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#

摘
!

要!旨在探索内脂素"

8$,S>Q$-

#调控家禽采食的分子机制!为完善家禽的食欲调控和能量平衡理论奠定基础'

选取
%

日龄罗曼褐健康雏鸡
0&

只!随机分为
)

个处理"

I

,

P

,

E

,

J

组#'常规饲粮饲养至
%&

日龄进行下丘脑导管

埋置!通过脑室注射技术对雏鸡下丘脑部位注射不同浓度的重组人内脂素"

&

,

)&

,

0&&

,

)&&-

A

#'脑室注射
8$,S>Q$-

.&=$-

后!记录各处理组累积采食量!并采集下丘脑组织!通过
3I!E6

系统进行代谢组学检测!建立
P̂6!V5

模

型!并将差异代谢物输入
9<33

数据库进行代谢通路的构建'结果表明!脑室注射
8$,S>Q$-.&=$-

后!

E

组和
J

组的雏鸡累积采食量与
I

组相比均显著升高"

U

$

&'&2

#'在对雏鸡下丘脑进行
3I!E6

代谢组学分析后!处理组

与对照组间共鉴定获得
1*

个差异性代谢物!富集到
2%

条通路上'脑室注射
8$,S>Q$-

后下丘脑产生的差异性代谢

物与氨基酸,糖和脂代谢有着密切的联系!其中脂肪酸合成通路被显著富集'结果提示!中枢营养物质下降导致稳

态发生改变可能是
8$,S>Q$-

发挥促食作用的主要机制'
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在现代家禽生产中!影响生产性能的最大限制

因素是主动采食量不足(

%

)

'家禽的采食行为受到外

界环境,饲养管理,自身代谢产物,中枢系统和外周

信号因子的综合调控(

0

)

!下丘脑是中枢神经系统调

节采食量的重要部位!它在接受,整合与释放食欲调

节信号中发挥着关键作用'

8$,S>Q$-

是日本科学家

在
0&&2

年发现并命名的新型脂肪细胞因子(

*

)

!

@V!

K5

测序发现!

8$,S>Q$-

和前
`

细胞克隆增强因子

"

^̀ <[

#以及烟酰胺磷酸核糖转移酶"

K5Ê :

#是同

一种蛋白质的不同表现型!

8$,S>Q$-

或
^̀ <[

实质上

只是
K5Ê :

的细胞外形式(

)

)

'其广泛存在于细菌,

啮齿动物!鸡和人类等生物体中(

2!1

)

!在脂肪,肌肉,

脑,内脏,子宫,睾丸等组织中均有表达(

(

)

'近年!

8$,S>Q$-

在糖脂代谢,胰岛素抵抗,细胞分化增殖,免

疫应激和癌症等方面的作用引起广泛关注(

/!%*

)

'

0&&(

年!

E'5'I?$-M

等(

%)

)研究表明!向肉仔鸡

脑室内注射人的重组
8$,S>Q$-

可引起采食量增加!

提示
8$,S>Q$-

可能是一个潜在的增食欲素&

0&%%

年!

P'̀UC-MQQ$

等(

%2

)推测产生该效应的部分原因可

能是下丘脑中多巴胺"

V5

#,可卡因
!

苯丙胺调控转

录肽"

I57:

#以及
I7J

活性的降低!但其作用机理

并不明确'由此提示!

8$,S>Q$-

在家禽采食量调控

中可能扮演关键角色'目前!

8$,S>Q$-

的研究主要

集中在哺乳动物!在家禽领域鲜有报道!且研究重点

主要是
8$,S>Q$-

在不同组织中的表达!关于其与动

物食欲的相关研究非常少'代谢组学是继基因组

学,转录组学和蛋白质组学之后快速发展起来的一

门新兴学科(

%.

)

!它不仅能检测样品中所含代谢物的

成分而且可以对其含量进行准确测量!描述其变化

规律!进而揭示调节机制(

%1

)

'

本试验以雏鸡为研究对象!通过脑室定位和微

量注射技术给予雏鸡不同剂量的
8$,S>Q$-

!观察累

积采食量变化!并借助于
3I!E6

检测技术对其下

丘脑组织进行代谢组学检测!旨在进一步探索
8$,!

S>Q$-

对家禽采食调控的作用机制!为完善家禽的食

欲调控和能量平衡理论奠定基础'

#

!

材料与方法

#C#

!

试验动物与分组

本试验于
0&%2

年
/

月.

0&%.

年
*

月在河南省

家禽种质资源创新工程研究中心实验室完成'河南

省华罗家禽育种有限公司提供的
%

日龄罗曼褐新生

健康雏鸡!常规饲粮饲养至
%&

日龄进行下丘脑注射

导管埋置!术后恢复
*"

!挑选
0&

只体重相近的健康

雏鸡分为
)

个处理!分别记作对照组
I

"

^̀ 6

#,低浓

度组
P

"

)&-

A

8$,S>Q$-

#,中浓度组
E

"

0&&-

A

8$,S>!

Q$-

#,高浓度组
J

"

)&&-

A

8$,S>Q$-

#'

#C!

!

样本采集

%'0'%

!

脑室导管埋置
!!

麻醉剂"速眠新
'

#与生

理盐水按照
%r0

的比例混合均匀!通过腹腔注射

"

&'0=P

2

W

A

f%

#将试验鸡麻醉'头部剪毛后!将鸡

只固定在三维脑立体定位仪上!头皮消毒后做一个

*十+字切口暴露定位点'该点位于矢状缝与冠状缝

交点"大脑横裂与小脑纵裂交汇处#正上方约
&'2

==

处'用柔性颅骨钻在定位点开一圆形微孔!保

持耳棒与喙角的连线与水平面呈
)2q

角!套管针垂

直插入约
/==

即可立体定位于丘脑下部!创口进

行消炎处理后!使用牙科水泥将套管固定在雏鸡颅

骨上!并安装套管帽'雏鸡术后恢复
*"

!挑选出体

重相近的健康雏鸡
0&

只!备用'

%'0'0

!

试剂注射
!!

鸡只提前禁食
*B

!使用微量

注射器"量程
%&

%

P

#!

^̀ 6

为
8$,S>Q$-

的溶剂!处理

组每只鸡分别注射不同剂量
8$,S>Q$-2

%

P

!对照组

注射
2

%

P^̀ 6

!相应溶液经微量注射器缓慢注入下

丘脑内!留针约
%=$-

后再将注射内管缓慢拔出'

注射完成后立即给料!

.&=$-

后撤出料槽计算累积

采食量'同时!将雏鸡快速处死!采集下丘脑组织!

液氮速冻!

f(&k

条件下保存备用'

#C'

!

组织样本预处理

取
f(&k

冷储的鸡下丘脑组织样本!置于预先

添加
)&&

%

P

冰冷氯仿%甲醇%水"体积比
0r2r0

#

的均相混合液
%'2=P

的
<̂

管中!于冰水浴中进行

020%
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组织匀浆&匀浆液离心"

%)&&&U

2

=$-

f%

!

) k

!

%2

=$-

#!吸取
*&&

%

P

上清液置于新的
0=P<̂

管中!

向沉淀中加入
02&

%

P

色谱级甲醇!充分混匀后!

)

k

静置
%&=$-

!离心"

%)&&&U

2

=$-

f%

!

) k

!

%2

=$-

#!取
02&

%

P

上清液!与第一次的上清液合并!

涡旋混合&移取
0&&

%

P

提取液!加入到预先添加
%&

%

P

半乳糖醇
VC?@$Q#?

"

&'&2=

A

2

=P

f%

#内标溶液

的高回收率玻璃衍生小瓶中!温和氮气吹干提取液&

向干燥小瓶中加入
*&

%

P

甲氧胺盐酸盐吡啶溶液

"

0&

%

A

2

=P

f%

#!涡旋
*&,

!

*1k

肟化反应
/&=$-

&

加入
*&=P

的
6̀:[5

衍生试剂!涡旋
2,

!

1&k

反

应
.&=$-

&取出样本!室温放置冷却!进行
3I!E6

代谢组学分析'

#C%

!

KPLW(

检测

本试验的仪器分析平台为
5

A

$?M-Q1(/&5

%

2/12I

3I

%

E6

系统!毛细管色谱柱为
5

A

$?M-QHi46@$M-Q$S!

$@

公司的
Ĵ!2=,

"

*&=g&'02==g&'02

%

=

#'检

测以高纯氦气"纯度大于
//'///]

#作为载气!不分

流进样!进样量
%'&

%

P

'升温程序为$初始温度
1&

k

!维持
0=$-

!以
.k

2

=$-

!%的速度升至
%.&k

!

继续再以
%&k

2

=$-

f%的速度升至
0)&k

!接着再

按
0&k

2

=$-

f%的速度升至
*&&k

并维持
.=$-

'

进样口温度
02&k

!

<F

离子源温度
0/&k

!四极杆

温度
0*&k

!碰撞能量设为
1&<R

'本研究采用全

扫描模式进行质谱检测!质谱检测范围为
2&

"

.&&

=

2

Z

f%

'此外!为了避免因仪器信号波动而造成的

影响!我们采用随机顺序进行连续样本分析'

#CT

!

代谢组学数据分析

3I!E6

从每个样本中获得大量色谱峰和原始

数据!通过提取,校对,解卷积等处理!将
3I!E6

原

始数据在
7

软件平台下采用自写的程序代码进行

预处理'主要包括$基线过滤,峰识别,积分,保留时

间校正,峰对齐和质谱碎片归属分析!参考
N'['

3>#

等(

%(

)已出版的协议'质量窗口设置为
(&

"

.&&

=

2

Z

f%

'最后在
<X@M?0&&1

软件中进行后期编辑!

包括来自于柱流失和样本制备造成的杂质峰的剔除

和定量离子选择等!将最终结果组织为二维数据矩

阵!包括变量,观察量"样本#和积分面积'所有数据

归一化到总信号积分!将编辑后的数据矩阵导入

6$=@>!̂

软件"版本
%%'&

#分别进行主成分分析

"

Î5

#和偏最小二乘方判别分析"

P̂6!V5

#'模型

的质量由
7

0

N

或
7

0

c

值所描述'一般来说!它们

的值大于
&'2

即表示模型质量较好'

#CU

!

差异代谢物的鉴定

人们在寻找差异性代谢物的时候!要考察两组

之间的统计显著性'在峰强度标准归一化过程中!

差异性代谢物的筛选标准是
P̂6!V5

"

8F̂

#

%

#和

6QC"M-Q

0

,QQM,Q

"

U

$

&'&2

#'变化倍数 "

[#?"

@B>-

A

M

#由两组间的平均归一化峰强度比值取以
0

为底的对数而计算得到'

[$MB-3I!E6EMQ>T#?#!

=$@,7:PP$TU>U

D

,

3#?= EMQ>T#?#=MV>Q>T>,M

和

KF6:

商业数据库!将已纯化的质谱自动与内部标

准库进行比对'

!

!

结
!

果

!C#

!

脑室注射
672H5)73

对雏鸡采食量的影响

不同剂量
8$,S>Q$-

处理雏鸡的累计采食量见

图
%

'由图
%

可知!脑室注射
8$,S>Q$-.&=$-

后!

中浓度处理
E

组和高浓度处理
J

组与对照组
I

组相比!雏鸡的累积采食量显著升高"

U

$

&'&2

#&

低浓度处理
P

组的采食量与其余各组相比差异均

不显著"

U

#

&'&2

#!但其与对照组
I

组相比有增加

趋势'

!C!

!

KPLW(

代谢组学整体分析

0'0'%

!

主成分分析"

Î5

#

!!

对
)

组样本进行主

成分分析!

Î5

得分如图
0

所示!共获得
)

个主成

分!其模型累积解释率为
7

0

N_&'2(

'一般来说

7

0

N

值大于
&'2

就表示该模型可靠!因此当前
Î5

模型能可靠地用于反映
)

组样本之间的代谢差异'

所有样本处于
/2]

置信区间内!没有异常样本'从

不同小写字母表示差异显著"

U

$

&'&2

#!相同字母表示差异

不显著"

U

#

&'&2

#

V$SSMUM-Q,=>???MQQMU,=M>-,,$

A

-$S$@>-Q"$SSMUM-@M

"

U

$

&'&2

#!

QBM,>=M?MQQMU=M>-,-#,$

A

-$S$@>-Q"$SSMUM-@M

"

U

#

&'&2

#

图
#

!

不同剂量
672H5)73

处理雏鸡的累积采食量

E7

0

C#

!

DF19*G*<5)7>1H11+73)5?1/H9F79?2).15)1+B7)F+7HL

H1.13)9/3913).5)7/3672H5)73

*20%
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横坐标表示第
%

主成分即
Î%

!用
Q

(

%

)表示&纵坐标表示第

0

主成分即
Î0

!用
Q

(

0

)表示

N!>X$,,B#OQBMS$U,Q

L

U$-@$

L

>?@#=

L

#-M-Q

!

Q

(

%

)&

c!>X$,

,B#OQBM,M@#-"

L

U$-@$

L

>?@#=

L

#-M-Q

!

Q

(

0

)

图
!

!

-P8

得分图

E7

0

C!

!

-P829/.1

;

</)

Î5

得分图中可以看出
P

组组内变异非常大!与
I

组和
E

组无显著的分离'

I

组,

E

组和
J

组
*

组

样本之间在
Î%

和
Î0

上具有显著的分离!说明经

过
8$,S>Q$-

处理后中浓度组
E

,高浓度组
J

与对照

组相比具有显著的代谢差异'

0'0'0

!

偏最小二乘方
!

判别分析"

P̂6!V5

#

!!

为

了消除背景噪音的影响!采用
P̂6!V5

这种监督性

的统计分析方法!主要是消除组内差异!凸显组间

差异'通过对
)

组样本的
P̂6!V5

分析共获得
1

个主成分!模型解释率
7

0

c_&'2*/

!说明
P̂6!V5

模型能很好解释
)

组样本之间的差异'如图
*

所

示!

J

组和
I

组分别处于
Î%

"

Q

(

%

)表示#的左右

两侧!而
P

组和
E

组处于过渡阶段!且
P

组的
2

个

样本的组内变异非常大!暗示
P

组处于剧烈变化

阶段'

!C'

!

差异代谢物分析

0'*'%

!

差异代谢物筛选
!!

为了表示差异物之间

的聚落关系!对定量信息进行热图分析'图
)

中行

代表差异性代谢物!列代表样品编号!上方的树状结

构代表样本之间的相似度聚类关系!左侧的树状结

构表示差异性代谢物之间的相似度聚类关系"图

)

#'

P

组与
I

组共筛选并定性到
1

个"图
)5

#差异

性代谢物!其中
*

个下降!

)

个上升&

E

组与
I

组相

比有
01

个"图
)`

#差异性代谢物!

0&

个下降!

1

个

上升&

J

组与
I

组相比得到的差异物质最多!共
2/

横坐标表示第
%

主成分即
Î%

!用
Q

(

%

)表示&纵坐标表示第

0

主成分即
Î0

!用
Q

(

0

)表示

N!>X$,,B#OQBMS$U,Q

L

U$-@$

L

>?@#=

L

#-M-Q

!

Q

(

%

)&

c!>X$,

,B#OQBM,M@#-"

L

U$-@$

L

>?@#=

L

#-M-Q

!

Q

(

0

)

图
'

!

-=(LM8

得分图

E7

0

C'

!

-=(LM829/.1

;

</)

个"图
)I

#差异性代谢物!其中
)2

个下降!

%)

个上

升'对所得差异代谢物进一步统计分析!发现共获

得无重复差异代谢物
1*

个!至少在
0

个对比组中有

显著差异的代谢物共有
0&

个"表
%

#!并将其分别归

类到脂,糖,氨基酸和核苷酸代谢
)

个方面'很显

然!从总体来看
E

组与对照组!

J

组与对照组中共

同的差异代谢物多达
%.

个!比率为
(&]

!这与采食

量的表观变化一致'此外!值得注意的是!至少在
0

个对比组中有显著差异的
%&

个代谢物均归于脂代

谢!这
%&

个差异代谢物中!

)

个归于脂肪酸代谢

通路'

0'*'0

!

差异代谢物通路分析
!!

使用软件
EMQ>!

T#5->?

D

,Q

对差异代谢物进行通路分析'结果显

示!处理组"

P

,

E

,

J

#与对照组"

I

#获得的差异代谢

物分别富集到
/

条,

0.

条和
)*

条通路上!其中无重

复通路共
2%

条'通过综合分析!

2

图显示了通路的

影响大小及相关
U

值!找寻对代谢物影响较大的通

路'如图
2

所示!图中圆点越大,颜色越红!说明富

集的差异代谢物越多!差异代谢物对该点代表的通

路的影响越大'较为关键的通路有三羧酸循环,甘

氨酸代谢,丝氨酸代谢,苏氨酸代谢,精氨酸代谢,脯

氨酸代谢和嘌呤代谢'其中!

E

组与
I

组的
)

个差

异物在脂肪酸生物合成通路中显著富集!

[V7

值为

&'&*&%

'

)20%
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表
#

!

脑室注射
672H5)73

后雏鸡下丘脑中部分代谢差异物分类

D5@<1#

!

P<5227H795)7/3/H+7HH1.13)75<G1)5@/<7)1

;

5.)<

,

739F79?F

,;

/)F5<5G*25H)1.73

Y

19)1+672H5)73

代谢途径

EMQ>T#?$@

L

>QBO>

D

代谢物

EMQ>T#?$QM

P=0I E=0I J=0I

8F̂

值

8F̂

U

值

U

变化倍数

[I

"

P

%

I

#

8F̂

值

8F̂

U

值

U

变化倍数

[I

"

E

%

I

#

8F̂

值

8F̂

U

值

U

变化倍数

[I

"

J

%

I

#

脂代谢

P$

L

$"

=MQ>T#?$,=

油酸酰胺
G?M>=$"M %'/)*&'&&) %'&&. %'%() &'&*) %'%2*

油酸
G?M$@>@$" %'(( &'&*0 f&'0) %'2/ &'&&( f&'*%&

反式油酸
QU>-,!#?M$@>@$" %'1.1 &'&0( f&'0(2 %'*(( &'&&1 f&'*%*

棕榈酸
>̂?=$Q$@>@$" 0'0)& &'&&% f&'%/. %'%(* &'&*) f&'%&2

棕榈酰胺
>̂?=$Q>=$"M %'(%(&'&&. &'(2* %'%** &'&). &'((.

肉豆蔻酸
E

D

U$,Q$@>@$" %')(& &'&%) f&'1%& &'/*& &'&*% f&'2/&

十八烯酸
G?M$@>@$" %'((& &'&*% f&'0)& %'2/& 1<!&* f&'*%&

羊毛醇
P>-#,QMU#? %'(/& &'&%2 f&'.*& %'./& %<!&2 f%')/&

亚麻酸
%!?$-#?M#

D

?

A

?

D

@MU#? %'./& &'&*( f&'2&& %'))& &'&&) f&'1&&

乙醇胺
<QB>-#?>=$-M 0'&%/ &'&&1 f&')0* %'*.& &'&&/ f&'20.

糖代谢

I>UT#B

D

"U>QM

=MQ>T#?$,=

柠檬酸
I$QU$@>@$" %'(/&&'&%% f&'0** %'.1* *<!&2 f&')()

2!

磷酸木酮糖

N

D

?C?#,M!2!

L

B#,

L

B>QM

%'//(&'&0& f&'2*1 %'0.( &'&&( f&'22(

*!

磷酸甘油酸

3?

D

@MU$@>@$"!*!

L

B#,

L

B>QM

%'1%& &'&*. &'0%& %'0/( &'&%. &')&&

来苏糖胺

P

D

X#,

D

?>=$-M

0'&01 &'&&. f&')2& %'2/2 &'&&& f&'*%)

氨基酸代谢

5=$-#>@$"

=MQ>T#?$,=

半胱氨酸
I

D

,QM$-M 0'%1/ &'&&0 f&')%( %')1( &'&&* f&')0%

丝氨酸
6MU$-M %'()& &'&%/ f&'0/& %'2*& &'&&% f&'*/0

6

甲基半胱氨酸

6!=MQB

D

?!P!@

D

,QM$-M

0'&*& &'&&. f&'0&& %')/& &'&&0 f&'1*&

甘氨酸
3?

D

@$-M %'((& &'&&% f&'20& %'*(& 1<!&* f&'.)&

核苷酸代谢

KC@?M#Q$"M

=MQ>T#?$,=

次黄嘌呤
J

DL

#X>-QB$-M 0'021 &'&&% f&'2/. %'.)% %<!&) f&'.&1

黄嘌呤
N>-QB$-M %'10& &'&*2 f&'01& %'*.& &'&&/ f&'*0&

[I

为
?#

A0

"处理组%对照组#

[I=M>-,?#

A0

"

QUM>Q=M-Q

A

U#C

L

%

@#-QU#?

A

U#C

L

#

'

!

讨
!

论

随着大数据时代的迅猛发展!气相色谱
!

质谱联

用技术"

3I!E6

#具有灵敏度和峰值分辨率高且重

现性强等特点!已被证明是研究复杂代谢物的最可

靠方法之一!并得到了广泛应用(

%/

)

'早在
%/()

年!

c'9>TCU>

A

$

等(

0&

)对小鼠的下丘脑和垂体前叶进行

了
3I!E6

分析&后来!

H'I'P$-

等(

0%

)利用
3I!E6

技术对大鼠的脑组织进行了氨基酸和有机酸的分

析!但有关鸡下丘脑代谢组学研究的相关报道还很

少见到'

本研究选取雏鸡下丘脑组织!通过
3I!E6

检

测平台探究
8$,S>Q$-

作用后下丘脑相关代谢物发生

的变化!发现!随着
8$,S>Q$-

剂量的增加!差异代谢

物也相应增多!其中处理组与对照组间共鉴定获得

1*

个差异性代谢物!至少在
0

个对比组中有显著差

异的代谢物共有
0&

个!将其分别归类到糖,脂,氨基

酸和核苷酸代谢
)

个方面'其中脂代谢通路上油

酸,反式油酸,棕榈酸,肉豆蔻酸,十八烯酸,亚麻酸,

乙醇胺!氨基酸代谢通路上半胱氨酸,丝氨酸,甘氨

220%
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5'P

组与
I

组差异性代谢物的热图&

'̀E

组与
I

组差异性代谢物的热图&

I'J

组与
I

组差异性代谢物的热图

5'JM>Q=>

L

#S"$SSMUM-Q$>?=MQ>T#?$QMTMQOMM-P>-"I

A

U#C

L

,

&

'̀JM>Q=>

L

#S"$SSMUM-Q$>?=MQ>T#?$QMTMQOMM-E

>-"I

A

U#C

L

,

&

I'JM>Q=>

L

#S"$SSMUM-Q$>?=MQ>T#?$QMTMQOMM-J>-"I

A

U#C

L

,

图
%

!

处理组与对照组差异代谢物的热图

E7

0

C%

!

\15)G5

;

/H+7HH1.13)75<G1)5@/<7)12@1)B113).15)G13)

0

./*

;

253+9/3)./<

0

./*

;

酸,

6!

甲基半胱氨酸!糖代谢通路上柠檬酸,

2!

磷酸

木酮糖以及核苷酸代谢通路上黄嘌呤和次黄嘌呤均

显著降低'通路分析表明!差异代谢物富集最多的

是脂代谢通路!其次是氨基酸代谢通路'研究表明!

脑室注射
8$,S>Q$-

影响机体代谢!造成糖,脂和氨基

酸等供能物质的稳态发生变化!而动物为保持机体

平衡!其采食量"食欲#和能量支出必须保持协调!正

是这种中枢供能物质的减少促进了采食量的增加!

这与最初解释采食量调控的恒糖,恒脂和恒氨基酸

学说完全相符!试验鸡的表现再次证明了这一现象!

并与
E'5'I?$-M

等(

%)

)研究结果是一致的'

下丘脑是维持机体能量平衡的中枢!含有能感

知机体营养状态的神经元!脂肪酸作为能量信

号(

00

)

!作用于下丘脑脂质敏感性神经元!传达机体

的能量状态!参与摄食行为'

%/12

年!

c'G#=CU>

等(

0*

)发现!脂肪酸可以激活下丘脑的神经元!揭开

了脂肪酸可作为营养信号分子的研究序幕'

6'GT$!

@$

等(

0)!02

)在脑室内连续
.B

输注油酸后!发现大鼠

出现明显食欲下降!肝葡萄糖生成减少'本研究中!

肉豆蔻酸,油酸,反式油酸和棕榈酸在处理组含量都

.20%
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5'P

组与
I

组的差异性代谢物通路&

'̀E

组与
I

组的差异性代谢物通路&

I'J

组与
I

组的差异性代谢物通路'

横坐标表示通路影响值&纵坐标表示转换后的
U

值'圆点的大小表示富集的差异代谢物数量!点越大!富集代谢物

越多'颜色表示显著性!颜色越深!

U

值越小

5'̂ >QBO>

D

#S"$SSMUM-Q$>?=MQ>T#?$QMTMQOMM-P>-"I

A

U#C

L

,

&

'̀̂ >QBO>

D

#S"$SSMUM-Q$>?=MQ>T#?$QMTMQOMM-E>-"

I

A

U#C

L

,

&

I'̂ >QBO>

D

#S"$SSMUM-Q$>?=MQ>T#?$QMTMQOMM-J>-"I

A

U#C

L

,'N!>X$,,B#OQBM

L

>QBO>

D

$=

L

>@Q

&

c!>X$,

,B#OQBM@#-RMUQM"U!R>?CM':BM,$ZM#S"#Q=M>-,QBM>=#C-Q#SM-U$@BM"=MQ>T#?$QM,

!

QBM?>U

A

MU"#Q=M>-,QBM=#UM

M-U$@BM"=MQ>T#?$QM,

&

I#?#CU=M>-,,$

A

-$S$@>-@M

!

QBM"MM

L

MU@#?#U=M>-,QBM,=>??MUU!R>?CM

图
T

!

处理组与对照组差异性代谢物的通路图

E7

0

CT

!

-5)FB5

,

/H+7HH1.13)75<G1)5@/<7)1@1)B113).15)G13)

0

./*

;

253+9/3)./<

0

./*

;

显著下调!它们都是脂肪酸代谢途径的产物!提示注

射
8$,S>Q$-

后!脂肪酸合成途径受到抑制!中枢神经

系统感应到脂肪酸的降低!通过改变交感神经活

性(

0.

)

,调节神经元离子通道的开闭(

01

)和影响神经

递质的释放(

0)

)等方式来促进采食量的增加!以满足

机体需求'

动物体内的甘氨酸,丝氨酸和半胱氨酸都属于

生糖氨基酸(

0(

)

!能够在糖缺乏状态下!转换成葡萄

糖为机体提供能量'本研究中!处理组中它们的含

量显著下降!糖异生的原料减少!葡萄糖浓度降低!

信号传递至下丘脑中被整合分析!并调控采食'

三羧酸循环(

0/

)是由三大物质分解代谢的乙酰

120%
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I#5

与草酰乙酸缩合成含有
*

个羧基的柠檬酸开

始的!是机体获得能量的主要方式'柠檬酸是三羧

酸循环的第一个产物!琥珀酸是琥珀酰
I#5

在琥珀

酰
I#5

合成酶的催化下生成的!两者都参与三羧酸

循环(

*&

)

'本研究中!处理组的柠檬酸和琥珀酸含量

都显著下降!但琥珀酸含量只在高浓度
8$,S>Q$-

组

显著高于对照组!提示注射
8$,S>Q$-

的剂量对三羧

酸循环是有影响的!三羧酸循环产能减少!导致机体

能量不足!通过增加采食量来改变这种能量负平衡

的状态'

%

!

结
!

论

研究证明!脑室注射
8$,S>Q$-

可以显著提高雏

鸡采食量!基于
3I!E6

的雏鸡下丘脑代谢组学分

析!得到了脑室注射不同剂量
8$,S>Q$-

组以及空白

对照组样品的下丘脑组织代谢轮廓!其中共获得无

重复差异代谢物
1*

个!富集到
2%

条通路上'至少

在两个对比组中有显著差异的代谢物共有
0&

个!并

将其分别归类到糖,脂,氨基酸和核苷酸代谢
)

个方

面'在代谢水平上!下丘脑中营养物质的代谢产物

降低!刺激能量稳态平衡发生改变!从而使得动物机

体采食量增加可能是
8$,S>Q$-

发挥促食作用的主要

机制'

致谢$感谢上海谱领生物科技有限公司提供的气相色谱

质谱试验和数据分析'
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