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摘　 要： 动物慢性炎症是各种慢性疾病的基础，包括慢性乳腺炎、代谢综合征、关节炎、伤口感

染、血管疾病和癌症等。 前列腺素类（ＰＧｓ）作为一种典型的急性炎症介质在近年来的动物试验

研究中被证明在慢性炎症的过渡和维持中发挥着重要作用，主要包括：１）细胞因子信号传导扩

增；２）促进获得性免疫并诱导长期免疫炎症；３）募集炎性细胞以在炎症部位交替活性细胞群；４）
参与组织重塑。 因此，ＰＧｓ 信号传导可能作为慢性炎症的治疗靶点。 鉴于慢性炎症对动物健康

的影响以及 ＰＧｓ 在动物慢性炎症中的重要性，本文总结了 ＰＧｓ 及其受体的分类以及 ＰＧｓ 作为典

型急性炎症介质的特点，重点描述了 ＰＧｓ 在动物慢性炎症过程中发挥的促炎作用，并概述了前

列腺素 Ｈ２ Ｄ－异构酶（ＰＴＧＤＳ）与脂质运载蛋白型前列腺素 Ｄ 合成酶（Ｌ⁃ＰＧＤＳ）对奶牛慢性乳

腺炎的指示作用。
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　 　 前列腺素类（ＰＧｓ）是响应于各种生理和病理

刺激而产生和释放的花生四烯酸代谢物，其功能

是维持体内局部稳态［１］ 。 由于启动其生物合成的

环加氧酶（ＣＯＸ）可被阿司匹林类解热剂、抗炎药

和镇痛药抑制，因此 ＰＧｓ 一直以来被视为一种典

型的急性炎症介质［１］ 。 然而，近年来的研究表明，
ＰＧｓ 不仅能够介导急性炎症，还参与慢性炎症的转

变和维持［２］ 。 Ｂａｅｋｅｒ 等［３］报道了脂质运载蛋白型

前列腺素 Ｄ 合成酶（Ｌ⁃ＰＧＤＳ）是奶牛慢性炎症乳

腺内的一种特定上调化合物，同时有研究表明，奶
牛乳腺上皮细胞可能在慢性乳腺炎期间产生前列

腺素 Ｈ２ Ｄ－异构酶（ＰＴＧＤＳ），进而募集免疫细胞，
导致乳中体细胞数（ＳＣＣ）增加［４］ 。 此外，在奶牛

乳头管内皮细胞中，环加氧酶－１（ＣＯＸ⁃１）衍生的

前列腺素 Ｅ２（ＰＧＥ２）在维持乳腺内皮完整性方面

起保护作用［５］ 。 Ｈｏｎｄａ 等［６］ 报道了胶原诱导的小
鼠关节炎（ＣＩＡ）模型中前列环素（ＰＧＩ２） －前列环

素受体（ ＩＰ）信号传导和白细胞介素－１β（ ＩＬ⁃１β）
的相互作用。 在该模型中，ＩＰ 缺乏不影响关节炎

的发病率，但显著降低了由炎性细胞浸润、滑膜细

胞增殖和骨破坏等因素决定的关节炎程度。 因

此，本文旨在对 ＰＧｓ 在动物慢性炎症中促炎及抗

炎相关作用及其对慢性炎症的指示作用进行综

述，为慢性炎症的诊断提供新的潜在生物标记物。

１　 ＰＧｓ 及其典型的急性炎症介质作用
１．１　 ＰＧｓ 及其受体

　 　 ＰＧｓ 是由花生四烯酸通过 ＣＯＸ 与其他相应合

成酶经一系列酶促代谢反应产生的一类脂质介

质，包括前列腺素 Ｄ２（ＰＧＤ２）、ＰＧＥ２、前列腺素 Ｆ２α
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（ＰＧＦ２α）、ＰＧＩ２ 和血栓素 Ａ２（ＴＸＡ２），它们通常是

在各种有害刺激下形成和释放，作用于靶细胞表

面的同源受体，维持体内的局部稳态［７］ 。 ＰＧｓ 受

体有 ８ 种类型 ／亚型，分别为前列腺素 Ｄ（ＰＧＤ）受
体（ＤＰ）、前列腺素 Ｅ（ＰＧＥ）受体（ＥＰ１、ＥＰ２、ＥＰ３ 和

ＥＰ４）、前列腺素 Ｆ（ＰＧＦ）受体（ＦＰ）、ＩＰ 和 ＴＸＡ２ 受

体（ＴＰ）。 它们均为 Ｇ 蛋白偶联受体（ＧＰＣＲ）并构

成 ＧＰＣＲ 超家族中的 ＰＧｓ 受体家族，介导细胞的

增殖、分化和凋亡，广泛参与炎症及免疫反应的调

控过程［８］ 。
１．２ 　 ＰＧｓ 及其受体水平在动物急性炎症中的

变化及作用

　 　 ＰＧｓ 广泛存在于哺乳动物体内，是一类典型的

急性炎症介质。 Ｍｉｌｎｅ［９］利用金黄色葡萄球菌诱导

奶牛急性乳腺炎并于 １２ ｈ 后进行乳静脉采血，结
果表明，与诱导前健康血液指标相比，诱导炎症后

的奶牛血样中 ＰＧＥ２ 和 ＰＧＩ２ 水平显著升高。 ＰＧＥ２

和 ＰＧＩ２ 在奶牛乳腺炎反应过程中具有加强组胺和

缓激肽活性的作用，进而导致血管舒张及水肿。
Ｍｕｒａｔａ 等［１０］利用角叉菜胶诱导 ＩＰ 敲除小鼠足肿

胀，结果表明，与正常小鼠相比，ＩＰ 敲除小鼠的足

肿胀程度减少约 ５０％。 Ｙｕｈｋｉ 等［１１］ 在角叉菜胶诱

导小鼠胸膜炎模型中发现，注射角叉菜胶后 １ ～ ５ ｈ
显示 ＥＰ２ 和 ＥＰ３ 以及 ＩＰ 在胸膜积液渗出。 Ｙｕｈｋｉ
等［１１］进一步研究表明，ＰＧＩ２⁃ＩＰ 途径是介导酵母多

糖诱导的胸膜炎中渗出物形成的信号。 Ｇｉｒｉ 等［１２］

在输注细菌内毒素引发的奶牛乳腺炎模型中发现

炎症乳样中 ＰＧＦ２α和血栓素 Ｂ２（ＴＸＢ２，ＴＸＡ２ 的代

谢产物）的水平显著增加。 Ａｔｒｏｓｈｉ 等［１３］ 对患有临

床乳腺炎奶牛的研究表明，ＰＧｓ 水平在奶样和血液

中均升高。 ＰＧＥ２、ＰＧＦ２α及 ＴＸＢ２ 在健康乳样中的

水平分别为 ４４、１１８ 和 ２４４ ｐｇ ／ ｍＬ，而在炎症乳样

中的水平分别为 ６１、１３５ 和 ３５７ ｐｇ ／ ｍＬ。 其他急性

炎症介质，如 ＥＰ３ 被确定为介导发热反应的受体；
ＩＰ、ＥＰ１、ＥＰ３ 和 ＥＰ４ 参与外周痛觉过敏［１４］ ；ＥＰ２ 通

过抑制甘氨酸进而阻断脊髓内神经传递，引起中

枢痛觉过敏［１５］ ；ＰＧＥ 和 ＰＧＩ２ 是有效的血管扩张

剂，在炎症中的主要作用是使组织对刺激物产生

痛觉过敏［１６］ ； ＰＧＤ 是主要的血管收缩剂［１７－１８］ ；
ＴＸＡ２ 能够高效促进血小板聚集［１９］ 。

２　 ＰＧｓ 参与急性炎症向慢性炎症转变过程
　 　 由组织损伤引起的动物急性炎症通常伴随局

部发红、发热、肿胀以及疼痛和发烧，并且在治疗

后临床症状可消退，但炎症通常持续存在并逐步

转变成慢性［２０］ 。 大量研究表明慢性炎症过程参与

多种疾病的发病机制，包括关节炎、乳腺炎、代谢

综合征、血管疾病及癌症等［２０］ 。 在患慢性疾病动

物的炎症组织中发现了炎性细胞的大量浸润和各

种促炎分子的表达。 导致慢性炎症的潜在机制包

括：１）急性炎症转变为长期免疫炎症；２）通过重复

刺激激活正反馈回路；３）通过改变受影响组织中

的活跃细胞群来维持炎症；４）组织重塑［２］ 。 近来

的一些研究使用 ＰＧｓ 受体敲除小鼠对 ＰＧｓ 受体类

型 ／亚型特异性激动剂和拮抗剂的研究发现 ＰＧｓ 信号

传导参与慢性炎症的转变和维持［６］。 因此，ＰＧｓ 广泛

存在于炎症急性期向慢性期的转变过程中。

３　 ＰＧｓ 在动物慢性炎症中的促炎作用
３．１　 作为细胞因子放大器

　 　 由于环加氧酶 － ２ （ＣＯＸ⁃２） 可以被脂多糖

（ＬＰＳ）和促炎细胞因子如 ＩＬ⁃１β 和白细胞介素－６
（ ＩＬ⁃６） 诱 导， 进 而 促 进 ＰＧｓ 的 合 成 并 引 发 炎

症［２１］ 。 ＰＧｓ 在慢性炎症环境中与细胞因子及病原

体相关分子模式 （ ＰＡＭＰ） 或疾病相关分子模式

（ＤＡＭＰ）相互作用，并通过增强由有害刺激引起

的炎症相关基因的表达来扩增细胞因子和 ＰＡＭＰ ／
ＤＡＭＰ 信号传导［２１］ 。 Ａｔｒｏｓｈｉ 等［２２］ 利用吲哚美辛

处理体外培养的小鼠滑膜成纤维细胞，结果发现

显著抑制了由 ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃６ 诱导的 ４００ 种基因中

约 １ ／ ３ 基因的表达，并且通过添加外源 ＩＰ 激动剂

处理恢复其中 １００ 种基因的表达。 这可能是由 ＩＰ
介导的 ＩＬ⁃１β 信号传导扩增引起的［２３］ 。 在一项关

于 ＰＧｓ 介导的 ＰＡＭＰ ／ ＤＡＭＰ 信号传导扩增的研

究中检测了 ＰＧＥ２⁃ＥＰ４ 信号传导与 ＬＰＳ 的相互作

用。 利用 ＬＰＳ 刺激奶牛乳腺巨噬细胞系，并检测

了 ＥＰ４ 拮抗剂对 ＬＰＳ 诱导的基因表达的影响，结
果表明，ＥＰ４ 拮抗剂显著抑制了 ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃６ 基因

的表达［２４］ 。 以上研究表明，ＰＧｓ 作为“细胞因子放

大器”能够通过促进细胞因子或先天免疫作用将

急性炎症反应转化为长期基因表达依赖性过程，
使慢性炎症持续存在［３，２１］ 。

６９４２
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３．２　 对炎性细胞的募集作用

　 　 炎症部位通常有大量炎性细胞如嗜中性粒细

胞、嗜酸性粒细胞和巨噬细胞的浸润，并且这些细

胞的募集主要通过趋化因子的表达来进行。 已有

大量研究表明 ＰＧｓ 参与趋化因子的诱导并导致炎

症细胞在发炎部位的浸润［２］ 。 Ａｏｋｉ 等［２５］ 研究指

出，在奶牛慢性乳腺炎期间，由于血乳屏障损坏并

未完全修复，乳腺上皮细胞中由 ＰＧＥ２⁃ＥＰ２ －核因

子－κＢ（ＮＦ⁃κＢ）途径诱导的单核细胞趋化蛋白－１
（ＭＣＰ⁃１）能够募集并激活巨噬细胞以渗入血管

壁，大量募集的巨噬细胞会产生多种病理分子，如
细胞因子和蛋白酶。 在大肠杆菌感染的奶牛乳腺

炎模型中，Ｏｓｈｉｍａ 等［２６］ 发现细菌定植和 ＰＧＥ２ 信

号通过 ＥＰ４ 协同诱导 ＭＣＰ⁃１ 的表达，这是将巨噬

细胞募集到炎症部位的主要途径。 除诱导趋化因

子表达外，ＰＧＤ２ 还可通过作用于趋化因子受体家

族的 ２ 型辅助性 Ｔ 细胞趋化因子受体（ＣＲＴＨ２ 或

ＤＰ２）直接募集和激活 Ｔｈ２ 淋巴细胞和嗜酸性粒细

胞，并且这种作用在各种过敏性疾病中发挥作

用［２７］ 。 以上研究表明，在不同的炎症条件下，ＰＧｓ
可以诱导各种趋化因子，然后进一步促进炎症的

发生［２］ 。
３．３　 促进获得性免疫并诱导长期免疫炎症

　 　 获得性免疫是通过树突细胞（ＤＣ）处理并将

抗原呈递至天然 Ｔ 细胞为起始进而将其分化为特

定 Ｔ 细胞亚群，免疫应答的类型取决于被诱导为

特定抗原的 Ｔ 细胞亚群种类［２８］ 。 辅助性 Ｔ（Ｔｈ）
细胞中的 Ｔｈ１ 和 Ｔｈ１７ 细胞分别产生干扰素 －ｇ
（ ＩＦＮ⁃ｇ）和白细胞介素－１７（ ＩＬ⁃１７），是促成各种慢

性自身免疫炎性疾病发病机制的重要细胞群［２９］ 。
在人类慢性炎性疾病如多发性硬化（ＭＳ）和克罗

恩病（ＣＤ）中， ＩＦＮ⁃ｇ 和 ＩＬ⁃１７ 在 ＭＳ 患者的脑和

ＣＤ 患者的肠道中大量积累［３０－３１］ 。 Ｔｈ１ 细胞的分

化由白细胞介素 － １２ （ ＩＬ⁃１２） 诱导并由 ＩＦＮ⁃ｇ 促

进，Ｔｈ１７ 细胞的分化和扩增分别由转化生长因

子－β（ＴＧＦ⁃β） ／ ＩＬ⁃６ 和白细胞介素－２３（ ＩＬ⁃２３）诱

导［３２］ 。 近来的研究表明，ＰＧｓ 参与 Ｔｈ１ 和 Ｔｈ１７ 细

胞的分化和扩增［２］ 。 Ｙａｏ 等［３３］ 利用抗 ＣＤ２８ 刺激

Ｔ 细胞受体 （ ＴＣＲ） 以增强其信号传导，并探究

ＰＧＥ２ 对 Ｔ 细胞分化的影响，结果显示，随着 ＰＧＥ２

水平的升高， ＩＬ⁃１２ 介导的 Ｔｈ１ 细胞分化程度增

强，然而该作用在缺乏 ＥＰ２ 和 ＥＰ４ 的 Ｔ 细胞中并

未出现。 这表明通过增强对 ＴＣＲ 的刺激，ＰＧＥ２⁃

ＥＰ２ ／ ＥＰ４ 信号传导增强了 Ｔ 细胞向 Ｔｈ１ 细胞亚群

的分化。 其进一步的研究表明，ＰＧＥ２⁃ＥＰ２ ／ ＥＰ４ 信

号通过环磷酸腺苷 （ ｃＡＭＰ） 促进 ＩＬ⁃２３ 诱导的

Ｔｈ１７ 细胞扩增。 Ｃｈｅｎ 等［３４］ 证明 ＰＧＥ２ 或 ＥＰ４ 激

动剂 可 增 强 用 抗 ＣＤ４０ 抗 体 刺 激 的 ＤＣ 产 生

ＩＬ⁃２３，而添加 ＥＰ４ 拮抗剂则完全抑制了 ＩＬ⁃２３ 的

产生。 Ｎａｋａｊｉｍａ 等［３５］在奶牛炎性乳腺组织中发现

ＰＧＩ２⁃ＩＰ 信号传导同样能够促进 Ｔ 细胞向 Ｔｈ１ 细

胞分化。 ＰＧＥ２ 和 ｃＡＭＰ 对 Ｔ 细胞活化的抑制作

用可能由于增强 ＴＣＲ 信号转导的刺激对 Ｃ 末端

Ｓｒｃ 激 酶 的 淋 巴 细 胞 特 异 性 蛋 白 酪 氨 酸 激 酶

（ＬＣＫ）的磷酸化产生了拮抗作用［２，３３］ 。
３．４　 在炎症正反馈回路中的调节作用

　 　 慢性炎症持续存在的其中一种可能机制是由

于正反馈回路对初始炎症信号的放大作用［２，３６］ 。
已有研究证实了 ＰＧｓ 在慢性疾病正反馈回路中的

存在［２］ 。 王洪玲［３６］选择 ３ 头患有急性乳腺炎的奶

牛，待其临床症状消退后对慢性炎症发生的信号

通路进行研究，结果表明，慢性乳腺炎反应是由

ＣＯＸ⁃２ 参与的 ＣＯＸ⁃２⁃ＰＧＥ２⁃ＥＰ２⁃ＮＦ⁃κＢ 正反馈回

路诱导的。 Ａｏｋｉ 等［２５］ 在小鼠颅内动脉瘤（ ＩＡ）模

型中发现 ＩＡ 的发生受到动脉瘤内皮细胞中ＣＯＸ⁃２
表达的诱导，研究进一步发现 ＥＰ２ 在 ＩＡ 位点上

调，缺乏 ＥＰ２ 的小鼠 ＩＡ 发生的信号通路受到抑

制。 由于活化的 ＮＦ⁃κＢ 诱导各种炎症相关基因，
抑制 ＣＯＸ⁃２ 阻断 ＥＰ２ 表达和敲除 ＥＰ２ 抑制 ＩＡ 中

的 ＣＯＸ⁃２ 诱导，这 ２ 种处理均抑制 ＮＦ⁃κＢ 活化，
进而抑制了 ＩＡ 模型中 ＣＯＸ⁃２ 的表达。 ＣＯＸ⁃２ 抑

制和 ＥＰ２ 缺乏，都会减少 ＭＣＰ⁃１ 表达并抑制巨噬

细胞 浸 润［３７］ 。 以 上 研 究 表 明， 慢 性 炎 症 诱 导

ＣＯＸ⁃２表达，ＣＯＸ⁃２、ＰＧＥ２、ＥＰ２ 和 ＮＦ⁃κＢ 产生正

反馈回路以放大炎症信号［２，３８］ 。
３．５　 在组织重塑中的作用

　 　 急性炎症在向慢性炎症的转化过程中通常会

发生组织重塑。 组织重塑包括组织化生、肉芽及

血管生成和纤维化。 根据 ＰＧｓ 的不同类型及组

成，对组织重塑产生促进或抑制作用［２］ 。 在卵白

蛋白（ＯＶＡ）诱导的小鼠过敏性哮喘模型中，组织

蛋白酶和杯状细胞在气道上皮细胞中的分化被

ＰＧＥ２⁃ＥＰ３ 信号传导负调节［３９］ 。 在大鼠胶原诱导

性关节炎（ＣＩＡ）模型中发现 ＰＧｓ 对血管生成有调

节作用。 ＰＧｓ 对血管生成的调节主要是对血管生

成因子［如血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）］和趋化因
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子的诱 导。 滑 膜 成 纤 维 细 胞 表 达 ＶＥＧＦ 通 过

ＰＧＩ２⁃ＩＰ 信号转导，将内皮前体募集到炎症部位并

诱导血管形成。 此外，通过抑制体内 ＰＧｓ 信号传

导，ＶＥＧＦ 在基质组织中的表达显著下调［４０］ 。 组

织纤维化的特征在于成纤维细胞增殖以及胶原蛋

白和其他细胞外基质蛋白的过度沉积，这超过了

受损组织的正常修复过程［４１］ 。 Ｌｏｖｇｒｅｎ 等［４２］ 在博

莱霉素诱导的 ＩＰ 敲除大鼠肺纤维化模型中发现，
ＩＰ 的缺失增加了肺纤维化及功能恶化，并据此推

测 ＰＧＩ２⁃ＩＰ 信号传导可以预防肺纤维化。 奶牛慢

性乳腺炎状态下的乳腺纤维化会导致泌乳功能下

降。 已有报道证明在慢性乳腺炎的维持过程中

ＰＧｓ 具有抑制组织纤维化的作用。 孙俊若男等［４３］

发现在利用 ＴＧＦ⁃β 诱导奶牛乳腺上皮细胞－肌纤

维母细胞转分化模型中，ＩＰ 和 ＴＰ 能够阻止间质细

胞积累或抑制胶原合成，表明 ＰＧＩ２ 对纤维化具有

拮抗作用。 丁旭娜［４４］在体外培养并纯化的乳腺上

皮细胞中添加碱性成纤维细胞生长因子（ ｂＦＧＦ），
导致 α－平滑肌肌动蛋白（α⁃ＳＭＡ）、结缔组织生长

因子（ＣＴＧＦ）的 ｍＲＮＡ 表达量增加，促进了乳腺

上皮细胞纤维化，其中成纤维细胞中 ＰＧＦ２α水平显

著升高，表明 ＰＧＦ２α在乳腺上皮细胞纤维化中起到

促纤维化介质的作用。 以上研究表明，通过选择

性操纵 ＰＧｓ 信号通路能够抑制或促进组织纤

维化［２，４１］ 。

４ 　 ＰＴＧＤＳ 与 Ｌ⁃ＰＧＤＳ 对 奶 牛 慢 性
乳房炎的指示作用
４．１　 ＰＧｓ 在奶牛慢性乳腺炎中的产生机制

　 　 奶牛乳腺组织损伤、感染及炎症通常与脂质

过氧化和自由基的形成有关［４５］ 。 目前，ＰＧｓ 在奶

牛慢性乳腺炎中产生机制的研究结果包括以下几

点：１）细菌毒素可能有助于 ＰＧｓ 释放；２）多形核白

细胞增加促进了 ＰＧｓ 的产生；３）组织蛋白质和电

解质含量的变化对 ＰＧｓ 产生具有显著影响；４）在

挤奶过程中一些其他的炎症介质（如单胺和肽激

素）对 致 敏 乳 房 的 机 械 刺 激 也 会 导 致 ＰＧｓ 的

产生［１２］ 。
４．２　 ＰＴＧＤＳ
　 　 乳腺上皮细胞在乳腺炎症期间通过将 ＰＧＨ２

转化为 ＰＧＤ２ 产生 ＰＴＧＤＳ 来募集免疫细胞，导致

乳中 ＳＣＣ 增加［４］ 。 郭红霞等［４６］ 在具有高 ＳＣＣ 的

奶中发现 ＰＴＧＤＳ 活性的增加，推测牛奶中 ＰＴＧＤＳ

活性的增加可能是由乳房炎引起的过度表达或血

乳屏障损害的结果。 此外，ＰＧｓ 可以诱导趋化因

子，导致炎性细胞如嗜中性粒细胞、嗜酸性粒细胞

和巨噬细胞的浸润，这反映了上皮细胞可以在乳

房炎 期 间 产 生 ＰＴＧＤＳ， 通 过 将 前 列 腺 素 Ｈ２

（ＰＧＨ２）转化为 ＰＧＤ２ 来募集必要的免疫细胞，导
致牛奶中 ＳＣＣ 增加［１２］ 。 虽然已有报道显示导管

素是乳房炎或亚临床乳房炎的生物标志物，但是

导管素和 ＳＣＣ 之间的相关性低于 ＰＴＧＤＳ 和 ＳＣＣ
之间的相关性［４７］ 。 Ｓｃｈｅｒｐｅｎｚｅｅｌ 等［４８］ 指出ＰＴＧＤＳ
和 ＳＣＣ 之间具有较高的相关性，表明 ＰＴＧＤＳ 可能

是牛奶中 ＳＣＣ 的指示剂。 Ｇｅｒｅｎａ 等［４９］ 指出，如果

将 ＰＴＧＤＳ 与奶牛乳腺炎阶段相关的其他信号结

合，ＰＴＧＤＳ 可以在乳腺感染期间提供乳腺防御机

制的 额 外 信 息。 这 表 明 与 牛 奶 中 ＳＣＣ 相 比，
ＰＴＧＤＳ在预测奶牛乳腺炎症方面有更大的优势。
４．３　 Ｌ⁃ＰＧＤＳ
　 　 Ｌ⁃ＰＧＤＳ 是一种膜结合酶，通常可以在炎症器

官或生殖道分泌物的各种生物流体中检测到［５０］ 。
Ｂａｅｋｅｒ 等［３］研究发现，Ｌ⁃ＰＧＤＳ 是细菌因子引起的

奶牛慢性乳腺炎中炎症乳腺组织中的一种特定上

调化合物。 细菌或其细胞壁成分诱导促炎介质

ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃６ 分泌，这些效应物以及 ＬＰＳ
可以激活 ＮＦ⁃κＢ 和丝裂原活化蛋白激酶（ＭＡＰＫ）
信号传导途径，刺激 ＣＯＸ⁃２ 的表达，从而促进 ＰＧｓ
的产生。 Ｌ⁃ＰＧＤＳ 与 ＣＯＸ⁃２ 相偶联，导致在血液

中 Ｌ⁃ＰＧＤＳ 的分泌增加［５１］ 。 慢性乳腺炎症组织中

Ｌ⁃ＰＧＤＳ 水平的升高可能是过表达或表达该酶的

特定细胞渗漏增加的结果［５２］ 。 Ｒｉｏｌｌｅｔ 等［５３］ 研究

表明，在慢性炎症感染乳腺的乳汁中 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞

的大量募集可能与 Ｌ⁃ＰＧＤＳ 表达上调及其在抗炎

作用中的可能作用有关。 因此，慢性炎症的过程

中 Ｌ⁃ＰＧＤＳ 表达的上调可能反映了对炎症的减慢

作用［５４］ 。

５　 小结与展望
　 　 导致动物慢性炎症感染的因素大多具有持久

性，通常难以在急性炎症反应中根除感染因子，从
而产生慢性炎症。 ＰＧｓ 不仅是急性炎症介质，在转

变和维持慢性炎症中也发挥着重要作用，包括作

为“细胞因子放大器”放大炎症反应、募集炎性细

胞、抗炎和免疫调节以及织重塑等。 选择性操纵

ＰＧｓ 受体及信号通路对于促炎和抗炎反应具有重
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要作用。 此外，ＰＴＤＧＳ 和 Ｌ⁃ＰＧＤＳ 对奶牛慢性乳

腺炎的诊断提供了重要的指示作用。 到目前为止

目，关于 ＰＧｓ 在介导动物慢性炎症中的研究已有

进一步的发展，但是 ＰＧｓ 在介导慢性炎症过程中

是否诱导动物表观遗传变化以及慢性炎症中 ＰＧｓ
与其他脂质介质（如消退素）的相互作用还存在较

大的认知空间，因此需要更深入的后续研究。
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