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类器官芯片实现人体肝脏—胰岛互作仿生模拟。 近日，中科院大连化学物理研究所研究员秦建
华团队利用类器官芯片，建立了人诱导多能干细胞（hiPSC）来源的肝—胰岛类器官互作体系，
在体外模拟人体肝脏—胰岛轴及其在生理和病理条件下的糖刺激响应，为糖尿病等复杂代谢性疾
病研究和新药发现等提供了新策略和新技术。相关研究发表在《先进科学》上。

糖尿病是一种以慢性高血糖为主要特征的复杂性代谢疾病，其发病率逐年上升，严重威胁人类健
康。人体内糖稳态调控受多种组织的影响，包括脑、胰腺、肝脏和肌肉等，其中肝脏和胰岛在血
糖调控过程中存在复杂的功能联系，在机体糖稳态调控中发挥重要作用。胰岛分泌的激素可通过
调控肝糖的合成和分解，维持体内血糖稳态的平衡。当这种调控作用失衡，往往会引起体内血糖
水平失调及代谢紊乱，并可导致2型糖尿病发生。尽管目前已有细胞和动物模型用于糖尿病研究
，但仍缺少能够反映人体复杂器官间关联作用的研究体系。

研究中，秦建华研究团队将类器官与器官芯片前沿技术相结合，特色性构建了一种由人多能干细
胞衍生的肝—胰岛类器官互作体系。在分区设计的微阵列芯片上实现了肝、胰岛类器官的动态培
养和相互作用研究，类器官功能维持可长达1个月。研究发现，这种共培养体系有利于维持肝和
胰岛类器官的活性，并促进肝和胰岛类器官的分泌功能增强，提高器官特异性的功能基因和蛋白
表达。转录组分析显示，该体系中肝类器官P450酶代谢通路和胰岛类器官中的糖酵解/糖异生通
路表达升高，提示这种体系有助于提升肝和胰岛类器官的糖调控功能。

后续，糖耐受实验结果显示，在近餐后血糖浓度条件作用下， 肝脏类器官对糖的利用率升高，
胰岛类器官的糖刺激后胰岛素分泌功能也增强。当进一步施加高糖浓度条件后，肝和胰岛类器官
出现明显的线粒体损伤和葡萄糖转运功能下降等异常改变。结果提示，这种肝—胰类器官互作体
系可反映类似人体生理和病理情况下的血糖调控特点，并模拟2型糖尿病的主要病理特征。进一
步，团队在该体系中加入常用降糖药二甲双胍，显示该药物可明显改善由高糖条件引起的肝和胰
岛病理损伤，提示这种新型类器官互作芯片体系在疾病模拟和药物评价等方面的可行性和应用前
景。

该研究首次利用类器官芯片技术，在体外再现了人体肝脏—胰岛的交互作用特点及其在生理和病
理条件下的糖调控响应，突破了现有传统研究模型的局限，为2型糖尿病等复杂代谢性疾病研究
和药物开发等提供了新的策略和技术。（来源：中国科学报卜叶）

相关论文信息：https://doi.org/10.1002/advs.202103495
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