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Abstract
Adipocytes , major components of white 
adipose (WAT), are mainly involved in energy 
storage and considered an endocrine organ. 
The energy homeostasis is maintained by the 
normal differentiation of adipocytes. Abnormal 
adipocyte differentiation, caused by change of 
transcription regulation factors and adipokines, 
can interfere with insulin signaling transduction, 
thus causing insulin resistance (IR). IR is the key 
tache of nonalcoholic liver disease (NAFLD), 

while abnormal adipocyte differentiation is 
directly related to NAFLD. This article mainly 
discusses the relationship of abnormal adipocyte 
differentiation to IR as well as its effects on 
NAFLD.  
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摘要
脂肪细胞是白色脂肪组织的主要组成部分, 不
仅能够储存能量, 还是重要的分泌器官. 脂细
胞的正常分化维持机体能量代谢的平衡. 各
种原因引起的脂肪细胞分化异常, 包括转录
调控因子的改变和脂肪因子的作用, 可以干
预胰岛素的正常效应, 引起胰岛素抵抗(insulin 
resistance, IR). 胰岛素抵抗是非酒精性脂肪性
肝病(nonalcoholic fatty liver disease, NAFLD)发
病的关键环节, 而脂肪细胞分化异常本身又与
NAFLD有直接的联系. 本文主要讨论脂肪细胞
分化异常与IR的关系, 及其对NAFLD的影响. 
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0  引言

脂肪细胞是白色脂肪组织的主要成分, 在动物

体内能量代谢中起重要作用, 当摄入的食物多

于需求时, 多余的热量主要以甘油三酯的形式

贮存在脂肪细胞中 ;  当体内需求超过摄入食

物时, 则贮存在脂肪细胞内的甘油三酯被利用

以补充体内生理需求. 脂肪组织不仅能储存能
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■背景资料
胰岛素抵抗是引
起非酒精性脂肪
肝发病的关键环
节, 脂肪细胞是贮
存和调节能量的
主要器官. 脂肪细
胞分化过程中其
表面的标志物和
转录因子表达异
常, 既能阻断胰岛
素的信号通路, 又
可以引起脂肪的
异位沉积. 因此了
解脂肪细胞分化
至关重要. 

■同行评议者
秦成勇, 教授, 山
东省立医院消化
内科



量, 还是内分泌器官, 能分泌脂肪因子参与机

体的代谢调节. 脂肪细胞分化异常包括数量和

功能的改变, 胰岛素抵抗(insulin resistance, IR)
是代谢综合征发病的关键环节, 与脂肪细胞的

分化异常密切相关. 而脂细胞分化异常与胰岛

素抵抗共同作用, 参与到非酒精性脂肪性肝病

(nonalcoholic fatty liver disease, NAFLD)的形成

过程中. 本文就脂细胞分化异常与IR的关系及

其在NAFLD发病中的作用作一综述.

1  脂肪细胞分化

脂肪细胞起源于位于中胚层的多能干细胞[1], 多
能干细胞是软骨细胞、成骨细胞、肌细胞和脂

肪细胞的共同前体细胞[2]. 成熟脂肪细胞须经历

定型、细胞接触、有丝分裂、克隆扩增、生长

抑制等阶段发育形成终末细胞系[3]. 定型决定多

能干细胞分化为脂肪细胞系, 产生前脂肪细胞, 
其具体的机制尚未明确[2]; 前脂肪细胞进入细胞

周期, 随后进行克隆扩增, 肿瘤抑制基因Rb(成
视网膜母细胞瘤蛋白)磷酸化并和转录因子E2F
以及周期素依赖性蛋白激酶共同作用调节这

一阶段细胞的活动[4]; 细胞接触后, 前脂肪细胞

产生初指令并表达早期基因如2Col6(2 chain of 
collagen 6), 胰岛素样生长因子(insulin-like grow 
fator-I, IGF-I)和脂蛋白脂酶(lipoprotein lipase, 
LPL); 有丝分裂和克隆扩增后前脂肪细胞产生

第二指令, 开始生长抑制, 只有经历生长抑制

前脂肪细胞才能分化为成熟的脂肪细胞, 因为

在这个阶段可以表达早期及过渡期的分化标记

因子[5-6], 如典型的脂细胞形成转录因子CCAAT
增强子结合蛋白(CCAAT enhancer b ind ing 
protein, C/EBP)β, C/EBPδ, 过氧化物酶体增殖

物活化受体(peroxisome proliferator activated 
receptor, PPAR)γ2和脂肪细胞分化决定依赖因

子(adipocyte determination-and differentiation-
dependent factor-1, ADD1)/甾醇调控原件结合

蛋白(sterol regulatory element binding protein-1, 
SREBP1). 经历这些阶段后, 这些不成熟的脂

肪细胞开始积聚脂滴并表达分化后期分化标

记因子如C/EBPα, 葡萄糖转换因子(g lucose 
transporter-4, Glut4)以及脂肪合成分解的酶类. 
在最后阶段脂细胞分化成熟, 表达并分泌高度

特异的晚期分化标记因子如瘦素(leptin)[7]、脂

联素(adiponectin)[8]、抵抗素(resistin)[9]、 内脂

素(visfatin)[10]等, 这些分子不仅可以调节葡萄糖

和脂类代谢[11]而且参与脂肪组织的抗炎作用[12]. 
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脂肪细胞的分化有多种转录因子参与, 按其功

能可分为上调刺激转录活性的调节因子和抑制

转录的负性调节因子. 
1.1 PPARγ2 PPARγ2属于配体激活的核受体家

族, 包含配体激活域和由两个锌指基序组成的

DNA结合域. 脂类配体通过ADD1/SREBP1途
径产生, ADD1/SREBP1属于螺旋-转-螺旋转录

因子家族, 能够双向调节特异型DNA结合E-box
序列和非E-box序列. PPARγ2是脂肪细胞分化

的主要转录因子, 但他必须与视黄醇类X受体

(retinoid X receptor, RXR)α结合形成异源二聚体

才能被激活. PPARγ2活化后诱导C/EBPα的表达. 
C/EBPα是脂肪细胞分化后期的主要调节因子, 
使脂肪细胞保持成熟的状态. PPARγ2与C/EBPα
启动子部位的特定结合位点结合活化C/EBPα, 
共同完成脂肪细胞的分化过程[13].  
1.2 Krox20 又称早期生长应答因子2(early growth 
response 2, EGR2)在前脂肪细胞中表达, 是脂细

胞形成过程中最早表达的因子之一[14]. Krox20
是C/EBP的上游基因, 通过与其启动子部位的结

合激活C/EBPβ基因[15]. 激素如胰岛素和糖皮质

等刺激在前脂肪细胞分化早期诱导C/EBPβ和
C/EBPδ的表达, 这些C/EBP转录因子都是由羧

基端, DNA结合域和一个亮氨酸拉链结构组成, 
属于锌指转录因子. 
1.3 KLF 也属于锌指转录因子. 其中KLF5可以

被C/EBPβ, C/EBPδ诱导并共同激活PPARγ2的启

动子部位基因表达[16]; 而KLF2通过抑制PPARγ2
的活性和促进前脂肪细胞因子1(pread ipocyte 
factor-1, Pref-1)的分泌使前脂肪细胞保持静止的

状态, 抑制其向脂肪细胞的分化[17-18]. Pref-1是一

种表皮生长因子样蛋白, 是由前脂肪细胞合成

和分泌的膜蛋白, 但在脂肪细胞无表达. 
1.4 GATA-2和GATA-3 GATA结合蛋白(GATA-
bind ing protein)2和3也属于锌指转录因子[19]. 
GATA-2和GATA-3通过降低PPARγ2的活性[20]或

与C/EBPα、C/EBPβ结合形成复合物而抑制脂

肪细胞的分化[21]. 
此外, Wnt信号通路的激活也参与脂肪细胞

分化的负性调节[22-23], 其他相关的负调节因子包

括Foxo1(forkhead box 01)、Foxa2(forkhead box 
A2)、SMAD-3和Wnt-10b等[23-24].

2  胰岛素效应调节

葡萄糖的代谢平衡是一个复杂的激素网络来维

持, 血液中葡萄糖水平升高刺激胰岛素的合成

与分泌, 胰岛素释放使循环葡萄糖迅速转移到

www.wjgnet.com

■研发前沿
目前对于脂肪细
胞的研究热点主
要集中在其分化
过程中转录分化
因子PPAR家族和
CERP家族上. 
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外周组织, 主要是肌肉和脂肪细胞. 同时胰岛素

还可以通过诱导肝脏和肌肉组织合成糖原, 肝
脏和脂肪组织合成脂肪酸来储存能量. 肝脏糖

原累积过多时, 脂肪组织可以将葡萄糖转换为

甘油三酯用于长期贮存, 而肌肉组织的主要作

用是消耗能量. 
2.1 胰岛素分泌的调节 前胰岛素在胰岛β细胞

中合成, 然后被胰岛素转肽酶和C肽裂解形成胰

岛素. 与β细胞葡萄糖摄取和代谢相关的细胞间

ATP/ADP比率直接影响胰岛素的分泌. 正常情

况下仅胰岛β细胞可以产生胰岛素, 而胰岛素抵

抗的大小鼠模型中, 胰岛素mRNA和蛋白可以在

其他组织中表达[25]. 胰岛素的组织特异性表达受

许多转录因子调控, 其中胰岛十二指肠同源异

形盒(pancreatic duodenum homeobox, PDX1)是
最关键的调控因子. PDX1是内分泌胰腺细胞系

的决定因子, 并和其他转录因子共同调控胰岛

素的组织特异性表达[26]. PDX1也是葡萄糖敏感

的转录因子, 葡萄糖通过PI3K通路诱导PDX1核
转位, 触发PDX1的磷酸化, 增加胰岛素的表达. 
其他转录因子都是通过PDX1起作用 . 
2.2 胰岛素信号通路 在胰岛素的刺激作用下, 胰
岛素受体被激活, 使其底物的络氨酸残基磷酸

化[27-28]; 磷酸化的胰岛素受体底物与磷脂酰肌醇

(PI)3激酶的亚单位p85结合, 活化其p110催化亚

基[27,29]; 作为一个脂类激酶, PI3激酶活化后可以

使磷酸肌醇环的D-3位发生磷酸化进而生成肌

醇三磷酸(PIP3)[28-29], PIP3作为类脂的第二信使

继续传递PI3激酶的下游信号包括Akt/蛋白激酶

B和蛋白激酶C[30-31]. 这一系列的信号转导可以

促进GLUT4由胞质向胞膜的转移, 提高葡萄糖

的利用率. 
2.3 胰岛素基因水平的调节 150多个基因参与

胰岛素的调节, 调节因子与胰岛素应答序列或

元件共同参与调节过程. 调节因子和这些元件

结合的的机制还没有明确 ,  近期的报道证实

了SREBP-1c的关键作用[32]. SREBP有3种亚型

SREBP-1a, SREBP-1c, SREBP-2. 血液中胰岛

素依赖的葡萄糖水平的升高可以上调肝脏中 
SREBP-1c的表达. 这种调节发生在转录水平, 具
体分析SREBP-1c启动子部位的功能揭示了转录

因子相互间复杂的作用机制[33-34]. 胰岛素还可以

通过PI3K途径触发SREBP-1c的溶蛋白裂解, 使
其成为有活性的成熟的转录因子.

3  脂肪细胞分化异常与IR

IR是指外周组织对胰岛素的应答能力降低. 脂

肪细胞的胰岛素敏感性最高, 胰岛素可以抑制

脂肪分解, 促进葡萄糖的吸收, 使肝葡萄糖生成

降低[35]. IR最主要的代谢障碍是肌肉组织中葡萄

糖摄取和糖原合成受损[36]. IR时, 肝葡萄糖生成

和脂细胞的脂解作用正常, 但肌肉组织利用减

少, 刺激胰岛素分泌增加以维持正常的葡萄糖

水平[37]. 同时β细胞和血液中高水平脂肪酸使得

胰岛素的异常分泌, 参与病变的发展. 肥胖, 不
论有无合并代谢综合症往往伴发循环脂肪酸水

平升高, 是IR的致病原因. 脂细胞分化过程的调

节因子或脂肪因子异常直接影响胰岛素的效应. 
3.1 PPARγ2基因多态性与IR 目前已发现PPAR 
γ2基因有Pro12Ala、Pro115Gln、Va1290Met和
Rro467Leu等多处错义突变及沉默突变. 其中关

于Pro12Ala的报道最常见, Pro12Ala多态位点

位于外显子B、PPARγ2蛋白与脂肪细胞特异性

结合的部位, 同时为PPARγ2提供了一个非配体

激活的结构域. 已发现此多态位点与肥胖、脂

代谢及胰岛素抵抗关系密切. 意大利、美国等 
地[38-39]进行的大样本调查发现Prol2Ala表型携带

者能有效抑制脂肪组织的脂解作用, 从而改善

肌肉组织胰岛素介导的糖利用, 降低游离脂肪

酸, 增加胰岛素敏感性, 并可减轻肥胖和胰岛素

敏感性之同的负相关关系, 目前大部分研究肯

定了这一相关趋势. 
3.2 信号通路异常与IR 脂细胞数量增加可以激

活JNK和IKKβ通路抑制胰岛素信号通路[40-41],
主要通过两种方式: 受体调节机制和受体模型

识别方式. 脂肪因子与相应的配体结合能够使

IKKß激活, 从而引起NF-κB的膜转位, 增加导

致IR的炎症调节因子的分泌; 而JNK的激活则

增加胰岛素受体底物1丝氨酸磷酸化(如pS302, 
pS307)抑制胰岛素信号通路的传导, 降低胰岛素

的效应, 引起IR.  
3.3 脂肪因子与IR 脂肪细胞不仅是能量储存的

组织也是内分泌组织, 他能分泌一系列的脂肪

因子如肿瘤坏死因子α(tumor necrosis factor-α, 
TNF-α), 瘦素, 白介素-6(Interleukin-6, IL-6)和抵

抗素等.  瘦素和脂联素只能由脂肪组织产生, 属
于真正的脂肪因子, TNF-α和IL-6也可以高表达

于活化的巨噬细胞和/或其他细胞中. 
3.3.1 瘦素: 瘦素是脂肪细胞分泌的一种16 kDa
的合成蛋白 .  脂肪细胞高表达瘦素可以降低

乙酰辅酶A羟化酶(acetyl CoA carboxylase , 
ACC), ACC的主要作用是催化丙二酸酰基辅酶

A(Malonyl-CoA)合成脂肪酸和抑制脂肪酸氧化, 

■相关报道
目前, 已有研究发
现脂肪细胞分化
过程中PPAR的激
动剂能够明显改
善胰岛素的敏感
性, 一些甚至用于
临床. 而对脂肪因
子的研究也正从
多 方 面 展 开 ,  如
TNF-α, 瘦素, 脂
联素等能够影响
机体脂代谢, 干预
脂肪肝的形成. 
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ACC的降低可以改善高脂饮食诱导的肝脂肪变

和肝胰岛素抵抗[42], 主要机制是瘦素与其受体结

合并激活Jak/Stat通路[43]或是直接刺激5'-AMP激
活蛋白激酶(AMPK), 使其发生磷酸化从而抑制

ACC活性的表达[44]. 
3.3.2 脂联素: 脂联素是脂肪细胞分化过程中基

因产物, 是脂肪细胞合成并分泌的一种30 kDa 
蛋白[45]. 在血液中, 脂联素以三聚体, 六聚体或由

12-18个亚单位组成的多聚体的形式存在[46]. 脂
联素的N端有一胶原合成结构域, C端有一球形

结构域, 球形结构域本身可以通过激活AMPK增

加小鼠肌肉组织中脂肪酸氧化[47]. 转基因模型小

鼠ob/ob肝脏过表达脂联素球形结构域可以显著

改善整个机体的胰岛素敏感性[48]. 正常情况下, 
脂联素和其他脂肪因子相比在血液中的水平是

非常高的, 但是在机体存在代谢综合症时却表

达明显下降[49]. 在人类, 血液中脂联素的水平反

应了肝脂肪变的程度, 并和肝脏脂肪含量, 肝胰

岛素抵抗密切相关[50].  
3.3.3 抵抗素: 抵抗素是脂肪组织合成分泌的12 
kDa的蛋白, 最早被发现是作为一种PPAR激动

剂的抑制因子存在的[51]. 重组抵抗素降低小鼠体

内胰岛素的敏感性, 而其抗体可以阻断这种作

用, 高血胰岛素-正常血糖钳实验证实抵抗素可

以增加肝脏葡萄糖的生成量[52]. 抵抗素基因缺

失可以提高肝细胞AMPK活性, 降低肝葡萄糖生

成, 改善胰岛素的敏感性[53]. 
3.3.4 TNF-α: TNF-α是一个26 kDa跨膜蛋白, 被
基质金属蛋白酶降解后以17 kDa可溶性蛋白的

形式释放入血. TNF-α有两种主要的受体, 受体

1和受体2, 在许多细胞都有表达, 包括脂肪细胞. 
小鼠长期使用TNF-α可以引起IR, 用其可溶性

受体治疗即可改善这种状况. 此外, 特异性敲除

TNF-α或其受体基因可以明显增加胰岛素的敏

感性. TNF-α还能够通过NF-κβ的转录调节机制

下调脂肪细胞中参与脂肪形成基因的表达. 在
肝脏TNF-α上调参与新生脂肪酸合成基因的表

达而减少参与脂肪酸氧化的基因表达, 因此他

可以引起肝脏极低密度脂蛋白生成增加, 激活

Ser/Thr激酶, 损害胰岛素信号通路(PKCε, PKCζ, 
Raf1和IKK-β), 引起胰岛素抵抗. 
3.3.5 IL-6: IL-6是一种22-27 kDa的蛋白, 和
TNF-α相反, IL-6在循环中水平相对较高. 脂肪

细胞分泌的IL-6大约占1/3[55]. 对肝细胞的研究

显示IL-6通过两种机制阻断胰岛素信号通路: 下
调胰岛素受体底物的表达和上调细胞因子信

号抑制因子(suppressor of cytokine signaling 3, 
SOCS-3), SOCS-3是一种瘦素通路的负性调节因

子, 能够降低胰岛素的敏感性.  近来报道已经证

实IL-6上调肌肉和脂肪组织中SOCS-3的表达.

4  脂肪细胞分化异常与NAFLD

NAFLD代表了一组以甘油三酯在肝内过度贮

积而引起的慢性肝病 ,  是一种肝组织学改变 , 
与酒精性肝病相类似, 但无过量饮酒史的临床

病理综合症. 早在1962年Thaler对此病就有描

述, 1980年和1986年Ludwig et al相继提出了非

酒精性脂肪性肝炎(nonalcoholic steatohepatitis, 
NASH)及NAFLD的概念. 目前, NAFLD的疾病

谱主要包括单纯性脂肪肝, NASH, 脂肪性肝硬

化3种主要类型. 随着社会经济的发展, NAFLD
患病率迅猛增高, 现已成为危害人类健康的三

大肝病之一, 并与失代偿性肝硬化、肝功能衰

竭、原发性肝癌的发病密切相关. 
NAFLD的确切发病机制目前尚不清楚, 但

“二次打击学说”较为流行, 该学说肯定了胰

岛素抵抗在NAFLD发病中的关键作用. 作为代

谢综合症中的一种, NAFLD与脂肪细胞的分化

异常有直接关系, 不仅表现为数量和形态学的

改变, 还包括脂细胞的异位沉积, 脂肪因子的影

响等. 
4.1 细胞的数量增多 正常人脂肪细胞总数为

26.6×109±1.8×109, 脂肪细胞是由前脂肪细胞

分化而来的, 前脂肪细胞作为一群有分化潜力

的亚群, 在成人期始终存在于白色脂肪组织, 组
成一个前脂肪细胞库. 前脂肪细胞库一直处于

静止状态, 当能量代谢不均衡或各种生理病理

的刺激发生时, 就激活前脂肪细胞的分化潜力, 
使更多新生的脂肪细胞生成. 在这个过程中, 有
多种基因和蛋白共同介导. 但在各种因素的刺

激作用下, 许多非前体脂肪细胞也能够分化形

成脂肪细胞. 
4.1.1 骨骼肌细胞: 前脂肪细胞与骨骼肌细胞起

源于相同的前体细胞, 这种既能分化成为成骨细

胞又能分化为前脂肪细胞的双潜能细胞已经在

骨髓和人类脂肪组织中被克隆. 近期, Birk et al [56]

已经证实3T3-F442A的前脂肪细胞克隆细胞系可

以分化为成骨细胞. 一些转录因子, 如PPARγ和

Runx2对双潜能细胞的分化方向起关键的调节

作用. 异位高表达脂肪分化转录因子PPARγ导致

MC3T3-E1成骨细胞转分化为脂肪细胞[57]. 在对胚

胎干细胞(ES)的研究中, 研究者短暂抑制PPARγ的

■创新盘点
本文较为全面的
介绍了脂肪细胞
分化与胰岛素抵
抗的具体机制, 其
异常分化以及非
正常表达的分化
因子对胰岛素信
号通路的影响; 脂
肪细胞分化异常
引起的脂肪细胞
数量增加和脂肪
的异位沉积与非
酒精性脂肪肝的
关系. 
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表达, ES细胞分化为成骨细胞系, 说明PPARγ既可

以调节前脂肪细胞又能对抗成骨细胞.  
4.1.2 成肌细胞: 对肌细胞与脂细胞相关性的研

究还没有明确的结论. 两者同起源于中胚层, 在
去神经肌肉组织中也发现相应脂细胞的存在.  
在成纤维细胞中PPARγ过表达或是存在与星状

细胞内的配体激活可以使成肌细胞向脂肪形成

的亚型转分化, 这个过程需要转录因子C/EBPα
和PPARδ的参与[59]. 这种PPARγ诱导的转分化

现象可见于所有哺乳类动物发育过程[60]. 另外, 
支配脂肪合成的Wnt蛋白尤其是Wnt 1和Wnt-
10b也能够调控PPARγ, Wnt信号转导可以抑制

PPARγ和C/EBP的活性, 使得前脂肪细胞保持未

分化的状态, 而Wnt信号通路受阻可以使成肌细

胞转分化为脂细胞. 筒箭毒碱, 一种可能抑制转

化生长因子β表达的调节因子, 也能够诱导多能

间质细胞分化为脂肪细胞系[61]. 
4.1.3 巨噬细胞: 脂肪细胞和单核/巨噬细胞系有

很多共同的特点包括共表达aP2和PPAR. 有报道

显示前脂肪细胞具有一定的吞噬作用, 尽管这

种作用和巨噬细胞相比是比较弱的[62]. 而前脂肪

细胞被注入到腹腔脏器时可以很快的转化成巨

噬细胞样细胞[63]. 这种快速的动力学转变说明前

脂肪细胞与吞噬细胞间转分化的相关性. PPARγ
在单核细胞中低表达, 但在巨噬细胞分化过程

中明显升高. 肥胖症患者体内的巨噬细胞有80%
来自骨髓, 剩余的部分可能是在PPARγ的作用下

由前脂肪细胞分化而来的[64]. 
4.2 脂肪异位沉积 人体脂肪细胞分布广泛, 但有

区域性. 正常情况下, 绝大部分皮下层, 网膜系

膜, 肾脏周围及骨髓等处都有大量脂肪沉积, 习
惯上称其为“储存脂肪”. 当脂肪细胞内脂肪

过度堆积时, 可使脂肪细胞的代谢效应和内分

泌功能下降, 正常的脂肪合成及氧化途径减弱, 
结果脂肪通过游离脂肪酸形式由脂肪细胞向肝

细胞等非脂细胞流动, 从而导致脂肪异位沉积. 
肝脏作为第二能量贮库在肥胖时极易因脂肪异

位沉积而成脂肪肝. 
脂肪组织分泌的脂肪因子如瘦素等可以向

中枢系统传递信息, 在整个能量平衡的过程中, 
和脂肪组织一样, 肝组织中的能量储积也是动

态变化的. 对基因组织特异性[65]和转基因[66]动物

模型的研究显示, 肝脏能量代谢过程中转录调

控因子重要性, 敲除大鼠特定组织中PPARγ的研

究提供了一个很好的例子[67]. PPARγ可以激活参

与脂肪累积和能量代谢的相关基因, 尽管正常

情况下, 同脂肪组织相比, PPARγ在肝脏中是低

表达的, 肝组织中PPARγ的表达[68], 尤其是PPAR 
γ2[69]在肥胖模型动物中是增强的. 此外特异性

敲除肥胖模型大鼠(ob/ob)肝组织中的PPARγ可

以阻断肝脂肪变, 但是却导致外周脂肪组织增

加, 胰岛素敏感性降低, 肥胖加重[70]. 因此, 肝脏

中PPARγ2除了参与肝脂肪变的形成, 还能够调

节外周脂肪储积和胰岛素抵抗. 为了证实肝脏

的这种代偿机制, Uno et al [71]研究了转基因的

C57BL/6小鼠使其肝脏大量表达PPARγ2, 结果

同对照组小鼠相比, 肝脏颜色苍白, 体积增大, 
肝质量明显增加, 组织学分析显示肝脏中有大

的脂肪滴存在. 
由于非脂细胞内堆积的脂肪极易通过非氧

化代谢途径产生脂肪中毒进而诱发细胞损伤, 
因此肝细胞脂肪沉积比脂细胞脂肪堆积更具有

病理意义.

5  结论

近年来对代谢综合征的研究正在从多层次, 多
位点全面展开. 脂代谢紊乱影响脂细胞的分化, 
而脂肪细胞分化异常又能加重脂代谢紊乱, 形
成恶性循环. 脂细胞分化异常不仅影响胰岛素

效应, 引起IR, 而且与NAFLD密切相关. 脂细

胞分化过程中的转录因子(PPARγ2, C/EBPα、

ADD1/SREBP等)及脂肪因子(瘦素、脂联素 、
TNF-α、IL-6等)的异常表达不仅干预胰岛素

转录水平和信号通路的各个环节, 而且涉及到

NAFLD的发病过程. 目前对这一领域还没有

很深入的研究, 但一些相关的报道使得这一领

域逐渐明朗化 ,  对脂细胞分化的研究可能为

NAFLD甚至代谢综合征防治提供新的思路.
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第二十次全国中西医结合消化学术会议征文通知

本刊讯 中国中西医结合学会消化系统疾病专业委员会决定于2008-11在上海市召开第二十次全国中西医结合

消化系统疾病学术会议, 并同时举办全国中西医结合消化疾病(重点为肝病、内镜与胃癌)新技术新理论继续

教育学习班. 学习班招收对象; 中西医结合、中医或西医的消化专业医师、科研人员、研究生等. 参加学习班

者授予国家级1类继续教育学分; 大会论文报告者另授继续教育学分6分. 

1    征稿内容

消化内镜技术及其中西医结合临床应用; 脂肪肝、慢性肝炎与肝硬化等常见肝病的中西医结合基础与临床研

究; 消化道肿瘤中西医结合诊疗; 脾胃学说及其临床应用; 其他消化系统疾病(包括食管、胃、肝、胆、胰腺等

疾病)的基础研究、临床研究与实践等.

2    征稿要求

请注明作者姓名、单位、详细通讯地址、邮编. 稿件请附800字论文摘要, 尽可能以电子信件的形式将稿件传

送, 截稿日期: 2008-09-30.

3    联系方式

刘成海, 201203, 上海市浦东新区张衡路528号上海中医药大学附属曙光医院肝病所, 传真: 021-51324445或

51328500, shxhhy2008@yahoo.cn或czs.xiaohua@163.com


