma，美国），E1003 三酰甘油酶法测定试剂盒

（北京普利莱试剂有限公司，中国），胰蛋白酶、BCA

蛋白质定量试剂盒（武汉博士德生物工程有限公司，
中国），异丙醇、己烷、乙醚、氯仿、乙醇（天津化学试
剂三厂，中国），RNAiso Plus、反转录试剂盒 PrimerScript 

RT MASTER Mix、SYBR®Premix Ex TaqTMⅡ（TaKaRa，中国），
PCR 引物（生工生物工程有限公司，中国）。
1.2   细胞培养

将人肝癌细胞株 HepG2 细胞（购自中国上海细胞
生物学研究所）接种于含 10%（体积分数）胎牛血清的
DMEM 完全培养基。于 37℃、5%CO2（体积分数）培养
箱中培养，每天更换一次培养基，隔天进行细胞传代。
选择对数生长期的细胞进行进一步实验。将 MEHP 溶
于二甲基亚砜，配置成 500 mmol/L 储备液，待用时再
溶于 DMEM 完全培养基中并进行稀释。共设置 6 个剂
量组 ：1 个阴性对照组（完全培养基），1 个阳性对照
组（ 油 酸，oleic acid，OA），4 个 MEHP 处 理 组（MEHP

染毒剂量参照毒理学研究相关文献［13］、课题组前期
MTT 细胞活力检测实验［4］以及流行病学人群暴露水
平筛选实验浓度［14］）。
1.3   HepG2 细胞内总 TG 含量的测定

待细胞处于对数生长期时，调整合适的细胞密
度并接种于 6 孔板中，每组 8 个平行，培养 24 h 后分
别以 0.8、4.0、20.0、100.0 μmol/L MEHP 进行染毒 24 h

和 48 h，留取细胞上清液用于测定上清中 TG 含量。用
1×PBS 缓冲液清洗细胞 1 次，每孔加入 2 mL PBS 缓冲
液，轻轻吹打制成细胞悬液。其中 1 mL 细胞悬液用二
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喹啉甲酸法（BCA）法进行蛋白定量，另外 1 mL 用来测
定 TG 的含量。测定细胞内总 TG 含量时，首先取 2 mL

异丙醇 - 己烷 - 水混合液（体积比为 80∶20∶2）加至
已标记好的玻璃试管中，将 250 μL 的细胞悬液加至上
述玻璃管中，避光静置 30 min。各试管中加入 500 μL

己烷 - 乙醚混合液（体积比为 1∶1）。然后各管中加入
1 mL 蒸馏水，避光静置 10 min 直到水相与有机相完全
分离。最后从上层有机相中取出 400 μL 至干燥玻璃试
管并标记，用氮吹仪吹干样品。按照 TG 试剂盒说明采
用化学 - 酶法分析各组细胞内或上清中 TG 含量。同时
按说明书配置甘油标准品，并取梯度稀释的标准品
各 10 μL 加入干燥玻璃试管中。向吹干的各样品玻璃
管中加入 10 μL 三蒸水，再向标准品和样品玻璃管中
均加入 190 μL 工作液（R1∶R2=4∶1），而后置于 37℃
恒温振荡培养箱中孵育 10 min。最后移取 150 μL 各玻
璃管中溶液于 96 孔酶标板内，在 550 nm 波长处测量
光密度（D）。细胞内测定结果用蛋白含量进行校正。
1.4   HepG2 细胞内 TG 合成相关基因表达的测定

把处于对数生长期的细胞接种于 6 孔板，调整细
胞密度为 3×10⁶ mL-1。以 0.01、1.0、10.0、100.0 μmol/L 的
浓度进行染毒，每个实验组设置三个平行对照，分别染
毒 6、24、48 h。Trizol 法提取细胞总 RNA，然后用紫外分
光光度仪读取 RNA 在 260 nm 和 280 nm 处的 D 值及两者
的比值 R，来检测 RNA 的纯度和浓度（R=D260/D280）。用
两步反转录法进行 cDNA 的合成，在冰上进行操作。
用 5×PrimeScript RT Master Mix 试剂反转录合成 cDNA。
然 后 将 cDNA 和 添 加 了 耐 热 性 RNA 酶 的 SYBR Green 

Premix Ex Taq II 混合，用实时定量 PCR 法在 BIOER Line 

gene 9600 序列检测系统对目的基因进行探测。荧光
发射数据要求 60℃退火和 40 个循环。基因引物序列
见表 1。加样时，同一剂量组和基因做 3 个复孔，反应

结束后确认扩增曲线及熔解曲线，取 Ct 值的平均值，
再用公式 2-ΔΔCt 计算各基因的相对表达量。
1.5   统计学分析

实验数据以 x±s 的形式表示，采用 SPSS 18.0 软件
对数据进行统计学分析。多组间比较使用单因素方差
分析。若总体方差齐，用 LSD 检验进行组间两两比较 ；
若总体方差不齐，则采用 Games-Howell 检验。检验水
准为 α=0.05。

2   结果
2.1   对 TG 含量的影响

由表 2 可看出，与阴性对照组比较，染毒 24 h，
仅 0.5 mmol/L OA 可使 HepG2 细胞上清 TG 含量增加，
20.0~100.0 μmol/L MEHP、0.5 mmol/L OA 可 使 HepG2 细
胞 内 TG 含 量 增 加（P < 0.05）。染 毒 48 h，100.0 μmol/L 

MEHP 和 0.5 mmol/L OA 可 使 HepG2 细 胞 上 清 TG 含 量
增加，20.0~100.0 μmol/L MEHP 和 0.5 μmol/L OA 可使
HepG2 细胞内 TG 含量增加（P < 0.05）。

表 2   不同浓度 MEHP 染毒对 HepG2 细胞内及上清中 TG 含量
的影响（x±s，n=8，mmol/g）

Table 2   Effects of MEHP at designed concentrations on the intra- 
and extra-hepatocellular TG levels in HepG2 cells

组别
Group

细胞内
Intra-hepatocellular

上清中
Extra-hepatocellular

24 h 48 h 24h 48h

阴性对照
Negative control

0.26±0.01 0.43±0.02 0.20±0.01 0.13±0.02

0.8 μmol/L MEHP 0.31±0.08 0.62±0.06 0.17±0.01 0.16±0.01

4.0 μmol/L MEHP 0.35±0.04 0.66±0.02 0.18±0.01 0.16±0.02

20.0 μmol/L MEHP 0.48±0.08* 1.00±0.33* 0.19±0.03 0.16±0.02

100.0 μmol/LMEHP 0.54±0.11* 1.13±0.25* 0.17±0.04 0.17±0.02*

0.5 mmol/L OA 0.60±0.08* 2.16±0.40* 0.26±0.03* 0.18±0.02*

F 5.794 19.14 3.744 15.925

P 0.003 <0.001 0.020 <0.001

［注］* ：与阴性对照组比较，P < 0.05。
［Note］*: Compared with the negative control group, P < 0.05. 

2.2   对 TG 合成相关基因 mRNA 表达的影响
2.2.1   GPAM   与 阴 性 对 照 组 比 较，1.0~ 100 μmol/L

MEHP 染毒 6 h，100 μmol/L MEHP 染毒 24 h 以及 10.0~ 

100.0 μmol/L MEHP 染 毒 48 h 均 可 使 HepG2 细 胞 内
GPAM mRNA 的表达水平升高（P < 0.05）（图 1A）。
2.2.2   AGPAT2 和 LPIN2   与阴性对照组比较，不同浓
度 MEHP 染 毒 6、24、48 h，AGPAT2 mRNA 表 达 水 平
均升高（P < 0.05）（图 1B）。与阴性对照组比较，10.0、
100.0 μmol/L MEHP 染毒 6、24、48 h 均使 LPIN2 mRNA

表达水平升高（P < 0.05）（图 1C）。

表 1   实时定量 PCR 引物序列
Table 1   Primer sequences for real-time quantitative PCR

基因（Gene） 引物序列（Primer sequence，5’-3’）
β-actin 正向（Forward）：TGGCACCCAGCACAATGAA

反向（Reverse）：CTAAGTCATAGTCCGCCTAGAAGCA

GPAM 正向（Forward）：TGATTGCAAATCTGGCTGAG

反向（Reverse）：AGATCAATTCCCTGCCTGTG

AGPAT2 正向（Forward）：GTCACAGTGCAGGTGCTGGAAG

反向（Reverse）：TGGAGATGTGGAGGAAGGTGGTC

LPIN2 正向（Forward）：AATCAACGGCAGTGCAGTGGATC

反向（Reverse）：AATTGGTGAGGTGGCAAGGTAAGC

DGAT2 正向（Forward）：CCTGGCAAGAATGCAGTCAC

反向（Reverse）：GGCGAAACCAATGTATTTCTGGA
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2.2.3   DGAT2   与阴性对照组比较，染毒 6 h 时，10.0、
100.0 μmol/L MEHP 均 可 使 DGAT2 mRNA 表 达 水 平 升
高（P < 0.05）；染毒时间达到 24 h 后，仅有 100 μmol/L

MEHP 使 细 胞 内 DGAT2 mRNA 的 表 达 水 平 升 高（P < 

0.05）；当染毒时间达到 48 h，0.01~100 μmol/L MEHP 均
可使 DGAT2 mRNA 的表达水平升高（P < 0.05）（图 1D）。

［注］A ：GPAM ；B ：AGPAT2 ；C ：LPIN2 ；D ：DGAT2。* ：与阴性对照组相比，P < 0.05。
［Note］A: GPAM; B: AGPAT2; C: LPIN2; D: DGAT2. *: Compared with the negative control group, P < 0.05. 

图 1   MEHP 对 HepG2 细胞 TG 合成相关基因表达水平的影响
Figure 1   Effects of MEHP treatment on the mRNA expression levels of genes related to triglyceride synthesis in HepG2 cells

A B

C D

3   讨论
DEHP 是塑料行业应用最为广泛的一种增塑剂，

也是一类重要的环境内分泌干扰物。动物实验研究发
现，DEHP 可引起肝脏的脏体比值增加，形态学分析可
见肝细胞体积肿胀、脂肪空泡形成，胞浆疏松［12，15］，
提示其可能导致非酒精性脂肪肝（nonalcoholic fatty 

liver disease，NAFLD）。随着生活方式和饮食结构的
变化，NAFLD 的患病率逐年升高。在美国，NAFLD 成
为慢性肝病的最主要原因之一，美国成人患病率达
10%~24% ；在我国，NAFLD的发病率也达到15%~20%［16］。
NAFLD 是一组以肝细胞脂肪变性、坏死，炎性细胞浸
润等为主要特征的临床病理综合征。脂肪在肝脏的蓄
积是脂肪性肝病形成的重要因素，游离的脂肪酸进入
肝脏，重新酯化变成 TG。而 TG 增多、极低密度脂蛋白
合成及分泌减少、TG 转运障碍均可导致脂肪在肝细
胞的蓄积并形成脂肪肝［17］。DEHP 主要通过其代谢物
MEHP 来发挥毒性作用，即 MEHP 对 DEHP 的毒性作用
负有责任，至少是部分责任［18］。因此，探讨 MEHP 对

TG 合成的影响，可以为研究 MEHP 对肝脏脂质代谢的
作用提供参考。

本课题组前期的研究已经证实 DEHP 和 MEHP 对
HepG2 细胞活力有明显的抑制作用，说明较高浓度的
DEHP 和 MEHP 对肝癌细胞存在直接的损伤作用［4］，并
通过油红 O 染色法在不同浓度 DEHP、MEHP 染毒的
HepG2 细胞内观察到脂滴，说明 DEHP、MEHP 可引起
HepG2 细胞发生脂肪蓄积。在此基础上，课题组还进
行了细胞内和上清中 TG 含量测定以进一步验证 MEHP

致 HepG2 细胞发生脂肪蓄积的作用。在本实验中，TG

含量测定结果发现，20.0~100.0 μmol/L MEHP 染毒 24、
48 h，均可使细胞内 TG 含量增加，这说明 MEHP 确实
可以引起 HepG2 细胞内脂肪代谢紊乱。而 100.0 μmol/L 

MEHP 染毒 48 h，细胞外 TG 含量增加，推测可能是由
于 MEHP 染毒干扰了 HepG2 细胞内极低密度脂蛋白的
合成和分泌，从而使多余的 TG 不能完全被转运至细
胞外而导致胞内和胞外的 TG 含量均增加，而 TG 在非
脂肪细胞中的过度积累是一种病理表现。
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TG 是机体主要的储能物质，对于肝脏中产生极
低密度脂蛋白也是必不可少的。TG 合成和储存的紊
乱，可增加心血管疾病、糖尿病和血脂异常的易感
性［19-20］。资料显示，TG 的合成主要通过单酰甘油途径
和二酯甘油途径［21］。甘油一酯途径主要发生在小肠黏
膜细胞［22］，而甘油二酯途径则发生在大多数细胞类
型中，如肝细胞和脂肪细胞 ［23］。甘油 -3- 磷酸酯的酰
化过程是逐步发生的，每个酰基由不同的酰基转移酶
催化。甘油 -3- 磷酸酰基转移酶（glycerol-3-phosphate 

acyltransferases，GPATs）是 TG 合 成 的 第 一 步 反 应，
催化甘油 -3- 磷酸和脂肪酰基 - 辅酶 A 生成溶血磷脂
酸（lysophosphatidic acid，LPA）。尽 管 其 线 粒 体 亚 型
GPAM 在脂肪组织中含量很低，但在肝脏中占 GPATs

总活性的 50%［24］，提示 GPAM 可能是肝细胞中参与 TG

生物合成的酶。本实验发现 MEHP 处理后 HepG2 细胞
内 GPAM mRNA 表达水平升高，提示 TG 合成的第一
步反应被有效激活。随后 LPA 和脂肪酰基 - 辅酶 A 在
AGPAT 家 族 催 化 下，产 生 磷 脂 酸（phosphatidic acid，
PA），它 可 以 作 为 二 酰 甘 油（diacylglycerol，DAG）的
前体。AGPAT 可通过酰化作用在甘油主干的甘油第二
个碳链位置（Sn-2）加入一个酰基。在 AGPAT 家族中，
AGPAT2 高表达于脂肪组织、肝脏和心脏［25］。AGPAT2

也被证实是家族中唯一与人类疾病 —— 先天性全
身性脂肪营养不良直接相关的成员。本实验发现，
MEHP 处理后，AGPAT2 mRNA 表达水平在各剂量组均
有明显的升高，且随着剂量组的增加表现出明显的剂
量效应关系，这种关系在 24 h 时表现最为明显，提示
MEHP 可影响 HepG2 细胞内 TG 的合成。

随后，lipin 催化磷脂酸去掉磷酸基，生成 DAG。
lipin 是磷脂酶磷酸酶的一个保守家族，哺乳动物基因
组中含有三个脂肪酶家族成员的基因，分别是 LPIN1、
LPIN2、LPIN3［26］。其中 LPIN2 缺乏会影响包括肝脏和
大脑等非脂肪组织的脂质稳态，并在人类中引起马吉
德综合征［27-28］。最终，通过 DGAT 在 Sn-3 位点进一步
酰化，DAG 与脂肪酰基 - 辅酶 A 反应生成 TG。有研究
发现，DGAT1 可能是在小肠中通过单酰甘油途径重新
包装游离脂肪酸中发挥作用，而 DGAT2 可能主要在
TG 合成和肝脏输出中发挥作用［29］。本实验发现，染
毒 6、24、48 h，MEHP 高剂量组均可使 LPIN2 和 DGAT2 

mRNA 表达水平升高，且随着染毒时间的延长，mRNA

表达水平升高的也越来越明显。推测随着染毒时间的
增加，LPIN2 的高表达为细胞内 TG 的合成提供更多底

物，促进 DGAT2 的催化作用，促使 DAG 更多地向 TG

转化，从而使 HepG2 细胞内 TG 出现大量蓄积，最终导
致细胞内发生脂质代谢紊乱。

综 上 所 述，高 剂 量 MEHP 可 引 起 HepG2 细 胞 内
TG 含量增加，导致 HepG2 细胞内发生脂肪堆积，可
能是通过增加细胞内 GPAM、AGPAT2、LPIN2、DGAT2  

mRNA 的表达水平，从而使细胞内的 TG 合成增加，最
终导致脂质代谢发生紊乱。同时，这些基因表达水平
的异常，无疑将进一步吸引研究者们对这些酶在 TG

和磷脂合成、脂质信号转导和脂质代谢中的作用进行
深层次的探索。
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