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糖原合成激酶－３ 对肝硬化失代偿患者脂多糖

介导的过度炎症反应的影响
范声春 ，徐 龙 ， 罗 盼

摘要 目 的 探讨糖原合成激酶－

３
（
ＧＳＫ ＿

３
） 在脂多糖 （

ＬＰＳ
）因子的产生 ，对 ＮＦ －

ｋＢ 的活性调节起到很重要的作

诱导肝硬化患者外周血单核细胞 （
ＰＳＭＣ ｓ

） 炎症反应 中 的作用 ， 在调节炎症细胞因子和抗炎症细胞因子之间 的

用 。 方法 将不 同 分期 的肝硬化患者 ＰＢＭＣｓ 分为对照组 ＇

平衡中起关键作用 。 该研究 旨在探讨 ＧＳＫ －３ 活性
ＬＰＳ 组 、
＿ ６７ ６３ 组 、 Ｓ祕７６３＋ ＬＰＳ 组 ， 收集细胞培养上清

在维持 ＬＰＳ 诱导 乙肝肝硬化失代偿患者外周血单
液 ， 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测上清液 中肿瘤坏死因Ｗ－

ａ
） 与

个核 细 胞 （ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌ００ｄ＿ｏｎｕｃ ｌｅａｒｃｅ ｌ ｌｓ
，
ＰＢ －

白细胞介素 １ ０
（

ＩＬ －

１ ０ ） 的表达水平 。 结果 所有研究对象ｗ丄
、

卩 ／．

中 ，

ＬＰＳ 组 ＴＮＦ －灌Ｌ－ Ｋ） 含量明显高于对照组 （
Ｐ ＜ ０ ？ 〇 １

） ，

ＭＣ ｓ
） 分泌促炎因子肿瘤坏死 因子 ａ

（
ｔ＿ ｒ而＿

ＳＢ２ １ ６７６３＋ ＬＰＳ 组 ＴＮＦ －

ｃｔ 和 ＩＬ－

１ ０ 的含量较 ＬＰＳ 组 明显降
ｆａｃ ｔｏｒ

，

ＴＮＦ －

ｏ ｉ ） 和抗炎 因子 白 细胞介素 １ ０
（

１她 １＾ １１
－

低 （
Ｐ ＜ ０ ． ０ １

） 。 肝硬化失代偿期 并腹膜炎 患 者 、
ＬＰＳ 组 的

ｋｉｎ
－

１ ０
，

ＩＬ －

１ ０
） 平衡调节 中 的作用 。

ＴＮＦ－

ａ 含量显著高于肝硬化代偿期患者 （
Ｐ ＜ ０ ． 〇５ ） ， 而 ＩＬ－

１ ０ｊ材料与方法
的表达水平与代偿期患者比较无明显改变 。 在 ＳＢ２ １ ６７ ６ ３＋

＿

 ’

ＬＰＳ 组 、肝硬化失代偿期并腹膜炎患者 的含１ ． １ 病例资料 研究对象为南 昌市第九医 院住 院

量与肝硬化代偿期患者无明 显差异 。 另外 ，

ＴＮＦ－

ａ 的表达水患者 ，肝硬化失代偿期患者合并腹膜炎 ３０ 例 、肝硬

平随 Ｃｈ ｉ ｌｄ －Ｐｕ
ｇ
ｈ 分级和 ＭＥＬＤ 评分增 加逐渐升高 ，

而 ＩＬ －

１ ０化失代偿期 ３０ 例 、肝硬化代偿期患者 １ ５ 例 ， 临床资
的表达水平却无明显变化 。 结论 抑制 ＧＳＫ －３ 的活性可 以

料见表 １
。 乙型肝炎后肝硬化诊断参考《慢性乙肝

肝硬化失代偿期合并腹膜炎
防治指南 （

２０ １ ０ 版 ） 》 ，排外心 、肺 、脑 、 肾等器官实质

关键词 糖原合成 ＩＩ激酶 －

３
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，
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） 暴露在血液循环的早期 ， 体 内 免疫细＼？ ： １＾ ＝ ９ ． ６ ＞＜ １ １１

［ 肌酐 （
１＾／ （１ １
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通过激活单核／巨 噬细胞与 ＴＬＲ４ 受体结＾
？
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，其他病因 为 １
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ｋＢ 进而诱导多种 炎症 因子 的表达介导 炎 表 １ 临床资料
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２０ １ ６Ｍ ａ ｒ
；

５ １
（
３

） ？４０７
？

Ｈ
ｙ
ｃ ｌｏｎ ｅ 公司 ； 人 ＴＮＦ －

ａ 、 人 ＩＬ－

１ ０Ｅ ＬＩＳＡ 试剂盒购 自Ｄｕｎｎｅ ｔｔＴ３ 法 （ 多组间方差不齐 ）进行 。

上海 西 唐 生 物 科 技 有 限 公 司 ；

ＧＳＫ３ 抑 制 剂２

ＳＢ２ １ ６７６３ 购 自 美国 Ｓｅ ｌ ｌｅｃｋ 公司 ；

ＬＰＳ 购 自 美 国 Ｓ ｉ

ｇ
－

ｍａ 公司 。 ２ ． １ 研究对象 ＰＢＭＣｓ 分泌 ＴＮＦ －

ａ 的 比较 与肝

１ ． ３ 方法 用无菌无热原抗凝试管采集研究对象硬化代偿期患者 比较 ， 肝硬化失代偿期患者无明 显

新鲜外周静脉血 ２ｍｌ
，立 即在实验室超净 台 内采用变化 ，而失代偿肝硬化并腹膜炎患者 ＬＰＳ 组 ＴＮ Ｆ －

ａ

淋巴细胞分离液 （
Ｈ ｃ ｏｌ ｌ 分层液 、密度 １ ． ０７７± ０ ． ０ １

）分泌量明显增加 ，

ＬＰＳ 刺激组 ｆ＝１ ５ ． ９ ３
，

ＳＢ２ １ ６７ ６ ３

运用密度梯度离心法 （
１５００ｒ／ｍ ｉｎ

，

３０ｍ ｉｎ
） 分离提＋ＬＰＳ 组 Ｆ

＝
６ ．Ｉ ５

 ，（
Ｐ＜ ０ ？０ １

） ， 提示失代偿肝硬化

取出 ＰＢＭＣ ｓ
，对每

一份标本新鲜分离 出来 ＰＢＭＣ ｓ 用并腹膜炎患者促炎 因子 ＴＮＦ －

ａ 随着病情加重分泌

ＰＢＳ 洗涤 ２ 次后 ，
立 即进行细胞计数及 台 盼蓝染色持续增加 。

ＬＰＳ 组 ＴＮＦ －

ａ 含量 明显高于对照组 和

法计算细胞活力 ， 对细胞计数及活力符合要求 的样ＳＢ２ １ ６

＂

７６３ 组 （
Ｐ＜ ０ ． ０ １

） ； 与 ＬＰＳ 组 比较 ，

ＳＢ２ １ ６

＂

７６ ３

本 ＰＢＭＣ ｓ 移人 ２ｍ ｌ 含有 １ ０％ 胎牛血清 的 ＲＰＭ Ｉ
－＋ＬＰＳ 组 ＴＮＦ －

ａ 含量明显下降 ＜ ０ ？ ０ １
） 。 提示抑

１ ６４０ 培养基 中 ， 细胞密度调整 为 ５ｘｌ ＯＶｍ ｌ
。 将 ２制 ＧＳＫ 的活性可 以 明显减少 ＴＮＦ －

ａ 的分泌 。 见表

ｍｌ 含 ＰＢＭＣ ｓ 的细胞混悬液均分成为对照组 、
ＬＰＳ 组２

。

（ 单予 ＬＰＳ 刺激 ） 、
ＳＢ２ １ ６７６３

（
ＧＳＫ３ 抑 制剂 ） 组 （ 单２ ． ２ 研究对 象 ＰＢＭＣｓ 分泌 ＩＬ －

１０ 的 比较 各研

予 ＳＢ２ １ ６７６３ 处 理 ） 、
ＳＢ２ １ ６７６３＋ＬＰＳ 组 （ 先 予究对象 ＰＢＭＣ ｓ

， 与肝硬化代偿期患 者 比较 ， 肝硬化

ＳＢ２ １ ６７６３ 处理后予 ＬＰＳ 刺激 ） ， 每组细胞悬液 ０ ．５失代偿期和肝硬化失代偿期并腹膜炎患者 ＬＰＳ 组

ｍｌ
，分别将 ４ 组细胞悬液移入 ２４ 孔板 内 。 对照组孔 ＩＬ －

１ ０ 含量无明显差异 ， 提示失代偿期抗炎 因子 ＩＬ －

内不加任何刺激物 ；

ＬＰＳ 组加人终浓度为 １ ！

ｘｇ
／ｍ ｌ １ ０ 无明显升高 。 与对照组 比较 ，

ＬＰＳ 组 ＩＬ －

１ ０ 含量

的 ＬＰＳ
；ＳＢ２ １ ６７６３ 组 加 入 终 浓 度 为 １ ０ｐｍｏ ｌ／Ｌ明显升高 ，

ＬＰＳ 刺激组 Ｆ＝１ ０ ＿２２
（
Ｐ＜ ０ ？０ １

＿

） ； 与 ＬＰＳ

ＳＢ２ １ ６７６３
；
ＳＢ２ １ ６７６３＋ＬＰＳ 组 加 人 终 浓 度 为 １ ０组 比较 ，

ＳＢ２ １ ６７６３＋ＬＰＳ 组 ＩＬ －

１ ０ 含量 明 显下 降 ，

ｕｍｏ ｌ／ １ＳＢ２ １ ６７ ６３ 预先处理 １ｈ 后再加入终浓度为 １ＳＢ２ １ ６７６３＋ ＬＰＳ 组 Ｆ＝ ６ ． ０４（
Ｐ＜０ ．０ １

） ， 提示抑 制

ｐｇ／ｍ ｌ 的 ＬＰＳ 刺激 ２０ｈ 。 各组组刺激结束后收集细ＧＳＫ 的活性可以 明显减少 ＩＬ －

１ ０ 的分泌 。 见表 ３
。

胞悬液移入离心管低速离心 （
１〇〇〇ｒ／ｍ ｉｎ

，

１ ０ｍ ｉｎ
）２ ． ３肝硬 化 失 代 偿 患 者 中 Ｃｈｉｌｄ －Ｐｕｇｈ 分 级 对

后吸取上清液分装人 ＥＰ 管 内 ， 放置 －

２０ 丈 冰箱备ＴＮＦ －ａ 、
ＩＬ －１ ０ 分泌的影响 在肝硬化失代偿患者中

检 。 细胞因子 ＴＮＦ －

ａ 、
ＩＬ －

１ ０ 的定量测定采用 ＥＬＩＳＡＣｈ ｉ ｌｄ －Ｐｕ
ｇ
ｈ 分级 Ａ

、
Ｂ

、
Ｃ 级 ＴＮＦ－

ａ 的表达水平差异

试剂盒 （ 双抗体夹心法 ） 。 取 出 细胞培养上清液 、 有统计学意义 （
Ｆ ＝ ４ ． ７ ５

，

Ｐ ＝ ０ ． ０ １ ７
） 。 与 Ａ 级 比较 ，

ＴＮＦ－

ａ 、
ＩＬ －

１ ０ＥＬＩＳＡ 试剂盒放置室温平衡 ， 然后按Ｂ 级 Ｃ 级 ＴＮＦ －

ａ 的 表达水平显著升高 （
ｚ＝２ ．３ ２

、

操作步骤酶标仪测定细胞因子水平 。 ３ ． １ ４
、
Ｐ＜ ０ ．０ １

） 。 在肝硬化患者 中 Ｃ ｈ ｉ ｌｄ
－Ｐｕｇｈ 分级

１ ． ４ 统计学处理 采用 ＳＰＳＳ １ ９ ． ０ 统计分析软件 ，Ａ
、
Ｂ

、
Ｃ 级 ＩＬ－

１ ０ 的表达水平差异有统计学意义 （
Ｆ

数据 以 ＊± ．ｓ 表示 ， 多组间均数 的 比较采用方差分＝ ５ ． ４６
，

Ｐ ＝ ０ ． ０ １
） 。 与 Ａ 级比较 ，

Ｃ 级 ＩＬ －

１ ０ 的表达

析 ， 两组间 的 比较采用 ＬＳＤ 法 （ 多组 间方差齐 ） 和水 平显著降低 （
ｔ＝ ３ ．１ ３ ５

、
户 ＜ ０ ． ０５

） 。 结果显示 ， 随

表 ２ 研究对象 ＰＢＭＣｓ 上清液 中 ＴＮＦ －

ａ
（ ｐｇ／ｍｌ

） 表达水平 Ｕ 
± ｓ

）

项 目 ｎ


对照组


ＬＰＳ
组


ＳＢ２ １ ６７６ ３组


ＳＢ２ １ ６７６ ３＋ ＬＰＳ

肝硬化代偿期 １ ５６ ． ５ ５± ４ ． ０５ ２４４ ． ７ ３＋ １ ０６ ． ８４
＊
 ６ ． ４５± ４ ． ３ ２ １ １ ６ ． ２８ ± ４９ ． ０５ 

＊ ＊

肝硬化失代偿期 ３ ０４ ．  １ ７± ３ ． ５ ２ ２６９ ． ７ ６ ± １ ０９ ． ９０
＊ ＃

 ４ ． ７０± ３ ． ５ ７ １ １ ９ ． ０ １± ４８ ． １ １

＊ ＊

肝硬化失代偿期并腹膜炎３０


６ ． ３ ２± ４ ． ６ １

 

７ ． ７ ９± ５ ． ４ ３


１ ５８ ． ２２± ７ ２ ． ６２ 

＊ ？

与对照组 比较 ：

＜ 〇 ． 〇  １ ； 与 ＬＰＳ 组 比较 ：

Ｐ ＜ ０ ． ０ １

表 ３ 研究对象 ＰＢＭＣｓ 上清液 ＩＬ －

１ ０
（ ｐｇ／ｍ ｌ

） 表达水平Ｕ ± ．ｓ

＇

）

项 目


ｎ


对照组


ＬＰＳ
组


ＳＢ２ １ ６７６３
组


Ｓ Ｂ２ １ ６７６ ３＋ ＬＰＳ 组

肝硬化代偿期 １ ５ １ ０ ． ３ ２ ± ７ ． ９ １ １ ５ ３ ４ ． ５７± ５ ６ ３ ． ８９

＊ ＊

 １ ６ ． ３ ８± １ ３ ． ７ ３ ３ ２ ８ ． ２９±  １ ４ １ ． ９９
， ＊

肝硬化失代偿期 ３ ０ １ ５ ． ６０ ＋ ２ ３ ． ２４ １ ６４ １ ． ６６ ± ９０ １ ． ９６
＊ ＊

 １ ４ ． ０９± １ ２ ． ３ ９ ２３ ５ ． ０２±  １ ５ ６ ． ３ ５ 

＊ ＊

肝硬化失代偿期并腹膜炎 ３ ０


４６ ． ５ ２ ± ３０ ． ３



１ ８４ ３ ． ７ ７ ± ５ ６ ８ ． ７ ８
＾



３ ３ ． ３ Ｂ± ２５ ． ４５


２７５ ． ４４ ± ６９ ． ９ １ 

＊ ＊

与对照组 比较 ：

＊＊

尸 ＜ 〇 ． 〇 １

 ；
与 ＬＰＳ 组 比较 ：

＊ ＊

戶 ＜ ０ ． ０ １



？

４０ ８
？安徽 医科 大 学 学报／ｉ伽 Ｍ ｅＡｃ ｉ ／ ｔａ ／ｂｙＷｉ ｗｉ２０ １ ６Ｍ ａ ｒ

；

５ １
 （
３

 ）

着病情进展 ，

ＴＮＦ －

ａ 的分泌逐渐增加 ，

ＩＬ －

１ ０ 分泌无血单核细胞 ＬＰＳ 介导 炎症反应 的影响 ， 实验 中设置

明 显变化 ，提示抗炎和促炎因子之间 已经出现失衡 。ＧＳＫ３
（

３ 特异性抑制剂 ＳＢ２ １ ６７６３ 和 Ｓ Ｂ２ １ ６７ ６３＋ＬＰＳ

见表 ４
。组 ， 当预先给予 ＳＢ２ １ ６７ ６３ 处理后再予 ＬＰＳ 刺激时

表 ４ 研究对象 Ｃｈ ｉ ｌｄ －

ｐｕｇｈ 分级与 ＬＰＳ 刺激后细胞 Ｓ 子 的 表 达 发 ： 生 明 Ｓ

＇

变 化 ， 与 ＬＰＳ 组 比 较 ，

ＴＮＦ －

？ 、
ＩＬ －

１ ０ 表达水平Ｕ ± ｓ
） ＳＢ２ １ ６

＂

７ ６３＋ＬＰＳ 组即 ＧＳＫ －３ 活性受抑制后促炎 因子

组别 ｎＴＮＦ －

ａ
Ｃ ｐｇ

／ ｎｉ ｉ
） ＩＬ－

Ｉ Ｏ
（ ｐ ｇ

／ｍ ｌ
）ＴＮＦ －

ａ 和抗炎 因子 ＩＬ －

１ ０ 表达均较受抑制前明显下
１ ２４ ８ ． ３０± ２ ５ ． ２４ １ ８ ３ ９ ． ２２ ± ５ ２０ ． ２４

降 。
ＧＳＫ －

３ 抑 制 剂 通过抑 制 其 活性从而阻断 了 由
衫 级 ３ １ ２ ８ １ ． ９４± ３ ３ ． ８９ 

＊

 １７ ６４ ． ３４± ６０ ２ ． ３ ６ Ｔｄｃ
、

未 ＢｔｔＤ ／ ｔ八Ｂ 奶 片 口 、

ｓ口々 ／ ｑ曰 古 ／士 口

Ｃ 级 ２３ ３ ８５ ． ０ １± ７９ ． １ ４
＊ ＊

 Ｉ６ ３９ ． ７６ 
＋ ５４９ ． ７２

＊诱导力 导 的 ｆ口 ５１路 （

－

疋

与 八 级 比较 ． ７ ＜ 〇 〇 ５
＂

尸 ＜ 〇 〇 １通路的关键节点 ） ， 因 而信号无法 向 细胞核 内 传递
＂
． ’

 从而减少 ＴＮＦ －

ＯＩｍＲＮＡ 和 ＩＬ －

１ ０ｍＲＮＡ 基因表达来
２ ． ４ 在肝硬化失代偿患者 中 ＭＥＬＤ 评分对 ＴＮＦ －

调节其表达水平 ， 结果证实 ＧＳＫ －

３ 的 活性调控着促
ａ 、

ＩＬ －

１０ 分 泌 的 影 响 在 肝 硬 化 失 代偿患 者 中
炎 因子和抗炎 因子 的平衡 ，

从而决定 了肝硬化失代
ＭＥＬＤ 评分 ＜ ９

、
９

？

１ ９
、

１ ９ ？ ２９ 分 白勺 ＴＮＦ －

ａ 含量 １ ：匕

偿期患者炎症反应 的转归 ， 小 鼠动物实验亦有类似
较 ，

Ｆ
＝

６ ．７７５
，

Ｐ＝０ ．００２
， 与 Ａ 组 比较 ，

Ｂ 组和 Ｃ 组结果
［

■

、
ＴＮＦ －

ａ 的含量 明 显增 多 （
Ｐ ＜ 〇 ＿ 〇５

） ， 见表 ５
。
ＭＥＬＤ
有文献

…
报道 ＧＳＫ －

３ 可 以激活 ＮＦ －

ｋＢ
，
ＮＦ －

ｋＢ

评分 ＜ ９
、
９

￣ １ ９
、

１ ９
￣ ２９ 分 的 ＩＬ －

１ ０ 含量 比较 ，

进人核 内 诱导 多种炎麵子 的表达 ， 包括 ＴＮＦ －

ａ
、

３ ． ３ ｌ ５
，

ｆ ＝ ０ ． 〇 ５ ｌ
， 与

Ａ
组 比较 ，

Ｂ组和Ｃ组ＩＬ－

１ ０含 ＩＬ －２ ＪＬ －

１
、
ＩＬ －６

、

ＩＦＮ －

（

３等 ， 其 中ＴＮＦ
－

ａ作用最为 重
量明显减少 （

Ｐ ＜ 〇 ．０５
） ， 见表 ５

。 根据 ＭＥＬＤ 评分患
要 。 促炎因子 ＴＮＦ －

ａ 过量表达而抗炎 因子 ＩＬ －

１ ０ 表

者的结果显示 ， 随着评分 的增加 ，

ＴＮＦ －

ａ 含量分泌 ｉｌ＆不足 ， 这种趋势在肝硬化失代偿合并腹膜炎患者
渐增加 ， 而抗炎 因子 ＩＬ －

１ ０ 的分泌却无明显变化 ， 提
的 ＰＢＭＣ 中 表现更加 明 显

７

， 本实验结果表 明 ， 随

示抗炎和促炎 因子之间 出现失衡 。

 着病情加重 ＴＮ Ｆ －

ａ 分泌持续增加 ，
而 ＩＬ －

１ ０ 的分泌

表 ｓ 研究对象 ＭＥＬＤ 评分与 ＬＰＳ 刺激后却无明显变化 。
ＴＮＦ －

ａ 等炎症因子本身对组织细胞



ＴＮＦ －

ｏｕ ｌＬ －

１ ０ 表达水平 （
． ＞

＇

± 、

）

具有损伤作用
…

， 同 时还诱导免疫细胞产生其他炎

＾ ＇

１

ＴＮ Ｆ
－

ａ
（ ｐｓ

／ｍ ｉ

）
ｉ Ｌ

－ ｍ
（ Ｐ ｇ

／ ｎ ， Ｊ
）症细胞因子及进一步刺激 ＰＢＭ Ｃ ｓ 产生 ＴＮ Ｆ －

ａ 等促
Ａ

（＜ ９
） ２６ ２７ ２ ． ７ ６ ± ４９ ． ３ ４ １ ８ ６ ８ ． １ ２± ６６０ ． ２ ３ ，＿

Ｂ
（＾ ９

－

 １ ９
） ２６ ３４ ３ ． ７ １± ３０ ． ２ ９

＊

 １ ７ ３ ５ ． ５４± ５ ９９ ． ３ ６ 

＊炎 因子 ， 引起汲联放大效应 ， 过Ａ促炎细胞 因子释放

Ｃ
（
連 １ ９ ？ ２ ９

）



８ ３ ６５ ． ６２± ７ ９ ． ３４
＊

 １ ７ １ ６ ． ７ １± ６ ２９ ． ２７ 

８

人血液循环产生一系列难 以控制 的全身瀑布式炎症

与 Ａ 组 比较 ：

１ ＜ 〇 ． 〇 ５ 反应
［
９

， 最终导致组织器官严重损伤 。
ＧＳＫ －３ 活性

１ 被其抑制剂 ＳＢ２ １ ６７ ６３ 抑制后 由 ＬＰＳ 介 导 的细胞信
３讨论

号转导通路被阻断 ，
ＮＦ－

ｋＢ 活性不能被激活 ， 继而导

ＧＳＫ －３
ｐ 通路在调节炎症细胞 因子和抗炎症细致 由 ＮＦ －

ｋＢ 诱 导 的 炎 症 细 胞 因 子 的 产 生 减

胞因子之间 的平衡 中起关键作用 。 本研究观察 了肝少
［

１＾ ＂

，
此时 ＩＬ －

１ ０ 也能抑制 由 ＬＰＳ 介导 的 ＰＢＭ Ｃ ｓ

硬化代偿期和失代偿期患者外周血单核细胞 ＧＳＫ －

３产生的促 炎细胞因子如 ＴＮＦ －

ａ
、
ＩＬ －

ｌ
、
ＩＬ ＜６

， 同 时可直

活性受抑制前后 由 ＬＰＳ 介导 ＰＢＭＣ ｓ 分泌 的 ＴＮＦ －

ａ 、接抑制 ＰＢＭＣ ｓ 的 活性 。 本实验结果 显示肝硬化患

ＩＬ －

１ ０ 表达水平的变化 。
ＧＳＫ －

３ 活性未抑制时 ， 肝硬者 ＴＮＦ －

ａ 的 表达水平 随 Ｃｈ ｉ ｌ ｄ －Ｐｕ
ｇ
ｈ 分级 和 Ｍ ＥＬＤ

化代偿期患者 、肝硬化失代偿期患者和失代偿合并评分增加逐渐升高 ， 而 ＩＬ －

１ ０ 的 表达水平却无 明显

腹膜炎患者 ３ 组不 同 的人群 中 ，

ＬＰＳ 均可 以诱导外变化 。 对合并和未合并腹膜炎 的肝硬化失代偿患者

周血单核细胞促炎 因 子 （
ＴＮＦ －

ａ ） 和抗炎 因 子 （
ＩＬ －进行了跟踪随访 ， 发现合并感染 的 ３ ０ 例患者 中有 ８

１ ０
） 的分泌增加 。 与肝硬化代偿期 患 者组 比较 ， 肝例放弃治疗感染恶化而死亡 。 这从临床上验证了肝

硬化失代偿期合并腹膜炎组 ＴＮＦ －

ａ 含量 明 显升高 ， 硬化失代偿期患者合并感染后 易导致失控性炎症反

ＩＬ －

１ ０ 含量无变化 ， 提示促炎细胞 因子 （
ＴＮＦ －

ａ ） 过多应 ， 如不及时有效的控制将导致患者病情恶化 。

的表达 和抗炎 因 子 （
ＩＬ －

１ ０
） 的表达不 足 的 特 点 是本文探讨了ＧＳＫ －

３ 在 ＬＰＳ 诱导肝硬化患者 ＰＢ －

ＬＰＳ 刺激肝硬化免疫细胞 的 主要免疫反 应特征 ， 即Ｍ Ｃ Ｓ 炎症反应中 的作用 ， 既往相 关报道 多是 以 动物

肝硬化终末期患者合并感染的炎症反应表现 。为实验对象 ， 而本研究选取 了３ 种不 同分期 的肝硬

为 了观察 ＧＳＫ －

３
Ｐ 活性对乙肝肝硬化患者外周化患者 ＰＢＭ Ｃ ｓ 为实验对象 ， 较动物实验更具临床意
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；

５ １
（
３

 ） ？

４０９
？

义 。 在体外实验
ＬＰＳ

刺激肝硬化失代偿期患者ＰＢ
－ ｌ ａ ｎ ｅｏｕ ｓｂａｃ ｔ ｅ ｒ ｉ ａ ｌ

ｐ
ｅ ｒ ｉ ｌ ｏ ｎ ｉ ｌ ｉ ｓａ ｎｄａｈ ｉ

ｇ
ｈ ｓ ｃ

－

ｏ ｒｅ ｉ ｎ ｔ ｈ ｅｍ ｏｄ ｅ ｌ ｆｏ ｒ ｅ ｎ ｄ
－

ＭＣ ｓ 的特征反应是促炎因子过度表达和抗炎因子表＝ ＾ 

ｄ ｉ ｓ＿Ｔｈ ｅｒａ
ｐ
Ｍ ｖ （ ； ａｓ ｌ＿ ｌ ｅｍ ｌ

’２〇 １ ２
’５ （

５ ｈ

达不足 ， 特别是在并发腹膜炎的情况下 ， 这种特征更 ［
５

］Ｋ （ ， Ｒ
， ｊ ａｎｇ

ＨＤ
， Ｉ ｘ

＇

ｅＳＹ ．Ｇ Ｓ Ｋ ３ ｐ Ｉ ｎ ｈ ｉ ｂ ｉ ｔ ｏ ｒＰｅ
ｐ

ｔ ｉ ｄ ｅＰｒｏ ｔ ｅ ｃ ｔ ｓ

加 明显 。 其机制可能与ＧＳＫ －３鱗酸化缺 陷而活性Ｍ ｉ ｃ ｅｆｒｏｍＬＰＳ －

ｉ ｎ ｄ ｕ ｒｅｄＥｎｄ ｏ ｔｏｘ ｉ ｎＳ ｈ ｏｃ ｋ ［  Ｊ  ］
． Ｉ ｍｍ ｕ ｎ ｅＮ ｅ ｌｗ

 ，

增强有关 ， 导致促炎 因子过度分泌从而产生全身难 「 Ａ １ Ｃ １ ｆ ｌ Ａ Ｖ １ ， ，

［
６

］Ｗ ａｎｇＨ ，Ｂ ｒｏｗ ｎ  Ｊ ，Ｇａｏ Ｓ
，ｅ ｔ ａ ｌ ．Ｔｈ ｅ Ｒｏ ｌ ｅ ｏ ｆ

 Ｊ Ａ Ｋ
－

３ ｉ ｎＲｅ
ｇ
ｕ ｌ ａ ｔ ｉ

ｎ
ｇ

以 ＾＾制 的爆布式炎症反应 。 体外应用ＧＳＫ３抑制剂 ＴＵＭ ｅｄ ｉ ａｔｅｄ 丨 ｎ ｆＵｕｎｍａｔｏ ｒ
ｙ 
Ｃ
ｙ

ｔｏ ｋ ｉ ｎｅＰ ｒｏｄｕｅｔＵｍ ｉ ｎ Ｉ ｒｍａＡｅ Ｉｍｍｕ ｎｅ

可以 明显减少促炎因子 ＴＮＦ －

〇ｔ 的产生 ， 该作用在体ＯＵ Ｓｍ ． ｎｍｍ ｕ ｎ ＤＵＯ ｌ ３
， １ ９ 丨

（
３

） ：
〗 丨 ６４

－

７４ ．

内环境下和体外是否相 同 ， 需要体 内实验进一步证 ［
７

］Ｔａ
ｐ

ｉ ａ
－Ａｂ ｅ ｌ ｉ ａｎＡ

，Ｒｕ ｉ ｚ
－Ａ ｌ ｃａｍｚ Ａ Ｊ ，Ｈｅｍ—ｅｚ

－Ｃａｓｅ ｌ ｌ ｅｓ Ｔ
’ａａ ｌ ．

． ． ？ ， Ｒｏ ｌ ｅｏ ｆ Ｍ ＡＰＫ ｉ ｎ ａｓｅｓａ ｎｄＰ Ｉ３ Ｋ －Ａ ｋ ｔｏ ｎ ｔ ｈｅｃ ｙ ｔｏ ｋ ｉ ｎ ｅ ｉ ｎ ｆ ｌａｍｍａ ｔｏ ｒ
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