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日本血吸虫感染对 C57BL /6J小鼠脂肪肝及胰岛素抵抗的影响
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摘要 目的 观察血吸虫感染对高脂饮食诱导的脂肪肝小

鼠肝组织结构与功能、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、核因子-κB
(NF-κB)及 Ym-1 mＲNA表达的影响，探讨巨噬细胞选择性
活化对肥胖鼠肝脏及胰岛素抵抗的影响及可能机制。方法
建立日本血吸虫感染复合高脂饲养 C57BL /6J 小鼠模型，
测定空腹血糖(FBG)、血浆胰岛素水平(FINS)，计算胰岛素
抵抗指数(HOMA-IＲ);测定肝匀浆液谷丙转氨酶(ALT)、三
酰甘油(TG)及胆固醇(TC)水平;HE 染色观察肝组织病理
改变，ＲT-PCＲ检测肝组织 TNF-α、NF-κB 及 Ym-1 转录水平
等。结果 ① 感染后第 6 周，高脂(HF) 组及高脂感染
(HSj)组小鼠体重均较对照(NC)组增加 ＞ 20%，肥胖模型造
模成功。结合肝组织病理，脂肪肝造模成功。② 感染后第 6
周及第 12 周，HSj组小鼠肝细胞脂肪变性及炎性细胞浸润
较同期 HF 组轻，HSj 组 HOMA-IＲ 较同期 HF 组下降(P ＜
0. 05)。③ 感染后第 6 周和第 12 周时，HF 组 TNF-α mＲNA
及 NF-κB mＲNA表达高于 HSj 组和 NC 组(P ＜ 0. 05);第 6

周末时，HF组 Ym-1 mＲNA的表达高于 NC组和 HSj组(P ＜
0. 05)，第 12 周末时 HSj组表达强度高于 HF 组和 NC 组(P
＜ 0. 05)，且较 6 周时表达增强(P ＜ 0. 05)。④ HF 组小鼠
HOMA-IＲ与肝组织 TNF-α mＲNA光密度相对值呈正相关( r
= 0. 680，P = 0. 018);HSj 组小鼠 HOMA-IＲ 与肝组织 Ym-1
mＲNA光密度相对值呈负相关( r = － 0. 724，P = 0. 015)。
结论 肥胖鼠脂肪肝组织中炎症因子 TNF-α 及调控因子
NF-κB的表达水平与胰岛素抵抗的形成有一定关系，日本血
吸虫感染通过诱导肥胖鼠巨噬细胞选择性活化 Ym-1 转录
水平增高及 TNF-α 和 NF-κB 转录水平的降低，改善胰岛素
抵抗，为糖尿病防治研究提供新思路。
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经典活化巨噬细胞( classically activated macro-
phage，CAMs or M1)和旁路活化巨噬细胞( alterna-
tively activated macrophage，AAMs or M2)是巨噬细胞

的两大极化类型，功能截然不同甚至相互抑制，在不

同免疫反应和疾病过程中发挥重要的调控作

用
［1 － 2］。高脂饮食(high-fat diet，HF)诱导肥胖引起
的 M1 型巨噬细胞的数量以及 M1 /M2 值的增加均
与胰岛素抵抗的发生、发展密切相关［3］。慢性血吸
虫感染促使组织中巨噬细胞向 M2 分化，抑制炎症
反应，参与血管再生、组织修复等，表现出对机体的
保护功能

［4］。目前血吸虫卵感染与肥胖相关性疾
病发病机制的研究报道较少，其调节饮食性肥胖小

鼠巨噬细胞 M2 亚型转化等研究国内外报道尚不多
见，该研究通过 HF 建立肥胖 C57BL /6J 小鼠，并观
察日本血吸虫感染对小鼠肝脏 M2 型巨噬细胞特异
性标志蛋白 Ym-1 及炎症因子表达的影响，拟探讨
巨噬细胞极化对饮食性肥胖小鼠肝脏组织功结构及

胰岛素抵抗的影响及可能机制。

1 材料与方法

1． 1 材料
1． 1． 1 动物分组 3 周龄雄性 C57BL /6J 小鼠 36
只，清洁级，体重(13. 7 ± 2. 5)g，购于安徽医科大学
实验动物中心。适应性喂养 1 周后随机分为 3 组:
对照(normal controls，NC)组 12 只，标准饲料喂养;
HF组 12 只，高脂饲料喂养(标准小鼠饲料中添加
15%的蔗糖、15% 的熟猪油、2%的胆固醇、0． 3%的
胆酸)，高脂饮食复合血吸虫感染(high-fat-diet with
Schistosoma japonicum infected，HSj)组 12 只，经腹
部皮肤感染日本血吸虫尾蚴，同时予以高脂饲养，尾

蚴由安徽医科大学寄生虫学教研室提供。
1． 1． 2 标本的采集 分别于感染后第 6、12 周末予
以 10%的水合氯醛(0. 003 5 ml /g)腹腔注射麻醉后
断颈、剖杀小鼠，眼球摘除法收集血液，解剖小鼠取
肝组织，部分肝组织置 4%多聚甲醛溶液固定，其余
肝组织放冻存管中置 － 80 ℃冰箱保存。
1． 1． 3 主要试剂及仪器 血糖仪(德国罗氏公
司);血浆胰岛素( fasting plasma insulin，FINS)试剂
盒(北京北方研究所);谷丙转氨酶( alanine amin-
otransferase，ALT)试剂盒(南京建成公司);三酰甘
油( triglyceride，TG)及胆固醇(cholesterol，TC)试剂
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盒(长春汇力公司);TＲIzol(美国 Invitrogen 公司);
逆转录试剂盒(立陶宛 Fermentas 公司);扩增试剂
盒(美国 Thermo公司)。
1． 2 方法
1． 2． 1 空腹血糖( fasting peripheral blood glucose，
FBG)及 FINS水平测定并计算胰岛素抵抗指数( in-
sulin resistance index，HOMA-IＲ) 小鼠隔夜禁食不
禁水，剪尾，血糖仪测定 FBG，摘除眼球取血，常温
下 3 500 r /min 离心 10 min，收集上清液，采用放射
免疫法测定 FINS，HOMA-IＲ = FBG × FINS /22． 5。
1． 2． 2 ALT、TG 及 TC 水平的测定 取 500 mg 肝
组织，加入 1 ml 匀浆液(1 片蛋白酶抑制剂:10 ml
PBS:10 μl 0. 1% Triton X-100)，充分研磨，4 ℃、
12 000 r /min离心 10 min，取上清液得到肝匀浆液，
采用赖氏法测定 ALT，采用氧化酶法测定 TG、TC，
按照试剂盒说明书操作。
1． 2． 3 肝组织病理学观察 新鲜肝组织置 4%多聚
甲醛溶液中固定 48 h，石蜡包埋，切片机连续切片(片
厚 4 μm )，进行 HE染色，每张切片平均采图 5幅。
1． 2． 4 ＲT-PCＲ法检测肝脏肿瘤坏死因子-α( tumor
necrosis factor-α，TNF-α)、核因子-κB(nuclear factor
kappa B，NF-κB)及 Ym-1 mＲNA 表达 取 100 mg
新鲜肝组织置匀浆器中，加入 1 ml TＲIzol 充分研
磨，按说明书提取总 ＲNA。按照逆转录试剂盒逆转
录 cDNA，以此为模板进行 PCＲ 扩增，Ym-1 上游引
物: 5'-GGGCATACCTTTATCCTGAG-3'，下游引物:
TGAAGTCATCCATGTC-3'，304 bp; TNF-α 上游引
物:5' -CTGTGAAGGGAATGGGTGTT-3';下游引物:
5'-CAGGGAAGAATCTGGAAAGGTC-3'，384 bp;NF-
κB上游引物:5'-CCAGGCGGACATCTACAA-3'，下游
引物:5'-CAAGGCCAAATGAAAGGA-3'，230 bp。取
PCＲ产物 6 μl经 1%琼脂糖凝胶电泳，并用凝胶成
像系统扫描，进行产物灰度图像分析，与 GAPDH 的
电泳条带光密度值的比值作为相对表达量。
1． 3 统计学处理 应用 SPSS 13． 0 统计软件进行
分析，数据以 珋x ± s 表示，组间数据比较采用单因素

方差分析，相关性采用 Pearson相关性分析。

2 结果

2． 1 小鼠一般情况 感染第 6 周末时每组随机选
择 6 只小鼠取材，其中 HSj 组 1 只小鼠未感染血吸
虫，淘汰出组;7 周时 NC 组小鼠死亡 1 只，10 周时
HSj 组死亡 1 只，故第 12 周末时 NC组 5 只，HF组 6
只，HSj组 5 只小鼠完成实验。
2． 2 各组小鼠体重、FBG、FINS、HOMA-IＲ 水平
的变化 第 6 周末，HF 组及 HSj 组小鼠体重较 NC
组增加 ＞ 20%，肥胖模型造模成功。第 12 周末，HSj
组较 HF组体重下降差异有统计学意义(P ＜ 0. 05)。
第 6 周末时 HF组 FINS、HOMA-IＲ较 NC 组升高(P
＜ 0. 05)，HF 组 FBG 较 NC 组升高差异无统计学意
义，HSj 组 HOMA-IＲ 较 HF 组下降(P ＜ 0. 05)，而
HSj组 FBG、FINS 与 HF组比较差异无统计学意义。
第 12 周末时 HF 组 FBG、FINS、HOMA-IＲ 均进一步
升高且明显高于同期 NC 组(P ＜ 0. 05)，HSj 组
FBG、FINS、HOMA-IＲ 均较同期 HF 组下降( P ＜
0. 05)，见表 1。
2． 3 HF 及血吸虫感染对小鼠肝匀浆 TC、TG、
ALT水平的影响 第 6 周末 HF 组小鼠肝匀浆 TG
较 NC 组升高差异有统计学意义(P ＜ 0. 05)，TC 及
ALT含量与 NC组比较差异无统计学意义。第 6 周
末时 HSj 组 TC、TG 水平较 HF 组下降组 ( P ＜
0. 05)，ALT变化不明显。第 12 周末时 HF 组肝匀
浆 TC、TG、ALT 进一步较 NC 组升高(P ＜ 0. 05)，
HSj组 TC、TG较同期 HF组下降差异有统计学意义
(P ＜ 0. 05)，但 ALT升高(P ＜ 0. 05)。见表 2。
2． 4 C57BL /6J小鼠肝组织外观及病理改变 肉
眼观，在第 6 周末时，NC 组小鼠肝脏红润，HF 组小
鼠肝脏边缘变钝、微黄色，可见黄色脂肪斑，HSj 组
小鼠肝脏呈红褐色，体积较 HF组肝脏小，可见颗粒
状结节;第 12 周末时，NC组小鼠肝脏外观无明显异
常，HF组及 HSj组小鼠肝脏上述表现更加明显，见
图 1。

表 1 3 组小鼠体重及 FBG、FINS和 HOMA-IＲ动态比较(珋x ± s)

组别
6 周

体重(g) FBG(mmol /L) FINS(μIU /ml) HOMA-IＲ
12 周

体重(g) FBG(mmol /L) FINS(μIU /ml) HOMA-IＲ
NC 21． 05 ± 2． 32 8． 03 ± 1． 14 11． 20 ± 2． 74 3． 11 ± 1． 21 26． 30 ± 2． 0 7． 35 ± 1． 39 11． 98 ± 3． 87 3． 66 ± 1． 33
HF 26． 98 ± 1． 60* 9． 22 ± 1． 85 29． 05 ± 11． 66* 9． 35 ± 2． 76* 32． 59 ± 2． 03* 9． 71 ± 1． 46* 45． 06 ± 9． 51* 15． 44 ± 5． 38*

HSj 25． 79 ± 2． 98* 8． 93 ± 1． 84 24． 35 ± 6． 25 7． 57 ± 1． 21# 28． 14 ± 3． 37# 7． 92 ± 1． 79#▲ 24． 48 ± 5． 68# 8． 82 ± 2． 04#

F值 13． 07 2． 24 18． 59 22． 61 12． 57 4． 29 41． 07 33． 24

与同期 NC组比较:* P ＜ 0． 05;与同期 HF组比较:#P ＜ 0． 05;与第 6 周末时 HSj组比较:▲P ＜ 0. 05
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表 2 各组小鼠肝匀浆 TC、TG和 ALT动态比较(珋x ± s)

组别
6 周

TC(mmol /L) TG(mmol /L) ALT(mmol /L)
12 周

TC(mmol /L) TG(mmol /L) ALT(mmol /L)
NC 0． 40 ± 0． 03 0． 21 ± 0． 04 24． 51 ± 4． 75 0． 44 ± 0． 04 0． 22 ± 0． 02 24． 56 ± 7． 82
HF 0． 49 ± 0． 10 0． 39 ± 0． 08* 32． 15 ± 5． 62 0． 70 ± 0． 06* 0． 56 ± 0． 05* 59． 94 ± 6． 72*

HSj 0． 39 ± 0． 03# 0． 23 ± 0． 04# 32． 85 ± 11． 08 0． 50 ± 0． 10#▲ 0． 43 ± 0． 03#▲ 86． 64 ± 10． 55#▲

F值 4． 99 35． 99 3． 41 41． 48 26． 66 55． 61

与同期 NC组比较:* P ＜ 0． 05;与同期 HF组比较:#P ＜ 0． 05;与第 6 周末时 HSj组比较:▲P ＜ 0． 05

图 1 各组小鼠肝脏动态比较
A: NC组;B:HF组;C:HSj组;1:6 周末;2:12 周末

光学显微镜下，在第 6 周末和第 12 周末 NC 组小鼠
肝组织 HE染色均未见明显异常。第 6 周末时 HF
组小鼠肝细胞内可见大小不等的脂滴空泡，第 12 周
末肝细胞内脂滴空泡更加明显，可见气球样变及纤

维化，HSj组小鼠第 6 周末可见少量大小不等的脂
滴空泡及肝细胞坏死，第 12 周末时肝细胞坏死和肝
纤维化加重。第 6 周末及第 12 周末 HF 组肝小叶
内及汇管区均可见炎性细胞浸润，较同期 HSj 组浸
润增多，见图 2。
2． 5 C57BL /6J 肥胖小鼠肝组织 Ym-1、TNF-α、
NF-κB mＲNA的表达 Ym-1 mＲNA 的表达:第 6
周末时，HF组高于 NC组和 HSj组(P ＜ 0. 05)，随着
感染周数的增加 HSj 组 Ym-1 mＲNA 表达逐渐增强
(P ＜ 0. 05)，至 12 周末时 HSj 组表达强度高于 HF
组和 NC组(P ＜ 0. 05)，且较 6 周时表达增强(P ＜
0. 05)。

TNF-α mＲNA 的表达:第 6 周末时，HF 组高于
NC组和 HSj组(P ＜ 0. 05)，第 12 周末时 HF组仍高
于 NC组和 HSj组(P ＜ 0. 05)，但 HF组第 6 周末与
12 周末间的变化无统计学意义，同样 HSj 组在第 6

周末与 12 周末间的变化差异无统计学意义。
NF-κB mＲNA 的表达:第 6 周末时，HF 组高于

NC组和 HSj组(P ＜ 0. 05)，随着高脂饮食周数的增
加，HF组 NF-κB mＲNA 表达逐渐增强(P ＜ 0. 05)，
至第 12 周末时 HF 组表达强度显著高于 HSj 组和
NC组(P ＜ 0． 01)，HSj 组较第 6 周末变化差异无统
计学意义，见图 3。
2． 6 C57BL /6J小鼠肝组织 Ym-1、TNF-α、NF-κB
mＲNA的表达分别与 HOMA-IＲ 的相关分析 HF
组小鼠 HOMA-IＲ 与肝组织 Ym-1 mＲNA 光密度相
对值呈负相关，与 TNF-α、NF-κB mＲNA光密度相对
值呈正相关，其中仅与 TNF-α mＲNA 表达的正相关
性具有统计学意义( r = 0. 680，P = 0. 018)。HSj 组
小鼠 HOMA-IＲ 与肝组织 Ym-1 mＲNA 光密度相对
值呈负相关( r = － 0. 724，P = 0. 015)，与 TNF-α、
NF-κB mＲNA光密度相对值无相关性。

3 讨论

HF诱导的肥胖及脂肪肝可促进巨噬细胞向 M1
型极化，引起组织炎性反应及胰岛素抵抗( insulin
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图 2 动态观察 C57BL /6J小鼠肝组织切片 HE ×400

A: NC组;B:HF组;C:HSj组;1:6 周末;2:12 周末

resistance，IＲ)［5］。本研究通过 HF 诱导 C57BL /6J
小鼠肥胖模型，HF 组小鼠体重高于 NC 组，超过
20%，达到肥胖的标准，出现高胰岛素血症，高 HO-
MA-IＲ，病理见肝小叶内及汇管区炎性细胞浸润，肝
细胞脂滴空泡，符合脂肪肝建模标准

［6］，且随着喂

养周数的增加，各指标升高及肝脏脂肪病变愈加明

显，提示 HF 促进了 C57BL /6J 小鼠糖脂代谢异常、
非酒精性脂肪肝( non-alcoholic fatty liver disease，
NAFLD)及 IＲ 的发生发展。本研究显示炎症因子
TNF-α及其调控因子 NF-κB 与 NAFLD 和 IＲ 的发
生发展相关。TNF-α是由巨噬细胞产生的一种具有
多种生物学效应的多肽，其中促炎是其主要的功能。
不仅从基因水平促进肝脏脂质的合成

［7］，还可以使

血浆中的游离脂肪酸( free fatty acids，FFA)升高，最
终导致过多脂质在肝脏沉积。NF-κB是一种能与免
疫球蛋白 κ链基因的增强子 κB 序列特异结合的核
蛋白因子，与许多靶基因的转录调控有关。其中，被
NF-κB调控的炎症因子特别是 TNF-α 和分泌干扰
素-γ( interferon-γ，IFN-γ)，是介导肝细胞凋亡的主
要危险因子

［8］。研究［9］显示，HF 诱导建立的大鼠
模型中 FFA 可促进肝脏 NF-κB 通路的激活和 IＲ。
本研究中，第 6 周末时 HF 组小鼠出现肝脏脂肪病
变、高胰岛素血症及炎症细胞浸润，肝组织 TNF-α
及 NF-κB mＲNA 表达增高，且相关性分析显示 HF
组小鼠 HOMA-IＲ 与 TNF-α mＲNA 表达呈正相关，
上述研究均表明炎症因子在 NAFLD和 IＲ中发挥一

定的作用。
辅助性 T细胞(T helper cells，Th)被普遍认为

是血吸虫感染后重要的免疫细胞，通过分泌细胞因

子发挥作用，根据分泌细胞因子的种类至少分为两

大类:Th1 和 Th2。Th1 细胞主要分泌 IFN-γ和 TNF-
α，促进巨噬细胞向 M1 活化，引起 T 淋巴细胞介导
的细胞毒作用和细胞免疫;Th2 细胞则产生白细胞
介素-4( interleukin，IL-4)、IL-5 、IL-10 等，介导抗体
产生，促进巨噬细胞向 M2 极化，下调宿主的免疫反
应。Th亚群及其之间的平衡在免疫应答的调节中
起着关键作用。炎症反应早期，炎症因子及促炎因
子等多种介质均能够诱导 M1 比例升高，有利于清
除病原微生物;随着炎症进展，M2 数量或 M2 /M1
逐渐增加，M2 占主导地位，抑制炎症反应，促进损伤
修复
［10］。
研究
［11］
显示，机体内 Th 反应极化的方向随着

血吸虫感染阶段的不同而不同，感染第 6 周是 Th1
极化向 Th2 极化的转折点。血吸虫感染全过程宿主
免疫应答经历了 Th1 向 Th2 漂移。血吸虫虫卵释放
可溶性抗原，介导虫卵肉芽组织的反应。巨噬细胞
是重要的抗血吸虫感染的效应细胞，通常血吸虫感

染 6 周后，虫卵沉积，肝脏肉芽肿中 M2 的数量显著
增加，诱导 Th2 的产生，参与下调宿主的免疫反
应
［11］。M2 表达的趋化因子招募嗜酸性粒细胞参与
组织修复与重塑，有抵御蠕虫感染的作用。同时，
M2通过分泌抗炎因子IL-10和(或)转化生长因子
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图 3 动态观察肝组织 Ym-1、TNF-α、NF-κB mＲNA表达

A:GAPDH;B:Ym-1;C:TNF-α;D:NF-κB; M:Marker;1 ～ 3:6 周

末 NC组、HF组、HSj组;4 ～ 6:12 周末 NC组、HF组、HSj组

-β等抑制 T细胞的增值，限制炎症反应和Ⅰ型适应
性免疫，清除残留物，促进血管生成，参与组织重塑

和修复，增加胰岛素敏感性
［12 － 13］，可能的机制为 M2

诱导信号下调 NF-κB 及信号转导及转录活化因子
1，限制Ⅰ型免疫反应和炎症相关趋化因子的表
达
［14］。有学者提出血吸虫感染可诱导 Th2 应答，促
进 IL-13、IL-21 等 Th2 细胞因子表达，具有防止 1 型
糖尿病发生的作用

［15］。也有研究［16］显示慢性血吸
虫感染使腹腔巨噬细胞高表达 M2 型标志物，同时
抑制了 TNF-α mＲNA 表达。近期对曾经血吸虫感
染率较高的地区研究

［17］
显示，血吸虫感染人群较非

感染人群的体质量指数、腰臀比、FBG、饭后血糖、糖
化血红蛋白、HOMA-IＲ 及 TG 水平降低，且随着感

染时间的延长，上述指标下降趋势愈明显。Ym-1 蛋
白是一种嗜酸粒细胞趋化因子，参与机体的免疫反

应，是 M2 特征性标志物之一，本研究选择该因子作
为巨噬细胞 M2 偏移的标志。本研究中 HSj 组小鼠
在 12 周末时肝细胞脂肪变性及炎症细胞浸润，NF-
κB 及 TNF-α mＲNA 表达，及 HOMA-IＲ 均较同期
HF组弱，但 Ym-1 mＲNA 的表达较强，且与 HOMA-
IＲ呈负相关，上述研究均提示血吸虫感染可能促进
M2 活化，同时活化的 M2 具有抑制炎症因子表达的
效应，从而改善脂肪肝组织的功能及 IＲ。同时，本
研究显示 HSj 组肝细胞坏死及肝纤维化较 HF 组
重，肝匀浆 ALT 增高，但具体的信号通路目前尚不
明确。
总之，炎症因子在 IＲ 中发挥一定的作用，而慢

性血吸虫感染有可能改善胰岛素敏感性，这可能与

激活 M2 型巨噬细胞的同时抑制促炎因子的活性有
关，其机制尚待深入研究。
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Effects of Schistosoma japonicum infection on fatty liver
and insulin resistance of C57BL /6J mice

Zhao Na1，Li Sumei1，Wang Wei2，et al
( 1 Dept of Endocrinology，The Affiliated Provincial Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230001;

2 Dept of Parasitology，Anhui Medical University，Hefei 230032)

Abstract Objective To observe the effects of schistosoma inflection on fatty liver of C57BL /6J mice induced by
high-fat diet，in which the following factors are considered: liver tissue structure and function，tumor necrosis fac-
tor-α (TNF-α)，nuclear factor-kappa B (NF-κB) and Ym-1． Besides，to explore infunce and possible mechanism
of macrophages alternative activation to liver and insulin resistance in obese mice． Methods High-fat-diet with
Schistosoma japonicum infected mice were obtained． The levels of fasting blood glucose (FBG)，fasting plasma in-
sulin (FINS) were measured，and insulin insulin resistance index (HOMA-IＲ) was calculated． Then the contents
of liver homogenate alanine aminotransferase (ALT)，triglyceride (TG) and cholesterol (TC) were detected． Fi-
nally，the pathological changes of liver were observed by HE staining． At the same time TNF-α，NF-κB and Ym-1
mＲNA were detected by ＲT-PCＲ． Ｒesults ① By the end of 6th week after infection，the weight of HF and HSj
group achieved a 20% rise in comparison with the NC group． Combined with the pathological of liver，obesity and
fatty liver of mice were obtained． ② Compared with the same period of HF group，hepatic steatosis，inflammatory
cell infiltration and HOMA-IＲ were weaken in HSj group at 6th and 12th week after infection(P ＜ 0. 05) ． ③ The
expression of TNF-α and NF-κB mＲNA in HF group were higher than HSj group and NC group by the end of 6th
and 12th week after infection (P ＜ 0. 05) ． And the expression of Ym-1 mＲNA in HF group was higher than NC
group and HSj group by the end of 6th week (P ＜ 0. 05) ． The expression intensity of HSj group was higher than
that of HF and NC group by the end of 12th week (P ＜ 0. 05)，and higher than before (P ＜ 0. 05) ．④ A positive
and significant correlation was observed between the HOMA-IＲ and TNF-α mＲNA of HF mice( r = 0． 680，P =
0. 018)，no relationship with NF-κB mＲNA． Meanwhile，negatively relationship was found between HOMA-IＲ and
Ym-1mＲNA of HSj mice( r = － 0． 724，P = 0. 015) ． Conclusion There is a certain relationship between the ex-
pression of TNF-α，NF-κB and the development of insulin resistance of obese mice． Schistosoma japonicum infec-
tion increases expression of Ym-1，which is one of the markers of alternatively activated macrophage，at the same
time reduces the expression of TNF-α and NF-κB，in addition，improves insulin resistance in obese mice． This may
provid a new idea for prevention of diabetes mellitus．
Key words Schistosoma japonicum macrophage; inflammatory factors; insulin resistance
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