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ＣＤ３６ 调控脂质代谢作用及机制

刘炳霄，杨　 林*

（哈尔滨工业大学 化工与化学学院， 哈尔滨 １５０００１）

摘　 要：脂质代谢是机体的重要代谢过程，其紊乱会导致众多疾病的发生。 人类白细胞分化抗原 ３６（ ｃｌｕｓｔｅｒ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ
３６，ＣＤ３６）是一种在单核细胞、巨噬细胞、平滑肌细胞以及脂肪细胞高度表达的清道夫受体，是识别氧化低密度脂蛋白及长链

脂肪酸的主要受体和转运蛋白，在脂质代谢过程中发挥着重要作用。 本文综述了 ＣＤ３６ 基因及蛋白的结构和生理功能，阐述

了清道夫受体 ＣＤ３６ 在脂质代谢过程中发挥的作用，并系统地总结了其级联 ＡＭＰＫ、ｍＴＯＲ 和 ＭＡＰＫ 信号通路参与脂质代谢过

程的分子机制，为相关生物学研究提供了理论基础。
关键词：脂质代谢；清道夫受体；ＣＤ３６
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　 　 脂质代谢（Ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ，ＬＭ）是细胞中脂质

合成与降解的过程，包括用于获取能量的脂肪分解、
储存以及结构和功能性脂质的合成，其主要功能是

将脂质运输到外周组织中使用或将脂质运送回肝脏

内进行再循环和清除［１－４］。 按照功能划分，脂质代

谢过程大致由三个部分组成：外源性脂质吸收、内源

性脂质合成以及逆向胆固醇转运。 外源性脂质吸收

主要是指膳食摄入脂质的吸收过程，是机体脂质的

重要来源；内源性脂质合成是在肝脏中通过一系列

复杂且精密的过程合成脂质，在机体总脂质中具有

较大占比，尤其是胆固醇的合成是一个十分重要的

生命过程；逆向胆固醇转运是各组织细胞清除胆固

醇并将其转运回肝脏的过程，是机体进行胆固醇再

调节的重要途径，对人体健康具有重要意义［５－７］。
脂质代谢是机体的重要代谢过程，脂质代谢紊乱会

导致体内总胆固醇（Ｔｏｔａｌ Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三酯

（Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ， ＴＣ） 和低密度脂蛋白胆固醇 （ Ｌｏｗ
Ｄｅｎｓｉｔｙ Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬ⁃Ｃ）升高以及高

密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 （ Ｈｉｇｈ Ｄｅｎｓｉｔｙ Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ
Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬ⁃Ｃ）的降低，诱导高脂血症、动脉粥

样硬化、非酒精性脂肪肝、糖尿病、肝硬化等多种疾

病的发生，严重危害着人们的生命健康［８ － ９］。 人类

白细胞分化抗原 ３６ （ Ｃｌｕｓｔｅｒ ｏｆ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ３６，
ＣＤ３６）是一种在单核细胞、巨噬细胞中高度表达的



清道夫受体（Ｓｃａｖｅｎｇｅｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＳＲ），作为调节脂肪

酸摄取的一个重要蛋白，ＣＤ３６ 主导脂肪酸跨膜转运

过程，在脂质代谢中发挥着重要的作用。

１　 ＣＤ３６ 分子简介

　 　 ＣＤ３６ 属于 Ｂ 族清道夫受体家族 （ Ｓｃａｖｅｎｇｅｒ
Ｒｅｃｅｐｔｏｒ Ｃｌａｓｓ Ｂ，ＳＲ⁃Ｂ），是一种高度糖基化的双跨

膜蛋 白， 也 被 称 作 脂 肪 酸 转 运 酶 （ Ｆａｔｔｙ Ａｃｉｄ
Ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ，ＦＡＴ）、血小板膜糖蛋白ⅠⅤ（Ｐｌａｔｅｌｅｔ
Ｍｅｍｂｒａｎｅ Ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ ⅠⅤ，ＧＰＩＶ）、血清颗粒蛋白

（Ｓｅｒｕｍ Ｇｒａｎｕｌｅ Ｐｒｏｔｅｉｎ ８８，ＧＰ８８）和 Ｂ 类 ２ 型清道

夫受体（Ｓｃａｖｅｎｇｅｒ Ｒｅｃｅｐｔｏｒ Ｃｌａｓｓ Ｂ ｔｙｐｅ ２，ＳＲ⁃Ｂ２），
是一种具有多种配体识别位点的多功能清道夫

受体［１０－１３］。
１．１　 清道夫受体家族

　 　 ＳＲ 是由 ＤＮＡ 上一段不连锁基因片段共同编码

的膜蛋白组成的多功能跨膜受体，能够识别多种配

体，包括 ＨＤＬ、乙酰化 ＬＤＬ、脂肪酸 （ Ｆａｔｔｙ Ａｃｉｄ，
ＦＡ）、磷脂及凋亡细胞等［１４－１７］。 １９７９ 年，Ｂｒｏｗｎ 和

Ｇｏｌｄｓｔｅｉｎ 团队在巨噬细胞表面发现存在某种结合位

点，使巨噬细胞能够摄取和清除乙酰化的低密度脂

蛋白（Ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＬＤＬ），但是该位点无

法识别天然的 ＬＤＬ，后来将该位点命名为清道夫受

体 １［１８］。 之后，陆续发现其他清道夫受体，共同组

成了 ＳＲ 家族［１９］。 到目前为止，ＳＲ 家族可以分为

１０ 大类，其中 ＳＲ⁃Ｃ 族仅存在于黑腹果蝇中，其他为

哺乳动物所有［２０］。 ２０１７ 年，美国国家过敏和传染

病研究所（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ａｌｌｅｒｇｙ ａｎｄ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ
Ｄｉｓｅａｓｅｓ， ＮＩＡＩＤ ） 及 国 立 卫 生 研 究 院 （ Ｎａｔｉｏｎａｌ
Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅｓ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ，ＮＩＨ）组织邀请 Ｋｈｏｕｒｙ 等来自 ５
个国家的 １５ 位专家对 ＳＲ 家族进行系统分类，将来

自哺乳动物的 ＳＲ 分为 ＳＲ⁃Ａ ～ ＳＲ⁃Ｌ 共 １１ 个族（不
包含 ＳＲ⁃Ｃ） ［２１］。

１９９０ 年，Ｋｏｄａｍａ 团队首次于牛的肺部组织中

成功提取出 ＳＲ⁃Ａ［２２］。 ＳＲ－Ａ 由 Ｎ 末端、跨膜区域、
α 螺旋、间隔区域、胶原蛋白及富含半胱氨酸的 Ｃ 末

端 ６ 个区域构成，也是第一个被人工合成的清道夫

受体［２２］。 ＳＲ⁃Ｂ 是 ＳＲ 家族中研究地最为清楚的一

类，也是已知唯一一种具有双跨膜结构的清道夫受

体。 ＳＲ⁃Ｂ 主要可以分为三类， ＳＲ⁃Ｂ１ （ ＳＲＢ Ⅰ 或

ＣＤ３６Ｌ１）、ＳＲ⁃Ｂ２（ＣＤ３６）和 ＳＲ⁃Ｂ３（ＬＩＭＰ２） ［２１］。 目

前，关于 ＳＲ⁃Ｃ、ＳＲ⁃Ｄ 等 ＳＲ 家族其他清道夫受体地

报道比较少，有待对其进行更进一步探索和研究。
１．２　 ＣＤ３６ 基因及 ＣＤ３６ 蛋白分子特征

　 　 作为 Ｂ 族清道夫受体家族的 ＣＤ３６ 位于人类

ＣＤ３６ 基因位于第七号染色体的长臂上（７ｑ２１．１１），
长约 ４６ ｋｂ，由 １７ 个外显子和 １８ 个内含子组成，开
放阅读框（Ｏｐｅｎ Ｒｅａｄｉｎｇ Ｆｒａｍｅ，ＯＲＦ）长为 １４１９ ｂｐ，
编码 ４７２ 个氨基酸，选择性剪接产生四种蛋白质亚

型［１４， ２３ － ２４］。 ＣＤ３６ 蛋白由两个跨膜结构域、一个包

含配体结合位点的胞外结构域以及 Ｎ 末端（ＮＨ２终

端）和 Ｃ 末端（ＣＯＯＨ 终端）的短胞质尾组成［１０， ２５］

（见图 １）。 ＣＤ３６ 蛋白的 Ｎ 末端和 Ｃ 末端位于细胞

膜内部，直接朝向胞质，中段则在细胞膜外形成一个

可以同多种配体相结合的多重颈环结构［１０］。 ＣＤ３６
是一种多功能的跨膜蛋白，在不同组织细胞（如巨

噬细胞、血小板、骨骼肌细胞、心肌细胞以及肝细胞

等）中会产生不同类型的转录物，且会经历多种翻

译后修饰，包括磷酸化、糖基化、棕榈酸化、乙酰化、
泛素化和二硫键等。 经过修饰后的蛋白相对分子质

量为 ７８～８８ ｋＤ 不等，这些修饰调控 ＣＤ３６ 在各种细

胞中的表达、成熟和定位，并影响其功能。 研究发

现，ＣＤ３６ 蛋白的 Ｎ 末端经过糖基化修饰后，会使细

胞增加对脂肪酸的吸收、利用；在血小板中，ＣＤ３６ 蛋

白分子经过磷酸化修饰后，会抑制细胞对脂肪酸的

摄取［２６ － ２７］。

图 １　 ＣＤ３６ 蛋白结构示意图

Ｆｉｇ．１　 Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ＣＤ３６ ｐｒｏｔｅｉｎ

　 　 在蛋白分子胞内结构中，ＣＤ３６ 的 Ｎ 末端和 Ｃ
末端各有两个棕榈酰化位点，并且 Ｃ 末端还有两个

泛素化位点，这些结构为 ＣＤ３６ 锚定在磷脂双分子

层上起到了关键作用［１４］。 ＣＤ３６ 蛋白分子的胞外结

构域是一个高度糖基化的多重颈环结构，其上具有

１０ 个糖基化位点、３ 对二硫键和 ２ 个磷酸化位点，并
形成了一个疏水结合口袋，这使得 ＣＤ３６ 可以同多

种物质相互作用，如氧化低密度脂蛋白（Ｏｘｉｄｉｚｅｄ
Ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙ Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ， ｏｘ⁃ＬＤＬ）、长链脂肪酸（Ｌｏｎｇ
Ｃｈａｉｎ Ｆａｔｔｙ Ａｃｉｄ，ＬＣＦＡ）、病原体微生物及凋亡细胞

等［２４］。 ＣＤ３６ 蛋白分子具有的这种可以识别结合多

种物质的特殊胞外结构表明其可能具有多种独特的
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生理功能。

２　 ＣＤ３６ 与脂质代谢

　 　 研究表明，ＣＤ３６ 基因可以在多种细胞中表达，
包括内皮细胞、心肌细胞、肾小管上皮细胞、肝细胞、
脂肪细胞、血小板和巨噬细胞，并参与许多病理生理

过程，包括免疫调节和代谢调节［１４， ２８］。 例如，内皮

细胞的细胞膜上的 ＣＤ３６ 优化组织中的脂肪酸摄

取，它还促进肾小管上皮细胞中晚期氧化蛋白产物

（Ａｄｖａｎｃｅｄ Ｏｘｉｄａｔｉｏｎ Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ， ＡＯＰＰｓ）的摄

取，这导致糖尿病肾病中的脂毒性和肾小管间质纤

维化［２８］。 ＣＤ３６ 蛋白可识别的配体大致分为三类：
病原相关分子模式 （ Ｐａｔｈｏｇｅｎ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
Ｐａｔｔｅｒｎｓ，ＰＡＭＰｓ）、ｏｘ⁃ＬＤＬ 等内源性衍生分子以及

ＬＣＦＡ［１４］。
２．１　 ＣＤ３６ 与免疫系统

　 　 ＣＤ３６ 在机体先天免疫系统中发挥重要作用。 巨

噬细胞是机体先天免疫的重要组成部分，可以识别并

吞噬病原微生物来防止机体免受侵害，这种先天免疫

反应需要巨噬细胞识别病原体的肽聚糖、脂多糖以及

鞭毛蛋白等 ＰＡＭＲｓ。 清道夫受体、Ｔｏｌｌ 样受体（Ｔｏｌｌ⁃
Ｌｉｋｅ Ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＴＬＲｓ）等是巨噬细胞识别 ＰＡＭＲｓ 的

模式识别受体（Ｐａｔｔｅｒｎ Ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ Ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＰＲＲｓ）。
清道夫受体 ＣＤ３６ 可以特异性识别多种病原微生物

表面的 ＰＡＭＲｓ，增强细胞表面的黏附能力，同时介导

巨噬细胞吞噬病原体，以维持机体的稳态［１４， ２９］。 此

外，ＣＤ３６ 还在肌动蛋白骨架的重排中发挥重要作用，
增强细胞的吞噬能力，从而在机体清除病原微生物的

先天免疫系统中发挥重要作用。
２．２　 ＣＤ３６ 在脂质代谢中作用

　 　 ＣＤ３６ 作为受体和转运蛋白在脂质代谢过程中发

挥重要作用。 除了作为“清道夫”辅助巨噬细胞吞噬

病原微生物外，ＣＤ３６ 还可作为 ＬＣＦＡ 受体蛋白在脂

质代谢过程中发挥重要作用［１５， ３０］。 Ｌａｕｇｅｒｅｔｔｅ 等研

究发现，大鼠对脂质的味觉感受与 ＣＤ３６ 相关联，与
野生型大鼠相比，敲除 ＣＤ３６ 基因的大鼠不再对富含

ＬＣＦＡ 的溶液表现出喜好行为，同时敲除 ＣＤ３６ 基因

的大鼠的消化液的分泌量和组成也发生了改

变［３１ － ３２］。 Ｂｅｎｔｏｎ 等发现敲除 ＣＤ３６ 基因的小鼠对骨

骼肌 ＬＣＦＡ 的吸收率远低于野生型小鼠，在将 ＣＤ３６
基因重新转入 ＣＤ３６ 基因缺陷型小鼠体内，其对

ＬＣＦＡ 的吸收恢复到和野生型小鼠相同水平［３３］。
ＣＤ３６ 已经成为 ＬＣＦＡ 转运的特异性受体。 通

过对大鼠脂肪细胞的研究，Ａｂｕｍｒａｄ 发现 ＣＤ３６ 是

长链脂肪酸 （ ＬＣＦＡ） 转运所必需的脂肪酸转位

酶［３４］。 用棕榈酸（Ｐａｌｍｉｔｉｃ Ａｃｉｄ，ＰＡ）处理小鼠足细

胞 ＭＰＣ５ 后发现，ＭＰＣ５ 中 ＣＤ３６ 蛋白表达上调，并
导致脂质蓄积、ＲＯＳ 产生和细胞凋亡，诱发肾脏疾

病［３５］。 使用高浓度葡萄糖溶液喂养小鼠，检测到肾

脏细胞中 ＰＰＡＲγ 水平上调，并促进 ＣＤ３６ 表达，增
加了肾小管细胞对游离脂肪酸的摄取，导致细胞中

脂质的过量沉积［３６］。
上述研究结果都证明了 ＣＤ３６ 蛋白在脂质代谢

过程中发挥着重要的枢纽作用［３４］。 研究发现，
ＣＤ３６ 蛋白分子中的 １２７ ～ ２７９ 序列被认为是 ＬＣＦＡ
的结合位点，这一结构位于 ＣＤ３６ 的胞外结构域

中［２１］。 此外，ＣＤ３６ 可以促进 ＬＣＦＡ 在心脏、肝脏、
骨骼肌以及脂肪等细胞中的易位，从而有利于

ＬＣＦＡ 的氧化分解，为细胞提供更多能量［１０］。
２．３　 ＣＤ３６ 与动脉粥样硬化

　 　 ＣＤ３６ 作为脂蛋白受体在动脉粥样硬化的形成

中发挥关键作用。 动脉粥样硬化（Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，
ＡＳ）是心脑血管疾病的最主要病因，严重威胁着人

体的生命健康［３０， ３７］。 在正常的巨噬细胞中，存在着

脂质代谢的负反馈调节机制。 当巨噬细胞通过 ＬＤＬ
受体识别吞噬 ＬＤＬ 且细胞内脂质过量时，会激活该

负反馈调节机制，此时 ＬＤＬ 受体表达和细胞内胆固

醇合成受到抑制，避免了细胞内脂质过量蓄积，防止

了泡沫细胞的形成［１５， ３８ － ３９］。
而 ｏｘ⁃ＬＤＬ 则不然，当巨噬细胞通过 ＣＤ３６ 等清

道夫受体识别内吞 ｏｘ⁃ＬＤＬ 后，此时不存在脂质代谢

的负反馈调节机制，就会使得巨噬细胞大量吞噬脂

质导致细胞内脂质过量蓄积，导致细胞泡沫样变，形
成泡沫细胞；泡沫细胞在动脉内壁聚集从而形成动

脉斑块，造成动脉粥样硬化的发生，从而诱发多种心

脑血管疾病［２４］。 同时，ｏｘ⁃ＬＤＬ 在通过 ＣＤ３６ 被巨噬

细胞内吞进入胞内后，会激活过氧化物酶增殖活化

受体 γ（Ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ Ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ Ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃γ，
ＰＰＡＲγ），ＰＰＡＲγ 会进一步促进 ＣＤ３６ 蛋白的表达，
从而导致更多的 ｏｘ⁃ＬＤＬ 进入细胞，加速泡沫细胞的

形成［２８］。
２．４　 ＣＤ３６ 与心血管疾病

　 　 研究已经发现，ＣＤ３６ 在脂质代谢过程中发挥着

重要的作用，可以识别并吞噬脂肪酸、胆固醇等脂质

分子，对机体的脂质稳态也具有重要的作用。 心血管

疾病是一类重要的生理性疾病，已经成为我国居民身

体健康的第一大杀手，而心血管疾病的发生与脂质稳

态密切相关，机体脂质水平异常容易诱发多种心血管

疾病。 作为维持机体脂质稳态中的重要脂代谢相关

分子，ＣＤ３６ 在心血管疾病中发挥着重要作用［２８］。
研究表明，减少 ＣＤ３６ 在肌膜上的分布，从而抑
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制 ＬＣＦＡｓ 的摄取，有助于改善心功能。 在心肌细胞

中，ＣＤ３６ 的持续低水平可能有助于心肌细胞维持能

量平衡［４０］。 在耗氧水平相同的情况下，葡萄糖比脂

类提供更多的能量，是维持心肌功能的首选［４１ － ４２］。
因此，ＣＤ３６ 的减少有利于缺氧时代谢底物从脂肪酸

转化为葡萄糖，维持细胞的能量平衡。 此外，缺血心

肌细胞中脂肪酸氧化率降低到基础状态的 ５％，相
对较低的 ＣＤ３６ 通过减少脂肪酸的吸收来阻止胞浆

中甘油三酯的积累［４３］。 心肌细胞中高浓度的脂肪

酸会触发胰岛素抵抗和心肌细胞凋亡，降低再灌注

期缺血心功能的恢复［４３ － ４４］。 因此，缺血时 ＣＤ３６ 水

平的降低会避免甘油三酯的过度积累，是心肌细胞

生存、免疫损伤的重要方式。
与 ＣＤ３６ 的降低有利于心肌细胞的能量产生和

免疫损伤相反，巨噬细胞中 ＣＤ３６ 的降低已被证明

不利于心肌细胞死亡后的修复。 ＣＤ３６ 的缺失会导

致吞噬受体与核受体的减少，从而影响心脏巨噬细

胞的 吞 噬 功 能， 加 剧 心 肌 缺 血 引 起 的 心 脏 破

裂［４５ － ４６］。 研究发现，ＣＤ３６ 受体阻滞剂可抑制心肌

细胞死亡后巨噬细胞的吞噬并抑制心肌重构［４６］。
因此，巨噬细胞中 ＣＤ３６ 表达量的减少或功能障碍

可加重心肌梗死［４７］。 尽管 ＣＤ３６ 在内皮细胞中比

在心肌细胞中表达更丰富，但内皮细胞 ＣＤ３６ 在缺

血性心肌疾病中的作用尚不清楚。
２．５　 ＣＤ３６ 与癌症

　 　 肿瘤细胞需要重新连接其代谢途径以调节营养

摄取和代谢以维持能量产生。 脂质是肿瘤代谢能量

来源的重要组成部分，脂肪酸作为信号分子调节代

谢途径，脂肪酸摄取是细胞运输脂肪酸进行膜生物

合成、能量储存和信号通路激活的关键过程［４８ － ４９］。
肿瘤细胞依赖于各种转运蛋白来介导脂质的运输以

进行氧化或激活致癌信号传导途径［５０］。 ＣＤ３６ 是一

种存在于细胞表面的膜糖蛋白，可与脂肪酸结合，促
进其转运以利用脂质。 近期研究发现，ＣＤ３６ 可以通

过调节脂肪酸代谢来调节肿瘤的发展［４８］。 研究发

现，在多种癌症类型中观察到 ＣＤ３６ 表达上调，包括

急性髓性白血病，乳腺癌，结肠直肠癌，胃癌等［５１］。
体外和体内研究证实 ＣＤ３６ 通过多种分子机制参与

肿瘤生长，转移，耐药性的调节［５２］。

３　 ＣＤ３６ 级联多种信号通路参与脂质

代谢

　 　 作为脂肪酸识别和转运的重要蛋白，ＣＤ３６ 在脂

质代谢过程中发挥着重要的枢纽作用，并可以通过

级联其他信号通路参与调节脂质代谢过程。 ＣＤ３６

可以级联 ＡＭＰＫ、ｍＴＯＲ、ＭＡＰＫ 等信号通路，调节

ｏｘ⁃ＬＤＬ、ＬＣＦＡ、ＦＡ 等脂质跨膜转运，改变细胞内脂

质蓄积状态；同时，ＣＤ３６ 可以间接调节细胞内脂肪

酸 β⁃氧化过程，参与细胞内脂质代谢调控。
３．１　 ＣＤ３６ 与 ＡＭＰＫ 通路

　 　 ＡＭＰ⁃活 化 蛋 白 激 酶 （ ＡＭＰ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ Ｐｒｏｔｅｉｎ
Ｋｉｎａｓｅ，ＡＭＰＫ）是调控细胞内能量稳态的重要激酶，
是真核生物细胞和有机体代谢的中心调节剂之一，
负责监管细胞内的能量的输入和输出，维持细胞生

理活动的平稳运转［５３］。 活化的 ＡＭＰＫ 诱导 ＦＡ 转

运体 ＣＤ３６ 在细胞膜上募集，并失活乙酰辅酶⁃Ａ 羧

化酶 ２，降低 β⁃氧化抑制剂丙二酰辅酶⁃Ａ 的水平，上
调 ＬＣＦＡ 的 β⁃氧化。 骨骼肌中 ＡＭＰＫ 信号的失调使

细胞 内 调 节 ＦＡ 利 用 的 能 力 降 低， 导 致 脂 质

积累［５３］。
肌肉中 ＡＭＰＫ 的激活涉及到上游肝激酶 Ｂ１

（Ｌｉｖｅｒ Ｋｉｎａｓｅ Ｂ１， ＬＫＢ１） 催化 α⁃亚基苏氨酸 １７２
（Ｔ１７２）的磷酸化。 研究发现，在肌细胞等几种细胞

类型中，ＣＤ３６ 的表达会抑制 ＡＭＰＫ 的活化，使其保

持静息状态，但是可以通过 ＦＡ 介导 ＡＭＰＫ 的激

活［５４］。 这些双重效应反映了在 ＡＭＰＫ 激酶 ＬＫＢ１
和酪氨酸蛋白激酶 Ｆｙｎ 的蛋白复合物中存在

ＣＤ３６［５５］。 这个复合物使得 Ｆｙｎ 磷酸化 ＬＫＢ１ 并使

其隔离在细胞核中，阻碍 ＬＫＢ１ 激活 ＡＭＰＫ。 当 ＦＡ
与 ＣＤ３６ 相互作用时，可以使 Ｆｙｎ 从蛋白复合物中

分离出来，空间上削弱其对 ＬＫＢ１ 的接近并使 ＬＫＢ１
磷酸化，从而使 ＬＫＢ１ 从细胞核进入到胞质中，激活

ＡＭＰＫ，影响 ＦＡ 的摄取和氧化［１］（见图 ２）。 之后，
活化的 ＡＭＰＫ 会使更多的 ＣＤ３６ 在细胞膜上定位，
导致细胞内脂质蓄积［２８， ５６］。
３．２　 ＣＤ３６ 与 ｍＴＯＲ 信号通路

　 　 哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（Ｍａｍｍａｌｉａｎ Ｔａｒｇｅｔ
Ｏｆ Ｒａｐａｍｙｃｉｎ，ｍＴＯＲ）属于磷脂酰肌醇激酶相关激

酶（Ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ Ｋｉｎａｓｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ Ｋｉｎａｓｅ，ＰＩＫＫ）
超家族，是调控细胞生长和增殖的重要因子［５７］。 在

细胞中， ｍＴＯＲ 会形成两种不同的功能复合物，
ｍＴＯＲＣ１ 和 ｍＴＯＲＣ２。 ｍＴＯＲＣ１ 对雷帕霉素敏感性

强，少量雷帕霉素就会抑制 ｍＴＯＲＣ１ 活性，降低其

功能，而 ｍＴＯＲＣ２ 则对雷帕霉素不敏感。 当受到炎

症或营养信号因子刺激后， ｍＴＯＲＣ１ 就会调控

ＰＰＡＲγ、 ＰＰＡＲα、 真 核 起 始 因 子 ４Ｅ （ Ｅｕｋａｒｙｏｔｉｃ
Ｉｎｉｔｉａｔｉｏｎ Ｆａｃｔｏｒ ４Ｅ，ｅＩＦ４Ｅ）等下游相关信号因子，引
发信号级联反应，发挥作用［５８］。

王川使用 ＰＡ 处理小鼠肝脏细胞，发现可以激

活 ｍＴＯＲ 信号通路并提高肝脏细胞中 ＣＤ３６ 表达

量，引起脂质蓄积，诱发炎症；此外，使用 ｍＴＯＲＣ１
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特异性抑制剂雷帕霉素处理肝脏细胞，则会抑制

ＣＤ３６ 的表达［５９］。 ＰＰＡＲγ 是调节目标基因表达的

核内受体转录因子超家族成员，主要在免疫系统和

脂肪组织表达，与机体免疫、胰岛素抵抗和脂肪细胞

分化关系密切，是近年来研究热点［６０］。
ＰＰＡＲγ 具有脂肪组织特异性，能被脂肪酸及外

源性过氧化物酶体增殖剂激活，而调控某些参与脂

质代谢的酶的表达，ＰＰＡＲγ 过量表达会造成脂肪组

织堆积，导致人体肥胖［５８］。 ＰＰＡＲγ 作为脂质代谢

中的重要的转录因子，同时也可以作为 ｍＴＯＲ 的下

游信号分子参与脂质代谢调控［６１］。 研究发现，使用

ｍＴＯＲ 激动剂后，ＰＰＡＲγ 的表达明显增加，巨噬细

胞内脂蛋白脂酶表达增加。 Ｌｉ 等研究发现，胃饥饿

素可通过激活 ｍＴＯＲ⁃ＰＰＡＲγ 信号通路，促进肝细胞

的脂肪合成，这表明 ｍＴＯＲ 激活 ＰＰＡＲγ 对细胞内

的脂 质 蓄 积 具 有 重 要 意 义［６２］。 同 时， 激 活 的

ＰＰＡＲγ 又会促进 ＣＤ３６ 的表达。
Ａｈｎ 等研究发现给患有牙龈假单胞菌感染的小

鼠喂食高脂膳食（Ｈｉｇｈ⁃ｆａｔ Ｄｉｅｔ，ＨＦＤ）会使 ＣＤ３６ 下

游转录因子 ＰＰＡＲγ 的表达显著上调，之前的大量

研究已经证明，ＣＤ３６⁃ＰＰＡＲγ 通路通过增加肝脏中

游离脂肪酸的摄取和甘油三酯的合成，对 ＨＦＤ 诱导

的非酒精性脂肪肝起着至关重要的作用，这些研究

共同证明，ＰＰＡＲγ 表达增加导致 ＣＤ３６ 表达升高，
从而加重 ＨＦＤ 诱导的脂肪肝［５７］。 上述结果揭示了

ＣＤ３６ 和 ｍＴＯＲ 信号通路在脂质代谢中的作用，
ＣＤ３６ 通过 ｍＴＯＲ 信号通路激活 ＰＰＡＲγ，促进细胞

中脂质合成，同时活化的 ＰＰＡＲγ 又促进 ＣＤ３６ 的表

达，造成脂质蓄积，形成自发性链式反应，最终导致

细胞中脂质代谢紊乱（见图 ２）。
３．３　 ＣＤ３６ 与 ＭＡＰＫ 信号通路

丝裂原活化蛋白激酶通路 （Ｍｉｔｏｇｅｎ⁃Ａｃｔｉｖａｔｅｄ

Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｋｉｎａｓｅ，ＭＡＰＫ）是真核生物信号传递网络中

的重要途径之一，是细胞增殖、分化、凋亡以及正常条

件和病理条件下应激反应的关键信号通路［６３］。 ＭＡＰＫ
是一组进化保守的丝氨酸－苏氨酸激酶，包括 ４ 个不同

的蛋白：胞外调节蛋白激酶（Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ Ｒｅｇｕｌａｔｅｄ
Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｋｉｎａｓｅ，ＥＲＫ）、ｐ３８ 丝裂原活化蛋白激酶（ｐ３８
ｍｉｔｏｇｅｎ⁃Ａｃｔｉｖａｔｅｄ Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｋｉｎａｓｅ，ｐ３８ ＭＡＰＫ）、ｃ⁃Ｊｕｎ 氨

基末端激酶（ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ⁃ｔｅｒｍｉｎａｌ Ｋｉｎａｓｅ，ＪＮＫ）以及胞外调

节蛋白激酶 ５（Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ Ｒｅｇｕｌａｔｅｄ Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｋｉｎａｓｅ ５，
ＥＲＫ５），分别代表四条经典的 ＭＡＰＫ 信号通路，其磷酸

化水平决定了活性程度［６４］。
在机体血脂异常情况下，ＣＤ３６ 可以通过激活氧

化 ＥＲＫ５ 加快促凝剂磷脂酰丝氨酸与血小板表面接

触，随后凝血酶原复合物被募集，产生纤维蛋白，最
终促进动脉血栓形成［６４］。 Ｙｕｎ 等在研究 ４⁃羟基壬

烯醛 （ ４⁃ｈｙｄｒｏｘｙｎｏｎｅｎａｌ， ＨＮＥ） 和 ５⁃脂氧合酶 （ ５⁃
ｌｉｐｏｘｙｇｅｎａｓｅ，５⁃ＬＯ）在动脉粥样硬化中关系时发现，
ＨＮＥ 增强了小鼠巨噬细胞 ＣＤ３６ 的表达并加快了

ｏｘ⁃ＬＤＬ 的摄取，这一点可以通过干扰 ５⁃ＬＯ 途径来

抑制［６５］。 同时，使用 ＨＮＥ 刺激巨噬细胞也会导致

５⁃ＬＯ 从胞质溶胶转移到核膜，并且可以增加 ５⁃ＬＯ
主要下游产物白三烯 Ｂ４（Ｌｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅ Ｂ４，ＬＴＢ４）的

形成。 在不同的 ＭＡＰＫ 途径中，ＨＮＥ 主要激活巨噬

细胞中的 ｐ３８ ＭＡＰＫ，而 ｐ３８ ＭＡＰＫ 选择性抑制剂

Ａｄｅｚｍａｐｉｍｏｄ （ＳＢ ２０３５８０）则可以抑制 ＨＮＥ 诱导的

ＬＴＢ４ 产生。 因此，ＨＮＥ 通过 ｐ３８ ＭＡＰＫ 途径介导

的 ５⁃ＬＯ 激活可能会增强 ＣＤ３６ 的表达和泡沫细胞

的形成。 Ｍｉｎ 等研究发现，使用 ｏｘ⁃ＬＤＬ 处理 ＲＡＷ
２６４．７ 巨噬细胞，可以诱导 ｐ３８ ＭＡＰＫ 途径激活，促
进 ＣＤ３６ 表达；姜黄素则可以抑制 ｐ３８ ＭＡＰＫ 途径

激活，降低 ＣＤ３６ 表达，从而减少 ｏｘ⁃ＬＤＬ 处理的

ＲＡＷ ２６４．７ 巨噬细胞中泡沫细胞生成（见图 ２） ［６６］。

图 ２　 ＣＤ３６ 级联信号通路参与脂质代谢示意图

Ｆｉｇ．２　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＣＤ３６ ｃａｓｃａｄｅ ｓｉｇｎａｌ ｐａｔｉｃｉｐａｔｉｎｇ ｉｎ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ
注：图中虚线表示物质和基团转移，实线表示相互作用。
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３．４　 ＣＤ３６ 与其他信号通路

　 　 除此以外，ＣＤ３６ 可以通过多种途径被调控表

达［５６， ６７ － ６８］。 白细胞介素⁃４（ Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃４，ＩＬ⁃４）通过

激活细胞内脂氧合酶和 ＰＰＡＲγ 配体 ＰＧＪ２ 诱导巨噬

细胞中 ＣＤ３６ 的表达［６９］。 在胃癌中，磷脂酰肌醇转

移蛋白细胞质 １（Ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ Ｔｒａｎｓｆｅｒ Ｐｒｏｔｅｉｎ
Ｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃ １，ＰＩＴＰＮＣ１）上调 ＰＰＡＲγ 的 ＲＮＡ 水平，
ＰＰＡＲγ 进而增强 ＣＤ３６ 和表达，从而提高 ＦＡ 吸收，
促进 ＦＡＯ 转移［７０］。 Ｍｗａｉｋａｍｂｏ 等研究发现，缺氧通

过缺氧诱导因子⁃１（Ｈｙｐｏｘｉａ Ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ Ｆａｃｔｏｒ⁃１，ＨＩＦ⁃
１）和 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／ ｍＴＯＲ 通路上调视网膜上 ＣＤ３６ 的

表达［７１］。 此外，研究发现非编码 ＲＮＡ 调节 ＣＤ３６。
在源自巨噬细胞的泡沫细胞中，ｍｉＲ⁃７５８⁃５ｐ 通过下

调 ＣＤ３６ ｍＲＮＡ 和蛋白水平降低细胞中的胆固醇摄

取和 脂 质 积 累［７２］。 此 外， ｏｘ⁃ＬＤＬ 通 过 （ Ｎｕｃｌｅａｒ
Ｆａｃｔｏｒ Ｋａｐｐａ⁃Ｂ，ＮＦ⁃κＢ）途径增加长非编码 ＲＮＡ 的

转录，丰富了 ＣＤ３６ 启动子上 β⁃连环蛋白的结合位

点，并增加了泡沫细胞中脂质的摄取［６９］。

４　 总结与展望

　 　 本文综述了 ＣＤ３６ 基因、蛋白结构和功能，表明

了 ＣＤ３６ 在脂质代谢中发挥重要的枢纽作用，并系统

性地总结了其级联多种信号通路参与脂质代谢的相

关过程。 ＣＤ３６ 作为调节脂肪酸摄入的一个重要蛋

白，在脂肪酸跨膜转运中起主导作用。 如图 ２ 所示，
当细胞收到外界刺激时，ＣＤ３６ 可直接参与 ＡＭＰＫ 信

号通路活化， 调节细胞内脂质蓄积； ＣＤ３６ 通过

ｍＴＯＲ 信号通路激活 ＰＰＡＲγ，促进细胞中脂质合成

胞外脂质跨膜转运，证明了其在能量代谢和脂质蓄

积过程中的重要作用；ｏｘ⁃ＬＤＬ 等信号分子会通过

ＣＤ３６ 激活 ｐ３８ ＭＡＰＫ 等信号通路，引起细胞内脂质

代谢紊乱、炎症反应并诱发心血管疾病。 但是，关于

ＣＤ３６ 表达阈值的研究较少，ＣＤ３６ 作为受体介导

ＬＣＦＡ 信号，级联信号通路促进胞内酯化的分子机制

尚不明确。 此外，关于 ＳＲ⁃Ａ 和 ＳＲ⁃Ｂ１ 等其他清道夫

受体参与脂质代谢过程的报道相对较少，有待进一

步研究。 目前，已经证实，ＣＤ３６ 在肿瘤的生长、转移

过程中发挥着中重要作用。 ＣＤ３６ 在脂质吸收、免疫

识别、炎症、分子粘附和细胞凋亡中起着至关重要的

作用，这些都影响着癌症的发生、发展和进展。 ＣＤ３６
的调控和定位受复杂的信号通路控制，可能为肿瘤

治疗提供潜在的药物靶点。 ＣＤ３６ 翻译后修饰，包括

棕榈酰化、磷酸化和糖基化，调节 ＣＤ３６ 的易位和配

体结合，这也可能为调节肿瘤细胞代谢提供有潜力

的靶点。
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Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ， ２０１９， １７（４）： １９５－２０６．
ＤＯＩ： １０．１２１１３ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２－５５６５．２０１９０１００７．

［７］ＰŁÓＣＩＥＮＮＩＫＯＷＳＫＡ Ａ， ＨＲＯＭＡＤＡ⁃ＪＵＤＹＣＫＡ Ａ， ＢＯＲＺ
ＣＫＡ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏ－ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＴＬＲ４ ａｎｄ ｒａｆｔ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ

ＬＰＳ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｒｏ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ［ Ｊ ］． Ｃｅｌｌｕｌａｒ ａｎｄ
Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｌｉｆｅ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， ２０１５， ７２（３）： ５５７－５８１． ＤＯＩ： １０．
１００７ ／ ｓ０００１８－０１４－１７６２－５．

［８］周明学， 徐浩， 史大卓， 等． 西洋参茎叶总皂苷对载脂蛋

白 Ｅ 基因敲除小鼠血脂及脂质代谢相关基因周脂素和

ＣＤ３６表达的影响［Ｊ］． 中国动脉硬化杂志， ２００７， １５（１２）：
８８１－８８４． ＤＯＩ： １０．３９６９／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００７－３９４９．２００７．１２．００１．
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　 ＺＨＯＵ Ｍｉｎｇｘｕｅ， ＸＵ Ｈａｏ， ＳＨＩ Ｄａｚｈｕｏ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ｐａｎａｘ ｑｕｉｎｑｕｅｆｏｌｉｕｓ ｓａｐｏｎｉｎ ｏｎ ｔｈｅ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ｐｅｒｉｌ⁃
ｉｐｉｎ ａｎｄ ＣＤ３６ ａｓｓｏｓｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｏｆ ａｐｏｌｉ⁃
ｐｏｐｒｏｔｅｉｎ Ｅ⁃ｇｅｎｅ ｋｎｏｃｋｏｕｔ ｍｉｃｅ［Ｊ］． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｒ⁃
ｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ， ２００７， １５（１２）： ８８１－ ８８４． ＤＯＩ： １０．３９６９ ／ ｊ．
ｉｓｓｎ．１００７－３９４９．２００７．１２．００１．

［９］ＳＩＭＳＥＫ Ｂ， ＥＧＥＬＩ Ｂ Ｈ， ＳＥＬＴＥ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｈｙ⁃
ｐｏｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｇｅｎｅｓｉｓ： Ｗｉｌｌ ｃｏｌｃｈｉｃｉｎｅ ｂｅ ａｄｄｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ａｒ⁃
ｍａｍｅｎｔａｒｉｕｍ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ？
［Ｊ］． Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｈｅａｒｔ Ｊｏｕｒｎａｌ Ｐｌｕｓ： Ｃａｒｄｉｏｌｏｇｙ Ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｎｄ
Ｐｒａｃｔｉｃｅ， ２０２１， ９： １０００５７． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ａｈｊｏ． ２０２１．
１０００５７．

［１０］ＷＡＮＧ Ｈ， ＦＲＡＮＣＯ Ｆ， ＴＳＵＩ Ｙ， ｅｔ ａｌ． ＣＤ３６⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ
ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ａｄａｐｔａｔｉｏｎ ｓｕｐｐｏｒｔｓ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎｄ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｕｍｏｒｓ［Ｊ］． Ｎａｔｕｒｅ Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ， ２０２０， ２１（３）：
２９８－３０８． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｓ４１５９０－０１９－０５８９－５．

［１１］ＦＥＮＧ Ｗ Ｗ， ＷＩＬＫＩＮＳ Ｏ， ＢＡＮＧ Ｓ， ｅｔ ａｌ． ＣＤ３６⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ
ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｒｅｗｉｒｉｎｇ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ
ｔｏ ＨＥＲ２⁃ｔａｒｇｅｔｅｄ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ［ Ｊ］． Ｃｅｌｌ Ｒｅｐｏｒｔｓ， ２０１９， ２９
（１１）： ３４０５－３４２０． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｃｅｌｒｅｐ．２０１９．１１．００８．

［１２］ＧＬＡＴＺ Ｊ Ｆ Ｃ， ＮＡＢＢＥＮ Ｍ， ＬＵＩＫＥＮ Ｊ Ｊ Ｆ Ｐ． ＣＤ３６ （ＳＲ⁃
Ｂ２） ａｓ ｍａｓｔｅｒ ｒｅｇｕｌａｔｏｒ ｏｆ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ
［Ｊ］． Ｃｕｒｒｅｎｔ Ｏｐｉｎｉｏｎ ｉｎ Ｌｉｐｉｄｏｌｏｇｙ， ２０２２， ３３（２）： １０３－
１１１． ＤＯＩ： １０．１０９７ ／ ＭＯＬ．０００００００００００００８１９．

［１３］ＴＡＮＡＳＥ Ｃ， ＥＮＣＩＵ Ａ Ｍ， ＣＯＤＲＩＣＩ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｆａｔｔｙ Ａｃｉｄｓ，
ＣＤ３６， Ｔｈｒｏｍｂｏｓｐｏｎｄｉｎ⁃１， ａｎｄ ＣＤ４７ ｉｎ Ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａ： Ｔｏ⁃
ｇｅｔｈｅｒ ａｎｄ ／ ｏｒ Ｓｅｐａｒａｔｅｌｙ？ ［Ｊ］． Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｍｏ⁃
ｌｅｃｕｌａｒ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， ２０２２， ２３ （ ２）： ６０４． ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／
ｉｊｍｓ２３０２０６０４．

［１４］杨晓茹， 陈宇浩， 郝慧芳． ＣＤ３６ 在炎症反应和脂质代谢

中的作用［ Ｊ］． 生命科学， ２０１９， ３１（１１）： １１９２－ １１９９．
ＤＯＩ： １０．１３３７６ ／ ｊ．ｃｂｌｓ ／ ２０１９１４７．

　 　 ＹＡＮＧ Ｘｉａｏｒｕ， ＣＨＥＮ Ｙｕｈａｏ， ＨＥ Ｈｕｉｆａｎｇ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｂｕｌｌｅ⁃
ｔｉｎ ｏｆ Ｌｉｆｅ ＳｃｉｅｎｃｅｓＴｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ＣＤ３６ ｉｎ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ［ Ｊ］． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｂｕｌｌｅｔｉｎ ｏｆ Ｌｉｆｅ
Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， ２０１９， ３１（１１）： １１９２－１１９９． ＤＯＩ： １０．１３３７６ ／ ｊ．
ｃｂｌｓ ／ ２０１９１４７．

［１５］ＧＬＡＴＺ Ｊ Ｆ Ｃ， ＬＵＩＫＥＮ Ｊ Ｊ Ｆ Ｐ， ＮＡＢＢＥＮ Ｍ． ＣＤ３６ （ＳＲ⁃
Ｂ２） ａｓ ａ ｔａｒｇｅｔ ｔｏ ｔｒｅａｔ ｌｉｐｉｄ ｏｖｅｒｌｏａｄ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｃａｒｄｉａｃ ｄｙｓ⁃
ｆｕｎｃｔｉｏｎ［ Ｊ］． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｌｉｐｉｄ ａｎｄ Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ， ２０２０，
９（１）： ６６７８． ＤＯＩ： １０．１２９９７ ／ ｊｌａ．２０２０．９．１．６６．

［１６］ＬＩ Ｈ， ＹＡＮＧ Ｌ， ＹＡＮＧ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｒｉｃｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ
ＨＤＬ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉ⁃
ｔｙ ｉｎ ａｄｕｌｔ ｒａｔｓ［Ｊ］． Ｆｏｏｄ Ｂｉｏｓｃｉｅｎｃｅ， ２０１４， ８：１－７． ＤＯＩ：
１０．１０１６ ／ ｊ．ｆｂｉｏ．２０１４．０８．００１．

［１７］彭雪， 杨林， 刘巧红， 等． 大米蛋白调控成熟期大鼠 ＬＤ⁃
ＬＲ 基因及蛋白表达［ Ｊ］． 生物信息学， ２０１３， １１（２）：
１２０－１２３． ＤＯＩ： １０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２－５５６５．２０１３．０２．０８．

　 　 ＰＥＮＧ Ｘｕｅ， ＹＡＮＧ Ｌｉｎ， ＬＩＵ Ｑｉａｏｈｏｎｇ， ｅｔ ａｌ． Ｒｉｃｅ ｐｒｏｔｅｉｎ
ａｆｆｅｃｔｓ ｇｅｎｅ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ＬＤＬＲ ｉｎ ａｄｕｌｔ ｒａｔｓ
［Ｊ］． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ， ２０１３，１１（２）：１２０－

１２３． ＤＯＩ： １０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２－５５６５．２０１３．０２．０８．
［１８］ＰＲＡＢＨＵＤＡＳ Ｍ， ＢＯＷＤＩＳＨ Ｄ， ＤＲＩＣＫＡＭＥＲ Ｋ， ｅｔ ａｌ．

Ｓｔａｎｄａｒｄｉｚｉｎｇ ｓｃａｖｅｎｇｅｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｎｏｍｅｎｃｌａｔｕｒｅ［ Ｊ］． Ｊｏｕｒｎａｌ
ｏｆ Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ， ２０１４， １９２ （ ５）： １９９７ － ２００６． ＤＯＩ： １０．
４０４９ ／ ｊｉｍｍｕｎｏｌ．１４９０００３．

［１９］ＺＨＡＮＧ Ｙ， ＬＩＵ Ｈ， ＳＨＩ Ｓ， Ｅｔ ａｌ． ＣＤ３６ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｐａｒｔｉａｌｌｙ
ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｐｏｓｔｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇ［Ｊ］． ＢＭＪ Ｏｐｅｎ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｒｅｓｅａｒｃｈ ＆ Ｃａｒｅ，
２０２２， １０（５）： ｅ２８７９． ＤＯＩ： １０．１１３６ ／ ｂｍｊｄｒｃ－２０２２－００２８７９．

［２０］ＺＡＮＩ Ｉ， ＳＴＥＰＨＥＮ Ｓ， ＭＵＧＨＡＬ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｓｃａｖｅｎｇｅｒ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］．
Ｃｅｌｌｓ， ２０１５， ４（２）： １７８－２０１． ＤＯＩ： １０．３３９０ ／ ｃｅｌｌｓ４０２０１７８．

［２１］ＰＲＡＢＨＵＤＡＳ Ｍ Ｒ， ＢＡＬＤＷＩＮ Ｃ Ｌ， ＢＯＬＬＹＫＹ Ｐ Ｌ， ｅｔ
ａｌ． Ａ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｄｅｆｉｎｉｔｉｖｅ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｃａｖｅｎｇｅｒ ｒｅｃｅｐ⁃
ｔｏｒｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｒｏｌｅｓ ｉｎ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｉｍ⁃
ｍｕｎｏｌｏｇｙ， ２０１７， １９８（１０）： ３７７５－ ３７８９． ＤＯＩ： １０．４０４９ ／
ｊｉｍｍｕｎｏｌ．１７００３７３．

［２２］ＮＥＣＵＬＡＩ Ｄ， ＳＣＨＷＡＫＥ Ｍ， ＲＡＶＩＣＨＡＮＤＲＡＮ Ｍ， ｅｔ ａｌ．
Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ＬＩＭＰ⁃２ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｗｉｔｈ ｉｍｐｌｉ⁃
ｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ＳＲ⁃Ｂ Ⅰ ａｎｄ ＣＤ３６ ［ Ｊ］． Ｎａｔｕｒｅ， ２０１３， ５０４
（７４７８）： １７２－１７６． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｎａｔｕｒｅ１２６８４．

［２３］黄晓妍， 黎嘉琳， 冀慎英， 等． 糖脂转运蛋白家族新成

员人类 ＧＬＴＰＤ２ 的生物信息学分析［ Ｊ］． 生物信息学，
２０２１， １９（３）： ２１６－２２２． ＤＯＩ： １０．１２１１３ ／ ２０２００４０１２．

　 　 ＨＵＡＮＧ Ｘｉａｏｙａｎ， ＬＩ Ｊｉａｌｉｎ， ＪＩ Ｓｈｅｎｙｉｎｇ， ｅｔ ａｌ． Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａ⁃
ｔｉｃｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｈｕｍａｎ ＧＬＴＰＤ２，ａ ｎｅｗ ｍｅｍｂｅｒ ｏｆ ｔｈｅ ｇｌｙｃｏ⁃
ｌｉｐｉｄ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｐｒｏｔｅｉｎ ｆａｍｉｌｙ［ Ｊ］． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｂｉｏｉｎ⁃
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［Ｊ］． Ｄｉａｂｅｔｅｓ， ２０１８， ６７ （ １２）： ２６９５ － ２７０２． ＤＯＩ： １０．
２３３７ ／ ｄｂ１８－０４４９．

［４４］ＡＤＲＩＡＮ Ｌ， ＬＥＮＳＫＩ Ｍ， ＴÖＤＴＥＲ Ｋ， ｅｔ ａｌ． ＡＭＰＫ ｐｒｅ⁃
ｖｅｎｔｓ ｐａｌｍｉｔｉｃ ａｃｉｄ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｌｉｐｉｄ ａｃｃｕｍｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｃｙｔｅｓ ［ Ｊ］． Ｌｉｐｉｄｓ， ２０１７， ５２ （ ９）：７３７ －
７５０． ＤＯＩ： １０．１００７ ／ ｓ１１７４５－０１７－４２８５－７．

［４５］ＤＥＨＮ Ｓ， ＴＨＯＲＰ Ｅ Ｂ． Ｍｙｅｌｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＣＤ３６ ｉｓ ｒｅｑｕｉｒｅｄ
ｆｏｒ ｅａｒｌｙ ｐｈａｇｏｃｙｔｏｓｉｓ ｏｆ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｓ ａｎｄ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ
Ｎｒ４ａ１⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｒｅｐａｉｒ ［ Ｊ］． Ｔｈｅ
ＦＡＳＥＢ Ｊｏｕｒｎａｌ， ２０１８， ３２（１）： ２５４－２６４． ＤＯＩ： １０．１０９６ ／
ｆｊ．２０１７００４５０Ｒ．

［４６］ ＤＥＬＥＯＮ⁃ＰＥＮＮＥＬＬ Ｋ Ｙ， ＴＩＡＮ Ｙ， ＺＨＡＮＧ Ｂ， ｅｔ ａｌ．
ＣＤ３６ ｉｓ ａ ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ⁃９ ｓｕｂｓｔｒａｔｅ ｔｈａｔ ｓｔｉｍｕ⁃
ｌａｔｅｓ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｒｅｍｏｖａｌ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｒｄｉａｃ
ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ［Ｊ］． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ： Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｇｅｎｅｔｉｃｓ， ２０１６，
９（１）：１４－２５． ＤＯＩ：１０．１１６１ ／ ＣＩＲＣＧＥＮＥＴＩＣＳ．１１５．００１２４９．

［４７］ ＬＩＮＤＳＥＹ Ｍ Ｌ， ＪＵＮＧ Ｍ， ＹＡＢＬＵＣＨＡＮＳＫＩＹ Ａ， ｅｔ ａｌ．
Ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ ＣＸＣＬ４ ｉｎｆｕｓｉｏｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｈａｇｏｃｙｔｏ⁃
ｓｉｓ ｂｙ ｌｉｍｉｔｉｎｇ ＣＤ３６ ｓｉｇｎａｌｌｉｎｇ ｔｏ ｅｎｈａｎｃｅ ｐｏｓｔ⁃ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ
ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｃａｒｄｉａｃ ｄｉｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ［ Ｊ］． Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
Ｒｅｓｅａｒｃｈ， ２０１９， １１５（２）：３９５－ ４０８． ＤＯＩ： １０． １０９３ ／ ｃｖｒ ／
ｃｖｙ２１１．

［４８］ ＳＮＡＥＢＪＯＲＮＳＳＯＮ Ｍ Ｔ， ＪＡＮＡＫＩ⁃ＲＡＭＡＮ Ｓ， ＳＣＨＵＬＺＥ
Ａ． Ｇｒｅａｓｉｎｇ ｔｈｅ ｗｈｅｅｌｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃａｎｃｅｒ ｍａｃｈｉｎｅ： Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ
ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］． Ｃｅｌｌ Ｍｅｔａｂ， ２０２０， ３１（１）：
６２－７６． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｃｍｅｔ．２０１９．１１．０１０．

［４９］ＧＬＡＴＺ Ｊ， ＷＡＮＧ Ｆ， ＮＡＢＢＥＮ Ｍ， ｅｔ ａｌ． ＣＤ３６ ａｓ ａ ｔａｒｇｅｔ
ｆｏｒ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］． Ｅｘ⁃
ｐｅｒｔ Ｏｐｉｎ Ｔｈｅｒ Ｔａｒｇｅｔｓ， ２０２１， ２５（５）： ３９３－４００． ＤＯＩ： １０．
１０８０ ／ １４７２８２２２．２０２１．１９４１８６５．

［５０］ＲＵＡＮ Ｃ， ＭＥＮＧ Ｙ， ＳＯＮＧ Ｈ． ＣＤ３６： Ａｎ ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｔｈｅｒａ⁃
ｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｉｔｓ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ［ Ｊ］．
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ， ２０２２，
１４８（７）： １５５１－１５５８． ＤＯＩ： １０．１００７ ／ ｓ００４３２－０２２－０３９５７－８．

［５１］ＬＡＤＡＮＹＩ Ａ， ＭＵＫＨＥＲＪＥＥ Ａ， ＫＥＮＮＹ Ｈ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ａｄｉ⁃
ｐｏｃｙｔｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ＣＤ３６ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｄｒｉｖｅｓ ｏｖａｒｉａｎ ｃａｎｃｅｒ ｐｒｏ⁃
ｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ［ Ｊ］． Ｏｎｃｏｇｅｎｅ， ２０１８， ３７ （ １７）：
２２８５－２３０１． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｓ４１３８８－０１７－００９３－ｚ．
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［５２］ ＰＡＳＣＵＡＬ Ｇ， ＤＯＭÍＮＧＵＥＺ Ｄ， ＥＬＯＳÚＡ － ＢＡＹＥＳ Ｍ，
ｅｔ ａｌ． Ｄｉｅｔａｒｙ ｐａｌｍｉｔｉｃ ａｃｉｄ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ａ ｐｒｏｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｍｅｍｏ⁃
ｒｙ ｖｉａ Ｓｃｈｗａｎｎ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］． ２０２１， ２９９（７８８５）： ４８５ － ４９０．
ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｓ４１５８６－０２１－０４０７５－０．

［５３］ＷＵ Ｗ， ＷＡＮＧ Ｓ， ＬＩＵ Ｑ， ｅｔ ａｌ． ＡＭＰＫ ｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓ ｉｎｔｅｓｔｉ⁃
ｎａｌ ｌｏｎｇ⁃ｃｈａｉｎ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｕｐｔａｋｅ ｂｙ ｍａｎｉｐｕｌａｔｉｎｇ ＣＤ３６ ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ［Ｊ］． Ｔｈｅ ＦＡＳＥＢ Ｊｏｕｒｎａｌ， ２０２０，
３４（４）： ４８５２－４８６９． ＤＯＩ： １０．１０９６ ／ ｆｊ．２０１９０１９９４Ｒ．

［５４］ ＳＡＭＯＶＳＫＩ Ｄ， ＳＵＮ Ｊ， ＰＩＥＴＫＡ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ＡＭＰＫ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｂｙ ＣＤ３６ ｌｉｎｋｓ ｆａｔｔｙ ｃｃｉｄ Ｕｐｔａｋｅ ｔｏ β⁃ｏｘｉ⁃
ｄａｔｉｏｎ［Ｊ］． Ｄｉａｂｅｔｅｓ， ２０１５， ６４（２）： ３５３－３５９． ＤＯＩ： １０．
２３３７ ／ ｄｂ１４－０５８２．

［５５］ＬＩ Ｙ， ＹＡＮＧ Ｐ， ＺＨＡＯ Ｌ， ｅｔ ａｌ． ＣＤ３６ ｐｌａｙｓ ａ ｎｅｇａｔｉｖｅ
ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｉｐｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｈｅｐａｔｏｃｙｔｅｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｎ
ＡＭＰＫ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐａｔｈｗａｙ［ Ｊ］． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｌｉｐｉｄ Ｒｅｓｅａｒｃｈ，
２０１９， ６０（４）： ８４４－８５５． ＤＯＩ： １０．１１９４ ／ ｊｌｒ．Ｍ０９０９６９．

［５６］ＺＨＡＮＧ Ｘ， ＦＡＮ Ｊ， ＬＩ Ｈ， ｅｔ ａｌ． ＣＤ３６ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ［ Ｊ］． Ａｇｉｎｇ ａｎｄ Ｄｉｓｅａｓｅ， ２０２１， １２ （ ３）：
８２６－８４０． ＤＯＩ： １０．１４３３６ ／ ＡＤ．２０２０．１２１７．

［５７］ＡＨＮ Ｊ， ＪＩ Ｗ， ＯＨ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｏｒｐｈｙｒｏｍｏｎａｓ ｇｉｎｇｉｖａｌｉｓ ｅｘａｃ⁃
ｅｒｂａｔｅｓ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｖｉａ ＣＤ３６⁃
ＰＰＡＲγ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］． ＢＭＢ Ｒｅｐｏｒｔｓ， ２０２１， ５４（６）： ３２３－
３２８． ＤＯＩ： １０．５４８３ ／ ＢＭＢＲｅｐ．２０２１．５４．６．０５０．

［５８］ＬＩＵ Ｊｉｎｇ， ＺＨＡＯ Ｈａｎｇ， ＹＡＮＧ Ｌｉｎｌｉｎ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ
ＣＤ３６⁃Ｆａｂｐ４⁃ＰＰＡＲγ ｉｎ ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ ｉｎｖｏｌｖｅｓ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅ⁃
ｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ ｇｒｏｗｔｈ ｒｅｔａｒｄａｔｉｏｎ ｍｉｃｅ ｗｉｔｈ ｃａｔｃｈ⁃
ｕｐ ｇｒｏｗｔｈ ［Ｊ］． ＢＭＣ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ Ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， ２０２２， ２２（１）：
１０． ＤＯＩ： １０．１１８６ ／ ｓ１２９０２－０２１－００９２１－４．

［５９］王川． 高脂及炎症状态激活 ｍＴＯＲ 信号通路致肝脏

ＣＤ３６ 翻译效率升高［Ｄ］． 重庆： 重庆医科大学， ２０１４．
ＤＯＩ： １０．７６６６ ／ ｄ．Ｙ２６９０４５２．

　 　 ＷＡＮＧ Ｃｈｕａｎ． Ｈｉｇｈ ｆａｔ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｈｅｐａｔｉｃ
ＣＤ３６ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｖｉａ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｍＴＯＲ
ｓｉｇｎａｌｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ［Ｄ］． Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ： Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕ⁃
ｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， ２０１４． ＤＯＩ：１０．７６６６ ／ ｄ．Ｙ２６９０４５２．

［６０］许恒勇， 王继文， 蒋立． ＰＰＡＲ 基因在脊椎动物发育过

程中的功能研究［Ｊ］． 生物信息学， ２００４， ２（１）： ４１－４５．
ＤＯＩ： １０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２－５５６５．２００４．０１．０１０．

　 　 ＸＵ Ｈｅｎｇｙｏｎｇ， ＷＡＮＧ Ｊｉｗｅｎ， ＪＩＡＮＧ Ｌｉ． ＰＰＡＲ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｖｅｒｔｅｂｒａｔｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ［ Ｊ］． Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ， ２００４， ２（１）： ４１－４５． ＤＯＩ： １０．
３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２－５５６５．２００４．０１．０１０．

［６１］ＦＥＳＴＵＣＣＩＡ Ｗ Ｔ， ＢＬＡＮＣＨＡＲＤ Ｐ， ＢＥＬＣＨＩＯＲ Ｔ， ｅｔ ａｌ．
ＰＰＡＲγ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｇｌｕｃｏｓｅ ｉｎｔｏｌｅｒａｎｃｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ
ｍＴＯＲ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｒａｐａｍｙｃｉｎ ｉｎ ｒａｔｓ ［ Ｊ ］． Ａｍｅｒｉｃａｎ
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ － Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ，
２０１４， ３０６（９）： Ｅ１０４６ － Ｅ１０５４． ＤＯＩ： １０． １１５２ ／ ａｊｐｅｎｄｏ．
００６８３．２０１３．

［６２］ ＬＩ Ｚ， ＸＵ Ｇ， ＱＩＮ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｇｈｒｅｌｉｎ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｈｅｐａｔｉｃ
ｌｉｐｏｇｅｎｅｓｉｓ ｂｙ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｍＴＯＲ⁃ＰＰＡＲγ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ

ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］． Ｐｒｏｃｅｅｄｉｎｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ａｃａｄｅｍｙ ｏｆ Ｓｃｉ⁃
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