
网络出版时间：２０２３ －０７ －１３ １６：５４：５４　 网络出版地址：ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｋｎｓ． ｃｎｋｉ． ｎｅｔ ／ ｋｃｍｓ２ ／ ｄｅｔａｉｌ ／ ３４． １０６５． Ｒ． ２０２３０７１３． １４３６． ０１０． ｈｔｍｌ

低氧 ／冷暴露对肥胖大鼠模型白色脂肪棕色化的影响
郜　 琨，杨历新，王　 叶，许海琦

２０２３ － ０６ － ０７ 接收

基金项目：青海省科技项目（编号：２０１６⁃ＺＪ⁃７０７）
作者单位：青海省人民医院内分泌一科，西宁　 ８１０００７
作者简介：郜　 琨，女，本科，副主任医师；

杨历新，男，主任医师，责任作者，Ｅ⁃ｍａｉｌ：ｙａｎｇｌｘ２８２＠ ｓｉｎａ．
ｃｏｍ

摘要　 目的　 探究低氧 ／冷暴露对肥胖大鼠模型白色脂肪棕

色化的影响。 方法　 通过高脂喂食构建肥胖大鼠模型并随

机分为对照组、低氧组、低温组、低温低氧组，每组 １０ 只，观
察各组大鼠体质量、体脂的变化，利用 ＨＥ 染色观察大鼠脂

肪组织细胞形态变化并比较脂肪细胞面积，利用免疫荧光

法、实时荧光定量 ＰＣＲ 法及 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测各组大鼠脂肪

组织中过氧化物酶体增殖剂激活受体 γ２（ＰＰＡＲ⁃γ２）、ＰＲ 结

构域结合因子 １６（ＰＲＤＭ１６）和解偶联蛋白 １（ＵＣＰ⁃１）基因的

表达及 ＵＣＰ⁃１ 蛋白的表达。 结果　 与对照组相比，低氧组、
低温组、低温低氧组大鼠体质量、体脂均降低，且低温低氧组

大鼠体质量、体脂低于低氧组、低温组（Ｐ ＜ ０. ０５）。 与对照

组相比，低氧组、低温组、低温低氧组大鼠脂肪细胞面积减

小，且低温低氧组大鼠脂肪细胞面积低于低氧组、低温组（Ｐ
＜ ０. ０５）。 与对照组相比，低氧组、低温组、低温低氧组大鼠

肩胛棕色脂肪组织 ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基因表达均升

高（Ｆ ＝ ３７８. ４９５、１０２. ０６１、３２２. ４４３，Ｐ ＜ ０. ０５），肾周白色脂肪

组织 ＰＰＡＲ⁃γ２ 基因表达均降低 （ Ｆ ＝ ４. ５５５， Ｐ ＜ ０. ０５ ），
ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基因表达均升高（Ｆ ＝ ２４. ３８７、１６３. ６６０，Ｐ ＜
０. ０５）。 与对照组相比，低氧组、低温组、低温低氧组大鼠肩

胛棕色脂肪组织与肾周白色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 蛋白表达均升

高（Ｐ ＜ ０. ０５）；与低温低氧组相比，低氧组、低温组大鼠肩胛

棕色脂肪组织与肾周白色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 蛋白表达均更低

（Ｐ ＜ ０. ０５）。 结论　 低氧 ／冷暴露可通过调控脂肪内 ＰＰＡＲ⁃
γ２、ＰＲＤＭ１６ 通路使 ＵＣＰ⁃１ 高表达，诱导白色脂肪棕色化并

影响大鼠体质量。
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　 　 目前，肥胖是影响人类健康的重大问题，其成为

了危害身体健康的头号杀手［１］。 肥胖已经取代了

营养不良和感染的疾病影响，与一些疾病如糖尿

病［２］都有明显的相关关系。 如何减控体质量已成

为目前研究的热点及难点。 低氧环境下的体质量减

轻是近年发现的一个新的生理现象，国内外有包括

长期慢性低氧和短期低氧暴露情况下关于体质量的

各种观察研究。 研究［３］ 表明，冷暴露不仅能提高棕

色脂肪活性，还能高度选择性地刺激皮下脂肪解偶

联蛋白 １（ｕｎｃｏｕｐｌｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ １，ＵＣＰ⁃１）的表达和产

热活性。 还有研究［４］ 指出，低氧暴露可以降低体

脂，冷暴露可诱导白色脂肪棕色化和棕色脂肪组织

分化，但有关低氧、冷暴露后白色脂肪棕色化的生物

学机制尚不完全清楚。 本研究通过白色脂肪棕色化

对传统调控机制 ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６ 和 ＵＣＰ⁃１ 表达

和活性的增强效应，探究低氧 ／冷暴露对肥胖大鼠白

色脂肪棕色化的影响。

１　 材料与方法

１． １　 材料　 ６０ 只雄性 ＳＤ 大鼠购于南京君科生物

公司，生产许可证号：ＳＣＸＫ（苏）２０１８⁃０００１，将所有

大鼠放在 ＳＰＦ 级动物房中饲养，均自由摄食及饮

水，每 １２ ｈ 光照 ／ １２ ｈ 黑暗，温度为 １９ ～ ２５ ℃，湿度

为 ４５％ ～５５％ 。
１． ２　 方法

１． ２． １　 实验动物分组　 ６０ 只大鼠通过高脂喂食构

建肥胖大鼠模型。 ６ 周后超过普通饲料饲养大鼠平

均体质量 １０％为肥胖造模成功。 有 ４０ 只大鼠建模

成功，将其随机分为对照组、低氧组、低温组、低氧低

温组，每组 １０ 只。 其中对照组大鼠模型放置在正常

环境中（氧浓度 ２１％ ，实验温度 ＞ ４ ℃），低氧组大

鼠放置在低氧常温环境下（氧气含量为 １６. ２％ ，实
验温度 ＞ ４ ℃），低温组大鼠放置在冷环境中（氧气

含量为 ２１％ ，实验温度 ０ ℃ ± ４ ℃），低氧低温组大

鼠大鼠放置在低氧 ／冷环境中（氧气含量为 １６. ２％ ，
实验温度 ０ ℃ ± ４ ℃）。 所有大鼠在实验期间均普

通饲料饲养。
１． ２． ２　 测量大鼠体质量及体脂　 观察 ４ 组大鼠精

神状态、活动情况、每周测量体质量。 ４ 周时利用美

国 Ｃｏｌｕｍｂｕｓ 实验动物代谢和 Ｅｃｈｏ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｙｓｔｅｍｓ
体成分分析仪测量分析系统分别检测 ４ 组大鼠代谢
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率和体脂含量，随后大鼠禁食 １８ ｈ 后经乙醚麻醉后

称体质量，眼球放血 ５ ｍｌ 留取血清和分离肾周白色

脂肪和肩胛棕色脂肪。 各组小鼠血清样本通过 ４ ℃
离心后 － ２０ ℃保存。
１． ２． ３　 苏木精 －伊红（ＨＥ）染色检测大鼠脂肪组织

形态变化　 新鲜的大鼠肾周白色脂肪和肩胛棕色脂

肪固定于 １０％的甲醛溶液，固定时间约 ２４ ｈ。 梯度

乙醇脱水从 ８０％ 乙醇、９５％ 乙醇至无水乙醇约为 ４
ｈ，组织透明后浸蜡，随后以石蜡包埋和切片厚度一

般为 ５ μｍ，常规 ＨＥ 染色。 染色理想的切片在显微

镜下应是细胞核与细胞质蓝红相映，色泽鲜艳，核质

对比明显，核膜及核染色质颗粒清晰可见。 最后利

用日本 Ｋｅｙｅｎｃｅ 显微镜进行观察分析。
１． ２． ４　 免疫荧光法检测蛋白表达　 新鲜的大鼠肾

周白色脂肪和肩胛棕色脂肪经常规脱蜡水化后置于

二甲苯Ⅰ、Ⅱ中浸泡，每次 １０ ｍｉｎ。 采用 ＰＢＳ 冲洗 ３
次，每次 ５ ｍｉｎ，然后加入驴血清置于室温下封闭 １
ｈ，弃驴血清并加入一抗于 ４ ℃环境下孵育过夜；取
出加二抗于室温下孵育 ２ ｈ，经 ＰＢＳ 冲洗后采用蒸

馏水冲洗 ３ 次，每次 ５ ｍｉｎ，加入含 ＤＡＰＩ 的抗淬灭

封片剂，置于室温下避光反应 ５ ｍｉｎ，封片然后置于

显微镜下观察。
１． ２． ５　 荧光定量 ＰＣＲ 检测基因的表达　 利用 ＴＲ⁃
Ｉｚｏｌ 试剂分别从大鼠肩胛棕色脂肪及肾周白色脂肪

中提取总 ＲＮＡ。 每个循环 ９４ ℃，变性 １５ ｓ，５５ ℃退

火 １５ ｓ，７２ ℃延伸 １５ ｓ。 观察过氧化物酶体增殖剂

激活受体 γ２ （ ＰＰＡＲ⁃γ２）、ＰＲＤＭ１６ 和解偶联蛋白

（ＵＣＰ －１）基因的表达量，１８ｓ 核糖体 ＲＮＡ（１８Ｓ）作
为参照。
１． ２． ６　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测脂肪蛋白表达　 利用 ＢＣＡ
蛋白试剂盒分别从大鼠肩胛棕色脂肪及肾周白色脂

肪中提取总蛋白，分别取各组总蛋白 ３０ μｇ，蛋白样

品用 ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ 胶进行电泳，湿法将蛋白质从凝胶

转移至 ＰＶＤＦ 膜上，用 ５％ 脱脂奶粉在室温的条件

下封闭 １ ｈ，按照说明书的方法加入一抗 （１ ∶
１ ０００），４ ℃孵育过夜后加入二抗 ｌｇＧ（１ ∶ ３ ０００），
室温条件下孵育 １ ｈ，显色显影，以 β⁃ａｃｔｉｎ 蛋白为内

参计算 ＵＣＰ⁃１ 蛋白的相对表达量。
１． ３　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ ２２. ０ 软件进行统计

处理，符合正态分布及方差齐性的计量资料以 �ｘ ± ｓ
表示。 两组间均数比较采用 ｔ 检验，多组间比较采

用单因素方差分析，以 Ｐ ＜ ０. ０５ 为差异有统计学意

义。

２　 结果

２． １　 大鼠体质量、体脂比较　 与对照组相比，低氧

组、低温组、低温低氧组大鼠体质量、体脂率均下降

（Ｐ ＜ ０. ０５）；与低温低氧组相比，低氧组、低温组大

鼠体质量、体脂率均升高（Ｐ ＜ ０. ０５），见表 １。

表 １　 各组大鼠体质量、体脂（�ｘ ± ｓ）

组别 ｎ 体质量（ｇ） 体脂（％ ）
对照 １０ ３５３． ０３ ± １６． ５３ ２７． ６３ ± ６． ２９
低氧 １０ ３１８． ６７ ± ２１． ６３∗＃ ２１． ４５ ± ５． ３６∗＃

低温 １０ ３２６． ５７ ± ２６． ９６∗＃ ２２． ０９ ± ６． ２６∗＃

低温低氧 １０ ２８６． ２５ ± １９． ６２∗ １３． ９６ ± ７． １４∗

Ｆ 值 １６． ３９ ７． ９６
Ｐ 值 ＜ ０． ０５ ＜ ０． ０５

　 　 与对照组比较：∗Ｐ ＜ ０． ０５；与低温低氧组比较：＃Ｐ ＜ ０． ０５

２． ２ 　 大鼠脂肪组织 ＨＥ 染色细胞形态及脂肪细胞

面积比较　 对照组大鼠脂肪组织内脂肪细胞面积较

大呈不规则形状，可见大型脂滴；低氧组、低温组、低
温低氧组大鼠脂肪组织内脂肪细胞面积减小且数量

增多，其中低温低氧组细胞形态变化最为明显。 另

外，在低温低氧组大鼠肾周白色脂肪组织细胞可见

有棕色化的趋势，见图 １ ～ ３。

图 １　 各组大鼠肩胛棕色脂肪组织细胞形态 ＨＥ 染色 × ２００

Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组

２． ３　 大鼠脂肪组织 ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基

因表达　 与对照组相比，低氧组、低温组、低温低氧

组大鼠肩胛棕色脂肪组织 ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃
１ 基因表达均升高（Ｆ ＝ ３７８. ４９５、１０２. ０６１、３２２. ４４３，
Ｐ ＜ ０. ０５），肾周白色脂肪组织 ＰＰＡＲ⁃γ２ 基因表达降

低（Ｆ ＝ ４. ５５５，Ｐ ＜ ０. ０５）、ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基因表达
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图 ２　 各组大鼠肾周白色脂肪组织细胞形态 ＨＥ 染色 × ２００
Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组

图 ３　 各组大鼠脂肪面积比较

Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组；与对照组比较：∗Ｐ ＜ ０. ０５；与低温低氧组比较：＃Ｐ ＜ ０. ０５

均升高（Ｆ ＝ ２４. ３８７、１６３. ６６０，Ｐ ＜ ０. ０５）。 与低温低

氧组相比，低氧组、低温组大鼠肩胛棕色脂肪组织

ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基因表达均更低；低氧

组、低温组大鼠肾周白色组织 ＰＰＡＲ⁃γ２ 基因表达更

高，ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基因表达更低（Ｐ ＜ ０. ０５）。 见

图 ４、５。

图 ４　 大鼠肩胛棕色脂肪组织 ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基因表达

　 　 Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组；与对照组比

较：∗Ｐ ＜ ０. ０５；与低温低氧组比较：＃Ｐ ＜ ０. ０５

图 ５　 大鼠肾周白色脂肪组织 ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６、ＵＣＰ⁃１ 基因表达

　 　 Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组；与对照组比

较：∗Ｐ ＜ ０. ０５；与低温低氧组比较：＃Ｐ ＜ ０. ０５

２． ４　 大鼠脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 蛋白表达　 与对照组相

比，低氧组、低温组、低温低氧组大鼠肩胛棕色脂肪

组织与肾周白色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 蛋白表达均升高

（Ｐ ＜ ０. ０５）；与低温低氧组相比，低氧组、低温组大

鼠肩胛棕色脂肪组织与肾周白色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１
蛋白表达均降低（Ｐ ＜ ０. ０５），见图 ６ ～ １０。
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图 ６　 大鼠脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 蛋白表达

　 　 Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组；与对照组比

较：∗Ｐ ＜ ０. ０５；与低温低氧组比较：＃Ｐ ＜ ０. ０５

图 ７　 大鼠肩胛棕色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 蛋白表达

图 ８　 大鼠肾周白色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 蛋白表达

图 ９　 大鼠肩胛棕色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 免疫荧光染色

　 　 Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组；绿色荧光：
ＵＣＰ⁃１ 蛋白；蓝色荧光：ＤＡＰＩ

图 １０　 大鼠肾周白色脂肪组织 ＵＣＰ⁃１ 免疫荧光染色

　 　 Ａ：对照组；Ｂ：低氧组；Ｃ：低温组；Ｄ：低温低氧组；绿色荧光：
ＵＣＰ⁃１ 蛋白；蓝色荧光：ＤＡＰＩ

３　 讨论

　 　 肥胖是目前威胁人类健康的重大问题，对于如

何减控体质量成为目前研究热点及难点。 低氧环境

下的体质量减轻是近年发现的一个新的生理现象。
研究发现，世居高原的藏族群体除体质量较轻、体型

较匀称外，经筛查该群体 ＥＧＬＮ１ 基因和与脂代谢密

切相关的 ＰＰＡＲＡ 基因表达也明显降低［５］。 本研究

通过高脂喂食构建肥胖大鼠模型，结果显示，与对照

组相比，低氧组、低温组、低温低氧组大鼠体质量、体
脂均降低，且低温低氧组大鼠体质量、体脂低于低氧

组、低温组，探究了低氧 ／冷暴露对肥胖大鼠模型白

色脂肪棕色化的影响机制。
　 　 对于短期的高山跋涉和低氧训练减重等机制的

研究结果虽然不一致，但都显示出了短期低氧暴露

对减重和脂代谢的促进作用。 有研究报道高山跋

涉［６］和低氧训练［７］ 过程中体质量降低主要由体脂

率降低所致。 国内格日力 等［８］ 的研究显示平原人

暴露在海拔 ３. ５ ｋｍ 以上高原环境后体质量将降低，
且与常氧环境比较，自然高原环境和人工模拟氧暴

露更易致体质量和体脂含量下降，减脂效果更好。
有研究者通过免疫组化揭示了白色脂肪与棕色脂肪

生理活动的差异，白色脂肪的主要功能是将体内多

余的能量以三酰甘油的形式储存起来，可以消耗能

量热，调节体温［９ － １０］ 。调控体内白色脂肪与棕色脂

·７７２１·安徽医科大学学报　 Ａｃｔａ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔａｔｉｓ Ｍｅｄｉｃｉｎａｌｉｓ Ａｎｈｕｉ　 ２０２３ Ａｕｇ；５８（８）



肪的含量与比例可消耗机体多余的能量并促进局部

甚或全身的脂肪消耗。 与白色脂肪棕色化、棕色脂

肪代谢主要相关的经典基因有脂形成基因 ＰＰＡＲ⁃
γ２、解偶联蛋白 ＵＣＰ⁃１、脂肪分化的辅激活基因

ＰＲＤＭ１６ 等。 在脂肪组织内，基因 ＰＲＤＭ１６ 可与

ＰＰＡＲ⁃γ２ 结合使 ＵＣＰ１ 高表达，观察特定环境下三

种基因的不同表达，可推断出白色脂肪棕色化及棕

色脂肪内脂代谢的动态变化过程。
　 　 ＰＰＡＲ⁃γ 是一种配体激活的转录因子，参与多

种代谢过程中的基因调控，ＰＰＡＲ⁃γ 活化能增加胰

岛素敏感脂肪细胞数量，促进线粒体生成，增加

ＵＣＰ⁃１ 表 达， 在 脂 肪 组 织 分 化 中 起 着 重 要 作

用［１１ － １３］。 ＵＣＰ⁃１ 是棕色脂肪组织发挥产热活性最

重要的分子。 ＵＣＰ⁃１ 对机体维持体温非常重要，尤
其是在啮齿类动物、新生儿和成年人群体，且其水平

与肥胖相关的产热功能密切相关，是棕色脂肪细胞

形成和活性评价的一个重要指标［１４ － １５］。 ＰＲＤＭ１６
可看作是棕色脂肪分化的辅激活因子，可调控

ＰＰＡＲα、ＣｔＢＰ、ＰＧＣ⁃１α、ＰＰＡＲ⁃γ 等的转录活性，诱导

棕色脂肪特有基因的表达，同时使白色脂肪的基因

关闭。 ＰＰＡＲ⁃γ 是 ＰＲＤＭ１６ 的受体，一些人体研

究［１６］显示，人体白色脂肪分化为棕色脂肪主要依赖

ＰＲＤＭ１６。 ＰＲＤＭ１６ 的表达又会促进白色脂肪中

ＵＣＰ１ 的表达，即白色脂肪棕色化，从而促进向棕色

脂肪的分化［１７］。 所以 ＰＲＤＭ１６ 通过调控 ＰＰＡＲ⁃γ
并激活相关转录功能可刺激棕色脂肪细胞的形成，
在促进脂肪细胞分化过程中发挥重要作用。
　 　 该研究显示短期低氧或寒冷环境下肥胖小鼠体

脂率均降低， 白色脂肪组织中的基因 ＰＰＡＲ⁃γ２ 表

达下调、ＰＲＤＭ１６ 与 ＵＣＰ⁃１ 表达上调，考虑为低氧或

寒冷可能促进了 ＰＰＡＲ⁃γ２ 与 ＰＲＤＭ１６ 的结合，并抑

制了前体细胞向白色脂肪细胞的转化。 在棕色脂肪

组织中 ＰＰＡＲ⁃γ２ 与 ＰＲＤＭ１６ 的表达上调，而 ＵＣＰ⁃１
表达上调差异更显著，表明棕色脂肪细胞形成明显

增加，棕色脂肪组织代谢加快，产热活性加大，低氧 ／
冷暴露环境加深加快了这一过程。
　 　 综上所述，低氧 ／冷暴露可通过调控脂肪内

ＰＰＡＲ⁃γ２、ＰＲＤＭ１６ 通路使 ＵＣＰ⁃１ 高表达，诱导白色

脂肪棕色化并影响大鼠体质量。
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ＰＰＡＲγ ｔｏ ｐｒｏｍｏｔｅ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ａｎｄ ｔｈｅｒｍｏｇｅｎｅｓｉｓ ｖｉａ
ＡＭＰＫ ／ ＳＩＲＴ１ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｂｉｏｌ Ｓｃｉ，２０２１，１７（１２）：３１７３ －
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８７．
［１６］ Ｗａｎｇ Ｑ， Ｌｉ Ｈ， Ｔａｊｉｍａ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｐｏｓｔ⁃ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｂｅｉｇｅ

ｆａｔ ｂｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｂｙ ＰＲＤＭ１６ ｓｔａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｎａｔｕｒｅ， ２０２２， ６０９
（７９２５）：１５１ － ８．

［１７］ Ｓｅｏ Ｙ Ｊ， Ｋｉｍ Ｋ Ｊ， Ｃｈｏｉ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｓｐｉｒｕｌｉｎａ ｍａｘｉｍａ ｅｘｔｒａｃｔ ｒｅｄｕｃｅｓ
ｏｂｅｓｉｔｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａｄｉｐｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ
ｂｒｏｗｎｉｎｇ ｉｎ ３Ｔ３⁃Ｌ１ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｈｉｇｈ⁃ｆａｔ ｄｉｅｔ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｂｅｓｅ ｍｉｃｅ
［Ｊ］ ． Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ，２０１８，１０（６）：７１２．

Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｈｙｐｏｘｉａ ／ ｃｏｌｄ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ
ｗｈｉｔｅ ｆａｔ ｂｒｏｗｎｉｎｇ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｏｂｅｓｉｔｙ

Ｇａｏ Ｋｕｎ， Ｙａｎｇ Ｌｉｘｉｎ， Ｗａｎｇ Ｙｅ， Ｘｕ Ｈａｉｑｉ
（Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ， Ｑｉｎｇｈａｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｐｅｏｐｌｅ′ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｘｉｎｉｎｇ　 ８１０００７）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｈｙｐｏｘｉａ ／ ｃｏｌｄ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ ｗｈｉｔｅ ｆａｔ ｂｒｏｗｎｉｎｇ ｉｎ ａｎ ｏｂｅｓｅ ｒａｔ
ｍｏｄｅｌ． Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｏｂｅｓｅ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｗａｓ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄ ｂｙ ｈｉｇｈ⁃ｆａｔ ｆｅｅｄｉｎｇ ａｎｄ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，
ｈｙｐｏｘｉｃ ｇｒｏｕｐ， ｌｏｗ⁃ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｌｏｗ⁃ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｈｙｐｏｘｉｃ ｇｒｏｕｐ， ｗｉｔｈ １０ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ． Ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ
ｏｆ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ｂｏｄｙ ｆａｔ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ， ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｒａｔ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ
ｕｓｉｎｇ ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ａｎｄ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ａｒｅａ ｏｆ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ γ２ （ＰＰＡＲ⁃γ２）， ＰＲ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｄｏｍａｉｎ ｂｉｎｄｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ １６ （ＰＲＤＭ１６） ａｎｄ ｕｎｃｏｕｐｌｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ １ （ＵＣＰ⁃１）
ｇｅｎｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＵＣＰ⁃１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｔｈｅ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｒａｔｓ ｗｅｒｅ ｅｘａｍｉｎｅｄ ｂｙ ｉｍｍｕｎｏｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ， ｒｅａｌ⁃
ｔｉｍｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＰＣＲ ａｎｄ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ
ａｎｄ ｂｏｄｙ ｆａｔ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｘｉｃ， ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ａｎｄ ｃｒｙｏｇｅｎｉｃ ｈｙｐｏｘｉｃ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｒｅｄｕｃｅｄ， ａｎｄ ｔｈｅ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ
ａｎｄ ｂｏｄｙ ｆａｔ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｈｙｐｏｘｉｃ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｘｉｃ ａｎｄ ｃｒｙｏｇｅｎｉｃ ｇｒｏｕｐｓ （Ｐ
＜ ０. ０５）． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ａｄｉｐｏｃｙｔｅ ａｒｅａ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｘｉａ， ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉａ ａｎｄ ｌｏｗ⁃ｔｅｍｐｅｒ⁃
ａｔｕｒｅ ｈｙｐｏｘｉａ ｇｒｏｕｐｓ ｗａｓ ｒｅｄｕｃｅｄ， ａｎｄ ｔｈｅ ａｄｉｐｏｃｙｔｅ ａｒｅａ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｌｏｗ⁃ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｈｙｐｏｘｉａ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｌｏｗｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｘｉａ ａｎｄ ｌｏｗ⁃ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｇｒｏｕｐｓ （Ｐ ＜ ０. ０５）． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ ＰＰＡＲ⁃γ２， ＰＲＤＭ１６ ａｎｄ ＵＣＰ⁃１ ｇｅｎｅｓ ａｌｌ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｓｃａｐｕｌａｒ ｂｒｏｗｎ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ （ Ｆ ＝ ３７８. ４９５，
１０２. ０６１， ３２２. ４４３， Ｐ ＜ ０. ０５） ａｎｄ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐｅｒｉｒｅｎａｌ ｗｈｉｔｅ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ （Ｆ ＝ ４. ５５５， Ｐ ＜ ０. ０５） ｉｎ ｔｈｅ
ｈｙｐｏｘｉｃ， ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ａｎｄ ｌｏｗ⁃ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｈｙｐｏｘｉｃ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｒａｔｓ， ＰＲＤＭ１６ ａｎｄ ＵＣＰ⁃１ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｌｌ ｉｎ⁃
ｃｒｅａｓｅｄ （Ｆ ＝ ２４. ３８７， １６３. ６６０， Ｐ ＜ ０. ０５）． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＵＣＰ⁃１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ
ｓｃａｐｕｌａｒ ｂｒｏｗｎ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ａｎｄ ｐｅｒｉｒｅｎａｌ ｗｈｉｔｅ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｘｉｃ， ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ａｎｄ ｌｏｗ⁃ｔｅｍ⁃
ｐｅｒａｔｕｒｅ ｈｙｐｏｘｉｃ ｇｒｏｕｐｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ ＜ ０. ０５）； ＵＣＰ⁃１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｗａｓ ｌｏｗｅｒ ｉｎ ｓｃａｐｕｌａｒ ｂｒｏｗｎ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓ⁃
ｓｕｅ ａｎｄ ｐｅｒｉｒｅｎａｌ ｗｈｉｔｅ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｘｉｃ ａｎｄ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｇｒｏｕｐｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ
ｈｙｐｏｘｉｃ ｇｒｏｕｐ （Ｐ ＜ ０. ０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｈｙｐｏｘｉａ ／ ｃｏｌｄ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｃａｎ ｉｎｄｕｃｅ ｗｈｉｔｅ ａｄｉｐｏｓｅ ｂｒｏｗｎｉｎｇ ａｎｄ ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ
ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ｏｆ ｒａｔｓ ｂｙ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｉｎｔｒａ⁃ａｄｉｐｏｓｅ ＰＰＡＲ⁃γ２ ａｎｄ ＰＲＤＭ１６ ｐａｔｈｗａｙｓ ｗｈｉｃｈ ｌｅａｄ ｔｏ ｈｉｇｈ ＵＣＰ⁃１ ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｏｎ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ　 ｈｙｐｏｘｉａ；ｃｏｌｄ ｅｘｐｏｓｕｒｅ；ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ γ２；ＰＲ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｄｏｍａｉｎ ｂｉｎｄｉｎｇ
ｆａｃｔｏｒ；ｕｎｃｏｕｐｌｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ １
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