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在草鱼前脂肪细胞中，DHA可通过PPAR-γ诱导细胞凋亡



由白色脂肪细胞组
成，功能是储存甘
油三酯；

外源性
内源性

脂肪细胞中高表达，
对脂代谢有重大影
响。

研究结果显示DHA可
抑制脂质沉积；

脂代谢

脂肪组织 细胞凋
亡途径

DHA  PPARγ

研究背景

本文用DHA对草鱼前脂肪细胞进行体外处理，目的是研
究DHA诱导脂肪细胞凋亡的潜在作用和机制。



研究背景-前脂肪细胞

• 前细胞即前脂肪细胞，或称脂肪间充质干细胞
(Mesenchymal adipose cell precursors ADSCs)，
由Hausberger在1955年提出。其体积小，分化
程度低，对创伤和缺氧的耐受力比成熟脂肪细
胞好。前细胞与其他成体干细胞一样，具有自
我更新、活力持久及多向分化潜能。

• 其体积小，分化程度低，对创伤和缺氧的耐受
力比成熟脂肪细胞好。前细胞与其他成体干细
胞一样，具有自我更新、活力持久及多向分化
潜能。



研究背景-Caspase家族

• Caspase全称为含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水解酶(cysteinyl 
aspartate specific proteinase)。caspase是一组存在于细胞质
中具有类似结构的蛋白酶。Caspase与真核细胞凋亡密切相
关，并参与细胞的生长、分化与凋亡调节。

• 其中，caspase 1和caspase 11，以及可能还有caspase 4被认
为不直接参与凋亡信号的转导，它们主要参与白介素前体
的活化；而caspase 2，caspase 8，caspase 9和caspase 10参
与细胞凋亡的起始；参与细胞凋亡执行的则是caspase 3，
caspase 6和caspase 7，它们降解PARP，DFF-45（DNA 
fragmentation factor-45），导致DNA修复的抑制并启动DNA
的降解。



材料与方法

试剂

 caspases 3, 8, and 9活性检测

实验动物

草鱼前脂肪细胞制备

细胞活性检测

细胞凋亡检测

 qPCR

  Western blot

数据分析



材料与方法-细胞制备

草鱼（1-2kg）4尾 放血

ms-222麻
醉 腹腔脂肪组织

（∼ 30 g /鱼）

PBS冲洗三次胶原酶消化200μm过滤

GM培养基

无菌环境

血清终止消化

离心

注：GM，含有DMEM， 10%胎牛血清(FBS)， 100 U/mL青霉素，100 U/mL链霉
素。

培养箱（28℃，
5%CO2）



材料与方法-/细胞凋亡检查

Cell Counting Kit-8（CCK-8试剂盒）：是由日本同仁化学研究所（Dojindo）开
发的检测细胞增殖、细胞毒性的试剂盒。

Annexin V-FITC/PI细胞凋亡检测试剂盒：本试剂盒用于检测细胞凋亡早期的
发生，其中Annexin V为胞内蛋白膜联蛋白家族成员，以钙离子依赖的方式
选择性与磷脂酰丝氨酸(PS)结合。碘化丙啶（Propidium Iodide, PI）是一种
可对DNA染色的细胞核染色试剂，在嵌入DNA后释放红色荧光。PI不能穿
透完整的细胞膜，但可以穿透坏死细胞或凋亡晚期丧失细胞膜完整性的细
胞。因此，将Annexin V与PI联合使用时，PI被排除在活细胞（Annexin V-
/PI-）和早期凋亡细胞（Annexin V+/PI-）外，而晚期凋亡细胞和坏死细胞
同时被FITC 和PI 结合染色呈现双阳性（Annexin V+/PI+）。

细胞活性检测

细胞凋亡检测



结果

表 1.用于qPCR的引物



结果

图 1.检测细胞活力



结果

图 2.在草鱼中，DHA诱导前脂肪细胞凋亡

与对照组相比，DHA处理组显著增加细胞凋亡率，且剂量越
高凋亡率越高(P < 0.05)。



结果 图 2.在草鱼中，DHA诱导前脂肪细胞凋亡

DHA还能显著提高酶蛋白水平，尤其是caspase 3和caspase 
9(P < 0.05)，但对caspase 8蛋白表达的thelevel无显著影响。
此外，在DHA组中，caspase 3、caspase 8和caspase 9的酶活
性显著高于对照组( P < 0.05)。



结果
图3.时间与DHA诱导细胞凋亡的关系

200μm DHA处理的细胞凋亡率明显高于对照组（P＜0.05）。 



结果

图3.时间与DHA诱导细胞凋亡的关系

基于以上结果，我们选择了200μm DHA浓度，24小时的
时间点进行下一步的实验。



结果 图 4.相关的mRNA表达水平

DHA能提高草鱼前脂肪细胞中caspase 3b/9的
mRNA表达水平和Bax和Bcl-2的比值。
DHA是否能激活草鱼前脂肪细胞中的PPARγ？



结果 图 5.PPARγ在草鱼前脂肪细胞中的表达分析  

DHA诱导草鱼前脂肪细胞，其中PPARγ蛋白和mRNA
水平随着剂量增加而增加，在200μm时达到最大，

PPARγ表达增加4倍（P＜0.05）。



结果 图 5.PPARγ在草鱼前脂肪细胞中的表达分析  

DHA促进PPARγ的表达，在24h达到高峰（P＜0.05），表明
DHA以剂量和时间的方式上调草鱼前体细胞PPARγ的表达。 



结果 图 6.DHA通过PPARγ促进草鱼前脂肪细胞凋亡

GW9662：PPARγ的抑制剂



结果 图 6.DHA通过PPARγ促进草鱼前脂肪细胞凋亡

DHA显著增加PPARγ基因和caspase 3和caspase 9
的mRNA和蛋白表达水平（P＜0.05）；而添加
GW9662则显著减弱了这些作用（P＜0.05）。
这表明PPARγ在DHA诱导细胞凋亡的过程中起
关键作用。 



结果 图7.Caspase 8抑制剂Z-IETD FMK和Caspase 9抑制剂Z-
LeHD-FMK对DHA诱导草鱼前脂肪细胞凋亡的影响

从细胞凋亡率、凋亡相关蛋白的mRNA水平和蛋白表达
水平（如caspase 3、caspase 9）可以看出，与对照组相
比，DHA显著促进草鱼前脂肪细胞凋亡（P＜0.05）



结果
图7.Caspase 8抑制剂Z-IETD FMK和Caspase 9抑制剂Z-

LeHD-FMK对DHA诱导草鱼前脂肪细胞凋亡的影响

用Caspase 9抑制剂Z-LeHD-FMK预处理可阻断DHA引起的细胞
凋亡（P＜0.05）。然而，caspase 8抑制剂Z-IETD FMK对DHA
诱导的细胞凋亡没有明显的抑制作用（P＞0.05）。



结论与思考

01

02

03

DHA可通过调节剂量和时间方式诱导
草鱼前脂肪细胞凋亡。DHA也可能激
活PPARγ，通过内在途径导致细胞凋亡。

草鱼前脂肪细胞中PPARγ激活介
导DHA对细胞凋亡的调节作用。 

PPARγ调控DHA诱导草鱼前脂肪细胞内
源性凋亡的机制可能需要进一步探索。

结论与展望
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