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负溶剂化变色：当溶剂极性变高时，光谱蓝移。
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Introduction 脂肪酸（FAs）与脂肪酸代谢物
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代谢物：生物活性脂质
代谢
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卵磷脂
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FAs代谢过程

脂肪酸代谢物：功能、定位各不相同；

与疾病相关，肥胖、糖尿病、癌症等。



Introduction 追踪FAs及其代谢物的方法

稳定同位素标记FAs的成像质谱
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点击化学方法用炔烃标记FAs
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缺点：时空分辨率不足以监测FAs及其代谢物的亚细胞定位。

荧光成像：荧光FAs→对细胞内FAs动态进行无创时空分析。

Chem. Soc. Rev. 49, 4602–4614 (2020)



Introduction 荧光FAs的发展

揭示FAs是如何从脂滴中的

TAG供应到线粒体的，从而

在MEF细胞中产生ATP的

环境敏感探针→水中微弱荧光，非极性环

境中强烈荧光 β-氧化完成后会发出强荧光

➢ 在脂肪酸代谢分析中更高级应用的探针需要的特点：

（1）尽量不干扰FAs代谢途径；

（2）对存在脂肪酸代谢物的细胞器的局部环境极性高度敏感；

（3）中性电荷，以避免细胞器特异性定位。

J. Biol. Chem. 277, 29139–29151 (2002) Dev. Cell 32, 678–692 (2015) Chem. Commun. 56, 3023–3026 (2020)

溶剂化变色
荧光探针



Result and Discussion AP-C12探针的负溶剂化变色

Chem. Asian J. 10, 553–558 (2015)

长波长 短波长

激发态仅以一种形式存在



Result and Discussion AP衍生物的负溶剂化变色

➢ 发射光谱蓝移趋势较吸收光谱小→激发态下的溶剂相互作用以

及染料的偶极矩都很小

➢ 分子4的吸收光谱表现出最小程度的偏移→芳香稳定能是在基态

下采用芳香两性离子结构的潜在驱动力

➢ 分子3的发射弱负溶剂化变色→疏水萘环可能会阻止极性溶剂在

激发态下稳定两性离子形式



Result and Discussion AP-C12参与FAs代谢

脂肪酸代谢过程示意图

3T3脂肪细胞

HepG2肝细胞



Result and Discussion AP-C12可视化FAs代谢途径

脂肪酸代谢过程示意图

TC:抑制脂肪酸在胞浆
被活化为脂酰辅酶a

T863:抑制外源提供的
FAs合成甘油三酯

PF:抑制内源性产生的
FAs的酯化

ETO:抑制FA被转运至
线粒体基质

二维核密度估计
1：良好代谢到甘油三酯（如对照）
2：代谢为DAG和磷脂（如T863）
3：几乎未代谢（例如TC）

➢ 使用AP-C12和2D-KDE对FAs

进行代谢分布分析有望成为一
种无需复杂设备即可进行简单
药物筛选的有力方法。



Result and Discussion Lipid metabolism in 

autophagic cells.阻止自噬
体-溶酶
体融合

阻止自噬
体的形成

抑制脂肪酶，
阻止TAG降解

AP-C12代谢并入自噬体膜。

✓ HepG2细胞中为线粒体呼吸
提供FAs的主要途径是LDs中
的TAG脂解，而不是自噬降解。

脂滴降解

自噬降解
抑制剂：Baf-A1、3-MA

脂解
抑制剂：DEUP


