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TNF-α                                            Tumor necrosis factor -α 

VLDL                                          Very low density lipoprotein



 

 III 

                         組別縮寫意義組別縮寫意義組別縮寫意義組別縮寫意義                          

組組組組  別別別別  縮縮縮縮  寫寫寫寫                    縮縮縮縮  寫寫寫寫  意意意意  義義義義 

LF                              Low fat control diet (chow diet + plane water) 

HF                               High fat diet（（（（30% butter oil + Plane water）））） 
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高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討 
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摘要摘要摘要摘要 

 

    代謝症候群代謝症候群代謝症候群代謝症候群 (Metabolic syndrome)是全球普遍文明病是全球普遍文明病是全球普遍文明病是全球普遍文明病，，，，國人由於飲食西化國人由於飲食西化國人由於飲食西化國人由於飲食西化，，，，攝攝攝攝

取過多高油食物及含糖飲料取過多高油食物及含糖飲料取過多高油食物及含糖飲料取過多高油食物及含糖飲料，，，，再加上缺乏運動等因素再加上缺乏運動等因素再加上缺乏運動等因素再加上缺乏運動等因素，，，，發生率逐年增加發生率逐年增加發生率逐年增加發生率逐年增加。。。。本論文研本論文研本論文研本論文研

究的目的是以動物模式比較高油飲食或究的目的是以動物模式比較高油飲食或究的目的是以動物模式比較高油飲食或究的目的是以動物模式比較高油飲食或/和糖水的攝食誘發代謝症候群之效果和糖水的攝食誘發代謝症候群之效果和糖水的攝食誘發代謝症候群之效果和糖水的攝食誘發代謝症候群之效果，，，，並探並探並探並探

討其可能作用之分子機制討其可能作用之分子機制討其可能作用之分子機制討其可能作用之分子機制。。。。實驗使用實驗使用實驗使用實驗使用 C57BL/6J mice 及及及及 Wistar rats，，，，分別給予分別給予分別給予分別給予 30%

奶油之高奶油之高奶油之高奶油之高油飼料油飼料油飼料油飼料 (HF; high fat diet + plane water)、、、、30% 蔗糖糖水蔗糖糖水蔗糖糖水蔗糖糖水 (SW; chow diet 

+ sucrose water)或兩種同時給予或兩種同時給予或兩種同時給予或兩種同時給予 (HF + SW; high fat diet + sucrose water )誘發出誘發出誘發出誘發出

現代謝症候群症狀現代謝症候群症狀現代謝症候群症狀現代謝症候群症狀，，，，另以接受正常飲食及飲水老鼠另以接受正常飲食及飲水老鼠另以接受正常飲食及飲水老鼠另以接受正常飲食及飲水老鼠（（（（LF; chow diet + plane water））））

做對照做對照做對照做對照，，，，飼養飼養飼養飼養 21 週週週週，，，，比較比較比較比較 2 種變因種變因種變因種變因(高油飲食或糖水高油飲食或糖水高油飲食或糖水高油飲食或糖水)誘發之效果誘發之效果誘發之效果誘發之效果；；；；另外在大鼠飼養另外在大鼠飼養另外在大鼠飼養另外在大鼠飼養

第第第第 17 週時將三組誘導組半數轉為正常飲食週時將三組誘導組半數轉為正常飲食週時將三組誘導組半數轉為正常飲食週時將三組誘導組半數轉為正常飲食（（（（HF/C、、、、HF+SW/C、、、、SW/C），），），），為期四為期四為期四為期四

週週週週，，，，期望飲食的轉換可改善代謝症候群的症狀期望飲食的轉換可改善代謝症候群的症狀期望飲食的轉換可改善代謝症候群的症狀期望飲食的轉換可改善代謝症候群的症狀。。。。 

    在評估代謝症候群症狀方面以體重及腹部脂肪堆積作為肥胖在評估代謝症候群症狀方面以體重及腹部脂肪堆積作為肥胖在評估代謝症候群症狀方面以體重及腹部脂肪堆積作為肥胖在評估代謝症候群症狀方面以體重及腹部脂肪堆積作為肥胖(特別是中央型肥特別是中央型肥特別是中央型肥特別是中央型肥

胖胖胖胖)指標指標指標指標；；；；以血糖以血糖以血糖以血糖、、、、血清胰島素血清胰島素血清胰島素血清胰島素、、、、oral glucose tolerance test (OGTT)及及及及 insulin tolerance 

test (ITT)血糖變化評估是否胰島素阻抗血糖變化評估是否胰島素阻抗血糖變化評估是否胰島素阻抗血糖變化評估是否胰島素阻抗；；；；並量測血脂質並量測血脂質並量測血脂質並量測血脂質 (Triglyceride; TG 及及及及

Cholesterol; TC)及血壓及血壓及血壓及血壓。。。。另測量腹部脂肪細胞大小及血液脂肪細胞激素另測量腹部脂肪細胞大小及血液脂肪細胞激素另測量腹部脂肪細胞大小及血液脂肪細胞激素另測量腹部脂肪細胞大小及血液脂肪細胞激素(包括包括包括包括

leptin、、、、adiponectin)濃度濃度濃度濃度、、、、肝臟與肌肉內脂質堆積肝臟與肌肉內脂質堆積肝臟與肌肉內脂質堆積肝臟與肌肉內脂質堆積、、、、肝臟脂質代謝相關基因表現及肝臟脂質代謝相關基因表現及肝臟脂質代謝相關基因表現及肝臟脂質代謝相關基因表現及

脂肪組織脂肪組織脂肪組織脂肪組織 adipocytokines 基因表現基因表現基因表現基因表現。。。。在大鼠肝臟並量測負責調控脂質生合成與糖解在大鼠肝臟並量測負責調控脂質生合成與糖解在大鼠肝臟並量測負責調控脂質生合成與糖解在大鼠肝臟並量測負責調控脂質生合成與糖解

相關基因的轉錄因子相關基因的轉錄因子相關基因的轉錄因子相關基因的轉錄因子--sterol regulatory element-binding protein (SREBP)-1c 與與與與

carbohydrate responsive element binding protein（（（（ChREBP））））蛋白質在細胞核蛋白質在細胞核蛋白質在細胞核蛋白質在細胞核/細胞細胞細胞細胞

質分布質分布質分布質分布。。。。 

    結果顯示在大鼠方面結果顯示在大鼠方面結果顯示在大鼠方面結果顯示在大鼠方面，，，，三組誘導組體重三組誘導組體重三組誘導組體重三組誘導組體重、、、、體脂堆積及脂肪細胞直徑皆顯著大於體脂堆積及脂肪細胞直徑皆顯著大於體脂堆積及脂肪細胞直徑皆顯著大於體脂堆積及脂肪細胞直徑皆顯著大於

LF(P＜＜＜＜0.0001)；；；；HF+SW 與與與與 SW 組的血清組的血清組的血清組的血清 Leptin 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF 組組組組(P<0.0001)；；；； SW
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的血清的血清的血清的血清 Uric acid 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF 組組組組(P<0.005)；；；；三組誘導組肝臟三組誘導組肝臟三組誘導組肝臟三組誘導組肝臟 TG 與與與與 TC 均顯著高於均顯著高於均顯著高於均顯著高於

LF (P＜＜＜＜0.0001)；；；；HF+SW 與與與與 SW 肌肉內肌肉內肌肉內肌肉內 TG 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.05）；）；）；）；SW 組的血組的血組的血組的血

清清清清 TC 及及及及 SW 與與與與 HF+SW 組的血清組的血清組的血清組的血清 TG 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF 組組組組(P<0.0001)；；；；三組誘三組誘三組誘三組誘導導導導組皆呈組皆呈組皆呈組皆呈

現高胰島素血症現高胰島素血症現高胰島素血症現高胰島素血症(P＜＜＜＜0.05)，，，，SW 組禁食血糖顯著高於組禁食血糖顯著高於組禁食血糖顯著高於組禁食血糖顯著高於 LF 組組組組(P<0.05)；；；；在在在在 OGTT 與與與與

ITT 可發現可發現可發現可發現 SW 組血糖值高於組血糖值高於組血糖值高於組血糖值高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.05）；）；）；）；收縮壓方面收縮壓方面收縮壓方面收縮壓方面 HF+SW 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF

（（（（P＜＜＜＜0.005）））），，，，舒張壓方面舒張壓方面舒張壓方面舒張壓方面 HF+SW 和和和和 SW 皆顯著高於皆顯著高於皆顯著高於皆顯著高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.05）；）；）；）；SREBP-1c、、、、

ChREBP 蛋白質蛋白質蛋白質蛋白質 nuclear/cytosol 比例比例比例比例，，，，SW 皆顯著高於皆顯著高於皆顯著高於皆顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.08)；；；；肝臟肝臟肝臟肝臟 fatty acid 

synthase（（（（FAS））））mRNA 量四組無顯著差異量四組無顯著差異量四組無顯著差異量四組無顯著差異，，，，但但但但 SW 組有較高趨勢組有較高趨勢組有較高趨勢組有較高趨勢；；；；Glucokinase（（（（GK））））

mRNA 表現量在表現量在表現量在表現量在 HF+SW 顯著高於其它三組顯著高於其它三組顯著高於其它三組顯著高於其它三組(P＜＜＜＜0.08)；；；；脂肪組織中脂肪組織中脂肪組織中脂肪組織中 Tumor necrosis 

factor-α（（（（TNF-α））））與與與與 resistin mRNA 在在在在 HF 組皆顯著高於組皆顯著高於組皆顯著高於組皆顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.05)。。。。Two-way 

ANOVA 顯示糖水因子對大鼠的體重增加顯示糖水因子對大鼠的體重增加顯示糖水因子對大鼠的體重增加顯示糖水因子對大鼠的體重增加、、、、體脂堆積體脂堆積體脂堆積體脂堆積、、、、肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積、、、、肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積、、、、

高高高高 Leptin 血症血症血症血症、、、、高尿酸血症高尿酸血症高尿酸血症高尿酸血症、、、、血脂血脂血脂血脂、、、、血糖血糖血糖血糖、、、、胰島素及血壓有顯著作用胰島素及血壓有顯著作用胰島素及血壓有顯著作用胰島素及血壓有顯著作用，，，，而高油因子而高油因子而高油因子而高油因子

僅對體重增加僅對體重增加僅對體重增加僅對體重增加、、、、體脂堆積體脂堆積體脂堆積體脂堆積、、、、肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積及禁食血漿胰島素有顯著作用及禁食血漿胰島素有顯著作用及禁食血漿胰島素有顯著作用及禁食血漿胰島素有顯著作用。。。。 

    誘導組在為期四週飲食轉換後誘導組在為期四週飲食轉換後誘導組在為期四週飲食轉換後誘導組在為期四週飲食轉換後，，，，各指標呈現不等程度改善各指標呈現不等程度改善各指標呈現不等程度改善各指標呈現不等程度改善：：：：HF/C 的皮下脂肪的皮下脂肪的皮下脂肪的皮下脂肪、、、、

肝臟肝臟肝臟肝臟 TC、、、、肝臟肝臟肝臟肝臟 GK mRNA 量量量量、、、、脂肪組織脂肪組織脂肪組織脂肪組織 TNF-α、、、、resistin、、、、Plasminogen activated 

inhibitor-1（（（（PAI-1）、）、）、）、leptin mRNA 量皆顯著性低於量皆顯著性低於量皆顯著性低於量皆顯著性低於 HF(P=0.084，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.08，，，，

＜＜＜＜0.05，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.05)，，，，HF+SW/C 的的的的皮下脂肪皮下脂肪皮下脂肪皮下脂肪、、、、血清血清血清血清 Leptin 與與與與 TG 顯著顯著顯著顯著

性低於性低於性低於性低於HF+SW(P=0.0564，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.05)，，，，SW/C的血清的血清的血清的血清TG與肝臟與肝臟與肝臟與肝臟FAS、、、、GK mRNA

量量量量顯著性低於顯著性低於顯著性低於顯著性低於 SW(P<0.05 與與與與＜＜＜＜0.05、、、、0.05)。。。。 

   在小鼠方面在小鼠方面在小鼠方面在小鼠方面，，，，三組誘導組的體重三組誘導組的體重三組誘導組的體重三組誘導組的體重、、、、體脂及血清體脂及血清體脂及血清體脂及血清 Leptin 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF 組組組組(P<0.0001)；；；； 

SW 和和和和 HF+SW 肝中肝中肝中肝中 TG 含量顯著高於含量顯著高於含量顯著高於含量顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.05)，，，，HF 和和和和 HF+SW 肝中肝中肝中肝中 TC 含量含量含量含量

顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF (P＜＜＜＜0.05)；；；；三組誘導組的血三組誘導組的血三組誘導組的血三組誘導組的血清清清清 TC 及及及及 TG 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF 組組組組(P<0.0001 與與與與

0.05)，，，，HF 與與與與 HF+SW 呈現高胰島素血症呈現高胰島素血症呈現高胰島素血症呈現高胰島素血症（（（（P＜＜＜＜0.05），），），），HF 組不但出現高血糖組不但出現高血糖組不但出現高血糖組不但出現高血糖，，，，且且且且

OGTT 及及及及 ITT 血糖變化顯著高於它組血糖變化顯著高於它組血糖變化顯著高於它組血糖變化顯著高於它組（（（（P＜＜＜＜0.0001，＜，＜，＜，＜0.0001，＜，＜，＜，＜0.05）；）；）；）；肝臟肝臟肝臟肝臟 carnitine 

palmitoyl CoA transferase 1 mRNA 量在量在量在量在 HF 與與與與 HF+SW 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF (P＜＜＜＜0.0001)，，，，

acyl CoA oxidase 與與與與 phosphenolpyruvate carboxykinase mRNA 量量量量 HF 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於

LF(P＜＜＜＜0.05)；；；；脂脂脂脂肪組織中肪組織中肪組織中肪組織中 TNF-α、、、、resistin mRNA 量在誘導組與對照組雖沒有顯著量在誘導組與對照組雖沒有顯著量在誘導組與對照組雖沒有顯著量在誘導組與對照組雖沒有顯著

的差異但有高於對照組的趨勢的差異但有高於對照組的趨勢的差異但有高於對照組的趨勢的差異但有高於對照組的趨勢，，，，Leptin mRNA 量在三組誘導組皆顯著高於對照組量在三組誘導組皆顯著高於對照組量在三組誘導組皆顯著高於對照組量在三組誘導組皆顯著高於對照組(P
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＜＜＜＜0.0001)，，，，PAI-1 基因表現量在基因表現量在基因表現量在基因表現量在 HF 與與與與 SW 顯著高於對照組顯著高於對照組顯著高於對照組顯著高於對照組(P＜＜＜＜0.05)；；；；HF 的的的的

mesoderm specific transcript mRNA 量顯著高於量顯著高於量顯著高於量顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.0005)。。。。Two-way ANOVA

顯示糖水因子對體重增加顯示糖水因子對體重增加顯示糖水因子對體重增加顯示糖水因子對體重增加、、、、體脂堆積體脂堆積體脂堆積體脂堆積、、、、血脂有顯著上升作用血脂有顯著上升作用血脂有顯著上升作用血脂有顯著上升作用，，，，而高油因子則對體重而高油因子則對體重而高油因子則對體重而高油因子則對體重

增加增加增加增加、、、、體脂堆積體脂堆積體脂堆積體脂堆積、、、、肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積、、、、高高高高 Leptin 血症血症血症血症、、、、血脂血脂血脂血脂、、、、血糖及血血糖及血血糖及血血糖及血清胰島素均有清胰島素均有清胰島素均有清胰島素均有

顯著作用顯著作用顯著作用顯著作用。。。。總括以上的結果顯示高油或糖水飲食在大總括以上的結果顯示高油或糖水飲食在大總括以上的結果顯示高油或糖水飲食在大總括以上的結果顯示高油或糖水飲食在大、、、、小鼠分別有不同效果小鼠分別有不同效果小鼠分別有不同效果小鼠分別有不同效果，，，，在大在大在大在大

鼠糖水誘發代謝症候群效果較佳鼠糖水誘發代謝症候群效果較佳鼠糖水誘發代謝症候群效果較佳鼠糖水誘發代謝症候群效果較佳，，，，而小鼠則是對高油飲食較敏感而小鼠則是對高油飲食較敏感而小鼠則是對高油飲食較敏感而小鼠則是對高油飲食較敏感。。。。而在大鼠中也可而在大鼠中也可而在大鼠中也可而在大鼠中也可

看到看到看到看到代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而得到改善代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而得到改善代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而得到改善代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而得到改善。。。。未來若要未來若要未來若要未來若要建立代謝症建立代謝症建立代謝症建立代謝症

候群的動物模式應用於健康食品開發候群的動物模式應用於健康食品開發候群的動物模式應用於健康食品開發候群的動物模式應用於健康食品開發，，，，Wistar 大鼠適合以糖水誘發大鼠適合以糖水誘發大鼠適合以糖水誘發大鼠適合以糖水誘發，，，，C57BL/6J 小小小小

鼠適合以高油飲食誘發鼠適合以高油飲食誘發鼠適合以高油飲食誘發鼠適合以高油飲食誘發。。。。本研究也證實含糖飲料的攝取如同高油食物的確會增加代本研究也證實含糖飲料的攝取如同高油食物的確會增加代本研究也證實含糖飲料的攝取如同高油食物的確會增加代本研究也證實含糖飲料的攝取如同高油食物的確會增加代

謝症候群之危險謝症候群之危險謝症候群之危險謝症候群之危險，，，，近年國內杯裝飲料市場大幅成長近年國內杯裝飲料市場大幅成長近年國內杯裝飲料市場大幅成長近年國內杯裝飲料市場大幅成長，，，，消費人口快速增加消費人口快速增加消費人口快速增加消費人口快速增加，，，，其背後潛其背後潛其背後潛其背後潛

在的國民健康問題值得注意在的國民健康問題值得注意在的國民健康問題值得注意在的國民健康問題值得注意。。。。 

 

關鍵字關鍵字關鍵字關鍵字：：：：代謝症候群代謝症候群代謝症候群代謝症候群、、、、高油高油高油高油飲食飲食飲食飲食、、、、蔗糖糖水蔗糖糖水蔗糖糖水蔗糖糖水 
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The inducing effect and action mechanism of a high fat diet and the 

sucrose-containing drinking water on metabolic syndrome 

Gou - Chun Chen 

 

Abstract 

Metabolic syndrome is a global healthy problem with a soaring morbidity. In 

Taiwan, a dietary patterm change with an increased high fat diet or/and 

sucrose-sweetened beverage consumption, accompanies with an absence of exercise 

are considered to be the risk factors of metabolic syndrome. This study was 

designed to compare the effect of a high fat diet or / and sucrose-containing drinking 

water on inducing metabolic syndrome and the possible molecular mechanisms 

involved were also studied. Male C57BL6J mice and Wistar rats were each divided 

into one control (chow diet; LF) and three inducing groups, including HF, SW and 

HF+SW, to receive a 30% butter-containing diet, 30% sucrose in drinking water, or 

both, respectively, After 21 wks, the dietary effects of a high fat diet and the 

sucrose-containing drinking water were compared among the four groups. For 

evaluating if it is reversible for diet-induced-metabolic syndrome, half of rats in the 

three inducing groups were shifted to a control diet（（（（HF/C, HF+SW/C, SW/C））））at 17 

wks. After 4 wks, the metabolic sequela was compared with HF, HF+SW and SW, 

respectively.  

For assessing metabolic syndrome, body weight and visceral fat accumulation 

were used as an indicator of obesity, especially for central obesity. Fasting serum 

glucose and insulin, oral glucose tolerance（（（（OGTT））））and insulin tolerance test (ITT) 

were used as an indicator of insulin resistance. Serum lipid levels including 

triglyceride and cholesterol and blood pressure were alaso measured. For exploring 

the possible mechanism for diet-induced metabolic syndrome, adipocyte size in 

visceral fat, serum levels of adipocytokines （（（（ leptin and adiponectin）））） , lipid 

accumulation in liver and muscle and the expression levels of genes participating in 

lipid metabolism in liver and as adipocytokines in adipose tissue were all measured. 
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The nuclear/cytosol distribution of sterol regulatory element-binding protein 

(SREBP)-1c and carbohydrate responsive element binding protein（（（（ChREBP））））

proteins were also measured since the two transcription factors play an important 

role in regulating the lipogenic genes and glycolytic genes expression. 

In Wistar rats, results showed the body weight gain, adiposity and the average 

diameter of adipocyte in three inducing groups were significantly higher than those 

in the LF group (P＜＜＜＜0.0001). The HF+SW and SW groups had a significantly higher 

serum leptin level than the LF group (P＜＜＜＜0.0001). The serum uric acid in SW group 

was significantly higher than that in the LF group (P＜＜＜＜0.005). The TG and TC 

concentrations in liver of three inducing groups (P ＜＜＜＜ 0.0001) and the TG 

concentration in muscle of the HF+SW and SW groups (P＜＜＜＜0.05) were all 

significantly higher than those in the LF group. As compared with the LF group, the 

serum TC level in SW group and the serum TG level in SW and HF+SW groups 

were significantly increased (P＜＜＜＜0.0001). Hyperinsulinemia and hyperglycemia were 

happened in the three inducing groups and in the SW group, respectively. During 

the 2 hr period of OGTT and ITT, significantly higher serum glucose levels were 

observed in the SW group as compared with the LF group (P＜＜＜＜0.05). The systolic 

blood pressure in HF+SW group (P＜＜＜＜0.005) and the diastolic blood pressure 

(P<0.05) in HF+SW and SW groups were significantly higher than those in the LF 

group. The nuclear / cytosol ratios for SREBP-1c and ChREBP in SW group was 

significantly higher than that in the LF group (P＜＜＜＜0.08). For gene expression levels 

in liver, a higher mRNA level of the fatty acid synthase（（（（FAS) in the SW group was 

observed, though the difference didn’t reach a statistical significance. The 

glucokinase（（（（GK）））） in the HF+SW group was significantly higher than in the other 

groups (P＜＜＜＜0.08). For gene expression levels in adipose tissue, tumor necrosis 

factor-α（（（（TNF-α））））and resistin mRNA levels in the HF group were significantly 

higher than those in the LF group(P＜＜＜＜0.05). Two-way ANOVA showed, the 

sucrose-containing drinking water has significant effects on body weight gains, 

adiposity, lipid accumulation in liver and muscle, serum levels of leptin, uric acid, 
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lipids, glucose and insulin. However, the high fat dietary factor only showed 

significant effects on body weight gains, adiposity, liver lipid accumulation and 

fasting serum insulin. 

After shifting to a control diet for 4wk in inducing groups, most of the 

unfavorable effects were alleviated with different degrees by this dietary 

modification. The subcutaneous fat mass, TC concentration in liver, the mRNA 

levels of GK in liver and TNF-α, resistin, plasminogen activated inhibitor-1（（（（PAI-1）））） 

and leptin in adipose tissue were significantly reduced in the HF/C group as 

compared with the HF group (P=0.084，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.08，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.05，，，，

＜＜＜＜0.05). The subcutaneous fat mass, serum leptin and TG concentrations was 

significantly reduced in the HF+SW/C group as compared with the HF+SW group 

(P=0.0564，＜，＜，＜，＜0.05，＜，＜，＜，＜0.05). The serum level of TG and mRNA levels of FAS and GK 

in liver was significantly reduced in the SW/C group as compared with the SW 

group (P<0.05 and ＜＜＜＜0.05, 0.05). 

In C57BL/6J mice, as compared wth the LF group, the body weight gains, 

adiposity and serum leptin level in three inducing groups were significantly 

increased (P＜＜＜＜0.0001). The liver TG concentration in the SW and HF+SW groups 

and the TC concentration in HF and HF+SW groups were significantly higher than 

those in the LF group(P＜＜＜＜0.05). The hyperlipidemia (including TC and TG) was 

observed in the three inducing groups (P ＜＜＜＜ 0.0001 and ＜＜＜＜ 0.05) and the 

hyperinsulinemia was observed in the HF and HF+SW groups (P＜＜＜＜0.05). The HF 

group showed not only a hyperglycemia (P<0.0001), but also a significantly higher 

serum glucose levels during the 2hr period of OGTT and ITT as compared with the 

other groups（（（（P＜＜＜＜0.0001 and ＜＜＜＜0.05, respectively））））. The mRNA levels of the 

carnitine palmitoyl CoA transferase 1 in liver of the HF and HF+SW groups (P＜＜＜＜

0.0001) and the acyl CoA oxidase and phosphenolpyruvate carboxykinase in liver of 

the HF group (P＜＜＜＜0.05) were all significantly higher than those in the LF group. In 

adipose tissue, a higher trend of mRNA level of TNF-α and resistin in the three 

inducing groups was observed, though the differences didn’t reach a statistically 
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significant level. The mRNA levels of the leptin in the three inducing groups (P＜＜＜＜

0.0001) and the PAI-1 in the HF and SW groups (P＜＜＜＜0.05) were significantly higher 

than those in the LF group. The mesoderm specific transcript mRNA level in 

adipose tissue of the HF group was significantly higher than that in the LF group(P

＜＜＜＜0.0005). Two-way ANOVA showed, the sucrose-containing drinking water has 

significant effects on body weight gains, adiposity and serum lipids. However, a high 

fat diet has significant effects on body weight gains, adiposity, lipid accumulation in 

liver and muscle, serum levels of leptin, lipids, glucose and insulin. From those 

results, we concluded that a high fat diet and the sucrose-containing drinking water 

both can induce metabolic syndrome, though with different effects on rats and mice. 

The Wistar rats are prone to the sucrose water-induced metabolic syndrome, and 

the C57BL/6J mice are prone to a high fat diet-induced metabolic syndrome. As 

indicated by the results of dietary shift in rats, the metabolic syndrome induced by 

dietary factors can be reversed by dietary modulations.  

Key Words：：：：Metabolic syndrome、、、、High fat diet、、、、Sucrose-containing water 
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第一章第一章第一章第一章    前言前言前言前言 

 

    由於現代人飲食不正常由於現代人飲食不正常由於現代人飲食不正常由於現代人飲食不正常，，，，攝取過多熱量攝取過多熱量攝取過多熱量攝取過多熱量（（（（高油脂食物高油脂食物高油脂食物高油脂食物、、、、含糖飲料含糖飲料含糖飲料含糖飲料），），），），引起肥胖引起肥胖引起肥胖引起肥胖，，，，

再加上生活不規律再加上生活不規律再加上生活不規律再加上生活不規律、、、、缺乏運動等因素缺乏運動等因素缺乏運動等因素缺乏運動等因素，，，，造就了現代人的文明病造就了現代人的文明病造就了現代人的文明病造就了現代人的文明病 --代謝症候群代謝症候群代謝症候群代謝症候群

(Metabolic syndrome)，，，，以往代謝症候群出現在較高的年齡層以往代謝症候群出現在較高的年齡層以往代謝症候群出現在較高的年齡層以往代謝症候群出現在較高的年齡層，，，，但隨著飲食西化變但隨著飲食西化變但隨著飲食西化變但隨著飲食西化變

遷遷遷遷，，，，較低的年齡層也可能發生較低的年齡層也可能發生較低的年齡層也可能發生較低的年齡層也可能發生。。。。代謝症候群主要是指腹部肥胖代謝症候群主要是指腹部肥胖代謝症候群主要是指腹部肥胖代謝症候群主要是指腹部肥胖、、、、高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症、、、、高高高高

血壓及血脂異常多種特徵共存於一人身上血壓及血脂異常多種特徵共存於一人身上血壓及血脂異常多種特徵共存於一人身上血壓及血脂異常多種特徵共存於一人身上，，，，使其罹患動脈粥狀硬化心血管疾病使其罹患動脈粥狀硬化心血管疾病使其罹患動脈粥狀硬化心血管疾病使其罹患動脈粥狀硬化心血管疾病與第與第與第與第

2 型糖尿病的風險特高型糖尿病的風險特高型糖尿病的風險特高型糖尿病的風險特高。。。。目前國民健康局目前國民健康局目前國民健康局目前國民健康局 91 年公告國人代謝症候群盛行率年公告國人代謝症候群盛行率年公告國人代謝症候群盛行率年公告國人代謝症候群盛行率：：：：15 歲以歲以歲以歲以

上為上為上為上為 14.99％（％（％（％（男男男男 16.9％，％，％，％，女女女女 13.8％），％），％），％），且隨年齡上升而有增加的趨勢且隨年齡上升而有增加的趨勢且隨年齡上升而有增加的趨勢且隨年齡上升而有增加的趨勢。。。。又據衛生署又據衛生署又據衛生署又據衛生署

統計顯示統計顯示統計顯示統計顯示，，，，代謝症候群所衍生之腦血管疾病代謝症候群所衍生之腦血管疾病代謝症候群所衍生之腦血管疾病代謝症候群所衍生之腦血管疾病、、、、心臟病心臟病心臟病心臟病、、、、糖尿病糖尿病糖尿病糖尿病、、、、高血壓等慢性疾病高血壓等慢性疾病高血壓等慢性疾病高血壓等慢性疾病，，，，

皆年居台灣十大死因榜中皆年居台灣十大死因榜中皆年居台灣十大死因榜中皆年居台灣十大死因榜中，，，，此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出，，，，因因因因

此如何預防代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題此如何預防代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題此如何預防代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題此如何預防代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題。。。。雖然高油脂食雖然高油脂食雖然高油脂食雖然高油脂食

物與含糖飲料常被歸咎是現代飲食造成肥胖及慢性病禍首物與含糖飲料常被歸咎是現代飲食造成肥胖及慢性病禍首物與含糖飲料常被歸咎是現代飲食造成肥胖及慢性病禍首物與含糖飲料常被歸咎是現代飲食造成肥胖及慢性病禍首，，，，但這兩種不良飲食型態但這兩種不良飲食型態但這兩種不良飲食型態但這兩種不良飲食型態

單獨或合併存在引發代謝症候群之後果從未被比較並深入研究單獨或合併存在引發代謝症候群之後果從未被比較並深入研究單獨或合併存在引發代謝症候群之後果從未被比較並深入研究單獨或合併存在引發代謝症候群之後果從未被比較並深入研究。。。。因此本論文的目的因此本論文的目的因此本論文的目的因此本論文的目的

在比較在比較在比較在比較高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討，，，，此研究成果不僅有助此研究成果不僅有助此研究成果不僅有助此研究成果不僅有助建建建建

立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發，，，，也對未來飲食政策推動提供可參考也對未來飲食政策推動提供可參考也對未來飲食政策推動提供可參考也對未來飲食政策推動提供可參考

的科學佐證的科學佐證的科學佐證的科學佐證。。。。 
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第二章第二章第二章第二章 文獻回顧文獻回顧文獻回顧文獻回顧 

 

一一一一、、、、代謝症候群定義與盛行率代謝症候群定義與盛行率代謝症候群定義與盛行率代謝症候群定義與盛行率  

 

（（（（一一一一））））代謝症候群之定義代謝症候群之定義代謝症候群之定義代謝症候群之定義 

 

1923年年年年，，，，代謝症候群最早被敘述為包括有高血壓代謝症候群最早被敘述為包括有高血壓代謝症候群最早被敘述為包括有高血壓代謝症候群最早被敘述為包括有高血壓(Hypertension)、、、、高血糖高血糖高血糖高血糖

(Hyperglycaemia)和高尿酸血症和高尿酸血症和高尿酸血症和高尿酸血症(Hyperuricaemia)的症候群的症候群的症候群的症候群。。。。在在在在1947年的研究指出腹年的研究指出腹年的研究指出腹年的研究指出腹

部肥胖部肥胖部肥胖部肥胖(Abdominal obesity)和脂質分佈與糖尿病及其他疾病的相關性和脂質分佈與糖尿病及其他疾病的相關性和脂質分佈與糖尿病及其他疾病的相關性和脂質分佈與糖尿病及其他疾病的相關性；；；；接著在接著在接著在接著在1965

年再次敘述到此症候群是含有高血壓年再次敘述到此症候群是含有高血壓年再次敘述到此症候群是含有高血壓年再次敘述到此症候群是含有高血壓、、、、高血糖以及肥胖的症候群高血糖以及肥胖的症候群高血糖以及肥胖的症候群高血糖以及肥胖的症候群。。。。Reaven於於於於1988年年年年

將 腹 部 肥 胖將 腹 部 肥 胖將 腹 部 肥 胖將 腹 部 肥 胖 、、、、 高 胰 島 素 血 症高 胰 島 素 血 症高 胰 島 素 血 症高 胰 島 素 血 症 (Hyperinsulinemia) 、、、、 高 三 酸 甘 油 酯 血 症高 三 酸 甘 油 酯 血 症高 三 酸 甘 油 酯 血 症高 三 酸 甘 油 酯 血 症

(Hypertriglyceridemia)、、、、高血壓以及高血壓以及高血壓以及高血壓以及Low - HDL - cholesterol，，，，這一群對糖尿病和心這一群對糖尿病和心這一群對糖尿病和心這一群對糖尿病和心

血管疾病的危險因子命名為血管疾病的危險因子命名為血管疾病的危險因子命名為血管疾病的危險因子命名為Syndrome X，，，，並指出代謝症候群主因是與胰島素抗性有並指出代謝症候群主因是與胰島素抗性有並指出代謝症候群主因是與胰島素抗性有並指出代謝症候群主因是與胰島素抗性有

關關關關(1)。。。。也有其它學者將其命名為也有其它學者將其命名為也有其它學者將其命名為也有其它學者將其命名為The Deadly Quartet (2)以及以及以及以及The Insulin Resistance 

Syndrome (3)。。。。 

 

（（（（二二二二））））代謝症候群之判定方法代謝症候群之判定方法代謝症候群之判定方法代謝症候群之判定方法 

 

根據根據根據根據2001美國國家膽固醇教育計畫美國國家膽固醇教育計畫美國國家膽固醇教育計畫美國國家膽固醇教育計畫 National Cholesterol Education Program - 

Adult Treatment Panel - III（（（（NCEP – ATP - III））））主要針對心血管疾病的危險所建主要針對心血管疾病的危險所建主要針對心血管疾病的危險所建主要針對心血管疾病的危險所建

立的判斷標準立的判斷標準立的判斷標準立的判斷標準，，，，建立造成代謝症候群五種危險因子建立造成代謝症候群五種危險因子建立造成代謝症候群五種危險因子建立造成代謝症候群五種危險因子：：：：(Ι) 腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖，，，，男性腰圍大於男性腰圍大於男性腰圍大於男性腰圍大於 

102 cm和女性腰圍大於和女性腰圍大於和女性腰圍大於和女性腰圍大於 88 cm；；；； (ⅡⅡⅡⅡ) 血中三酸甘油酯濃度大於血中三酸甘油酯濃度大於血中三酸甘油酯濃度大於血中三酸甘油酯濃度大於 150 mg / dl；；；； (ⅢⅢⅢⅢ)

高高高高密度脂蛋白密度脂蛋白密度脂蛋白密度脂蛋白 - 膽固醇膽固醇膽固醇膽固醇 (HDL - Cholesterol) 濃度濃度濃度濃度，，，，男性小於男性小於男性小於男性小於 40 mg / dl和女性小和女性小和女性小和女性小

於於於於 50 mg / dl；；；； (ⅣⅣⅣⅣ) 血壓超過血壓超過血壓超過血壓超過 135 / 85 mmHg；；；； (ⅤⅤⅤⅤ) 禁食血糖濃度大於禁食血糖濃度大於禁食血糖濃度大於禁食血糖濃度大於110 mg / 

dl。。。。NCEP判定須符合五項因子的其中三項以上即認為有代謝症候群且增加罹患心判定須符合五項因子的其中三項以上即認為有代謝症候群且增加罹患心判定須符合五項因子的其中三項以上即認為有代謝症候群且增加罹患心判定須符合五項因子的其中三項以上即認為有代謝症候群且增加罹患心

血管疾病的風險血管疾病的風險血管疾病的風險血管疾病的風險(3, 4)。。。。在美國成年人罹患代謝症候群比率為在美國成年人罹患代謝症候群比率為在美國成年人罹患代謝症候群比率為在美國成年人罹患代謝症候群比率為24％。％。％。％。且已知與動脈硬且已知與動脈硬且已知與動脈硬且已知與動脈硬

化及化及化及化及T2DM患者死亡率增加有正相關患者死亡率增加有正相關患者死亡率增加有正相關患者死亡率增加有正相關 (3, 5, 6)。。。。 
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    在在在在2004年年年年，，，，International Diabetes Federation (IDF)建立出適用於任何國家的判建立出適用於任何國家的判建立出適用於任何國家的判建立出適用於任何國家的判

斷標準斷標準斷標準斷標準。。。。所建立的判斷標準包括有評估腹部脂肪堆積所建立的判斷標準包括有評估腹部脂肪堆積所建立的判斷標準包括有評估腹部脂肪堆積所建立的判斷標準包括有評估腹部脂肪堆積、、、、胰島素抗性胰島素抗性胰島素抗性胰島素抗性、、、、atherogenic 

dyslipidaemia、、、、血壓增加血壓增加血壓增加血壓增加、、、、proinflammatory state和和和和pothrombotic state。。。。目前目前目前目前 IDF

在在在在2005年又建立了最新的判斷標準年又建立了最新的判斷標準年又建立了最新的判斷標準年又建立了最新的判斷標準，，，，特別強調中央型肥胖是判定代謝症候群的必要特別強調中央型肥胖是判定代謝症候群的必要特別強調中央型肥胖是判定代謝症候群的必要特別強調中央型肥胖是判定代謝症候群的必要

條件條件條件條件，，，，再加上高三酸甘油酯再加上高三酸甘油酯再加上高三酸甘油酯再加上高三酸甘油酯、、、、低的高密度脂蛋白低的高密度脂蛋白低的高密度脂蛋白低的高密度脂蛋白、、、、高血壓高血壓高血壓高血壓、、、、高空腹血糖高空腹血糖高空腹血糖高空腹血糖，，，，四項中兩四項中兩四項中兩四項中兩

項項項項。。。。而中央型肥胖的判定則是依各民族自訂之標準而中央型肥胖的判定則是依各民族自訂之標準而中央型肥胖的判定則是依各民族自訂之標準而中央型肥胖的判定則是依各民族自訂之標準 (7)。。。。 

 

（（（（三三三三））））代謝症候群在台灣之判代謝症候群在台灣之判代謝症候群在台灣之判代謝症候群在台灣之判定標準與盛行率定標準與盛行率定標準與盛行率定標準與盛行率 

 

    依行政院衛生署國民健康局在依行政院衛生署國民健康局在依行政院衛生署國民健康局在依行政院衛生署國民健康局在 2006 年對代謝症候群的判定標準年對代謝症候群的判定標準年對代謝症候群的判定標準年對代謝症候群的判定標準建議採建議採建議採建議採 94 

年美國年美國年美國年美國 NECP - ATP - ⅢⅢⅢⅢ的診斷標準的診斷標準的診斷標準的診斷標準，，，，並將空腹血糖向下修正並將空腹血糖向下修正並將空腹血糖向下修正並將空腹血糖向下修正，，，，於於於於 96 年年年年 1 月月月月 18 日日日日

公告公告公告公告，，，，即以下即以下即以下即以下 5 項危險因子中項危險因子中項危險因子中項危險因子中，，，，若包含若包含若包含若包含 3 項或以上者可判定為代謝症候群項或以上者可判定為代謝症候群項或以上者可判定為代謝症候群項或以上者可判定為代謝症候群。。。。  

   表表表表 2 – 1 台灣代謝症候群台灣代謝症候群台灣代謝症候群台灣代謝症候群之判定標準之判定標準之判定標準之判定標準 

危危危危    險險險險    因因因因    子子子子 異異異異    常常常常    值值值值 

腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖(Central obesity) 

腰圍腰圍腰圍腰圍（（（（waist））））: 

男性男性男性男性 ≧≧≧≧90 cm  

女性女性女性女性 ≧≧≧≧80 cm  

血壓血壓血壓血壓(BP)上升上升上升上升 
SBP ≧≧≧≧130 mmHg / 

DBP ≧≧≧≧85 mmHg 

高密度酯蛋白膽固醇高密度酯蛋白膽固醇高密度酯蛋白膽固醇高密度酯蛋白膽固醇(HDL-C)過低過低過低過低 
男性男性男性男性 <40 mg/dl 

女性女性女性女性 <50 mg/dl 

空腹血糖值空腹血糖值空腹血糖值空腹血糖值(Fasting glucose)上升上升上升上升 FG ≧≧≧≧100 mg/dl 

三酸甘油酯三酸甘油酯三酸甘油酯三酸甘油酯(Triglyceride)上升上升上升上升 TG ≧≧≧≧150 mg/dl 

 

備註備註備註備註：：：：上項危險因子中上項危險因子中上項危險因子中上項危險因子中「「「「血壓上升血壓上升血壓上升血壓上升」、「」、「」、「」、「空腹血糖值上升空腹血糖值上升空腹血糖值上升空腹血糖值上升」」」」之判定之判定之判定之判定，，，，包括依醫師包括依醫師包括依醫師包括依醫師 

處方使用降血壓或降血糖等藥品處方使用降血壓或降血糖等藥品處方使用降血壓或降血糖等藥品處方使用降血壓或降血糖等藥品(中中中中、、、、草藥除外草藥除外草藥除外草藥除外)，，，，血壓或血糖之檢驗值正常者血壓或血糖之檢驗值正常者血壓或血糖之檢驗值正常者血壓或血糖之檢驗值正常者。。。。 
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    在盛行率方面在盛行率方面在盛行率方面在盛行率方面，，，，國民健康局國民健康局國民健康局國民健康局 91 年三高年三高年三高年三高（（（（高血壓高血壓高血壓高血壓、、、、高血糖高血糖高血糖高血糖、、、、高血脂高血脂高血脂高血脂））））調查研究顯調查研究顯調查研究顯調查研究顯

示示示示，，，，國人代謝症候群盛行國人代謝症候群盛行國人代謝症候群盛行國人代謝症候群盛行率率率率：：：：15 歲以上為歲以上為歲以上為歲以上為 14.99％（％（％（％（男男男男 16.9％，％，％，％，女女女女 13.8％），％），％），％），且隨且隨且隨且隨

年齡上升而有增加的趨勢年齡上升而有增加的趨勢年齡上升而有增加的趨勢年齡上升而有增加的趨勢，，，，見表見表見表見表 2 - 1 所示所示所示所示。。。。又據衛生署統計顯示又據衛生署統計顯示又據衛生署統計顯示又據衛生署統計顯示，，，，代謝症候群所衍代謝症候群所衍代謝症候群所衍代謝症候群所衍

生之腦血管疾病生之腦血管疾病生之腦血管疾病生之腦血管疾病、、、、心臟病心臟病心臟病心臟病、、、、糖尿病糖尿病糖尿病糖尿病、、、、高血壓等慢性疾病高血壓等慢性疾病高血壓等慢性疾病高血壓等慢性疾病，，，，皆年居台灣十大死因榜中皆年居台灣十大死因榜中皆年居台灣十大死因榜中皆年居台灣十大死因榜中，，，，

此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出此現象也造就了國家對於醫療保健費用龐大的支出，，，，見表見表見表見表 2 - 2 所示所示所示所示。。。。因此如何預防因此如何預防因此如何預防因此如何預防

代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題代謝症候群已成為我國及世界之新興重要公共衛生議題。。。。 

 

   表表表表 2 – 2 台灣代謝症候群及組成因子盛行率台灣代謝症候群及組成因子盛行率台灣代謝症候群及組成因子盛行率台灣代謝症候群及組成因子盛行率 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

資料來源資料來源資料來源資料來源：：：：行政院衛生署國民健康局行政院衛生署國民健康局行政院衛生署國民健康局行政院衛生署國民健康局 

 

 

 

 

 

91*年三高盛行率調查年三高盛行率調查年三高盛行率調查年三高盛行率調查 
 

男男男男 女女女女 合計合計合計合計 

代謝症候群代謝症候群代謝症候群代謝症候群* 16.9% 13.8% 14.99% 

高血壓高血壓高血壓高血壓(15 歲歲歲歲) 24.9% 18.2% 21.38% 

高三高三高三高三酸甘油酯酸甘油酯酸甘油酯酸甘油酯 20.3% 11.3% 15.6% 

高低密度膽固醇高低密度膽固醇高低密度膽固醇高低密度膽固醇 6.5% 6.3% 6.4% 

高血糖高血糖高血糖高血糖(19 歲歲歲歲↑) 8.8% 7.2% 8.0% 

高血糖高血糖高血糖高血糖(45 歲歲歲歲↑) 15.5% 14.0%  

高血糖高血糖高血糖高血糖(65 歲歲歲歲↑) 18.8 % 22.8%  

糖尿病前期糖尿病前期糖尿病前期糖尿病前期 3.2% 3.2% 3.2% 

組成因子組成因子組成因子組成因子 

高膽固醇高膽固醇高膽固醇高膽固醇 10.8% 10.9% 10.9% 
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  表表表表 2 - 3  92年國年國年國年國人代謝症候群相關疾病醫療費用人代謝症候群相關疾病醫療費用人代謝症候群相關疾病醫療費用人代謝症候群相關疾病醫療費用 

 

資料來源資料來源資料來源資料來源：：：：衛生署衛生署衛生署衛生署92年全民健康保險醫療統計年報年全民健康保險醫療統計年報年全民健康保險醫療統計年報年全民健康保險醫療統計年報 

 

二二二二、、、、代謝症候群的發生代謝症候群的發生代謝症候群的發生代謝症候群的發生 

 

    代謝症候群的發生代謝症候群的發生代謝症候群的發生代謝症候群的發生，，，，與現代人壓力過大與現代人壓力過大與現代人壓力過大與現代人壓力過大、、、、生活型態不正常生活型態不正常生活型態不正常生活型態不正常，，，，包括不正當的飲食包括不正當的飲食包括不正當的飲食包括不正當的飲食

（（（（尤其是過度精緻化的糖類食品尤其是過度精緻化的糖類食品尤其是過度精緻化的糖類食品尤其是過度精緻化的糖類食品、、、、含糖飲料含糖飲料含糖飲料含糖飲料、、、、高油飲食等高油飲食等高油飲食等高油飲食等）、）、）、）、缺乏運動缺乏運動缺乏運動缺乏運動、、、、肥胖肥胖肥胖肥胖(內臟內臟內臟內臟

型肥胖型肥胖型肥胖型肥胖（（（（visceral obesity））））等因素有關等因素有關等因素有關等因素有關。。。。脂肪組織是脂質儲存的器官脂肪組織是脂質儲存的器官脂肪組織是脂質儲存的器官脂肪組織是脂質儲存的器官，，，，但由於肥胖但由於肥胖但由於肥胖但由於肥胖

造成脂質異常的代謝造成脂質異常的代謝造成脂質異常的代謝造成脂質異常的代謝，，，，脂質儲存到其他非脂肪組織脂質儲存到其他非脂肪組織脂質儲存到其他非脂肪組織脂質儲存到其他非脂肪組織，，，，例如肝臟例如肝臟例如肝臟例如肝臟、、、、肌肉肌肉肌肉肌肉、、、、胰臟胰臟胰臟胰臟、、、、心臟心臟心臟心臟

等器官等器官等器官等器官，，，，而這樣的過程稱之為而這樣的過程稱之為而這樣的過程稱之為而這樣的過程稱之為 lipotoxicity，，，，造成身體各組織對胰島素產生造成身體各組織對胰島素產生造成身體各組織對胰島素產生造成身體各組織對胰島素產生抗性抗性抗性抗性、、、、第第第第

2 型糖尿病型糖尿病型糖尿病型糖尿病、、、、心血管疾病接踵而來心血管疾病接踵而來心血管疾病接踵而來心血管疾病接踵而來(8)，，，，並且因為肥胖造成脂肪組織肥大並且因為肥胖造成脂肪組織肥大並且因為肥胖造成脂肪組織肥大並且因為肥胖造成脂肪組織肥大，，，，一些由脂一些由脂一些由脂一些由脂

肪組織分泌調控身體各機能的細胞激素分泌失調也會影響代謝症候群的發生肪組織分泌調控身體各機能的細胞激素分泌失調也會影響代謝症候群的發生肪組織分泌調控身體各機能的細胞激素分泌失調也會影響代謝症候群的發生肪組織分泌調控身體各機能的細胞激素分泌失調也會影響代謝症候群的發生。。。。 

 

 

項目項目項目項目 
就診人數就診人數就診人數就診人數 

(萬萬萬萬) 

門診費用門診費用門診費用門診費用 

(億點數億點數億點數億點數) 

住院費用住院費用住院費用住院費用 

(億點數億點數億點數億點數) 

合計合計合計合計 

(億點數億點數億點數億點數) 

糖尿病糖尿病糖尿病糖尿病 98.6 95.0 18.2 113.2 

高血壓高血壓高血壓高血壓 211.2 129.3 4.0 133.3 

心臟病心臟病心臟病心臟病 119.5 57.6 86.1 143.7 

腦中風腦中風腦中風腦中風 45.5 51.8 55.0 106.8 

小計小計小計小計 474.8 333.7 163.3 497 

癌症癌症癌症癌症 31.7 93.0 127.6 220.6 

佔率佔率佔率佔率 

(給付總計給付總計給付總計給付總計) 
23.1% 17.3% 13.61% 15.9% 

代謝症代謝症代謝症代謝症候群候群候群候群/癌症癌症癌症癌症  3.59 1.28 2.25 
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圖圖圖圖 2-1 lipotoxicity 造成脂質異常累積造成脂質異常累積造成脂質異常累積造成脂質異常累積 

資料來源資料來源資料來源資料來源：：：：Molavi et al, 2006 (8) 

 

（（（（一一一一））））胰島素訊息傳遞與胰島素阻抗胰島素訊息傳遞與胰島素阻抗胰島素訊息傳遞與胰島素阻抗胰島素訊息傳遞與胰島素阻抗 

    

    胰島素訊息傳遞是一連串且複雜的路徑胰島素訊息傳遞是一連串且複雜的路徑胰島素訊息傳遞是一連串且複雜的路徑胰島素訊息傳遞是一連串且複雜的路徑，，，，當胰島素與胰島素受器當胰島素與胰島素受器當胰島素與胰島素受器當胰島素與胰島素受器 (insulin 

receptor；；；；IR)結合後結合後結合後結合後，，，，主要活化主要活化主要活化主要活化insulin receptor substrates 1 、、、、2(IRS –1、、、、2)上酪氨上酪氨上酪氨上酪氨

酸磷酸化位點進而活化磷脂醯醇酸磷酸化位點進而活化磷脂醯醇酸磷酸化位點進而活化磷脂醯醇酸磷酸化位點進而活化磷脂醯醇 3 激酶路徑激酶路徑激酶路徑激酶路徑 (phosphatidylinositol 3-kinase 

pathway)、、、、serine/threonine kinase (Akt/PKB )，，，，刺激了肌肉和脂肪組織的葡萄糖轉刺激了肌肉和脂肪組織的葡萄糖轉刺激了肌肉和脂肪組織的葡萄糖轉刺激了肌肉和脂肪組織的葡萄糖轉

運體釋出運體釋出運體釋出運體釋出，，，，且使肝臟和肌肉肝醣合成量增加且使肝臟和肌肉肝醣合成量增加且使肝臟和肌肉肝醣合成量增加且使肝臟和肌肉肝醣合成量增加，，，，脂肪組織脂質生合成旺盛脂肪組織脂質生合成旺盛脂肪組織脂質生合成旺盛脂肪組織脂質生合成旺盛。。。。胰島素阻胰島素阻胰島素阻胰島素阻

抗是指磷脂醯醇抗是指磷脂醯醇抗是指磷脂醯醇抗是指磷脂醯醇3激酶路徑受阻激酶路徑受阻激酶路徑受阻激酶路徑受阻，，，，主要是活化的主要是活化的主要是活化的主要是活化的protein kinase C (PKC) 使得使得使得使得IRS – 

1、、、、2酪氨酸磷酸化位點去磷酸化且磷酸化絲胺酸位點酪氨酸磷酸化位點去磷酸化且磷酸化絲胺酸位點酪氨酸磷酸化位點去磷酸化且磷酸化絲胺酸位點酪氨酸磷酸化位點去磷酸化且磷酸化絲胺酸位點，，，，導致身體利用導致身體利用導致身體利用導致身體利用、、、、儲存和產生儲存和產生儲存和產生儲存和產生

能量的組織無法正確有效地與血液中的胰島素反應能量的組織無法正確有效地與血液中的胰島素反應能量的組織無法正確有效地與血液中的胰島素反應能量的組織無法正確有效地與血液中的胰島素反應。。。。diacylglycerol (DAG)或或或或

triglyceride( TG)會活化會活化會活化會活化PKC，，，，亦會受亦會受亦會受亦會受mitogen-activated protein kinase family中中中中
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c-jun N-terminal kinase 所活化所活化所活化所活化，，，，而而而而JNK 可被可被可被可被proinflammatory cytokines 所活化所活化所活化所活化，，，，

如如如如tumor necrosis factor α (TNF-α)，，，，最終導致胰島素阻抗最終導致胰島素阻抗最終導致胰島素阻抗最終導致胰島素阻抗(9-12)。。。。 

 

（（（（二二二二））））脂肪細胞激素與代謝症候群之關聯脂肪細胞激素與代謝症候群之關聯脂肪細胞激素與代謝症候群之關聯脂肪細胞激素與代謝症候群之關聯 

 

    過去脂肪組過去脂肪組過去脂肪組過去脂肪組織被認為和能量儲存有關的器官織被認為和能量儲存有關的器官織被認為和能量儲存有關的器官織被認為和能量儲存有關的器官，，，，但近幾年來發現脂肪細胞會分泌但近幾年來發現脂肪細胞會分泌但近幾年來發現脂肪細胞會分泌但近幾年來發現脂肪細胞會分泌

peptide hormons，，，，則也被歸於內分泌器官則也被歸於內分泌器官則也被歸於內分泌器官則也被歸於內分泌器官，，，，脂肪細胞會分泌脂肪細胞會分泌脂肪細胞會分泌脂肪細胞會分泌 hormons 包括包括包括包括 leptin, 

adiponectin, resistin、、、、interleukin -6（（（（IL-6））））, tumor necrosis factor-α（（（（TNF-α）、）、）、）、

plasminogen activated inhibitor-1 （（（（ PAI-1 ） ，） ，） ，） ， 以 上 稱 之 為 脂 肪 細 胞 激 素以 上 稱 之 為 脂 肪 細 胞 激 素以 上 稱 之 為 脂 肪 細 胞 激 素以 上 稱 之 為 脂 肪 細 胞 激 素

（（（（adipocytokines））））脂肪細胞激素會調控食物的攝取脂肪細胞激素會調控食物的攝取脂肪細胞激素會調控食物的攝取脂肪細胞激素會調控食物的攝取、、、、能量的消耗能量的消耗能量的消耗能量的消耗、、、、代謝的平衡以及代謝的平衡以及代謝的平衡以及代謝的平衡以及

其他生理其他生理其他生理其他生理功能功能功能功能。。。。當脂肪組織重量變化異常當脂肪組織重量變化異常當脂肪組織重量變化異常當脂肪組織重量變化異常，，，，如如如如 obesity 或或或或 lipodystrophy，，，，則這些脂則這些脂則這些脂則這些脂

肪細胞激素分泌失調而影響生理機能肪細胞激素分泌失調而影響生理機能肪細胞激素分泌失調而影響生理機能肪細胞激素分泌失調而影響生理機能，，，，造成代謝上的紊亂造成代謝上的紊亂造成代謝上的紊亂造成代謝上的紊亂(13)。。。。 

 

1. Leptin 

     

    Leptin 是是是是 obese （（（（ob））））gene 的產物的產物的產物的產物，，，，由由由由 167 個胺基酸所組成個胺基酸所組成個胺基酸所組成個胺基酸所組成，，，，分子量大小為分子量大小為分子量大小為分子量大小為

16kDa，，，，主要由白色脂肪組織合成主要由白色脂肪組織合成主要由白色脂肪組織合成主要由白色脂肪組織合成(14)。。。。leptin 結合在中樞神經系統和周圍的器官上結合在中樞神經系統和周圍的器官上結合在中樞神經系統和周圍的器官上結合在中樞神經系統和周圍的器官上

的專一性接受器經由活化的專一性接受器經由活化的專一性接受器經由活化的專一性接受器經由活化 Janus kinase / signal transducer and activator of 

transcription pathway 來傳達訊息來傳達訊息來傳達訊息來傳達訊息(15, 16)。。。。leptin 可直接影響脂解作用可直接影響脂解作用可直接影響脂解作用可直接影響脂解作用、、、、胰島素的胰島素的胰島素的胰島素的

分泌及敏感性分泌及敏感性分泌及敏感性分泌及敏感性(17, 18)，，，，在短暫的禁食會降低其濃度而後再進食則會提高濃度在短暫的禁食會降低其濃度而後再進食則會提高濃度在短暫的禁食會降低其濃度而後再進食則會提高濃度在短暫的禁食會降低其濃度而後再進食則會提高濃度，，，，

Kieffer 提出提出提出提出 adipoinsular axis 假說假說假說假說，，，，認為認為認為認為 leptin 和胰島素呈現和胰島素呈現和胰島素呈現和胰島素呈現 feedback loop，，，，當體當體當體當體

脂增加時脂增加時脂增加時脂增加時，，，，增加的增加的增加的增加的 leptin 會抑制胰島素合成和分泌會抑制胰島素合成和分泌會抑制胰島素合成和分泌會抑制胰島素合成和分泌，，，，以侷限體脂無限擴增以侷限體脂無限擴增以侷限體脂無限擴增以侷限體脂無限擴增，，，，若是若是若是若是

adipoinsular axis 失調失調失調失調，，，，則會導致肥胖伴隨高胰島素血症則會導致肥胖伴隨高胰島素血症則會導致肥胖伴隨高胰島素血症則會導致肥胖伴隨高胰島素血症(18)。。。。leptin 增加胰島素敏增加胰島素敏增加胰島素敏增加胰島素敏

感性主要是其可活化感性主要是其可活化感性主要是其可活化感性主要是其可活化 AMP - activated protein kinase pathway 而抑制而抑制而抑制而抑制 ACC 降低降低降低降低

Malony-CoA 而增加脂肪酸氧化而增加脂肪酸氧化而增加脂肪酸氧化而增加脂肪酸氧化，，，，透過這樣的機制減少了骨骼肌細胞內的脂質堆積透過這樣的機制減少了骨骼肌細胞內的脂質堆積透過這樣的機制減少了骨骼肌細胞內的脂質堆積透過這樣的機制減少了骨骼肌細胞內的脂質堆積

改善胰島素敏感性改善胰島素敏感性改善胰島素敏感性改善胰島素敏感性(19-21)。。。。然而然而然而然而 leptin 也會抑制胰島素的分泌主要是透過活化也會抑制胰島素的分泌主要是透過活化也會抑制胰島素的分泌主要是透過活化也會抑制胰島素的分泌主要是透過活化

JAK/STAT signaling 和干擾和干擾和干擾和干擾 cAMP pathway。。。。leptin 被報導具有降低食物攝取被報導具有降低食物攝取被報導具有降低食物攝取被報導具有降低食物攝取、、、、增增增增

加能量消耗和增加生熱作用加能量消耗和增加生熱作用加能量消耗和增加生熱作用加能量消耗和增加生熱作用，，，，但事實上不論在實驗動物或臨床常發現血液中但事實上不論在實驗動物或臨床常發現血液中但事實上不論在實驗動物或臨床常發現血液中但事實上不論在實驗動物或臨床常發現血液中 leptin

濃度與體脂堆積成正相關濃度與體脂堆積成正相關濃度與體脂堆積成正相關濃度與體脂堆積成正相關，，，，通常認為是一種通常認為是一種通常認為是一種通常認為是一種 l e p t i n 阻抗現象阻抗現象阻抗現象阻抗現象 ( 2 2 ,  2 3 )。。。。 
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2. Adiponectin 

  

 Adiponectin 又名又名又名又名 Acrp30、、、、AdipoQ、、、、apM1 和和和和 GBP28 是脂肪細胞分泌的蛋白是脂肪細胞分泌的蛋白是脂肪細胞分泌的蛋白是脂肪細胞分泌的蛋白

質質質質，，，，由由由由 244 個胺基酸所組成個胺基酸所組成個胺基酸所組成個胺基酸所組成，，，，分子量大小為分子量大小為分子量大小為分子量大小為 30 kDa(24)。。。。低濃度的低濃度的低濃度的低濃度的 adiponectin 和冠和冠和冠和冠

狀心臟疾病狀心臟疾病狀心臟疾病狀心臟疾病、、、、心血管危險因子心血管危險因子心血管危險因子心血管危險因子、、、、葡萄糖不耐葡萄糖不耐葡萄糖不耐葡萄糖不耐、、、、第第第第 2 型糖尿病型糖尿病型糖尿病型糖尿病、、、、高三酸甘油酯有關高三酸甘油酯有關高三酸甘油酯有關高三酸甘油酯有關(22, 

25-27)肥胖者血漿中肥胖者血漿中肥胖者血漿中肥胖者血漿中 adiponectin 濃度較低濃度較低濃度較低濃度較低，，，，而減重和降體脂可增加而減重和降體脂可增加而減重和降體脂可增加而減重和降體脂可增加 adiponectin 的的的的

濃度濃度濃度濃度(28)。。。。在孩童和青少年中在孩童和青少年中在孩童和青少年中在孩童和青少年中 adiponectin 和和和和 Body mass index、、、、體脂體脂體脂體脂、、、、腰圍成反比腰圍成反比腰圍成反比腰圍成反比

(28-32)，，，，adiponectin 濃濃濃濃度也和內臟脂肪的累積成反比度也和內臟脂肪的累積成反比度也和內臟脂肪的累積成反比度也和內臟脂肪的累積成反比(33, 34)。。。。Adiponectin 基因的基因的基因的基因的

表現和分泌會受到表現和分泌會受到表現和分泌會受到表現和分泌會受到 TNF-α、、、、IL-6 所抑制所抑制所抑制所抑制(25, 26)。。。。血漿中血漿中血漿中血漿中 adiponectin 和胰島素刺激和胰島素刺激和胰島素刺激和胰島素刺激

肌肉細胞內胰島素受器上酪氨酸麟酸化有關肌肉細胞內胰島素受器上酪氨酸麟酸化有關肌肉細胞內胰島素受器上酪氨酸麟酸化有關肌肉細胞內胰島素受器上酪氨酸麟酸化有關(35)。。。。在小鼠以在小鼠以在小鼠以在小鼠以 leptin 和和和和 adiponectin 處處處處

理之下可逆轉胰島素阻抗的現象理之下可逆轉胰島素阻抗的現象理之下可逆轉胰島素阻抗的現象理之下可逆轉胰島素阻抗的現象。。。。在大鼠誘導肥胖和胰島素阻抗的模式之下在大鼠誘導肥胖和胰島素阻抗的模式之下在大鼠誘導肥胖和胰島素阻抗的模式之下在大鼠誘導肥胖和胰島素阻抗的模式之下，，，，運用運用運用運用

病毒載體將病毒載體將病毒載體將病毒載體將 adiponectin cDNA 送入大鼠體內送入大鼠體內送入大鼠體內送入大鼠體內，，，，可降低體重和改善周邊組織對胰島素可降低體重和改善周邊組織對胰島素可降低體重和改善周邊組織對胰島素可降低體重和改善周邊組織對胰島素

敏感性敏感性敏感性敏感性(36)。。。。Adiponectin 和胰島素作用的標的器官有關和胰島素作用的標的器官有關和胰島素作用的標的器官有關和胰島素作用的標的器官有關，，，，在骨骼肌可以增加葡萄在骨骼肌可以增加葡萄在骨骼肌可以增加葡萄在骨骼肌可以增加葡萄糖糖糖糖

的利用的利用的利用的利用、、、、脂肪酸的氧化脂肪酸的氧化脂肪酸的氧化脂肪酸的氧化，，，，在肝臟可增加胰島素敏感性在肝臟可增加胰島素敏感性在肝臟可增加胰島素敏感性在肝臟可增加胰島素敏感性、、、、提高脂肪酸氧化降低肝臟葡提高脂肪酸氧化降低肝臟葡提高脂肪酸氧化降低肝臟葡提高脂肪酸氧化降低肝臟葡

萄糖的釋出萄糖的釋出萄糖的釋出萄糖的釋出(22, 25, 35, 37)。。。。 

 

3.  Resistin 

 

Resistin 是一種脂肪細胞分泌和合成的蛋白質是一種脂肪細胞分泌和合成的蛋白質是一種脂肪細胞分泌和合成的蛋白質是一種脂肪細胞分泌和合成的蛋白質，，，，分子量大小為分子量大小為分子量大小為分子量大小為 12 kDa。。。。在飲食在飲食在飲食在飲食

誘發的肥胖或誘發的肥胖或誘發的肥胖或誘發的肥胖或 leptin 和和和和 leptin receptor 缺乏的鼠類會增加缺乏的鼠類會增加缺乏的鼠類會增加缺乏的鼠類會增加 resistin 濃度濃度濃度濃度(38)。。。。小鼠給小鼠給小鼠給小鼠給

予西式高脂飲食會誘導高予西式高脂飲食會誘導高予西式高脂飲食會誘導高予西式高脂飲食會誘導高 resistin 濃度濃度濃度濃度，，，，但在但在但在但在 antisense oligodexynucleotides 處理之處理之處理之處理之

後後後後，，，，可以使可以使可以使可以使 resistin 濃度回歸正常且改善肝臟胰島素阻濃度回歸正常且改善肝臟胰島素阻濃度回歸正常且改善肝臟胰島素阻濃度回歸正常且改善肝臟胰島素阻抗的程度抗的程度抗的程度抗的程度(39)。。。。這樣的結果和這樣的結果和這樣的結果和這樣的結果和

resistin 剔除的小鼠是一致的剔除的小鼠是一致的剔除的小鼠是一致的剔除的小鼠是一致的，，，，儘管沒有改變小鼠體重和體脂儘管沒有改變小鼠體重和體脂儘管沒有改變小鼠體重和體脂儘管沒有改變小鼠體重和體脂，，，，在在在在 resistin 剔除的小剔除的小剔除的小剔除的小

鼠給予西式高脂飲食之後鼠給予西式高脂飲食之後鼠給予西式高脂飲食之後鼠給予西式高脂飲食之後，，，，比起比起比起比起 wild-type mice，，，，葡萄糖不耐的現象顯著改善葡萄糖不耐的現象顯著改善葡萄糖不耐的現象顯著改善葡萄糖不耐的現象顯著改善(39)。。。。

刪除刪除刪除刪除 resistin 基因會增加肝臟中基因會增加肝臟中基因會增加肝臟中基因會增加肝臟中 AMPK 的活性而降低了糖質新生的酵素進而減少肝的活性而降低了糖質新生的酵素進而減少肝的活性而降低了糖質新生的酵素進而減少肝的活性而降低了糖質新生的酵素進而減少肝

臟葡萄糖的產率臟葡萄糖的產率臟葡萄糖的產率臟葡萄糖的產率(39)，，，，而當而當而當而當 resistin 利用利用利用利用 transgenic overexpression 則會增加肝中葡則會增加肝中葡則會增加肝中葡則會增加肝中葡

萄糖產率萄糖產率萄糖產率萄糖產率、、、、和葡萄糖不耐和葡萄糖不耐和葡萄糖不耐和葡萄糖不耐(40)。。。。resistin 對於小鼠脂質的代謝也有關對於小鼠脂質的代謝也有關對於小鼠脂質的代謝也有關對於小鼠脂質的代謝也有關，，，，在正常餵給在正常餵給在正常餵給在正常餵給 chow 

diet 小鼠小鼠小鼠小鼠以以以以 adenovirus 感染促使感染促使感染促使感染促使 resistin 過度表現過度表現過度表現過度表現，，，，血漿中血漿中血漿中血漿中 TG 增加且肝中增加且肝中增加且肝中增加且肝中 TG 分分分分

泌也增加泌也增加泌也增加泌也增加(41)。。。。但但但但 resistin 在人類對於肥胖或胰島素阻抗的相關性是不一致的在人類對於肥胖或胰島素阻抗的相關性是不一致的在人類對於肥胖或胰島素阻抗的相關性是不一致的在人類對於肥胖或胰島素阻抗的相關性是不一致的(42, 
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43)，，，，脂肪細胞是脂肪細胞是脂肪細胞是脂肪細胞是 resistin 的合成來源是受爭議的的合成來源是受爭議的的合成來源是受爭議的的合成來源是受爭議的(有人認為有人認為有人認為有人認為 resistin 其實來自脂肪組其實來自脂肪組其實來自脂肪組其實來自脂肪組

織中的織中的織中的織中的 macrophages)(44)。。。。人類的人類的人類的人類的 resistin 只有只有只有只有 64%和鼠科是同源和鼠科是同源和鼠科是同源和鼠科是同源，，，，在胰島素阻抗在胰島素阻抗在胰島素阻抗在胰島素阻抗

上是否和鼠科扮演相同的角色仍有待觀察上是否和鼠科扮演相同的角色仍有待觀察上是否和鼠科扮演相同的角色仍有待觀察上是否和鼠科扮演相同的角色仍有待觀察(44)。。。。 

 

4.  Tumor necrosis factor α (TNF-α)  

     

    TNF-α是一個分子量大小為是一個分子量大小為是一個分子量大小為是一個分子量大小為 26 kDa 的穿膜蛋白的穿膜蛋白的穿膜蛋白的穿膜蛋白。。。。雖然雖然雖然雖然 TNF-α和肥胖和肥胖和肥胖和肥胖、、、、胰島素胰島素胰島素胰島素

阻抗的關係不是很清楚阻抗的關係不是很清楚阻抗的關係不是很清楚阻抗的關係不是很清楚，，，，但在此兩種情形之下組織中但在此兩種情形之下組織中但在此兩種情形之下組織中但在此兩種情形之下組織中 TNF-α的表現增加的表現增加的表現增加的表現增加(45)。。。。此外此外此外此外，，，，

小鼠小鼠小鼠小鼠 TNF-α或接受器基因剔除後或接受器基因剔除後或接受器基因剔除後或接受器基因剔除後，，，，可增加胰島素敏感性和改善血漿中游離脂肪酸的可增加胰島素敏感性和改善血漿中游離脂肪酸的可增加胰島素敏感性和改善血漿中游離脂肪酸的可增加胰島素敏感性和改善血漿中游離脂肪酸的

含量含量含量含量(46)。。。。TNF-α藉由藉由藉由藉由 p44 / 42 和和和和 JNK 使使使使 perilipin (an oil droplet coating protein)

磷酸化磷酸化磷酸化磷酸化，，，，脫離脂肪油滴表面脫離脂肪油滴表面脫離脂肪油滴表面脫離脂肪油滴表面，，，，以便以便以便以便 hormone-sensitive lipase 進行脂解進行脂解進行脂解進行脂解，，，，釋出釋出釋出釋出 free fatty 

acids(47)。。。。在肝臟中在肝臟中在肝臟中在肝臟中過多的過多的過多的過多的 TNF-α會干擾內生性的脂肪酸生合成會干擾內生性的脂肪酸生合成會干擾內生性的脂肪酸生合成會干擾內生性的脂肪酸生合成，，，，而太少的而太少的而太少的而太少的 TNF-α

則會干擾脂肪酸氧化則會干擾脂肪酸氧化則會干擾脂肪酸氧化則會干擾脂肪酸氧化。。。。當急性的當急性的當急性的當急性的 TNF-α 刺激之下刺激之下刺激之下刺激之下，，，，肝臟的肝臟的肝臟的肝臟的 Very low density 

lipoprotein（（（（VLDL））））產出率增加產出率增加產出率增加產出率增加，，，，TNF-α 和增加的和增加的和增加的和增加的 VLDL 結合而抑制脂肪組織的結合而抑制脂肪組織的結合而抑制脂肪組織的結合而抑制脂肪組織的

脂蛋白脂解酶脂蛋白脂解酶脂蛋白脂解酶脂蛋白脂解酶，，，，使脂肪細胞內脂肪酸的利用不良使脂肪細胞內脂肪酸的利用不良使脂肪細胞內脂肪酸的利用不良使脂肪細胞內脂肪酸的利用不良，，，，血液當中呈現高三酸甘油酯血症血液當中呈現高三酸甘油酯血症血液當中呈現高三酸甘油酯血症血液當中呈現高三酸甘油酯血症

(48)。。。。TNF-α干擾胰島素傳訊是藉由活化干擾胰島素傳訊是藉由活化干擾胰島素傳訊是藉由活化干擾胰島素傳訊是藉由活化 Ser / Thr kinases（（（（nPKC））））使胰島素對於使胰島素對於使胰島素對於使胰島素對於

胰島素接受器或胰島素接受器或胰島素接受器或胰島素接受器或 IRS 上酪氨酸磷酸化減弱上酪氨酸磷酸化減弱上酪氨酸磷酸化減弱上酪氨酸磷酸化減弱，，，，導致胰島素阻抗導致胰島素阻抗導致胰島素阻抗導致胰島素阻抗(49)。。。。 

 

5.  Interleukin-6 （（（（IL-6）））） 

     

    IL-6 的分子量大約的分子量大約的分子量大約的分子量大約 22~27kDa，，，，循環中循環中循環中循環中 IL-6 有有有有 1/3 的量由脂肪細胞所分泌的量由脂肪細胞所分泌的量由脂肪細胞所分泌的量由脂肪細胞所分泌(50)。。。。

體脂肪堆積體脂肪堆積體脂肪堆積體脂肪堆積、、、、胰島素阻抗和血漿中高游離脂肪酸和血漿中胰島素阻抗和血漿中高游離脂肪酸和血漿中胰島素阻抗和血漿中高游離脂肪酸和血漿中胰島素阻抗和血漿中高游離脂肪酸和血漿中 IL-6 高濃度成正相關高濃度成正相關高濃度成正相關高濃度成正相關。。。。肥肥肥肥

胖者脂肪細胞分泌胖者脂肪細胞分泌胖者脂肪細胞分泌胖者脂肪細胞分泌 IL-6 的增加負向調控的增加負向調控的增加負向調控的增加負向調控 IRS，，，，正向調控正向調控正向調控正向調控 suppressor of cytokine 

signaling 3 造成肝臟中胰島素訊息傳遞訊息受阻造成肝臟中胰島素訊息傳遞訊息受阻造成肝臟中胰島素訊息傳遞訊息受阻造成肝臟中胰島素訊息傳遞訊息受阻，，，，且促進肥胖者脂肪細胞內且促進肥胖者脂肪細胞內且促進肥胖者脂肪細胞內且促進肥胖者脂肪細胞內 TG 的的的的

脂解作用增加造成高游離脂肪酸脂解作用增加造成高游離脂肪酸脂解作用增加造成高游離脂肪酸脂解作用增加造成高游離脂肪酸(51)。。。。IL-6 並且抑制脂肪細胞分泌並且抑制脂肪細胞分泌並且抑制脂肪細胞分泌並且抑制脂肪細胞分泌 adiponectin 使肝使肝使肝使肝

臟胰島素阻抗更加嚴重臟胰島素阻抗更加嚴重臟胰島素阻抗更加嚴重臟胰島素阻抗更加嚴重 (52)。。。。 IL-6 也會間接促進血小板的聚集也會間接促進血小板的聚集也會間接促進血小板的聚集也會間接促進血小板的聚集，，，，肝臟合成肝臟合成肝臟合成肝臟合成

fibrinogen、、、、C-reactive protein 增加增加增加增加，，，，內皮細胞黏附因子表現量增加而造成血栓的形內皮細胞黏附因子表現量增加而造成血栓的形內皮細胞黏附因子表現量增加而造成血栓的形內皮細胞黏附因子表現量增加而造成血栓的形

成成成成(53, 54)。。。。 
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6.  Plasminogen activator inhibitor-1 （（（（PAI-1）））） 

     

    代謝症候群的肥胖患者並且罹患第代謝症候群的肥胖患者並且罹患第代謝症候群的肥胖患者並且罹患第代謝症候群的肥胖患者並且罹患第 2 型糖尿病有著高濃度的型糖尿病有著高濃度的型糖尿病有著高濃度的型糖尿病有著高濃度的 PAI-1，，，，且男性比且男性比且男性比且男性比

女性有著更高的趨勢女性有著更高的趨勢女性有著更高的趨勢女性有著更高的趨勢(55)。。。。很多研究指出隨著胰島素阻抗情形改善很多研究指出隨著胰島素阻抗情形改善很多研究指出隨著胰島素阻抗情形改善很多研究指出隨著胰島素阻抗情形改善，，，，PAI-1 濃度跟著濃度跟著濃度跟著濃度跟著

降低降低降低降低，，，，以低卡飲食有效降低體重以低卡飲食有效降低體重以低卡飲食有效降低體重以低卡飲食有效降低體重、、、、體脂肪後也觀察到體脂肪後也觀察到體脂肪後也觀察到體脂肪後也觀察到PAI-1濃度的降低濃度的降低濃度的降低濃度的降低，，，，血漿中血漿中血漿中血漿中PAI-1

濃度增加和肥胖的促進有關濃度增加和肥胖的促進有關濃度增加和肥胖的促進有關濃度增加和肥胖的促進有關 (56)。。。。此外此外此外此外，，，，第第第第 2 型糖尿病給予的胰島素增敏劑型糖尿病給予的胰島素增敏劑型糖尿病給予的胰島素增敏劑型糖尿病給予的胰島素增敏劑

metformin 或或或或 troglitazone 後後後後，，，，PAI-1 的濃度也可回歸正常的濃度也可回歸正常的濃度也可回歸正常的濃度也可回歸正常(57)。。。。PAI-1 對於肥胖和對於肥胖和對於肥胖和對於肥胖和

胰島素阻抗大多數研究著重於胰島素阻抗大多數研究著重於胰島素阻抗大多數研究著重於胰島素阻抗大多數研究著重於 PAI-1 基因的基因的基因的基因的 polymorphism，，，，promoter 上上上上-675 位點位點位點位點

的的的的 4G / 5G，，，，4G carriers 會促進肥胖會促進肥胖會促進肥胖會促進肥胖、、、、代謝症候群的發生代謝症候群的發生代謝症候群的發生代謝症候群的發生(58-60)。。。。研究者在纖維母研究者在纖維母研究者在纖維母研究者在纖維母

細胞中發現細胞中發現細胞中發現細胞中發現 PAI-1 藉由阻止藉由阻止藉由阻止藉由阻止 vitronectin 和黏著分子和黏著分子和黏著分子和黏著分子 αvβ3 結合而抑制結合而抑制結合而抑制結合而抑制 PKC 的磷酸的磷酸的磷酸的磷酸

化化化化，，，，妨礙胰島素的訊息傳遞妨礙胰島素的訊息傳遞妨礙胰島素的訊息傳遞妨礙胰島素的訊息傳遞(61)。。。。過度的過度的過度的過度的 PAI-1 表現會抑制細胞分化表現會抑制細胞分化表現會抑制細胞分化表現會抑制細胞分化(這可能又是一這可能又是一這可能又是一這可能又是一

種身體防止脂肪組織過度擴增的機制種身體防止脂肪組織過度擴增的機制種身體防止脂肪組織過度擴增的機制種身體防止脂肪組織過度擴增的機制)，，，，在在在在 PAI-1
- / -小鼠的前脂肪細胞可發現比小鼠的前脂肪細胞可發現比小鼠的前脂肪細胞可發現比小鼠的前脂肪細胞可發現比

wild-type 分化程度較高分化程度較高分化程度較高分化程度較高，，，，且可顯示出胰島素的刺激葡萄糖汲取增加且可顯示出胰島素的刺激葡萄糖汲取增加且可顯示出胰島素的刺激葡萄糖汲取增加且可顯示出胰島素的刺激葡萄糖汲取增加(62)。。。。PAI-1 由由由由

於會抑制於會抑制於會抑制於會抑制 tissue plasminogen activator，，，，則使得纖維蛋白則使得纖維蛋白則使得纖維蛋白則使得纖維蛋白(fibrinogen)溶解作用受阻溶解作用受阻溶解作用受阻溶解作用受阻，，，，

加速血栓的形成加速血栓的形成加速血栓的形成加速血栓的形成，，，，在心血管疾病的病人當中在心血管疾病的病人當中在心血管疾病的病人當中在心血管疾病的病人當中 PAI-1 濃度也有顯著性的增加濃度也有顯著性的增加濃度也有顯著性的增加濃度也有顯著性的增加(43)。。。。 

 

三三三三、、、、高糖高糖高糖高糖（（（（蔗糖蔗糖蔗糖蔗糖）、）、）、）、高脂高脂高脂高脂（（（（飽和油脂飽和油脂飽和油脂飽和油脂））））飲食與代謝症候群之相關性飲食與代謝症候群之相關性飲食與代謝症候群之相關性飲食與代謝症候群之相關性 

 

(一一一一) 飲食誘發代謝症侯群實驗動物模式飲食誘發代謝症侯群實驗動物模式飲食誘發代謝症侯群實驗動物模式飲食誘發代謝症侯群實驗動物模式 

     

    對於代謝症候群動物模式的建立對於代謝症候群動物模式的建立對於代謝症候群動物模式的建立對於代謝症候群動物模式的建立，，，，先前的研究多以先前的研究多以先前的研究多以先前的研究多以高油高油高油高油、、、、高糖添加於飼料或糖高糖添加於飼料或糖高糖添加於飼料或糖高糖添加於飼料或糖

水的給予大水的給予大水的給予大水的給予大、、、、小鼠以模擬代謝症候群的發生小鼠以模擬代謝症候群的發生小鼠以模擬代謝症候群的發生小鼠以模擬代謝症候群的發生。。。。以以以以高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給

予予予予 C57BL / 6J mice，，，，發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出肥胖發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出肥胖發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出肥胖發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出肥胖、、、、脂肪細胞肥大脂肪細胞肥大脂肪細胞肥大脂肪細胞肥大、、、、葡葡葡葡

萄糖不耐萄糖不耐萄糖不耐萄糖不耐、、、、胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗、、、、高高高高 leptin 血症等現象血症等現象血症等現象血症等現象，，，，但高蔗糖添加於飼料僅出現短暫的但高蔗糖添加於飼料僅出現短暫的但高蔗糖添加於飼料僅出現短暫的但高蔗糖添加於飼料僅出現短暫的

葡萄糖不耐之現象葡萄糖不耐之現象葡萄糖不耐之現象葡萄糖不耐之現象(63, 64)。。。。以以以以高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給予高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給予高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給予高飽和油脂或高蔗糖添加於飼料給予 Wistart rats，，，，

發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出腹部脂肪堆積發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出腹部脂肪堆積發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出腹部脂肪堆積發現高飽和油脂添加於飼料會誘發出腹部脂肪堆積、、、、體重增加體重增加體重增加體重增加、、、、禁食狀態下血漿中禁食狀態下血漿中禁食狀態下血漿中禁食狀態下血漿中

葡萄糖葡萄糖葡萄糖葡萄糖、、、、胰島素濃度增胰島素濃度增胰島素濃度增胰島素濃度增加等現象加等現象加等現象加等現象，，，，高蔗糖添加於飼料不會出現肥胖的現象高蔗糖添加於飼料不會出現肥胖的現象高蔗糖添加於飼料不會出現肥胖的現象高蔗糖添加於飼料不會出現肥胖的現象(65)，，，，但但但但

蔗糖添加於飲水中給予蔗糖添加於飲水中給予蔗糖添加於飲水中給予蔗糖添加於飲水中給予 Wistart rats 則會出現體重增加則會出現體重增加則會出現體重增加則會出現體重增加、、、、腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積、、、、高胰島素高胰島素高胰島素高胰島素
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血症血症血症血症、、、、血脂異常血脂異常血脂異常血脂異常、、、、高血壓等現象高血壓等現象高血壓等現象高血壓等現象(66)。。。。飲食在飲食在飲食在飲食在代謝症候群誘發模式中對於代謝症候群誘發模式中對於代謝症候群誘發模式中對於代謝症候群誘發模式中對於大大大大、、、、小鼠小鼠小鼠小鼠

分別有不同效果分別有不同效果分別有不同效果分別有不同效果，，，，且程度也不同且程度也不同且程度也不同且程度也不同。。。。 

 

(二二二二) 蔗糖蔗糖蔗糖蔗糖(或其中果糖或其中果糖或其中果糖或其中果糖)引發代謝症候群的生化與分子機制引發代謝症候群的生化與分子機制引發代謝症候群的生化與分子機制引發代謝症候群的生化與分子機制 

      

    先前的研究指出先前的研究指出先前的研究指出先前的研究指出，，，，大鼠給予果糖的飲食會刺激大鼠的攝食量大鼠給予果糖的飲食會刺激大鼠的攝食量大鼠給予果糖的飲食會刺激大鼠的攝食量大鼠給予果糖的飲食會刺激大鼠的攝食量，，，，但葡萄糖的給予但葡萄糖的給予但葡萄糖的給予但葡萄糖的給予

則不會刺激攝食增加則不會刺激攝食增加則不會刺激攝食增加則不會刺激攝食增加(67)，，，，且且且且雙醣類的蔗糖促進肥胖的效果比葡萄糖較好雙醣類的蔗糖促進肥胖的效果比葡萄糖較好雙醣類的蔗糖促進肥胖的效果比葡萄糖較好雙醣類的蔗糖促進肥胖的效果比葡萄糖較好，，，，因為蔗因為蔗因為蔗因為蔗

糖裡內含的果糖不會刺激生熱反應糖裡內含的果糖不會刺激生熱反應糖裡內含的果糖不會刺激生熱反應糖裡內含的果糖不會刺激生熱反應（（（（thermogenesis），），），），消耗能量消耗能量消耗能量消耗能量(68)。。。。在人體試驗在人體試驗在人體試驗在人體試驗

當中當中當中當中果糖飲料攝取相對於葡萄糖飲料腹部脂肪的堆積有較明顯的現象果糖飲料攝取相對於葡萄糖飲料腹部脂肪的堆積有較明顯的現象果糖飲料攝取相對於葡萄糖飲料腹部脂肪的堆積有較明顯的現象果糖飲料攝取相對於葡萄糖飲料腹部脂肪的堆積有較明顯的現象(69)，，，，而腹部而腹部而腹部而腹部

脂肪堆積也就是內臟型肥胖和胰島素阻抗息息相關脂肪堆積也就是內臟型肥胖和胰島素阻抗息息相關脂肪堆積也就是內臟型肥胖和胰島素阻抗息息相關脂肪堆積也就是內臟型肥胖和胰島素阻抗息息相關(70, 71)，，，，由於內臟脂肪組織增由於內臟脂肪組織增由於內臟脂肪組織增由於內臟脂肪組織增

大大大大，，，，對於胰島素的敏感性不好對於胰島素的敏感性不好對於胰島素的敏感性不好對於胰島素的敏感性不好，，，，但對於兒茶酚胺較敏感但對於兒茶酚胺較敏感但對於兒茶酚胺較敏感但對於兒茶酚胺較敏感，，，，脂解的能力較其他地方的脂解的能力較其他地方的脂解的能力較其他地方的脂解的能力較其他地方的

脂肪組織強脂肪組織強脂肪組織強脂肪組織強，，，，游離出的脂肪酸經門脈循環運送至肝臟游離出的脂肪酸經門脈循環運送至肝臟游離出的脂肪酸經門脈循環運送至肝臟游離出的脂肪酸經門脈循環運送至肝臟，，，，造成肝臟三酸甘油酯堆積造成肝臟三酸甘油酯堆積造成肝臟三酸甘油酯堆積造成肝臟三酸甘油酯堆積，，，，

導致胰島素阻抗導致胰島素阻抗導致胰島素阻抗導致胰島素阻抗。。。。adiponectin 會增加肝臟脂質的異化和促進胰島素的敏感性會增加肝臟脂質的異化和促進胰島素的敏感性會增加肝臟脂質的異化和促進胰島素的敏感性會增加肝臟脂質的異化和促進胰島素的敏感性，，，，但增但增但增但增

大的內臟脂肪組織大的內臟脂肪組織大的內臟脂肪組織大的內臟脂肪組織 adiponectin 產出率較少產出率較少產出率較少產出率較少，，，，更加速了肝臟胰島素阻抗更加速了肝臟胰島素阻抗更加速了肝臟胰島素阻抗更加速了肝臟胰島素阻抗(72)。。。。果糖的果糖的果糖的果糖的

大量攝取會增加肝臟脂質生合成大量攝取會增加肝臟脂質生合成大量攝取會增加肝臟脂質生合成大量攝取會增加肝臟脂質生合成(73)，，，，由於果糖在糖解的路徑中比葡萄糖少一限速由於果糖在糖解的路徑中比葡萄糖少一限速由於果糖在糖解的路徑中比葡萄糖少一限速由於果糖在糖解的路徑中比葡萄糖少一限速

步驟酶步驟酶步驟酶步驟酶 phosphofructokinase 的作用的作用的作用的作用，，，，fructose-1-phosphate 快速的生成快速的生成快速的生成快速的生成 acetyl-CoA

和和和和 glycerol-3-phosphate，，，，加速了肝臟中三酸甘油酯的堆積加速了肝臟中三酸甘油酯的堆積加速了肝臟中三酸甘油酯的堆積加速了肝臟中三酸甘油酯的堆積，，，，造成肝臟中胰島素阻造成肝臟中胰島素阻造成肝臟中胰島素阻造成肝臟中胰島素阻

抗抗抗抗，，，，而過多的三酸甘油酯和而過多的三酸甘油酯和而過多的三酸甘油酯和而過多的三酸甘油酯和 Apolipoprotein B（（（（apoB））））聚集成聚集成聚集成聚集成 VLDL 經由循環經由循環經由循環經由循環，，，，血血血血

漿內漿內漿內漿內 TG 增加增加增加增加，，，，最後使得肌肉或脂肪組織累積更多的三酸甘油脂最後使得肌肉或脂肪組織累積更多的三酸甘油脂最後使得肌肉或脂肪組織累積更多的三酸甘油脂最後使得肌肉或脂肪組織累積更多的三酸甘油脂，，，，使周邊組織也產使周邊組織也產使周邊組織也產使周邊組織也產

生胰島素阻抗生胰島素阻抗生胰島素阻抗生胰島素阻抗(74)。。。。 

 

    由分子的層次由分子的層次由分子的層次由分子的層次來看來看來看來看，，，，禁食再餵食高碳水化合物會促進肝臟中禁食再餵食高碳水化合物會促進肝臟中禁食再餵食高碳水化合物會促進肝臟中禁食再餵食高碳水化合物會促進肝臟中 Sterol regulatory 

element binding protein-1c （（（（SREBP-1c））））蛋白質表現量增加蛋白質表現量增加蛋白質表現量增加蛋白質表現量增加，，，，SREBP-1c 是一轉錄是一轉錄是一轉錄是一轉錄

因子因子因子因子，，，，主要調控糖解主要調控糖解主要調控糖解主要調控糖解、、、、脂質生合成的相關基因脂質生合成的相關基因脂質生合成的相關基因脂質生合成的相關基因，，，，葡萄糖和胰島素會促進葡萄糖和胰島素會促進葡萄糖和胰島素會促進葡萄糖和胰島素會促進 SREBP-1c

表現增加表現增加表現增加表現增加，，，，在肝臟產生胰島素阻抗時在肝臟產生胰島素阻抗時在肝臟產生胰島素阻抗時在肝臟產生胰島素阻抗時，，，，雖然肝醣合成減少雖然肝醣合成減少雖然肝醣合成減少雖然肝醣合成減少，，，，但由於高濃度的胰島素但由於高濃度的胰島素但由於高濃度的胰島素但由於高濃度的胰島素，，，，

使得使得使得使得 SREBP-1c 表現量多表現量多表現量多表現量多，，，，內生性的脂質不會因胰島素阻抗而減少內生性的脂質不會因胰島素阻抗而減少內生性的脂質不會因胰島素阻抗而減少內生性的脂質不會因胰島素阻抗而減少(75, 76)。。。。在果糖在果糖在果糖在果糖

誘導脂質生合成方面誘導脂質生合成方面誘導脂質生合成方面誘導脂質生合成方面，，，，果糖雖不會促使胰島素分泌而誘導果糖雖不會促使胰島素分泌而誘導果糖雖不會促使胰島素分泌而誘導果糖雖不會促使胰島素分泌而誘導 SREBP-1c 增加增加增加增加，，，，但果糖但果糖但果糖但果糖

會會會會促使促使促使促使 protein tyrosine phosphatase 1B （（（（PTP-1B））））過度表現過度表現過度表現過度表現，，，，PTP-1B 會促進會促進會促進會促進
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SREBP-1c mRNA 表現增加表現增加表現增加表現增加，，，，最後促使最後促使最後促使最後促使 SREBP-1c 促進肝中脂質生合成基因表現量促進肝中脂質生合成基因表現量促進肝中脂質生合成基因表現量促進肝中脂質生合成基因表現量

增加增加增加增加(77)。。。。相對於其他的糖相對於其他的糖相對於其他的糖相對於其他的糖果糖的攝取果糖的攝取果糖的攝取果糖的攝取會提高會提高會提高會提高血漿中尿酸血漿中尿酸血漿中尿酸血漿中尿酸（（（（uric acid））））的濃度的濃度的濃度的濃度(78, 

79)，，，，血漿中尿酸和體重增加血漿中尿酸和體重增加血漿中尿酸和體重增加血漿中尿酸和體重增加、、、、內臟脂肪堆積也有相關內臟脂肪堆積也有相關內臟脂肪堆積也有相關內臟脂肪堆積也有相關(70)。。。。血漿中尿酸的含量和血血漿中尿酸的含量和血血漿中尿酸的含量和血血漿中尿酸的含量和血

管舒張作用有關的一氧化氮有關管舒張作用有關的一氧化氮有關管舒張作用有關的一氧化氮有關管舒張作用有關的一氧化氮有關，，，，高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少，，，，進而造成高進而造成高進而造成高進而造成高

血壓血壓血壓血壓(79)，，，，而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯，，，，因為胰島素的增加會因為胰島素的增加會因為胰島素的增加會因為胰島素的增加會使一氧化氮使一氧化氮使一氧化氮使一氧化氮

的的的的 bioavailability增加增加增加增加，，，，促使血管擴張血流通透促使血管擴張血流通透促使血管擴張血流通透促使血管擴張血流通透，，，，使葡萄糖更順利的到達目的組織使葡萄糖更順利的到達目的組織使葡萄糖更順利的到達目的組織使葡萄糖更順利的到達目的組織(78, 

79)。。。。果糖攝取產生的糖化終產物果糖攝取產生的糖化終產物果糖攝取產生的糖化終產物果糖攝取產生的糖化終產物 advanced glycation end products、、、、Methylglyoxal

（（（（果糖糖解途徑中間產物果糖糖解途徑中間產物果糖糖解途徑中間產物果糖糖解途徑中間產物））））的增加會造成氧化壓力和發炎反應的產物增加的增加會造成氧化壓力和發炎反應的產物增加的增加會造成氧化壓力和發炎反應的產物增加的增加會造成氧化壓力和發炎反應的產物增加，，，，如如如如

hydrogen peroxide、、、、aortic nicotinamide adenine dinucleotide phosphateoxidase-4 和和和和

vascular cell adhesion molecule-1 等等等等，，，，會增加血管收縮素會增加血管收縮素會增加血管收縮素會增加血管收縮素（（（（angiotensun 1））））造成血壓造成血壓造成血壓造成血壓

的上升的上升的上升的上升(80, 81)。。。。 

 

(三三三三) 高油脂高油脂高油脂高油脂(飽和脂肪酸飽和脂肪酸飽和脂肪酸飽和脂肪酸)引發代謝症候群的生化與分子機制引發代謝症候群的生化與分子機制引發代謝症候群的生化與分子機制引發代謝症候群的生化與分子機制 

     

    高飽和脂肪酸對於胰島素阻抗有很強的關聯高飽和脂肪酸對於胰島素阻抗有很強的關聯高飽和脂肪酸對於胰島素阻抗有很強的關聯高飽和脂肪酸對於胰島素阻抗有很強的關聯，，，，由於過量的攝取飽和油脂造成的由於過量的攝取飽和油脂造成的由於過量的攝取飽和油脂造成的由於過量的攝取飽和油脂造成的

肥胖影響最大肥胖影響最大肥胖影響最大肥胖影響最大(82)，，，，尤其是膳食之中的油脂直接儲存於內臟脂肪組織中尤其是膳食之中的油脂直接儲存於內臟脂肪組織中尤其是膳食之中的油脂直接儲存於內臟脂肪組織中尤其是膳食之中的油脂直接儲存於內臟脂肪組織中，，，，過多的過多的過多的過多的 TG

堆積造成脂肪細胞的胰島素阻抗堆積造成脂肪細胞的胰島素阻抗堆積造成脂肪細胞的胰島素阻抗堆積造成脂肪細胞的胰島素阻抗，，，，脂肪細胞的脂解作用增加脂肪細胞的脂解作用增加脂肪細胞的脂解作用增加脂肪細胞的脂解作用增加，，，，循環中的游離脂肪酸循環中的游離脂肪酸循環中的游離脂肪酸循環中的游離脂肪酸

增加造成肝臟增加造成肝臟增加造成肝臟增加造成肝臟 TG 儲存也增加儲存也增加儲存也增加儲存也增加，，，，出現肝臟胰島素阻抗出現肝臟胰島素阻抗出現肝臟胰島素阻抗出現肝臟胰島素阻抗，，，，肝臟肝醣分解速率快造成高肝臟肝醣分解速率快造成高肝臟肝醣分解速率快造成高肝臟肝醣分解速率快造成高

胰島素血症胰島素血症胰島素血症胰島素血症，，，，此外肝中過多此外肝中過多此外肝中過多此外肝中過多 TG 也造成也造成也造成也造成 VLDL 釋出過盛釋出過盛釋出過盛釋出過盛造成高三酸甘油酯血症造成高三酸甘油酯血症造成高三酸甘油酯血症造成高三酸甘油酯血症，，，，而而而而

高的三酸甘油酯也會提升心血管疾病的發生率高的三酸甘油酯也會提升心血管疾病的發生率高的三酸甘油酯也會提升心血管疾病的發生率高的三酸甘油酯也會提升心血管疾病的發生率(69)。。。。由於脂肪細胞胰島素阻抗脂解由於脂肪細胞胰島素阻抗脂解由於脂肪細胞胰島素阻抗脂解由於脂肪細胞胰島素阻抗脂解

作用旺盛作用旺盛作用旺盛作用旺盛，，，，游離出的脂肪酸在肌肉內堆積成游離出的脂肪酸在肌肉內堆積成游離出的脂肪酸在肌肉內堆積成游離出的脂肪酸在肌肉內堆積成 TG、、、、DAG 和和和和 intramyocellular lipid 而而而而

影響了胰島素的訊息傳遞影響了胰島素的訊息傳遞影響了胰島素的訊息傳遞影響了胰島素的訊息傳遞，，，，降低胰島素刺激葡萄糖轉運體汲取葡萄糖最後造成胰島降低胰島素刺激葡萄糖轉運體汲取葡萄糖最後造成胰島降低胰島素刺激葡萄糖轉運體汲取葡萄糖最後造成胰島降低胰島素刺激葡萄糖轉運體汲取葡萄糖最後造成胰島

素阻抗素阻抗素阻抗素阻抗(83, 84)。。。。 
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圖圖圖圖 2-2 高果糖的與代謝症候群之相關性高果糖的與代謝症候群之相關性高果糖的與代謝症候群之相關性高果糖的與代謝症候群之相關性 

資料來源資料來源資料來源資料來源：：：：Miller＆＆＆＆Adeli,2008(85) 

 

四四四四、、、、肝中脂質生合成之轉錄調控肝中脂質生合成之轉錄調控肝中脂質生合成之轉錄調控肝中脂質生合成之轉錄調控 

 

(一一一一) SREBP-1c與與與與ChREBP轉轉轉轉錄因子錄因子錄因子錄因子 

 

    SREBP-1c屬於屬於屬於屬於SREBP family transcription factor中的一員中的一員中的一員中的一員，，，，基本構造為基本構造為基本構造為基本構造為basic 

helix-loop-helix（（（（bHLH），），），），可與可與可與可與sterol responsive element 上的上的上的上的 E-box結合進行轉結合進行轉結合進行轉結合進行轉

錄和脂質或糖解相關的基因錄和脂質或糖解相關的基因錄和脂質或糖解相關的基因錄和脂質或糖解相關的基因，，，，如如如如：：：： fatty acid synthase (FAS)、、、、acetyl-CoA 

carboxylase (ACC)、、、、stearoyl-coenzyme A desaturase 、、、、Spot 14 、、、、glucokinase 

(GK) 。。。。SREBP-1c表現在大部分的組織表現在大部分的組織表現在大部分的組織表現在大部分的組織，，，，尤其以肝臟尤其以肝臟尤其以肝臟尤其以肝臟、、、、白色脂肪組織最多白色脂肪組織最多白色脂肪組織最多白色脂肪組織最多。。。。在肝細在肝細在肝細在肝細
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胞內胞內胞內胞內，，，，平時存在於細胞質中平時存在於細胞質中平時存在於細胞質中平時存在於細胞質中(precursor form；；；；120 kDa)，，，，一但受到禁食再餵食高碳一但受到禁食再餵食高碳一但受到禁食再餵食高碳一但受到禁食再餵食高碳

水化合物水化合物水化合物水化合物、、、、胰島素而活化則進入核內胰島素而活化則進入核內胰島素而活化則進入核內胰島素而活化則進入核內mature form；；；；68 kD(86) ，，，，此此此此mature form才才才才

具有功能進行轉錄脂質生合成基因作用具有功能進行轉錄脂質生合成基因作用具有功能進行轉錄脂質生合成基因作用具有功能進行轉錄脂質生合成基因作用。。。。 

    Carbohydrate responsive element binding protein（（（（ChREBP），），），），構造也有構造也有構造也有構造也有bHLH

目前發現在肝臟中存在較多目前發現在肝臟中存在較多目前發現在肝臟中存在較多目前發現在肝臟中存在較多。。。。低葡萄糖濃度低葡萄糖濃度低葡萄糖濃度低葡萄糖濃度（（（（禁食禁食禁食禁食））））時時時時，，，，存於細存於細存於細存於細胞質中胞質中胞質中胞質中，，，，高濃度葡高濃度葡高濃度葡高濃度葡

萄糖萄糖萄糖萄糖（（（（飽食飽食飽食飽食））））時時時時，，，，葡萄糖經由糖解路徑增加了葡萄糖經由糖解路徑增加了葡萄糖經由糖解路徑增加了葡萄糖經由糖解路徑增加了xylulose 5-phosphate而活化而活化而活化而活化protein 

phosphatase 2 A，，，，使得使得使得使得ChREBP去磷酸化而從細胞質轉位去磷酸化而從細胞質轉位去磷酸化而從細胞質轉位去磷酸化而從細胞質轉位（（（（translocation））））至至至至細胞細胞細胞細胞

核內與核內與核內與核內與carbohydrate response element 結合後調控脂質或糖解相關的基因的轉錄結合後調控脂質或糖解相關的基因的轉錄結合後調控脂質或糖解相關的基因的轉錄結合後調控脂質或糖解相關的基因的轉錄，，，，

如如如如：：：：fatty acid synthase (FAS)、、、、acetyl-CoA carboxylase (ACC)、、、、liver pyruvate 

kinase(87)。。。。 

 

(二二二二) 肝中肝中肝中肝中SREBP-1c、、、、ChREBP與胰島素敏感性與胰島素敏感性與胰島素敏感性與胰島素敏感性 

 

    已知過多的已知過多的已知過多的已知過多的DAG、、、、TG堆積在組織中會使胰島素訊息傳遞受阻堆積在組織中會使胰島素訊息傳遞受阻堆積在組織中會使胰島素訊息傳遞受阻堆積在組織中會使胰島素訊息傳遞受阻，，，，而在肝臟中調而在肝臟中調而在肝臟中調而在肝臟中調

控脂質生合成基因控脂質生合成基因控脂質生合成基因控脂質生合成基因（（（（FAS、、、、ACC、、、、GK等等等等））））的轉錄因子主要是的轉錄因子主要是的轉錄因子主要是的轉錄因子主要是SREBP-1c、、、、ChREBP，，，，

此兩轉錄因子皆受到葡萄糖或胰島素的刺激而表現此兩轉錄因子皆受到葡萄糖或胰島素的刺激而表現此兩轉錄因子皆受到葡萄糖或胰島素的刺激而表現此兩轉錄因子皆受到葡萄糖或胰島素的刺激而表現，，，，先前研究指出在已產生胰島素先前研究指出在已產生胰島素先前研究指出在已產生胰島素先前研究指出在已產生胰島素

阻抗的動物中阻抗的動物中阻抗的動物中阻抗的動物中，，，，SREBP-1c的表現量會增加的表現量會增加的表現量會增加的表現量會增加，，，，且會抑制肝臟中且會抑制肝臟中且會抑制肝臟中且會抑制肝臟中IRS – 2，，，，使胰島素阻使胰島素阻使胰島素阻使胰島素阻

抗更懅抗更懅抗更懅抗更懅(88)。。。。而在而在而在而在ChREBP knockdown ob/ob mice可發現在肝中可發現在肝中可發現在肝中可發現在肝中TG堆積減少堆積減少堆積減少堆積減少，，，，肝臟肝臟肝臟肝臟

的胰島素敏感性增強的胰島素敏感性增強的胰島素敏感性增強的胰島素敏感性增強，，，，改善了高血糖改善了高血糖改善了高血糖改善了高血糖、、、、高高高高血脂血脂血脂血脂，，，，進而增進周邊組織對於胰島素的敏進而增進周邊組織對於胰島素的敏進而增進周邊組織對於胰島素的敏進而增進周邊組織對於胰島素的敏

感性感性感性感性(89)。。。。由此可見由此可見由此可見由此可見SREBP-1c、、、、ChREBP在肝臟的表現似乎和胰島素的敏感性有相在肝臟的表現似乎和胰島素的敏感性有相在肝臟的表現似乎和胰島素的敏感性有相在肝臟的表現似乎和胰島素的敏感性有相

當的關係當的關係當的關係當的關係。。。。 
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圖圖圖圖2-3 SREBP-1c、、、、ChREBP在肝中調控脂質生合成基因在肝中調控脂質生合成基因在肝中調控脂質生合成基因在肝中調控脂質生合成基因 

資料來源資料來源資料來源資料來源：：：：Dentin et al, 2005(90) 

 

五五五五、、、、Paternally expressed 1（（（（Peg1））））/mesoderm specific transcript （（（（Mest））））

與肥胖之相關性與肥胖之相關性與肥胖之相關性與肥胖之相關性 

     

    Peg1/ Mest 是屬於銘印基因是屬於銘印基因是屬於銘印基因是屬於銘印基因（（（（imprinted gene），），），），只有父系對偶基因只有父系對偶基因只有父系對偶基因只有父系對偶基因(paternal allel)

被表現被表現被表現被表現，，，，銘印基因在肥胖的脂肪組織中的表現研究並不多銘印基因在肥胖的脂肪組織中的表現研究並不多銘印基因在肥胖的脂肪組織中的表現研究並不多銘印基因在肥胖的脂肪組織中的表現研究並不多。。。。Peg1/ Mest 在小鼠似乎在小鼠似乎在小鼠似乎在小鼠似乎

可做為肥胖的指標可做為肥胖的指標可做為肥胖的指標可做為肥胖的指標，，，，精確言之精確言之精確言之精確言之---與脂肪細胞的大小相關與脂肪細胞的大小相關與脂肪細胞的大小相關與脂肪細胞的大小相關(91)。。。。不論在飲食誘發肥胖不論在飲食誘發肥胖不論在飲食誘發肥胖不論在飲食誘發肥胖

或先天肥胖或先天肥胖或先天肥胖或先天肥胖(db/db and ob/ob)小鼠均可發現脂肪組織小鼠均可發現脂肪組織小鼠均可發現脂肪組織小鼠均可發現脂肪組織 Peg1/ Mest 表現增加表現增加表現增加表現增加；；；；但在給但在給但在給但在給

予予予予 pioglitazone (治療糖尿病藥物治療糖尿病藥物治療糖尿病藥物治療糖尿病藥物) 的的的的 db/db mice，，，，伴隨脂肪細胞的減小伴隨脂肪細胞的減小伴隨脂肪細胞的減小伴隨脂肪細胞的減小(雖然體脂總雖然體脂總雖然體脂總雖然體脂總

量增加量增加量增加量增加)，，，，Mest 表現亦隨之降低表現亦隨之降低表現亦隨之降低表現亦隨之降低 (91)。。。。在脂肪在脂肪在脂肪在脂肪組織過度表現組織過度表現組織過度表現組織過度表現 Peg1/ Mest 的基因轉殖的基因轉殖的基因轉殖的基因轉殖

鼠中發現脂肪細胞較鼠中發現脂肪細胞較鼠中發現脂肪細胞較鼠中發現脂肪細胞較 wild mice 來得肥大來得肥大來得肥大來得肥大(91)。。。。在在在在 C57BL/6J 小鼠中發現即使尚未飲小鼠中發現即使尚未飲小鼠中發現即使尚未飲小鼠中發現即使尚未飲

食誘發肥胖食誘發肥胖食誘發肥胖食誘發肥胖，，，，脂肪組織中脂肪組織中脂肪組織中脂肪組織中 Peg1/ Mest 的表現和日後肥胖發生機率有很高的相關性的表現和日後肥胖發生機率有很高的相關性的表現和日後肥胖發生機率有很高的相關性的表現和日後肥胖發生機率有很高的相關性

(92)，，，，因此因此因此因此 Peg1/ Mest 除了做為脂肪細胞肥大除了做為脂肪細胞肥大除了做為脂肪細胞肥大除了做為脂肪細胞肥大(hypertrophic adipocytes)指標指標指標指標，，，，或許或許或許或許
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也與肥胖易感性也與肥胖易感性也與肥胖易感性也與肥胖易感性(obesity susceptibility)有關有關有關有關(92)。。。。Mest 雖然在胚胎及胚胎外組織高雖然在胚胎及胚胎外組織高雖然在胚胎及胚胎外組織高雖然在胚胎及胚胎外組織高

度表現度表現度表現度表現，，，，但在成鼠只有癌細胞可表現但在成鼠只有癌細胞可表現但在成鼠只有癌細胞可表現但在成鼠只有癌細胞可表現(93)，，，，另外就是只有在肥胖的白色脂肪組織可另外就是只有在肥胖的白色脂肪組織可另外就是只有在肥胖的白色脂肪組織可另外就是只有在肥胖的白色脂肪組織可

表現表現表現表現，，，，並且表現量與體脂堆積有高度正相關並且表現量與體脂堆積有高度正相關並且表現量與體脂堆積有高度正相關並且表現量與體脂堆積有高度正相關。。。。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



                                                                     第三章第三章第三章第三章 材料與方法材料與方法材料與方法材料與方法     

 17 

第三章第三章第三章第三章 材料與方法材料與方法材料與方法材料與方法 

   

為探討高油飲食或糖水分別在誘發代謝症候群之效果為探討高油飲食或糖水分別在誘發代謝症候群之效果為探討高油飲食或糖水分別在誘發代謝症候群之效果為探討高油飲食或糖水分別在誘發代謝症候群之效果，，，，實驗採實驗採實驗採實驗採 2×2設計設計設計設計，，，，以以以以 30% 

butter high fat diet、、、、30% sucrose-containing water 或兩種同時給予誘發或兩種同時給予誘發或兩種同時給予誘發或兩種同時給予誘發 C57BL/6J 

mice 及及及及 Wistar rats 出現代謝症候群症狀出現代謝症候群症狀出現代謝症候群症狀出現代謝症候群症狀，，，，以接受正常飲食及飲水老鼠做對照以接受正常飲食及飲水老鼠做對照以接受正常飲食及飲水老鼠做對照以接受正常飲食及飲水老鼠做對照，，，，分分分分

別比較別比較別比較別比較 2 種變因種變因種變因種變因(高油飲食或糖水高油飲食或糖水高油飲食或糖水高油飲食或糖水)誘發之效果誘發之效果誘發之效果誘發之效果；；；；大鼠在誘發代謝症候群症後大鼠在誘發代謝症候群症後大鼠在誘發代謝症候群症後大鼠在誘發代謝症候群症後，，，，一半一半一半一半

轉換成正常飲食飲轉換成正常飲食飲轉換成正常飲食飲轉換成正常飲食飲水水水水，，，，最後誘發組再與轉換組作比較最後誘發組再與轉換組作比較最後誘發組再與轉換組作比較最後誘發組再與轉換組作比較，，，，是否飲食的轉變可改善代謝是否飲食的轉變可改善代謝是否飲食的轉變可改善代謝是否飲食的轉變可改善代謝

症候群之症狀症候群之症狀症候群之症狀症候群之症狀。。。。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖圖圖圖 3-1 高油飲食高油飲食高油飲食高油飲食、、、、糖水或兩者同時給予之下誘發代謝症候群模式糖水或兩者同時給予之下誘發代謝症候群模式糖水或兩者同時給予之下誘發代謝症候群模式糖水或兩者同時給予之下誘發代謝症候群模式 
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一一一一、、、、動物飼養動物飼養動物飼養動物飼養 

 

實驗動物實驗動物實驗動物實驗動物採用三週齡雄性大鼠採用三週齡雄性大鼠採用三週齡雄性大鼠採用三週齡雄性大鼠(Wistar)及小鼠及小鼠及小鼠及小鼠(C57BL/6J)兩種品系兩種品系兩種品系兩種品系，，，，購自國家購自國家購自國家購自國家

動物中心動物中心動物中心動物中心。。。。所有老鼠先以所有老鼠先以所有老鼠先以所有老鼠先以 chow diet 餵養餵養餵養餵養 5 週週週週，，，，再依據體重區分出再依據體重區分出再依據體重區分出再依據體重區分出 low gainer(亦即亦即亦即亦即

不易胖體質者不易胖體質者不易胖體質者不易胖體質者)給予正常飲食飲水給予正常飲食飲水給予正常飲食飲水給予正常飲食飲水，，，，作為作為作為作為 LF 組組組組( chow diet + plane water )，，，，其餘則隨其餘則隨其餘則隨其餘則隨

體重平均分為三組誘發組體重平均分為三組誘發組體重平均分為三組誘發組體重平均分為三組誘發組：：：：HF（（（（ high fat diet + plane water）））） 、、、、SW（（（（ chow diet + 

sugar water））））及及及及 HF + SW ( high fat diet + sugar water )。。。。飲食設計主要先誘導老鼠飲食設計主要先誘導老鼠飲食設計主要先誘導老鼠飲食設計主要先誘導老鼠

發展代謝症候群之症狀發展代謝症候群之症狀發展代謝症候群之症狀發展代謝症候群之症狀 17 週後週後週後週後，，，，再將大鼠的三組誘發組再將大鼠的三組誘發組再將大鼠的三組誘發組再將大鼠的三組誘發組的隻數再分成一半的隻數再分成一半的隻數再分成一半的隻數再分成一半，，，，一半吃一半吃一半吃一半吃

原來的飲食飲水原來的飲食飲水原來的飲食飲水原來的飲食飲水，，，，另一半換成正常飲食飲水另一半換成正常飲食飲水另一半換成正常飲食飲水另一半換成正常飲食飲水，，，，為期為期為期為期 4 週週週週，，，，最後誘發組再與轉換組作最後誘發組再與轉換組作最後誘發組再與轉換組作最後誘發組再與轉換組作

比較比較比較比較，，，，是否飲食的轉變可改善代謝症候群是否飲食的轉變可改善代謝症候群是否飲食的轉變可改善代謝症候群是否飲食的轉變可改善代謝症候群。。。。 

受試動物受試動物受試動物受試動物飼養於標準規格塑膠籠飼養於標準規格塑膠籠飼養於標準規格塑膠籠飼養於標準規格塑膠籠，，，，由本校動物中心提供由本校動物中心提供由本校動物中心提供由本校動物中心提供，，，，動物房溫度維持動物房溫度維持動物房溫度維持動物房溫度維持室溫室溫室溫室溫

21 ~ 23℃℃℃℃，，，，光照及黑暗各光照及黑暗各光照及黑暗各光照及黑暗各 12 小時小時小時小時( 08：：：：00 – 20：：：：00 為光照期為光照期為光照期為光照期，，，，其其其其餘餘餘餘為黑暗期為黑暗期為黑暗期為黑暗期 )。。。。大大大大

鼠每鼠每鼠每鼠每 2 隻養在一籠隻養在一籠隻養在一籠隻養在一籠，，，，小鼠每小鼠每小鼠每小鼠每 5 隻養在一籠隻養在一籠隻養在一籠隻養在一籠，，，，採自由攝食採自由攝食採自由攝食採自由攝食，，，，高脂飼料高脂飼料高脂飼料高脂飼料、、、、糖水飲用量糖水飲用量糖水飲用量糖水飲用量每每每每

隔隔隔隔 2 ~ 3 天記錄天記錄天記錄天記錄一次一次一次一次，，，，chow diet 攝取量攝取量攝取量攝取量 1 個禮拜記錄一次個禮拜記錄一次個禮拜記錄一次個禮拜記錄一次，，，，並且並且並且並且每週記錄體重每週記錄體重每週記錄體重每週記錄體重。。。。 

二二二二、、、、飼料配製飼料配製飼料配製飼料配製 

 

飼料的基本組成依據飼料的基本組成依據飼料的基本組成依據飼料的基本組成依據 AIN – 93 (American Institute of Nutrition - 93)配方配方配方配方。。。。低低低低

脂飲食控制組脂飲食控制組脂飲食控制組脂飲食控制組(LF)為為為為 chow diet，，，，high fat diet 包含飼料重包含飼料重包含飼料重包含飼料重 30%之之之之 Butter (表表表表 3-1)，，，，糖糖糖糖

水為水為水為水為 30% Sucrose。。。。為了方便於記錄每隻每為了方便於記錄每隻每為了方便於記錄每隻每為了方便於記錄每隻每天飲食攝取天飲食攝取天飲食攝取天飲食攝取量量量量，，，，將奶油飼料定形將奶油飼料定形將奶油飼料定形將奶油飼料定形。。。。將攪將攪將攪將攪

拌均勻後的拌均勻後的拌均勻後的拌均勻後的飼料飼料飼料飼料加入加入加入加入 30％％％％開水開水開水開水 ( 100 mL / 3 kg 飼料飼料飼料飼料 ) 攪拌五分鐘後攪拌五分鐘後攪拌五分鐘後攪拌五分鐘後，，，，以模型器具以模型器具以模型器具以模型器具

一塊一塊定型一塊一塊定型一塊一塊定型一塊一塊定型，，，，以以以以 40℃℃℃℃低溫入烘箱烘乾水分低溫入烘箱烘乾水分低溫入烘箱烘乾水分低溫入烘箱烘乾水分 (約三天約三天約三天約三天)，，，，置於置於置於置於-20℃℃℃℃冰箱凍存冰箱凍存冰箱凍存冰箱凍存，，，，以供以供以供以供

動物飼養實驗之用動物飼養實驗之用動物飼養實驗之用動物飼養實驗之用。。。。 
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表表表表 3 – 1 高脂飼料組成高脂飼料組成高脂飼料組成高脂飼料組成 

Table 3 – 3 The composition of high fat experimental diets1 

飼料組成飼料組成飼料組成飼料組成           % 

Casein2           26 

DL- Cystine2      0.3 

Corn starch
2 

      16 

Sucrose2   16 

Cellulose2       6.1 

Butter oli
2      30 

Vitamin mixture3      1.2 

Mineral mixture3      4.2 

Choline bitartrate
2      0.2 

Caloric density (kcal / g)                                     5.02 

Protein / calorie (g / 1000 kcal)                                52 

Vitamins / calorie (g / 1000 kcal)                               2.6 

Minerals / calorie ( g / 1000 kcal)                               9 

1
High fat diet contained 30％％％％ butter oil . 

2Sources of ingredient: casein, ICN (Aurora, Ohio); corn starch, Samyang (Seoul 

Korea); sucrose, TAIWAN SUGAR (Kaohsiung, Twiwan); cellulose, ICN (Aurora 

Ohio); butter oil, Anchor (New Zealand); cystine and choline, Sigma Chemical Co 

(St. Louis, Mo). 

3
AIN – 76 mineral mixture and AIN – 93 vitamin mixture. 
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三三三三、、、、動物犧牲動物犧牲動物犧牲動物犧牲與樣品收集與樣品收集與樣品收集與樣品收集 

 

    動物在處理的第動物在處理的第動物在處理的第動物在處理的第 0、、、、1、、、、2、、、、5 個月個月個月個月，，，，取禁食尾巴血測血糖取禁食尾巴血測血糖取禁食尾巴血測血糖取禁食尾巴血測血糖、、、、胰島素胰島素胰島素胰島素、、、、三酸甘油酯三酸甘油酯三酸甘油酯三酸甘油酯、、、、

膽固醇膽固醇膽固醇膽固醇、、、、瘦素瘦素瘦素瘦素、、、、adiponectin，，，，在處理第在處理第在處理第在處理第 5 個月後犧牲個月後犧牲個月後犧牲個月後犧牲，，，，犧牲前一天先秤取小鼠體重犧牲前一天先秤取小鼠體重犧牲前一天先秤取小鼠體重犧牲前一天先秤取小鼠體重，，，，

小鼠犧牲前予以禁食隔夜小鼠犧牲前予以禁食隔夜小鼠犧牲前予以禁食隔夜小鼠犧牲前予以禁食隔夜(16 小時小時小時小時)，，，，先用先用先用先用 CO2 昏迷後迅速以毛細管採集眼窩血昏迷後迅速以毛細管採集眼窩血昏迷後迅速以毛細管採集眼窩血昏迷後迅速以毛細管採集眼窩血，，，，再再再再

完全窒息完全窒息完全窒息完全窒息。。。。大鼠大鼠大鼠大鼠犧牲未禁食犧牲未禁食犧牲未禁食犧牲未禁食，，，，犧牲犧牲犧牲犧牲當天用當天用當天用當天用 CO2 將動物窒息將動物窒息將動物窒息將動物窒息，，，，秤取動物犧牲前之體重秤取動物犧牲前之體重秤取動物犧牲前之體重秤取動物犧牲前之體重，，，，

以不含抗凝劑的採血管以不含抗凝劑的採血管以不含抗凝劑的採血管以不含抗凝劑的採血管(SPECIMEN TUBES, SUN MIN)自下腔大靜脈取血自下腔大靜脈取血自下腔大靜脈取血自下腔大靜脈取血，，，，並迅速並迅速並迅速並迅速

取出組織包括肝臟取出組織包括肝臟取出組織包括肝臟取出組織包括肝臟、、、、腹膜後脂肪腹膜後脂肪腹膜後脂肪腹膜後脂肪 (Retroperitoneal fat, RE)及及及及腹睪脂腹睪脂腹睪脂腹睪脂(Epididymal fat, 

EP)、、、、皮下脂肪皮下脂肪皮下脂肪皮下脂肪、、、、左右小腿腓腸肌左右小腿腓腸肌左右小腿腓腸肌左右小腿腓腸肌、、、、腎臟腎臟腎臟腎臟、、、、睪丸等睪丸等睪丸等睪丸等，，，，秤重記錄後立即投入液態氮中秤重記錄後立即投入液態氮中秤重記錄後立即投入液態氮中秤重記錄後立即投入液態氮中，，，，

部分保存於部分保存於部分保存於部分保存於-80℃℃℃℃，，，，供日後供日後供日後供日後 RNA 之抽取及分析之抽取及分析之抽取及分析之抽取及分析。。。。其餘取下後其餘取下後其餘取下後其餘取下後，，，，以以以以 Saline 清洗漬乾後清洗漬乾後清洗漬乾後清洗漬乾後

秤重裝入封口袋中秤重裝入封口袋中秤重裝入封口袋中秤重裝入封口袋中，，，，保存於保存於保存於保存於-20℃℃℃℃，，，，供日後脂質分析供日後脂質分析供日後脂質分析供日後脂質分析。。。。RE 剪下約剪下約剪下約剪下約 0.5cm
3 泡在泡在泡在泡在 10%甲甲甲甲

醛中醛中醛中醛中，，，，以供日後切片用以供日後切片用以供日後切片用以供日後切片用。。。。 

 

四四四四、、、、禁食血清脂質分析禁食血清脂質分析禁食血清脂質分析禁食血清脂質分析 

 

（（（（一一一一））））三酸甘油酯含量測定三酸甘油酯含量測定三酸甘油酯含量測定三酸甘油酯含量測定 

1. 原理原理原理原理：：：： 

                       Lipases 

Triglycerides + H2O －－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－→ Glycerol + fatty acids 

GK 

Glycerol + ATP －－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－→ Glycerol-3-phosphate + ADP 

GPO 

Glycerol-3-phosphate + O2 －－－－－－－－－－－－→ Dihydroxyacetone phosphate + H2O2 

                                                                POD 

2 H2O2 + 4-aminophenazone + 4-chlorophenol －－－－－－－－→ Quinoneimine + HCl + 4 H2O 

測定測定測定測定Qquinoeimine (紫紅色紫紅色紫紅色紫紅色)在在在在500 nm 的吸光值的吸光值的吸光值的吸光值。。。。 
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2. 方法方法方法方法：：：： 

        採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組(RANDOX TR 213, Amtrim, UK)。。。。將將將將Buffer 1 (含含含含Pipes buffer,  

pH 7.5、、、、4 – chloro - phenol、、、、Magnesium - ions)與與與與Enzyme Reagent 2 (含含含含 

4 - aminophenazone、、、、ATP、、、、Lipases、、、、Glycerol - kinase、、、、Glycerol – 3 - phosphate  

oxidase、、、、Peroxidase)混合混合混合混合，，，，配成配成配成配成Enzyme Reagent，，，，取取取取10 µL Samples或或或或Triglycerides 

standard (200 mg / dL)置於玻璃試管中置於玻璃試管中置於玻璃試管中置於玻璃試管中，，，，加入加入加入加入1 mL Enzyme Reagent，，，，於室溫反應於室溫反應於室溫反應於室溫反應10

分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，以以以以1 mL Enzyme Reagent做為做為做為做為Blank。。。。測測測測500 nm之吸光值之吸光值之吸光值之吸光值，，，，即可得樣品血清之即可得樣品血清之即可得樣品血清之即可得樣品血清之

三酸甘油酯含量三酸甘油酯含量三酸甘油酯含量三酸甘油酯含量。。。。 

 

3. 計算計算計算計算：：：： 

 

△△△△A sample 
三酸甘油酯濃度三酸甘油酯濃度三酸甘油酯濃度三酸甘油酯濃度(mmol / L) ＝＝＝＝ 

△△△△A standard 
× Standard 濃度濃度濃度濃度(2.29 mmol / L) 

（（（（二二二二））））膽固醇含量測定膽固醇含量測定膽固醇含量測定膽固醇含量測定 

1. 原理原理原理原理：：：： 

                                             Cholesterol esterase 

Cholesterol ester + H2O －－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－→ Cholesterol + Fatty acids 

Cholesterol oxidase 

Cholesterol + O2 －－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－→ Cholestene-3-one + H2O2 

Preoxidase 

2H2O2 + Phenol ＋＋＋＋ 4 - Aminoantipyrine －－－－－－－－－－－－－－－－－－－－→ Quinoneimine + 4H2O2 

測定測定測定測定Quinoeimine(紫紅色紫紅色紫紅色紫紅色)在在在在500 nm 的吸光值的吸光值的吸光值的吸光值。。。。 

 

2. 方法方法方法方法：：：： 

採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組 (RANDOX CH 201, Amtrim, UK)。。。。取取取取4 µL Samples或或或或

Cholesterol standard (200 mg / dL)於於於於96孔透明盤中孔透明盤中孔透明盤中孔透明盤中，，，，加入加入加入加入200 µL反應試劑反應試劑反應試劑反應試劑(含含含含

Phosphate buffer pH 6.5、、、、Surfactant、、、、4 - aminoantipyrine、、、、Phenol、、、、Peroxidase、、、、
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Cholesterol esterase、、、、Cholesterol oxidase)，，，，室溫反應室溫反應室溫反應室溫反應10分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，以以以以4 µL二次水加二次水加二次水加二次水加200 µL

反應試劑做為反應試劑做為反應試劑做為反應試劑做為Blank，，，，測定測定測定測定500 nm之吸光值之吸光值之吸光值之吸光值，，，，即可得樣品血清之膽固醇含量即可得樣品血清之膽固醇含量即可得樣品血清之膽固醇含量即可得樣品血清之膽固醇含量。。。。 

 

4. 計算計算計算計算：：：： 

△△△△A sample 
膽固醇濃度膽固醇濃度膽固醇濃度膽固醇濃度(mmol / L)  ＝＝＝＝ 

△△△△A standard 
× Standard 濃度濃度濃度濃度(5.17 mmol / L) 

 △△△△A standard  
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五五五五、、、、肝臟肝臟肝臟肝臟、、、、肌肉脂質分析肌肉脂質分析肌肉脂質分析肌肉脂質分析 

 

（（（（一一一一））））肝臟肝臟肝臟肝臟、、、、肌肉脂質均質液製備肌肉脂質均質液製備肌肉脂質均質液製備肌肉脂質均質液製備 

 

1. 藥品配製藥品配製藥品配製藥品配製：：：： 

萃取液萃取液萃取液萃取液(Chloroform：：：：Methanol ＝＝＝＝ 2：：：：1) 

將氯仿和甲醇以將氯仿和甲醇以將氯仿和甲醇以將氯仿和甲醇以 2：：：：1 的比例混合均勻的比例混合均勻的比例混合均勻的比例混合均勻。。。。 

2. 方法方法方法方法：：：： 

    採採採採 Folch 等學者等學者等學者等學者(1957)之方法之方法之方法之方法((94))。。。。取取取取 0.2 g 組織並記錄實際稱取量組織並記錄實際稱取量組織並記錄實際稱取量組織並記錄實際稱取量。。。。加入少量加入少量加入少量加入少量

萃取液於冰浴中以均質機萃取液於冰浴中以均質機萃取液於冰浴中以均質機萃取液於冰浴中以均質機(Polytron，，，，IKA LABORTECHNIK)均質磨碎均質磨碎均質磨碎均質磨碎。。。。將均質液將均質液將均質液將均質液

以濾紙過濾到以濾紙過濾到以濾紙過濾到以濾紙過濾到 15 mL 離心管中離心管中離心管中離心管中，，，，以萃取液定量至以萃取液定量至以萃取液定量至以萃取液定量至 10 mL。。。。 

 

（（（（二二二二））））肝臟肝臟肝臟肝臟、、、、肌肉三酸甘油酯含量測定肌肉三酸甘油酯含量測定肌肉三酸甘油酯含量測定肌肉三酸甘油酯含量測定 

 

    分析原理同血清三酸甘油酯之分析分析原理同血清三酸甘油酯之分析分析原理同血清三酸甘油酯之分析分析原理同血清三酸甘油酯之分析。。。。取取取取 100 µL 均質液在玻璃試管中均質液在玻璃試管中均質液在玻璃試管中均質液在玻璃試管中，，，，置於通風置於通風置於通風置於通風

櫥使有機溶劑完全揮發櫥使有機溶劑完全揮發櫥使有機溶劑完全揮發櫥使有機溶劑完全揮發，，，，加入加入加入加入 reagent 後後後後，，，，室溫下反應室溫下反應室溫下反應室溫下反應 10 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，以以以以 1 mL reagent

作為作為作為作為 blank，，，，使用分光光度計於使用分光光度計於使用分光光度計於使用分光光度計於 60 分鐘內側分鐘內側分鐘內側分鐘內側 500 nm 之之之之 O.D 值值值值，，，，計算三酸甘油酯濃計算三酸甘油酯濃計算三酸甘油酯濃計算三酸甘油酯濃

度度度度。。。。 

（（（（三三三三））））肝臟肝臟肝臟肝臟、、、、肌肉膽固醇含量測定肌肉膽固醇含量測定肌肉膽固醇含量測定肌肉膽固醇含量測定 

 

分析原理同血清三酸甘油酯之分析分析原理同血清三酸甘油酯之分析分析原理同血清三酸甘油酯之分析分析原理同血清三酸甘油酯之分析。。。。取取取取 200 µL 均質液在玻璃試管中均質液在玻璃試管中均質液在玻璃試管中均質液在玻璃試管中，，，，再加入再加入再加入再加入

10 µL Triton X-100，，，，置於通風櫥使有機溶劑完全揮發置於通風櫥使有機溶劑完全揮發置於通風櫥使有機溶劑完全揮發置於通風櫥使有機溶劑完全揮發，，，，再加入再加入再加入再加入 reagent 後後後後，，，，室溫下室溫下室溫下室溫下

反應反應反應反應 10 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，以以以以 1 mL reagent 作為作為作為作為 blank，，，，使用分光光度計於使用分光光度計於使用分光光度計於使用分光光度計於 60 分鐘內測分鐘內測分鐘內測分鐘內測 500 nm

之之之之 O.D 值值值值，，，，計算膽固醇濃度計算膽固醇濃度計算膽固醇濃度計算膽固醇濃度 

 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 

Chloroform (TEDIA) 2x 

Methanol (TEDIA) 1x 
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六六六六、、、、禁食全血與血清葡萄糖含量分析禁食全血與血清葡萄糖含量分析禁食全血與血清葡萄糖含量分析禁食全血與血清葡萄糖含量分析 

 

（（（（一一一一））））全血葡萄糖含量測定全血葡萄糖含量測定全血葡萄糖含量測定全血葡萄糖含量測定 

 

    採用市售血糖機採用市售血糖機採用市售血糖機採用市售血糖機（（（（MediSense○R OptiumTM 血糖機血糖機血糖機血糖機，，，，ABBOTT））））與市售血糖試紙與市售血糖試紙與市售血糖試紙與市售血糖試紙

（（（（MediSense○R Optium
TM 血糖試紙血糖試紙血糖試紙血糖試紙））））測量小鼠處理測量小鼠處理測量小鼠處理測量小鼠處理 0、、、、1、、、、2 個月時全血血糖值個月時全血血糖值個月時全血血糖值個月時全血血糖值。。。。 

 

（（（（二二二二））））血清葡萄糖含量測定血清葡萄糖含量測定血清葡萄糖含量測定血清葡萄糖含量測定 

1. 原理原理原理原理：：：： 

                   GOD 

glucose + O2 + H2O2 －－－－－－－－－－－－→  gluconic acid + H2O2 

                              POD 

2 H2O2 + 4-aminophenazone －－－－－－－－－－－－→ quinoneimine + 4 H2O 

 

2. 方法方法方法方法：：：： 

採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組(RANDOX GL2623, Amtrim, UK)。。。。取取取取4 µL Samples或或或或Glucose 

standard (5.55 mmol/L )於於於於 96 孔透明盤中孔透明盤中孔透明盤中孔透明盤中，，，，加入加入加入加入 200 µL 反應試劑反應試劑反應試劑反應試劑(含含含含 Phosphate 

buffer pH 7、、、、MOPS buffer pH 7、、、、4 - aminophenazone、、、、Phenol、、、、Peroxidase、、、、glucose 

oxidase)，，，，混合均勻後混合均勻後混合均勻後混合均勻後，，，，在室溫下反應在室溫下反應在室溫下反應在室溫下反應 25 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，以以以以 4 µL 二次水加二次水加二次水加二次水加 200 µL 反應試劑反應試劑反應試劑反應試劑

做為做為做為做為 Blank，，，，測定測定測定測定 500 nm 之吸光值之吸光值之吸光值之吸光值，，，，即可得樣品血清之葡萄糖含量即可得樣品血清之葡萄糖含量即可得樣品血清之葡萄糖含量即可得樣品血清之葡萄糖含量。。。。 

 

3. 計算計算計算計算 

 

                           A sample 

 Glucose conc. (mmol/L) ＝＝＝＝ ---------------- ×Standard 濃度濃度濃度濃度 ( 5.55 mmol/L ) 

                          A standard 
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七七七七、、、、口服葡萄糖耐受測試口服葡萄糖耐受測試口服葡萄糖耐受測試口服葡萄糖耐受測試 Oral Glucose Tolerance Test (OGTT) 

 

（（（（一一一一））））藥品配製藥品配製藥品配製藥品配製：：：： 

 

Glucose solution 

1. 4.5 M Glucose solution (用於用於用於用於 6 - 9 週之大鼠週之大鼠週之大鼠週之大鼠) 

   取取取取 81 g Glucose (Riedel - deHaën)以以以以 2 次水定量至次水定量至次水定量至次水定量至 100 mL。。。。 

2. 1.5 M Glucose solution (用於用於用於用於 6 - 9 週之小鼠週之小鼠週之小鼠週之小鼠) 

   取取取取 27 g Glucose (Riedel - deHaën)以以以以 2 次水定量至次水定量至次水定量至次水定量至 100 mL。。。。 

 

劑量給予劑量給予劑量給予劑量給予 

1.5g / kg body weight 

 

（（（（二二二二））））方法方法方法方法：：：： 

 

   動物動物動物動物在給予試驗飼料第在給予試驗飼料第在給予試驗飼料第在給予試驗飼料第 5 個月時進行口服葡萄糖耐受測試個月時進行口服葡萄糖耐受測試個月時進行口服葡萄糖耐受測試個月時進行口服葡萄糖耐受測試，，，，於採血前將老鼠禁食於採血前將老鼠禁食於採血前將老鼠禁食於採血前將老鼠禁食

12-14hr。。。。先採集先採集先採集先採集 0 分鐘血液分鐘血液分鐘血液分鐘血液，，，，給糖後給糖後給糖後給糖後，，，，再採集再採集再採集再採集 30、、、、60、、、、90、、、、120 分鐘之血液分鐘之血液分鐘之血液分鐘之血液，，，，隨後隨後隨後隨後

24hr 內用市售試劑組測量各時間點血清葡萄糖濃度值內用市售試劑組測量各時間點血清葡萄糖濃度值內用市售試劑組測量各時間點血清葡萄糖濃度值內用市售試劑組測量各時間點血清葡萄糖濃度值。。。。 
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八八八八、、、、胰島素耐受測試胰島素耐受測試胰島素耐受測試胰島素耐受測試 Insulin Tolerance Test (ITT) 

 

（（（（一一一一））））    藥品配製藥品配製藥品配製藥品配製：：：： 

 

    藥品藥品藥品藥品                                            最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

Human insulin (Actrapid ○R HM) 100 U / mL             0.1( mU / µL)                                 

 

劑量給予劑量給予劑量給予劑量給予 

0.75 U / kg body weight 

 

（（（（二二二二））））方法方法方法方法：：：： 

    

    採血前不需禁食採血前不需禁食採血前不需禁食採血前不需禁食，，，，於採血前一天秤量體重並計算每隻小鼠給予劑量於採血前一天秤量體重並計算每隻小鼠給予劑量於採血前一天秤量體重並計算每隻小鼠給予劑量於採血前一天秤量體重並計算每隻小鼠給予劑量，，，，先採集先採集先採集先採集 0

分鐘血液分鐘血液分鐘血液分鐘血液，，，，腹腔注射胰島素後腹腔注射胰島素後腹腔注射胰島素後腹腔注射胰島素後，，，，再採集再採集再採集再採集 30、、、、60、、、、90、、、、120 分鐘之血液分鐘之血液分鐘之血液分鐘之血液，，，，隨後隨後隨後隨後 24hr

內用市售試劑組測量各時間點內用市售試劑組測量各時間點內用市售試劑組測量各時間點內用市售試劑組測量各時間點血清葡萄糖濃度值血清葡萄糖濃度值血清葡萄糖濃度值血清葡萄糖濃度值。。。。 

 

九九九九、、、、禁食血清胰島素含量測定禁食血清胰島素含量測定禁食血清胰島素含量測定禁食血清胰島素含量測定 

 

（（（（一一一一））））原理原理原理原理 

 

    此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術 (Sandwich enzyme 

immunoassay)。。。。將專一性的將專一性的將專一性的將專一性的 Monoclonal mouse anti-rat insulin antibodies 事先塗在事先塗在事先塗在事先塗在

Microplate 上上上上，，，，當當當當 Standards、、、、Blank 和和和和 Samples 注入注入注入注入 well 中中中中，，，，Mouse insulin 會和會和會和會和

Immobilized antibody 結合結合結合結合，，，，洗去沒有結合的物質洗去沒有結合的物質洗去沒有結合的物質洗去沒有結合的物質，，，，再加入對再加入對再加入對再加入對 Mouse 專一性的專一性的專一性的專一性的

biotinylated polyclonal antibodies 到到到到 Well 中中中中，，，，接著接著接著接著 wash 第二次第二次第二次第二次，，，，再加入再加入再加入再加入 horseradish 

peroxidase，，，，接著洗去移除掉未結合的接著洗去移除掉未結合的接著洗去移除掉未結合的接著洗去移除掉未結合的 enzyme conjugates，，，，再加入受質溶液再加入受質溶液再加入受質溶液再加入受質溶液 

(Substrate solution) 到到到到 Well 中中中中反應呈色反應呈色反應呈色反應呈色。。。。酵素反應後酵素反應後酵素反應後酵素反應後，，，，加入強酸終止反應加入強酸終止反應加入強酸終止反應加入強酸終止反應，，，，讀取其讀取其讀取其讀取其

吸光質即可套入標準曲線換算出吸光質即可套入標準曲線換算出吸光質即可套入標準曲線換算出吸光質即可套入標準曲線換算出 insulin 濃度濃度濃度濃度。。。。 
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（（（（二二二二））））方法方法方法方法 

 

大大大大、、、、小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以 3,000 xg、、、、20 分鐘分鐘分鐘分鐘、、、、4℃℃℃℃下離心下離心下離心下離心(himac CR21, Hitachi)，，，，

將血漿與血球分開將血漿與血球分開將血漿與血球分開將血漿與血球分開，，，，取得之血清少量分取得之血清少量分取得之血清少量分取得之血清少量分裝後置於裝後置於裝後置於裝後置於-20 ℃℃℃℃保存保存保存保存，，，，以供日後分析以供日後分析以供日後分析以供日後分析。。。。採用採用採用採用

市售試劑組市售試劑組市售試劑組市售試劑組（（（（LINCO Rat / Mouse insulin ELISA kit））））。。。。以二次水將以二次水將以二次水將以二次水將 Wash buffer 

concentrate 製備成製備成製備成製備成 Wash buffer。。。。其它試劑市售套組皆配好可直接使用其它試劑市售套組皆配好可直接使用其它試劑市售套組皆配好可直接使用其它試劑市售套組皆配好可直接使用。。。。Well 中先中先中先中先

以以以以 300 µL 的的的的 Wash buffer 清洗清洗清洗清洗 3 次次次次。。。。加入加入加入加入 10 µL 的的的的 Assay buffer 到到到到 blank 和和和和 sample

的的的的 well 中中中中，，，，接著加入接著加入接著加入接著加入 10 µL Matrix soultion 到到到到 Blank、、、、Standard 和和和和 Quality control 1、、、、

2 的的的的 Well 中中中中。。。。將將將將 10 µL 的的的的 Standard、、、、Blank、、、、Quality control 1、、、、2、、、、Sample 加入到加入到加入到加入到

每一個每一個每一個每一個 Well 中中中中，，，，再加入再加入再加入再加入 Detection antibody。。。。貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應 2 小時小時小時小時。。。。

吸出吸出吸出吸出 Well 中的溶液以中的溶液以中的溶液以中的溶液以 300 µL 的的的的 Wash buffer 清洗清洗清洗清洗 3 次次次次。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Enzyme 

soultion 到每一個到每一個到每一個到每一個 Well 中中中中，，，，貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應 30 分鐘分鐘分鐘分鐘。。。。吸出吸出吸出吸出 Well 中中中中

的溶液以的溶液以的溶液以的溶液以 300 µL 的的的的 Wash buffer 清洗清洗清洗清洗 6 次次次次。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Substrate solution

（（（（3,3’,5,5’-tetramethylbenzidine））））到每一個到每一個到每一個到每一個 well 中中中中，，，，於室溫下避光反應於室溫下避光反應於室溫下避光反應於室溫下避光反應 15 分鐘分鐘分鐘分鐘。。。。

加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Stop solution(含含含含 Hydrochloric acid solution)到每一個到每一個到每一個到每一個 well 中中中中，，，，慢慢慢慢慢慢慢慢

地輕拍地輕拍地輕拍地輕拍 plate 確定混合均勻確定混合均勻確定混合均勻確定混合均勻(或放在或放在或放在或放在 Microplate vortex 上混勻上混勻上混勻上混勻)。。。。測量測量測量測量 450 nm 之吸光之吸光之吸光之吸光

值值值值(波長校正設定波長校正設定波長校正設定波長校正設定 540 nm 或或或或 570 nm)，，，，以標準曲線來換算以標準曲線來換算以標準曲線來換算以標準曲線來換算 Sample 內內內內 Insulin 濃度濃度濃度濃度。。。。 

 

十十十十、、、、禁食血清瘦素含量測定禁食血清瘦素含量測定禁食血清瘦素含量測定禁食血清瘦素含量測定 

 

(一一一一) 原理原理原理原理：：：： 

 

    此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術術術術 (Sandwich enzyme 

immunoassay)。。。。將將將將 Goat anti-mouse leptin 事先塗在事先塗在事先塗在事先塗在 Microplate 上上上上，，，，加入加入加入加入 Block buffer

降低非專一性的抗體結合降低非專一性的抗體結合降低非專一性的抗體結合降低非專一性的抗體結合。。。。當當當當 Standards、、、、Blank 和和和和 Samples 注入注入注入注入 well 中中中中，，，，Goat 

anti-mouse leptin 會和會和會和會和 Immobilized antibody 結合結合結合結合，，，，之後洗去沒有結合的受質之後洗去沒有結合的受質之後洗去沒有結合的受質之後洗去沒有結合的受質，，，，再再再再

加入加入加入加入 biotinylated goat anti-mouse leptin 到到到到 Well 中中中中，，，，接著洗去移除掉未結合的接著洗去移除掉未結合的接著洗去移除掉未結合的接著洗去移除掉未結合的

biotinylated goat anti-mouse leptin ，，，， 加 入加 入加 入加 入 Strepatavidin conjugated to 
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horseradish-peroxidase （（（（ Strepatavidin-HRP ）））） 洗 去 移 除 掉 未 結 合 的洗 去 移 除 掉 未 結 合 的洗 去 移 除 掉 未 結 合 的洗 去 移 除 掉 未 結 合 的

Strepatavidin-HRP，，，，再加入受質溶液再加入受質溶液再加入受質溶液再加入受質溶液 (Substrate solution) 到到到到 Well 中中中中。。。。酵素反應會酵素反應會酵素反應會酵素反應會

生成藍色產物生成藍色產物生成藍色產物生成藍色產物，，，，當終止溶液當終止溶液當終止溶液當終止溶液(Stop Solution)加入之後會轉變成黃色加入之後會轉變成黃色加入之後會轉變成黃色加入之後會轉變成黃色，，，，顏色強度代表樣顏色強度代表樣顏色強度代表樣顏色強度代表樣

品中品中品中品中 Leptin 結合量的比例結合量的比例結合量的比例結合量的比例。。。。 

 

(二二二二) 方法方法方法方法：：：： 

 

    大大大大、、、、小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以 3,000 xg、、、、20 分鐘分鐘分鐘分鐘、、、、4℃℃℃℃下離心下離心下離心下離心(himac CR21, 

Hitachi)，，，，將血漿與血球分開將血漿與血球分開將血漿與血球分開將血漿與血球分開，，，，取得之血清少量分裝後置於取得之血清少量分裝後置於取得之血清少量分裝後置於取得之血清少量分裝後置於-20 ℃℃℃℃保存保存保存保存，，，，以供日後分以供日後分以供日後分以供日後分

析析析析。。。。採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組(R&D Systems Mouse Leptin)。。。。PBS 和和和和 Capture antibody 混勻混勻混勻混勻

即得即得即得即得 goat anti-mouse leptin。。。。Reagent diluent 與與與與 Detection antibody 混勻而得混勻而得混勻而得混勻而得

biotinylated goat anti-mouse leptin。。。。Tween 20 加入加入加入加入 PBS 製備成製備成製備成製備成 Wash buffer。。。。 Color 

reagent A (含含含含 Hydrogen peroxide)和和和和 B (Tetramethylbenzidine)以等體積的比例混合以等體積的比例混合以等體積的比例混合以等體積的比例混合

均勻即得均勻即得均勻即得均勻即得 Substrate solution。。。。 

    加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Standard 或或或或 Sample 加入到每一個加入到每一個加入到每一個加入到每一個 Well 中中中中（（（（已已已已 coating 好好好好 Goat 

anti-mouse leptin），），），），貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應 2 小時小時小時小時。。。。吸出吸出吸出吸出 Well 中的溶液以中的溶液以中的溶液以中的溶液以 400 

µL 的的的的 Wash buffer 清洗清洗清洗清洗 5 次次次次。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的 biotinylated goat anti-mouse leptin 到到到到

每一個每一個每一個每一個 Well 中中中中，，，，貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應 2 小時小時小時小時。。。。吸出吸出吸出吸出 Well 中的溶液以中的溶液以中的溶液以中的溶液以 400 

µL 的的的的 Wash buffer 清洗清洗清洗清洗 5 次次次次。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Strepatavidin-HRP 到每一個到每一個到每一個到每一個 well 中中中中，，，，

貼上新的膠膜於室溫下避光反應貼上新的膠膜於室溫下避光反應貼上新的膠膜於室溫下避光反應貼上新的膠膜於室溫下避光反應 20 分鐘分鐘分鐘分鐘。。。。吸出吸出吸出吸出 Well 中的溶液以中的溶液以中的溶液以中的溶液以 400 µL 的的的的 Wash 

buffer 清洗清洗清洗清洗 5 次次次次。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Substrate solution 到每一個到每一個到每一個到每一個 well 中中中中，，，，貼上新的膠貼上新的膠貼上新的膠貼上新的膠

膜於室溫下避光反應膜於室溫下避光反應膜於室溫下避光反應膜於室溫下避光反應 20 分鐘分鐘分鐘分鐘。。。。加入加入加入加入 50 µL 的的的的 Stop solution(含含含含 sulfuric acid)到每一到每一到每一到每一

個個個個 well 中中中中，，，，慢慢地輕拍慢慢地輕拍慢慢地輕拍慢慢地輕拍 plate 確定混合均勻確定混合均勻確定混合均勻確定混合均勻(或放在或放在或放在或放在 Microplate vortex 上混勻上混勻上混勻上混勻)。。。。測測測測

量量量量 450 nm 之吸光值之吸光值之吸光值之吸光值(波長校正設定波長校正設定波長校正設定波長校正設定 540 nm 或或或或 570 nm)，，，，以標準曲線來換算以標準曲線來換算以標準曲線來換算以標準曲線來換算 Sample

內內內內 Leptin 濃度濃度濃度濃度。。。。 
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十一十一十一十一、、、、禁食血清禁食血清禁食血清禁食血清 adiponectin 含量測定含量測定含量測定含量測定 

 

（（（（一一一一））））原理原理原理原理：：：： 

 

    此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術此 分 析 是 利 用 定 量 的 三 明 治 酵 素 免 疫 分 析 技 術 (Sandwich enzyme 

immunoassay)。。。。將將將將 Mouse adiponectin 專一性的專一性的專一性的專一性的 Monoclonal antibody 事先塗在事先塗在事先塗在事先塗在

Microplate 上上上上，，，，當當當當 Standards、、、、Blank 和和和和 Samples 注入注入注入注入 well 中中中中，，，，Mouse adiponectin

會和會和會和會和 Immobilized antibody 結合結合結合結合，，，，之後洗去沒有結合的受質之後洗去沒有結合的受質之後洗去沒有結合的受質之後洗去沒有結合的受質，，，，再加入對再加入對再加入對再加入對 Mouse 

adiponectin 專一性的專一性的專一性的專一性的 Enzyme - linked polyclonal antibody 到到到到 Well 中中中中，，，，接著洗去移接著洗去移接著洗去移接著洗去移

除掉未結合的除掉未結合的除掉未結合的除掉未結合的 Antibody - enzyme reagent 再加入受質溶液再加入受質溶液再加入受質溶液再加入受質溶液(Substrate solution)到到到到

Well 中中中中。。。。酵素反應會生成藍色產物當終止溶液酵素反應會生成藍色產物當終止溶液酵素反應會生成藍色產物當終止溶液酵素反應會生成藍色產物當終止溶液(Stop Solution)加入之後會轉變成黃加入之後會轉變成黃加入之後會轉變成黃加入之後會轉變成黃

色色色色，，，，顏色強度代表樣品中顏色強度代表樣品中顏色強度代表樣品中顏色強度代表樣品中 Adiponectin 結合量的比例結合量的比例結合量的比例結合量的比例。。。。 

 

（（（（二二二二））））方法方法方法方法：：：： 

 

    大大大大、、、、小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以小鼠尾部取得之全血以 3,000 xg、、、、20 分鐘分鐘分鐘分鐘、、、、4℃℃℃℃下離心下離心下離心下離心(himac CR21, 

Hitachi)，，，，將血漿與血球分開將血漿與血球分開將血漿與血球分開將血漿與血球分開，，，，取得之血清少量分裝後置於取得之血清少量分裝後置於取得之血清少量分裝後置於取得之血清少量分裝後置於-20 ℃℃℃℃保存保存保存保存，，，，以供日後分以供日後分以供日後分以供日後分

析析析析。。。。採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組(R&D Systems Mouse Adiponectin)。。。。混合混合混合混合Conjugate concentrate 

(含含含含 Polyclonal antibody)和和和和 Conjugate diluent 即得即得即得即得 Mouse adiponectin conjugate。。。。以以以以

二次水將二次水將二次水將二次水將 Wash buffer concentrate 製備成製備成製備成製備成 Wash buffer。。。。取取取取 Calibrator diluent 

RD5-26 concentrate 加二加二加二加二次水製備成次水製備成次水製備成次水製備成 Calibrator diluent RD5 - 26 (1 x)。。。。Color 

reagent A (含含含含 Hydrogen peroxide)和和和和 B (Tetramethylbenzidine)以等體積的比例混合以等體積的比例混合以等體積的比例混合以等體積的比例混合

均勻即得均勻即得均勻即得均勻即得 Substrate solution。。。。 

    加入加入加入加入 50 µL 的的的的 Assay diluent 到每一個到每一個到每一個到每一個 well 中中中中，，，，將將將將 50 µL 的的的的 Standard 或或或或 Sample

加入到每一個加入到每一個加入到每一個加入到每一個 Well 中中中中，，，，慢慢地輕拍慢慢地輕拍慢慢地輕拍慢慢地輕拍 Plate 一分鐘一分鐘一分鐘一分鐘。。。。貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應貼上膠膜於室溫下搖晃反應 3 小小小小

時時時時。。。。吸出吸出吸出吸出 Well 中的溶液以中的溶液以中的溶液以中的溶液以 400 µL 的的的的 Wash buffer 清洗清洗清洗清洗 5 次次次次。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Diluted 

mouse Adiponectin Conjugate 到每一個到每一個到每一個到每一個 Well 中中中中，，，，貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應貼上新的膠膜於室溫下搖晃反應 1

小時小時小時小時。。。。吸出吸出吸出吸出 Well 中的溶液以中的溶液以中的溶液以中的溶液以 400 µL 的的的的 Wash buffer 清洗清洗清洗清洗 5 次次次次。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的
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Substrate solution 到每一個到每一個到每一個到每一個 well 中中中中，，，，於室溫下避光反應於室溫下避光反應於室溫下避光反應於室溫下避光反應 30 分鐘分鐘分鐘分鐘。。。。加入加入加入加入 100 µL 的的的的 Stop 

solution(含含含含 Hydrochloric acid solution)到每一個到每一個到每一個到每一個 well 中中中中，，，，慢慢地輕拍慢慢地輕拍慢慢地輕拍慢慢地輕拍 plate 確定混合確定混合確定混合確定混合

均勻均勻均勻均勻(或放在或放在或放在或放在 Microplate vortex 上混勻上混勻上混勻上混勻)。。。。測量測量測量測量 450 nm 之吸光值之吸光值之吸光值之吸光值(波長校正設定波長校正設定波長校正設定波長校正設定 540 

nm 或或或或 570 nm)，，，，以標準曲線來換算以標準曲線來換算以標準曲線來換算以標準曲線來換算 Sample 內內內內 Adiponectin 濃度濃度濃度濃度。。。。 

 

十二十二十二十二、、、、尿酸測定尿酸測定尿酸測定尿酸測定 

 

1. 原理原理原理原理 

 

Uric Acid + O2 + 2H2O－－－－－－－－－－－－－－－－→ Allantoin + CO2 + H2O2 

 

2H2O2 + 3,5-dichloro-2-hydroxybenzenesulfonic acid+ 4-aminophenazone 

 

－－－－－－－－－－－－－－－－→ N-(4-antipyryl)-3-chloro-5-sulfonate-p-benzo-quinoneimine（（（（紅紫色紅紫色紅紫色紅紫色）））） 

 

2. 方法方法方法方法：：：： 

採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組採用市售試劑組(RANDOX UA 1613, Amtrim, UK)。。。。取取取取 4 µL Samples 或或或或 uric acid 

standard ( 595 µmol / L )，，，，4 µL 二次水做為二次水做為二次水做為二次水做為 Blank，，，，於於於於 96 孔透明盤中加入孔透明盤中加入孔透明盤中加入孔透明盤中加入 200µL 

Reagent，，，，，，，，在在在在 20-25℃℃℃℃反應反應反應反應 15 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，15 分鐘內測量分鐘內測量分鐘內測量分鐘內測量 520 nm 之吸光值之吸光值之吸光值之吸光值，，，，即可得樣品即可得樣品即可得樣品即可得樣品

血清尿酸之含量血清尿酸之含量血清尿酸之含量血清尿酸之含量。。。。 

 

3. 計算計算計算計算 

 

△△△△A sample 
尿酸濃度尿酸濃度尿酸濃度尿酸濃度(mg /dL) ＝＝＝＝ 

△△△△A standard 
× Standard 濃度濃度濃度濃度 ( 595 µmol / L ) 

 

 

 

 

peroxidase 

Uricase 
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十三十三十三十三、、、、西方點墨法西方點墨法西方點墨法西方點墨法(Western blot)分析肝臟分析肝臟分析肝臟分析肝臟 SREBP-1c、、、、ChREBP 蛋白質蛋白質蛋白質蛋白質

表現表現表現表現 

 

（（（（一一一一））））肝臟蛋白質萃取與定量肝臟蛋白質萃取與定量肝臟蛋白質萃取與定量肝臟蛋白質萃取與定量 

 

    SREBP-1cccc、、、、ChREBP 肝臟細胞質肝臟細胞質肝臟細胞質肝臟細胞質 / 核蛋白質萃取方式採用市售試劑組核蛋白質萃取方式採用市售試劑組核蛋白質萃取方式採用市售試劑組核蛋白質萃取方式採用市售試劑組

NE-PER™ Nuclear and Cytoplasmic Extraction Reagents（（（（PIERCE,USA），），），），在均在均在均在均

質液當中需加入均質液量的質液當中需加入均質液量的質液當中需加入均質液量的質液當中需加入均質液量的 1/100 protease inhibitor cocktail（（（（Sigma, USA）））），，，，以避以避以避以避

免蛋白質降解免蛋白質降解免蛋白質降解免蛋白質降解。。。。蛋白質定量則是以蛋白質定量則是以蛋白質定量則是以蛋白質定量則是以 Lowry’s method，，，，以以以以 660 nm 之吸光值之吸光值之吸光值之吸光值，，，，即可得即可得即可得即可得

樣品蛋白質含量樣品蛋白質含量樣品蛋白質含量樣品蛋白質含量。。。。 

 

（（（（二二二二））））SREBP-1c、、、、ChREBP 蛋白質含量蛋白質含量蛋白質含量蛋白質含量 

 

以西方點墨法以西方點墨法以西方點墨法以西方點墨法(Western blot)檢定檢定檢定檢定 SREBP-1c、、、、ChREBP 蛋白含量蛋白含量蛋白含量蛋白含量，，，，將細胞質液將細胞質液將細胞質液將細胞質液

蛋白質定量為蛋白質定量為蛋白質定量為蛋白質定量為 80µg 和細胞核液白質定量為和細胞核液白質定量為和細胞核液白質定量為和細胞核液白質定量為 50µg 以以以以 10%SDS-PAGE 進行蛋白質電進行蛋白質電進行蛋白質電進行蛋白質電

泳泳泳泳，，，，接著蛋白質轉印後接著蛋白質轉印後接著蛋白質轉印後接著蛋白質轉印後 PVDF 膜以膜以膜以膜以 Ponceau S solution（（（（Sigma, USA））））染色染色染色染色，，，，檢驗檢驗檢驗檢驗

蛋白質是否轉印成功蛋白質是否轉印成功蛋白質是否轉印成功蛋白質是否轉印成功。。。。使用使用使用使用 SREBP-1c 一抗一抗一抗一抗（（（（Rabbit polyclonal anti-SREBP-1；；；；稀稀稀稀

釋釋釋釋 1：：：：500）（）（）（）（Affinity Bioregents, USA）、）、）、）、ChREBP 一抗一抗一抗一抗（（（（Rabbit polyclonal 

anti-ChREBP；；；；稀釋稀釋稀釋稀釋 1：：：：1000））））及結合及結合及結合及結合 HRP 之二抗之二抗之二抗之二抗（（（（donkey anti – rabbit IgG；；；；稀稀稀稀

釋釋釋釋 1:10000 ）（）（）（）（ Amersham Biosciences, ），），），），利用呈色劑利用呈色劑利用呈色劑利用呈色劑 Immobilon Western 

Chemiluminescent HRP Substrate（（（（Amersham Biosciences, USA））））偵測細胞質與細偵測細胞質與細偵測細胞質與細偵測細胞質與細

胞核的分子量胞核的分子量胞核的分子量胞核的分子量。。。。SREBP-1c 在細胞質的分子量為在細胞質的分子量為在細胞質的分子量為在細胞質的分子量為~120 kDa，，，，細胞核的分子量為細胞核的分子量為細胞核的分子量為細胞核的分子量為~68 

kDa。。。。ChREBP 細胞質與細胞核的分子量皆為細胞質與細胞核的分子量皆為細胞質與細胞核的分子量皆為細胞質與細胞核的分子量皆為~95 kDa。。。。 
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十四十四十四十四、、、、脂肪組織包埋切片脂肪組織包埋切片脂肪組織包埋切片脂肪組織包埋切片 

 

（（（（一一一一））））藥品配置藥品配置藥品配置藥品配置 

 

10%福馬林固定液福馬林固定液福馬林固定液福馬林固定液 

Reagent 需要量需要量需要量需要量 終濃度終濃度終濃度終濃度 

Formaldehyde solution 37%（（（（Merck）））） 27 mL 10% 

加入二次水定量至加入二次水定量至加入二次水定量至加入二次水定量至 100 mL，，，，儲存於室溫備用儲存於室溫備用儲存於室溫備用儲存於室溫備用。。。。 

 

（（（（二二二二））））檢體製備檢體製備檢體製備檢體製備 

 

大鼠犧牲後取下之大鼠犧牲後取下之大鼠犧牲後取下之大鼠犧牲後取下之 Retroperitoneal fat（（（（RE））））浸浸浸浸泡於固定液中泡於固定液中泡於固定液中泡於固定液中。。。。 

 

（（（（三三三三））））方法方法方法方法 

 

1. 組織脫水組織脫水組織脫水組織脫水 

 

    先將泡過先將泡過先將泡過先將泡過 10%福馬林之福馬林之福馬林之福馬林之 RE 放進塑膠包埋盒中放進塑膠包埋盒中放進塑膠包埋盒中放進塑膠包埋盒中，，，，再將包埋盒放進組織脫水專用再將包埋盒放進組織脫水專用再將包埋盒放進組織脫水專用再將包埋盒放進組織脫水專用

鐵籠中鐵籠中鐵籠中鐵籠中，，，，以流水的方式沖洗浸泡時間至少以流水的方式沖洗浸泡時間至少以流水的方式沖洗浸泡時間至少以流水的方式沖洗浸泡時間至少 30 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，以洗去固定以洗去固定以洗去固定以洗去固定 RE 之福馬林之福馬林之福馬林之福馬林，，，，接下接下接下接下

來進行脫水來進行脫水來進行脫水來進行脫水。。。。以流水沖洗以流水沖洗以流水沖洗以流水沖洗 30 分鐘將固定液沖洗掉分鐘將固定液沖洗掉分鐘將固定液沖洗掉分鐘將固定液沖洗掉，，，，至入自動脫水機中至入自動脫水機中至入自動脫水機中至入自動脫水機中，，，，將檢體中的將檢體中的將檢體中的將檢體中的

水分以酒精置換出來水分以酒精置換出來水分以酒精置換出來水分以酒精置換出來，，，，在浸泡在浸泡在浸泡在浸泡 Xylene 中使檢體變透明後中使檢體變透明後中使檢體變透明後中使檢體變透明後，，，，再將檢體浸潤於再將檢體浸潤於再將檢體浸潤於再將檢體浸潤於 Paraffin

中中中中，，，，其自動脫水機設定流程其自動脫水機設定流程其自動脫水機設定流程其自動脫水機設定流程：：：：檢體先浸置於檢體先浸置於檢體先浸置於檢體先浸置於 70%酒精中酒精中酒精中酒精中 1 小時小時小時小時，，，，再換入第一道再換入第一道再換入第一道再換入第一道 80%

酒精中酒精中酒精中酒精中 1.5 小時小時小時小時（（（（共共共共 2 次次次次）；）；）；）；換入第二到換入第二到換入第二到換入第二到 95%酒精中酒精中酒精中酒精中 2 小時小時小時小時（（（（共共共共 2 次次次次）；）；）；）；換入第換入第換入第換入第三三三三

到到到到 100%酒精中酒精中酒精中酒精中 1.5 小時小時小時小時（（（（共共共共 2 次次次次）；）；）；）；最後浸置於液態最後浸置於液態最後浸置於液態最後浸置於液態 Paraffin 中中中中 1 小時後小時後小時後小時後，，，，即可即可即可即可

進行包埋步驟進行包埋步驟進行包埋步驟進行包埋步驟。。。。 
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2. 組織包埋組織包埋組織包埋組織包埋 

 

    預先將鐵盒放入包埋機預先將鐵盒放入包埋機預先將鐵盒放入包埋機預先將鐵盒放入包埋機（（（（Tissue Block System TBS88, medite medizintechnic, 

made in west Germany））））的預熱槽中的預熱槽中的預熱槽中的預熱槽中（（（（約約約約 65℃℃℃℃），），），），並將以脫水好的並將以脫水好的並將以脫水好的並將以脫水好的 RE 放進包埋機放進包埋機放進包埋機放進包埋機

的蠟槽中保溫及平衡的蠟槽中保溫及平衡的蠟槽中保溫及平衡的蠟槽中保溫及平衡。。。。以包埋機將鐵盒下方充滿一層薄薄液態以包埋機將鐵盒下方充滿一層薄薄液態以包埋機將鐵盒下方充滿一層薄薄液態以包埋機將鐵盒下方充滿一層薄薄液態 Paraffin，，，，迅速將檢迅速將檢迅速將檢迅速將檢

體要切的面放平固定於下方後體要切的面放平固定於下方後體要切的面放平固定於下方後體要切的面放平固定於下方後，，，，再放上包埋盒並充滿液態再放上包埋盒並充滿液態再放上包埋盒並充滿液態再放上包埋盒並充滿液態 Paraffin 至完全覆蓋到檢至完全覆蓋到檢至完全覆蓋到檢至完全覆蓋到檢

體體體體。。。。小心將整個鐵盒放置冷盤上小心將整個鐵盒放置冷盤上小心將整個鐵盒放置冷盤上小心將整個鐵盒放置冷盤上，，，，凝固後將鐵合拆下凝固後將鐵合拆下凝固後將鐵合拆下凝固後將鐵合拆下，，，，最後修整包埋盒邊上多餘的最後修整包埋盒邊上多餘的最後修整包埋盒邊上多餘的最後修整包埋盒邊上多餘的

Paraffin。。。。 

 

3. 組織切片組織切片組織切片組織切片 

 

    以迴轉式切片機以迴轉式切片機以迴轉式切片機以迴轉式切片機（（（（AS325 RETRACTION, SHANDON））））先進行粗切先進行粗切先進行粗切先進行粗切（（（（20~30 

µm），），），），切至預切的檢體表面出來切至預切的檢體表面出來切至預切的檢體表面出來切至預切的檢體表面出來，，，，在作細切在作細切在作細切在作細切（（（（10µm）。）。）。）。將目標之切片放在冷水盆將目標之切片放在冷水盆將目標之切片放在冷水盆將目標之切片放在冷水盆

中中中中，，，，使其紓張開來使其紓張開來使其紓張開來使其紓張開來，，，，再以玻片撈至熱水浴再以玻片撈至熱水浴再以玻片撈至熱水浴再以玻片撈至熱水浴（（（（50℃℃℃℃））））中使其平整中使其平整中使其平整中使其平整，，，，將石蠟切片平整地將石蠟切片平整地將石蠟切片平整地將石蠟切片平整地

舖在載玻片上舖在載玻片上舖在載玻片上舖在載玻片上，，，，放入烘箱烘至放入烘箱烘至放入烘箱烘至放入烘箱烘至石蠟溶至透明狀可使檢體固定的更好石蠟溶至透明狀可使檢體固定的更好石蠟溶至透明狀可使檢體固定的更好石蠟溶至透明狀可使檢體固定的更好，，，，烘乾後室溫下烘乾後室溫下烘乾後室溫下烘乾後室溫下

保存即可保存即可保存即可保存即可。。。。 

 

4. 脂肪細胞計數脂肪細胞計數脂肪細胞計數脂肪細胞計數 

 

    每組隨機選取每組隨機選取每組隨機選取每組隨機選取 3 隻已浸泡於固定液中的隻已浸泡於固定液中的隻已浸泡於固定液中的隻已浸泡於固定液中的大鼠大鼠大鼠大鼠 RE 做為檢體做為檢體做為檢體做為檢體，，，，每個檢體製作每個檢體製作每個檢體製作每個檢體製作 5 片片片片

切片切片切片切片，，，，用顯微鏡用顯微鏡用顯微鏡用顯微鏡（（（（Olympus））））放大放大放大放大 100 倍觀察切片倍觀察切片倍觀察切片倍觀察切片，，，，以照相機以照相機以照相機以照相機（（（（Diagnostic））））將所得將所得將所得將所得

影像拍攝下來影像拍攝下來影像拍攝下來影像拍攝下來，，，，再利用影像處理系統再利用影像處理系統再利用影像處理系統再利用影像處理系統（（（（Spot advanced））））在每個切片上圈選在每個切片上圈選在每個切片上圈選在每個切片上圈選 3 個不同個不同個不同個不同

區塊區塊區塊區塊，，，，計數細胞數目計數細胞數目計數細胞數目計數細胞數目。。。。 

 

5. 脂肪細胞平均直徑計算脂肪細胞平均直徑計算脂肪細胞平均直徑計算脂肪細胞平均直徑計算 

 

    平均細胞面積平均細胞面積平均細胞面積平均細胞面積(µm2) = 選取面積選取面積選取面積選取面積 (µm2 )/ 細胞數目細胞數目細胞數目細胞數目 

 

直徑直徑直徑直徑(µm)= 【【【【√(平均細胞面積平均細胞面積平均細胞面積平均細胞面積/3.14)】】】】×2 
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十五十五十五十五、、、、real-time PCR 分析肝臟分析肝臟分析肝臟分析肝臟、、、、副睪脂副睪脂副睪脂副睪脂（（（（EP））））mRNA 含量含量含量含量 

 

（（（（一一一一））））總總總總 RNA 之抽取之抽取之抽取之抽取 

 

    肝臟肝臟肝臟肝臟 total RNA 以以以以 TRIZOL reagent（（（（Invitrogen））））抽取抽取抽取抽取。。。。於均質管中放入冷凍於均質管中放入冷凍於均質管中放入冷凍於均質管中放入冷凍

組織及組織及組織及組織及 10 倍組織體積之倍組織體積之倍組織體積之倍組織體積之 TRIZOL 試劑試劑試劑試劑，，，，以組織均質機以組織均質機以組織均質機以組織均質機（（（（homogenizer,Clas-Col,USA））））

均質均質均質均質，，，，肝臟組織直接取肝臟組織直接取肝臟組織直接取肝臟組織直接取 1 mL 均質液至均質液至均質液至均質液至 1.5 mL 微量離心管微量離心管微量離心管微量離心管，，，，加入加入加入加入 0.2 mL 氯仿氯仿氯仿氯仿

（（（（TEDIA），），），），副睪脂因富含油脂副睪脂因富含油脂副睪脂因富含油脂副睪脂因富含油脂，，，，均質液必須先離心均質液必須先離心均質液必須先離心均質液必須先離心（（（（12,000×g 於於於於 4℃℃℃℃下下下下 10 分鐘分鐘分鐘分鐘））））

去除脂肪去除脂肪去除脂肪去除脂肪，，，，取粉紅層加取粉紅層加取粉紅層加取粉紅層加 0.2 倍體積之氯仿倍體積之氯仿倍體積之氯仿倍體積之氯仿。。。。震盪均勻後室塭下靜置震盪均勻後室塭下靜置震盪均勻後室塭下靜置震盪均勻後室塭下靜置 2-3 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，離心離心離心離心

後上層為無色水層後上層為無色水層後上層為無色水層後上層為無色水層，，，，下層為紅色之下層為紅色之下層為紅色之下層為紅色之 phenol-chloroform 層層層層，，，，小心吸取上小心吸取上小心吸取上小心吸取上層液至新的層液至新的層液至新的層液至新的

微量離心管中微量離心管中微量離心管中微量離心管中，，，，加入加入加入加入 0.5 倍體積倍體積倍體積倍體積 isopropanol（（（（Sigma））））混勻混勻混勻混勻，，，，於室溫靜置於室溫靜置於室溫靜置於室溫靜置 30 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，

以以以以 12,000×g於於於於 4℃℃℃℃下離心下離心下離心下離心 20分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，吸除上清液吸除上清液吸除上清液吸除上清液，，，，沉澱之沉澱之沉澱之沉澱之pellet加入加入加入加入 0.4 mL DEPC-H2O

震盪溶解震盪溶解震盪溶解震盪溶解 pellet，，，，再以再以再以再以 12,000×g 於於於於 4℃℃℃℃下離心下離心下離心下離心 5 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，取上層水層加入取上層水層加入取上層水層加入取上層水層加入 0.4 mL 氯仿氯仿氯仿氯仿，，，，

震盪後震盪後震盪後震盪後，，，，以以以以 12,000×g 於於於於 4℃℃℃℃下離心下離心下離心下離心 5 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，吸取上層液定量體積吸取上層液定量體積吸取上層液定量體積吸取上層液定量體積，，，，加入加入加入加入 0.1 倍體積倍體積倍體積倍體積

之之之之 3 M sodium acetate（（（（pH 5.2））））與與與與 2 倍體積之絕對酒精倍體積之絕對酒精倍體積之絕對酒精倍體積之絕對酒精，，，，混勻後至於混勻後至於混勻後至於混勻後至於-80℃℃℃℃進行進行進行進行 RNA

沉澱沉澱沉澱沉澱，，，，1 小時後以小時後以小時後以小時後以 12,000×g 於於於於 4℃℃℃℃下離心下離心下離心下離心 20 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，吸除上清液吸除上清液吸除上清液吸除上清液，，，，以以以以 DEPC-H2O 配配配配

置的置的置的置的 70%酒精清洗酒精清洗酒精清洗酒精清洗 RNA，，，，於室溫下晾乾於室溫下晾乾於室溫下晾乾於室溫下晾乾 RNA 後後後後，，，，以以以以 10 µL 之之之之 DEPC-H2O 溶解溶解溶解溶解

RNA。。。。取取取取 1µL 溶液經溶液經溶液經溶液經 1000 倍倍倍倍 DEPC-H2O 稀釋後稀釋後稀釋後稀釋後，，，，測測測測 260、、、、280 nm 波長之吸光值波長之吸光值波長之吸光值波長之吸光值，，，，

以吸光值以吸光值以吸光值以吸光值 1 unit = 40 µg RNA / mL 公式計算公式計算公式計算公式計算 RNA 濃度濃度濃度濃度。。。。 
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（（（（二二二二））））RNA 電泳電泳電泳電泳 

 

1. 藥品配置藥品配置藥品配置藥品配置 

 

10X MOPS 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量       最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

MOPS（（（（MERK）））） 41.2 g          0.2 M 

Sodium acetate（（（（USB）））） 6.56 g          0.08 M 

0.5 M EDTA （（（（pH 8）））） （（（（Sigma））））  20 mL          0.01 M   

加加加加 DEPC-H2O 至至至至 800 mL，，，，以以以以 2N NaOH 調整調整調整調整 pH 至至至至 7.0，，，，再以再以再以再以 DEPC-H2O 定量至定量至定量至定量至

1 L，，，，滅菌後即可使用滅菌後即可使用滅菌後即可使用滅菌後即可使用（（（（溶液呈黃色溶液呈黃色溶液呈黃色溶液呈黃色）。）。）。）。 

 

Formaldehyde gel loading buffer  

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 

Glycerol   7.5 mL 

1 mM EDTA (pH 8) （（（（Mw ＝＝＝＝ 292.24）））） 30 µl 

Bromophenol blue（（（（Mw ＝＝＝＝ 669.99）））） 37.5 mg 

Xylene cyanol FF （（（（Mw ＝＝＝＝ 538.6）））） 37.5 mg 

加加加加 DEPC-H2O 定量至定量至定量至定量至 15 mL，，，，混勻後即可使用混勻後即可使用混勻後即可使用混勻後即可使用。。。。 

 

電泳緩衝液電泳緩衝液電泳緩衝液電泳緩衝液（（（（1 X MOPS）））） 

取取取取 10X MOPS 50 mL 以滅菌水定量至以滅菌水定量至以滅菌水定量至以滅菌水定量至 500 mL。。。。 

 

2. 鑄膠鑄膠鑄膠鑄膠 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

Agarose (GibcoBRL) 0.35 g 1% 

DEPC-H2O 25.8 mL  

10X MOPS  3.5 mL 1 x 

37% formaldehyde (Merck) 6.25 mL 3.7% 
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先將先將先將先將 agarose 加加加加 DEPC-H2O 後後後後，，，，加熱使其溶解加熱使其溶解加熱使其溶解加熱使其溶解，，，，待溫度降至待溫度降至待溫度降至待溫度降至 60℃℃℃℃左右再加入其於藥左右再加入其於藥左右再加入其於藥左右再加入其於藥

品品品品，，，，將此混合溶液倒入小片將此混合溶液倒入小片將此混合溶液倒入小片將此混合溶液倒入小片 RNA gel 鑄膠器鑄膠器鑄膠器鑄膠器，，，，待其凝固後即可用於待其凝固後即可用於待其凝固後即可用於待其凝固後即可用於 RNA 電泳電泳電泳電泳。。。。 

 

3. 樣品前處理樣品前處理樣品前處理樣品前處理 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

RNA a µL  

DEPC-H2O （（（（4.5 – a））））µL  

10X MOPS 2 µL 1 x 

37% formaldehyde  3.5µL 0.22 M 

Formamide 10 µL 50% 

混合均勻後混合均勻後混合均勻後混合均勻後，，，，70℃℃℃℃水浴水浴水浴水浴 10 分鐘再冰浴分鐘再冰浴分鐘再冰浴分鐘再冰浴 3 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，最後將最後將最後將最後將 2 µL RNA gel loading dye 

(10X )和和和和 1 µL 之之之之 1 µg / mL EtBr 加在蓋子上然後加在蓋子上然後加在蓋子上然後加在蓋子上然後，，，，震盪均勻後再震盪均勻後再震盪均勻後再震盪均勻後再 spin dowm，，，，混勻混勻混勻混勻

後即可用於後即可用於後即可用於後即可用於 RNA 電泳電泳電泳電泳。。。。  

 

4. 方法方法方法方法 

 

首先製備首先製備首先製備首先製備 1%洋菜膠洋菜膠洋菜膠洋菜膠（（（（agarose gel），），），），內含有內含有內含有內含有 1% agarose，，，，3.7% formaldehyde，，，，1X 

MOPS（（（（20 mM MOPS,8 mM sodium acetate, 1 mM EDTA, p H 7.0）。）。）。）。分別取分別取分別取分別取 10 µg 

RNA 進行樣品前處理進行樣品前處理進行樣品前處理進行樣品前處理：：：：於於於於 RNA 溶液中加入溶液中加入溶液中加入溶液中加入 2 µL 10X MOPS、、、、3.5 µL 37% 

formaldehyde 及及及及 10 µL formamide，，，，以以以以 DEPC-H2O 補體機至補體機至補體機至補體機至 20 µL，，，，混勻後混勻後混勻後混勻後 70℃℃℃℃下下下下

水浴水浴水浴水浴 10 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，隨即冰浴隨即冰浴隨即冰浴隨即冰浴 3 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，避免避免避免避免 RNA 回復二級結構回復二級結構回復二級結構回復二級結構，，，，最後加入最後加入最後加入最後加入 2 µL RNA gel 

loading dye (10X )和和和和 1 µL 之之之之 1 µg / mL EtBr，，，，混勻後即可注入洋菜膠體中混勻後即可注入洋菜膠體中混勻後即可注入洋菜膠體中混勻後即可注入洋菜膠體中，，，，以以以以 50-70

伏特電壓進行電泳伏特電壓進行電泳伏特電壓進行電泳伏特電壓進行電泳，，，，當泳動至洋菜膠體之當泳動至洋菜膠體之當泳動至洋菜膠體之當泳動至洋菜膠體之 3/4 時停止時停止時停止時停止，，，，取出膠體置於取出膠體置於取出膠體置於取出膠體置於 UV box 上觀上觀上觀上觀

察察察察 rRNA 28S/18S 的比例的比例的比例的比例，，，，倘若相當於倘若相當於倘若相當於倘若相當於 2：：：：1 表示良好表示良好表示良好表示良好，，，，無降解現象即可直接進無降解現象即可直接進無降解現象即可直接進無降解現象即可直接進行逆行逆行逆行逆

轉錄反應轉錄反應轉錄反應轉錄反應（（（（Reverse Transcription; RT reaction））））轉成轉成轉成轉成 cDNA。。。。 
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（（（（三三三三））））RNA 轉轉轉轉 cDNA—逆轉錄反應逆轉錄反應逆轉錄反應逆轉錄反應（（（（Reverse Transcription; RT reaction）））） 

 

1. 原理原理原理原理 

  

    逆轉錄反應逆轉錄反應逆轉錄反應逆轉錄反應(Reverse Transcription; RT reaction)是利用逆轉錄酶是利用逆轉錄酶是利用逆轉錄酶是利用逆轉錄酶(reverse 

transcriptase)，，，，將單股將單股將單股將單股 RNA (single-stranded RNA)逆轉錄為互補逆轉錄為互補逆轉錄為互補逆轉錄為互補 DNA 

(complementary DNA; cDNA)。。。。逆轉逆轉逆轉逆轉錄作用即為第一股錄作用即為第一股錄作用即為第一股錄作用即為第一股 cDNA 之合成之合成之合成之合成(first strand 

cDNA synthesis)。。。。此此此此 cDNA 可用來進行後續的逆轉錄聚合酶連鎖反應可用來進行後續的逆轉錄聚合酶連鎖反應可用來進行後續的逆轉錄聚合酶連鎖反應可用來進行後續的逆轉錄聚合酶連鎖反應(polymerase 

chain reaction; PCR)。。。。 

 

2. 藥品配置藥品配置藥品配置藥品配置 

 

（（（（1））））50 ng /µL Random hexamer 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

Random hexamer (Promega C1181) 

(500 µg / mL) 

 50 ng /µL 

DEPC-H2O   

以以以以 DEPC-H2O 將將將將 500 µg / mL stock 稀釋為稀釋為稀釋為稀釋為 50 ng /µL 的的的的 Random hexamer。。。。分裝於分裝於分裝於分裝於

Eppendorf 儲存於儲存於儲存於儲存於-20℃℃℃℃。。。。避免重複冷凍解凍避免重複冷凍解凍避免重複冷凍解凍避免重複冷凍解凍。。。。  

 

（（（（2））））M-MLV RT (Moloney Murine Leukemia Virus Reverse Transcriptase) 

     (200 U /µL) (Promega M1701) 

     儲存於儲存於儲存於儲存於-20℃℃℃℃，，，，於使用前才取出於使用前才取出於使用前才取出於使用前才取出。。。。避免重複冷凍解凍避免重複冷凍解凍避免重複冷凍解凍避免重複冷凍解凍。。。。 

 

（（（（3））））5x M-MLV RT buffer (Promega M531A) 

     儲存於儲存於儲存於儲存於-20℃℃℃℃，，，，使用前使用前使用前使用前 vortex 均勻均勻均勻均勻。。。。避免重複冷凍解避免重複冷凍解避免重複冷凍解避免重複冷凍解凍凍凍凍。。。。 
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（（（（4））））10 mM dNTP mixture 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

100 mM dATP mixture stock（（（（Promega U120A,400µL）））） 20µL 10 mM 

100 mM dGTP mixture stock（（（（Promega U121A,400µL）））） 20µL 10 mM 

100 mM dCTP mixture stock（（（（Promega U122A,400µL）））） 20µL 10 mM 

100 mM dTTP mixture stock（（（（Promega U123A,400µL）））） 20µL 10 mM 

DEPC-H2O 720µL  

以以以以 DEPC-H2O 將將將將 100 mM stock 稀釋為稀釋為稀釋為稀釋為 10 mM 的的的的 dNTP mixture。。。。分裝於分裝於分裝於分裝於 Eppendorf

儲存於儲存於儲存於儲存於-20℃℃℃℃。。。。 

3. 操作步驟操作步驟操作步驟操作步驟 

 

（（（（1）））） 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 working conc. 

Total RNA 2µg  

Random hexamer 2µL 50 ng /µL 

以以以以 DEPC-H2O 補體積至補體積至補體積至補體積至 28µL，，，，震盪均勻後於震盪均勻後於震盪均勻後於震盪均勻後於 70℃℃℃℃加熱加熱加熱加熱 10min 後迅速冰浴後迅速冰浴後迅速冰浴後迅速冰浴 3 分鐘分鐘分鐘分鐘。。。。 

 

（（（（2））））再依序加入以下試劑再依序加入以下試劑再依序加入以下試劑再依序加入以下試劑 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 working conc. 

5x M-MLV RT buffer 8µL 1x 

10 mM dNTP mixture 2µL 0.5 mM 

M-MLV RT 2µL 10 U /µL 

總體積總體積總體積總體積 40µL  

震盪均勻後於室溫下反應震盪均勻後於室溫下反應震盪均勻後於室溫下反應震盪均勻後於室溫下反應 10 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，42℃℃℃℃下反應下反應下反應下反應 50 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，95℃℃℃℃下反應下反應下反應下反應 5 分鐘終止反分鐘終止反分鐘終止反分鐘終止反

應應應應，，，，最後置於最後置於最後置於最後置於 4℃℃℃℃10 分鐘分鐘分鐘分鐘，，，，此即完成了第一股此即完成了第一股此即完成了第一股此即完成了第一股 cDNA 之合成之合成之合成之合成，，，，分裝於滅菌分裝於滅菌分裝於滅菌分裝於滅菌 Eppendorf

中中中中凍於凍於凍於凍於-80℃℃℃℃備用備用備用備用。。。。 
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（（（（四四四四））））Real-time polymerase chain reaction 

 

1. 原理原理原理原理 

 

    SYBR○R Green PCR Master Mix 是是是是 PCR 試劑套組試劑套組試劑套組試劑套組，，，，內含有一種能與雙股內含有一種能與雙股內含有一種能與雙股內含有一種能與雙股 DNA 

minor groove 結合而發光的螢光染料結合而發光的螢光染料結合而發光的螢光染料結合而發光的螢光染料。。。。其與雙股其與雙股其與雙股其與雙股 DNA 結合後結合後結合後結合後，，，，會釋出螢光會釋出螢光會釋出螢光會釋出螢光，，，，極為極為極為極為

適合檢測適合檢測適合檢測適合檢測 PCR 產物產物產物產物。。。。因此因此因此因此，，，，SYBR
○R
 Green PCR Master Mix 的螢光信號強度與雙的螢光信號強度與雙的螢光信號強度與雙的螢光信號強度與雙

股股股股 DNA 的數量成正相關的數量成正相關的數量成正相關的數量成正相關，，，，可以根據螢光信號檢測出可以根據螢光信號檢測出可以根據螢光信號檢測出可以根據螢光信號檢測出 PCR 反應中存在的雙股反應中存在的雙股反應中存在的雙股反應中存在的雙股 DNA

數量數量數量數量。。。。 

2. 反應試劑製備反應試劑製備反應試劑製備反應試劑製備 

 

（（（（1））））1x SYBR○R Green PCR Master Mix 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

2x SYBR○R Green PCR Master 

Mix(Applied Biosystems 4309159) 

12.5 µL 1x 

第一次開封後即進行分裝為透明液體第一次開封後即進行分裝為透明液體第一次開封後即進行分裝為透明液體第一次開封後即進行分裝為透明液體，，，，並用錫箔紙包覆避光並用錫箔紙包覆避光並用錫箔紙包覆避光並用錫箔紙包覆避光，，，，儲存於儲存於儲存於儲存於 4℃℃℃℃。。。。 

 

（（（（2））））Primer (10 µM) 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

Primer Stock (100 µM) 10 µL 10 µM 

滅菌二次水滅菌二次水滅菌二次水滅菌二次水 90 µL  

將將將將 Primer Stock 與滅菌二次水混合均勻儲存於與滅菌二次水混合均勻儲存於與滅菌二次水混合均勻儲存於與滅菌二次水混合均勻儲存於-20℃℃℃℃。。。。 
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（（（（3））））假設固定假設固定假設固定假設固定 Primer 濃度為濃度為濃度為濃度為 100 nM / in 25 µL reaction mixture，，，，則先製備則先製備則先製備則先製備 1 µM 

Primer mixture，，，，每次使用每次使用每次使用每次使用 2.5 µL 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

10 µM 之之之之(F) Primer 5 µL 1 µM 

10 µM 之之之之(R) Primer 5 µL 1 µM 

滅菌二次水滅菌二次水滅菌二次水滅菌二次水 40 µL  

總體積總體積總體積總體積 50 µL  

大量使用時大量使用時大量使用時大量使用時，，，，可先算好濃度可先算好濃度可先算好濃度可先算好濃度，，，，與與與與 2x SYBR○R Green PCR Master Mix 預先混合好預先混合好預先混合好預先混合好，，，，

每次使用每次使用每次使用每次使用 15 µL。。。。 

 

（（（（4））））假設固定假設固定假設固定假設固定 cDNA 濃度為濃度為濃度為濃度為 50 ng / in 10 µL，，，，則先製備則先製備則先製備則先製備 5 ng / µ L cDNA。。。。 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

cDNA Stock (50 ng / µ L)   1 µL 5 ng / µ L 

滅菌二次水滅菌二次水滅菌二次水滅菌二次水    9 µL  

 

3. 反應操作步驟反應操作步驟反應操作步驟反應操作步驟 

 

藥品藥品藥品藥品 需要量需要量需要量需要量 最終濃度最終濃度最終濃度最終濃度 

Primer mixture 2.5 µL 100 nM 

2x SYBR○R Green PCR Master 12.5 µL 1x 

cDNA 10 µL 50 ng / in 10 µL 

總體積總體積總體積總體積   25 µL  

以以以以 36B4 作為作為作為作為 Endogeneous control。。。。依照順序混合試劑依照順序混合試劑依照順序混合試劑依照順序混合試劑，，，，貼上光學膜後將貼上光學膜後將貼上光學膜後將貼上光學膜後將 Well 內液內液內液內液

體體體體 spin down。。。。使用使用使用使用ABI PRISMTM 7900HT sequence detection system上機定量結果上機定量結果上機定量結果上機定量結果。。。。 

 

 

 

 

 



                                                                     第三章第三章第三章第三章 材料與方法材料與方法材料與方法材料與方法     

 41 

4. 計算計算計算計算 

 

    Ct 值值值值(Threshold Cycle)：：：：C 代表代表代表代表 Cycle，，，，T 代表代表代表代表 threshold (閾值閾值閾值閾值)，，，，Ct 值是每個值是每個值是每個值是每個

反應管內的螢光信號到達設定的閾值時所經過的反應管內的螢光信號到達設定的閾值時所經過的反應管內的螢光信號到達設定的閾值時所經過的反應管內的螢光信號到達設定的閾值時所經過的 PCR 循環數循環數循環數循環數。。。。因此當因此當因此當因此當 Ct 值小表示值小表示值小表示值小表示

cDNA 量多基因表現量量多基因表現量量多基因表現量量多基因表現量多多多多。。。。PCR 產物與起始放入的產物與起始放入的產物與起始放入的產物與起始放入的 cDNA 量成正比量成正比量成正比量成正比，，，，Ct 值與值與值與值與 input 

cDNA 濃度之對數值成反比濃度之對數值成反比濃度之對數值成反比濃度之對數值成反比，，，，當當當當 input cDNA 量固定量固定量固定量固定，，，，產物量與產物量與產物量與產物量與 2n 成正比成正比成正比成正比。。。。 

 

Step 1. Ct Targen gene－－－－Ct Endogeneous control ＝＝＝＝ △△△△Ct 

 

Step 2. △△△△Ct Sapmle－－－－△△△△Ct Calibrator ＝＝＝＝ △△△△△△△△Ct 

 

Step 3. 基因表現量以基因表現量以基因表現量以基因表現量以 2
－－－－△△△△△△△△Ct 表示表示表示表示 

 

十六十六十六十六、、、、統計分析統計分析統計分析統計分析 

 

    實驗結果以實驗結果以實驗結果以實驗結果以 mean ± SD 表示表示表示表示，，，，利用利用利用利用 Two-way ANOVA 比較兩種因子比較兩種因子比較兩種因子比較兩種因子(高脂飲食高脂飲食高脂飲食高脂飲食、、、、

糖水糖水糖水糖水)對代謝症對代謝症對代謝症對代謝症候群指標影響候群指標影響候群指標影響候群指標影響，，，，當兩因子交互作用存在時則以當兩因子交互作用存在時則以當兩因子交互作用存在時則以當兩因子交互作用存在時則以 Duncan’s multiple 

range test 比較組間差異比較組間差異比較組間差異比較組間差異。。。。轉換組與誘導組則是以轉換組與誘導組則是以轉換組與誘導組則是以轉換組與誘導組則是以 Dunnett ’s tests 比較組間差異比較組間差異比較組間差異比較組間差異。。。。

所有數據通過常態分佈檢定所有數據通過常態分佈檢定所有數據通過常態分佈檢定所有數據通過常態分佈檢定，，，，若非常態則轉為對數值若非常態則轉為對數值若非常態則轉為對數值若非常態則轉為對數值。。。。統計分析以統計分析以統計分析以統計分析以 SAS (version 9.0, 

SAS institute, Cary, NC)套裝軟體進行套裝軟體進行套裝軟體進行套裝軟體進行，，，，當當當當 p < 0.05 是為顯著差異是為顯著差異是為顯著差異是為顯著差異。。。。  
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第四章第四章第四章第四章 結果結果結果結果 

一一一一、、、、大鼠大鼠大鼠大鼠 

 

（（（（一一一一））））Wistar 大鼠攝食大鼠攝食大鼠攝食大鼠攝食、、、、體重體重體重體重、、、、肝重與脂肪組織重肝重與脂肪組織重肝重與脂肪組織重肝重與脂肪組織重 

 

 表表表表 4-1 說明大鼠攝食狀況說明大鼠攝食狀況說明大鼠攝食狀況說明大鼠攝食狀況。。。。顯示攝取糖水相顯示攝取糖水相顯示攝取糖水相顯示攝取糖水相對降低大鼠固體食物攝食量對降低大鼠固體食物攝食量對降低大鼠固體食物攝食量對降低大鼠固體食物攝食量，，，，飼料飼料飼料飼料

攝取降低一半攝取降低一半攝取降低一半攝取降低一半，，，，由於熱量來源包括糖水或固體飼料由於熱量來源包括糖水或固體飼料由於熱量來源包括糖水或固體飼料由於熱量來源包括糖水或固體飼料，，，，因此總熱量的攝取因此總熱量的攝取因此總熱量的攝取因此總熱量的攝取 HF+SW 為為為為

四組當中最高其次為四組當中最高其次為四組當中最高其次為四組當中最高其次為 HF 及及及及 SW，，，，LF 最低最低最低最低。。。。表表表表 4-2 為四組大鼠體重增加的結果為四組大鼠體重增加的結果為四組大鼠體重增加的結果為四組大鼠體重增加的結果，，，，

體重增加皆受高油與糖水因子所影響體重增加皆受高油與糖水因子所影響體重增加皆受高油與糖水因子所影響體重增加皆受高油與糖水因子所影響，，，，而兩因子具有交互作用而兩因子具有交互作用而兩因子具有交互作用而兩因子具有交互作用，，，，且且且且 HF、、、、SW、、、、

HF+SW 體重增加均顯著大於體重增加均顯著大於體重增加均顯著大於體重增加均顯著大於 LF (P＜＜＜＜0.0001)，，，，而三組間並無顯著差異而三組間並無顯著差異而三組間並無顯著差異而三組間並無顯著差異；；；；轉換一般轉換一般轉換一般轉換一般

飲食四週後飲食四週後飲食四週後飲食四週後，，，，轉換組的之末體重雖與誘導組無顯著差異轉換組的之末體重雖與誘導組無顯著差異轉換組的之末體重雖與誘導組無顯著差異轉換組的之末體重雖與誘導組無顯著差異，，，，但有降低的趨勢但有降低的趨勢但有降低的趨勢但有降低的趨勢（（（（表表表表 4-3）。）。）。）。

在絕對肝重的結果上在絕對肝重的結果上在絕對肝重的結果上在絕對肝重的結果上（（（（表表表表 4-4），），），），受高油和糖水兩個別因子所影響受高油和糖水兩個別因子所影響受高油和糖水兩個別因子所影響受高油和糖水兩個別因子所影響，，，，兩因子不具交兩因子不具交兩因子不具交兩因子不具交

互作用三組誘導組皆顯著重於互作用三組誘導組皆顯著重於互作用三組誘導組皆顯著重於互作用三組誘導組皆顯著重於 LF (P＜＜＜＜0.005)；；；；轉換一般飲食四週後轉換一般飲食四週後轉換一般飲食四週後轉換一般飲食四週後，，，，轉換組的之轉換組的之轉換組的之轉換組的之

肝臟絕對重雖與誘導組無顯著差異肝臟絕對重雖與誘導組無顯著差異肝臟絕對重雖與誘導組無顯著差異肝臟絕對重雖與誘導組無顯著差異，，，，但有降低的趨勢但有降低的趨勢但有降低的趨勢但有降低的趨勢（（（（表表表表 4-4）；）；）；）；相對肝重的結果相對肝重的結果相對肝重的結果相對肝重的結果

上上上上（（（（表表表表 4-4），），），），不受高油和糖水個別因子所影響不受高油和糖水個別因子所影響不受高油和糖水個別因子所影響不受高油和糖水個別因子所影響，，，，兩因子不具交互作用兩因子不具交互作用兩因子不具交互作用兩因子不具交互作用；；；；轉換一般轉換一般轉換一般轉換一般

飲食四週後飲食四週後飲食四週後飲食四週後，，，，轉換組的之肝臟相對重與誘導組無顯著差異轉換組的之肝臟相對重與誘導組無顯著差異轉換組的之肝臟相對重與誘導組無顯著差異轉換組的之肝臟相對重與誘導組無顯著差異（（（（表表表表 4-4）。）。）。）。脂肪組織脂肪組織脂肪組織脂肪組織

（（（（Subcutaneous、、、、Retroperitoneal、、、、Epididymal fat））））方面方面方面方面，，，，不論在絕對組織重或不論在絕對組織重或不論在絕對組織重或不論在絕對組織重或

相對組織重相對組織重相對組織重相對組織重，，，，誘導組皆受到高油和糖水兩個別因子所影響誘導組皆受到高油和糖水兩個別因子所影響誘導組皆受到高油和糖水兩個別因子所影響誘導組皆受到高油和糖水兩個別因子所影響，，，，兩因子並具交互作用兩因子並具交互作用兩因子並具交互作用兩因子並具交互作用，，，，

且三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於且三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於且三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於且三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於 LF (P＜＜＜＜0.0001)（（（（表表表表 4-4），），），），三組誘導組在三組誘導組在三組誘導組在三組誘導組在

轉換成一般飲食四週之後轉換成一般飲食四週之後轉換成一般飲食四週之後轉換成一般飲食四週之後，，，，脂肪組織堆積情形均有降低趨勢脂肪組織堆積情形均有降低趨勢脂肪組織堆積情形均有降低趨勢脂肪組織堆積情形均有降低趨勢，，，，唯僅有唯僅有唯僅有唯僅有 HF/C 及及及及

HF+SW/C 組皮下脂肪堆積分別與組皮下脂肪堆積分別與組皮下脂肪堆積分別與組皮下脂肪堆積分別與HF 及及及及 HF+SW 組達顯著差異組達顯著差異組達顯著差異組達顯著差異(P=0.084 與與與與 0.0564) 

（（（（表表表表 4-4）。）。）。）。 

 

（（（（二二二二））））飲食誘發大鼠血清中飲食誘發大鼠血清中飲食誘發大鼠血清中飲食誘發大鼠血清中 Leptin、、、、Adiponectin、、、、Uric acid 之影響之影響之影響之影響 

 

    血清血清血清血清 Leptin 方面方面方面方面，，，，受高油與糖水因子個別影響受高油與糖水因子個別影響受高油與糖水因子個別影響受高油與糖水因子個別影響，，，，第第第第 1 個月時已誘導增加個月時已誘導增加個月時已誘導增加個月時已誘導增加，，，，並誘並誘並誘並誘

導穩定導穩定導穩定導穩定(P＜＜＜＜0.0001)（（（（圖圖圖圖 4-1），），），），誘導第誘導第誘導第誘導第 5 個月個月個月個月，，，，HF+SW 及及及及 SW 顯著大於顯著大於顯著大於顯著大於 HF，，，，HF

又顯著大於又顯著大於又顯著大於又顯著大於 LF(P＜＜＜＜0.0001)；；；；轉換正常飲食後轉換正常飲食後轉換正常飲食後轉換正常飲食後，，，，血清血清血清血清 leptin 均有降低趨勢均有降低趨勢均有降低趨勢均有降低趨勢，，，，其中其中其中其中
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HF+SW/C 顯著低於顯著低於顯著低於顯著低於 HF+SW(P＜＜＜＜0.05)（（（（圖圖圖圖 4-2）。）。）。）。血清血清血清血清 Adiponectin 只測量五個月只測量五個月只測量五個月只測量五個月

結果結果結果結果，，，，Two-way ANOVA 顯示不受到高油或糖水因子的影響顯示不受到高油或糖水因子的影響顯示不受到高油或糖水因子的影響顯示不受到高油或糖水因子的影響，，，，三組誘導組與三組誘導組與三組誘導組與三組誘導組與 LF 無無無無

統計上差異統計上差異統計上差異統計上差異（（（（圖圖圖圖 4-3），），），），飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後，，，，雖然雖然雖然雖然 adiponectin 均有增加均有增加均有增加均有增加，，，，但並無達顯著差但並無達顯著差但並無達顯著差但並無達顯著差

異異異異（（（（圖圖圖圖 4-4）。）。）。）。血清血清血清血清 Uric acid （（（（圖圖圖圖 4-5））））受高油與糖水因子個別影響受高油與糖水因子個別影響受高油與糖水因子個別影響受高油與糖水因子個別影響，，，，SW 顯著高顯著高顯著高顯著高

於於於於 LF（（（（P＜＜＜＜0.005）。）。）。）。 

 

（（（（三三三三））））飲食誘發大鼠血脂之影響飲食誘發大鼠血脂之影響飲食誘發大鼠血脂之影響飲食誘發大鼠血脂之影響 

 

    血清血清血清血清 TG，，，，受糖水的因子影響較大受糖水的因子影響較大受糖水的因子影響較大受糖水的因子影響較大，，，，SW 與與與與 HF+SW 在第在第在第在第 1 個月時個月時個月時個月時，，，，相對於相對於相對於相對於 LF

顯著增加顯著增加顯著增加顯著增加(P＜＜＜＜0.0001)（（（（圖圖圖圖 4-6），），），），並穩定呈現並穩定呈現並穩定呈現並穩定呈現；；；；飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後，，，，HF+SW/C 與與與與 SW/C 顯顯顯顯

著性分別低於著性分別低於著性分別低於著性分別低於 HF+SW 與與與與 SW(P＜＜＜＜0.05)（（（（圖圖圖圖 4-7）。）。）。）。血清血清血清血清 TC 方面方面方面方面，，，，在第在第在第在第 5 個月時個月時個月時個月時，，，，

受糖水因子影響較高受糖水因子影響較高受糖水因子影響較高受糖水因子影響較高，，，，SW 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF (P＜＜＜＜0.05)（（（（圖圖圖圖 4-8）；）；）；）；飲食轉換四週後飲食轉換四週後飲食轉換四週後飲食轉換四週後，，，，誘誘誘誘

導組與轉換組並無顯著性差異導組與轉換組並無顯著性差異導組與轉換組並無顯著性差異導組與轉換組並無顯著性差異（（（（圖圖圖圖 4-9）。）。）。）。 

 

（（（（四四四四））））飲食誘發大鼠肝臟飲食誘發大鼠肝臟飲食誘發大鼠肝臟飲食誘發大鼠肝臟、、、、肌肉內脂質堆積之影響肌肉內脂質堆積之影響肌肉內脂質堆積之影響肌肉內脂質堆積之影響 

 

    實驗處理實驗處理實驗處理實驗處理 21 週週週週，，，，犧牲取下組織犧牲取下組織犧牲取下組織犧牲取下組織，，，，評估肝臟評估肝臟評估肝臟評估肝臟、、、、肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量。。。。肝中肝中肝中肝中 TG、、、、TC

含量受高油因子影響較顯著含量受高油因子影響較顯著含量受高油因子影響較顯著含量受高油因子影響較顯著；；；；糖水與高油有糖水與高油有糖水與高油有糖水與高油有顯著交互作用顯著交互作用顯著交互作用顯著交互作用，，，，三組誘導組肝臟三組誘導組肝臟三組誘導組肝臟三組誘導組肝臟 TG 與與與與

TC 均顯著高於均顯著高於均顯著高於均顯著高於 LF (P＜＜＜＜0.0001) (表表表表 4-5)；；；；飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後，，，，肝脂堆積均有降低趨勢肝脂堆積均有降低趨勢肝脂堆積均有降低趨勢肝脂堆積均有降低趨勢，，，，但但但但

僅僅僅僅 HF/C 對於肝中對於肝中對於肝中對於肝中 TC 含量顯著性低於含量顯著性低於含量顯著性低於含量顯著性低於 HF (P＜＜＜＜0.05)。。。。肌肉內肌肉內肌肉內肌肉內 TG 受到糖水因子影受到糖水因子影受到糖水因子影受到糖水因子影

響較顯著響較顯著響較顯著響較顯著，，，，HF+SW、、、、SW 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.05）；）；）；）；同樣的飲食轉換後同樣的飲食轉換後同樣的飲食轉換後同樣的飲食轉換後，，，，肌肉肌肉肌肉肌肉 TG

堆積均有降低趨勢堆積均有降低趨勢堆積均有降低趨勢堆積均有降低趨勢，，，，可惜未達統計意義可惜未達統計意義可惜未達統計意義可惜未達統計意義（（（（表表表表 4-5）。）。）。）。 

 

（（（（五五五五））））飲食誘發對於大鼠胰島素敏感性之影響飲食誘發對於大鼠胰島素敏感性之影響飲食誘發對於大鼠胰島素敏感性之影響飲食誘發對於大鼠胰島素敏感性之影響 

 

1. 禁食血糖與胰島素禁食血糖與胰島素禁食血糖與胰島素禁食血糖與胰島素 

     

    禁食血糖方面禁食血糖方面禁食血糖方面禁食血糖方面(圖圖圖圖 4-10)，，，，受糖水因子影響較顯著受糖水因子影響較顯著受糖水因子影響較顯著受糖水因子影響較顯著，，，，糖水對於大鼠較能誘發血糖糖水對於大鼠較能誘發血糖糖水對於大鼠較能誘發血糖糖水對於大鼠較能誘發血糖

上升上升上升上升，，，，在在在在第第第第 2 個月時個月時個月時個月時，，，，SW 組已顯著高於組已顯著高於組已顯著高於組已顯著高於 LF (P＜＜＜＜0.05)並持續至第五個月並持續至第五個月並持續至第五個月並持續至第五個月，，，，HF 與與與與
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HF+SW 則從未顯著高於則從未顯著高於則從未顯著高於則從未顯著高於 LF 組組組組；；；；在飲食轉換四週後在飲食轉換四週後在飲食轉換四週後在飲食轉換四週後，，，，雖然雖然雖然雖然 SW/C 組相較於組相較於組相較於組相較於 SW 有有有有

降低趨勢降低趨勢降低趨勢降低趨勢，，，，但所有轉換組與其誘導組均無顯著性差異但所有轉換組與其誘導組均無顯著性差異但所有轉換組與其誘導組均無顯著性差異但所有轉換組與其誘導組均無顯著性差異(圖圖圖圖 4-11)。。。。血清胰島素方面血清胰島素方面血清胰島素方面血清胰島素方面(圖圖圖圖

4-12)，，，，受高油受高油受高油受高油、、、、糖水因子顯著影響糖水因子顯著影響糖水因子顯著影響糖水因子顯著影響，，，，三組誘導組皆顯著高於三組誘導組皆顯著高於三組誘導組皆顯著高於三組誘導組皆顯著高於LF，，，，在第在第在第在第1個月時個月時個月時個月時HF+SW 

> SW = HF > LF(P＜＜＜＜0.05)，，，，在第在第在第在第 5 個月時個月時個月時個月時，，，，HF = SW = HF+SW > LF；；；；飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後，，，，

轉換組與誘導組無顯著性差異轉換組與誘導組無顯著性差異轉換組與誘導組無顯著性差異轉換組與誘導組無顯著性差異(圖圖圖圖 4-13)。。。。 

 

2. OGTT 與與與與 ITT 

 

    實驗處理實驗處理實驗處理實驗處理 5 個月時個月時個月時個月時，，，，以以以以 OGTT 與與與與 ITT 評估是否出現葡萄糖不耐與胰島素阻抗評估是否出現葡萄糖不耐與胰島素阻抗評估是否出現葡萄糖不耐與胰島素阻抗評估是否出現葡萄糖不耐與胰島素阻抗

之現象之現象之現象之現象。。。。OGTT 方面方面方面方面，，，， SW 在在在在 0~120min 時時時時，，，，血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於 HF；；；；在在在在 0 與與與與 120min

時顯著高於時顯著高於時顯著高於時顯著高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.05）（）（）（）（圖圖圖圖 4-14），），），），OGTT-AUC 中中中中，，，，受糖水因子影響較顯著受糖水因子影響較顯著受糖水因子影響較顯著受糖水因子影響較顯著，，，，

SW 也顯著高於也顯著高於也顯著高於也顯著高於 HF 和和和和 LF（（（（P＜＜＜＜0.05）（）（）（）（圖圖圖圖 4-15），），），），HF+SW 介於中間介於中間介於中間介於中間，，，，但與它組無但與它組無但與它組無但與它組無

顯著差異顯著差異顯著差異顯著差異。。。。ITT 方面方面方面方面，，，，SW 在在在在 30~120min 血糖顯著高於其他血糖顯著高於其他血糖顯著高於其他血糖顯著高於其他 3 組組組組(30 min, P＜＜＜＜0.005；；；；

60~120 min, P＜＜＜＜0.05)（（（（圖圖圖圖 4-16），），），），ITT-AUC 中中中中，，，，受糖水受糖水受糖水受糖水因子影響較顯著因子影響較顯著因子影響較顯著因子影響較顯著，，，，SW 顯著顯著顯著顯著

高於其他高於其他高於其他高於其他 3 組組組組（（（（P＜＜＜＜0.05），），），），HF、、、、HF+SW 與與與與 LF 組無顯著差異組無顯著差異組無顯著差異組無顯著差異(圖圖圖圖 4-17)。。。。 

 

（（（（六六六六））））飲食誘發對於大鼠血壓之影響飲食誘發對於大鼠血壓之影響飲食誘發對於大鼠血壓之影響飲食誘發對於大鼠血壓之影響 

 

    實驗處理實驗處理實驗處理實驗處理 5 個月時個月時個月時個月時，，，，測量大鼠的血壓測量大鼠的血壓測量大鼠的血壓測量大鼠的血壓。。。。收縮壓收縮壓收縮壓收縮壓、、、、舒張壓均受糖水因子顯著的影舒張壓均受糖水因子顯著的影舒張壓均受糖水因子顯著的影舒張壓均受糖水因子顯著的影

響響響響，，，，並且兩因子不具交互作用並且兩因子不具交互作用並且兩因子不具交互作用並且兩因子不具交互作用，，，，在收縮壓方面在收縮壓方面在收縮壓方面在收縮壓方面 HF+SW 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF 與與與與 HF（（（（P＜＜＜＜

0.005），），），），SW 亦稍高於亦稍高於亦稍高於亦稍高於 LF 與與與與 HF，，，，但無顯著差異但無顯著差異但無顯著差異但無顯著差異；；；；在舒張壓方面在舒張壓方面在舒張壓方面在舒張壓方面 HF+SW 和和和和 SW 皆皆皆皆

顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.05），），），），HF 稍高於稍高於稍高於稍高於 LF 但無顯著性但無顯著性但無顯著性但無顯著性；；；；而脈搏則受高油與糖水各別而脈搏則受高油與糖水各別而脈搏則受高油與糖水各別而脈搏則受高油與糖水各別

因子所影響因子所影響因子所影響因子所影響，，，，兩因子不具交互作用兩因子不具交互作用兩因子不具交互作用兩因子不具交互作用，，，，HF+SW 和和和和 SW 皆顯著高皆顯著高皆顯著高皆顯著高於於於於 LF（（（（P＜＜＜＜0.005）（）（）（）（圖圖圖圖

4-18）。）。）。）。 
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（（（（七七七七））））飲食誘發大鼠肝中調控脂質生合成與糖解相關基因之轉錄因子蛋白質表現量飲食誘發大鼠肝中調控脂質生合成與糖解相關基因之轉錄因子蛋白質表現量飲食誘發大鼠肝中調控脂質生合成與糖解相關基因之轉錄因子蛋白質表現量飲食誘發大鼠肝中調控脂質生合成與糖解相關基因之轉錄因子蛋白質表現量

之影響之影響之影響之影響 

 

    實驗處理實驗處理實驗處理實驗處理 5 個月時大鼠在飽食狀態下犧牲個月時大鼠在飽食狀態下犧牲個月時大鼠在飽食狀態下犧牲個月時大鼠在飽食狀態下犧牲，，，，以以以以 Western blot 定量分析定量分析定量分析定量分析肝臟組織肝臟組織肝臟組織肝臟組織

中的中的中的中的 SREBP-1c（（（（圖圖圖圖 4-19）、）、）、）、ChREBP（（（（圖圖圖圖 4-20））））蛋白質表現量蛋白質表現量蛋白質表現量蛋白質表現量(計算計算計算計算 mature/immature

或或或或 nuclear/cytosol 比例比例比例比例)，，，，比例增加表示具有較高轉錄活性比例增加表示具有較高轉錄活性比例增加表示具有較高轉錄活性比例增加表示具有較高轉錄活性，，，，糖水因子具有顯著性的糖水因子具有顯著性的糖水因子具有顯著性的糖水因子具有顯著性的

影響影響影響影響SREBP-1c、、、、ChREBP蛋白質蛋白質蛋白質蛋白質nuclear/cytosol比例比例比例比例，，，，SW皆顯著高於皆顯著高於皆顯著高於皆顯著高於LF(P＜＜＜＜0.08)。。。。 

 

（（（（八八八八））））飲食誘發對於飽食大鼠肝臟中醣類飲食誘發對於飽食大鼠肝臟中醣類飲食誘發對於飽食大鼠肝臟中醣類飲食誘發對於飽食大鼠肝臟中醣類、、、、脂質代謝基因表現量之影響脂質代謝基因表現量之影響脂質代謝基因表現量之影響脂質代謝基因表現量之影響 

 

    大鼠在飽食狀態下犧牲大鼠在飽食狀態下犧牲大鼠在飽食狀態下犧牲大鼠在飽食狀態下犧牲，，，，因此肝臟脂質生合成及醣解相關基因表現以因此肝臟脂質生合成及醣解相關基因表現以因此肝臟脂質生合成及醣解相關基因表現以因此肝臟脂質生合成及醣解相關基因表現以 real-time 

PCR 測定並列於表測定並列於表測定並列於表測定並列於表 4-4，，，，FAS、、、、ACC 為脂質生合成基因為脂質生合成基因為脂質生合成基因為脂質生合成基因，，，，表現量四組無顯著差異表現量四組無顯著差異表現量四組無顯著差異表現量四組無顯著差異，，，，

但但但但 SW 的的的的 FAS 基因有升高的趨勢基因有升高的趨勢基因有升高的趨勢基因有升高的趨勢；；；；飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後，，，，轉換組與誘導組轉換組與誘導組轉換組與誘導組轉換組與誘導組 ACC 基因表現量基因表現量基因表現量基因表現量

亦無顯著性差異亦無顯著性差異亦無顯著性差異亦無顯著性差異，，，，SW/C 的的的的 FAS 基因表現量顯著低於基因表現量顯著低於基因表現量顯著低於基因表現量顯著低於 SW(P＜＜＜＜0.05)。。。。GK 為糖解酵為糖解酵為糖解酵為糖解酵

素素素素，，，，基因表現量在基因表現量在基因表現量在基因表現量在 HF+SW 顯著高於其它三組顯著高於其它三組顯著高於其它三組顯著高於其它三組(P＜＜＜＜0.08)；；；；飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後，，，，HF/C 和和和和 SW/C

分別分別分別分別顯著的高於顯著的高於顯著的高於顯著的高於 HF 和和和和 SW（（（（P＜＜＜＜0.08；；；；P＜＜＜＜0.05）。）。）。）。 

 

（（（（九九九九））））飲食誘發對於大鼠脂肪細胞大小之影響飲食誘發對於大鼠脂肪細胞大小之影響飲食誘發對於大鼠脂肪細胞大小之影響飲食誘發對於大鼠脂肪細胞大小之影響 

 

    圖圖圖圖 4-21 是腹膜後脂肪組織經包埋是腹膜後脂肪組織經包埋是腹膜後脂肪組織經包埋是腹膜後脂肪組織經包埋、、、、切片切片切片切片，，，，直接在顯微鏡下觀察一定面積內脂肪直接在顯微鏡下觀察一定面積內脂肪直接在顯微鏡下觀察一定面積內脂肪直接在顯微鏡下觀察一定面積內脂肪

細胞數目細胞數目細胞數目細胞數目，，，，再換算成脂肪細胞直徑再換算成脂肪細胞直徑再換算成脂肪細胞直徑再換算成脂肪細胞直徑，，，，以評估平均脂肪細胞大小以評估平均脂肪細胞大小以評估平均脂肪細胞大小以評估平均脂肪細胞大小。。。。脂肪細胞大小受高脂肪細胞大小受高脂肪細胞大小受高脂肪細胞大小受高

油與糖水各別因子影響油與糖水各別因子影響油與糖水各別因子影響油與糖水各別因子影響，，，，且兩因子具有交互作用且兩因子具有交互作用且兩因子具有交互作用且兩因子具有交互作用，，，，三組誘導組脂肪細胞直徑皆顯著三組誘導組脂肪細胞直徑皆顯著三組誘導組脂肪細胞直徑皆顯著三組誘導組脂肪細胞直徑皆顯著

大於大於大於大於 LF(P＜＜＜＜0.0001)，，，，SW＞＞＞＞HF+SW=HF＞＞＞＞LF。。。。 

 

（（（（十十十十））））飲食誘發對於大鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基因表現量之影響飲食誘發對於大鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基因表現量之影響飲食誘發對於大鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基因表現量之影響飲食誘發對於大鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基因表現量之影響 

 

    表表表表 4-4 說明說明說明說明以以以以 real-time PCR 定量分析定量分析定量分析定量分析大鼠大鼠大鼠大鼠脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現

量量量量，，，，TNF-α、、、、resistin 會受到高油因子顯著影響會受到高油因子顯著影響會受到高油因子顯著影響會受到高油因子顯著影響，，，，且且且且 HF 基因表現量皆顯著高於基因表現量皆顯著高於基因表現量皆顯著高於基因表現量皆顯著高於 LF(P

＜＜＜＜0.05)，，，，在飲食轉換四週後在飲食轉換四週後在飲食轉換四週後在飲食轉換四週後，，，，HF/C 與與與與 HF 相較有顯著性降低相較有顯著性降低相較有顯著性降低相較有顯著性降低(P＜＜＜＜0.05)。。。。PAI-1、、、、leptin



                                                              第四章第四章第四章第四章    結果結果結果結果        

 46 

受高油因子影響和高油受高油因子影響和高油受高油因子影響和高油受高油因子影響和高油、、、、糖水兩者交互作用的影響糖水兩者交互作用的影響糖水兩者交互作用的影響糖水兩者交互作用的影響，，，，HF 中這兩基因表現量顯著高中這兩基因表現量顯著高中這兩基因表現量顯著高中這兩基因表現量顯著高

於於於於 LF(P＜＜＜＜0.05)，，，，且飲食轉換後且飲食轉換後且飲食轉換後且飲食轉換後 HF/C 顯著低於顯著低於顯著低於顯著低於 HF(P＜＜＜＜0.05)。。。。Adiponectin 基因表基因表基因表基因表

現量四組無顯著差異且飲食轉換後無顯著差異現量四組無顯著差異且飲食轉換後無顯著差異現量四組無顯著差異且飲食轉換後無顯著差異現量四組無顯著差異且飲食轉換後無顯著差異。。。。脂質堆積基因脂質堆積基因脂質堆積基因脂質堆積基因－－－－Mest 受糖水的影響受糖水的影響受糖水的影響受糖水的影響

較顯著較顯著較顯著較顯著，，，，SW 與與與與 HF+SW 皆顯著低於皆顯著低於皆顯著低於皆顯著低於 LF(P＜＜＜＜0.05)；；；；飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後飲食轉換後，，，，SW/C、、、、HF+SW/C

顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 SW、、、、HF+SW (P＜＜＜＜0.05)。。。。 

 

二二二二、、、、小鼠小鼠小鼠小鼠 

 

（（（（一一一一））））C57BL/6J 小鼠攝食小鼠攝食小鼠攝食小鼠攝食、、、、體重體重體重體重、、、、肝重與脂肪組織重肝重與脂肪組織重肝重與脂肪組織重肝重與脂肪組織重 

 

    表表表表 4-7 為四組小鼠熱量攝取為四組小鼠熱量攝取為四組小鼠熱量攝取為四組小鼠熱量攝取，，，，同樣的在小鼠的結果也顯示攝取糖水相對降低固同樣的在小鼠的結果也顯示攝取糖水相對降低固同樣的在小鼠的結果也顯示攝取糖水相對降低固同樣的在小鼠的結果也顯示攝取糖水相對降低固

體食物攝食量體食物攝食量體食物攝食量體食物攝食量，，，，飼料攝取降低一半飼料攝取降低一半飼料攝取降低一半飼料攝取降低一半，，，，由於熱量來源包括糖水或固體飼料由於熱量來源包括糖水或固體飼料由於熱量來源包括糖水或固體飼料由於熱量來源包括糖水或固體飼料，，，，因此總熱因此總熱因此總熱因此總熱

量攝取量攝取量攝取量攝取 SW 為四組當中最高其次為為四組當中最高其次為為四組當中最高其次為為四組當中最高其次為 HF+SW，，，，HF 及及及及 LF 最低最低最低最低。。。。表表表表 4-8 為四組小鼠體為四組小鼠體為四組小鼠體為四組小鼠體

重增加的結果重增加的結果重增加的結果重增加的結果，，，，體重的增加受高油與糖水個別因子顯著影響體重的增加受高油與糖水個別因子顯著影響體重的增加受高油與糖水個別因子顯著影響體重的增加受高油與糖水個別因子顯著影響，，，，兩因子具有交互作用兩因子具有交互作用兩因子具有交互作用兩因子具有交互作用，，，，

結果顯示結果顯示結果顯示結果顯示 HF、、、、HF+SW 體重增加均顯著體重增加均顯著體重增加均顯著體重增加均顯著大於大於大於大於 SW，，，，SW 又顯著大於又顯著大於又顯著大於又顯著大於 LF(P＜＜＜＜0.0001)，，，，

且且且且 HF 及及及及 HF+SW 兩組體重增加無顯著性差異兩組體重增加無顯著性差異兩組體重增加無顯著性差異兩組體重增加無顯著性差異。。。。在絕對肝重的結果上在絕對肝重的結果上在絕對肝重的結果上在絕對肝重的結果上（（（（表表表表 4-9），），），），受受受受

高油和糖水兩個別因子所影響高油和糖水兩個別因子所影響高油和糖水兩個別因子所影響高油和糖水兩個別因子所影響，，，，兩因子不具交互作用三組誘導組皆顯著重於兩因子不具交互作用三組誘導組皆顯著重於兩因子不具交互作用三組誘導組皆顯著重於兩因子不具交互作用三組誘導組皆顯著重於 LF (P

＜＜＜＜0.0001)，，，，相對肝重的結果上相對肝重的結果上相對肝重的結果上相對肝重的結果上（（（（表表表表 4-9），），），），受糖水因子所影響受糖水因子所影響受糖水因子所影響受糖水因子所影響，，，，高油與兩糖水因子高油與兩糖水因子高油與兩糖水因子高油與兩糖水因子

具交互作用具交互作用具交互作用具交互作用，，，，HF+SW＞＞＞＞LF＞＞＞＞SW＞＞＞＞HF (P＜＜＜＜0.001)。。。。在脂肪組織方面在脂肪組織方面在脂肪組織方面在脂肪組織方面，，，，Subcutaneous、、、、

Epididymal fat，，，，不論在絕對組織重或相對組織重不論在絕對組織重或相對組織重不論在絕對組織重或相對組織重不論在絕對組織重或相對組織重，，，，受高油與糖水個別因子顯著影受高油與糖水個別因子顯著影受高油與糖水個別因子顯著影受高油與糖水個別因子顯著影

響響響響，，，，兩因子具有交互作兩因子具有交互作兩因子具有交互作兩因子具有交互作，，，，三組誘導組體脂三組誘導組體脂三組誘導組體脂三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於肪堆積量皆顯著多於肪堆積量皆顯著多於肪堆積量皆顯著多於 LF(P＜＜＜＜0.0001)，，，，尤尤尤尤

以以以以 HF 和和和和 HF+SW 增加最顯著增加最顯著增加最顯著增加最顯著(表表表表 4-9)；；；；Retroperitoneal fat 相對組織重相對組織重相對組織重相對組織重，，，，受高油與受高油與受高油與受高油與

糖水個別因子顯著影響糖水個別因子顯著影響糖水個別因子顯著影響糖水個別因子顯著影響，，，，兩因子具有交互作兩因子具有交互作兩因子具有交互作兩因子具有交互作，，，，三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於

LF(P＜＜＜＜0.0001)，，，，絕對組織重則受高油因子顯著影響且受高油與糖水交互作用顯著影絕對組織重則受高油因子顯著影響且受高油與糖水交互作用顯著影絕對組織重則受高油因子顯著影響且受高油與糖水交互作用顯著影絕對組織重則受高油因子顯著影響且受高油與糖水交互作用顯著影

響響響響，，，，三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於三組誘導組體脂肪堆積量皆顯著多於 LF(P＜＜＜＜0.0001) (表表表表 4-9)。。。。 
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（（（（二二二二））））飲食誘發小鼠血清中飲食誘發小鼠血清中飲食誘發小鼠血清中飲食誘發小鼠血清中 Leptin、、、、Adiponectin 之影響之影響之影響之影響 

 

在實驗第在實驗第在實驗第在實驗第 5 個月時個月時個月時個月時，，，，血清血清血清血清 Leptin 方面受高油與糖水個別方面受高油與糖水個別方面受高油與糖水個別方面受高油與糖水個別因子顯著影響因子顯著影響因子顯著影響因子顯著影響，，，，三組誘三組誘三組誘三組誘

導組皆顯著高於導組皆顯著高於導組皆顯著高於導組皆顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.0001)，，，，HF+SW = HF＞＞＞＞SW＞＞＞＞LF（（（（圖圖圖圖 4-22）。）。）。）。血清血清血清血清

Adiponectin 在在在在 Two-way ANOVA 的統計顯示不具任何因子影響且不具交互作用的統計顯示不具任何因子影響且不具交互作用的統計顯示不具任何因子影響且不具交互作用的統計顯示不具任何因子影響且不具交互作用，，，，

實驗處理第實驗處理第實驗處理第實驗處理第 5 個月時四組間無顯著差異個月時四組間無顯著差異個月時四組間無顯著差異個月時四組間無顯著差異，，，，但但但但 LF Adiponectin 的濃度具有較高的趨勢的濃度具有較高的趨勢的濃度具有較高的趨勢的濃度具有較高的趨勢

(圖圖圖圖 4-23)。。。。 

 

（（（（三三三三））））飲食誘發小鼠血脂之影響飲食誘發小鼠血脂之影響飲食誘發小鼠血脂之影響飲食誘發小鼠血脂之影響 

 

    血脂方面血清血脂方面血清血脂方面血清血脂方面血清 TG（（（（圖圖圖圖 4-24），），），），受高油與糖水個別因子顯著影響受高油與糖水個別因子顯著影響受高油與糖水個別因子顯著影響受高油與糖水個別因子顯著影響，，，，兩因子具交兩因子具交兩因子具交兩因子具交

互作用互作用互作用互作用，，，，在處理第在處理第在處理第在處理第 1 個月時個月時個月時個月時，，，，誘導組即顯著高於誘導組即顯著高於誘導組即顯著高於誘導組即顯著高於 LF (P＜＜＜＜0.0001)，，，，且誘導穩定且誘導穩定且誘導穩定且誘導穩定，，，，但但但但

HF+SW 始終低於另兩組誘導組始終低於另兩組誘導組始終低於另兩組誘導組始終低於另兩組誘導組。。。。血清血清血清血清 TC 方面方面方面方面（（（（圖圖圖圖 4-25），），），），受高油與糖水個別因受高油與糖水個別因受高油與糖水個別因受高油與糖水個別因

子顯著影響子顯著影響子顯著影響子顯著影響，，，，處理第處理第處理第處理第 1 個月時個月時個月時個月時，，，，誘導組即顯著的增加誘導組即顯著的增加誘導組即顯著的增加誘導組即顯著的增加，，，，並且誘導穩定並且誘導穩定並且誘導穩定並且誘導穩定，，，，在處理第在處理第在處理第在處理第 5

個月時個月時個月時個月時，，，，受糖水因子顯著影響受糖水因子顯著影響受糖水因子顯著影響受糖水因子顯著影響，，，，高油因子邊緣化之影響高油因子邊緣化之影響高油因子邊緣化之影響高油因子邊緣化之影響，，，，且兩因子具交互作用且兩因子具交互作用且兩因子具交互作用且兩因子具交互作用，，，，

HF+SW>HF>SW>LF (P＜＜＜＜0.05)。。。。 

 

（（（（四四四四））））飲食誘發小鼠肝臟飲食誘發小鼠肝臟飲食誘發小鼠肝臟飲食誘發小鼠肝臟、、、、肌肉內脂質堆積之影響肌肉內脂質堆積之影響肌肉內脂質堆積之影響肌肉內脂質堆積之影響 

 

表表表表 4-10 說明肝中小鼠肝臟說明肝中小鼠肝臟說明肝中小鼠肝臟說明肝中小鼠肝臟、、、、肌肉內脂質堆積含量肌肉內脂質堆積含量肌肉內脂質堆積含量肌肉內脂質堆積含量。。。。肝中肝中肝中肝中 TG 含量受糖水因子影含量受糖水因子影含量受糖水因子影含量受糖水因子影

響較顯著響較顯著響較顯著響較顯著，，，，SW 和和和和 HF+SW 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.05)，，，，肝中肝中肝中肝中 TC 含量受高油與糖水個別含量受高油與糖水個別含量受高油與糖水個別含量受高油與糖水個別

因子影響因子影響因子影響因子影響，，，，HF 和和和和 HF+SW 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF (P＜＜＜＜0.05)。。。。肌肉中肌肉中肌肉中肌肉中 TG 含量含量含量含量，，，，高油因子影響高油因子影響高油因子影響高油因子影響

較顯著較顯著較顯著較顯著；；；；HF = SW > HF+SW > LF(P＜＜＜＜0.005)。。。。 
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（（（（五五五五））））飲食誘發對於小鼠胰島素敏感性之影響飲食誘發對於小鼠胰島素敏感性之影響飲食誘發對於小鼠胰島素敏感性之影響飲食誘發對於小鼠胰島素敏感性之影響 

 

1. 禁食血糖與胰島素禁食血糖與胰島素禁食血糖與胰島素禁食血糖與胰島素 

 

    圖圖圖圖 4-26 說明飲食對於禁食血糖值的影響說明飲食對於禁食血糖值的影響說明飲食對於禁食血糖值的影響說明飲食對於禁食血糖值的影響，，，，第第第第 0~2 個月是以血糖機測量的全血血個月是以血糖機測量的全血血個月是以血糖機測量的全血血個月是以血糖機測量的全血血

糖值糖值糖值糖值，，，，第第第第 5 個月則是使用市售檢驗套組測量血漿中葡萄糖濃度個月則是使用市售檢驗套組測量血漿中葡萄糖濃度個月則是使用市售檢驗套組測量血漿中葡萄糖濃度個月則是使用市售檢驗套組測量血漿中葡萄糖濃度。。。。在試驗第在試驗第在試驗第在試驗第 1 和和和和 5 個個個個

月時月時月時月時，，，，受高油因子影響血糖升高較顯著受高油因子影響血糖升高較顯著受高油因子影響血糖升高較顯著受高油因子影響血糖升高較顯著，，，，HF 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.0001），），），），受糖水受糖水受糖水受糖水

因子影響血糖降低較顯著因子影響血糖降低較顯著因子影響血糖降低較顯著因子影響血糖降低較顯著，，，，SW 雖然和雖然和雖然和雖然和 LF 無顯著差異但血糖值與無顯著差異但血糖值與無顯著差異但血糖值與無顯著差異但血糖值與 LF 相比有較低的相比有較低的相比有較低的相比有較低的

趨勢趨勢趨勢趨勢，，，，在在在在第第第第 2 個月時個月時個月時個月時，，，，各組血糖值雖無顯著差異但誘導組的血糖值是高於各組血糖值雖無顯著差異但誘導組的血糖值是高於各組血糖值雖無顯著差異但誘導組的血糖值是高於各組血糖值雖無顯著差異但誘導組的血糖值是高於 LF。。。。血血血血

清胰島素方面清胰島素方面清胰島素方面清胰島素方面，，，，實驗處理實驗處理實驗處理實驗處理 5 個月時個月時個月時個月時，，，，受高油因子影響較顯著受高油因子影響較顯著受高油因子影響較顯著受高油因子影響較顯著，，，，高油與糖水兩因子不高油與糖水兩因子不高油與糖水兩因子不高油與糖水兩因子不

具交互作用具交互作用具交互作用具交互作用，，，，HF+SW 及及及及 HF 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF（（（（P＜＜＜＜0.05）；）；）；）；HF+SW ＞＞＞＞ HF ＞＞＞＞ SW ＞＞＞＞ 

LF (圖圖圖圖 4-27)。。。。 

 

2. OGTT 與與與與 ITT 

 

    實驗處理實驗處理實驗處理實驗處理 5 個月時個月時個月時個月時，，，，測量測量測量測量 OGTT 與與與與 ITT 評估小鼠是否受到飲食的誘導而產生評估小鼠是否受到飲食的誘導而產生評估小鼠是否受到飲食的誘導而產生評估小鼠是否受到飲食的誘導而產生

葡萄糖不耐或胰島素阻抗的現象葡萄糖不耐或胰島素阻抗的現象葡萄糖不耐或胰島素阻抗的現象葡萄糖不耐或胰島素阻抗的現象。。。。OGTT 方面方面方面方面，，，，HF 在在在在 0~120min，，，，血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於

LF、、、、HF、、、、HF+SW、、、、SW(P＜＜＜＜0.0001)（（（（圖圖圖圖 4-28）；）；）；）；OGTT-AUC 中中中中（（（（圖圖圖圖 4-29））））受到受到受到受到

高油與糖水各別因子顯著影響高油與糖水各別因子顯著影響高油與糖水各別因子顯著影響高油與糖水各別因子顯著影響，，，，HF 也顯著大於也顯著大於也顯著大於也顯著大於 LF(P＜＜＜＜0.0001)，，，，而而而而 SW 與與與與 LF 相比相比相比相比

有較低的趨勢有較低的趨勢有較低的趨勢有較低的趨勢。。。。ITT 方面方面方面方面，，，，HF、、、、HF+SW 在在在在 30~120min 血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於血糖皆顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.05)

（（（（圖圖圖圖 4-30）。）。）。）。ITT-AUC 中中中中（（（（圖圖圖圖 4-31），），），），受高油因子的影響較顯著受高油因子的影響較顯著受高油因子的影響較顯著受高油因子的影響較顯著，，，，HF、、、、HF+SW

皆顯著大於皆顯著大於皆顯著大於皆顯著大於 LF（（（（P＜＜＜＜0.005）。）。）。）。 

 

 

（（（（六六六六））））飲食誘發對於禁食的小鼠肝臟中醣類飲食誘發對於禁食的小鼠肝臟中醣類飲食誘發對於禁食的小鼠肝臟中醣類飲食誘發對於禁食的小鼠肝臟中醣類、、、、脂質代謝基因表現量之影響脂質代謝基因表現量之影響脂質代謝基因表現量之影響脂質代謝基因表現量之影響 

 

    小鼠是禁食狀態之下犧牲小鼠是禁食狀態之下犧牲小鼠是禁食狀態之下犧牲小鼠是禁食狀態之下犧牲，，，，因此肝臟中脂肪酸氧化及糖質新生相關基因表現因此肝臟中脂肪酸氧化及糖質新生相關基因表現因此肝臟中脂肪酸氧化及糖質新生相關基因表現因此肝臟中脂肪酸氧化及糖質新生相關基因表現以以以以

real-time PCR 測定測定測定測定並列於並列於並列於並列於表表表表 4-11，，，， CPT-1、、、、ACO 為脂肪酸氧化基因為脂肪酸氧化基因為脂肪酸氧化基因為脂肪酸氧化基因；；；；CPT-1 基因基因基因基因

表現量受高油表現量受高油表現量受高油表現量受高油、、、、糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響，，，，兩因子無交互作用兩因子無交互作用兩因子無交互作用兩因子無交互作用，，，，HF+SW ＞＞＞＞ HF ＞＞＞＞ SW 



                                                              第四章第四章第四章第四章    結果結果結果結果        

 49 

= LF(P＜＜＜＜0.0001)，，，，ACO 基因表現量受高油的獨立因子較顯著基因表現量受高油的獨立因子較顯著基因表現量受高油的獨立因子較顯著基因表現量受高油的獨立因子較顯著，，，，高油高油高油高油、、、、糖水兩因子糖水兩因子糖水兩因子糖水兩因子

無交互作用無交互作用無交互作用無交互作用，，，，HF 基因表現量顯著高於基因表現量顯著高於基因表現量顯著高於基因表現量顯著高於 LF(P＜＜＜＜0.05)，，，，PEPCK 則是糖質新生基因則是糖質新生基因則是糖質新生基因則是糖質新生基因，，，，

基因表現量受高油基因表現量受高油基因表現量受高油基因表現量受高油、、、、糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響，，，，兩因子無交互作用兩因子無交互作用兩因子無交互作用兩因子無交互作用，，，，HF 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF（（（（P

＜＜＜＜0.05），），），），SW 與與與與 LF 無顯著差異無顯著差異無顯著差異無顯著差異，，，，但與但與但與但與 LF 相比有較低的趨勢相比有較低的趨勢相比有較低的趨勢相比有較低的趨勢。。。。 

 

（（（（七七七七））））飲食誘發對於小鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基飲食誘發對於小鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基飲食誘發對於小鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基飲食誘發對於小鼠脂肪細胞激素與脂質堆積基因表現量之影響因表現量之影響因表現量之影響因表現量之影響 

 

    表表表表 4-11 說明說明說明說明以以以以 real-time PCR 定量分析定量分析定量分析定量分析小鼠脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現小鼠脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現小鼠脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現小鼠脂肪組織中脂肪細胞激素基因表現

量量量量，，，，TNF-α、、、、resistin 基因表現量在誘導組與對照組雖沒有顯著的差異但基因表現量基因表現量在誘導組與對照組雖沒有顯著的差異但基因表現量基因表現量在誘導組與對照組雖沒有顯著的差異但基因表現量基因表現量在誘導組與對照組雖沒有顯著的差異但基因表現量

有高於對照組的趨勢有高於對照組的趨勢有高於對照組的趨勢有高於對照組的趨勢。。。。Leptin 基因表現量受到高油基因表現量受到高油基因表現量受到高油基因表現量受到高油、、、、糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響糖水個別因子所影響，，，，且兩因且兩因且兩因且兩因

子具交互作用子具交互作用子具交互作用子具交互作用，，，，且三組誘導組基因表現量顯著高於對照組且三組誘導組基因表現量顯著高於對照組且三組誘導組基因表現量顯著高於對照組且三組誘導組基因表現量顯著高於對照組，，，，HF+SW ＞＞＞＞ HF = SW 

＞＞＞＞ LF(P＜＜＜＜0.0001)。。。。高油與糖水兩因子對於高油與糖水兩因子對於高油與糖水兩因子對於高油與糖水兩因子對於 PAI-1 基因表現量具有影響的潛力基因表現量具有影響的潛力基因表現量具有影響的潛力基因表現量具有影響的潛力，，，，受受受受

兩因子相互作用而影響兩因子相互作用而影響兩因子相互作用而影響兩因子相互作用而影響，，，，SW = HF ＞＞＞＞HF+SW = LF(P＜＜＜＜0.05)。。。。脂質堆積基因脂質堆積基因脂質堆積基因脂質堆積基因－－－－Mest

基因表現量受到高油因子顯著影響基因表現量受到高油因子顯著影響基因表現量受到高油因子顯著影響基因表現量受到高油因子顯著影響，，，，高油與糖水兩因子具交互作用高油與糖水兩因子具交互作用高油與糖水兩因子具交互作用高油與糖水兩因子具交互作用，，，，HF＞＞＞＞HF+SW = 

SW = LF(P＜＜＜＜0.0005)。。。。 
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表表表表 4 - 1 四組大鼠之攝食四組大鼠之攝食四組大鼠之攝食四組大鼠之攝食、、、、飲水和能量攝取飲水和能量攝取飲水和能量攝取飲水和能量攝取 

 

Table 4-1 Food, water and calory intake of rats in four groups1 

 

Treatment Group LF HF HF+SW SW 

number 11 11 12 11 

Food intake (g/d) 26.06 22.81 12.95 11.08 

Water intake (mL/d) 68.42 62.27 68.9 59.03 

Total Calory intake (Kcal/d) 88.60 114.51 147.69 108.34 

  

1 Calory content for chow diet: 3.4 kcal/g; for high fat diet: 5 kcal/g; for sucrose-containing drinking water: 1.2 kcal/mL. 
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表表表表 4 - 2 大鼠大鼠大鼠大鼠餵食餵食餵食餵食試驗飲食試驗飲食試驗飲食試驗飲食 5 個月之個月之個月之個月之初初初初、、、、終終終終體重及體重體重及體重體重及體重體重及體重增加量增加量增加量增加量 4 

 

Table 4-2 The initial and final body weight and body weight gain of rats fed experimental diets for 5 monthes 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1
Initial body weight : at 0 month (n=11 for LF, HF and SW; n=12 for HF+SW)  

2 Final body weight : at 5 month (n=11 for LF, n=5 for HF and SW; n=6 for HF+SW) 

3Body weight gain : ( final body weight-initial body weight) / 150d. Values are means ± SD. 

4
P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing 

the same superscript letter are significantly different, p < 0.05. 

p values from Two-way ANOVA 

Treatment Group LF HF HF+SW SW 
fat sugar fat × sugar 

1Initial body weight (g)  275±3 299±15 299±14 299±13    

2Final body weight (g)  536±40 b 751±94 a 769±111 a 768±103 a 0.0003 0.0003 0.0034 

3Body weight gain (g / d)  1.75±0.27 b 3.01±0.55 a 3.12±0.71 a 3.1±0.63 a 0.0005 0.0006 0.0061 
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表表表表 4 - 3 大鼠轉換正常飲食四週之初大鼠轉換正常飲食四週之初大鼠轉換正常飲食四週之初大鼠轉換正常飲食四週之初、、、、終體重及體重增加量終體重及體重增加量終體重及體重增加量終體重及體重增加量 4 

 

Table 4-3 The initial and final body weight and body weight gain of rats when they were shift to the control diet for 4 wk. 

 

 

 

 

 

 

 

1Initial body weight : at 16 week (n=6 for HF, HF+SW, SW and HF+SW / C; n=5 for HF / C and SW / C)  

2 Final body weight : at 21 week (n=6 for HF, HF+SW, SW and HF+SW / C; n=5 for HF / C and SW / C)  

3
Body weight gain : ( final body weight-initial body weight) / 30d. Values are means ± SD. 

4The significance of differences between the induced group and shift group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. SW/C) 

respectively was analyzed statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05. 

Treatment Group HF HF/C HF+SW HF+SW/C SW SW/C 

1Initial body weight (g)  576.1±59.84 557.76±44.01 592.17±51.13 603.13±59.59 578±71.50 579.52±46.59 

2
Final body weight (g)  751±94 666.25±130.50 769±111 755.64±111.05 768±103 730.8±86.45 

3Body weight gain (g/d)  5.84±1.48 5.13±1.14 5.90±2.06 5.08±1.93 6.34±1.82 5.04±1.42 
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表表表表 4 - 4 大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食 5 個月之絕對與相對組織重個月之絕對與相對組織重個月之絕對與相對組織重個月之絕對與相對組織重 1    

 

Table 4-4 The absolute and relative tissue weights of rats fed experimental diets for 5 months.  

 

1
Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter 

are significantly different, p < 0.05. The significance of differences between the induced group and shift group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. 

SW/C) respectively was analyzed statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05

p values from Two-way ANOVA 
Treatment Group LF HF HF/C HF+SW HF+SW/C SW SW/C 

fat sugar fat × sugar 

Liver           
liver (g) 14.75±0.83

b
 21.65±4.08 

a
 19.62±3.15 22.96±3.66 

a
 19.48±1.54 20.71±3.21 

a
 19.11±1.37 0.0088 0.0167 0.1214 

liver weight/final body weight×100% 3.06±0.25  2.84±0.33  2.93±0.67 2.78±0.19  2.88±0.33 2.76±0.32  2.82±0.43 0.6086 0.2329 0.6056 

Adipose tissue            

subcutaneous (g) 10.60±3.89
 b

 46.90±14.93
 a
 31.12±11.22 51.12±24.12

 a
 26.95±4.43* 52.03±24.56

 a
 31.60±13.76 0.0040 0.0016 0.0129 

subcutaneous weight/final body 
weight×100% 

2.03±0.76 
b
 6.07±1.25

 a
 4.48±1.11* 6.42±2.23 

a
 3.96±0.52* 6.67±2.38 

a
 4.47±1.55 0.0015 0.0004 0.0036 

epididymal fat (g) 8.65±2.17
 b

 24.59±6.86
 a

 21.11±6.03 25.03±6.97
 a

 21.21±3.15 23.53±4.22
 a
 18.98±4.01 0.0003 0.0012 0.0284 

epididymal fat weight/final body 

weight×100% 
1.66±0.43 b 3.20±0.62 a 3.06±0.61 3.23±0.41 a 3.12±0.41 3.15±0.76 a 2.74±0.31 <0.0001 0.0001 0.0070 

retroperitoneal fat (g) 9.62±3.33 b 36.03±10.42 a 31.34±9.07 41.06±19.15 a 27.96±5.42 35.33±9.79 a 29.01±7.65 <0.0001 0.0004 0.0015 

retroperitoneal fat weight/final body 
weight×100% 

1.83±0.57 b 4.67±0.87 a 4.54±0.81 5.19±1.61 a 4.09±0.49 4.64±0.76 a 4.17±0.69 <0.0001 0.0004 0.0012 
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圖圖圖圖 4 – 1 大鼠餵食試驗飲食第大鼠餵食試驗飲食第大鼠餵食試驗飲食第大鼠餵食試驗飲食第 1、、、、2 和和和和 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清 Leptin 

 

Fig 4-1 The Fasting serum leptin levels of rats fed experimental diets for 1, 2 and 5 

months. Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by 

Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter are 

significantly different, p < 0.05. 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month <.0001 <.0001 0.0315 

2 month <.0001 <.0001 0.0049 

5 month 0.0075 <.0001 0.3886 
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圖圖圖圖 4 – 2 大鼠轉換大鼠轉換大鼠轉換大鼠轉換正常飲食四週之正常飲食四週之正常飲食四週之正常飲食四週之禁食血清禁食血清禁食血清禁食血清 Leptin 

 

Fig 4-2 The Fasting serum leptin levels of rats when they were shift to the control 

diet for 4 wk. The significance of differences between the induced group and shift 

group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. SW/C) respectively was 

analyzed statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

* 
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圖圖圖圖 4 – 3 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清 Adiponectin 

 

Fig 4-3 Fasting serum adiponectin levels of rats fed experimental diets for 5 months.  

Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed 

by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 

 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat
 

sugar
 

fat × sugar
 

5 month 0.9475 0.6459 0.6022 
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圖圖圖圖 4 – 4 大鼠轉換大鼠轉換大鼠轉換大鼠轉換正常飲食四週之正常飲食四週之正常飲食四週之正常飲食四週之禁食血清禁食血清禁食血清禁食血清 Adiponectin 

 

Fig 4-4 Fasting serum adiponectin levels of rats when they were shift to the control 

diet for 4 wk. The significance of differences between the induced group and shift 

group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. SW/C) respectively was 

analyzed statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05..  
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圖圖圖圖 4 – 5 大鼠餵食試驗飲食第大鼠餵食試驗飲食第大鼠餵食試驗飲食第大鼠餵食試驗飲食第 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清 Uric acid 

 

Fig 4-5 Fasting serum uric acid levels of rats fed experimental diets for 5 months.  

Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed 

by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 

 

 

 

 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

5 month 0.8194 0.0037 0.3949 
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圖圖圖圖 4 – 6 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 0、、、、1、、、、2 和和和和 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清 Triglyceride（（（（TG）））） 

 

Fig 4-6 Fasting serum triglyceride levels of rats fed experimental diets for 0, 1, 2 and 5 

months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance 

of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, p < 

0.05. 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month 0.3037 <0.0001 0.7956 

2 month 0.2460 <0.0001 0.4633 

5 month 0.3084 <0.0001 0.2833 
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圖圖圖圖 4 – 7 大鼠大鼠大鼠大鼠轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之禁食血禁食血禁食血禁食血清清清清 Triglyceride（（（（TG）））） 

 

Fig 4-7 Fasting serum triglyceride levels of rats when they were shift to the control 

diet for 4 wk. The significance of differences between the induced group and shift 

group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. SW/C) respectively was 

analyzed statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05..  

 

 

 

 

 

 

 

 

* 
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圖圖圖圖 4 – 8 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 0、、、、1、、、、2 和和和和 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清 Cholesterol（（（（TC）））） 

 

Fig 4-8 Fasting serum cholesterol levels of rats fed experimental diets for 0, 1, 2 and 5 

months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range 

tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, p < 0.05. 

 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month 0.0640 0.4158 0.1650 

2 month 0.7283 0.8585 0.4432 

5 month 0.8801 0.0137 0.0159 
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圖圖圖圖 4 – 9 大鼠大鼠大鼠大鼠轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之禁食血清禁食血清禁食血清禁食血清 Cholesterol（（（（TC）））） 

 

Fig 4-9 Fasting serum cholesterol levels of rats when they were shift to the control 

diet for 4 wk. The significance of differences between the induced group and shift 

group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. SW/C) respectively was 

analyzed statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05..  
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         表表表表 4 - 5 大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食 5 個月之個月之個月之個月之肝臟肝臟肝臟肝臟、、、、肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量 1 

 

Tab le 4-5 The absolute and relative liver and muscle lipid concentrations of rats fed experimental diets for 5 months. 

 

 

1
Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter 

are significantly different, p < 0.05. The significance of differences between the induced group and shift group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. 

SW/C) respectively was analyzed statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05. 

p values from Two-way ANOVA Treatment 

Group 
LF HF HF/C HF+SW HF+SW/C SW SW/C 

fat sugar fat × sugar 

Liver           

TG mg/total liver 93.62±20.83 
b
 227.64±38.27 

a
 182.46±49.58 191.50±79.89 

a
 183.98±56.51 195.21±50.71

a
 171.58±37.75 0.0013 0.0720 0.0021 

TG mg/g liver 6.01±1.34 b 10.80±2.56 a 9.29±1.89 9.25±3.06 a 8.90±1.77 9.33±1.33 a 8.97±1.85 0.0003 0.0018 0.0032 

TC mg/total liver 35.16±4.34
 c
 95.16±19.34 

a
 52.75±10.59* 64.44±20.49

 b
 58.22±9.74 56.08±16.04

 b
 48.90±10.73 <.0001 0.6114 0.0004 

TC mg/g liver 2.25±0.22
 c
 4.51±1.23

 a
 2.69±0.35* 3.11±0.44

 b
 2.85±0.32 2.67±0.41

 bc
 2.56±0.55 <.0001 0.1100 0.0022 

Muscle           

TG mg/total 

muscle 
3.91±0.44 b 4.71±0.72 ab 4.84±1.04 5.63±0.92 a 5.14±2.01 5.91±1.28 a 4.50±1.33 0.4453 0.0019 0.1829 

TG mg/g muscle 1.24±0.41 1.40±0.26 1.46±0.15 1.59±0.22 1.54±0.25 1.45±0.35 1.35±0.34 0.2035 0.1272 0.9191 
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p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month 0.9143 0.0043 0.7913 

2 month 0.6513 0.0194 0.0311 

5 month 0.2019 0.0012 0.0091 

 

圖圖圖圖 4 – 10 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 0、、、、1、、、、2 和和和和 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清葡萄糖葡萄糖葡萄糖葡萄糖 

 

Fig 4-10 Fasting serum glucose levels of rats fed experimental diets for 0, 1, 2 and 5 

months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by 

Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter are 

significantly different, p < 0.05. 
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圖圖圖圖 4 – 11 大鼠大鼠大鼠大鼠轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之禁食血清清葡萄糖禁食血清清葡萄糖禁食血清清葡萄糖禁食血清清葡萄糖 

 

Fig 4-11 Fasting serum glucose levels of rats when they were shift to the control diet 

for 4 wk. The significance of differences between the induced group and shift group 

(HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. SW/C) respectively was analyzed 

statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05..  
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圖圖圖圖 4 – 12 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 1 和和和和 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清胰島素胰島素胰島素胰島素 

 

Fig 4-12. Fasting serum insulin levels of rats fed experimental diets for 1 and 5 

months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by 

Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter are 

significantly different, p < 0.05. 

 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month 0.0030 <0.0001 0.3299 

5 month 0.0005 0.0053 0.0048 
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圖圖圖圖 4 – 13 大鼠大鼠大鼠大鼠轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之轉換正常飲食四週之禁食血清胰島素禁食血清胰島素禁食血清胰島素禁食血清胰島素 

 

Fig 4-13. Fasting serum insulin levels of rats when they were shift to the control diet 

for 4 wk. The significance of differences between the induced group and shift group 

(HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. SW/C) respectively was analyzed 

statistically by Dunnett’s tests, *P < 0.05..  
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圖圖圖圖 4 – 14 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 5 個月時個月時個月時個月時葡萄糖耐量葡萄糖耐量葡萄糖耐量葡萄糖耐量試試試試驗驗驗驗 

 

Fig 4-14 Oral glucose tolerance tests (OGTT) performed on rats fed experimental 

diets for 5 months. A glucose load was given and then, at the indicated time points, 

serum glucose levels were measured. Values are means ± SD. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 
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圖圖圖圖  4 – 15 大 鼠 餵食 試 驗大 鼠 餵食 試 驗大 鼠 餵食 試 驗大 鼠 餵食 試 驗 飲食飲食飲食飲食 第第第第 5 個 月 時 葡萄 糖 耐 量試 驗個 月 時 葡萄 糖 耐 量試 驗個 月 時 葡萄 糖 耐 量試 驗個 月 時 葡萄 糖 耐 量試 驗 (OGTT) 葡 萄 糖葡 萄 糖葡 萄 糖葡 萄 糖                       

曲線下面積曲線下面積曲線下面積曲線下面積 

 

Fig 4-15 The areas under the curve for glucose （（（（AUC）））） over 2h in the OGTT of rats fed 

experimental diets for 5 months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and 

their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW 

groups. The significance of differences among the four groups was analyzed statistically 

by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter are 

significantly different, p < 0.05. 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat
 

sugar
 

fat × sugar
 

OGTT AUC 0.0925 0.0183 0.9953 
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圖圖圖圖 4 – 16 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 5 個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗 

 

Fig 4-16 Insulin tolerance tests (ITT) performed on rats fed experimental diets for 5 

months. An insulin load was given and then, at the indicated time points, serum 

glucose levels were measured. Values are means ± SD. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 
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圖圖圖圖 4 – 17 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食第第第第 5 個月時個月時個月時個月時胰島素胰島素胰島素胰島素耐耐耐耐量試驗量試驗量試驗量試驗(ITT)葡萄糖葡萄糖葡萄糖葡萄糖曲線下面積曲線下面積曲線下面積曲線下面積 

 

Fig 4-17 The areas under the curve for glucose （（（（AUC）））） over 2h in the ITT of rats fed 

experimental diets for 5 months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and 

their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW 

groups. The significance of differences among the four groups was analyzed statistically by 

Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter are 

significantly different, p < 0.05 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

ITT AUC 0.2908 0.0061 0.0364 
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圖圖圖圖 4 – 18 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食 5 個月之收縮壓個月之收縮壓個月之收縮壓個月之收縮壓（（（（Systolic）、）、）、）、舒張壓舒張壓舒張壓舒張壓（（（（Diastolic））））和脈搏和脈搏和脈搏和脈搏（（（（Pulse）））） 

 

Fig 4-18 Systolic, diastolic and pulse of rats fed experimental diets for 5 months.  

Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed 

by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

Systolic 0.2330 0.0004 0.4918 

Diastolic 0.2248 0.0178 0.2662 

Pulse 0.0155 0.0002 0.7895 
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圖圖圖圖 4 – 19 以以以以 Western bolt 分析分析分析分析大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食 5 個月之個月之個月之個月之肝臟肝臟肝臟肝臟 mature (68 kD)/ immature 

(128 kD) SREBP-1c 蛋白質表現量蛋白質表現量蛋白質表現量蛋白質表現量 

 

Fig 4-19 Western blot analysis of immature ( membrane ; 128 kDa) and mature 

(nuclear; 68 kDa) SREBP-1c protein in liver of rats fed experimental diets for 5 

months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by 

Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter are 

significantly different, p < 0.05. 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

SREBP-1c 0.5524 0.0181 0.1188 
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圖圖圖圖 4 – 20 以以以以 Western bolt 定量分析大鼠餵食試驗定量分析大鼠餵食試驗定量分析大鼠餵食試驗定量分析大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食 5 個月之肝臟個月之肝臟個月之肝臟個月之肝臟 nuclear / cytosol 

ChREBP 蛋白質表現量蛋白質表現量蛋白質表現量蛋白質表現量 

 

Fig 4-20 Western blot analysis of nuclear and cytosol ChREBP protein in liver of 

rats fed experimental diets for 5 months.  Values are means ± SD. P-values for fat, 

sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, 

HF+SW and SW groups. The significance of differences among the four groups was 

analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same 

superscript letter are significantly different, p < 0.05. 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

ChREBP 0.4183 0.0249 0.2263 

 



                                                              第四章第四章第四章第四章    結果結果結果結果        

 75 

c

b b

a

0

50

100

150

200

D
ia

m
et

er
 (

μ
m

 )

LF

HF

HF+SW

SW

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖圖圖圖 4 – 21 大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗大鼠餵食試驗飲食飲食飲食飲食 5 個月之腹膜後脂肪組織切片與個月之腹膜後脂肪組織切片與個月之腹膜後脂肪組織切片與個月之腹膜後脂肪組織切片與脂肪細胞脂肪細胞脂肪細胞脂肪細胞平均直徑平均直徑平均直徑平均直徑 

 

Fig 4-21 Average diameter of adipocyte in retroperitoneal fat of rats fed 

experimental diets for 5 months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar 

and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW 

and SW groups. The significance of differences among the four groups was analyzed 

statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same 

superscript letter are significantly different, p < 0.05. 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

RE diameter ＜＜＜＜0.0001 ＜＜＜＜0.0001 ＜＜＜＜0.0001 
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表表表表 4 - 6 大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食 5 個月之個月之個月之個月之肝臟和脂肪組織內基因表現量肝臟和脂肪組織內基因表現量肝臟和脂肪組織內基因表現量肝臟和脂肪組織內基因表現量 1,2,3 

 

Table 4-6 The gene expression levels of rats fed experimental diets for 5 months. 1,2,3 

 

 

1mRNA levels of target genes were normalized to 36B4.. The mRNA level is expressed as a fraction of that in the LF group assigned a value of 1  

2Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter 

are significantly different, p < 0.05. The significance of differences between the induced group and shift group (HF vs, HF/C; HF+SW vs. HF+SW/C; SW vs. 

SW/C) respectively was analyzed statistically by Student’s t tests, *P < 0.05. 

3FAS：：：：fatty acid synthase；；；；ACC：：：：acetyl-CoA carboxylase；；；；GK：：：：glucokinase；；；；TNF-α：：：：tumor necrosis factor-α；；；；PAI-1：：：：plasminogen activated inhibitor-1；；；；

Mest：：：：mesoderm specific transcript. 

p value from Two-way ANOVA 
Treatment 

Group 
LF HF HF / C HF+SW 

HF+SW / 

C 
SW SW / C 

fat sugar 
fat × 

sugar 

liver           

FAS 1.04±0.35 1.52±0.81 0.57±0.27 1.05±0.03 0.60±0.31 2.27±1.00 0.36±0.21* 0.5707 0.7948 0.5392 

ACC 1.03±0.31 1.50±0.65 1.04±0.44 1.26±0.19 1.02±0.43 1.60±0.77 1.01±0.56 0.7046 0.7012 0.2188 

GK 1.00±0.10 
b
 0.84±0.18

 b
 6.81±0.35* 2.43±1.22 

a
 6.35±1.19 1.03±0.32 

b
 3.91±0.10* 0.2176 0.0562 0.0647 

adipose tissue           

Adiponectin 1.04±0.23 0.90±0.20 1.94±0.81 0.59±0.32 0.82±0.5 0.91±0.12 1±0.66 0.1764 0.1464 0.5122 

TNF-α 1.03±0.27 
b
 3.71±2.07

 a
 0.91±0.08* 4.20±5.11 

ab
 2.09±0.61 1.09±0.38 

b
 0.40±0.25 0.0078 0.7538 0.623 

Resistin 1.06±0.38
 b

 4.54±0.81 
a
 3.05±0.29* 3.25±3.34

 a
 1.36±1.29 0.88±0.11

 b
 0.58±0.16 0.0001 0.1453 0.2897 

PAI-1 1.03±0.25
 c
 7.84±1.34 

a
 0.75±0.52* 2.23±1.07

 bc
 1.87±0.76 2.87±1.21

 b
 1.44±0.80 0.0306 0.4569 0.0003 

Leptin 1.11±0.55
 b

 3.15±0.45 
a
 0.37±0.20* 2.22±0.07 

ab
 2.05±0.56 2.96±1.61 

ab
 1.08±1.01 0.0430 0.4131 0.0312 

Mest 1.07±0.39
 a
 0.69±0.34 

ab
 0.75±0.52 0.49±0.23

 b
 1.87±0.76* 0.52±0.26

 b
 1.44±0.80* 0.1419 0.0110 0.1859 
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表表表表 4 - 7 四組小鼠之攝食四組小鼠之攝食四組小鼠之攝食四組小鼠之攝食、、、、飲水和能量攝取飲水和能量攝取飲水和能量攝取飲水和能量攝取 1 

 

Table 4-5 Food, water and calory intake of mice in four groups.1 

  

Treatment Group LF HF HF+SW SW 

number 15 15 15 15 

Food intake (g/d) 3.3 2.1 1.03 1.9 

Water intake (mL/d) 4.28 4.31 11.5 10.91 

Total Calory intake (Kcal/d) 11.22 10.54 18.98 19.55 

 

1 Calory content for chow diet: 3.4 kcal/g; for high fat diet: 5 kcal/g; for sucrose-containing drinking water : 1.2 kcal/mL. 
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表表表表 4 - 8 小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食 5 個月之初個月之初個月之初個月之初、、、、終體重及體重增加量終體重及體重增加量終體重及體重增加量終體重及體重增加量 4 

 

Table 4-8 The initial and final body weight and body weight gain of mice fed experimental diets for 5 monthes 

 

1Initial body weight : at 0 month (n=15 for LF, HF,HF+SW and SW) 

2 Final body weight : at 5 month (n=15 for LF, HF+SW ; n=7 for HF,SW) 

3Body weight gain : ( final body weight-initial body weight) / 150d. Values are means ± SD. 

4
P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. 

The significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not 

sharing the same superscript letter are significantly different, p < 0.05. 

p values from Two-way ANOVA 

Treatment Group LF HF HF+SW SW 
fat sugar fat × sugar 

1
Initial body weight (g) 20.5±0.67 

b
 22.53±1.02 

a
 22.5±1.05 

a
 22.5±0.99 

a
    

2Final body weight (g) 26.16±1.24 c 36.98±1.87 a 37.42±4.63 a 32.39±3 b <0.0001 0.0022 0.0071 

3Body weight gain (g / d) 0.03±0.01 c 0.09±0.01 a 0.10±0.03 a 0.06±0.02 b <0.0001 0.0151 0.0294 
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表表表表 4 - 9 小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食 5 個月之絕對與相對組織重個月之絕對與相對組織重個月之絕對與相對組織重個月之絕對與相對組織重 1 

 

Table 4-9 The absolute and relative tissue weights of mice fed experimental diets for 5 months.  

 

 

1Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW 

groups. The significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing 

the same superscript letter are significantly different, p < 0.05.  

p values from Two-way ANOVA 

Treatment Group LF HF HF+SW SW 
fat sugar fat × sugar 

Liver        

liver (g) 1.14±0.13 
c
 1.40±0.22 

b
 1.84±0.50

a
 1.39±0.13 

a
 <0.0001 0.0007 0.6619 

liver weight/final body weight×100% 4.8±0.49 
a
 3.99±0.45

b
 5.02±0.52 

a
 4.58±0.26 

a
 0.4017 0.0110 0.0010 

Adipose tissue        

subcutaneous (g) 

subcutaneous weight/final body weight×100% 

0.33±0.15 c 

1.41±0.62 
b
 

1.75±0.59 a 

5.00±1.68
 a

 

1.65±0.55 ab 

4.88±1.22
a
 

1.24±0.66 b 

4.11±21.10 
a
 

<0.0001 

<0.0001 

0.0175 

0.0041 

0.0028 

0.0021 

epididymal fat (g) 

epididymal fat weight/final body weight×100% 

0.45±0.19
 c
 

1.92±0.70 c 

1.88±0.29
 a

 

5.35±0.61 a 

1.64±0.51
 a
 

4.81±1.00 a 

1.13±0.33
 b

 

3.30±0.36 b 

<0.0001 

<0.0001 

0.0207 

0.0045 

0.0002 

<0.0001 

retroperitoneal fat (g) 

retroperitoneal fat weight/final body weight×100% 

0.13±0.04 c 

0.54±0.16
 c
 

0.65±0.12 a 

1.91±0.25 
a
 

0.55±0.20 b 

1.65±0.48
 ab

 

0.43±0.16 b 

1.41
 
±0.47

 b
 

<0.0001 

<0.0001 

0.0807 

0.0244 

0.0004 

<0.0001 
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圖圖圖圖 4 – 22 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清 Leptin 

 

Fig 4-22 The fasting serum leptin levels of mice fed experimental diets for 5 months. 

Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed 

by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 

 

 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat
 

sugar
 

fat × sugar
 

5 month <0.0001 0.0021 0.0010 
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圖圖圖圖 4 – 23 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 5 個月時禁食禁食血清個月時禁食禁食血清個月時禁食禁食血清個月時禁食禁食血清 Adiponectin 

 

Fig 4-23 The fasting serum adiponectin levels of mice fed experimental diets for 5 

months. Values aremeans ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The 

significance of differences among the four groups (LF, HF, HF +SW and SW) was 

analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same 

superscript letter are significantly different, p < 0.05. 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

5 month 0.1441 0.5667 0.4086 
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圖圖圖圖 4 – 24 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 0、、、、1、、、、2 和和和和 5 個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清個月時禁食血清 Triglyceride（（（（TG）））） 

 

Fig 4-24 The fasting serum triglyceride levels of mice fed experimental diets for 0, 1, 2 and 

5 months. Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance 

of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, p < 

0.05. 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month 0.0023 <0.0001 <0.0001 

2 month 0.0009 <0.0001 <0.0001 

5 month 0.0572 0.0116 <0.0001 
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圖圖圖圖 4 – 25 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 0、、、、1、、、、2 和和和和 5 個月時禁食血個月時禁食血個月時禁食血個月時禁食血 Cholesterol（（（（TC）））） 

 

Fig 4-25 The fasting serum cholesterol levels of mice fed experimental diets for 0, 1, 2 and 

5 months. Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were 

analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance 

of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, p < 

0.05. 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month <0.0001 <0.0001 <0.0001 

2 month <0.0001 0.0817 0.0010 

5 month <0.0001 <0.0001 0.3793 
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表表表表 4 - 10 小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食 5 個月之個月之個月之個月之肝臟肝臟肝臟肝臟、、、、肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量肌肉內脂質含量 1 

 

Table 4- 8 The absolute and relative liver and muscle lipid concentrations of mice fed experimental diets for 5 months. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW 

and   SW groups. The significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. 

Values not sharing the same superscript letter are significantly different, p < 0.05.

p values from Two-way ANOVA 

Treatment Group LF HF HF+SW SW 
fat sugar fat × sugar 

Liver        

TG mg/total liver 

TG mg/g liver 

TC mg/total liver 

TC mg/g liver 

14.41±1.84 b 

12.27±1.92 

7.98±1.33
 c
 

6.77±1.34 b 

18.56±5.43 ab 

13.2±3.32 

16.05±8.01 
b
 

10.19±4.34 a 

24.3±7.16 a 

13.5±3.53 

26.00±7.24
 a

 

12.59±5.0 ab 

21.89±8.40a 

15.76±5.49 

11.43±4.63
 bc

 

10.03±5.86 ab 

0.0894 

0.5758 

<0.0001 

0.0245 

0.0094 

0.2411 

0.0065 

0.1157 

0.7174 

0.2498 

0.1842 

0.8244 

Muscle        

TG mg/total muscle 

TG mg/g muscle 

0.08±0.06 b 

0.88±0.70 b 

0.15±0.03 a 

1.66±0.16 a 

0.11±0.37 ab 

1.42±0.32 a 

0.14±0.03 a 

1.76±0.28 a 

0.0214 

0.0800 

0.0519 

0.0554 

0.0088 

0.0006 
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圖圖圖圖 4 – 26 小鼠餵食試驗第小鼠餵食試驗第小鼠餵食試驗第小鼠餵食試驗第 0、、、、1、、、、2 和和和和 5 個月時禁食血清葡萄糖個月時禁食血清葡萄糖個月時禁食血清葡萄糖個月時禁食血清葡萄糖 

 

Fig 4-26 The fasting blood glucose levels of mice fed experimental diets for 0, 1, 2 

months. The fasting serum glucose levels of mice fed experimental diets for 5 month. 

Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by 

two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, p < 

0.05. 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

1 month 0.0004 0.0062 0.0077 

2 month 0.2423 0.8674 0.6019 

5 month 0.0014 0.0032 0.0451 
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圖圖圖圖 4 – 27 小鼠餵食試驗第小鼠餵食試驗第小鼠餵食試驗第小鼠餵食試驗第 5 個月時禁食血清胰島素個月時禁食血清胰島素個月時禁食血清胰島素個月時禁食血清胰島素 

 

Fig 4-27 Fasting serum insulin levels of mice fed experimental diets for 5 month. Values 

are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way 

ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of differences among 

the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not 

sharing the same superscript letter are significantly different, p < 0.05. 

 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

5 month 0.0030 0.5697 0.8894 
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圖圖圖圖 4 – 28 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 5 個月時葡萄糖耐量試驗個月時葡萄糖耐量試驗個月時葡萄糖耐量試驗個月時葡萄糖耐量試驗 

 

Fig 4-28 Oral glucose tolerance tests (OGTT) performed on mice fed experimental 

diets for 5 months. A glucose load was given and then, at the indicated time points, 

serum glucose levels were measured. Values are means ± SD. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 
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圖圖圖圖 4 – 29 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 5 個月時葡萄糖耐量試驗個月時葡萄糖耐量試驗個月時葡萄糖耐量試驗個月時葡萄糖耐量試驗（（（（OGTT））））葡萄糖曲線下面葡萄糖曲線下面葡萄糖曲線下面葡萄糖曲線下面

積積積積 

 

Fig 4-29 The areas under the curve for glucose （（（（AUC）））） over 2h in the OGTT of mice fed 

experimental diets for 5 months.  Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and 

their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW 

groups. The significance of differences among the four groups was analyzed statistically 

by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the same superscript letter are 

significantly different, p < 0.05. 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

OGTT AUC 0.0003 0.0019 0.0951 
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圖圖圖圖 4 – 30 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 5 個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗 

  

Fig 4-30 Insulin tolerance tests (ITT) performed on mice fed experimental diets for 5 

months. An insulin load was given and then, at the indicated time points, serum 

glucose levels were measured. Values are means ± SD. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05.  
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圖圖圖圖 4 – 31 小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第小鼠餵食試驗飲食第 5 個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗個月時胰島素耐量試驗(ITT)葡萄糖曲線下面積葡萄糖曲線下面積葡萄糖曲線下面積葡萄糖曲線下面積 

 

Fig 4-31 The areas under the curve for glucose （（（（AUC）））） over 2h in the ITT of rats 

fed experimental diets for 5 months.  Values are means ± SD. P-values for fat, 

sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, 

HF+SW and SW groups. The significance of differences among the four groups 

was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. Values not sharing the 

same superscript letter are significantly different, p < 0.05 

 

 

 

 

p values from Two-way ANOVA 

 fat sugar fat × sugar 

ITT AUC <0.0001 0.9265 0.1555 
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表表表表 4 - 11 小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食 5 個月之肝臟和脂肪組織內基因表現量個月之肝臟和脂肪組織內基因表現量個月之肝臟和脂肪組織內基因表現量個月之肝臟和脂肪組織內基因表現量 1,2,3 

 

Table 4 - 11 The gene expression levels of mice. 

 

1mRNA levels of target genes were normalized to 36B4.The mRNA level is expressed as a fraction of that in the LF group assigned a 

value of 1. 

2Values are means ± SD. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW 

and SW groups. The significance of differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple range tests. 

Values not sharing the same superscript letter are significantly different, p < 0.05.  

3PEPCK：：：：phosphenolpyruvate carboxykinase；；；；ACO：：：：acyl CoA oxidase；；；；CPT-1：：：：carnitine palmitoyl CoA transferase 1；；；；TNF-α：：：：

tumor necrosis factor-α；；；；PAI-1：：：：plasminogen activated inhibitor-1；；；；Mest：：：：mesoderm specific transcript.

p value from Two-way ANOVA Treatment 

Group 
LF HF HF+SW SW 

fat sugar fat × sugar 

liver        

PEPCK 1.04±0.30
 bc

 2.02±1.11 
a
 1.43±0.77

 ab
 0.53±0.29

 c
 0.0407 0.0126 0.1190 

ACO 1.22±0.78 b 2.99±1.55 a 1.43±0.73 b 1.27±0.34 b 0.0356 0.0917 0.0752 

CPT-1 1.11±0.66 
c
 2.82±0.98 

b
 4.78±0.61 

a
 1.71±0.42

 c
 0.0005 0.0926 0.0574 

adipose tissue        

TNF-α 1.05±0.36 1.54±0.06 1.85±0.63 1.83±0.93 0.2512 0.0721 0.4316 

Resistin 1.06±0.44 1.48±0.66 1.61±0.77 1.26±0.46 0.2313 0.5741 0.9116 

PAI-1 1.07±0.44
 b

 7.46±4.54 
a
 2.39±0.32

 b
 6.57±1.54 

a
 0.06847 0.0608 ＜＜＜＜0.0001 

Leptin 1.13±0.70 c 6.41±0.83 b 14.61±2.46 a 4.47±1.20 b ＜＜＜＜0.0001 ＜＜＜＜0.0001 0.0135 

Mest 1.10±0.46 b 3.97±1.34 a 2.23±0.79 b 2.30±0.28 b 0.0104 0.4026 0.0006 
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第五章第五章第五章第五章 討論討論討論討論 

 

    已知肥胖與代謝相關疾病的發生受基因與環境因子交互作用已知肥胖與代謝相關疾病的發生受基因與環境因子交互作用已知肥胖與代謝相關疾病的發生受基因與環境因子交互作用已知肥胖與代謝相關疾病的發生受基因與環境因子交互作用，，，，本實驗結果顯示本實驗結果顯示本實驗結果顯示本實驗結果顯示

高油飲食和含糖飲料攝取均會增加代謝症侯群發生危險高油飲食和含糖飲料攝取均會增加代謝症侯群發生危險高油飲食和含糖飲料攝取均會增加代謝症侯群發生危險高油飲食和含糖飲料攝取均會增加代謝症侯群發生危險，，，，但不同基因背景的但不同基因背景的但不同基因背景的但不同基因背景的 Wistar

大鼠與大鼠與大鼠與大鼠與 C57BL/6J 小鼠對高油飼料和蔗糖飲水誘發代謝症候群有不同敏感性小鼠對高油飼料和蔗糖飲水誘發代謝症候群有不同敏感性小鼠對高油飼料和蔗糖飲水誘發代謝症候群有不同敏感性小鼠對高油飼料和蔗糖飲水誘發代謝症候群有不同敏感性，，，，前者前者前者前者

對含糖飲料較敏感對含糖飲料較敏感對含糖飲料較敏感對含糖飲料較敏感，，，，攝取五個月成功誘發攝取五個月成功誘發攝取五個月成功誘發攝取五個月成功誘發肥胖肥胖肥胖肥胖、、、、腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積、、、、高高高高 leptin 血症血症血症血症、、、、肝肝肝肝

脂堆積脂堆積脂堆積脂堆積、、、、肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積、、、、高尿酸血症高尿酸血症高尿酸血症高尿酸血症、、、、高脂血症高脂血症高脂血症高脂血症、、、、高血糖高血糖高血糖高血糖、、、、高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症、、、、葡萄葡萄葡萄葡萄

糖不耐糖不耐糖不耐糖不耐、、、、胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗、、、、高血壓等高血壓等高血壓等高血壓等症狀症狀症狀症狀；；；；後後後後者對高油飲食較敏感者對高油飲食較敏感者對高油飲食較敏感者對高油飲食較敏感，，，，攝取五個月成功誘攝取五個月成功誘攝取五個月成功誘攝取五個月成功誘

發發發發肥胖肥胖肥胖肥胖、、、、腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積、、、、高高高高 leptin 血症血症血症血症、、、、肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積、、、、肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積、、、、高脂血症高脂血症高脂血症高脂血症、、、、

高血糖高血糖高血糖高血糖、、、、高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症、、、、葡萄糖不耐葡萄糖不耐葡萄糖不耐葡萄糖不耐、、、、胰島素阻抗等胰島素阻抗等胰島素阻抗等胰島素阻抗等症狀症狀症狀症狀，，，，這些結果整理於表這些結果整理於表這些結果整理於表這些結果整理於表 5-1。。。。

高油飲食在大鼠高油飲食在大鼠高油飲食在大鼠高油飲食在大鼠只成功誘發肥胖和高胰島素血症只成功誘發肥胖和高胰島素血症只成功誘發肥胖和高胰島素血症只成功誘發肥胖和高胰島素血症，，，，不能明顯誘發不能明顯誘發不能明顯誘發不能明顯誘發高脂血症高脂血症高脂血症高脂血症、、、、高血糖高血糖高血糖高血糖、、、、

葡萄糖不耐和胰島素阻抗葡萄糖不耐和胰島素阻抗葡萄糖不耐和胰島素阻抗葡萄糖不耐和胰島素阻抗，，，，糖水在小鼠糖水在小鼠糖水在小鼠糖水在小鼠只能誘發肥胖與高血脂只能誘發肥胖與高血脂只能誘發肥胖與高血脂只能誘發肥胖與高血脂，，，，不能明顯誘發不能明顯誘發不能明顯誘發不能明顯誘發高血高血高血高血

糖糖糖糖、、、、高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症、、、、葡萄糖不耐和胰島素阻抗葡萄糖不耐和胰島素阻抗葡萄糖不耐和胰島素阻抗葡萄糖不耐和胰島素阻抗，，，，Two-way ANOVA 結果顯示高油飲結果顯示高油飲結果顯示高油飲結果顯示高油飲

食加上糖水攝取並不會更進一步惡化症狀食加上糖水攝取並不會更進一步惡化症狀食加上糖水攝取並不會更進一步惡化症狀食加上糖水攝取並不會更進一步惡化症狀。。。。 

 

由攝食的狀況可以看出不論大小鼠由攝食的狀況可以看出不論大小鼠由攝食的狀況可以看出不論大小鼠由攝食的狀況可以看出不論大小鼠 HF+SW 和和和和 SW 飼料攝飼料攝飼料攝飼料攝食的量較少食的量較少食的量較少食的量較少，，，，但總熱但總熱但總熱但總熱

量的攝取卻分別比量的攝取卻分別比量的攝取卻分別比量的攝取卻分別比 HF 及及及及 LF 多多多多，，，，這是因為這是因為這是因為這是因為 HF+SW 和和和和 SW 有大部份熱量來源來自有大部份熱量來源來自有大部份熱量來源來自有大部份熱量來源來自

糖水糖水糖水糖水。。。。已知含糖飲料引起的飲食已知含糖飲料引起的飲食已知含糖飲料引起的飲食已知含糖飲料引起的飲食代代代代償反應償反應償反應償反應 (dietary compensatory response)較弱較弱較弱較弱，，，，容容容容

易導致正能量平衡並引起肥胖易導致正能量平衡並引起肥胖易導致正能量平衡並引起肥胖易導致正能量平衡並引起肥胖 (86)。。。。Dimeglio & Mattes (95)以液以液以液以液態態態態(含糖飲料含糖飲料含糖飲料含糖飲料)和固和固和固和固

態態態態(糖果糖果糖果糖果)型式額外提供人體熱量型式額外提供人體熱量型式額外提供人體熱量型式額外提供人體熱量，，，，結果發現以固體型式提供的額外熱量會引起明顯結果發現以固體型式提供的額外熱量會引起明顯結果發現以固體型式提供的額外熱量會引起明顯結果發現以固體型式提供的額外熱量會引起明顯

的飲食待償反應的飲食待償反應的飲食待償反應的飲食待償反應，，，，受試者自動減少食物攝取受試者自動減少食物攝取受試者自動減少食物攝取受試者自動減少食物攝取，，，，熱量恆定精確的被控制熱量恆定精確的被控制熱量恆定精確的被控制熱量恆定精確的被控制；；；；反之以液體反之以液體反之以液體反之以液體

型式提供的額外熱量無法誘出待償反應型式提供的額外熱量無法誘出待償反應型式提供的額外熱量無法誘出待償反應型式提供的額外熱量無法誘出待償反應，，，，累積的多餘熱量一段時間後造累積的多餘熱量一段時間後造累積的多餘熱量一段時間後造累積的多餘熱量一段時間後造成受試者體成受試者體成受試者體成受試者體

重增加重增加重增加重增加。。。。本實驗之大本實驗之大本實驗之大本實驗之大、、、、小鼠在提供糖水這項額外熱量來源後雖然飼料攝取降低小鼠在提供糖水這項額外熱量來源後雖然飼料攝取降低小鼠在提供糖水這項額外熱量來源後雖然飼料攝取降低小鼠在提供糖水這項額外熱量來源後雖然飼料攝取降低，，，，但但但但

減少的量不足以彌補來自糖水大量增加的熱量減少的量不足以彌補來自糖水大量增加的熱量減少的量不足以彌補來自糖水大量增加的熱量減少的量不足以彌補來自糖水大量增加的熱量，，，，造成總熱量攝取增加造成總熱量攝取增加造成總熱量攝取增加造成總熱量攝取增加。。。。相對的高脂相對的高脂相對的高脂相對的高脂

飲食飲食飲食飲食(熱量密度高於正常飼料熱量密度高於正常飼料熱量密度高於正常飼料熱量密度高於正常飼料)組可見飼料攝取降低組可見飼料攝取降低組可見飼料攝取降低組可見飼料攝取降低，，，，尤其在小鼠最明顯尤其在小鼠最明顯尤其在小鼠最明顯尤其在小鼠最明顯，，，，攝食量被攝食量被攝食量被攝食量被

體內機制精確調控體內機制精確調控體內機制精確調控體內機制精確調控，，，，以致總熱量攝取接近正常對照以致總熱量攝取接近正常對照以致總熱量攝取接近正常對照以致總熱量攝取接近正常對照。。。。但出乎意外的是但出乎意外的是但出乎意外的是但出乎意外的是，，，，在小鼠在小鼠在小鼠在小鼠 HF

組雖然沒有較高的熱量攝取卻出現顯著的肥胖及代謝失調症狀組雖然沒有較高的熱量攝取卻出現顯著的肥胖及代謝失調症狀組雖然沒有較高的熱量攝取卻出現顯著的肥胖及代謝失調症狀組雖然沒有較高的熱量攝取卻出現顯著的肥胖及代謝失調症狀，，，，反應更甚於在四組反應更甚於在四組反應更甚於在四組反應更甚於在四組

中熱量攝取最高的中熱量攝取最高的中熱量攝取最高的中熱量攝取最高的 SW 組組組組。。。。同樣的在大鼠也印證總熱量攝取並不是決定肥胖及代謝同樣的在大鼠也印證總熱量攝取並不是決定肥胖及代謝同樣的在大鼠也印證總熱量攝取並不是決定肥胖及代謝同樣的在大鼠也印證總熱量攝取並不是決定肥胖及代謝
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疾病發生唯一因素疾病發生唯一因素疾病發生唯一因素疾病發生唯一因素，，，，因為在大鼠有最高能量攝取的因為在大鼠有最高能量攝取的因為在大鼠有最高能量攝取的因為在大鼠有最高能量攝取的 HF+SW 組誘發代謝症候組誘發代謝症候組誘發代謝症候組誘發代謝症候群效果群效果群效果群效果

並不大於並不大於並不大於並不大於 SW 組組組組。。。。 

 

Aguilera 等人在等人在等人在等人在 2004(66)年的研究當中年的研究當中年的研究當中年的研究當中，，，，使用使用使用使用 30% sucrose-induced model，，，，也也也也

是給予是給予是給予是給予 Wistar 大鼠大鼠大鼠大鼠 30%蔗糖加入飲蔗糖加入飲蔗糖加入飲蔗糖加入飲水水水水當中當中當中當中（（（（為期為期為期為期 21 週週週週），），），），體重體重體重體重、、、、腹部脂肪等相較腹部脂肪等相較腹部脂肪等相較腹部脂肪等相較

於對照組皆顯著性的增加於對照組皆顯著性的增加於對照組皆顯著性的增加於對照組皆顯著性的增加，，，，因此我們仿照因此我們仿照因此我們仿照因此我們仿照 Aguilera 的糖水模式來誘導的糖水模式來誘導的糖水模式來誘導的糖水模式來誘導，，，，結果和他們結果和他們結果和他們結果和他們

的一致的一致的一致的一致。。。。而而而而 2006 年年年年 Sumiyoshi 等人等人等人等人(63)在建立高糖飲食模式誘導代謝症候群時在建立高糖飲食模式誘導代謝症候群時在建立高糖飲食模式誘導代謝症候群時在建立高糖飲食模式誘導代謝症候群時，，，，是是是是

給予給予給予給予 C57BL/6J 小鼠小鼠小鼠小鼠 50%蔗糖添加於飼料當中蔗糖添加於飼料當中蔗糖添加於飼料當中蔗糖添加於飼料當中（（（（為期為期為期為期 55 週週週週），），），），卻無法誘使小鼠肥卻無法誘使小鼠肥卻無法誘使小鼠肥卻無法誘使小鼠肥

胖與體脂增加胖與體脂增加胖與體脂增加胖與體脂增加。。。。這項矛盾的結果印證高糖來自固體這項矛盾的結果印證高糖來自固體這項矛盾的結果印證高糖來自固體這項矛盾的結果印證高糖來自固體食物或液體飲料有不同後果食物或液體飲料有不同後果食物或液體飲料有不同後果食物或液體飲料有不同後果，，，，正正正正

如如如如 Dimeglio & Mattes (95)提出飲食代償反應來自含糖飲料不似來自含糖固體食物提出飲食代償反應來自含糖飲料不似來自含糖固體食物提出飲食代償反應來自含糖飲料不似來自含糖固體食物提出飲食代償反應來自含糖飲料不似來自含糖固體食物

明顯明顯明顯明顯，，，，在在在在 Sumiyoshi 的實驗顯示高糖飼料餵食的小鼠並沒有較高的熱量攝取的實驗顯示高糖飼料餵食的小鼠並沒有較高的熱量攝取的實驗顯示高糖飼料餵食的小鼠並沒有較高的熱量攝取的實驗顯示高糖飼料餵食的小鼠並沒有較高的熱量攝取，，，，因此因此因此因此

也沒有明顯的肥胖發生也沒有明顯的肥胖發生也沒有明顯的肥胖發生也沒有明顯的肥胖發生。。。。此外本實驗結果顯示供應糖水之動物其飼料此外本實驗結果顯示供應糖水之動物其飼料此外本實驗結果顯示供應糖水之動物其飼料此外本實驗結果顯示供應糖水之動物其飼料(唯一營養來源唯一營養來源唯一營養來源唯一營養來源)

攝取只有對照組之一半攝取只有對照組之一半攝取只有對照組之一半攝取只有對照組之一半，，，，表示除了碳水化合物之外其餘的營養素相對攝取不足表示除了碳水化合物之外其餘的營養素相對攝取不足表示除了碳水化合物之外其餘的營養素相對攝取不足表示除了碳水化合物之外其餘的營養素相對攝取不足，，，，推推推推

測除熱量過剩外測除熱量過剩外測除熱量過剩外測除熱量過剩外，，，，營養素不足也可能促進代謝症候群的發生營養素不足也可能促進代謝症候群的發生營養素不足也可能促進代謝症候群的發生營養素不足也可能促進代謝症候群的發生。。。。在高脂的誘發飲食我在高脂的誘發飲食我在高脂的誘發飲食我在高脂的誘發飲食我

們是仿照們是仿照們是仿照們是仿照 Hsu & Huang (96)的模式的模式的模式的模式，，，，利用利用利用利用 30% butter oil 添加於飼料添加於飼料添加於飼料添加於飼料，，，，而不論在而不論在而不論在而不論在 Hsu 

& Huang 的結果或本實驗均顯示此種高飽和脂肪酸組成的飲食可成功誘發肥胖的結果或本實驗均顯示此種高飽和脂肪酸組成的飲食可成功誘發肥胖的結果或本實驗均顯示此種高飽和脂肪酸組成的飲食可成功誘發肥胖的結果或本實驗均顯示此種高飽和脂肪酸組成的飲食可成功誘發肥胖。。。。 

 

    在本實驗我們採用組織切片法觀察大鼠脂肪細胞大小在本實驗我們採用組織切片法觀察大鼠脂肪細胞大小在本實驗我們採用組織切片法觀察大鼠脂肪細胞大小在本實驗我們採用組織切片法觀察大鼠脂肪細胞大小（（（（圖圖圖圖 4–21），），），），腹膜後脂腹膜後脂腹膜後脂腹膜後脂

肪肪肪肪（（（（RE））））細胞直徑在細胞直徑在細胞直徑在細胞直徑在誘導組與誘導組與誘導組與誘導組與 LF 相比皆有顯著的差異相比皆有顯著的差異相比皆有顯著的差異相比皆有顯著的差異，，，，脂肪細胞明顯的增大脂肪細胞明顯的增大脂肪細胞明顯的增大脂肪細胞明顯的增大，，，，在在在在

三組中尤以三組中尤以三組中尤以三組中尤以 SW 最大最大最大最大，，，，由此可知高油或糖水給予大鼠會促進脂肪細胞脂質堆積而肥由此可知高油或糖水給予大鼠會促進脂肪細胞脂質堆積而肥由此可知高油或糖水給予大鼠會促進脂肪細胞脂質堆積而肥由此可知高油或糖水給予大鼠會促進脂肪細胞脂質堆積而肥

大大大大(Hypertrophy)。。。。由於脂肪細胞也是屬於分泌器官由於脂肪細胞也是屬於分泌器官由於脂肪細胞也是屬於分泌器官由於脂肪細胞也是屬於分泌器官，，，，許多文獻已證實當脂肪細胞肥許多文獻已證實當脂肪細胞肥許多文獻已證實當脂肪細胞肥許多文獻已證實當脂肪細胞肥

大其所分泌的脂肪細胞激素量亦會異常而使體內的代謝不平衡大其所分泌的脂肪細胞激素量亦會異常而使體內的代謝不平衡大其所分泌的脂肪細胞激素量亦會異常而使體內的代謝不平衡大其所分泌的脂肪細胞激素量亦會異常而使體內的代謝不平衡。。。。我們測了血漿我們測了血漿我們測了血漿我們測了血漿

leptin 與與與與 adiponectin 濃度濃度濃度濃度，，，，只有血漿只有血漿只有血漿只有血漿 leptin 符合預期符合預期符合預期符合預期，，，，在三組誘導組均有顯著增加在三組誘導組均有顯著增加在三組誘導組均有顯著增加在三組誘導組均有顯著增加；；；；

但但但但 adiponectin 並沒有如預期的因為脂肪細胞肥大而分泌量降低並沒有如預期的因為脂肪細胞肥大而分泌量降低並沒有如預期的因為脂肪細胞肥大而分泌量降低並沒有如預期的因為脂肪細胞肥大而分泌量降低。。。。在大鼠副睪脂內的在大鼠副睪脂內的在大鼠副睪脂內的在大鼠副睪脂內的

脂肪細胞激素的脂肪細胞激素的脂肪細胞激素的脂肪細胞激素的基因表現量基因表現量基因表現量基因表現量（（（（表表表表 4-6）：）：）：）：adiponectin 四組也皆無顯著差異四組也皆無顯著差異四組也皆無顯著差異四組也皆無顯著差異，，，，與血清與血清與血清與血清

adiponectin 濃度結果一致濃度結果一致濃度結果一致濃度結果一致；；；；leptin mRNA 在在在在 HF 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF，，，，HF+SW 與與與與 SW 也有也有也有也有

高於高於高於高於 LF 趨勢趨勢趨勢趨勢，，，，此結果與血清此結果與血清此結果與血清此結果與血清 leptin 濃度相符濃度相符濃度相符濃度相符；；；；TNF-α、、、、resistin、、、、PAI-1 的的的的 mRNA

則是在則是在則是在則是在 HF 中表現量較高中表現量較高中表現量較高中表現量較高，，，，HF+SW 的的的的 resistin 及及及及 SW 組的組的組的組的 PAI-1 mRNA 也有增加也有增加也有增加也有增加。。。。
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這些結果顯示肥大的脂肪細胞的確伴隨有脂肪細胞激素分泌異常現象這些結果顯示肥大的脂肪細胞的確伴隨有脂肪細胞激素分泌異常現象這些結果顯示肥大的脂肪細胞的確伴隨有脂肪細胞激素分泌異常現象這些結果顯示肥大的脂肪細胞的確伴隨有脂肪細胞激素分泌異常現象，，，，此可能導致此可能導致此可能導致此可能導致

胰島素傳訊不正常及增加血栓生成機會胰島素傳訊不正常及增加血栓生成機會胰島素傳訊不正常及增加血栓生成機會胰島素傳訊不正常及增加血栓生成機會(見後見後見後見後)。。。。 

 

小鼠我們並未測量脂肪細胞大小小鼠我們並未測量脂肪細胞大小小鼠我們並未測量脂肪細胞大小小鼠我們並未測量脂肪細胞大小，，，，但推測誘導組也有脂肪細胞肥大情形但推測誘導組也有脂肪細胞肥大情形但推測誘導組也有脂肪細胞肥大情形但推測誘導組也有脂肪細胞肥大情形。。。。已知已知已知已知

血清血清血清血清 leptin 濃度反映體脂堆積程度濃度反映體脂堆積程度濃度反映體脂堆積程度濃度反映體脂堆積程度，，，，高油飲食或糖水皆會使得小鼠血清中高油飲食或糖水皆會使得小鼠血清中高油飲食或糖水皆會使得小鼠血清中高油飲食或糖水皆會使得小鼠血清中 leptin 濃濃濃濃

度增高度增高度增高度增高（（（（圖圖圖圖 4–22），），），），試驗在第試驗在第試驗在第試驗在第 5 個月時個月時個月時個月時，，，，只要有高油給予的小鼠血清中只要有高油給予的小鼠血清中只要有高油給予的小鼠血清中只要有高油給予的小鼠血清中 leptin 濃濃濃濃

度高於糖水給予的小鼠約度高於糖水給予的小鼠約度高於糖水給予的小鼠約度高於糖水給予的小鼠約 3 倍倍倍倍，，，，高於對照組約高於對照組約高於對照組約高於對照組約 12 倍倍倍倍。。。。測量測量測量測量小鼠副睪脂內的脂肪細胞小鼠副睪脂內的脂肪細胞小鼠副睪脂內的脂肪細胞小鼠副睪脂內的脂肪細胞

激素的激素的激素的激素的基因表現量基因表現量基因表現量基因表現量（（（（表表表表 4-11）：）：）：）：leptin mRNA 在誘導組亦顯著高於在誘導組亦顯著高於在誘導組亦顯著高於在誘導組亦顯著高於 LF；；；；PAI-1 mRNA

則是在則是在則是在則是在 HF 和和和和 SW 中表現量較高中表現量較高中表現量較高中表現量較高。。。。在小鼠同樣觀察到誘導組有異常的脂肪細胞激素在小鼠同樣觀察到誘導組有異常的脂肪細胞激素在小鼠同樣觀察到誘導組有異常的脂肪細胞激素在小鼠同樣觀察到誘導組有異常的脂肪細胞激素

基因表現基因表現基因表現基因表現。。。。一般認為一般認為一般認為一般認為脂肪細胞激素的分泌失衡和胰島素阻抗脂肪細胞激素的分泌失衡和胰島素阻抗脂肪細胞激素的分泌失衡和胰島素阻抗脂肪細胞激素的分泌失衡和胰島素阻抗、、、、心血管疾病心血管疾病心血管疾病心血管疾病、、、、高血壓高血壓高血壓高血壓

等代謝性疾病相關等代謝性疾病相關等代謝性疾病相關等代謝性疾病相關。。。。 

 

由於許多的人體試驗建議血液中由於許多的人體試驗建議血液中由於許多的人體試驗建議血液中由於許多的人體試驗建議血液中 adiponectin 濃度減少也是代謝症候群發生的濃度減少也是代謝症候群發生的濃度減少也是代謝症候群發生的濃度減少也是代謝症候群發生的

指標之指標之指標之指標之ㄧㄧㄧㄧ(24, 33, 70)，，，，在肥胖者的個體內在肥胖者的個體內在肥胖者的個體內在肥胖者的個體內 adiponectin 濃度減少濃度減少濃度減少濃度減少，，，，而而而而 adiponectin 的的的的

分泌量減少是和胰島素的訊息傳遞受阻是有關的分泌量減少是和胰島素的訊息傳遞受阻是有關的分泌量減少是和胰島素的訊息傳遞受阻是有關的分泌量減少是和胰島素的訊息傳遞受阻是有關的。。。。我們的試驗結果無論大鼠或小鼠我們的試驗結果無論大鼠或小鼠我們的試驗結果無論大鼠或小鼠我們的試驗結果無論大鼠或小鼠

皆無法以飲食誘發出低濃度的皆無法以飲食誘發出低濃度的皆無法以飲食誘發出低濃度的皆無法以飲食誘發出低濃度的 adiponectin；；；；在飲食為期在飲食為期在飲食為期在飲食為期 5 個月個月個月個月的誘發下的誘發下的誘發下的誘發下，，，，接受高油接受高油接受高油接受高油

飲食或糖水的大鼠血清飲食或糖水的大鼠血清飲食或糖水的大鼠血清飲食或糖水的大鼠血清 adiponectin 濃度與對照組無顯著差異濃度與對照組無顯著差異濃度與對照組無顯著差異濃度與對照組無顯著差異（（（（圖圖圖圖 4-3）。）。）。）。在小鼠三在小鼠三在小鼠三在小鼠三

組誘導組與對照組相較血清組誘導組與對照組相較血清組誘導組與對照組相較血清組誘導組與對照組相較血清 adiponectin 濃度也沒有顯著的差異濃度也沒有顯著的差異濃度也沒有顯著的差異濃度也沒有顯著的差異(圖圖圖圖 4-23)，，，，在在在在 2006

年年年年 Sumiyoshi 等人等人等人等人(63)建立為期建立為期建立為期建立為期 55 週高脂飲食週高脂飲食週高脂飲食週高脂飲食（（（（45% milk fat））））或高糖飲食或高糖飲食或高糖飲食或高糖飲食(50%蔗蔗蔗蔗

糖添加於飼料糖添加於飼料糖添加於飼料糖添加於飼料)誘發代謝症候群模式的小鼠中誘發代謝症候群模式的小鼠中誘發代謝症候群模式的小鼠中誘發代謝症候群模式的小鼠中，，，，血清血清血清血清 adiponectin 與對照組相比也無與對照組相比也無與對照組相比也無與對照組相比也無

顯著性差異顯著性差異顯著性差異顯著性差異，，，，因此排除我們誘導時間不夠久因此排除我們誘導時間不夠久因此排除我們誘導時間不夠久因此排除我們誘導時間不夠久（（（（21 週週週週））））的因素的因素的因素的因素，，，，可能可能可能可能 adiponectin 的的的的

改變發生於初期改變發生於初期改變發生於初期改變發生於初期，，，，或者在鼠類誘發代謝症候群的過程或者在鼠類誘發代謝症候群的過程或者在鼠類誘發代謝症候群的過程或者在鼠類誘發代謝症候群的過程中中中中 adiponectin 不是一個明顯的不是一個明顯的不是一個明顯的不是一個明顯的

指標指標指標指標。。。。 

 

MEST 近來發現近來發現近來發現近來發現在小鼠似乎可做為肥胖的指標在小鼠似乎可做為肥胖的指標在小鼠似乎可做為肥胖的指標在小鼠似乎可做為肥胖的指標，，，，也就是與脂肪細胞的大小相關也就是與脂肪細胞的大小相關也就是與脂肪細胞的大小相關也就是與脂肪細胞的大小相關

(91)。。。。本研究結果顯示本研究結果顯示本研究結果顯示本研究結果顯示 Mest mRNA 的表現量在肥胖的大鼠和小鼠有不同的結果的表現量在肥胖的大鼠和小鼠有不同的結果的表現量在肥胖的大鼠和小鼠有不同的結果的表現量在肥胖的大鼠和小鼠有不同的結果，，，，在在在在

小鼠小鼠小鼠小鼠 HF 組的組的組的組的 Mest mRNA 表現量顯著高於表現量顯著高於表現量顯著高於表現量顯著高於 LF，，，，HF+SW 與與與與 SW 雖與雖與雖與雖與 LF 無顯著差無顯著差無顯著差無顯著差

異異異異，，，，但也有較高趨勢但也有較高趨勢但也有較高趨勢但也有較高趨勢，，，，此結果與文獻相符此結果與文獻相符此結果與文獻相符此結果與文獻相符--飲食誘發肥胖小鼠脂肪組織有較高飲食誘發肥胖小鼠脂肪組織有較高飲食誘發肥胖小鼠脂肪組織有較高飲食誘發肥胖小鼠脂肪組織有較高 Mest
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基因表現基因表現基因表現基因表現(92)，，，，也暗示了三組誘發組脂肪細胞有肥大情形也暗示了三組誘發組脂肪細胞有肥大情形也暗示了三組誘發組脂肪細胞有肥大情形也暗示了三組誘發組脂肪細胞有肥大情形。。。。而大鼠的而大鼠的而大鼠的而大鼠的 Mest 基因表現基因表現基因表現基因表現

在在在在 HF+SW 與與與與 SW 顯著的低於顯著的低於顯著的低於顯著的低於 LF，，，，HF 則是與則是與則是與則是與 LF 無顯著差異無顯著差異無顯著差異無顯著差異，，，，完全不符合完全不符合完全不符合完全不符合體脂堆體脂堆體脂堆體脂堆

積結果積結果積結果積結果，，，，由於目前由於目前由於目前由於目前 Mest 與脂肪細胞肥大相關文獻研究皆用小鼠與脂肪細胞肥大相關文獻研究皆用小鼠與脂肪細胞肥大相關文獻研究皆用小鼠與脂肪細胞肥大相關文獻研究皆用小鼠(91-93, 97, 98)，，，，Mest

在大鼠是否與脂肪細胞肥大有關或者在大鼠是否與脂肪細胞肥大有關或者在大鼠是否與脂肪細胞肥大有關或者在大鼠是否與脂肪細胞肥大有關或者 MEST 蛋白質在脂肪細胞的功能目前為止並蛋白質在脂肪細胞的功能目前為止並蛋白質在脂肪細胞的功能目前為止並蛋白質在脂肪細胞的功能目前為止並

不清楚不清楚不清楚不清楚。。。。 

 

在大鼠可觀察到糖水給食組有顯著的高血脂與肝脂堆積發生在大鼠可觀察到糖水給食組有顯著的高血脂與肝脂堆積發生在大鼠可觀察到糖水給食組有顯著的高血脂與肝脂堆積發生在大鼠可觀察到糖水給食組有顯著的高血脂與肝脂堆積發生，，，，不只不只不只不只 TG 也包括也包括也包括也包括

cholesterol，，，，由於由於由於由於 SW 組攝取的是組攝取的是組攝取的是組攝取的是 chow diet (內含內含內含內含 4.5% crude fat)，，，，且大部份熱量來且大部份熱量來且大部份熱量來且大部份熱量來

源是蔗糖水源是蔗糖水源是蔗糖水源是蔗糖水，，，，因此體內大量堆積的因此體內大量堆積的因此體內大量堆積的因此體內大量堆積的 TG 與與與與 cholesterol 推測應多數來自內生性合成推測應多數來自內生性合成推測應多數來自內生性合成推測應多數來自內生性合成。。。。

為證明此假設為證明此假設為證明此假設為證明此假設，，，，我們將大鼠在飽食狀態下犧牲我們將大鼠在飽食狀態下犧牲我們將大鼠在飽食狀態下犧牲我們將大鼠在飽食狀態下犧牲，，，，測定肝臟測定肝臟測定肝臟測定肝臟 SREBP-1c 與與與與 ChREBP 蛋蛋蛋蛋

白質在細胞核白質在細胞核白質在細胞核白質在細胞核/細胞質分布細胞質分布細胞質分布細胞質分布。。。。已知已知已知已知 SREBP-1c 與與與與 ChREBP 是調控糖解是調控糖解是調控糖解是調控糖解、、、、脂質生合成脂質生合成脂質生合成脂質生合成

的相關基因表現之轉錄因子的相關基因表現之轉錄因子的相關基因表現之轉錄因子的相關基因表現之轉錄因子(90)，，，，已知葡萄糖和胰島素會促進已知葡萄糖和胰島素會促進已知葡萄糖和胰島素會促進已知葡萄糖和胰島素會促進 SREBP-1c 表現增加表現增加表現增加表現增加，，，，

葡萄糖代謝物會促進葡萄糖代謝物會促進葡萄糖代謝物會促進葡萄糖代謝物會促進 ChREBP 位移至細胞核並增加轉錄活性位移至細胞核並增加轉錄活性位移至細胞核並增加轉錄活性位移至細胞核並增加轉錄活性，，，，蔗糖由於是雙糖蔗糖由於是雙糖蔗糖由於是雙糖蔗糖由於是雙糖（（（（葡葡葡葡

萄糖萄糖萄糖萄糖+果糖果糖果糖果糖），），），），餵食糖水大幅增加葡萄糖餵食糖水大幅增加葡萄糖餵食糖水大幅增加葡萄糖餵食糖水大幅增加葡萄糖 input，，，，再加上再加上再加上再加上 SW 組有高胰島素血症組有高胰島素血症組有高胰島素血症組有高胰島素血症，，，，因因因因

此很可能藉由增加此很可能藉由增加此很可能藉由增加此很可能藉由增加 SREBP-1c 與與與與 ChREBP 轉錄活性轉錄活性轉錄活性轉錄活性，，，，促進肝臟促進肝臟促進肝臟促進肝臟 glycolysis 及及及及

lipogenesis 途徑途徑途徑途徑。。。。我們的實驗結果證實我們的實驗結果證實我們的實驗結果證實我們的實驗結果證實 SW 組有最高的肝臟組有最高的肝臟組有最高的肝臟組有最高的肝臟 SREBP-1c 與與與與 ChREBP

蛋白質細胞核蛋白質細胞核蛋白質細胞核蛋白質細胞核 /細胞質比率細胞質比率細胞質比率細胞質比率。。。。因此糖水給食確實活化了轉錄因子因此糖水給食確實活化了轉錄因子因此糖水給食確實活化了轉錄因子因此糖水給食確實活化了轉錄因子 SREBP-1c 與與與與

ChREBP。。。。 

 

經由經由經由經由 SREBP-1c 與與與與 ChREBP 活化活化活化活化，，，，推測其下游基因推測其下游基因推測其下游基因推測其下游基因 FAS、、、、ACC、、、、GK 表現增表現增表現增表現增

加加加加，，，，GK 是醣解酵素是醣解酵素是醣解酵素是醣解酵素，，，，結果增加結果增加結果增加結果增加 acetyl – CoA 產出產出產出產出，，，，加上果糖代謝加上果糖代謝加上果糖代謝加上果糖代謝跳脫跳脫跳脫跳脫

phosphofructokinase 關卡關卡關卡關卡，，，，導致導致導致導致 acetyl-CoA 產出失控產出失控產出失控產出失控(74)，，，，輔以增加的輔以增加的輔以增加的輔以增加的 ACC 及及及及

FAS，，，，將大幅將大幅將大幅將大幅促進肝臟內促進肝臟內促進肝臟內促進肝臟內 TG 的生成的生成的生成的生成，，，，過多的過多的過多的過多的 acetyl – CoA 也可能也可能也可能也可能轉成轉成轉成轉成 HMG-CoA

而增加了膽固醇生成而增加了膽固醇生成而增加了膽固醇生成而增加了膽固醇生成。。。。果糖雖不會直接活化果糖雖不會直接活化果糖雖不會直接活化果糖雖不會直接活化 SREBP-1c，，，，但會但會但會但會活化活化活化活化 PTP1B，，，，PTP1B

會促進會促進會促進會促進 SREBP-1c mRNA 表現增加表現增加表現增加表現增加(77)，，，，最後促使肝中最後促使肝中最後促使肝中最後促使肝中 FAS、、、、ACC、、、、GK 增加增加增加增加，，，，且且且且

PTP1B 會抑制會抑制會抑制會抑制 endoplasmic reticulum（（（（ER-60）（）（）（）（cysteine protease），），），），進而抑制了進而抑制了進而抑制了進而抑制了

apoB降解降解降解降解，，，，最後促使肝臟釋出更多最後促使肝臟釋出更多最後促使肝臟釋出更多最後促使肝臟釋出更多VLDL至血液當中至血液當中至血液當中至血液當中，，，，增加了血液中增加了血液中增加了血液中增加了血液中TG及及及及TC (99)。。。。 
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我們的實驗結果顯示大鼠肝中我們的實驗結果顯示大鼠肝中我們的實驗結果顯示大鼠肝中我們的實驗結果顯示大鼠肝中 FAS 和和和和 ACC 在各組中雖沒有顯著的差異在各組中雖沒有顯著的差異在各組中雖沒有顯著的差異在各組中雖沒有顯著的差異，，，，但在但在但在但在

SW 有增加的趨勢有增加的趨勢有增加的趨勢有增加的趨勢，，，，且本實驗室已證明給予且本實驗室已證明給予且本實驗室已證明給予且本實驗室已證明給予 30%糖水的大鼠肝中糖水的大鼠肝中糖水的大鼠肝中糖水的大鼠肝中 ACC 酵素活性確酵素活性確酵素活性確酵素活性確

實有增加實有增加實有增加實有增加(圖圖圖圖 5-1)，，，，已知已知已知已知 ACC 是是是是催催催催化細胞質中脂質生合成的關鍵步驟化細胞質中脂質生合成的關鍵步驟化細胞質中脂質生合成的關鍵步驟化細胞質中脂質生合成的關鍵步驟 (Rate limiting 

reaction)之之之之羧羧羧羧化反應化反應化反應化反應，，，，將受質將受質將受質將受質 acetyl - CoA 反應生成產物反應生成產物反應生成產物反應生成產物 malonyl - CoA，，，，而而而而 malonyl 

- CoA 是是是是 Fatty acid synthase (FAS)必需受質必需受質必需受質必需受質，，，，也是脂肪酸鏈延長的原料也是脂肪酸鏈延長的原料也是脂肪酸鏈延長的原料也是脂肪酸鏈延長的原料，，，，當攝入過當攝入過當攝入過當攝入過

多葡萄糖轉成多葡萄糖轉成多葡萄糖轉成多葡萄糖轉成 TG 貯存時貯存時貯存時貯存時 ACC 尤其扮演重要角色尤其扮演重要角色尤其扮演重要角色尤其扮演重要角色，，，，所以大鼠所以大鼠所以大鼠所以大鼠 SW 組的組的組的組的 ACC 和和和和 FAS

基因表現量有增加的趨勢是符合預期的基因表現量有增加的趨勢是符合預期的基因表現量有增加的趨勢是符合預期的基因表現量有增加的趨勢是符合預期的，，，，也與也與也與也與 SREBP-1c 及及及及 ChREBP 轉錄活性增加轉錄活性增加轉錄活性增加轉錄活性增加

的結果一致的結果一致的結果一致的結果一致，，，，因為因為因為因為 FAS、、、、ACC 與與與與 GK 均是均是均是均是 SREBP 及及及及 ChREBP 之之之之 target genes。。。。

Glucokinase（（（（GK））））在在在在 HF+SW 也顯著高於也顯著高於也顯著高於也顯著高於 LF，，，，SW 也有增加的趨勢也有增加的趨勢也有增加的趨勢也有增加的趨勢，，，，已知已知已知已知 GK 是是是是

肝臟中糖解步驟的第一個關鍵酵素肝臟中糖解步驟的第一個關鍵酵素肝臟中糖解步驟的第一個關鍵酵素肝臟中糖解步驟的第一個關鍵酵素，，，，在飽食的狀態下在飽食的狀態下在飽食的狀態下在飽食的狀態下，，，，葡萄糖攝入增加葡萄糖攝入增加葡萄糖攝入增加葡萄糖攝入增加，，，，糖解作用糖解作用糖解作用糖解作用

旺盛旺盛旺盛旺盛，，，，因此給予糖水的組別因此給予糖水的組別因此給予糖水的組別因此給予糖水的組別 GK 基因表現量增加基因表現量增加基因表現量增加基因表現量增加。。。。由此可知糖水的給予能夠藉由影由此可知糖水的給予能夠藉由影由此可知糖水的給予能夠藉由影由此可知糖水的給予能夠藉由影

響響響響 SREBP-1c 及及及及 ChREBP 細胞核細胞質分布進而增加細胞核細胞質分布進而增加細胞核細胞質分布進而增加細胞核細胞質分布進而增加 lipogenesis 與與與與 glycolysis 途徑途徑途徑途徑

相關基因表現相關基因表現相關基因表現相關基因表現。。。。由以上分子的層次來看由以上分子的層次來看由以上分子的層次來看由以上分子的層次來看，，，，確實肝中脂質生合成與糖解相關基因受糖確實肝中脂質生合成與糖解相關基因受糖確實肝中脂質生合成與糖解相關基因受糖確實肝中脂質生合成與糖解相關基因受糖

水刺激而增加水刺激而增加水刺激而增加水刺激而增加，，，，呼應肝脂堆積的部份呼應肝脂堆積的部份呼應肝脂堆積的部份呼應肝脂堆積的部份，，，，在血液中呈現了高在血液中呈現了高在血液中呈現了高在血液中呈現了高 TG 與與與與 TC。。。。小鼠的小鼠的小鼠的小鼠的 SW 組組組組

也出現顯也出現顯也出現顯也出現顯著的高血脂及肝脂堆積著的高血脂及肝脂堆積著的高血脂及肝脂堆積著的高血脂及肝脂堆積，，，，雖然我們沒有測定小鼠肝臟雖然我們沒有測定小鼠肝臟雖然我們沒有測定小鼠肝臟雖然我們沒有測定小鼠肝臟 SREBP 與與與與

ChREBP，，，，但相信與此分子機制有關但相信與此分子機制有關但相信與此分子機制有關但相信與此分子機制有關。。。。 

 

高油飲食造成高血脂及肝脂堆積可能來源包括外源性飲食及內生性合成高油飲食造成高血脂及肝脂堆積可能來源包括外源性飲食及內生性合成高油飲食造成高血脂及肝脂堆積可能來源包括外源性飲食及內生性合成高油飲食造成高血脂及肝脂堆積可能來源包括外源性飲食及內生性合成。。。。高油高油高油高油

的飼料組成份的飼料組成份的飼料組成份的飼料組成份奶油奶油奶油奶油(安佳動物奶油安佳動物奶油安佳動物奶油安佳動物奶油)本身本身本身本身含有膽固醇含有膽固醇含有膽固醇含有膽固醇，，，，加上奶油富含加上奶油富含加上奶油富含加上奶油富含 SFA，，，，相較於相較於相較於相較於

PUFA 更易提高更易提高更易提高更易提高 SREBPs 轉錄活性轉錄活性轉錄活性轉錄活性，，，，進而增加了肝中內生性的進而增加了肝中內生性的進而增加了肝中內生性的進而增加了肝中內生性的 TG 及膽固醇及膽固醇及膽固醇及膽固醇。。。。再加再加再加再加

上上上上 SFA 活化活化活化活化 PPARα 的能力低於的能力低於的能力低於的能力低於 PUFA，，，，相對相對相對相對抑制了抑制了抑制了抑制了 fatty acid oxidation，，，，促進促進促進促進

lipogenesis，，，，肝中大量肝中大量肝中大量肝中大量 TG 及及及及 TC 堆積堆積堆積堆積，，，，使得使得使得使得 VLDL 產出率增加產出率增加產出率增加產出率增加，，，，相對的造成血液相對的造成血液相對的造成血液相對的造成血液

中高濃度中高濃度中高濃度中高濃度的的的的 TG 和和和和 TC。。。。 

 

    由於飲食的誘發造成肥胖由於飲食的誘發造成肥胖由於飲食的誘發造成肥胖由於飲食的誘發造成肥胖，，，，但由於肥胖造成脂質異常的代謝但由於肥胖造成脂質異常的代謝但由於肥胖造成脂質異常的代謝但由於肥胖造成脂質異常的代謝，，，，脂質儲存到其他脂質儲存到其他脂質儲存到其他脂質儲存到其他

非脂肪組織非脂肪組織非脂肪組織非脂肪組織，，，，這樣的過程稱之為這樣的過程稱之為這樣的過程稱之為這樣的過程稱之為 lipotoxicity，，，，過多的脂質囤積到肝臟或肌肉內則造過多的脂質囤積到肝臟或肌肉內則造過多的脂質囤積到肝臟或肌肉內則造過多的脂質囤積到肝臟或肌肉內則造

成胰島素阻抗的現象成胰島素阻抗的現象成胰島素阻抗的現象成胰島素阻抗的現象，，，，先前的研究指出肝臟先前的研究指出肝臟先前的研究指出肝臟先前的研究指出肝臟、、、、肌肉或脂肪組織內肌肉或脂肪組織內肌肉或脂肪組織內肌肉或脂肪組織內 TG 或或或或 DAG 的堆的堆的堆的堆

積會造成積會造成積會造成積會造成 PI3K 的胰島素訊息傳遞受阻的胰島素訊息傳遞受阻的胰島素訊息傳遞受阻的胰島素訊息傳遞受阻，，，，而導致胰島素阻抗而導致胰島素阻抗而導致胰島素阻抗而導致胰島素阻抗。。。。而在而在而在而在 1991 年年年年 Kraegen
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等人等人等人等人(100)說明肝臟或脂肪組織先產生胰島素阻抗後說明肝臟或脂肪組織先產生胰島素阻抗後說明肝臟或脂肪組織先產生胰島素阻抗後說明肝臟或脂肪組織先產生胰島素阻抗後，，，，由於脂肪組織脂解旺盛由於脂肪組織脂解旺盛由於脂肪組織脂解旺盛由於脂肪組織脂解旺盛，，，，肝臟肝臟肝臟肝臟

葡萄糖過度的釋出葡萄糖過度的釋出葡萄糖過度的釋出葡萄糖過度的釋出，，，，最後導致肌肉內堆積大量脂質而走向胰島素阻抗最後導致肌肉內堆積大量脂質而走向胰島素阻抗最後導致肌肉內堆積大量脂質而走向胰島素阻抗最後導致肌肉內堆積大量脂質而走向胰島素阻抗。。。。我們的實驗我們的實驗我們的實驗我們的實驗

結果顯示大鼠的結果顯示大鼠的結果顯示大鼠的結果顯示大鼠的 SW 組組組組有有有有葡萄葡萄葡萄葡萄糖不耐及胰島素阻抗糖不耐及胰島素阻抗糖不耐及胰島素阻抗糖不耐及胰島素阻抗，，，，小鼠的小鼠的小鼠的小鼠的 HF 組組組組有有有有葡萄糖不耐及葡萄糖不耐及葡萄糖不耐及葡萄糖不耐及

胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗。。。。大鼠雖然所有誘導組皆有肝脂堆積大鼠雖然所有誘導組皆有肝脂堆積大鼠雖然所有誘導組皆有肝脂堆積大鼠雖然所有誘導組皆有肝脂堆積，，，，但肌肉內但肌肉內但肌肉內但肌肉內 TG 堆積只發生在糖水堆積只發生在糖水堆積只發生在糖水堆積只發生在糖水

給食組給食組給食組給食組(SW 及及及及 HF+SW)較明顯較明顯較明顯較明顯，，，，顯示顯示顯示顯示葡萄糖不耐及胰島素阻抗的確與肌肉葡萄糖不耐及胰島素阻抗的確與肌肉葡萄糖不耐及胰島素阻抗的確與肌肉葡萄糖不耐及胰島素阻抗的確與肌肉 TG 堆積堆積堆積堆積

有關有關有關有關；；；；小鼠肝臟小鼠肝臟小鼠肝臟小鼠肝臟 TG 堆積見於堆積見於堆積見於堆積見於 SW 及及及及 HF+SW 組組組組，，，，肌肉肌肉肌肉肌肉 TG 堆積見於堆積見於堆積見於堆積見於 HF 及及及及 SW 組組組組，，，，

令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取並造成顯著的肝臟與肌肉令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取並造成顯著的肝臟與肌肉令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取並造成顯著的肝臟與肌肉令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取並造成顯著的肝臟與肌肉 TG

堆積及高三酸甘油酯血症堆積及高三酸甘油酯血症堆積及高三酸甘油酯血症堆積及高三酸甘油酯血症，，，，卻只有輕微肥胖卻只有輕微肥胖卻只有輕微肥胖卻只有輕微肥胖(相較於相較於相較於相較於 HF 及及及及 HF+SW)且沒有明顯的胰且沒有明顯的胰且沒有明顯的胰且沒有明顯的胰

島素阻抗島素阻抗島素阻抗島素阻抗。。。。C57BL/6J 小鼠透過何種機制抵抗糖水誘發的不利影響小鼠透過何種機制抵抗糖水誘發的不利影響小鼠透過何種機制抵抗糖水誘發的不利影響小鼠透過何種機制抵抗糖水誘發的不利影響(尤其在胰島素阻尤其在胰島素阻尤其在胰島素阻尤其在胰島素阻

抗方面抗方面抗方面抗方面)值值值值得探討得探討得探討得探討。。。。 

 

     由分子的層次來看由分子的層次來看由分子的層次來看由分子的層次來看，，，，若是在胰島素阻抗的情況下若是在胰島素阻抗的情況下若是在胰島素阻抗的情況下若是在胰島素阻抗的情況下，，，，由於周邊組織對於葡萄糖汲由於周邊組織對於葡萄糖汲由於周邊組織對於葡萄糖汲由於周邊組織對於葡萄糖汲

取不良取不良取不良取不良，，，，則使肝中糖質新生作用增加則使肝中糖質新生作用增加則使肝中糖質新生作用增加則使肝中糖質新生作用增加，，，， Phosphoenolpyruvate carboxykinase

（（（（PEPCK））））是肝臟負責是肝臟負責是肝臟負責是肝臟負責 gluconeogenesis 之關鍵酵素之關鍵酵素之關鍵酵素之關鍵酵素，，，，預期表現將會增加預期表現將會增加預期表現將會增加預期表現將會增加。。。。而當肝而當肝而當肝而當肝

細胞對於糖的利用不佳細胞對於糖的利用不佳細胞對於糖的利用不佳細胞對於糖的利用不佳，，，，則會促使細胞脂肪酸氧化旺盛以產生則會促使細胞脂肪酸氧化旺盛以產生則會促使細胞脂肪酸氧化旺盛以產生則會促使細胞脂肪酸氧化旺盛以產生 ATP，，，，Carnitine 

palmitoyl-transferase 1（（（（CPT-1））））是負責把游離脂肪酸帶入粒線體內行是負責把游離脂肪酸帶入粒線體內行是負責把游離脂肪酸帶入粒線體內行是負責把游離脂肪酸帶入粒線體內行 β-oxidation

之關鍵酵素之關鍵酵素之關鍵酵素之關鍵酵素；；；；而而而而 Acetyl-CoA oxidase（（（（ACO））））是在過氧化體進行脂肪酸是在過氧化體進行脂肪酸是在過氧化體進行脂肪酸是在過氧化體進行脂肪酸 β-oxidation

第一步驟關鍵酵素第一步驟關鍵酵素第一步驟關鍵酵素第一步驟關鍵酵素，，，，預期二者也可能增加預期二者也可能增加預期二者也可能增加預期二者也可能增加。。。。由我們的結果發現由我們的結果發現由我們的結果發現由我們的結果發現（（（（表表表表 4-11），），），），在小在小在小在小

鼠鼠鼠鼠 PEPCK 基因表現量以基因表現量以基因表現量以基因表現量以 HF 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 LF，，，，SW 與與與與 LF 無顯著差異數值甚至稍低無顯著差異數值甚至稍低無顯著差異數值甚至稍低無顯著差異數值甚至稍低，，，，

此結果和禁食血糖也是一致的此結果和禁食血糖也是一致的此結果和禁食血糖也是一致的此結果和禁食血糖也是一致的，，，，且和且和且和且和 OGTT、、、、ITT 的結果相呼應的結果相呼應的結果相呼應的結果相呼應，，，，SW 並沒有因為並沒有因為並沒有因為並沒有因為

糖水的刺激而引發葡萄糖不耐或胰島素阻抗糖水的刺激而引發葡萄糖不耐或胰島素阻抗糖水的刺激而引發葡萄糖不耐或胰島素阻抗糖水的刺激而引發葡萄糖不耐或胰島素阻抗。。。。HF、、、、HF+SW 中中中中 CPT-1 的表現量顯著的表現量顯著的表現量顯著的表現量顯著

高於高於高於高於 LF，，，，HF 的的的的 ACO 表現量也顯著高於表現量也顯著高於表現量也顯著高於表現量也顯著高於 LF，，，，或許是由於長期的高油飲食狀態下小或許是由於長期的高油飲食狀態下小或許是由於長期的高油飲食狀態下小或許是由於長期的高油飲食狀態下小

鼠發展出來的鼠發展出來的鼠發展出來的鼠發展出來的 adaptation response, 因此增加因此增加因此增加因此增加了了了了 CPT-1 與與與與 ACO 的表現量的表現量的表現量的表現量，，，，也有可也有可也有可也有可

能小鼠在高油飲食誘導下已具有胰島素阻抗情形能小鼠在高油飲食誘導下已具有胰島素阻抗情形能小鼠在高油飲食誘導下已具有胰島素阻抗情形能小鼠在高油飲食誘導下已具有胰島素阻抗情形，，，，因此改變肝臟能量代謝途徑因此改變肝臟能量代謝途徑因此改變肝臟能量代謝途徑因此改變肝臟能量代謝途徑。。。。本本本本

研究顯示給予高油的小鼠在禁食的狀態下有較高的醣質新生研究顯示給予高油的小鼠在禁食的狀態下有較高的醣質新生研究顯示給予高油的小鼠在禁食的狀態下有較高的醣質新生研究顯示給予高油的小鼠在禁食的狀態下有較高的醣質新生、、、、脂質氧化代謝基因表脂質氧化代謝基因表脂質氧化代謝基因表脂質氧化代謝基因表

現量現量現量現量。。。。給予高油的小鼠亦給予高油的小鼠亦給予高油的小鼠亦給予高油的小鼠亦呈現呈現呈現呈現空腹高血糖或高胰島素血症的症狀空腹高血糖或高胰島素血症的症狀空腹高血糖或高胰島素血症的症狀空腹高血糖或高胰島素血症的症狀，，，，綜合綜合綜合綜合 OGTT 及及及及

ITT 結果結果結果結果，，，，清楚顯示高油飲食才能誘發小鼠胰島素阻抗清楚顯示高油飲食才能誘發小鼠胰島素阻抗清楚顯示高油飲食才能誘發小鼠胰島素阻抗清楚顯示高油飲食才能誘發小鼠胰島素阻抗。。。。前人研究將高蔗糖添加於前人研究將高蔗糖添加於前人研究將高蔗糖添加於前人研究將高蔗糖添加於

飼料當中給予小鼠無法引發胰島素阻抗飼料當中給予小鼠無法引發胰島素阻抗飼料當中給予小鼠無法引發胰島素阻抗飼料當中給予小鼠無法引發胰島素阻抗(63)，，，，在我們的試驗中也發現給予糖水試驗在我們的試驗中也發現給予糖水試驗在我們的試驗中也發現給予糖水試驗在我們的試驗中也發現給予糖水試驗
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的小鼠並無法有效誘發胰島素阻抗的小鼠並無法有效誘發胰島素阻抗的小鼠並無法有效誘發胰島素阻抗的小鼠並無法有效誘發胰島素阻抗。。。。高油或糖水誘導胰島素阻抗在大小鼠呈現截然高油或糖水誘導胰島素阻抗在大小鼠呈現截然高油或糖水誘導胰島素阻抗在大小鼠呈現截然高油或糖水誘導胰島素阻抗在大小鼠呈現截然

不同的結果不同的結果不同的結果不同的結果，，，，或許是和大小鼠的基因背景不或許是和大小鼠的基因背景不或許是和大小鼠的基因背景不或許是和大小鼠的基因背景不同導致不同感受性同導致不同感受性同導致不同感受性同導致不同感受性。。。。 

 

    由於飲食的誘發之下由於飲食的誘發之下由於飲食的誘發之下由於飲食的誘發之下，，，，肥胖肥胖肥胖肥胖、、、、胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗、、、、脂肪細胞肥大而脂肪細胞激素分泌脂肪細胞肥大而脂肪細胞激素分泌脂肪細胞肥大而脂肪細胞激素分泌脂肪細胞肥大而脂肪細胞激素分泌

量異常等因素皆會造成血壓的上升量異常等因素皆會造成血壓的上升量異常等因素皆會造成血壓的上升量異常等因素皆會造成血壓的上升，，，，且在高糖或高油飲食挑戰下的大小鼠有高膽固且在高糖或高油飲食挑戰下的大小鼠有高膽固且在高糖或高油飲食挑戰下的大小鼠有高膽固且在高糖或高油飲食挑戰下的大小鼠有高膽固

醇醇醇醇、、、、高三酸甘油酯血症的現象高三酸甘油酯血症的現象高三酸甘油酯血症的現象高三酸甘油酯血症的現象，，，，這些膽固醇這些膽固醇這些膽固醇這些膽固醇、、、、三酸甘油酯堆積在血液中阻塞了血管三酸甘油酯堆積在血液中阻塞了血管三酸甘油酯堆積在血液中阻塞了血管三酸甘油酯堆積在血液中阻塞了血管

壁壁壁壁，，，，使血流通透性變小使血流通透性變小使血流通透性變小使血流通透性變小，，，，造成血壓的上升造成血壓的上升造成血壓的上升造成血壓的上升，，，，心輸出率增加心輸出率增加心輸出率增加心輸出率增加，，，，同時糖水同時糖水同時糖水同時糖水（（（（果糖果糖果糖果糖））））的攝的攝的攝的攝

取過量取過量取過量取過量，，，，造成血液內造成血液內造成血液內造成血液內 uric acid 增加增加增加增加，，，，高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少高尿酸則會使得一氧化氮濃度減少，，，，進而造成進而造成進而造成進而造成

高血壓高血壓高血壓高血壓(79)。。。。我們的實驗結果顯示血壓或是脈搏在我們的實驗結果顯示血壓或是脈搏在我們的實驗結果顯示血壓或是脈搏在我們的實驗結果顯示血壓或是脈搏在 HF+SW 與與與與 SW 皆是顯著的高於皆是顯著的高於皆是顯著的高於皆是顯著的高於

LF，，，，由此可知糖水給予較易誘發大鼠高血由此可知糖水給予較易誘發大鼠高血由此可知糖水給予較易誘發大鼠高血由此可知糖水給予較易誘發大鼠高血壓的現象壓的現象壓的現象壓的現象。。。。此外大鼠此外大鼠此外大鼠此外大鼠 SW 組的脂肪組織組的脂肪組織組的脂肪組織組的脂肪組織

PAI-1 mRNA 也顯著高於也顯著高於也顯著高於也顯著高於 LF（（（（表表表表 4-6），），），），小鼠雖沒有測量血壓的部份小鼠雖沒有測量血壓的部份小鼠雖沒有測量血壓的部份小鼠雖沒有測量血壓的部份，，，，但但但但 HF 與與與與

SW 組的脂肪組織組的脂肪組織組的脂肪組織組的脂肪組織 PAI-1 mRNA 亦顯著高於亦顯著高於亦顯著高於亦顯著高於 LF（（（（表表表表 4-11）。）。）。）。 PAI-1 是一種是一種是一種是一種

adipocytokines，，，，它會抑制它會抑制它會抑制它會抑制 tissue plasminogen activator（（（（tPA），），），），使得纖維蛋白使得纖維蛋白使得纖維蛋白使得纖維蛋白

(fibrinogen)溶解作用受阻溶解作用受阻溶解作用受阻溶解作用受阻，，，，增加血栓形成增加血栓形成增加血栓形成增加血栓形成，，，，因此從高血脂因此從高血脂因此從高血脂因此從高血脂、、、、高血壓高血壓高血壓高血壓、、、、高高高高 PAI-1 的結的結的結的結

果果果果，，，，我們可預期兩種飲食因子均會提高動脈粥狀硬化及心血管疾病危險性我們可預期兩種飲食因子均會提高動脈粥狀硬化及心血管疾病危險性我們可預期兩種飲食因子均會提高動脈粥狀硬化及心血管疾病危險性我們可預期兩種飲食因子均會提高動脈粥狀硬化及心血管疾病危險性。。。。 

在大鼠因為糖水誘發代謝症候群效果顯在大鼠因為糖水誘發代謝症候群效果顯在大鼠因為糖水誘發代謝症候群效果顯在大鼠因為糖水誘發代謝症候群效果顯著著著著，，，，所以進一步追蹤糖水如何誘導代謝所以進一步追蹤糖水如何誘導代謝所以進一步追蹤糖水如何誘導代謝所以進一步追蹤糖水如何誘導代謝

症候群症候群症候群症候群。。。。有文獻指出蔗糖中的果糖誘發代謝症候群是經由有文獻指出蔗糖中的果糖誘發代謝症候群是經由有文獻指出蔗糖中的果糖誘發代謝症候群是經由有文獻指出蔗糖中的果糖誘發代謝症候群是經由 uric acid 增加增加增加增加(73, 101)，，，，

因此我們嘗試測定大鼠禁食血漿尿酸因此我們嘗試測定大鼠禁食血漿尿酸因此我們嘗試測定大鼠禁食血漿尿酸因此我們嘗試測定大鼠禁食血漿尿酸。。。。結果顯示大鼠飲食誘導結果顯示大鼠飲食誘導結果顯示大鼠飲食誘導結果顯示大鼠飲食誘導 5 個月時血清個月時血清個月時血清個月時血清 Uric 

acid 高低依序為高低依序為高低依序為高低依序為 SW＞＞＞＞HF+SW＞＞＞＞HF＞＞＞＞LF，，，，確定糖水給食的確會導致高尿酸血症確定糖水給食的確會導致高尿酸血症確定糖水給食的確會導致高尿酸血症確定糖水給食的確會導致高尿酸血症。。。。

依據前人研究依據前人研究依據前人研究依據前人研究，，，，其原因為大量攝入的糖水產生果糖其原因為大量攝入的糖水產生果糖其原因為大量攝入的糖水產生果糖其原因為大量攝入的糖水產生果糖，，，，果糖增加了果糖增加了果糖增加了果糖增加了 lactate 產生產生產生產生，，，，在代在代在代在代

謝上過多的謝上過多的謝上過多的謝上過多的 lactate 與與與與 uric acid 競爭競爭競爭競爭，，，，使得使得使得使得 uric acid 無法排除體外無法排除體外無法排除體外無法排除體外，，，，而呈現高尿酸而呈現高尿酸而呈現高尿酸而呈現高尿酸

血症血症血症血症。。。。血漿中尿酸的含量和血管舒張作用有關的一氧化氮血漿中尿酸的含量和血管舒張作用有關的一氧化氮血漿中尿酸的含量和血管舒張作用有關的一氧化氮血漿中尿酸的含量和血管舒張作用有關的一氧化氮有關有關有關有關，，，，高尿酸則會使得一高尿酸則會使得一高尿酸則會使得一高尿酸則會使得一

氧化氮濃度減少氧化氮濃度減少氧化氮濃度減少氧化氮濃度減少，，，，進而造成高血壓進而造成高血壓進而造成高血壓進而造成高血壓(79)，，，，而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯而胰島素的濃度和一氧化氮也有關聯，，，，因因因因

為胰島素的增加會使一氧化氮的為胰島素的增加會使一氧化氮的為胰島素的增加會使一氧化氮的為胰島素的增加會使一氧化氮的 bioavailability 增加增加增加增加，，，，促使血管擴張血流通透促使血管擴張血流通透促使血管擴張血流通透促使血管擴張血流通透，，，，使使使使

葡萄糖更順利的到達目的組織葡萄糖更順利的到達目的組織葡萄糖更順利的到達目的組織葡萄糖更順利的到達目的組織，，，，相對的高尿酸反而使得一氧化氮濃度減少而增加了相對的高尿酸反而使得一氧化氮濃度減少而增加了相對的高尿酸反而使得一氧化氮濃度減少而增加了相對的高尿酸反而使得一氧化氮濃度減少而增加了

葡萄糖利用不良葡萄糖利用不良葡萄糖利用不良葡萄糖利用不良(78, 79)。。。。 
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近年國內杯裝飲料市場大幅成長近年國內杯裝飲料市場大幅成長近年國內杯裝飲料市場大幅成長近年國內杯裝飲料市場大幅成長，，，，消費人口快速增加消費人口快速增加消費人口快速增加消費人口快速增加，，，，尤其在青少年常隨處可尤其在青少年常隨處可尤其在青少年常隨處可尤其在青少年常隨處可

見人手一杯見人手一杯見人手一杯見人手一杯，，，，這些含糖飲料大部分添加果糖或蔗糖這些含糖飲料大部分添加果糖或蔗糖這些含糖飲料大部分添加果糖或蔗糖這些含糖飲料大部分添加果糖或蔗糖，，，，在大量攝取下常取代正餐在大量攝取下常取代正餐在大量攝取下常取代正餐在大量攝取下常取代正餐，，，，類類類類

似本實驗中的糖水給食模式似本實驗中的糖水給食模式似本實驗中的糖水給食模式似本實驗中的糖水給食模式，，，，現證實糖水給食的確會增加代謝症候群危險現證實糖水給食的確會增加代謝症候群危險現證實糖水給食的確會增加代謝症候群危險現證實糖水給食的確會增加代謝症候群危險，，，，因此在因此在因此在因此在

含糖飲含糖飲含糖飲含糖飲料市場快速增加的同時料市場快速增加的同時料市場快速增加的同時料市場快速增加的同時，，，，其背後潛在的國民健康問題值得注意其背後潛在的國民健康問題值得注意其背後潛在的國民健康問題值得注意其背後潛在的國民健康問題值得注意。。。。 

 

    最後為觀察飲食誘導代謝症候群的最後為觀察飲食誘導代謝症候群的最後為觀察飲食誘導代謝症候群的最後為觀察飲食誘導代謝症候群的症狀是否可逆症狀是否可逆症狀是否可逆症狀是否可逆，，，，在飲食的誘發下第四個月在飲食的誘發下第四個月在飲食的誘發下第四個月在飲食的誘發下第四個月

時時時時，，，，將每組誘發組半將每組誘發組半將每組誘發組半將每組誘發組半數數數數大鼠大鼠大鼠大鼠轉為吃轉為吃轉為吃轉為吃 LF diet（（（（chow diet + plain water））））為期一個月為期一個月為期一個月為期一個月。。。。

在皮下脂肪方面在皮下脂肪方面在皮下脂肪方面在皮下脂肪方面 HF/C 與與與與 HF+SW/C 顯著低於顯著低於顯著低於顯著低於 HF 與與與與 HF+SW（（（（表表表表 4-4）；）；）；）；血清血清血清血清 leptin

濃度濃度濃度濃度 HF+SW/C 顯著低顯著低顯著低顯著低 HF+SW（（（（圖圖圖圖 4-1）；）；）；）；血清血清血清血清 adiponectin 濃度雖然轉換組與誘濃度雖然轉換組與誘濃度雖然轉換組與誘濃度雖然轉換組與誘

導組無顯著差異導組無顯著差異導組無顯著差異導組無顯著差異，，，，但濃度皆有上升的趨勢但濃度皆有上升的趨勢但濃度皆有上升的趨勢但濃度皆有上升的趨勢（（（（圖圖圖圖 4-3）；）；）；）；肝中的脂質堆積情形肝中的脂質堆積情形肝中的脂質堆積情形肝中的脂質堆積情形，，，，HF/C

肝中肝中肝中肝中 TC 顯顯顯顯著低於著低於著低於著低於 HF（（（（表表表表 4-5）；）；）；）；血清中血清中血清中血清中 TG 濃度濃度濃度濃度 HF+SW/C 與與與與 SW/C 顯著低於顯著低於顯著低於顯著低於

HF 與與與與 SW（（（（圖圖圖圖 4-7）；）；）；）；血清中血清中血清中血清中 TC、、、、glucose、、、、insulin 轉換組與誘導組無顯著差異轉換組與誘導組無顯著差異轉換組與誘導組無顯著差異轉換組與誘導組無顯著差異，，，，

但但但但 TC、、、、glucose 有改善的趨勢有改善的趨勢有改善的趨勢有改善的趨勢，，，，也許是轉換時間不夠久所以才無顯著的差異也許是轉換時間不夠久所以才無顯著的差異也許是轉換時間不夠久所以才無顯著的差異也許是轉換時間不夠久所以才無顯著的差異（（（（圖圖圖圖

4-9、、、、11、、、、13）；）；）；）；肝中肝中肝中肝中 GK 基因表現量基因表現量基因表現量基因表現量 HF/C 與與與與 SW/C 顯著高於顯著高於顯著高於顯著高於 HF 與與與與 SW，，，，HF+SW/C

也高於也高於也高於也高於 HF+SW 只是無統計上的差異只是無統計上的差異只是無統計上的差異只是無統計上的差異（（（（表表表表 4-6），），），），或許飲食轉換後可增加葡萄糖的或許飲食轉換後可增加葡萄糖的或許飲食轉換後可增加葡萄糖的或許飲食轉換後可增加葡萄糖的

利用進行糖解作用利用進行糖解作用利用進行糖解作用利用進行糖解作用；；；；HF/C 在脂肪組脂中脂肪細胞激素基因表現量在脂肪組脂中脂肪細胞激素基因表現量在脂肪組脂中脂肪細胞激素基因表現量在脂肪組脂中脂肪細胞激素基因表現量：：：：TNF-α、、、、

Resistin、、、、PAI-1、、、、Leptin 顯著低於顯著低於顯著低於顯著低於 HF，，，，HF+SW/C、、、、SW/C 則與則與則與則與 HF+SW、、、、SW 無無無無

顯著差異顯著差異顯著差異顯著差異，，，，但有降低的趨勢但有降低的趨勢但有降低的趨勢但有降低的趨勢（（（（表表表表 4-6），），），），由此可知高油飲食再轉為正常飲食後可降由此可知高油飲食再轉為正常飲食後可降由此可知高油飲食再轉為正常飲食後可降由此可知高油飲食再轉為正常飲食後可降

低脂肪細胞激素基因表現量低脂肪細胞激素基因表現量低脂肪細胞激素基因表現量低脂肪細胞激素基因表現量。。。。以上結果顯示代謝症候群因飲食的誘發後也可因飲食以上結果顯示代謝症候群因飲食的誘發後也可因飲食以上結果顯示代謝症候群因飲食的誘發後也可因飲食以上結果顯示代謝症候群因飲食的誘發後也可因飲食

的修正而得到改善的修正而得到改善的修正而得到改善的修正而得到改善。。。。 
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表表表表 5 – 1 大大大大、、、、小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食小鼠餵食試驗飲食 5 個月誘發之代謝症候群症狀個月誘發之代謝症候群症狀個月誘發之代謝症候群症狀個月誘發之代謝症候群症狀 

 

 rats mice 

 HF SW HF+SW HF SW HF+SW 

肥胖肥胖肥胖肥胖 ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ 

腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積腹部脂肪堆積 ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ 

高高高高 leptin 血症血症血症血症 ↑↑↑↑ ↑↑↑↑↑↑↑↑ ↑↑↑↑↑↑↑↑ ↑↑↑↑  ↑↑↑↑ 

肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積肝脂堆積 ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑↑↑↑↑ 

肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積肌肉內脂質堆積  ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ 

高高高高 TG  ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑↑↑↑↑ ↑↑↑↑ 

高高高高 TC  ↑↑↑↑  ↑↑↑↑↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑↑↑↑↑↑↑↑↑ 

高尿酸血症高尿酸血症高尿酸血症高尿酸血症  ↑↑↑↑  — — — 

高禁食血糖高禁食血糖高禁食血糖高禁食血糖  ↑↑↑↑  ↑↑↑↑   

高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症高胰島素血症 ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ ↑↑↑↑  ↑↑↑↑↑↑↑↑ 

葡萄糖不耐葡萄糖不耐葡萄糖不耐葡萄糖不耐  ↑↑↑↑  ↑↑↑↑   

胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗胰島素阻抗  ↑↑↑↑  ↑↑↑↑  ↑↑↑↑ 

高血壓高血壓高血壓高血壓  ↑↑↑↑ ↑↑↑↑ — — — 
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圖圖圖圖 5 – 1 大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食大鼠餵食試驗飲食 5 個月之肝臟個月之肝臟個月之肝臟個月之肝臟 ACC 活性活性活性活性 

 

Fig 5-1 Liver ACC activity of rats fed experimental diets for 5 months.   

Values are means ± SE. P-values for fat, sugar and their interaction were analyzed 

by two-way ANOVA among LF, HF, HF+SW and SW groups. The significance of 

differences among the four groups was analyzed statistically by Duncan’s multiple 

range tests. Values not sharing the same superscript letter are significantly different, 

p < 0.05. 

 

 

 

                                                                                                                                                                                                                (感謝林毓舜同學提供感謝林毓舜同學提供感謝林毓舜同學提供感謝林毓舜同學提供) 

    

pppp values from Two values from Two values from Two values from Two----way ANOVAway ANOVAway ANOVAway ANOVA    

    fatfatfatfat
    sugarsugarsugarsugar

    fat × sugarfat × sugarfat × sugarfat × sugar
    

ACCACCACCACC    0.0.0.0.0057005700570057    0.00.00.00.0052052052052    0.10.10.10.1742742742742    
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六六六六 結論結論結論結論 

 

    本研究目的在比較本研究目的在比較本研究目的在比較本研究目的在比較高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討高油飲食或糖水誘發代謝症候群之作用及機制探討，，，，此研究此研究此研究此研究

成果不僅有助成果不僅有助成果不僅有助成果不僅有助建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發，，，，也對未來飲食政策也對未來飲食政策也對未來飲食政策也對未來飲食政策

推動提供可參考的科學佐證推動提供可參考的科學佐證推動提供可參考的科學佐證推動提供可參考的科學佐證。。。。所得到的重要結果如下所得到的重要結果如下所得到的重要結果如下所得到的重要結果如下：：：： 

 

（（（（一一一一））））    高油飲食和糖水攝取均會誘發代謝症候群高油飲食和糖水攝取均會誘發代謝症候群高油飲食和糖水攝取均會誘發代謝症候群高油飲食和糖水攝取均會誘發代謝症候群，，，，Wistar 大鼠對糖水誘發較敏大鼠對糖水誘發較敏大鼠對糖水誘發較敏大鼠對糖水誘發較敏

感感感感，，，，C57BL/6J 小鼠對高油飲食較敏感小鼠對高油飲食較敏感小鼠對高油飲食較敏感小鼠對高油飲食較敏感，，，，兩種飲食因子共存兩種飲食因子共存兩種飲食因子共存兩種飲食因子共存(高油飲食加糖水高油飲食加糖水高油飲食加糖水高油飲食加糖水)

並不會更加惡化症狀並不會更加惡化症狀並不會更加惡化症狀並不會更加惡化症狀。。。。以以以以糖水誘發大鼠糖水誘發大鼠糖水誘發大鼠糖水誘發大鼠（（（（Wistar rat））））出現代謝症候群症狀包出現代謝症候群症狀包出現代謝症候群症狀包出現代謝症候群症狀包

括括括括: 腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖(Central obesity)、、、、高血壓高血壓高血壓高血壓、、、、高血糖高血糖高血糖高血糖(hyperglycemia)、、、、高血脂高血脂高血脂高血脂

(hyperlipidemia)及胰島素阻抗及胰島素阻抗及胰島素阻抗及胰島素阻抗；；；；高油飲食對於小鼠高油飲食對於小鼠高油飲食對於小鼠高油飲食對於小鼠（（（（C57BL/6J））））可成功誘發可成功誘發可成功誘發可成功誘發：：：：

腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖腹部肥胖、、、、高血糖高血糖高血糖高血糖、、、、高血脂和胰島素阻抗高血脂和胰島素阻抗高血脂和胰島素阻抗高血脂和胰島素阻抗(血壓未測血壓未測血壓未測血壓未測)。。。。在大鼠高油飲食餵食在大鼠高油飲食餵食在大鼠高油飲食餵食在大鼠高油飲食餵食

五個月只成功誘發肥胖和高胰島素血症五個月只成功誘發肥胖和高胰島素血症五個月只成功誘發肥胖和高胰島素血症五個月只成功誘發肥胖和高胰島素血症；；；；在小鼠糖水給食五個月只誘發小鼠在小鼠糖水給食五個月只誘發小鼠在小鼠糖水給食五個月只誘發小鼠在小鼠糖水給食五個月只誘發小鼠

肥胖與高血脂肥胖與高血脂肥胖與高血脂肥胖與高血脂，，，，與對照組相較並無胰島素阻抗現象與對照組相較並無胰島素阻抗現象與對照組相較並無胰島素阻抗現象與對照組相較並無胰島素阻抗現象。。。。 

 

（（（（二二二二））））    本研究結果顯示本研究結果顯示本研究結果顯示本研究結果顯示，，，，能量攝取過剩並不是導致肥胖及代謝失調的唯一解釋能量攝取過剩並不是導致肥胖及代謝失調的唯一解釋能量攝取過剩並不是導致肥胖及代謝失調的唯一解釋能量攝取過剩並不是導致肥胖及代謝失調的唯一解釋，，，，

例如在大鼠例如在大鼠例如在大鼠例如在大鼠 HF+SW 組有最高的能量攝取組有最高的能量攝取組有最高的能量攝取組有最高的能量攝取，，，，但誘發代謝症候群效果並不大於但誘發代謝症候群效果並不大於但誘發代謝症候群效果並不大於但誘發代謝症候群效果並不大於

SW 組組組組；；；；在小鼠雖然在小鼠雖然在小鼠雖然在小鼠雖然 HF 組熱組熱組熱組熱量攝取與量攝取與量攝取與量攝取與 LF 組相似組相似組相似組相似，，，，均低於糖水供應組均低於糖水供應組均低於糖水供應組均低於糖水供應組(SW 及及及及

HF+SW)，，，，卻有最顯著的誘發代謝症候群效果卻有最顯著的誘發代謝症候群效果卻有最顯著的誘發代謝症候群效果卻有最顯著的誘發代謝症候群效果。。。。 

 

（（（（三三三三））））    在大鼠糖水誘發代謝症候群可能與促進肝臟脂質生合成有關在大鼠糖水誘發代謝症候群可能與促進肝臟脂質生合成有關在大鼠糖水誘發代謝症候群可能與促進肝臟脂質生合成有關在大鼠糖水誘發代謝症候群可能與促進肝臟脂質生合成有關，，，，證據包括證據包括證據包括證據包括

SW 組肝臟負責脂質生合成基因轉錄因子組肝臟負責脂質生合成基因轉錄因子組肝臟負責脂質生合成基因轉錄因子組肝臟負責脂質生合成基因轉錄因子 SREBP-1c 及及及及 ChREBP 蛋白質細胞蛋白質細胞蛋白質細胞蛋白質細胞

核核核核/細胞質比例增加細胞質比例增加細胞質比例增加細胞質比例增加，，，，其調控之下游脂質生合成和糖解基因其調控之下游脂質生合成和糖解基因其調控之下游脂質生合成和糖解基因其調控之下游脂質生合成和糖解基因 mRNA（（（（FAS、、、、

ACC、、、、GK））））表現量有增加趨勢表現量有增加趨勢表現量有增加趨勢表現量有增加趨勢，，，，解釋我們觀察到的肝脂堆積及血脂增加解釋我們觀察到的肝脂堆積及血脂增加解釋我們觀察到的肝脂堆積及血脂增加解釋我們觀察到的肝脂堆積及血脂增加，，，，

由於從肝臟輸出由於從肝臟輸出由於從肝臟輸出由於從肝臟輸出 TG 增加增加增加增加，，，，堆積於其它組織堆積於其它組織堆積於其它組織堆積於其它組織(肌肉及內臟脂肪肌肉及內臟脂肪肌肉及內臟脂肪肌肉及內臟脂肪)，，，，造成組織胰造成組織胰造成組織胰造成組織胰

島素阻抗島素阻抗島素阻抗島素阻抗。。。。另方面另方面另方面另方面脂肪細胞肥大及胰島素阻抗脂肪細胞肥大及胰島素阻抗脂肪細胞肥大及胰島素阻抗脂肪細胞肥大及胰島素阻抗，，，，可能脂解出更多脂肪酸堆積可能脂解出更多脂肪酸堆積可能脂解出更多脂肪酸堆積可能脂解出更多脂肪酸堆積

在非脂肪在非脂肪在非脂肪在非脂肪組織組織組織組織（（（（肝臟肝臟肝臟肝臟、、、、肌肉肌肉肌肉肌肉、、、、胰臟等胰臟等胰臟等胰臟等））））更加惡化胰島素阻抗更加惡化胰島素阻抗更加惡化胰島素阻抗更加惡化胰島素阻抗，，，，也可能改變也可能改變也可能改變也可能改變

adipocytokines 分泌影響胰島素敏感性分泌影響胰島素敏感性分泌影響胰島素敏感性分泌影響胰島素敏感性、、、、發炎發炎發炎發炎、、、、凝血等反應凝血等反應凝血等反應凝血等反應。。。。糖水誘發大鼠糖水誘發大鼠糖水誘發大鼠糖水誘發大鼠
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代謝症候群也可能與代謝症候群也可能與代謝症候群也可能與代謝症候群也可能與 Uric acid 堆積有堆積有堆積有堆積有關關關關。。。。 

 

（（（（四四四四））））    在小鼠高油飲食誘發代謝症候群可能與過多油脂攝取直接堆積於組織造成在小鼠高油飲食誘發代謝症候群可能與過多油脂攝取直接堆積於組織造成在小鼠高油飲食誘發代謝症候群可能與過多油脂攝取直接堆積於組織造成在小鼠高油飲食誘發代謝症候群可能與過多油脂攝取直接堆積於組織造成

肥胖及胰島素阻抗肥胖及胰島素阻抗肥胖及胰島素阻抗肥胖及胰島素阻抗，，，，但令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取但令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取但令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取但令人好奇的是雖然給食糖水的小鼠有最高的熱量攝取

並造成顯著的肝臟並造成顯著的肝臟並造成顯著的肝臟並造成顯著的肝臟 TG 堆積及高三酸甘油酯血症堆積及高三酸甘油酯血症堆積及高三酸甘油酯血症堆積及高三酸甘油酯血症，，，，卻只有輕微肥胖卻只有輕微肥胖卻只有輕微肥胖卻只有輕微肥胖(相較於相較於相較於相較於

HF 及及及及 HF+SW)且沒有明顯的胰島素阻抗且沒有明顯的胰島素阻抗且沒有明顯的胰島素阻抗且沒有明顯的胰島素阻抗。。。。C57BL/6J 小鼠透過何種機制抵抗小鼠透過何種機制抵抗小鼠透過何種機制抵抗小鼠透過何種機制抵抗

糖水誘發的不利影響值得探討糖水誘發的不利影響值得探討糖水誘發的不利影響值得探討糖水誘發的不利影響值得探討。。。。 

 

（（（（五五五五））））    Mest 在小鼠脂肪組在小鼠脂肪組在小鼠脂肪組在小鼠脂肪組織表現量確實可做為肥胖指標織表現量確實可做為肥胖指標織表現量確實可做為肥胖指標織表現量確實可做為肥胖指標，，，，但似乎並不適用於大但似乎並不適用於大但似乎並不適用於大但似乎並不適用於大

鼠鼠鼠鼠。。。。 

 

（（（（六六六六））））    在高油在高油在高油在高油、、、、糖水或合併給予的飲食誘發大鼠產生代謝症候群症狀後糖水或合併給予的飲食誘發大鼠產生代謝症候群症狀後糖水或合併給予的飲食誘發大鼠產生代謝症候群症狀後糖水或合併給予的飲食誘發大鼠產生代謝症候群症狀後，，，，再轉回再轉回再轉回再轉回

正常的飲食四週正常的飲食四週正常的飲食四週正常的飲食四週，，，，肥胖肥胖肥胖肥胖、、、、高血脂高血脂高血脂高血脂、、、、肝脂堆積與高血糖等症狀均有不等程度之肝脂堆積與高血糖等症狀均有不等程度之肝脂堆積與高血糖等症狀均有不等程度之肝脂堆積與高血糖等症狀均有不等程度之

改善改善改善改善。。。。肝臟脂質生合成基因表現有降低趨勢肝臟脂質生合成基因表現有降低趨勢肝臟脂質生合成基因表現有降低趨勢肝臟脂質生合成基因表現有降低趨勢，，，，脂肪組織脂肪組織脂肪組織脂肪組織 adipocytokines 表現表現表現表現

也有改善趨勢也有改善趨勢也有改善趨勢也有改善趨勢，，，，因此因此因此因此代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而獲得改善代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而獲得改善代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而獲得改善代謝症候群因飲食的誘發也可因飲食的修正而獲得改善。。。。 

 

由以上結果得知由以上結果得知由以上結果得知由以上結果得知，，，，本實驗驗證本實驗驗證本實驗驗證本實驗驗證大大大大、、、、小鼠對高油飲食或糖水誘發代謝症候群症狀小鼠對高油飲食或糖水誘發代謝症候群症狀小鼠對高油飲食或糖水誘發代謝症候群症狀小鼠對高油飲食或糖水誘發代謝症候群症狀

有不同敏感性有不同敏感性有不同敏感性有不同敏感性，，，，未來若要未來若要未來若要未來若要建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發建立代謝症候群的動物模式應用於健康食品開發，，，，Wistar 

大鼠適合以糖水誘發大鼠適合以糖水誘發大鼠適合以糖水誘發大鼠適合以糖水誘發，，，，C57BL/6J 小鼠適合以高油飲食誘發小鼠適合以高油飲食誘發小鼠適合以高油飲食誘發小鼠適合以高油飲食誘發。。。。本研究也證實含糖飲本研究也證實含糖飲本研究也證實含糖飲本研究也證實含糖飲

料的攝取如同高油食物的確會增加代謝症候群之危險料的攝取如同高油食物的確會增加代謝症候群之危險料的攝取如同高油食物的確會增加代謝症候群之危險料的攝取如同高油食物的確會增加代謝症候群之危險，，，，近年國內杯裝飲料市場大幅近年國內杯裝飲料市場大幅近年國內杯裝飲料市場大幅近年國內杯裝飲料市場大幅

成長成長成長成長，，，，消費人口快速增加消費人口快速增加消費人口快速增加消費人口快速增加，，，，其背後潛在的國民健康問題值得注意其背後潛在的國民健康問題值得注意其背後潛在的國民健康問題值得注意其背後潛在的國民健康問題值得注意。。。。 
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