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白细胞介素
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"

是由
CD9

细

胞分泌的一种趋化性细胞因子
#

促进炎症细胞趋

化和诱导细胞增殖
#

在宿主抗感染
$

抗肿瘤和免

疫调节中
#

以及抗纤维化反应等方面发挥重要的

作用
%

而重组人细胞表面趋化因子受体
9E!

!

FGF

HD,7;A2(, 0,H,6);0 9E!

#

FGFI9E!

"

拮抗剂
!

'B!?

JK!L!M N##IEOK#.

#

OK#.

"

是一种低相对分子质量

!

!

0

"

蛋白质
#

与
'B!?

竞争结合其受体
FGFI#

和

FGFI!

#

导致
'B!?

与受体的生物学活性丧失
#

从而

阻断中性粒细胞的趋化性及其引起的非特异性免

疫应答
#

控制宿主炎症的发展
%

近年研究发现
'B!?

和其受体在肿瘤
$

心血管疾病和炎症反应性疾病
#

以及旋毛虫病和血吸虫病等疾病中高表达
%

探讨

应用
OK#.

控制炎症发展
#

以达到防治疾病的目的

已成为目前国内外学者研究的热点之一
%

本文就

OK#.

在人类疾病防治等相关研究的进展做一综述
%

! "#!$

的发现与其作用机制

'B!?

是由单核
E

巨噬细胞及内皮细胞合成和分泌

的一种活性多肽
#

!

0

为
? PPPQ9P PPP

#

属于趋化因

子亚家族
%

'B!?

主要作用是趋化中性粒细胞和单核

细胞从血液移入感染病灶或组织损伤部位
#

趋化并

激活这些炎性细胞
#

激发溶酶体活性
#

促进细胞的

吞噬作用
#

引起非特异性免疫应答
%

同时
'B!?

对嗜

碱性粒细胞和
C

细胞也有一定的趋化作用
%

'B!?

的

受体主要有
K

种
#

即
FGFI9

$

FGFI!

和
3@RRS

抗原趋

化因子受体&

9!!

'

%

FGFI9

和
FGFI!

是
'B!?

的关键性受

体
#

参与宿主的细胞生长
$

发育
$

组织损伤等多种

生理和病理过程
%

在正常情况下
#

'B!?

主要通过与

其受体
FGFI9E!

特异性结合
#

启动中性粒细胞的趋

化反应
#

产生炎症反应
#

用以抗感染
$

清除受损细

胞和促进伤口愈合
%

然而
#

如果白细胞过度募集亦

会造成组织损伤
#

炎症反应加重
$

修复放缓
#

甚至
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#
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#
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答
#
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%
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$

心血管疾病和炎症反应性疾病
#

以及旋毛虫病和血吸虫病等疾病中高表达
%

探讨应用
OK9.

控制炎症发展
#

以达到防治疾病的目的已
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%

!

关键词
"

疾病
(

'B!?

!

K!L!

"

N99IEOK9.

(

白细胞介素
!?

(

细胞表面趋化因子受体
9E!

%&'&()*+ ,)-.)&'' -/ 0+& (,,12*(02-/ -3 "4!$ 3-) ,)&5&/02-/ (/6 *-/0)-1 -3 +78(/ 62'&('&' "#$

%&$'()* +)$ "(#$'(#* ,&$ ")-)$* .() "(

/

0 1&2#345&$4 67 8#3#9)46:6;<* 1#:)#$ !&=)>#: ?$)@&39)4<* 1#:)#$

AABCDD* .')$#

/

.633&926$=)$; #(4'63E .() "(* F5#):E =:>()<(G=:5&=(0&=(0>$

!

9:'0)(*0

"

OK9.

!

FGFI9E! /()/U;(21) ;R D@7/( 0,H;782(/()

"

4 / A2(- ;R <;V 7;<,H@</0 V,2UD) 60;),2(4

H/( H;76,), V2)D 'B!? /(- H;782(, V2)D 2)1 0,H,6);014 <,/-2(U ); )D, <;11 ;R 82;<;U2H/< /H)2W2)2,1 ;R 'B!? /(- 2)1

0,H,6);014 8<;HA2(U )D, HD,7;)/X21 ;R (,@)0;6D2<1 /(- (;(16,H2R2H 277@(, 0,16;(1,4 1; /1 ); H;()0;< )D, -,W,<!

;67,() ;R )D, D;1) 2(R</77/)2;(= '( 0,H,() S,/014 1)@-2,1 R;@(- )D/) 'B!? /(- 2)1 0,H,6);01 V,0, D2UD<S ,X!

60,11,- 2( -21,/1,1 1@HD /1 H/(H,04 H/0-2;W/1H@</0 -21,/1, /(- 2(R</77/)2;( -21,/1,4 /1 V,<< /1 )02HD2(;1214

1HD21);1;72/121= CD, /66<2H/)2;( ;R OK9. ); H;()0;< 2(R</77/)2;( -,W,<;67,() 2( ;0-,0 ); /HD2,W, )D, 6@06;1,

;R 60,W,()2;( /(- )0,/)7,() ;R -21,/1, D/1 8,H;7, ;(, ;R D;) );62H1 2( )D, 1)@-S ;R 1HD;</01 /) D;7, /(-

/80;/-=

!

;&< =-)6'

"

321,/1,Y 'B!?

!

K!L!

"

N99IEOK9.Y '(),0<,@A2(!?Y FGF HD,7;A2(, 0,H,6);0 9E!

重组人
FGFI9E!

拮抗剂
OK9.

在
人类疾病防治应用的研究进展

)

综述
)

3Z'

*

9P=KL[PEH7/=\=211(=9[LK!&9!!=!P9$=P$=P99

作者单位
*

99[P&&

大连
#

大连医科大学寄生虫病学教研室

T 通信作者
*

崔昱
#

]7/2<

*

-<H@2S@^-<7,-@=,-@=H(

!%$

) )



国际医学寄生虫病杂志
!"#$

年
%

月第
&!

卷第
$

期
'() * +,- ./0/12) 3214 5,6),78,0 !"9$4 :;<=&!4 >;=$

导致受损组织进一步纤维化
!

因此
"

探讨抑制趋化

因子的生物活性剂已作为一些炎症性疾病的有效治

疗策略
!

近年来
"

学者们根据高关联牛的趋化因子
?

#

@!A!@ 7;)2B <2C/(- ?

"

@A@D?

$

类似物
#

@A@D?

#

E!F&

$

G99H

$

%
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"

发现了一种高关联的谷氨酸
!

亮

氨 酸
!

精 氨 酸
! @A@

'
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'

LDH

$

!@A@

"

LDH!@A@

$

趋化因子拮抗剂
"

牛的
@A@D?

'

E!F&

$

G99HMIE9.

'

8IE9.

$

%
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&

!

这种拮抗剂能阻碍
'D!?

结合中性白细胞
!

采用单一低剂量治疗牛后
"

8IE9.

完全拮抗中性白细胞对内毒素引起的应答反

应
"

这种效应持续
!NE -

%

&

&

"

并且在猪内毒素血症

症候群出现后
"

8IE9.

会抑制宿主出现发热
(

合并

出血和肺中性白细胞增多等%

O

&

)

后来
"

人们又发现

许多关于
8IE9.

人
!

牛的形式
"

比
8IE9.

更有效地抑

制
LDH!@A@

趋化因子所引起的病症%

F

&

"

从而激发了

研制人类
'D!?

类似物
IE9.

的想法
*

*;P(

等 %

?

& 采用定点突变技术将人
'D!?

肽链第
99

位赖氨酸突变成精氨酸
"

E9

位甘氨酸突变成脯氨酸
"

生成一个广谱的
LDH!@A@

趋化因子受体拮抗剂即

IE9.

*

IE9.

是一种具有高受体亲合力
"

但没有生物

学活性的
'D!?

类似物
@A@D?

'

E!F!

$

G99HMIE9.

*

许

多研究证实
+

IE9.

没有明显的中性粒细胞激活活

性
"

但比
'D!?

具有更高的亲和力而竞争结合于中性

粒细胞受体
@A@H9M!

上
"

明显降低受体的敏感性
"

使
'D!?

与其受体无法发挥正常的生物学效应
"

有效

地阻止中性粒细胞对
'D!?

产生的应答反应 %

%!9Q

&

"

从

而避免了由于宿主过度的炎症反应而引发病变部位

更严重的组织损害
,

纤维化及疾病的病变程度加重

等情况的发生
*

目前
"

细胞因子及其受体在疾病发病机制中的

作用成为研究热点
*

早期研究主要集中于趋化因子

及其受体在抗炎症反应中的作用
*

近年来
"

国内外

学者研究发现
"

趋化因子作为肿瘤微环境中的关键

性信号分子
"

在肿瘤的侵袭及转移
(

心血管疾病
(

旋毛虫囊包纤维化等方面起着很重要的作用
*

! "#$%

的临床应用

!&$ "'$%

在抗炎症方面的研究

!&$&$

抗细菌感染

细菌感染宿主时
"

宿主为了自我防御引起炎症

反应
"

而过度炎症反应又会加重宿主病理损伤
"

临

床一些常见的炎症性疾病发生时
"

中性白细胞有时

所引发的宿主病理损伤要比病原体本身引起的更严

重%

9!

&

"

而在这一过程中
"

LDH!@A@

趋化因子在炎症

反应中起着很重要的作用 %

9E

&

*

上皮细胞
(

内皮细

胞及巨噬细胞产生许多炎症因子参与其中
"

如

LDH!@A@

趋化因子
'

'D!?

$

和花生四烯酸等 %

9&!9O

&

*

另外
"

如细菌脂多糖
'

<26;6;<R1/SSP/02-,1

"

D.5

$

或其分泌物内毒素
(

组织器官局部缺血及灌注损伤

等作为固有免疫应答的刺激物也可激活中性粒细胞

参与炎症反应 %

9F

&

*

目前研究已证实
"

LDH!@A@

趋

化因子在炎症病理损害中发挥重要的作用
"

因此阻

断这些趋化因子发挥作用则会减轻宿主的病理损害

程度
"

降低炎症疾病的死亡率 %

9?!!!

&

*

此外
"

在许多

临床诊断指标中
"

与其它的炎症标志物相比较
"

'D!?

水平的高低与发病率和死亡率有更大的关联

性%

!E!!&

&

*

IE9.

的体外实验表明
"

若其作用于临床细菌

性肺炎能有效抑制中性粒细胞上受体
@A@H9

和

@A@H!

的兴奋性
"

从而切断中性粒细胞对所有炎

症因子的应答反应 %

!$!!O

&

*

*;P(

等 %

!F

& 检测了
IE9.

治

疗内毒素血症引起的严重性肺炎的效果
"

以及嗜中

性粒细胞的聚集
(

炎症因子的表达
(

发热及血管损

伤等指标
"

结果表明
IE9.

有显著的抗炎效果
*

综

上
"

IE9.

拮抗
@A@H9

和
@A@H!

能提供一个有效地

的治愈炎症的可能性
*

吸入性肺炎的特征是谷氨酸
!

亮氨酸
!

精氨酸

'

LDH!@A@

$

趋化因子的表达
"

导致局部中性粒细

胞浸润%

!?

&

*

嗜中性粒细胞应答起保护作用
"

但过度

反应则会加重病情
*

在观察吸入性肺炎豚鼠模型的

实验中
"

研究结果显示采用
IE9.

干预后
"

吸入性

肺炎中的中性粒细胞反应呈衰减状态
"

并明显地减

轻病理反应的程度
"

但不会降低细菌的清除率
*

也

有人将猪放置在有细菌内毒素污染的粉尘中
"

促使

猪呼吸道
LDH!@A@

趋化因子高表达
'

如
'D!?

$"

诱

发炎症反应 %

!%

&

!

在经
IE9.

治疗后
"

它们气道中中

性粒细胞引起的炎症反应程度约降低了
?O"

!

另有研究表明%

9E

&

"

中性粒细胞引起的病理反应

是由包括
LDH!@A@

趋化因子
,

@$/

和
DUV&

等多方

面因素参与的结果
!

IE9.

减轻病理反应取决于它

不仅阻碍受体
@A@H9

和
@A@H!

"

而且降低这些

I.@H

的敏感性
.

IE9.

同样也可拮抗上皮细胞对细

菌内毒素的反应
*

然而
"

5<;S;78,

等%

EQ

& 实验观察

IE9.

抑制牛肺巴斯德氏菌病
"

尽管明显减弱了由

肺炎所致的免疫病理损伤
"

但不能控制和减少微生

物侵入感染部位的数量
"

因为嗜中性粒细胞募集数

没有明显减少
*
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另外
!

?@9.

作为
ABC!DED

趋化因子拮抗剂还

会减少肠缺血再灌注引起的死亡率
!

以及局部和远

处脏器的损伤"

@9

#

$

从众多实验结果中
!

我们预测许

多炎症性疾病
%

包括纤维增生性炎症
&

的防治会受

益于
ABC!DED

趋化因子的拮抗剂的作用
$

!"#"!

抗病毒感染

慢 性 丙 型 肝 炎 病 毒
%

F20/< G,6/)2)21 )H6, D

!

ID:

&

感染数约占世界人口的
@J

!

肝病晚期每年

约致
&KL """

人死亡"

@!

#

$

约
K"J

带有病毒血症的患者

因病程迁延不愈
!

逐步发展成慢性肝病"

@@

#

$

慢性肝

病又会导致多种严重性肝病
!

包括
'

慢性肝炎
(

肝

硬化及肝癌等
$

'B!M

是一个高度促炎的趋化因

子"

@&

#

!

体外研究表明
!

ID:

感染时可致血浆
'B!M

水

平增高
!

'B!M

的表达调控病毒的复制和发病机理 "

@$

#

$

因此
!

我们可以就此展开探索对
?@9.

参与病毒性

疾病防治相关问题的研究
$

!"$%&

抗外界干预

李传刚等 "

@L

# 研究了
'B!M

受体
DEDC!N9

拮抗剂

?@9.

对大剂量顺铂所致小鼠急性肝损伤的保护作

用
$

顺铂是一种临床常见的非特异性抗肿瘤药物
!

它在抗肿瘤的同时
!

也会对机体产生严重的剂量依

赖性毒性反应
!

如急性肝
(

肾损害等
$

大剂量顺铂

刺激小鼠后
!

发现小鼠肝细胞变性坏死
(

炎性细胞

浸润
(

肝纤维化形成及慢性肝硬化
$

经
?@9.

干预

治疗后
!

肝组织内中性粒细胞浸润减少
!

活性减

低
$

该实验表明
?@9.

在大剂量顺铂诱导小鼠急性

肝肾损伤中
!

发挥很强的保护性作用
$

O;P

等 "

@K

# 在探讨
?@9.

是否对因辐射导致小鼠

肺泡炎保护作用方面的研究中发现
!

DEDC9N!

拮抗

剂
?@9.

能减少急性炎症反应模型中性粒细胞的趋

化作用
!

降低辐射对肺的致病反应
$

结果表明
!

?@9.

干预后小鼠存活时间延长
!

降低辐射诱导的

肺泡炎症
$

!%! '&$(

在抗肿瘤方面的研究

!%!%# '&#(

抗前列腺癌

前列腺癌在西方国家是一种很普遍的恶性肿

瘤
!

也是引起美国男性癌症死亡的第二大原因"

@M!@%

#

$

在我国
!

前列腺癌是男性常见的恶性肿瘤
!

在男性

泌尿
(

生殖系统恶性肿瘤中发病率仅次于膀胱癌和

肾癌 "

&"

#

$

与其他大多数癌症不同
!

前列腺癌的治

疗取决于疾病发展的等级
$

对于患有低等级肿瘤中

老年人和肿瘤细胞增长缓慢时
!

可能不需要任何的

治疗
!

只需密切关注和监视肿瘤的变化
$

然而
!

恶

性前列腺癌的治疗包括外科手术
(

放射治疗
(

激素

治疗
(

化学疗法或综合防治疗法
$

近几年的治疗方

法会促使肿瘤细胞非依赖雄性激素的程序性死亡
!

即使长期的治疗也会促使肿瘤细胞激素非依赖性
$

因此
!

肿瘤细胞会存活
(

增殖和转移
$

这样导致雄

激素非依赖前列腺癌更加难以治愈"

&9

#

!

通常这些患

者会在几年后死亡"

&!

#

$

因此
!

急需寻求一种新的手

段
!

以延长患者的生存时间和提高患者的生活质

量
$

前列腺癌的发生发展是一个复杂的过程
!

可能

与多种癌基因
(

抑癌基因和转录因子密切相关
!

具

体机制尚不完全清楚
$

目前参与恶性肿瘤生长
(

侵

袭和转移过程的各种趋化因子正逐渐引起国内外学

者的普遍关注
$

最近
!

国内外学者提出了一种新方

法
!

主要针对趋化因子
'B!M

的研究
$

'B!M

由巨噬细

胞
(

上皮细胞和内皮细胞产生
!

趋化中性粒细胞在

炎症位点聚集和产生免疫应答反应
!

尤其在慢性炎

症反应中起着很重要的作用"

&@

#

$

'B!M

同时也是一个

有效的血管因子
$

最近人们发现
!

'B!M

具有控制肿

瘤生长的性能 "

&&

#

$

以往的研究表明
!

无胸腺裸鼠

用
'B!M

治疗会刺激前列腺癌细胞的增殖
!

而且过度

表达与之生瘤的性能
(

淋巴结转移和雄激素非依赖

的前列腺癌的血管生成有密切关系"

&$

#

$

前列腺癌组

织表达
'B!M

和其两个主要受体
DEDC9N!

"

&L

#

$

体外研究表明
!

?@9.

用于治疗前列腺癌的效

果非常显著 "

&K

#

$

实验发现
!

在剂量依赖途径下
!

?@9.

会减少前列腺癌细胞的生存能力
$

与对照组

相比
!

在剂量为
9"" (QN7<

时
!

肿瘤细胞生存能力减

少
&"J

)

剂量为
9 (QN7<

时
!

肿瘤细胞黏附能力减少

@$J

)

剂量为
9"

或
9 ""9 (QN7<

!

培养
&M G

或
K! G

!

.D!@

细胞的转移能力显著减少
$

进一步表明
?@9.

能抑制癌症细胞的生长
$

从目前研究推测
?@9.

可

以作为一种有效的抗癌试剂
!

为临床防治恶性前列

腺癌提供一个新的手段
$

!%!%! '&#(

抗肝癌

彭静等"

&M

# 研究了
DEDC9N!

受体拮抗剂
?@9.

与

小鼠腹水型肝癌淋巴转移的关系
$

用小鼠腹水型肝

癌淋巴道高转移细胞系
IDR!.NBL

制造足趾转移动

物模型
$

'B!M

是肝癌的自分泌生长因子
!

通过与其

受体的结合
!

直接促进肝癌细胞的增殖
!

并增强肝

癌细胞的侵袭力
$

经
?@9.

作用后
!

实验组小鼠肿

!%K

* *
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瘤转移率下降
!

据文献报道
"

血清中
'?!@

水平的高低与肿瘤大

小和发展有关
"

也是宿主生存率和总存活数的一个

重要的预兆因素#

&%!$9

$

!

因此
"

AB9.

竞争结合
'?!@

受

体后
"

导致
'?!@

与其受体均失去了正常的生物学活

性
"

阻断
C?D!EFE

趋化因子促进肿瘤生长
%

血管

生成和转移的作用
!

顺铂是各种类型癌症的化疗中最常用的药物之

一
"

但它的使用受到其剂量依赖性的副作用的限

制
"

比如肾毒性等问题#

$!

$

!

C?D!EFE

趋化因子是有

效的肿瘤生长
%

转移和血管生成因子
"

可以促进对

化学治疗剂的肿瘤抗性
!

同时
"

他们还是一种强效

的促炎剂
!

有学者为评估相结合的顺铂化疗和

C?D!EFE

趋化因子拮抗作用在小鼠
G!!

肝癌细胞模

型附加效果设计一种实验
"

在该实验中将小鼠注射

肿瘤细胞
"

然后用顺铂单独或连同趋化因子拮抗剂

EFE?@

&

B!H!

'

I99DJAB9.

&

AB9.

'

处理
!

以血液

尿素氮和血清肌酐为指标
"

研究不同时间点顺铂对

肾功能毒性作用
"

而把肿瘤生长和转移作为评估的

端点
!

结果表明
"

AB9.

本身及联合顺铂均降低了

肿瘤负荷
"

同时也降低了高低剂量顺铂的肾毒性效

果
!

其实验数据证实
"

联合顺铂的化疗和
C?D!

EFE

趋化因子拮抗剂二者在肿瘤进展和不良副作用

的情况下均取得了良好的疗效
!

!"!"# $#%&

抗其它癌症

大量实验研究表明
"

在癌组织中
EFED!

及
'?!@

明显高表达
"

若阻断
EFED!

可引起多种肿瘤组织

的坏死
"

如肺癌
%

胰腺癌
%

黑色素瘤
%

乳腺癌和卵

巢癌等 #

$B

$

!

据报道
'?!@

是胰腺肿瘤#

$&

$ 和黑色素瘤

细胞#

$$4$K

$ 的一种自分泌生长因子
"

且已知引起黑

色素瘤的趋化因子是
'?!@

!

人们意识到上皮细胞表

达
C?D!EFE

趋 化 因 子 是 一 种 常 态
!

在 体 外 用

EFED9

和
EFED!

特异性抗体可以明显抑制黑色素

瘤的生长 #

$H

$

!

用特异性抗体中和
EFED9

和
EFED!

可以抑制高转移结肠癌细胞株
I+9!?&

的增殖
!

当

小鼠的
EFED!

被敲除后
"

其炎症反应减弱和肿瘤

增长会被抑制 #

$@!K9

$

!

!"# $#%&

在抗心血管方面的研究

!"#"%

抗动脉粥样硬化
!

'()*+,-./*+,-0-1 23

"

有实验表明
"

L5

本质上是由多种因素导致的

一种慢性增生炎症性疾病 #

K!!K&

$

"

可导致人类心脑血

管疾病
!

近年来心脑血管疾病在我国的发病率呈逐

年上升趋势
"

严重危害人类的健康
!

'?!@

作为一种

炎症因子
"

在
L5

形成过程中起着很重要的作用
!

在
L5

早期
"

'?!@

促进单核细胞和中膜血管平滑肌细

胞迁移至内皮下
"

并大量增殖 #

K$!KK

$

"

同时吞噬脂质

转变为泡沫细胞
"

进而形成
L5

斑块
!

'?!@

水平的升

高增加了患冠状动脉疾病的风险#

KH!K%

$

!

当
'?!9 !

或

肿瘤坏死因子刺激时
"

'?!@

可诱导人类血管平滑肌

细胞大量增殖 #

H"

$

!

大量实验数据表明
"

AB9.

作为

一种强有力的
EFED9J!

受体拮抗剂
"

通过抑制
'?!@

对血管平滑肌细胞的趋化作用和抑制血管平滑肌细

胞向血管内膜的迁移和增殖
"

从而干预粥样斑块的

形成
"

为
L5

的治疗提供新的思路
!

!"#"!

抗小鼠高脂血症

高脂血症是导致心血管疾病的一种重要的独立

危险因素
"

$"M

以上心脏和冠状动脉疾病由血脂异

常引起 #

H#

$

!

'?!@

作为中性粒细胞趋化因子
"

募集中

性粒细胞
"

促进其细胞毒素的释放
"

启动炎症反

应
"

进一步促使动脉血管壁炎症反应
"

调节高脂血

症的发生#

HB

$

!

实验表明
"

'?!@

是一种上调免疫炎症

反应的因子
"

也是冠状动脉损伤和心绞痛病人的一

种标记物
"

而且在这些患者血中高表达 #

H!

$

!

高脂

血症小鼠模型经
AB#.

治疗
@

个月后
"

'?!@

表达水平

相比于高脂血症模型组明显降低
&

!N"="9

'(

小鼠

血清中总胆固醇
%

甘油三酯
%

低密度值蛋白含量相

比于高脂血症模型组明显降低
&

!N"="$

'"

高密度

脂蛋白含量明显升高
&

!N"="$

'"

说明
AB9.

具有一

定程度的降低血脂的作用
!

结果表明
AB9.

通过竞

争结合
'?!@

受体
"

使
'?!@

生物活性和炎症反应受到

抑制
(

关于
AB9.

降低血脂的机制
"

我们推测可能

是
AB9.

激活了总胆固醇
%

甘油三酯
%

低密度值蛋

白代谢过程中酶的活性
"

加速其代谢
"

具体机制有

待进一步深入研究
!

这也为预防和治疗高脂血症提

供一种新的方法
!

!"4 $#%&

抗寄生虫病方面的研究

趋化因子
'?!@

作为一种细胞因子在寄生虫感染

中的免疫机制尚不明了
!

前面所提研究者已用

AB9.

治疗肺间质纤维化
%

L5

且效果显著
"

然而
"

应用
AB9.

是否也能拮抗旋毛虫囊包纤维化和血吸

虫引起的肝纤维化病变反应
)

目前
"

国内外学者还

没有用
AB9.

干预寄生虫病的研究
"

闫文慧等#

H&

$ 实

验观察
"

用旋毛虫感染
OL?OJP

小鼠
"

经
AB9.

治疗

后
"

发现小鼠血清中
'?!@

水平明显减低
"

囊包周围

!%@

* *
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炎性细胞浸润减少
!

囊包纤维化程度减轻
"

同时后

续联合应用杀虫药物以达到抑杀旋毛虫肌肉幼虫的

目的
"

血吸虫引起的肝纤维化是血吸虫病严重的病理

变化
!

是肝脏受到慢性损伤时
!

细胞外基质的合成

与降解失衡
!

导致细胞外基质过度沉积的可逆性病

理过程
!

若病情继续发展导致肝硬化
"

能否终止或

减轻肝纤维化
!

甚至将其逆转至正常
!

是治疗血吸

虫病的关键
"

已知
'?!@

能促进肝纤维化#

A$

$

!

由此可

以进一步研究
BC9.

在防治血吸虫引起的肝纤维化

方面的作用
"

! "!#$

的应用展望

将趋化因子及其受体作为一个控制靶点
!

通过

拮抗剂阻断趋化信号转导
!

抑制炎症反应和抑制肿

瘤的生长和转移是目前国内外学者研究的热点问题
"

BC9.

是利用基因定点突变法将人趋化因子
'?!@

的

D3>E

经过多次改造后得到的
'?!@

的类似物
!

即

FGF?@

%

C!A!

&

H99IJBC9.

#

CK

$

"

体内外研究已经证

实
BC9.

可与
FGF

趋化因子受体
FGFI9

和
FGFI!

高亲

和性结合
!

但不具有人
'?!@

的生物学活性
"

因此
!

利

用
BC9.

可以与趋化因子
FGF

竞争结合其受体
!

从而

抑制
FGF

趋化因子的生物学作用
!

如抑制中性粒细

胞在组织损伤处的聚集及活性
!

并可治疗由
FGF

趋

化因子介导的过度炎症反应或免疫病理应答状态
"

目前这方面的研究并不多
!

因此后续我们应该深入

研究
BC9.

在治疗相关寄生虫病上的应用
!

并探讨其

防治机制
!

如防治血吸虫引起的肝纤维化及联合杀

虫药物抑杀旋毛虫幼虫囊包
!

为今后临床寄生虫病

的免疫预防和治疗提供新的科学依据和思路
"
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难
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根据患者有疫源地居住史和疫水接触史
"

终末

血尿
"

尿中典型虫卵等即可做出判断
#

但我国流行

日本血吸虫病
!

而埃及血吸虫病仅有输入且病例较

为少见
!

随着对非援助项目的增多
!

劳务输出和旅

游人员的增加
!

输入性埃及血吸虫病患者的数量也

在不断增加 $

?!&

%

#

国内医务人员大多对此认识不足
!

因此
!

有必要对医务人员开展相关知识培训
!

以防

漏诊或误诊的发生
#

另外
!

对出入非洲的出归国人

员也应加强宣教和体检工作
!

以减少输入性疾病的

发生和危害
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