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　 　 【摘要】 　 目的　 观察有氧运动对非酒精性脂肪性肝病(ＮＡＦＬＤ)大鼠肝脏脂质沉积及单酰甘油 Ｏ￣酰基

转移酶 １(ＭＧＡＴ１)信号通路的影响ꎬ为 ＮＡＦＬＤ 患者康复干预提供参照依据ꎮ 方法　 选取雄性 ＳＤ 大鼠喂饲含

４５％脂肪的高脂饲料 ６ 周ꎮ 待证实大鼠已诱发 ＮＡＦＬＤ 后ꎬ采用随机数字表法将其分为运动组、安静组及饮食

调整组ꎬ运动组及安静组大鼠均继续给予高脂饮食ꎬ运动组同时辅以 ８ 周有氧运动ꎬ饮食调整组则恢复正常饮

食并保持安静状态ꎮ 于干预 ８ 周后利用 ＨＥ 染色法检测各组大鼠肝组织脂质蓄积并计算肝脏脂肪变性指数ꎬ
采用 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 及过氧化物酶体增殖物激活受体 γ( ＰＰＡＲγ) 蛋白表达水平ꎮ
结果　 经 ８ 周干预后与安静组比较ꎬ发现运动组和饮食调整组大鼠肝脏脂肪变性指数[(分别为(３１.５±４.７)％
和(２５.１±３.９)％]均明显下降(Ｐ<０.０５)ꎬ运动组肝脏 ＭＧＡＴ１ 蛋白表达量(０.４６±０.１５)明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬ
ＰＰＡＲγ 蛋白表达量(２.１６±０.３７)明显升高(Ｐ<０.０５)ꎬ饮食调整组肝脏 ＭＧＡＴ１ 蛋白表达量(０.８９±０.２６)无显著

变化(Ｐ>０.０５)ꎬＰＰＡＲγ 蛋白表达量(１.７８±０.３５)明显升高(Ｐ<０.０５)ꎻ与饮食调整组比较ꎬ运动组大鼠肝脏脂肪

变性指数明显升高(Ｐ<０.０５)ꎬ肝脏 ＭＧＡＴ１ 蛋白表达量明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬＰＰＡＲγ 蛋白表达量无显著变化

(Ｐ>０.０５)ꎮ 结论　 有氧运动可显著改善 ＮＡＦＬＤ 大鼠肝脏脂质沉积ꎬ其作用机制可能与抑制 ＭＧＡＴ１ 信号通

路有关ꎻ有氧运动可能是 ＮＡＦＬＤ 患者康复干预的重要手段ꎮ
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　 　 脂肪肝分为酒精性脂肪性肝病和非酒精性脂肪性
肝病(ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬＮＡＦＬＤ)两类ꎬ后
者可归因于过量饮酒以外的其他原因ꎬ最常见是由不
良生活方式(如高脂饮食、缺乏体力活动等)导致的肥

胖诱发[１]ꎮ 尽管目前普遍认为 ＮＡＦＬＤ 预后要好于酒

精性脂肪性肝病ꎬ但长期流行病学及实验研究均表明ꎬ
ＮＡＦＬＤ 亦可诱发肝纤维化ꎬ最终可能导致肝硬化或肝

癌(肝细胞癌)等[２]ꎮ
由于 ＮＡＦＬＤ 与肥胖有关ꎬ因此推荐的治疗方法主

要包括减重、饮食控制及运动锻炼等[３]ꎮ 相关研究发

现ꎬ平时体力活动水平较高的个体ꎬ其 ＮＡＦＬＤ 患病率

较低[４]ꎬ更为重要的是ꎬ运动对于 ＮＡＦＬＤ 的有益作用

独立于减重及饮食控制[５]ꎬ且通过体力活动改善

ＮＡＦＬＤ 患者病情已形成医学界普遍共识[６]ꎮ 由于长

期以来关于 ＮＡＦＬＤ 发生、发展的具体机制尚未阐明ꎬ
因此运动改善 ＮＡＦＬＤ 的生理学及分子生物学机制目

前仍在探索ꎮ 近年来有学者发现在 ＮＡＦＬＤ 进展过程
中ꎬ单酰甘油 Ｏ￣酰基转移酶 １(ｍｏｎｏａｃｙｌｇｌｙｃｅｒｏｌ Ｏ￣ａｃｙｌ￣
ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ １ꎬＭＧＡＴ１)过表达可显著增加肝脏甘油三

酯合成[７]ꎮ 过氧化物酶体增殖物激活受体 γ(ｐｅｒｏｘｉ￣
ｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ￣ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｇａｍｍａꎬＰＰＡＲγ)在机
体脂肪组织中广泛分布ꎬ肝脏、骨骼肌等组织中亦有表
达(在健康状态下肝脏中 ＰＰＡＲγ 表达水平较低)ꎬ不
仅可调节脂肪细胞分化ꎬ还在脂肪酸的合成、分解、转
运过程中发挥重要作用[８]ꎮ Ｌｅｅ 等[９]通过动物研究发

现ꎬＮＡＦＬＤ 模型小鼠肝脏 ＰＰＡＲγ 表达显著增加ꎬ并观
察到 ＰＰＡＲγ 能通过上调 ＭＧＡＴ１ 表达而促进甘油三
酯合成ꎻ同时该研究还证实ꎬ抑制 ＭＧＡＴ１ 表达能显著

减少 ＮＡＦＬＤ 模型小鼠肝脏中甘油三酯积聚[９]ꎬ可见

ＰＰＡＲγ / ＭＧＡＴ１ 信号通路是调控 ＮＡＦＬＤ 脂质代谢的
重要途径之一ꎬＭＧＡＴ１ 也可能是治疗 ＮＡＦＬＤ 的重要

靶点ꎮ 基于此ꎬ本研究将观察有氧运动对高脂饮食诱
导的 ＮＡＦＬＤ 大鼠肝脏脂质沉积的影响ꎬ 并探讨
ＭＧＡＴ１ 信号通路在其间的作用机制ꎬ为 ＮＡＦＬＤ 患者
制订运动康复处方提供理论依据ꎮ

材料与方法

一、动物分组及干预

本研究已获郑州大学伦理委员会审批(伦理批
号:ＺＺＵ － ２０２１. ０５. ００７)ꎮ 选取 ３ 周龄雄性 Ｓｐｒａｇｕｅ￣
Ｄａｗｌｅｙ(ＳＤ)大鼠 ５０ 只[均购自北京维通利华实验动

物技术有限公司ꎬ许可证号:ＳＣＸＫ(京)２０１８－００２７]ꎬ
采用标准饲料喂养ꎬ随意进食水ꎬ饲养环境温度为 ２２~
２４ ℃ꎬ相对湿度为 ５０％ ~ ６０％ꎬ１２ ｈ / １２ ｈ 明暗交替ꎮ
随机选取 ４０ 只大鼠(纳入高脂组)喂食含 ４５％脂肪的

高脂饲料(ｈｉｇｈ￣ｆａｔ ｄｉｅｔꎬＨＦＤ)ꎬ其余 １０ 只大鼠(纳入对
照组)则给予正常饮食( ｎｏｒｍａｌ ｄｉｅｔꎬＮＤ)ꎮ ６ 周后将

１０ 只高脂组肥胖大鼠(随机选取)及对照组所有大鼠

处死ꎬ 参照 Ｌｅｅ 等[１０] 介 绍 的 标 准 判 断 是 否 诱 发

ＮＡＦＬＤꎬ并分析其相关基因表达ꎮ 待确认成功诱导
ＮＡＦＬＤ 后ꎬ采用随机数字表法将高脂组剩余 ３０ 只大

鼠分为运动组、安静组和饮食调整组ꎮ 安静组大鼠仍

继续给予高脂饮食并在鼠笼内安静饲养ꎬ运动组除维

持高脂饮食外ꎬ还需进行规律有氧运动ꎬ饮食调整组大
鼠则恢复正常饮食并保持安静状态ꎬ各组大鼠制模后

干预时间均为 ８ 周ꎮ
二、有氧运动方案

运动组大鼠在小动物跑台上进行每周 ５ 次、共
８ 周的有氧运动干预ꎮ 具体训练方法如下:大鼠先进

行 ５ ｍｉｎ 热身运动(跑台速度为 １０ ｍ / ｍｉｎ)ꎬ随后开始

正式训练ꎬ训练强度(跑台速度)及训练时间逐渐增

加ꎮ 第 １~３ 周跑台速度为 １５ ｍ / ｍｉｎꎬ第 １ 周、第 ２ 周、
第 ３ 周每天运动时间分别为 ３０ ｍｉｎ、４５ ｍｉｎ 及 ６０ ｍｉｎꎻ
第 ４~５ 周跑台速度为 ２０ ｍ / ｍｉｎꎬ第 ４ 周、第 ５ 周每天

运动时间分别为 ３０ ｍｉｎ、４５ ｍｉｎꎻ第 ６~８ 周跑台速度为

２０ ｍ / ｍｉｎꎬ每天运动时间均为 ６０ ｍｉｎꎮ 整个实验期间

每周检测所有大鼠的体重及食物摄入量ꎬ计算喂养试
验期间大鼠的增重和食物利用率ꎬ其中增重(ｇ)＝ 实验

后体重－实验前体重ꎬ食物利用率 ＝每周增重(ｇ /周) /
每周食物摄入量(ｇ /周)ꎮ

三、标本取材
于末次运动结束 ４８ ｈ 后采集各组大鼠肝脏样本组

织ꎬ取材前停止喂食 １２ ｈꎬ实验大鼠经乙醚麻醉后ꎬ剥离

下腹部至颈椎处皮肤并切除肝脏ꎬ取出肝脏用０.９％生理

盐水冲洗ꎬ将其分为两部分ꎬ一部分置于甲醛溶液中固
定用于光镜观察ꎬ另一部分用锡纸包裹后投入液氮中ꎬ
随后立即转入－７０ ℃低温冰箱中冻存待测ꎮ

四、ＨＥ 染色及病理观察

各组大鼠肝脏样品经甲醛溶液固定后采用石蜡包
埋ꎬ将其制成 ４ μｍ 厚切片进行苏木精￣伊红(ｈｅｍａｔｏｘ￣
ｙｌｉｎ￣ｅｏｓｉｎꎬＨＥ)染色ꎬ随后置于日本产奥林巴斯 ＩＸ７１
型光学显微镜下观察肝脏组织病理学变化ꎬ选取 １５ 个
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典型视野评估大鼠肝脏脂质蓄积(脂肪变性)情况并
计算肝脏脂肪变性指数ꎮ

五、蛋白表达检测
采用 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测各组大鼠肝脏组织

ＰＰＡＲγ 及 ＭＧＡＴ１ 蛋白表达量ꎬ具体操作如下:每只大
鼠取 ５０ ｍｇ 肝脏组织ꎬ匀浆后离心 (４ ℃ꎬ１００００ ｇ)
２０ ｍｉｎ 取上清ꎻ采用考马斯亮蓝法测定目标蛋白浓
度ꎬ取 １０ μｇ 蛋白样品在垂直电泳仪上经 １２％十二烷
基硫酸钠聚丙烯酰胺凝胶电泳分离后ꎬ再转移至聚偏
二氟乙烯膜上ꎻ４ ℃一抗孵育过夜ꎬ经磷酸盐缓冲液洗
涤后加入二抗室温孵育 １ ｈꎮ 待充分洗涤后ꎬ使用增强
化学发光试剂盒发光成像ꎬ经 Ｘ 线胶片压片曝光处理
后ꎬ采用凝胶成像系统扫描拍摄各目标蛋白条带并分
析灰度值ꎮ 以 β￣ａｃｔｉｎ 为内参蛋白ꎬ计算各组大鼠目标
蛋白相对表达量ꎮ

六、统计学分析
本研究所得计量资料以(ｘ－±ｓ)表示ꎬ采用 ＳＰＳＳ ２０.０

版统计学软件包进行数据分析ꎬ组间比较采用独立样
本 ｔ 检验(造模期间高脂组与对照组比较)或单因素方
差分析(干预期间安静组、运动组及饮食调整组相互
比较)ꎬＰ<０.０５ 表示差异具有统计学意义ꎮ

结　 　 果

一、各组大鼠体重、食物摄入量、增重及食物利用

率比较
造模期间与对照组比较ꎬ高脂组大鼠最终体重、总

增重、平均增重及食物利用率均显著增加(Ｐ<０.０５)ꎬ
食物摄入量则明显降低(Ｐ<０.０５)ꎮ 干预期间与安静
组比较ꎬ运动组大鼠最终体重、总增重、平均增重、食物
摄入量及食物利用率均明显下降(Ｐ<０.０５)ꎬ饮食调整
组上述指标(食物摄入量指标除外)的变化均与运动
组类似ꎻ与饮食调整组比较ꎬ运动组最终体重、总增重、
平均增重、食物摄入量及食物利用率均明显降低(Ｐ<
０.０５)ꎮ 具体数据见表 １、表 ２ꎮ

二、各组大鼠肝脏病理变化及肝脏脂肪变性指数
比较

造模及干预期间各组大鼠肝脏 ＨＥ 染色结果详见
图 １、图 ２ꎮ 造模期间与对照组比较ꎬ可见高脂组大鼠
肝脏脂肪大量积累ꎬ肝内脂滴形成ꎬ肝脏脂肪变性指数
明显升高[(３５.２±４.６)％ ｖｓ (５.１±１.０)％ꎬＰ<０.０５]ꎮ
干预期间可见安静组大鼠肝细胞发生严重的脂肪变
性ꎬ胞浆内出现大量脂肪空泡及脂滴ꎬ运动组及饮食调
整组肝脏脂肪变性程度明显减轻ꎬ脂滴数量减少ꎻ与安
静组肝脏脂肪变性指数[(４６.１±７.３)％]比较ꎬ运动组
及饮食调整组大鼠肝脏脂肪变性指数[分别为(３１.５±
４.７)％和(２５.１±３.９)％]均明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬ并且饮
食调整组肝脏脂肪变性指数亦显著低于运动组水平
(Ｐ<０.０５)ꎮ

表 １　 造模期间高脂组、对照组大鼠体重、食物摄入量、增重及食物利用率比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 初始体重(ｇ) 最终体重(ｇ) 总增重(ｇ) 平均增重(ｇ / 周) 食物摄入量
(ｇ / 周) 食物利用率

对照组 １０ １１９.９±７.６ ４１７.３±１５.７ ２９７.５±１７.９ ４９.５±５.１ １６７.５±１２.５ ０.３６±０.０５
高脂组 ４０ １１９.１±８.５ ４７６.２±１６.８ａ ３５７.１±１８.２ａ ５９.６±８.３ａ １４１.３±９.９ａ ０.４１±０.０７ａ

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０５

表 ２　 干预期间安静组、运动组和饮食调整组大鼠体重、食物摄入量、增重及食物利用率比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 初始体重(ｇ) 最终体重(ｇ) 总增重(ｇ) 平均增重(ｇ / 周) 食物摄入量
(ｇ / 周) 食物利用率

安静组 １０ ４８６.７±１５.２ ６５０.８±２３.９ １６４.０±２６.７ ２７.３±３.８ １１７.４±１０.６ ０.２３±０.０３
运动组 １０ ４８６.５±１１.２ ５３７.８±２６.８ａｂ ５１.３±１６.５ａｂ ８.６±２.０ａｂ ９２.６±８.９ａｂ ０.０９±０.０２ａｂ

饮食调整组 １０ ４８６.９±１６.７ ６０８.１±２０.１ａ １２１.９±１４.１ａ ２０.３±３.１ａ １７５.５±１３.９ａ ０.１１±０.０２ａ

　 　 注:与安静组比较ꎬｂＰ<０.０５ꎻ与饮食调整组比较ꎬｂＰ<０.０５

图 １　 造模期间高脂组及对照组大鼠肝脏病理组织学观察(ＨＥ 染色ꎬ×１００)
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图 ２　 干预期间安静组、运动组及饮食调整组大鼠肝脏病理组织学观察(ＨＥ 染色ꎬ×４００)

　 　 三、各组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 及 ＰＰＡＲγ 蛋白表达
比较

造模及干预期间各组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１、ＰＰＡＲγ
蛋白电泳条带(Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法)详见图 ３、图 ４ꎮ 造模
期间与对照组比较ꎬ 高脂组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 及
ＰＰＡＲγ 蛋白表达量均明显增加(Ｐ<０.０５)ꎮ 干预期间
与安静组比较ꎬ运动组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 蛋白表达量
明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬＰＰＡＲγ 蛋白表达量显著升高(Ｐ<
０.０５)ꎬ饮食调整组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 蛋白表达量无显
著变化(Ｐ>０.０５)ꎬＰＰＡＲγ 蛋白表达量则显著升高(Ｐ<
０.０５)ꎻ与饮食调整组比较ꎬ运动组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 蛋
白表达量明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬＰＰＡＲγ 蛋白表达量则
无显著变化(Ｐ>０.０５)ꎮ 具体数据见表 ３、表 ４ꎮ

　 　 图 ３　 造模期间高脂组、对照组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 及 ＰＰＡＲγ
蛋白印迹图

　 　 图 ４ 　 干预期间安静组、运动组和饮食调整组大鼠肝脏

ＭＧＡＴ１ 及 ＰＰＡＲγ 蛋白印迹图

表 ３　 造模期间高脂组、对照组大鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 及 ＰＰＡＲγ
蛋白表达比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 ＭＧＡＴ１ ＰＰＡＲγ

对照组 １０ １.００±０.１７ １.００±０.２０
高脂组 ４０ ２.５３±０.４５ａ １.８９±０.３１ａ

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０５

表 ４　 干预期间安静组、运动组和饮食调整组大鼠肝脏

ＭＧＡＴ１ 及 ＰＰＡＲγ 蛋白表达比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 ＭＧＡＴ１ ＰＰＡＲγ

安静组 １０ １.００±０.２５ １.００±０.１８
运动组 １０ ０.４６±０.１５ａｂ ２.１６±０.３７ａ

饮食调整组 １０ ０.８９±０.２６ １.７８±０.３５ａ

　 　 注:与安静组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与饮食调整组比较ꎬｂＰ<０.０５

讨　 　 论

既往有文献报道[１１]ꎬ运动可减少久坐健康成年人

的食物摄入量ꎬ同时增加能量消耗ꎻ本研究也获得类似
结果ꎬ即干预后运动组大鼠体重明显较安静组及饮食
调整组大鼠减轻ꎬ同时该组大鼠体重增加幅度最小ꎬ食
物摄入量及食物利用率也最低ꎬ表明大鼠体重减轻可
能与运动时能量消耗增加以及饮食摄入量减少有关ꎻ
本研究运动组大鼠在继续高脂饮食情况下其体重减轻
幅度在 ３ 组中最显著ꎬ表明运动干预对减重尤为重要ꎮ
与本研究结果类似ꎬＨａｙｓ 等[１２] 针对老年糖耐量受损

患者的观察结果也表明ꎬ在未限制高糖饮食情况下辅
以有氧运动可显著降低入选老年患者体重并提高其胰
岛素敏感性ꎮ

本研究结果还显示ꎬ大鼠肝脏组织中的脂质积累
随体重减轻而下降ꎻ虽然运动组大鼠仍给予高脂饮食ꎬ
但其肝脏脂质积累较安静组明显减少ꎮ 上述结果表
明ꎬ大鼠运动过程中的主要供能物质是脂肪酸ꎬ通过单
纯运动即能够减轻肝脏中脂质积累并改善 ＮＡＦＬＤ 病
情ꎮ 肝脏、肌肉、心脏等非脂肪组织中脂质过量积累可
造成细胞功能障碍[１３]ꎬ亦称为脂毒性( ｌｉｐｏｔｏｘｉｃｉｔｙ)ꎮ
Ｂａｅｋ 等[１４]研究发现ꎬ运动能抑制高脂饮食诱导的肌
肉脂质积累ꎮ 结合本研究结果推测ꎬ运动干预在改善
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脂毒性方面具有重要作用ꎮ
Ｌｅｅ 等研究发现[７]ꎬＭＧＡＴ１ 在 ＮＡＦＬＤ 发生、进展

过程中具有重要作用ꎮ 本研究也观察到类似结果ꎬ如
实验大鼠在高脂饮食造模期间其肝脏 ＭＧＡＴ１ 表达明
显上调ꎬ而经 ８ 周有氧运动后其肝脏中ＭＧＡＴ１ 蛋白表
达水平明显下降ꎬ提示规律有氧运动可抑制 ＮＡＦＬＤ 大
鼠肝脏 ＭＧＡＴ１ 过表达ꎬ这可能是运动组大鼠体重减
轻及肝脏脂质积累减少的重要机制ꎮ 有研究报道ꎬ
ＰＰＡＲγ 对 ＭＧＡＴ１ 表达具有正向调控作用[７]ꎬ但本研
究结果显示ꎬ运动组大鼠 ＭＧＡＴ１ 表达较安静组下调ꎬ
而 ＰＰＡＲγ 表达较安静组上调ꎬ提示尚存在其他调控
ＭＧＡＴ１ 表达的信号途径ꎬ具体机制尚需后续实验进一
步探索ꎮ 既往研究表明ꎬ运动可显著上调 ＰＰＡＲγ 表
达ꎬ如激烈运动时肌细胞由于发生氧化应激反应而造
成 ＰＰＡＲγ 暂时性升高[１５]ꎬ而长期运动后其表达量也
会随着骨骼肌氧化能力增强而增加[１６]ꎮ 本研究也发
现运动干预能诱导 ＮＡＦＬＤ 大鼠肝细胞 ＰＰＡＲγ 表达增
加ꎮ 有学者指出ꎬＮＡＦＬＤ 患病风险因脂肪酸 β￣氧化障
碍或脂肪合成增加而升高ꎬ故促进脂肪酸 β￣氧化能降
低 ＮＡＦＬＤ 发病率[１７]ꎮ 由于 ＰＰＡＲγ 主要在脂肪细胞
中表达ꎬ其作用是促进脂肪酸 β￣氧化[１８]ꎬ因此推测运
动组大鼠肝脏中 ＰＰＡＲγ 表达上调可促进脂肪酸 β￣氧
化ꎬ进而减轻 ＮＡＦＬＤ 肝脏脂质沉积ꎮ 虽然运动组大鼠
在有氧运动期间继续给予高脂饮食ꎬ但其肝脏脂质沉
积不仅没有恶化反而得到改善ꎬ提示有氧运动可通过
直接抑制 ＭＧＡＴ１ 表达ꎬ从而缓解 ＮＡＦＬＤ 病情ꎮ 上述
结果表明ꎬ在针对 ＮＡＦＬＤ 患者制订康复计划时ꎬ规律
运动与饮食控制同样重要ꎮ

综上所述ꎬ８ 周有氧运动可显著改善 ＮＡＦＬＤ 大鼠
肝脏脂质沉积ꎬ其作用机制可能与抑制 ＭＧＡＴ１ 信号
通路有关ꎬ有氧运动可能是 ＮＡＦＬＤ 患者康复治疗的重
要手段ꎮ
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ｈｅｐａｔｉｃ ｌｉｐｉｄ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｎｏｎ￣ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ[Ｊ] .Ｃｅｌｌ
Ｍｏｌ Ｌｉｆｅ Ｓｃｉꎬ ２０１８ꎬ ７５ ( １８ ): ３３１３￣３３２７. ＤＯＩ: １０. １００７ / ｓ０００１８￣
０００１８￣２８６０￣６.

[１８] Ｍａｒｉｏｎ￣Ｌｅｔｅｌｌｉｅｒ ＲꎬＳａｖｏｙｅ ＧꎬＧｈｏｓｈ Ｓ. Ｆａｔｔｙ ａｃｉｄｓꎬｅｉｃｏｓａｎｏｉｄｓ ａｎｄ
ＰＰＡＲ ｇａｍｍａ[Ｊ] .Ｅｕｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ２０１６ꎬ７８５:４４￣４９.ＤＯＩ:１０.１０１６ /
ｊ.ｅｊｐｈａｒ.２０１５.１１.００４.

(修回日期:２０２２￣０８￣１５)
(本文编辑:易　 浩)
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