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　 　 【摘要】 　 目的　 阐明经治疗的慢性乙型肝炎(ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂꎬ ＣＨＢ)患者外周血 ＩＬ￣３２ 的表

达水平ꎬ探讨 ＩＬ￣３２ 水平与谷丙转氨酶(ＡＬＴ)、谷草转氨酶(ＡＳＴ)、白蛋白(ＡＬＢ)及 ＨＢＶ ＤＮＡ 载量的

相关性ꎮ 方法　 选择干扰素治疗 ＣＨＢ 患者 ３０ 例以及健康对照者 ３０ 例ꎬＴＲＩｚｏｌ 法提取外周血单核细

胞(ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌｓꎬ ＰＢＭＣｓ)总 ＲＮＡꎬ应用实时荧光定量 ＰＣＲ 检测 ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ 的

表达水平ꎬ并与患者 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＡＬＢ 和 ＨＢＶ ＤＮＡ 进行统计学分析ꎮ 结果　 干扰素治疗 ＣＨＢ 患者外

周血 ＩＬ￣３２ 的 ｍＲＮＡ 表达水平显著低于健康对照者(Ｐ ＝ ０ ０００)ꎬ且与血清 ＡＬＴ、ＡＳＴ 呈正相关(Ｐ ＝
０ ０３５ꎬＰ＝ ０ ０３２)ꎬ与 ＡＬＢ 和 ＨＢＶ ＤＮＡ 载量无相关性(Ｐ ＝ ０ ８５６ꎬＰ ＝ ０ ５８０)ꎮ 结论　 经干扰素治疗

ＣＨＢ 患者 ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ 表达水平显著降低ꎬＩＬ￣３２ 水平与肝脏炎症程度相关ꎮ
【关键词】 　 白细胞介素￣３２ꎻ慢性乙型肝炎ꎻ聚乙二醇 α￣２ａꎻ肝脏ꎻ炎症
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＩＬ￣３２ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ
ｃｅｌｌｓ (ＰＢＭＣｓ) ａｎｄ ｉｔｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｓｅｒｕｍ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｉｃｅｓ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｔｅｓｔ ａｎｄ ＨＢＶ ＤＮＡ ｌｏａｄ
ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ (ＣＨＢ) ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＰＥＧ ＩＦＮ￣α￣２ａ ｔｒｅａｔｅｄ.Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｔｈｉｒｔｙ ＣＨＢ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＰＥＧ
ＩＦＮ￣α￣２ａ ｔｒｅａｔｅｄ (ＣＨＢ ｇｒｏｕｐ) ａｎｄ ｔｈｉｒｔｙ ｎｏｒｍａｌ ｈｅａｌｔｈ ｄｏｎｏｒｓ (ｈｅａｌｔｈ ｇｒｏｕｐ) ｗｅｒｅ ｅｎｒｏｌｌｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ.
Ｔｏｔａｌ ＲＮＡ ｉｎ ＰＢＭＣｓ ｗａｓ ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｂｙ ｕｓｉｎｇ ＴＲＩｚｏｌ. Ｔｈａｎ ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ａｓｓａｙｅｄ ｂｙ ｕｓｉｎｇ Ｒｅａｌ￣
ｔｉｍｅ ＰＣＲ. Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＩＬ￣３２ ａｎｄ ＡＬＴꎬ ＡＳＴꎬ ＴＢＩＬꎬ ＨＢＶ ＤＮＡ ｌｏａｄ ｗａｓ ａｎａｌｙｚｅｄ ｕｓｉｎｇ
ｐｅａｒｓｏｎ′ｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 ＩＬ￣３２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ＣＨＢ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｈｅａｌｔｈ ｇｒｏｕｐ. Ｍｏｒｅｏｖｅｒꎬ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅｍ ｗａｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ (Ｐ ＝
０ ０００). ＩＬ￣３２ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓｅｒｕｍ ＡＬＴ ａｎｄ ＡＳＴꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ (Ｐ ＝ ０ ０３５ꎬ Ｐ ＝
０ ０３２)ꎬｂｕｔ ｗａｓ ｎｏｔ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＡＬＢ ａｎｄ ＨＢＶ ＤＮＡ ｌｏａｄ (Ｐ＝ ０ ８５６ꎬ Ｐ＝ ０ ５８０). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 ＩＬ￣３２
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ＣＨＢ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＰＥＧ ＩＦＮ￣α￣２ａ Ｔｒｅａｔｅｄ ａｎｄ ｗａｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ.
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　 　 ＤＯＩ:１０ ３７６０ / ｃｍａ.ｊ.ｉｓｓｎ.１００３￣９２７９ ２０１９ ０１ ０１８

　 　 乙型肝炎病毒(ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｖｉｒｕｓꎬ ＨＢＶ)感染是

影响我国人民健康的主要传染病之一ꎮ 持续的慢性

乙型肝炎( ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂꎬ ＣＨＢ)可能会演变为

肝硬化和肝癌等ꎮ 然而其发病机制迄今未完全明

确ꎬ除与 ＨＢＶ 的变异、宿主的年龄、性别和免疫状

态有密切关系外ꎬ也与机体对病毒的清除能力和机

体的免疫功能密切相关ꎮ 固有免疫及适应性免疫均

参与了 ＨＢＶ 感染后肝细胞的损伤[１￣２]ꎬ细胞因子在

ＨＢＶ 感染引起的肝损伤中发挥重要作用ꎮ
ＩＬ￣３２ 是一种重要的促炎症细胞因子ꎬ主要来源

于 ＮＫ 细胞、Ｔ 细胞、上皮细胞和单核细胞等ꎬ在固

有免疫和天然免疫中都扮演着重要的角色[３]ꎮ 对

于 ＩＬ￣３２ 在乙型肝炎方面的研究ꎬ有报道指出 ＨＢｘ
蛋白诱导 ＩＬ￣３２ 的表达ꎬ且在未治疗 ＣＨＢ 患者肝脏

９７中华实验和临床病毒学杂志 ２０１９ 年 ２ 月第 ３３ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊ Ｅｘｐ Ｃｌｉｎ Ｖｉｒｏｌꎬ Ｆｅｂｒｕａｒｙ　 ２０１９ꎬＶｏｌ ３３ꎬＮｏ １



组织中是高表达的[４￣５]ꎮ ＩＬ￣３２ 具有免疫保护作用ꎬ
可能在炎症反应中起放大效应[６]ꎬ在丙型肝炎病毒

(ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｃ ｖｉｒｕｓꎬ ＨＣＶ)、人乳头状瘤病毒( ｈｕｍａｎ
ｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓꎬＨＰＶ))引起的炎症性疾病中发挥重

要作用[７￣８]ꎮ 而 ＩＬ￣３２ 如何发挥免疫保护的防御作

用却尚不明确ꎮ 本研究主要通过荧光定量的方法研

究长效干扰素治疗 ＣＨＢ 患者外周血单核细胞中 ＩＬ￣
３２ 的 ｍＲＮＡ 表达水平并分析 ＩＬ￣３２ 与患者血清

ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＡＬＢ 和 ＨＢＶ ＤＮＡ 载量的相关性ꎮ

１　 对象与方法

１ １　 研究对象　 杭州市西溪医院肝病科 ２０１５ 年 ９
月至 ２０１７ 年 １２ 月收治的 ＣＨＢ 患者 ３０ 例ꎮ 采用聚

乙二醇干扰素 α￣２ａ１８０ μｇ(上海罗氏制药有限公

司)皮下注射ꎬ每周 １ 次ꎬ疗程 ４８ 周ꎮ 另入选 ３０ 名

年龄、性别与入组病例相匹配的健康志愿者作为对

照ꎬ两组差异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎬ所有病例诊

断符合«慢性乙型肝炎防治指南(２０１０ 年版)»标

准[９]ꎬ排除其他肝炎病毒感染、合并自身免疫性肝

炎、酒精性肝病等ꎮ 本研究经杭州市西溪医院医学

伦理委员会批准ꎬ所有入选患者和健康志愿者均签

署知情同意书ꎮ
１ ２　 实验方法

１ ２ １ 　 外 周 血 单 核 细 胞 ( ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ
ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌｓꎬＰＢＭＣｓ):收集入选患者及健康志

愿者 ６ ｍｌ ＥＤＴＡ 抗凝血ꎬ２８００×ｇ 离心 １０ ｍｉｎꎬ同时

准备 ２ 管 ４ ｍｌ ＲＰＭＩ￣１６４０ 培养基和 １ 管 ４ ｍｌ Ｆｉｃｉｏｌｌ
淋巴细胞分离液ꎻ分离血浆后ꎬ用巴氏吸管将中间的

淋巴细胞层吸取转移至其中 １ 管 ４ ｍｌ ＲＰＭＩ￣１６４０
培养基中ꎬ并分别补足至 ８ ｍｌꎬ缓慢铺入 ４ ｍｌ Ｆｉｃｉｏｌｌ
淋巴细胞分离液中ꎬ３ ０００×ｇꎬ离心 ２０ ｍｉｎ 缓升缓

降ꎻ离心后分 ４ 层ꎬ小心吸取云雾层淋巴细胞转至另

１ 管 ４ ｍｌ ＲＰＭＩ￣１６４０ 培养基中ꎬ继续加入 １６４０ 补足

至 １２ ｍｌꎬ１８００×ｇ 离心 １０ ｍｉｎꎻ弃去上清ꎻ重新加入

１６４０ 培养基重悬并补足至 １２ ｍｌꎬ２ ０００×ｇ 离心 １０
ｍｉｎꎻ弃去上层培养基后加入 １ ｍｌ ＴＲＩｚｏｌ 混匀ꎬ转至

２ ｍｌ 冻存管低温保存ꎮ
１ ２ ２ 　 ＲＮＡ 提取与反转录: ＴＲＩｚｏｌ 低温冻存的

ＰＢＭＣ 细胞ꎬ加入 ０ ２ ｍｌ 的氯仿ꎬ摇晃 １５ ｓ 混匀后

室温放置 ２ ~ ３ ｍｉｎꎬ然后 ４ ℃ １２ ０００ ×ｇ 离心 １５
ｍｉｎꎻ从上层水相中吸出约 ４００ μｌ 的 ＲＮＡꎬ加入 ５００
μｌ 异丙醇ꎬ静置 １０ ｍｉｎꎬ１２ ０００×ｇ 离心 １０ ｍｉｎꎻ弃上

清ꎬ用 ７５ ％酒精 １ ｍｌ 洗涤ꎬ７ ５００×ｇ 离心 ５ ｍｉｎꎬ干

燥 ＲＮＡꎬ用 ＲＮａｓｅ￣ｆｒｅｅ ｗａｔｅｒ 溶解 ＲＮＡꎮ
逆转录 ＲＴ￣ＰＣＲ 采用 ＴａＫａＲａ 的 ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔ ＴＭ

ＲＴ ｒｅａｇｅｎｔ Ｋｉｔ(ＲＲ０４７Ａ)按说明书操作ꎮ 反应程序

为:３７ ℃孵育 ６０ ｍｉｎꎬ然后 ９５ ℃孵育 ５ ｍｉｎꎮ 反转

录结束后将 ｃＤＮＡ 保存于 ４ ℃备用ꎬ长期保存需至

于－２０ ℃ꎮ
１ ２ ３　 ＳＹＢＲ ｑＰＣＲ 检测 ｍＲＮＡ 相对表达水平:采
用 ＴａＫａＲａ 的 ＳＹＢＲ Ｐｒｅｍｉｘ Ｅｘ Ｔａｑ (Ｔｌｉ ＲＮａｓｅＨ
Ｐｌｕｓ) (ＲＲ４２０ Ａ)ꎬ冰上融化 ＳＹＢＲ Ｐｒｅｍｉｘ Ｅｘ Ｔａｑ
(２ × Ｃｏｎｃ.)、 ＲＯＸ Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ Ｄｙｅ ＩＩ ( ５０ × Ｃｏｎｃ.)、
Ｐｒｉｍｅｒｓ 和 ＲＮａｓｅ￣ｆｒｅｅ Ｗａｔｅｒ 等试剂ꎬ然后按说明书

推荐反应体系配制 ＰＣＲ 反应液ꎬ在 ９６ 孔板使用

ＲＯＸ Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ Ｄｙｅ ＩＩ 校正的 Ａｐｐｌｉｅｄ Ｂｉｏｓｙｓｔｅｍｓ
７５００ Ｒｅａｌ￣Ｔｉｍｅ ＰＣＲ Ｓｙｓｔｅｍ ( Ｌｉｆｅ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ) 进

行ꎬ反应程序为:９５ ℃ ３０ ｓ 预变性ꎬ９５ ℃ ５ ｓ 变性ꎬ
６０ ℃ ３４ ｓ 退火加延伸进行 ４０ 轮循环ꎮ

根据 ＮＣＢＩ 报道的 ＩＬ￣３２ 及其主要异构体的剪

切 模 式ꎬ Ｒｅａｌ￣ｔｉｍｅ ＰＣＲ 引 物 ( ＰｒｉｍｅｒＢａｎｋ ＩＤ
６１６５８６３７ｃ１)设计在跨外显子 ６ 和 ７ 连接区域 ７８
ｂｐꎮ 上游引物 ＩＬ￣３２￣Ｆ:５′￣ＴＧＧＣＧＧＣＴＴＡＴＴＡＴＧＡＧ
ＧＡＧＣ￣３′ꎬ下游引物 ＩＬ￣３２￣Ｒ: ５′￣ＣＴＣＧＧＣＡＣＣＧＴ
ＡＡＴＣＣＡＴＣＴＣ￣３′ꎮ
１ ３　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ １８ ０ 进行统计学数

据分析ꎬ采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 分析进行相关性分析ꎮ 用 ｔ 检
验进行两组间比较ꎬ以 Ｐ<０ ０５ 为差异具有统计学

意义ꎮ

２　 结果

２ １　 入组患者一般情况和临床特点　 本研究共纳

入 ３０ 例经治 ＣＨＢ 患者ꎬ具体临床特征详见表 １ꎮ 男

１９ 例ꎬ女 １１ 例ꎬ年龄 ２５~４８ 岁ꎬ平均年龄 ３３ ２±６ ３
岁ꎮ 均为聚乙二醇干扰素 α￣２ａ 治疗中患者ꎮ

表 １　 ３０ 例入组慢性乙型肝炎患者的基本特征

Ｔａｂ.１　 Ｔｈｅ ｂａｓｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ３０ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ
Ｂ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 特征 患者(ｎ＝ ３０)
性别(男 / 女) １９ / １１
年龄(岁) ３３ ２±６ ３
谷丙转氨酶(ＡＬＴꎬ Ｕｎｉｔｓ / Ｌ) １６９ ８±１４７ ７
谷草转氨酶(ＡＳＴꎬ Ｕｎｉｔｓ / Ｌ) １０３ ０±９３ ６
白蛋白(ＡＬＢꎬ ｇ / Ｌ) ４６ ７±４ ８
ＨＢＶ ＤＮＡ 载量(ＨＢＶ ＤＮＡꎬ ｌｇ ＩＵ / ｍｌ) ６ ６１±７ ０１

２ ２　 经治 ＣＨＢ 患者外周血 ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ 表达 　
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收集实验组与健康对照组外周血ꎬ分离 ＰＢＭＣｓꎬ提
取细胞总 ＲＮＡꎬ反转录成 ｃＤＮＡꎬ实时荧光定量 ＰＣＲ
检测 ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ 表达水平ꎮ 采用￣△△ＣＴ 方法分

析基因的相对表达量ꎮ 结果如图 １ 显示ꎬ实验组 ＩＬ￣
３２ ｍＲＮＡ 表达显著低于健康对照组ꎬ差异具有统计

学意义(Ｐ＝ ０ ０００)ꎮ

图 ２　 慢性乙型肝炎患者 ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ 水平与肝功能指标的相关分析

Ｆｉｇ.２　 Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ｌｉｖｅｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｐａｔｉｅｎｔｓ

图 １　 经聚乙二醇干扰素 α￣２ａ 治疗的慢性乙型肝炎患者

外周血单核细胞中 ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ 表达水平

Ｆｉｇ.１　 Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＩＬ￣３２ ｍＲＮＡ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ
ｍ ｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｂｙ

ＰＥＧ ＩＦＮ￣α￣２ａ

２ ３　 干扰素治疗 ＣＨＢ 患者外周血 ＩＬ￣３２ 水平与肝

功能指标的相关性分析　 见图 ２ꎬ实验组外周血 ＩＬ￣
３２ ｍＲＮＡ 表达水平与血清 ＡＬＴ ( ｒ ＝ ０ ３８６ꎬ Ｐ ＝
０ ０３５)和 ＡＳＴ( ｒ ＝ ０ ３９３ꎬ Ｐ ＝ ０ ０３２)呈明显正相

关ꎮ 与血清 ＡＬＢ( ｒ＝ ０ ０３５ꎬ Ｐ＝ ０ ８５６)和血清 ＨＢＶ
ＤＮＡ 载量( ｒ＝ ０ １０５ꎬ Ｐ ＝ ０ ５８０)无显著相关性ꎮ 结

果显示 ＩＬ￣３２ 表达水平与肝脏损伤程度密切相关ꎮ

３　 讨论

ＩＬ￣３２ 曾经被命名为自然杀伤细胞转录本 ４
(ＮＫ４)ꎬ是一种促炎症细胞因子ꎬ位于人基因组 １６
号染色体上ꎬ基因表达存在多种剪接异构现象[３]ꎬ
其中 ＩＬ￣３２α 是转录本最多的一种ꎬ而 ＩＬ￣３２γ 的转录

本最长ꎬ也是最有生物活性的一种[１０]ꎮ ＩＬ￣３２ 是一

种重要的多功能细胞因子ꎬ在一些自身免疫性和炎

症性疾病中都扮演着重要的角色ꎬ与多种疾病的发

生有关[１１]ꎬＩＬ￣３２ 主要存在于 ＮＫ 细胞、Ｔ 细胞、上皮

细胞和单核细胞等ꎮ 在一些病变的炎症组织中也有

表达ꎬ可以诱导 ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＩＬ￣８、肿瘤坏死因子 α
(ＴＮＦ￣α)、巨噬细胞炎性蛋白 ２ 等细胞因子的表

达[３]ꎮ ＩＬ￣３２ 在类风湿性关节炎中与 ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣１β、
ＩＬ￣１８ 等炎症因子的表达密切相关[１２]ꎮ ＩＬ￣３２α 在肠

道炎症性疾病中诱导大量炎性因子表达从而参与炎

症病理进程[１３]ꎮ 在艾滋病和流感患者血清中 ＩＬ￣３２
表达水平显著高于正常人[１４￣１５]ꎮ 在丙型肝炎的研

究中发现ꎬＩＬ￣３２ 的表达可以被 ＨＣＶ 感染诱导ꎬ且表

达量与 ＨＣＶ 相关的肝炎、肝癌和肝纤维化有密切的

关系[７ꎬ １６]ꎮ
目前国内外大多数报道表明细胞因子水平的高

低可能与 ＨＢＶ 感染的临床分型、预后有关ꎬ对于 ＩＬ￣
３２ 在乙型肝炎方面的研究报道较少ꎮ Ｘｕ 等[１７]研究

指出 ＣＨＢ 患者肝脏中 ＩＬ￣３２ 的表达水平与病情的

严重程度和血清 ＡＬＴ 水平呈正相关ꎬ同时ꎬ在 ＨＢＶ
感染过程中ꎬ促炎症因子的调控网络可导致肝脏的

损伤[７]ꎮ 体外肝细胞系研究中证实ꎬ细胞凋亡是 ＩＬ￣
３２ 诱导的肝损伤的重要机制[１７]ꎮ 最近研究发现ꎬ
乙肝相关急慢性肝衰竭患者中 ＩＬ￣３２ 表达水平与肝

脏病变的严重程度呈正相关[１８]ꎮ 此外ꎬ研究还证实

了 ＨＢＶ 诱导产生 ＩＬ￣３２ 的机制是 ＨＢ 蛋白通过激活

ＮＦ￣κＢ 诱导表达的ꎮ 对于 ＩＬ￣３２ 的抗病毒作用ꎬ肝
癌细胞系中过表达 ＩＬ￣３２γ 或用 ｒｈｕＩＬ￣３２γ 治疗 ＨＢＶ
感染的细胞ꎬ ＩＬ￣３２γ 并没有改变病毒复制ꎬ而在

ＰＢＭＣｓꎬＪｕｒｋａｔ Ｔ 细胞或 ＴＨＰ￣１ 细胞中ꎬｒｈｕＩＬ￣３２γ 能

够诱导作为抗病毒因子 ＩＦＮ￣λｌ 的产生从而控制

ＨＢＶ 的复制ꎮ 同样ꎬ感染 ＨＢＶ 的患者ꎬ呈现出血清

和肝组织中 ＩＬ￣３２ 和 ＩＦＮ￣λｌ 水平较高ꎬ且呈正相关ꎮ
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表明 ＩＬ￣３２γ 通 过 诱 导 ＩＦＮ￣λｌ 呈 现 抗 病 毒 的

作用[１９]ꎮ
在 ＩＬ￣３２ 与 ＨＢＶ 感染的相关性方面ꎬ研究表明

急性乙型肝炎 / ＣＨＢ 患者 ＩＬ￣３２ 表达水平较健康对

照者有着明显的不同ꎮ 急性乙肝患者中 ＩＬ￣３２ 的表

达水平显著高于 ＣＨＢ 患者ꎬ并且在 ＣＨＢ 患者中随

着病情的加重患者 ＩＬ￣３２ 的水平相应升高的也更加

明显ꎮ 而本研究发现 ＩＬ￣３２ 在聚乙二醇干扰素治疗

的 ＣＨＢ 患者外周血中的表达水平则是显著低于健

康对照者ꎮ 结果提示 ＩＬ￣３２ 可能也参与了 ＨＢＶ 感

染性疾病进展过程中的免疫调控ꎬ ＩＬ￣３２ 可能是

ＣＨＢ 治疗过程中介导和调节多种炎症因子的核心

分子ꎬ可能成 ＣＨＢ 诊治的潜在靶点ꎮ
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