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Ⅱ型糖尿病骨骼肌衰老调控网络解析
与健康寿命延长策略
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 The ‘ominous octet’ of hyperglycaemia in T2DM

DeFronzo, R. et al., 2015, Nat. Rev. Dis. Primers ; DeFronzo RA et al., 2015, Nat. Rev. Dis. Primers. 
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骨骼肌的胰岛素信号通路

A working model for the RalGAPα1/β complex

Qiaoli Chen et al., 2019, Sci. Adv; M. P. Czech, 2017, Nat. Med. 
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Ⅱ型糖尿病与骨骼肌衰老

Ⅱ型糖尿病常见并发症肌少症会对人体健康的影响

Nasso et al., 2024, CLINICS PRACT; Liu et al., 2024, FRONT ENDOCRINOL.

脂质代谢障碍

胰岛素抵抗

炎症因子

Ⅱ型糖尿病

人类寿命

4



Ⅱ型糖尿病相关肌萎缩的可能内分泌机制
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生信分析技术

1.差异表达分析

• 原理：判断组间（处理）差异是否显著大于组内（误差）差异；

• 一般认为，表达差异倍数大于2、FDR≤0.05为显著差异的基因；

• 基于RNA-Seq数据：edgeR、DESeq；

• 基因基因芯片数据：LIMMA。 6



生信分析技术

2.蛋白质-蛋白质相互作用(PPI)分析

获取实验数据 数据分析

 酵母双杂交系统
 亲和纯化与质谱联用（AP-MS）
 免疫共沉淀
 生信分析预测：序列相似性方法、基

因邻近性方法、文本挖掘方法。

 网络拓扑结构分析
1 节点（蛋白质）的度（degree）分析
2 网络的中心性分析
3 网络的聚类系数

 功能模块分析
1 基于网络聚类的模块分析
2 模块的功能注释

 动态分析
1 时间序列分析
2 环境条件变化分析 7



生信分析技术

3.基因功能富集分析

GO数据库 KEGG数据库

DAVID工具

ClusterProfiler R包

KEGG Mapper

GSEA(Gene Set Enrichment Analysis)

基因功能富集分析的核心原理是基于基因注释信息，判断基因集在特定生物学
功能上的聚集是否显著高于随机分布。
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研究目标

• 构建调控网络模型

构建骨骼肌线粒体功能失调-肌肉萎缩相关的基因共表达

和调控网络模型

• 鉴定关键调控节点

识别与肌萎缩表型高度相关的基因模块，筛选hub基因/

蛋白作为潜在干预靶点

数据获取

差异表达分析

WGCNA网络构建

功能富集分析

PPI网络分析 

hub基因筛选

�
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初步计算结果展示——数据获取及预处理

转录组数据集 健康骨骼肌对照组 T2DM骨骼肌实验组

GSE166502 来自 26 名健康对照者的骨骼肌样本 26 名Ⅱ型糖尿病患者的骨骼肌样本

GSE29221 来自 12 名健康对照者的骨骼肌样本 12 名Ⅱ型糖尿病患者的骨骼肌样本
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初步计算结果展示——批次效应
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初步计算结果展示——差异表达分析

TF差异表达基因热图 非TF差异表达基因热图
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初步计算结果展示——差异基因共表达分析
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初步计算结果展示——差异基因共表达分析
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初步计算结果展示——GO富集分析
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初步计算结果展示——蛋白质-蛋白质相互作用(PPI)分析

https://string-db.org/cgi/network?taskId=bd2gSr5UK3Qy&sessionId=bWZmrTmSo7ED
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项目分工

• G02A 罗浩华

• 负责数据处理与代码优化，绘制关键图表

• G02B 许瑞晨

• 整体课题设计、数据收集初步分析

• G02C 胡娇

• 生信方法原理调研与技术支持

• G02D 张千里

• 背景文献综述与资源整理，提供理论支撑
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使用的函数及用途

包/函数 用途

getGEO() 下载GEO数据

exprs() 提取表达矩阵

ComBat() 校正批次效应

lmFit() + eBayes() + topTable() 差异表达分析

pheatmap() 热图

ggplot() + geom_point() 火山图

blockwiseModules() 构建WGCNA模块

cor() GS和MM计算

enrichGO() / enrichKEGG() 富集分析

dotplot() 富集结果展示
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