
HEREDITAS (Beijing)  2012年 5月, 34(5): 454―464    

ISSN 0253-9772    www.chinagene.cn  研究报告 

                           

收稿日期: 20111008; 修回日期: 20120219  
基金项目: 现代农业产业技术体系建设项目(编号：CARS-42), 国家重点基础研究发展计划(973计划)项目(编号：2009CB941604)和黑龙江省高

等学校科技创新团队建设项目(2010td02)资助 

作者简介: 王丽, 硕士研究生, 研究方向：家禽遗传育种。E-mail: wangli930@yahoo.cn 

通讯作者:  李辉, 教授, 博士, 研究方向：家禽遗传育种。E-mail: lihui@neau.edu.cn 

网络出版时间: 2012-3-27  9:42:39 
URL: http://www.cnki.net/kcms/detail/11.1913.R.20120327.0942.002.html 

 

DOI: 10.3724/SP.J.1005.2012.00454 

鸡 PPARγ基因的表达特性及其对脂肪细胞增殖分化的
影响 

王丽, 那威, 王宇祥, 王彦博, 王宁, 王启贵, 李玉茂, 李辉 

东北农业大学动物科学技术学院, 农业部鸡遗传育种重点实验室, 哈尔滨 150030 

摘要: 为分析鸡 PPARγ 基因的组织表达特性及其在脂肪细胞增殖和分化过程中的功能, 文章以东北农业大学

高、低腹脂双向选择品系肉鸡为实验材料, 利用 Western blotting 方法, 检测 PPARγ基因的组织表达特性及其在

高、低脂系肉鸡腹部脂肪组织间的表达差异; 采用 RNAi 技术, 在鸡原代脂肪细胞中抑制 PPARγ基因的表达后, 

通过 MTT 和油红 O 提取比色的方法, 研究鸡 PPARγ 基因对脂肪细胞增殖和分化的调控作用; 利用 Real-time 

PCR 和 Western blotting 技术, 分析 PPARγ基因表达下调后, 其他脂肪细胞分化转录因子以及与脂肪细胞分化相

关的重要基因的表达变化情况。结果表明, PPARγ基因在 7 周龄高脂系肉鸡腹部脂肪组织、肌胃、脾脏、肾脏

组织中表达量较高, 在心脏中表达量较低, 在肝脏、胸肌、腿肌、十二指肠中未检测到表达信号; 与高脂系相

比, PPARγ基因在 5和 7周龄低脂系肉鸡腹部脂肪组织中的表达量较低(P<0.05); PPARγ基因的表达量下降后, 鸡

脂肪细胞的增殖能力增强, 分化能力减弱; 同时, C/EBPα、SREBP1、A-FABP、Perilipin1、LPL、IGFBP-2 基因

的表达量均下降(P<0.05)。由此可见, PPARγ基因的表达可能与肉鸡腹部脂肪的沉积有一定的关系, 该基因可能

是调控鸡脂肪细胞增殖与分化的关键因子。 
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Abstract:  To characterize the chicken PPARγ gene expression and its impact on chicken adipocyte proliferation and 

differentiation, western blotting approach was conducted to investigate the expression of PPARγ in various chicken tissues 

and the difference of expression level in abdominal adipose tissues between the NEAU broiler lines divergently selected for 
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abdominal fat content. The expression of PPARγ gene was suppressed in chicken adipocytes using RNAi technology, and 

the roles of PPARγ gene in the adipocytes proliferation and differentiation were investigated by MTT assay and Oil Red O 

staining extraction assay, respectively. After PPARγ gene was downregulated, the expression level of other transcript factors 

and marker genes related to the adipocyte differentiation was detected by Real-time PCR and Western blotting analyses. The 

results showed that PPARγ highly expressed in abdominal adipose tissue, gizzard, spleen, kidney, lowly expressed in heart, 

and not expressed in liver, breast muscle, leg muscle, and duodenum. Meanwhile, PPARγ expressed much higher in fat birds 

than in lean ones in abdominal adipose tissue at 5 and 7 weeks of age (P<0.05). RNAi analysis showed that knockdown of 

PPARγ gene increased chicken adipocyte proliferation and decreased cell differentiation and significantly decreased the 

expression levels of C/EBPα, SREBP1, A-FABP, Perilipin1, LPL, and IGFBP-2 (P<0.05). In summary, PPARγ gene may be 

related to the broiler abdominal fat deposition, and be probably a key regulator of chicken adipocyte proliferation and dif-

ferentiation. 

Keywords: chicken; PPARγ; adipocyte proliferation and differentiation; tissue expression; RNAi 

肉鸡业在世界范围内, 尤其在中国等发展中国

家具有良好的发展前景。在过去的半个多世纪里 , 

依赖于表型值的选择在肉鸡育种上已经取得了显著

进展, 现代肉鸡在日增重和产肉量等方面都得以明

显的提高。然而, 在生产性能大幅度提高的同时, 肉

鸡自身生理适应能力等方面也出现了一系列亟待解

决的问题, 如体脂蓄积过多、猝死症、腹水综合征, 

腿部疾病、免疫力下降等。其中, 肉鸡体脂(尤其是

腹脂)沉积过多已成为一个极为突出的问题。肉鸡体

内脂肪沉积过多不仅会降低饲料转化率, 同时还会

影响产肉量和肉的品质, 给生产者和消费者带来巨

大的损失。因此, 控制脂肪在鸡体内的过度蓄积已

成为家禽育种学家主要的奋斗目标之一[1,2]。 

动物体内脂肪的形成包括脂肪细胞数目增加和

体积增大两个方面, 而脂肪组织中脂肪细胞的过度

增殖和分化则会造成脂肪形成加剧从而引发机体脂

肪的过度蓄积, 因此研究脂肪细胞分化对防止动物

体内脂肪过度沉积具有特别重要的意义[3]。脂肪细

胞分化是一个由众多转录因子共同调控的过程, 过

氧化物酶体增殖物激活受体家族(PPARs)、CAAT增

强子结合蛋白家族(C/EBPs)和固醇调节元件结合蛋

白家族(SREBPs)在此过程中发挥着极其重要的作

用。其中, PPARs的作用尤为突出[4]。过氧化物酶体

增殖物激活型受体(Peroxisome proliferator activated 

receptors, PPARs)于 1990年被 Issemann和 Green发

现, 是一类配体依赖型转录因子, 属 II 型核受体超

家族, 因其能被过氧化物酶体增殖物激活而得名[5]。 

PPARs 主要包括 3 种亚型, 即 α、β(或 δ)和 γ, 它们

与配体结合后均能与视黄酸类受体形成异二聚体 , 

通过与靶基因启动子上游的过氧化物增殖体反应元

件结合而发挥转录调控作用[6]。PPARγ 是 PPAR 家

族中最具脂肪细胞专一性且成脂作用最强的成员 , 

它主要在脂肪组织中表达, 并在脂质代谢和脂肪细

胞分化过程中起重要作用[7]。鼠的研究表明, PPARγ

的表达可以诱导脂肪细胞出现生长抑制现象并启动

前体脂肪细胞分化成成熟的脂肪细胞[8]。近年来, 控

制脂肪细胞成熟的转录调控网络研究已成为热点[9], 

PPARγ 基因恰恰处于该调控网络的中心位置, 在脂

肪细胞分化过程中, 尤其是脂肪细胞分化早期起到

了不可或缺的重要作用[7]。最近的研究表明, 没有任

何一个因子能在 PPARγ不存在的情况下起始脂肪细

胞的分化过程[10]。 

然而, 以上绝大部分研究结果都来自哺乳动物, 

在鸡上的相关报道很少。而且, 禽类与哺乳动物在

脂肪形成的机制方面并不完全相同。因此, 本研究

利用 Western blotting的方法, 分析了鸡 PPARγ基因

的组织表达规律, 并通过RNAi的方法, 进一步研究

了该基因在鸡脂肪细胞增殖和分化过程中的作用。 

1  材料和方法 

1.1  材料 

组织样品 来自东北农业大学选育的肉鸡高、低

腹脂双向选择品系 7 周龄公鸡(高脂系 5 只, 低脂系
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5只)。AA肉仔鸡鸡胚购自东北农业大学孵化场, 在

实验室统一孵化并饲养至 12日龄。大肠杆菌 DH5α、

RNAi 重组体 pGenesil-1/PPARγ shRNA1(干扰载体, 

以下简称 sh PPARγ)、无关 RNAi重组体 pGenesil-1/ 

PPARγ shRNA0(无关干扰载体, 以下简称Control)均

为本实验室保存。 

1.2  方法 

1.2.1  组织及细胞蛋白的提取 

组织蛋白提取：取东北农业大学肉鸡高、低腹

脂双向选择品系 7 周龄高脂系肉鸡的心脏、肝脏、

腹部脂肪组织、胸肌、腿肌、肌胃、十二指肠、脾

脏和肾脏 9 种组织, 以及高、低脂系 7 周龄肉鸡腹

部脂肪组织(高脂 5 只, 低脂 5 只)各 1 g, 在液氮中

研磨后, 加入含有 1 mmol/L PMSF 的细胞裂解液, 

振荡混匀后室温静置 30 min, 12 000 r/min离心 5 min, 

取上清, 用 BCA方法测定蛋白浓度, 80℃保存。 

细胞蛋白提取：将收集的细胞直接加入含有 1 

mmol/L PMSF的细胞裂解液, 其他步骤与组织蛋白

提取相同。 

1.2.2  Western blotting 检测 

每种蛋白上样量为 100 μg, 经 SDS-PAGE电泳

分离后, 电转至 PVDF 膜上; 将膜放入脱脂奶粉中, 

室温封闭 1 h; 用 PBST洗涤后加入 1∶1000稀释的

一抗(本研究制备的鸡 PPARγ 抗血清), 室温振荡孵

育 2 h; 洗涤后加入 1∶5000 稀释的二抗(辣根过氧

化物酶标记的羊抗兔 IgG-北京中杉金桥生物技术有

限公司), 室温振荡孵育 1 h; 洗涤后用增强型 ECL

显色液(哈尔滨海基生物技术有限公司)显色 3 min, 

暗室曝光。 

1.2.3  前脂肪细胞的培养及诱导分化 

在鸡脂肪细胞增殖和分化的研究中, 研究者往

往采集 2~4 周龄仔鸡的腹部脂肪组织来培养脂肪细

胞[11]。本课题组在前人研究的基础上, 经过多年的

摸索, 确立了以 12日龄肉仔鸡腹部脂肪组织为材料

培养原代前脂肪细胞的方法[12]。因此, 本研究取 12

日龄商品AA肉仔鸡, 无菌采集腹部脂肪组织, 放入

装有 PBS 的平皿中, 反复冲洗, 尽量除去血管和筋

膜, 用眼科剪剪碎组织, 随即转入含有消化液的试

管中, 于 37℃消化 65 min(每 5 min震荡一次)。消化

完毕 , 加入全培养基终止消化 , 吸管吹打 , 分别经

100 目和 600 目的不锈钢筛网过滤。滤液分装入离心

管, 2 000 r/min离心 10 min, 弃培养液, 用红细胞裂

解液重悬细胞, 制成细胞悬液, 室温孵育 10 min 后 

2 000 r/min 离心 10 min, 细胞沉淀用培养液重悬,  

2 000 r/min离心 10 min, 再用培养液重悬后的细胞悬

液就是基质-血管细胞(S-V细胞), 即前脂肪细胞。将

分离的前脂肪细胞记数后, 按 2~3×105/mL左右的密

度接种, 置 5%CO2培养箱中培养, 48 h后换液洗去未

贴壁的细胞。细胞汇合度达到 80%~90%时进行传代。 

待传代后的细胞汇合度达到 80%~90%时, 换为

诱导分化的培养基(完全培养基加入油酸)诱导其分

化, 诱导 24 h后进行 RNAi实验。 

1.2.4  细胞转染 

前脂肪细胞诱导分化后 24 h 进行转染。按

FuGENE® HD Transfection Reagent(Roche公司)说明

书操作。 

1.2.5  Real-time PCR 

用总 RNA 极速提取试剂盒(上海飞捷生物技术

有限公司)提取细胞总 RNA, 然后反转录为 cDNA。

使用的 Real-time PCR仪型号为 ABI 7500。反应体

系为：SYBR® Premix Ex TaqTM (2×)(宝生物工程(大

连)有限公司)5 µL, ROX Reference Dye II(50×)0.2 

µL, 上、下游引物(10 μmol/L)各 0.2 µL, cDNA模板

1 µL, ddH2O 3.4 µL, 总体积为 10 µL。反应条件：

95℃预变性 10 s, 95℃变性 5 s, 60℃复性延伸 34 s, 

共 40 个循环。溶解曲线 95℃15 s, 60℃10 min, 

95℃15 s, 每个样品设 3孔重复。所用引物序列见表

1。以 GAPDH 和 β-actin 基因为内参, 利用 2-△△Ct的

方法将原始 Ct值转换为相对的基因表达量。所用引

物序列见表 1。 

1.2.6  MTT 检测 

细胞接种于 96 孔板, 经诱导、转染后, 在指定

的时间点, 每孔加入 20 µL MTT(GIBCO(Invitrogen)

公司), 继续孵育 4 h。小心吸弃孔内培养上清液, 每

孔加 150 µL DMSO, 振荡 10 min, 使结晶物充分融

解。选择 490 nm波长, 在酶标仪上测定各孔光吸收

值 , 记录结果 , 以时间为横坐标 , 吸光值为纵坐标

绘制细胞生长曲线。 
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表 1  Real-time PCR 分析所用的引物 

基因名称 
GenBank 
登录号 

引物序列(5′→3′) 

PPAR AF470456 
F: GTGCAATCAAAATGGAGCC 
R: CTTACAACCTTCACATGCAT 

C/EBP X66844 
F: GCGACATCTGCGAGAACG 
R: GTACAGCGGGTCGAGCTT 

SREBP1 AY029224 
F: GGTCCGGGCCATGTTGA 
R: CAGGTTGGTGCGGGTGA 

GATA2 NM001003797 
F: AACTGTGGAGCAACCGCTAC 
R: AGTCCGCAGGCATTACAAAC 

A-FABP AY675941 
F: AGTTTGTGGGCACCTGGAAGC 
R: CCATCCACCACTTTCCTCTT 

Perilipin1 NM001127439 
F: GGGGTGACTGGCGGTTGTA 
R: GCCGTAGAGGTTGGCGTAG 

LPL NM205282 
F: GGTCCGGGCCATGTTGA 
R: CAGGTTGGTGCGGGTGA 

IGFBP2 U15086 
F: TGCCGGATGAGCGAGGTC 
R: CCATTCACCGACATCTTGC 

FAS NM205155 
F: AAGGAGGAAGTCAACGG 
R: TTGATGGTGAGGAGTCG 

β-actin NM. 205518 
F: TCTTGGGTATGGAGTCCTG 
R: TAGAAGCATTTGCGGTGG 

GAPDH K01458 
F: AGAACATCATCCCAGCGT 
R: AGCCTTCACTACCCTCTTG 

 
1.2.7  油红 O 提取比色 

培养细胞弃去培养液经 PBS洗 3次后, 10%的福

尔马林固定液固定 30 min, PBS洗 3次, 蒸馏水洗 3

次, 32℃干燥, 1%油红 O(GIBCO(Invitrogen)公司)染

色液染色 40 min, PBS洗 3次, 100%异丙醇溶解细胞

中的油红 O15 min, 以 1 mL100%异丙醇调零, 分光

光度计 500 nm波长比色, 记录吸光度值。每组内设

置 3个重复进行比较。 

1.2.8  统计分析 

Real-time PCR得出的基因原始表达量经反正弦

( 1sinY X )转换后 , 利用 JMP4.0(SAS Institute 

Inc., Cary, NC)软件对实验数据进行 t 检验, P<0.05

为差异显著; 其他数据直接利用 JMP4.0 软件进行 t

检验, P<0.05为差异显著。 

2  结果与分析 

2.1  鸡 PPARγ基因组织表达特性 

以 GAPDH 基因为内参, 利用 Western blotting

的方法检测鸡 PPARγ 在肉鸡 9 种组织中的表达情

况。结果表明, 鸡 PPAR在腹部脂肪组织、肌胃、

脾脏、肾脏中表达量较高, 在心脏中表达量较低, 在

肝脏、胸肌、腿肌、十二指肠中没有检测到表达信

号(图 1)。 

 
 

图 1  鸡 PPAR组织表达特性 
1：心脏; 2：肝脏; 3：脂肪; 4：胸肌; 5：腿肌; 6：肌胃; 7：脾; 8：

十二指肠; 9：肾。 

 

2.2  鸡 PPARγ基因在高、低脂系公鸡脂肪组织中的

表达规律 

以 GAPDH 基因为内参, 采用 Western blotting

的方法分析鸡 PPAR在东北农业大学高、低脂系 5、

7、9 周龄公鸡腹部脂肪组织中的表达差异, 结果显

示鸡 PPAR在 5 和 7 周龄高脂系公鸡脂肪组织中蛋

白表达丰度显著高于低脂系公鸡脂肪中的表达丰度

(P<0.05), 但在 9 周龄时, PPAR在两系间的表达量

没有显著差异(P>0.05)(图 2)。 

2.3  鸡 PPARγ 基因在脂肪细胞分化过程中的表达

规律以及最佳干扰时间点的确定 

分别以 β-actin 和 GAPDH 基因为内参, 采用

Real-time PCR的方法分析鸡 PPAR基因在脂肪细胞
分化过程中的表达规律。结果显示, PPAR基因的表
达量随着油酸诱导时间的延长而逐渐升高, 48 h 达

到顶峰, 然后逐渐降低(图 3)。选择目的基因稳定高

丰度表达的时间是进行 RNAi 实验的前提, 诱导后 
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图 2  PPAR在高、低脂系脂肪组织中的表达特性 
1~5：低脂系肉鸡腹部脂肪组织; 6~10：高脂系肉鸡腹部脂肪组织; A：5周龄; B：7周龄; C：9周龄; 字母不同表示差异显著(P<0.05)。 

 

 
 

图 3  鸡 PPAR基因在脂肪细胞分化过程中的表达规律 

 
24 h PPAR基因具有较高的表达水平, 且处于上升

阶段 , 便于展开干扰实验 , 因此 , 本研究选择前脂

肪细胞诱导 24 h作为最佳干扰时间点。 

2.4  干扰效果以及最佳检测时间点的确定 

分别用 RNAi 重组体 pGenesil-1/PPARγshRNA1 

(sh PPARγ)和无关 RNAi 重组体 pGenesil-1/PPARγ 

shRNA0(Control)转染脂肪细胞, 在转染后不同时间

点(0 h、24 h、48 h、72 h)收集细胞, 提取总 RNA, 利

用 Real-time PCR的方法对干扰效果进行检测。结果

显示转染后 24 h 干扰效果最明显 (图 4)。同时 , 

Western blotting的结果也证明, 干扰 24 h后, PPARγ

的表达量显著降低 (P<0.05)(图 5)。因此 , 将该时   

间点作为最佳检测时间点 , 进行后续相关基因的  

检测。 

2.5  下调 PPARγ 基因表达量对鸡脂肪细胞增殖和

分化的影响 

2.5.1  PPAR基因表达量下降后鸡脂肪细胞增殖情况 

利用MTT的方法检测 PPAR基因表达量下降后
脂肪细胞的增殖情况。以干扰时间点为 0点(则诱导

时间点为-24 h), 在干扰后每隔 12 h对干扰组和无关

干扰组的细胞增殖情况进行比较。结果显示, 从干

扰后 36 h开始, 直至 72 h, 干扰组的细胞增殖能力

显著高于无关干扰组(P <0.05)(图 6)。 

2.5.2  PPAR基因表达量下降后鸡脂肪细胞分化情况 

利用油红 O提取比色的方法检测 PPAR基因表 
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图 4  干扰后 PPARγ 基因在脂肪细胞中的表达量(Real-time PCR) 
A：以 β-actin为内参; B：以 GAPDH为内参。字母不同表示差异显著(P<0.05)。 

 

 

   
图 5  Western blotting 检测干扰后 PPARγ 基因在脂肪细

胞中的表达量 
1~3：干扰组; 4~6：无关干扰组。字母不同表示差异显著(P<0.05)。 

达量下降后脂肪细胞的分化情况。以干扰时间点为

0点(则诱导时间点为24 h), 在干扰后每隔 12 h对

干扰组和无关干扰组的细胞分化情况进行比较。结

果显示, 从干扰后 12 h开始, 直至 72 h, 干扰组的细

胞分化能力显著低于无关干扰组(P <0.05)(图 7)。 

2.6  鸡 PPARγ 基因表达量下降后其他基因表达量

的变化 

2.6.1  鸡PPARγ基因表达量下降后其他基因在mRNA

水平上的表达情况 

在干扰 PPARγ基因 24 h后, 利用 Real-time PCR

的方法检测其他脂肪细胞分化转录因子(C/EBPα、

SREBP1、GATA2)和其他与脂肪细胞分化相关的重

要基因(A-FABP、Perilipin1、LPL、IGFBP-2、FAS)

的表达量变化情况。结果显示, PPARγ基因表达量降

低后, C/EBPα、SREBP1、A-FABP、Perilipin1、LPL

和 IGFBP-2基因的表达量均明显降低(P<0.05), GATA2

和 FAS基因的表达量没有发生明显的变化(图 8)。 

 

 
 
图 6  PPAR基因表达量下降后鸡脂肪细胞的增殖情况 
字母不同表示差异显著(P<0.05)。 
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图 7  PPAR基因表达量下降后鸡脂肪细胞的分化情况 
字母不同表示差异显著(P<0.05)。 

 

 
 

图 8  鸡 PPARγ 基因表达量下降后其他基因在 mRNA 水平的表达情况 

A：以 β-actin为内参; B：以 GAPDH为内参。字母不同表示差异显著(P<0.05)。 
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2.6.2  鸡 PPARγ基因表达量下降后其他基因在蛋白

质水平上的表达情况 

在干扰 PPARγ基因 24 h后, 利用 Western blot-

ting 的方法检测其他脂肪细胞分化转录因子

(C/EBPα 和 SREBP1)和其他与脂肪细胞分化相关的

重要基因(A-FABP和 Perilipin1)表达量的变化情况。

结果显示 , PPARγ 基因表达量降低后 , C/EBPα、

SREBP1和 A-FABP、Perilipin1的表达量均明显降低

(P<0.05)(图 9)。 
 

 
 

图 9  其他基因在蛋白质水平的表达情况 
1~3：干扰组; 4~6：无关干扰组。字母不同表示差异显著(P<0.05)。 

3  讨 论 

PPARγ 基因的组织表达研究已在人类和多种动

物上展开。在成年爪蟾上的研究结果显示, PPAR基
因在脂肪组织中表达量最高, 在肝脏和肾脏中表达

较低; 在成年啮齿动物上的研究也得到了相似的结

果, 即 PPAR基因主要在脂肪组织中表达[13]。人类

的研究结果表明, PPAR基因在脂肪组织中表达量较
高, 在骨骼肌、肝脏和心脏中表达量较低[14]。Meng

等[15]利用 RT-PCR 的方法对 PPAR基因在 8 周龄肉

鸡不同组织中的表达研究表明, PPAR基因在腹部脂
肪组织中高表达, 并且在心脏、脾脏、小肠、肺、

肾脏、肌胃、脑中也有不同程度的表达, 但在肝脏

和肌肉中不表达; Northern blotting的结果显示该基

因只在腹脂和肾脏中表达。本研究利用 Western 

blotting的方法分析了 PPAR基因在 7周龄肉鸡不同

组织中的表达规律, 结果表明, PPAR在肉鸡腹部脂

肪组织高表达的同时, 在脾脏、肾脏和肌胃中的表

达量也较高, 在心脏组织中表达量较低, 在肝脏、胸

肌、腿肌和十二指肠中没有检测到表达信号。本研

究结果与其他物种上的研究结果[13,14]以及我们前期

的研究结果一致, 即 PPAR基因在脂肪组织中高表
达[15]。本研究还比较了 PPAR基因在东北农业大学
肉鸡高、低脂双向选择品系(5、7 和 9 周龄)脂肪组

织中的表达情况。结果表明, PPAR在 5周龄和 7周

龄高脂系肉鸡脂肪组织中的表达量显著高于低脂系

(P<0.05)。众所周知, 动物体内脂肪的形成包括脂肪

细胞数目增加和体积增大, 即增殖与分化两个方面[3]。

Hermier等[16]在对 F8和 F9世代高、低脂系肉鸡的腹

部脂肪进行比较研究的过程中发现, 从 2 周龄开始, 

高脂系肉鸡腹部脂肪细胞的体积大于低脂系。本课

题组关于东北农业大学选育的肉鸡高、低脂双向选

择品系的研究结果也表明, 生长前期(3、4、5、6、7

周龄)高脂系肉鸡腹部脂肪细胞的体积大于低脂系[17]。

结合本研究的结果可以发现这一规律, 即肉鸡腹部

脂肪细胞体积的大小与 PPAR基因的表达量有着密
切的关系, 高脂系肉鸡腹部脂肪细胞体积大于低脂

系, 同时 PPAR基因在高脂系肉鸡腹部脂肪组织中
的表达量高于低脂系。脂肪细胞体积的大小与其分

化程度有着密切的关系, 由此可以推测, PPAR基因
与鸡脂肪细胞分化过程密切相关, 并且有可能起到

主要的调控作用。 

为进一步揭示 PPAR基因在鸡脂肪细胞分化过
程中所发挥的重要作用, 本研究在细胞水平展开了

深入的研究。以鸡原代脂肪细胞为实验材料, 利用

RNAi技术, 分别从转录、翻译和细胞形态等方面研

究了鸡 PPARγ 基因对脂肪细胞增殖和分化的调控作

用。结果表明, PPARγ基因的表达量降低后, 脂肪细

胞的增殖能力显著增强, 分化能力显著降低。该结

果与本课题组前期在前脂肪细胞上的研究结果相一

致, 即 PPARγ 基因有抑制鸡前脂肪细胞增殖, 促进

分化的作用[12]。哺乳动物上的研究也发现了类似的

结果。在脂肪细胞分化这样一个受众多基因共同调

控的复杂过程中, PPARγ 基因处于脂肪细胞分化过



 

462 HEREDITAS (Beijing)  2012 第 34卷 

  

 

程调控网络的中心位置 , 在脂肪细胞分化过程中 , 

尤其是脂肪细胞分化早期发挥着不可或缺的重要作

用[7]; 脂肪细胞分化诱导过程中, PPARγ基因是在大

多数脂肪细胞特异基因的表达之前被诱导的 [18]; 

PPARγ 基因的表达足以诱导脂肪细胞出现生长抑制

现象, 并启动前体脂肪细胞分化为成熟脂肪细胞[8], 

而在缺失 PPARγ 的情况下, 脂肪细胞的分化则无法

正常启动[19]; 它可通过调节转录因子 C/EBPα、脂代

谢关键酶活转运蛋白、脂肪细胞分泌蛋白的表达来

影响脂肪细胞的分化过程[20]。由此可见, 无论是在

禽类, 还是在哺乳动物, PPARγ基因在脂肪细胞分化

的过程中均发挥着重要的调控作用。 

除 PPARγ 基因外, 还有大量的基因参与到脂肪

细胞分化的过程中, 共同组成了脂肪细胞分化的调

控网络, 如 C/EBPα、SREBP1、GATA2、A-FABP、

Perilipin1、LPL、IGFBP-2和 FAS等。CAAT/增强子

结合蛋白 α(C/EBPα), 是第一个被证明能在脂肪细

胞分化过程中起重要作用的转录因子, 它能够促进

PPARγ 基因的高表达, 保持分化细胞的表型[21]; 类

固醇调控元件结合蛋白 1(SREBP1), 是脂肪细胞分

化过程中另一重要的转录因子, 其对脂类的生成、

脂肪细胞的分化及机体的生长发育有重要作用 [22], 

并可以调节葡萄糖、脂肪酸以及甘油三酯代谢中关

键基因的表达[23], 此外, SREBP1还与 PPARγ基因的

内源配体的生成有关[21,24]; GATA2 是脂肪细胞分化

过程中的负转录调控因子, 其在前脂肪细胞中大量

表达, 通过抑制 PPARγ 基因的表达来抑制脂肪细胞

的终末分化[25]; 脂肪型脂肪酸结合蛋白(A-FABP)基

因在哺乳动物的脂肪酸运输和脂肪细胞分化过程中

发挥着重要的作用[26], 是脂肪细胞分化晚期的标志

之一 [27], 在诱导脂肪细胞分化的过程中, 它能够直

接被 PPARγ 基因在转录水平激活[28]; 脂滴包被蛋白

1(Perilipin1)特异性地分布于脂肪细胞脂滴的表面[29], 

在脂肪细胞脂解过程中发挥着十分重要的功能, 其

5′侧翼区存在 PPARγ基因功能性的反应原件(PPRE), 

内源性的 PPARγ2蛋白能够结合 Perilipin1基因的启

动子区, 调控 Perilipin1基因在脂肪细胞分化过程中

的表达[30]; 脂蛋白脂酶(Lipoprotein lipase, LPL)是催

化甘油三脂水解作用的酶, 它可将血液中的乳糜微

粒和极低密度脂蛋白(VLDL)所携带的甘油三脂水

解成甘油和脂肪酸 , 以供机体各组织贮存和利用 , 

该基因的表达是脂肪细胞分化的早期标记, LPL 的

表达预示着脂肪积累的开始[31]; 类胰岛素生长因子

结合蛋白Ⅱ(Insulin-like growth factor binding protein, 

IGFBP2)能调控前体脂肪细胞的增殖分化 , 影响脂

肪代谢 [32]; 脂肪酸合成酶(FAS)在动物体脂沉积中

发挥重要作用[33], 其功能是将碳水化合物合成脂肪

酸 , 并以甘油三酯的形式储存 [34], 有文献报道 , 在

哺乳动物的肝细胞中异位表达 PPARγ 可以上调 FAS

基因的表达量[35]。 

本研究结果显示, 随着 PPARγ 基因表达量的下

调, 许多与脂肪细胞分化相关基因的表达量表现出

不同程度的降低：C/EBPα、SREBP1、A-FABP 和

Perilipin1 基因的表达量无论是在 mRNA 水平还是

在蛋白质水平都明显降低; LPL 和 IGFBP-2 基因在

mRNA 水平的表达量显著降低。由此可见, PPARγ

基因在脂肪细胞分化过程的调控网络中处于中心位

置, 发挥着调控其他脂肪细胞分化相关基因的表达

的重要作用。 

进一步利用在线分析软件(TFSEARCH)对所检

测基因的启动子序列进行分析, 结果表明, C/EBPα、

A-FABP 和 Perilipin1 基因的启动子区都存在 PPARγ

基因的结合位点, SREBP1、LPL、IGFBP-2、GATA2

和 FAS基因上没有发现 PPARγ基因的结合位点。由

此推测, 鸡 PPARγ基因可能通过与 C/EBPα、A-FABP

和 Perilipin1 基因的启动子区结合来调控它们的表

达。在脂肪细胞分化过程中, PPARγ基因与 C/EBPα

基因间的相互调控作用一直以来都是研究的热点 , 

大量的研究表明它们之间有相互的调控作用[4,19]。本

课题组前期的研究结果证实, 鸡 PPARγ 基因的启动

子区有 C/EBPα 的结合位点, C/EBPα 能够直接结合

在 PPARγ 基因的启动子区, 从而执行对 PPARγ 基因

的调控作用[36], 但 PPARγ 基因对 C/EBPα 的调控作

用是否是通过直接结合于其启动子区来实现的还在

进一步的研究中。在哺乳动物上有研究证明, PPARγ

基因对 C/EBPα 基因的调控过程不是通过结合在其

启动子上来完成的, 而是通过蛋白-蛋白间的作用进

行表达调控的[37,38]。在哺乳动物上, 已经证实 PPARγ

基因可结合在 A-FABP和 Perilipin1基因的启动子上

发挥调控功能[30,39,40]。关于禽类 PPARγ 基因对以上

3个基因的具体调控机制还有待进一步的实验证明。

由于 SREBP1、LPL 和 IGFBP-2 这 3 个基因的启动 
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子上没有发现 PPARγ 基因的结合位点, 而其表达量

却随着 PPARγ 基因表达量的降低而降低, 因此我们

推测 PPARγ基因对这 3个基因的调控作用可能是通

过其他因子间接发挥的 , 具体机制有待进一步研

究。哺乳动物上的研究表明, 在成熟的脂肪细胞中, 

PPARγ 基因的表达量下调后, GATA2 基因的表达量

并未受到影响, 仍然维持在一个较低的表达水平[41], 

这与本研究结果一致。结合在线分析软件预测的结

果——鸡 PPARγ基因的启动子区有 GATA2的结合位

点, 可推测出, 鸡 GATA2基因与哺乳动物 GATA2基

因相似 , 是 PPARγ 基因的上游基因 , 其表达不受

PPARγ 基因的直接调控。本研究还发现鸡 FAS 基因

在脂肪细胞中的表达可能也不受 PPARγ 基因的直接

调控 , 而哺乳动物上的研究结果表明 , 肝脏组织

PPARγ 基因的表达可以上调 FAS 基因的表达[35], 推

测产生这种现象的原因可能是因为 FAS在脂肪组织

中和在肝脏组织中有着不同的表达调控模式, 也有

可能是由于禽类与哺乳动物在脂肪形成以及脂类代

谢方面存在差异。综上所述, 鸡 PPARγ 基因对其他

众多脂肪细胞分化转录因子以及脂肪细胞分化相关

的重要基因具有调控作用。 

本研究通过 Western blotting 的方法检测了

PPARγ基因的组织表达特性, 分析了其在高、低脂系

肉鸡脂肪组织中的表达差异, 并通过 RNAi 的方法, 

进一步分析了该基因对鸡脂肪细胞增殖和分化的影

响以及可能的作用机制。本研究为更加深入的研究

PPARγ 基因在禽类脂肪细胞分化过程中所发挥的作

用及探索以 PPARγ 基因为中心的脂肪细胞分化调控

网络奠定了基础。 

随着大量细胞水平 RNAi 研究的成功, 人们逐

渐把目光投向体内基因的表达抑制方面。2002 年, 

Kay 研究小组[42]首次将体外合成的针对荧光素酶的

siRNA 和表达荧光素酶的质粒同时转染成年小鼠的

肝脏, 成功地观察到荧光素酶的表达受到特异的抑

制, 这一成果暗示体内的 RNAi 研究必将成为今后

的研究热点。然而, 目前 RNAi在动物活体水平的研

究还仅限于小鼠和大鼠, 因此, 我们将在肉鸡活体

水平进一步验证本研究的结果, 为阐明鸡 PPARγ 基

因的功能和推动 RNAi技术的发展奠定基础。 
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