
动物营养学报 ２０２１，３３（３）：１６６３⁃１６７４
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｎｉｍａｌ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ 　

ｄｏｉ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００６⁃２６７ｘ．２０２１．０３．０４７

１１Ｓ 球蛋白通过核因子－κＢ、诱导型一氧化氮合酶、
ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ 端激酶、ｐ３８ 丝裂原活化蛋白激酶信号

通路诱导猪小肠上皮细胞损伤的研究

王　 蕾　 孙智峰　 彭成璐　 丁红研　 王　 志　 李思婷　 王承智　
李　 玉　 王希春　 吴金节∗

（安徽农业大学动物科技学院，合肥 ２３００６１）

摘　 要： 本研究旨在利用细胞体外培养技术，分析 １１Ｓ 球蛋白通过核因子－кＢ（ＮＦ⁃κＢ）、诱导型

一氧化氮合酶（ ｉＮＯＳ）、ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ 端激酶（ ＪＮＫ）和 ｐ３８ 丝裂原活化蛋白激酶（ ｐ３８ ＭＡＰＫ） 信号通

路诱导猪小肠上皮细胞（ ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞）损伤的作用差异。 试验随机分为 ６ 组：Ａ 组（对照组）无

添加；Ｂ 组添加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球蛋白；Ｃ、Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组分别添加 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＮＦ⁃κＢ 抑制剂二

硫氨基甲酸肽吡咯烷（ＰＤＴＣ）、ｉＮＯＳ 抑制剂 Ｎω－硝基－Ｌ－精氨酸甲酯（Ｌ⁃ＮＡＭＥ）、ＪＮＫ 抑制剂

ＳＰ６００１２５ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 抑制剂 ＳＢ２０２１９０ 预处理后，分别添加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球蛋白。 培养

２４ ｈ 后，ＣＣＫ⁃８ 检测细胞活性，酶联免疫吸附测定（ＥＬＩＳＡ）法检测一氧化氮（ＮＯ）、肿瘤坏死因

子－α（ＴＮＦ⁃α）、干扰素－γ（ ＩＮＦ⁃γ）和白细胞介素－１０（ ＩＬ⁃１０）含量，苏木精－伊红（ＨＥ）染色法观

察细胞及细胞核形态，用透射电子显微镜观察细胞超微结构，实时荧光定量 ＰＣＲ 检测 ＮＦ⁃κＢ、
ｉＮＯＳ、ＪＮＫ、ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达量，Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 ＮＦ⁃κＢ、 ｉＮＯＳ、ＪＮＫ、ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋

白表达水平。 结果显示：１）与 Ａ 组相比，Ｂ 组细胞活性极显著降低（Ｐ＜０．０１）；与 Ｂ 组相比，Ｃ、
Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组细胞活性极显著升高（Ｐ＜０．０１），且 Ｃ 组细胞活性显著高于 Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组（Ｐ＜０．０５）。
２）与 Ａ 组相比，Ｂ 组 ＴＮＦ⁃α、ＩＮＦ⁃γ 和 ＮＯ 含量极显著升高（Ｐ＜０．０１），ＩＬ⁃１０ 含量极显著降低

（Ｐ＜０．０１）；与 Ｂ 组相比，Ｃ、Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组 ＴＮＦ⁃α、ＩＮＦ⁃γ 和 ＮＯ 含量极显著降低（Ｐ＜０．０１），ＩＬ⁃１０
含量极显著升高（Ｐ＜０．０１）。 ３）与 Ａ 组相比，Ｂ 组 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白表达水

平和 ｍＲＮＡ 相对表达量极显著升高（Ｐ＜０．０１）。 ４）与 Ｂ 组相比，Ｃ 和 Ｆ 组 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和

ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达量显著或极显著降低（Ｐ＜０．０５ 或 Ｐ＜０．０１），Ｄ 组 ＮＦ⁃κＢ、 ｉＮＯＳ 和

ＪＮＫ ｍＲＮＡ 相对表达量极显著降低（Ｐ＜０．０１），Ｅ 组 ＮＦ⁃κＢ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达

量显著或极显著降低（Ｐ＜０．０５ 或 Ｐ＜０．０１）。 ５）与 Ｂ 组相比，Ｃ、Ｅ 和 Ｆ 组 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和

ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白表达水平极显著降低（Ｐ＜０．０１），Ｄ 组 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ 和 ＪＮＫ 蛋白表达水平极显

著降低（Ｐ＜０．０１）。 ６）ＨＥ 染色及透射电镜观察可见，Ｂ 组细胞损伤、胞质空泡化、核染色质聚

集，Ｃ、Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组细胞损伤受到抑制，且 Ｃ 组细胞结构形态的完整性优于 Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组。 由此可

见，１１Ｓ 球蛋白通过 ＪＮＫ ／ ｐ３８ ＭＡＰＫ ／ ＮＦ⁃κＢ ／ ｉＮＯＳ 信号通路诱导 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤，且 ＮＦ⁃κＢ
信号通路在诱导细胞损伤的过程中发挥关键作用。
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　 　 大豆贮藏蛋白主要由球蛋白组成，球蛋白按

沉淀系数分为 ２Ｓ、７Ｓ、１１Ｓ 和 １５Ｓ ４ 种主要类型。
１１Ｓ 球蛋白是大豆球蛋白的主要成分之一，其质量

百分数占大豆籽实总蛋白的 １９．５％ ～ ２３．１％和总

球蛋白的 ４０．０％，易引起幼龄动物免疫球蛋白 Ｅ
（ ＩｇＥ）型过敏反应［１］ 。 １１Ｓ 球蛋白含有 ５ 个亚基，
约 ２０ ｋｕ 的碱性多肽和约 ４０ ｋｕ 的酸性多肽（由二

硫键相连）组成每个亚基的结构。 根据蛋白质在

动物肠道中的吸收规律，大豆球蛋白主要吸收部

位在小肠，小部分见于胃和大肠中［２－３］ 。 １１Ｓ 球蛋

白经幼龄动物采食进入肠道后，肠道出现明显炎

症浸润，诱导肠黏膜细胞凋亡，使小肠通透性升

高，损坏肠黏膜屏障［４］ 。 肠上皮对环境起着动态

屏障的作用，整合了多种信号，包括来自代谢物、
共生微生物区系、免疫反应和衰老应激源的信号。
肠上皮细胞通过不断地增殖更新来替换受损的细

胞，以维持肠道上皮的正常屏障功能。
　 　 仔猪小肠上皮细胞（ ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞）处于小肠

第 １ 层，保存了大部分细胞的原有上皮特性，在构

成完整的管腔环境过程中发挥重要作用。 体外研

究表明，１１Ｓ 球蛋白降低 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞的跨膜电阻

值，提高细胞通透性，抑制细胞增殖，诱导肠细胞

损伤凋亡［５］ 。 本课题组前期研究证实，１１Ｓ 球蛋白

分别通过核因子－κＢ（ＮＦ⁃κＢ）、诱导型一氧化氮合

酶（ ｉＮＯＳ）、ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ 端激酶（ ＪＮＫ）和 ｐ３８ 丝裂原活

化蛋白激酶（ ｐ３８ ＭＡＰＫ）信号通路引起 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２
细 胞 损 伤 和 凋 亡［６－７］ 。 ｐ３８ ＭＡＰＫ 抑 制 剂

ＳＢ２０２１９０ 与腺嘌呤核苷三磷酸竞争抑 制 ｐ３８
ＭＡＰＫ 活性，降低肿瘤坏死因子 －α （ ＴＮＦ⁃α） 含

量［８］ 。 ＪＮＫ 抑 制 剂 ＳＰ６００１２５ 可 以 抑 制 ＪＮＫ
ｍＲＮＡ的 表 达［９］ 。 二 硫 氨 基 甲 酸 肽 吡 咯 烷

（ＰＤＴＣ）是 ＮＦ⁃κＢ 的一种强效抑制剂，它既能抵

抗自由基的毒性作用，也能抑制促炎性细胞因子

的生成［１０］ 。 Ｎω－硝基－Ｌ－精氨酸甲酯（Ｌ⁃ＮＡＭＥ）
是一种非特异性的一氧化氮合酶（ＮＯＳ）抑制剂，
能同时抑制神经元型一氧化氮合酶（ ｎＮＯＳ）、内皮

型一氧化氮合酶（ｅＮＯＳ）和 ｉＮＯＳ 的表达［１１］ 。 本试

验在前期研究的基础上，构建 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞体外模

型，测定 ＮＦ⁃κＢ、 ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 分别在

各自抑制剂作用下，ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞活性以及相关炎

性因子含量和蛋白表达水平，并在透射电镜下观

察 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞结构形态的完整性，分析 １１Ｓ 球蛋

白通过 ＪＮＫ、ｐ３８ ＭＡＰＫ、ＮＦ⁃κＢ 和 ｉＮＯＳ 信号通路

诱导 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤的差异，为 １１Ｓ 球蛋白引起

ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤的分子机制提供科学依据。

１　 材料与方法
１．１　 试验材料

　 　 １１Ｓ 球蛋白购自中国农业大学食品工程学院，
并进一步提纯至 ９１．８％。 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞购自武汉

市农业科学院细胞库，ＲＰＭＩ １６４０ 培养基由美国

Ｔｈｅｒｍｏ 公司提供，ＢＣＡ 蛋白浓度测定试剂盒购自

Ｂｉｏｓｈａｒｐ 公司，β－肌动蛋白（β⁃ａｃｔｉｎ）由爱必信（上
海）生物科技有限公司提供，ＨＰＲ 辣根酶标记山羊

抗兔免疫球蛋白 Ｇ（ ＩｇＧ）二抗和山羊抗鼠二抗购

自 Ｂｉｏｓｈａｒｐ 公 司， ＰＤＴＣ、 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、 ＳＰ６００１２５ 和

ＳＢ２０２１９０ 购自碧云天生物技术公司。 一氧化氮

（ＮＯ）、ＴＮＦ⁃α、干扰素－γ（ ＩＮＦ⁃γ）、白细胞介素－６
（ ＩＬ⁃６）和白细胞介素－１０（ ＩＬ⁃１０）酶联免疫吸附测

定（ ＥＬＩＳＡ） 试剂盒购自南京建成生物工程研

究所。
１．２　 试验分组与设计

　 　 将对数生长期中的 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞，按照 １ ×
１０５ 个 ／ ｍＬ的 密 度 接 种 在 ６ 孔 细 胞 板 后， 置 于

３７ ℃ 、５％ ＣＯ２ 恒温培养箱中培养 ２４ ｈ 贴壁后，随
机分为 ６ 组：Ａ 组 （对照组） 无添加，Ｂ 组添加

５ ｍｇ ／ ｍＬ的 １１Ｓ 球蛋白，Ｃ 组添加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的

１１Ｓ 球 蛋 白 ＋ １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＰＤＴＣ， Ｄ 组 添 加

５ ｍｇ ／ ｍＬ的 １１Ｓ 球蛋白＋１ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 Ｌ⁃ＮＡＭＥ，Ｅ
组添加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球蛋白 ＋ １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的

ＳＰ６００１２５，Ｆ 组添加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球蛋 白 ＋
１ μｍｏｌ ／ Ｌ的 ＳＢ２０２１９０，每组设置 ３ 个重复。
１．３　 细胞活性测定

　 　 按照 ５ ０００ 个 ／孔的密度将对数生长期中的

ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞悬液（１００ μＬ ／孔）接种在 ９６ 孔板中，
细胞贴壁后，按照试验设计分别添加 １１Ｓ 球蛋白

和抑制剂，培养 ２４ ｈ 后，每孔加入 １０ μＬ 的 ＣＣＫ⁃８
溶液，在细胞培养箱内继续孵育至出现明显的颜

色反应。 用酶标仪测定 ４５０ ｎｍ 处的光密度（ ｏｐｔｉ⁃
ｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ，ＯＤ）值，检测细胞活性。
１．４　 ＮＯ、ＴＮＦ⁃α、ＩＮＦ⁃γ和 ＩＬ⁃１０ 含量测定

　 　 按照试验设计，将各组细胞培养 ２４ ｈ 后，收集

细胞， １ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离 心 ５ ｍｉｎ， 磷 酸 盐 缓 冲 液

（ＰＢＳ）洗涤 ３ 次。 随后在每组样品中加入 ５００ μＬ
含 ０． １％ 聚乙二醇辛基苯基醚 （ ＴｒｉｔｏｎＸ⁃１００） 的

０．１ ｍｏｌ ／ Ｌ Ｔｒｉｓ⁃ＨＣｌ（ｐＨ＝ ７．４），超声裂解各组样品
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（冰水中）。 收集细胞裂解液，１ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心

１０ ｍｉｎ后，吸取上清液，依据 ＥＬＩＳＡ 试剂盒说明进

行试验，检测 ＮＯ、ＴＮＦ⁃α、ＩＮＦ⁃γ 和 ＩＬ⁃１０ 含量。
１．５　 苏木精－伊红（ＨＥ）染色

　 　 按照试验分组与设计，培养 ２４ ｈ 后，收集细

胞，制作切片。 依次将切片放入二甲苯Ⅰ １０ ｍｉｎ，
二甲苯Ⅱ １０ ｍｉｎ，无水乙醇Ⅰ３ ｍｉｎ，无水乙醇Ⅱ
３ ｍｉｎ，乙醇Ⅰ（９５％） ３ ｍｉｎ，乙醇Ⅱ（９５％） ３ ｍｉｎ，
乙醇（８０％）３ ｍｉｎ，蒸馏水 １ ｍｉｎ。 切片放入苏木

素染液中染色细胞核 １ ～ ３ ｍｉｎ，切片放入伊红染液

中染色细胞质 １ ～ ３ ｍｉｎ，流水清洗后脱水封片，显
微镜镜检，分析图像。
１．６　 透射电子显微镜观察细胞形态及内部结构

　 　 按照试验设计，将各组细胞培养 ２４ ｈ 后，收集

细胞，１ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，弃上清液，每管加入

１ ｍＬ 的 ４％多聚甲醛 ４ ℃下固定 １２ ｈ 后，ＰＢＳ 洗

涤 ３ 次（４ ℃ 、５ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ、１５ ｍｉｎ）之后用 ２％锇酸

渗透酸固定 ４ ｈ。 ＰＢＳ 缓冲液冲洗后，用 ３０％ ～
１００％酒精梯度脱水，渗透包埋，切割超薄切片染

色，在 ＪＥＭ－１２３０ 透射电子显微镜（ ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｅ⁃
ｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ，ＴＥＭ）下拍摄图片。
１． ７ 　 实 时 荧 光 定 量 ＰＣＲ （ ｑＲＴ⁃ＰＣＲ ） 检 测

ＮＦ⁃κＢ、 ｉＮＯＳ、 ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相 对

表达量

　 　 按照试验设计，将各组细胞培养 ２４ ｈ 后，收集

细胞，使用 ＴＲＩｚｏｌ 试剂 （ Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ ＴＲＩｚｏｌ ｐｌｕｓ
ＲＮＡ ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｋｉｔ）进行 ＲＮＡ 分离，利用紫外分

光光度计和电泳测定其含量、纯度及质量后贮存

在－ ８０ ℃ 备 用。 每 个 ＰＣＲ 反 应 混 合 物 包 含

２００ ｎｍｏｌ ／ Ｌ的引物，１０ μＬ 的 ２×ＳＹＢＲ⁃ｇｒｅｅｎ ＰＣＲ
ｍａｓｔｅｒ 混合物 （Ｒｏｃｈｅ 公司，货号：４９１３９１４００１），
５ μＬ的 ｃＤＮＡ 和不含核糖核酸酶（ＲＮａｓｅ）的水，
总体积为 ２０ μＬ。 以 β⁃ａｃｔｉｎ 为内参，基因引物参

数如表 １ 所示。

表 １　 基因引物参数

Ｔａｂｌｅ １　 Ｐｒｉｍｅｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｇｅｎｅｓ

基因
Ｇｅｎｅｓ

ＧｅｎＢａｎｋ 登录号
ＧｅｎＢａｎｋ ａｃｃｅｓｓｉｏｎ Ｎｏ．

引物序列
Ｐｒｉｍｅｒ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ （５′—３′）

核因子－κＢ
ＮＦ⁃κＢ ＮＭ＿００１１１４２８１．１ Ｆ：ＣＡＧＴＡＣＴＴＧＣＣＡＧＡＣＡＣＡＧＡＴＧ

Ｒ：ＡＧＡＧＡＴＧＧＣＧＴＡＡＡＧＧＧＡＴＡＧＧ
诱导型一氧化氮合酶
ｉＮＯＳ ＮＭ＿００１１４３６９０．１ Ｆ：ＣＡＧＡＴＧＡＡＧＡＣＣＡＣＣＴＣＴＡＣＣＡ

Ｒ：ＣＴＴＧＡＡＣＡＴＡＧＡＣＣＴＴＧＧＧＣＴＧ
ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ 端激酶
ＪＮＫ ＸＭ＿００１９２９１６６．６ Ｆ：ＧＡＡＧＣＴＣＣＡＣＣＡＣＣＡＡＡＧＡＴＡＣ

Ｒ：ＧＡＴＧＡＴＧＡＣＧＡＴＧＧＡＴＧＣＴＧＡＧ
ｐ３８ 丝裂原活化蛋白激酶
ｐ３８ ＭＡＰＫ ＮＭ＿００１２４３６７３．１ Ｆ：ＧＧＡＧＧＡＣＡＧＧＡＡＧＡＧＧＡＡＧＡＡＡ

Ｒ：ＧＡＣＣＴＴＴＴＣＴＣＣＴＣＣＡＧＡＴＣＣＴ
β－肌动蛋白
β⁃ａｃｔｉｎ ＸＭ＿００３１２４２８０．５ Ｆ：ＡＧＡＴＣＡＣＴＣＣＣＣＣＡＡＴＧＡＣＡＧ

Ｒ：ＡＧＡＧＣＡＡＧＡＧＡＧＧＣＡＴＣＣＴＧ

１．８　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８
ＭＡＰＫ 蛋白表达水平

　 　 按照试验设计，将各组细胞培养 ２４ ｈ 后，收集

细胞，将 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞进行 Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ 印迹处

理。 每个十二烷基硫酸钠－聚丙烯酰胺凝胶电泳

（ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ）（１２％）泳道加入 ２０ μｇ 的总蛋白电

泳并转移至聚偏二氟乙烯 （ ＰＶＤＦ） 膜上。 ＰＶＤＦ
膜 ４ ℃下与一抗孵育过夜后用 ＴＢＳＴ 缓冲液清洗

３ 次，进行二抗孵育。 洗膜 ３ 次，放入凝胶成像系

统显影拍摄。
１．９　 数据处理

　 　 试验数据用平均值±标准差表示，采用 ＳＰＳＳ

１７．０ 软件的 ＡＮＯＶＡ 程序进行方差分析，ＬＳＤ 法

进行显著性比较，Ｐ＜０．０５ 表示差异显著，Ｐ＜０．０１
表示差异极显著。 使用 Ｇｒａｐｈ Ｐａｄ Ｐｒｉｓｍ ７．０ 软件

绘制柱状图，使用 Ｑｕａｎｔｉｔｙ Ｏｎｅ 软件分析 Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ 结果。

２　 结　 果
２．１ 　 １１Ｓ 球蛋白、ＰＤＴＣ、Ｌ⁃ＮＡＭＥ、ＳＰ６００１２５ 和

ＳＢ２０２１９０ 对 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞活性的影响

　 　 如图 １ 所示，与 Ａ 组相比，Ｂ 组细胞活性极显

著下 降 （ Ｐ ＜ ０． ０１ ）。 与 Ｂ 组 相 比， 分 别 添 加

１ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＰＤＴＣ、 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、 ＳＰ６００１２５ 和

５６６１
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ＳＢ２０２１９０ 后，Ｃ、Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组细胞活性极显著上升

（Ｐ＜０．０１）。 Ｃ 组细胞活性显著高于 Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组

（Ｐ＜０．０５）。

　 　 不同组别之间，数据点标不同小写字母表示差异显著

（Ｐ＜０．０５），不同大写字母表示差异极显著（Ｐ＜０．０１），相同

或无字母表示差异不显著（Ｐ＞０．０５）。
　 　 Ａｍｏｎｇ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｇｒｏｕｐｓ， ｄａｔａ ｐｏｉｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｍａｌｌ
ｌｅｔｔｅｒｓ ｍｅａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ （Ｐ＜０．０５）， ａｎｄ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒ⁃
ｅｎｔ ｃａｐｉｔａｌ ｌｅｔｔｅｒｓ ｍｅａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ （ Ｐ ＜ ０． ０１），
ｗｈｉｌｅ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｏｒ ｎｏ ｌｅｔｔｅｒｓ ｍｅａｎ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒ⁃
ｅｎｃｅ （Ｐ＞０．０５） ．

图 １　 ＣＣＫ８ 检测 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞活性

Ｆｉｇ．１　 Ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ ｃｅｌｌ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ＣＣＫ８

２．２ 　 １１Ｓ 球蛋白、ＰＤＴＣ、Ｌ⁃ＮＡＭＥ、ＳＰ６００１２５ 和

ＳＢ２０２１９０ 对 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞因子和 ＮＯ 含量的

影响

　 　 如图 ２ 所示，与 Ａ 组相比，Ｂ 组 ＮＯ、ＴＮＦ⁃α 和

ＩＮＦ⁃γ 含量均极显著升高（Ｐ＜ ０． ０１）。 与 Ｂ 组相

比，Ｃ、Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组 ＮＯ、ＴＮＦ⁃α 和 ＩＮＦ⁃γ 含量均极

显著降低（Ｐ＜０．０１）。 与 Ａ 组相比，Ｂ 组 ＩＬ⁃１０ 含

量极显著降低（Ｐ＜０．０１）。 与 Ｂ 组相比，Ｃ、Ｄ、Ｅ 和

Ｆ 组 ＩＬ⁃１０ 含量极显著升高（Ｐ＜０．０１）。
２．３　 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞的 ＨＥ 染色图像

　 　 ＨＥ 染色图像如图 ３ 所示，Ａ 组的细胞膜完

整，核仁饱满；Ｂ 组的细胞肿胀或破裂，细胞外形

结构异形，核仁皱缩。 与 Ｂ 组相比，Ｃ、Ｄ、Ｅ 和 Ｆ
组的细胞损伤情况明显减轻，细胞外形及细胞膜

相对完整；与 Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组相比，Ｃ 组的细胞形态及

细胞膜更加规则完整，核仁皱缩现象明显改善。
２．４　 透射电镜观察结果

　 　 如图 ４ 所示，Ａ 组的细胞外形结构及细胞器

形态完整，胞浆致密，核染色质分布均匀；Ｂ 组的

细胞核周围出现空泡，细胞浆减少，细胞核增大异

形、边界不整齐，核层退化，染色质皱缩，细胞质凝

结。 分 别 添 加 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＰＤＴＣ、 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、
ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０ 后，Ｃ、Ｄ、Ｅ 和 Ｆ 组的细胞

结构趋于完整且细胞质空泡化减少；与 Ｄ、Ｅ 和 Ｆ
组相比，Ｃ 组细胞膜形态更加规则完整，细胞浆增

多，细胞核大小正常、形态规则，染色质分布更加

致密均匀。
２．５　 ＰＤＴＣ、Ｌ⁃ＮＡＭＥ、ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０ 对

ＮＦ⁃κＢ、 ｉＮＯＳ、 ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相 对

表达量的影响

　 　 如图 ５ 所示，与 Ａ 组相比，Ｂ 组的 ＮＦ⁃κＢ、
ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达量极显

著升 高 （ Ｐ ＜ ０． ０１ ）。 与 Ｂ 组 相 比， 分 别 添 加

１ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＰＤＴＣ、 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、 ＳＰ６００１２５ 和

ＳＢ２０２１９０ 后，Ｃ 和 Ｆ 组的 ＮＦ⁃κＢ、 ｉＮＯＳ、 ＪＮＫ 和

ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达量显著或极显著下降

（Ｐ＜０．０５ 或 Ｐ＜０．０１），Ｄ 组的 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ 和 ＪＮＫ
ｍＲＮＡ 相对表达量极显著下降（Ｐ＜０．０１），Ｅ 组的

ＮＦ⁃κＢ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达量显著

或极显著下降（Ｐ＜０．０５ 或 Ｐ＜０．０１）。
２．６　 １１Ｓ、 ＰＤＴＣ、 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、 ＳＰ６００１２５ 和

ＳＢ２０２１９０ 对 ＮＦ⁃кＢ、 ｉＮＯＳ、 ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ
蛋白表达水平的影响

　 　 如图 ６ 所示，与 Ａ 组相比，Ｂ 组的 ＮＦ⁃κＢ、
ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白表达水平极显著升

高（Ｐ＜０． ０１）。 与 Ｂ 组相比，分别添加 １ μｍｏｌ ／ Ｌ
的 ＰＤＴＣ、Ｌ⁃ＮＡＭＥ、ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０ 后，Ｃ、
Ｅ 和 Ｆ 组的 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白

表达水平极显著下降（Ｐ＜０． ０１），Ｄ 组的 ＮＦ⁃κＢ、
ｉＮＯＳ 和 ＪＮＫ 蛋 白 表 达 水 平 极 显 著 下 降 （ Ｐ ＜
０．０１）。

３　 讨　 论
　 　 Ｓｔｏｋｅｓ 等［１２］ 研究发现，大豆抗原蛋白介导 Ｔ
淋巴细胞免疫应答产生过量细胞因子引起猪肠上

皮结构损伤。 细胞因子 ＩＬ⁃１０ 主要由辅助性 Ｔ 细

胞 ２（Ｔｈ２）产生，在过敏性炎症反应中发挥重要作

用。 敲除 ＩＬ⁃１０ 的小鼠结肠黏膜增厚，肠道炎性细

胞浸润明显，炎症相关基因表达量上升，自发形成

慢性小肠炎症［１３］ 。 刘欣［１４］ 用 １１Ｓ 球蛋白灌胃小

鼠建立体内试验模型，ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 检测小鼠小肠组

６６６１
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织，发现 ＩＬ⁃１０ ｍＲＮＡ 的相对表达量降低。 本试验

中，添加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球蛋白后，ＩＬ⁃１０ 含量极

显著 下 降； 添 加 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＰＤＴＣ、 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、
ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０ 后， ＩＬ⁃１０ 含量极显著上

升。 这提示在 １１Ｓ 球蛋白诱导的肠道过敏炎症反

应中，ＩＬ⁃１０ 是重要的免疫调节剂。 ＩＬ⁃１０ 参与的

免疫抑制反应是由 ｐ３８ ＭＡＰＫ 途径介导的［１５］ ，
ｐ３８ ＭＡＰＫ、ＪＮＫ 和细胞外信号调节激酶（ＥＲＫ）是
丝裂原活化蛋白激酶（ＭＡＰＫ）信号通路下游的 ３
个信号级联通路，ＭＡＰＫ 信号通路调控肠道细胞

的增殖和免疫反应，在炎症反应中发挥重要作

用［１６］ 。 Ｐｅｎｇ 等［１７］采用 １１Ｓ 球蛋白饲喂断奶仔猪

构建体内试验模型发现，１１Ｓ 球蛋白诱导肠道组织

ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白过度表达。 张瑜［１８］ 通过

体外培养 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞发现，随 １１Ｓ 球蛋白浓度

增加， ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞磷酸化 ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ 端激酶 （ ｐ⁃
ＪＮＫ）和磷酸化 ｐ３８（ ｐ⁃ｐ３８）蛋白表达水平逐渐增

加，细胞活性显著下降，细胞损伤程度逐渐加重；
添加 ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０ 后，ｐ⁃ＪＮＫ 和 ｐ⁃ｐ３８
蛋白表达水平显著下降，且能够抑制细胞损伤。
本试 验 中， 添 加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球 蛋 白 后，
ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细 胞 活 性 极 显 著 下 降， ＪＮＫ 和 ｐ３８
ＭＡＰＫ 蛋白表达水平及 ｍＲＮＡ 相对表达量极显

著升高；添加 ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０ 后，细胞活

性极显著上升，ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白表达水平

及 ｍＲＮＡ 相对表达量极显著降低，说明 １１Ｓ 球蛋

白通过 ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 信号通路介导 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２
细胞损伤。

　 　 ∗表示与 Ａ 组相比差异显著（Ｐ＜０．０５），∗∗表示与 Ａ 组相比差异极显著（Ｐ＜０．０１）。 ＃表示与 Ｂ 组相比差异显著（Ｐ＜
０．０５），＃＃表示与 Ｂ 组相比差异极显著（Ｐ＜０．０１）。 下图同。
　 　 ∗ ｍｅａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ａ （Ｐ＜０．０５）， ∗∗ ｍｅａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ａ
（Ｐ＜０．０１） ． ＃ ｍｅａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ｂ （Ｐ＜０．０５）， ＃＃ ｍｅａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ
Ｂ （Ｐ＜０．０１） ． Ｔｈｅ ｓａｍｅ ａｓ ｂｅｌｏｗ．

图 ２　 ＥＬＩＳＡ 检测细胞中 ＮＯ、ＴＮＦ⁃α、ＩＮＦ⁃γ和 ＩＬ⁃１０ 含量

Ｆｉｇ．２　 Ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ＮＯ， ＴＮＦ⁃α， ＩＮＦ⁃γ ａｎｄ ＩＬ⁃１０ ｉｎ ｃｅｌｌｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ＥＬＩＳＡ
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图 ３　 ＨＥ 染色观察 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞的细胞形态和结构

Ｆｉｇ．３　 Ｃｅｌｌ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ ｃｅｌｌ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｂｙ ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ （１ ０００×）

图 ４　 透射电镜观察 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞的超微结构

Ｆｉｇ．４　 Ｕｌｔｒａｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ ｃｅｌｌｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｂｙ ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ （２０ ０００×，８０．０ ｋＶ）

　 　 １１Ｓ 球蛋白诱导的仔猪过敏反应主要是 Ｔｈ２
型免疫反应［１］ ，ＴＮＦ⁃α 和 ＩＮＦ⁃γ 是 Ｔｈ２ 型免疫反

应的重要产物［１９］ 。 在卵蛋白致敏的小鼠模型中，
ＴＮＦ⁃α 和 ＩＮＦ⁃γ 共同诱导细胞产生炎性介质，促
进炎症反应［２０］ 。 这与本试验 １１Ｓ 球蛋白处理

ＩＰＥＣ⁃２ 细胞后，ＥＬＩＳＡ 检测显示 ＴＮＦ⁃α 和 ＩＮＦ⁃γ
含量极显著上升结果一致。 ＴＮＦ⁃α 和 ＩＮＦ⁃γ 共同

诱导细胞 ＮＦ⁃κＢ 抑制蛋白 α 的磷酸化和降解，导
致 ＮＦ⁃κＢ ／ ｐ６５ 的 磷 酸 化 及 其 核 转 位［２１］ ， 激 活

ＮＦ⁃κＢ信号通路。 在细胞核中，ＮＦ⁃κＢ 促进炎症反

应的基因表达，引起细胞凋亡［２２］ 。 体内和体外研

究发现，１１Ｓ 球蛋白激活 ＮＦ⁃κＢ 信号通路诱导

ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞凋亡，损伤断奶仔猪肠道组织［１７－１８］ 。
Ｙｉ 等［２３］研究发现，断奶导致的仔猪空肠炎症与空

肠 ＩＦＮ⁃γ ｍＲＮＡ 相对表达量升高与 ＮＦ⁃κＢ 信号通

路激活有关。 本试验用 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球蛋白处

理 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞后，细胞活性极显著下降，ＨＥ 染色

可见细胞膜破裂和细胞核皱缩，透射电镜观察发

现胞质空泡化、染色质边集，ＮＦ⁃κＢ 蛋白表达水平

和 ｍＲＮＡ 相对表达量显著提高；添加 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的

ＰＤＴＣ 预处理 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞后，细胞活性极显著升

高，ＮＦ⁃κＢ 蛋白表达水平和 ｍＲＮＡ 相对表达量显
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著下降，这表明 １１Ｓ 球蛋白通过 ＮＦ⁃κＢ 信号通路 介导 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤。

图 ５　 ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 检测细胞中 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达量

Ｆｉｇ．５　 Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ ，ｉＮＯＳ， ＪＮＫ ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ ｉｎ ｃｅｌｌｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｑＲＴ⁃ＰＣＲ

　 　 大豆富含的 Ｌ－精氨酸是 ＮＯ 的前体，ＮＯ 在

ｉＮＯＳ 催化 Ｌ－精氨酸的过程中产生，是一种细胞炎

性介质［２４］ 。 ｐ３８ ＭＡＰＫ 通路增加细胞内 ＮＯ 的产

生［１５］ ，ＮＯ 除激活细胞死亡受体途径和线粒体途

径诱导细胞凋亡外，还能调节其他炎症因子（如

ＴＮＦ⁃α）的释放进而加强炎症反应［２５］ 。 本试验中，
添加 ５ ｍｇ ／ ｍＬ 的 １１Ｓ 球蛋白处理 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞，
结果发现细胞活性极显著下降，ＮＯ 和 ＴＮＦ⁃α 含

量极显著升高，ｉＮＯＳ 蛋白表达水平和 ｍＲＮＡ 相对

表达量显著或极显著升高；添加 Ｌ⁃ＮＡＭＥ 后，ＮＯ
和 ＴＮＦ⁃α 含量极显著降低，细胞活性极显著上升，
ｉＮＯＳ 蛋白表达水平和 ｍＲＮＡ 相对表达量显著降

低，表明 Ｌ⁃ＮＡＭＥ 能够通过调节 ｉＮＯＳ 的表达减少

炎症介质，抑制细胞损伤。 Ｋａｊｉ 等［２６］ 研究发现，肠
道平滑肌细胞和巨噬细胞中过量表达的 ｉＮＯＳ 引

起细胞损伤，Ｌ⁃ＮＡＭＥ 预处理可以阻止细胞损伤。
Ｌｅｉｔãｏ 等［２７］ 在甲氨蝶呤（ＭＴＸ）诱导的肠黏膜炎

症中发现 ｉＮＯＳ ｍＲＮＡ 相对表达量显著增加，添加

Ｌ⁃ＮＡＭＥ 后可减轻小肠绒毛和隐窝损伤、细胞凋

亡现象。
　 　 细胞信号转导是多通路、多环节、多层次高度

复杂的可控反应，信号的启动、放大和终止是相互

作用的正负反馈机制。 １ 种或几种信号通路的异

常表达，即可能造成整个信号转导系统的失调，进
而引发病变。 ＭＡＰＫ 和 ＮＦ⁃κＢ 信号通路的异常激

活促进炎症反应，是导致炎症性肠病（ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｂｏｗｅｌ ｄｉｓｅａｓｅ， ＩＢＤ） 的重要原因［２８］ 。 研究表明，
ＩＢＤ 患者肠组织中的 ＪＮＫ、ｐ３８ ＭＡＰＫ 和 ＮＦ⁃κＢ
蛋白表达水平显著上升［２９－３０］ 。 Ｂｅｒｇｈｅ 等［３１］ 研究

表明，ｐ３８ ＭＡＰＫ 通路的激活有助于 ＮＦ⁃κＢ 调节

其 ｐ６５ 亚基的反式激活能力。 ＮＦ⁃κＢ 是典型的促

炎性 信 号 通 路， 炎 性 细 胞 因 子 激 活 ＮＦ⁃κＢ 通

路［２１］ ，持续激活的 ＮＦ⁃κＢ 编码促炎细胞因子及

ｉＮＯＳ［３２］ ，形成炎症反应的正反馈回路。 Ｒｏｇｌｅｒ
等［３３］在溃疡性结肠炎和克罗恩病患者的黏膜活检

标本中，发现 ＮＦ⁃κＢ 蛋白表达水平与肠上皮细胞

的活性和炎症的严重程度显著相关。 体内试验发

现，ＳＰ６００１２５、ＳＢ２０２１９０ 和 ＰＤＴＣ 均能显著缓解

肠道炎症［３４－３６］ ，这与本试验添加抑制剂后能够显

著抑制 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤的结果相符。 本试验中，
与分别添加 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 的 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、ＳＰ６００１２５ 和

ＳＢ２０２１９０ 组相比，添加 １ μｍｏｌ ／ Ｌ ＰＤＴＣ 组的细胞
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活性显著高于上述 ３ 组，ＨＥ 染色可见细胞折光性

强、胞质饱满、核质清晰，透射电镜观察细胞形态

与对照组细胞形态相近，细胞核结构完整、核染色

质分布更均匀且胞质空泡化明显减少。 这说明

ＰＤＴＣ 能够抑制 １１Ｓ 球蛋白介导的 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞

损 伤 ， 且 抑 制 细 胞 损 伤 效 果 优 于 Ｌ ⁃ ＮＡＭＥ 、

ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０。 这表明 ＮＦ⁃κＢ 信号通路

在 １１Ｓ 球蛋白通过 ＪＮＫ ／ ｐ３８ ＭＡＰＫ ／ ＮＦ⁃κＢ ／ ｉＮＯＳ
信号通路介导 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤的过程中发挥关

键作用，这可能与持续上调的 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激

活其他促炎途径，使炎症反应级联放大有关。

图 ６　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测细胞中 ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白表达水平

Ｆｉｇ．６　 Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ， ｉＮＯＳ， ＪＮＫ ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ ｃｅｌｌｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ

４　 结　 论
　 　 ①１１Ｓ 球蛋白通过 ＪＮＫ ／ ｐ３８ ＭＡＰＫ ／ ＮＦ⁃κＢ ／
ｉＮＯＳ 信号通路诱导 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤，促进 ＮＯ、
ＴＮＦ⁃α 和 ＩＮＦ⁃γ 分 泌， 抑 制 ＩＬ⁃１０ 分 泌， 提 高

ＮＦ⁃κＢ、ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍＲＮＡ 相对表达

量，增加 ＮＦ⁃κＢ、 ｉＮＯＳ、ＪＮＫ 和 ｐ３８ ＭＡＰＫ 蛋白表

达 水 平， 添 加 ＰＤＴＣ、 Ｌ⁃ＮＡＭＥ、 ＳＰ６００１２５ 和

ＳＢ２０２１９０ 后，均能抑制 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤。

　 　 ②添加 ＰＤＴＣ 组的 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞的活性、细胞

形状和细胞器结构的完整性均优于添加Ｌ⁃ＮＡＭＥ、
ＳＰ６００１２５ 和 ＳＢ２０２１９０ 组。 ＮＦ⁃κＢ 信号通路在

１１Ｓ 球蛋白通过 ＪＮＫ ／ ｐ３８ ＭＡＰＫ ／ ＮＦ⁃κＢ ／ ｉＮＯＳ 信

号通路介导 ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ 细胞损伤的过程中发挥关键

作用。
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ｔｅｒ’ ｓ Ｔｈｅｓｉｓ．Ｃｈａｎｇｃｈｕｎ：Ｊｉｌｉｎ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，
２０１３：１８－３１．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［ ６ ］ 　 彭成璐，张瑜，丁雪东，等．１１Ｓ 通过 ＮＦ⁃κＢ 信号通路

引起猪小肠上皮细胞损伤 ［ Ｊ］ ． 浙江农业学报，
２０１９，３１（３）：３８４－３９１．

　 　 　 ＰＥＮＧ Ｃ Ｌ，ＺＨＡＮＧ Ｙ，ＤＩＮＧ Ｘ Ｄ， ｅｔ ａｌ． １１Ｓ ｔｒｉｇ⁃
ｇｅｒｅｄ ｐｏｒｃｉｎｅ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓｄａｍａｇｅ ｔｈｒｏｕｇｈ
ＮＦ⁃κＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ［ Ｊ］ ．Ａｃｔａ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｅ Ｚｈｅ⁃
ｊｉａｎｇｅｎｓｉｓ，２０１９，３１（３）：３８４－３９１．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［ ７ ］ 　 彭成璐，张瑜，舒迎霜，等．大豆球蛋白通过 ｐ３８ 丝裂

原活化蛋白激酶 ／ ｃ⁃Ｊｕｎ 氨基端激酶信号通路引起猪

小肠上皮细胞损伤 ［ Ｊ］ ．动物营养学报，２０１９，３１
（４）：１７１８－１７２４．

　 　 　 ＰＥＮＧ Ｃ Ｌ，ＺＨＡＮＧ Ｙ，ＳＨＵ Ｙ Ｓ，ｅｔ ａｌ．Ｇｌｙｃｉｎｉｎ ｉｎ⁃
ｄｕｃｅｄ ｐｏｒｃｉｎｅ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｄａｍａｇｅ ｔｈｒｏｕｇｈ
ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍｉｔｏｇｅｎ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ ／ ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ⁃

ｔｅｒｍｉｎａｌ ｋｉｎａｓｅ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ［ Ｊ］ ．Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ
ｏｆ Ａｎｉｍａｌ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，２０１９，３１ （ ４）：１７１８ － １７２４． （ ｉｎ
Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［ ８ ］ 　 吴建龙，巨积辉，周广良，等． ＳＢ２０２１９０ 对皮瓣缺血

再灌注损伤时 ＴＮＦ⁃α 和 ＩＬ⁃１０ 影响的实验研究［ Ｊ］ ．
中国临床解剖学杂志，２０１４，３２（６）：６９８－７０３，７０７．

　 　 　 ＷＵ Ｊ Ｌ，ＪＵ Ｊ Ｈ，ＺＨＯＵ Ｇ Ｌ，ｅｔ ａｌ．Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｓｔｕｄｙ
ｏｎ ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ Ｐ３８ＭＡＰＫ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ＳＢ２０２１９０ ｏｎ
ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｆｌａｐ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ［ Ｊ］ ．Ｃｈｉ⁃
ｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ａｎａｔｏｍｙ，２０１４，３２（６）：６９８－
７０３，７０７．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［ ９ ］ 　 罗新乐，胡亚威，周建华． ＪＮＫ 抑制剂 ＳＰ６００１２５ 对

脊髓损伤的影响［ Ｊ］ ．中国矫形外科杂志，２０２０，２８
（１２）：１１２２－１１２６．

　 　 　 ＬＵＯ Ｘ Ｄ，ＨＵ Ｙ Ｗ，ＺＨＯＵ Ｊ Ｈ．Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＪＮＫ ｉｎｈｉｂ⁃
ｉｔｏｒ ＳＰ６００１２５ ｏｎ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｉｎｊｕｒｙ ［ Ｊ］ ． Ｏｒｔｈｏｐｅｄｉｃ
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｉｎａ，２０２０，２８（１２）：１１２２－１１２６．（ ｉｎ Ｃｈｉ⁃
ｎｅｓｅ）

［１０］ 　 雷蕊绮，蒋力，辜刚凤，等． ＰＤＴＣ 对急性 ＣＯ 中毒迟

发性脑病大鼠海马区 ＮＦ⁃κＢ 和 Ｃ⁃ｍｙｃ 表达的影响

［ Ｊ］ ．中国免疫学杂志，２０２０，３６（５）：５１７－５２２．
　 　 　 ＬＥＩ Ｒ Ｑ，ＪＩＡＮＧ Ｌ，ＧＵ Ｇ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＰＤＴＣ

ｏｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ ａｎｄ Ｃ⁃ｍｙｃ ｉｎ ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓ ｏｆ
ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｄｅｌａｙｅｄ ｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ ａｆｔｅｒ ｃａｒｂｏｎ ｍｏｎｏｘ⁃
ｉｄｅ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，
２０２０，３６（５）：５１７－５２２．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１１］ 　 宋红梅．一氧化氮合酶抑制剂 Ｌ⁃ＮＡＭＥ 对慢性脑缺

血大鼠行为学及海马 ｉＮＯＳ 表达的影响［Ｄ］ ．硕士学

位论文．长春：吉林大学，２００７．
　 　 　 ＳＯＮＧ Ｈ Ｍ．Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｎｉｔｎｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ

Ｌ⁃ＮＡＭＥ ｏｎ ｃｏｎｇｎｉｔｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｕｒ ａｎｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ ｉＮＯＳ ｉｎ ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ
ｒａｔｓ［Ｄ］ ．Ｍａｓｔｅｒ’ ｓ Ｔｈｅｓｉｓ． Ｃｈａｎｇｃｈｕｎ： Ｊｉｌｉｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉ⁃
ｔｙ，２００７．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１２］ 　 ＳＴＯＫＥＳ Ｃ Ｒ，ＭＩＬＬＥＲ Ｂ Ｇ，ＢＡＩＬＥＹ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ
ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｄｉｅｔａｒｙ ａｎｔｉｇｅｎｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ
ｏｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｆａｒｍ ａｎｉｍａｌｓ［ Ｊ］ ．Ｖｅｔｅｒｉｎａ⁃
ｒｙ Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｉｍｍｕｎｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ，１９８７，１７（１ ／ ２ ／
３ ／ ４）：４１３－４２３．

［１３］ 　 ＪＵＮＧ Ｋ Ｊ，ＬＥＥ Ｇ Ｗ，ＰＡＲＫ Ｃ Ｈ，ｅｔ ａｌ．Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ｂｏｗｅｌｓ ｏｆ
ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃１０ ｋｎｏｃｋｏｕｔ ｍｉｃｅ ［ Ｊ ］ ． Ｇｕｔ ａｎｄ Ｌｉｖｅｒ，
２０２０，１４（１）：１００－１０７．

［１４］ 　 刘欣． 大豆球蛋白 ｇｌｙｃｉｎｉｎ 和 β⁃ｃｏｎｇｌｙｃｉｎｉｎ 引发

Ｂａｌｂ ／ ｃ 小鼠过敏反应及其机理的研究［Ｄ］ ．博士学

位论文．杭州：浙江大学，２００８：８４－８５．
　 　 　 ＬＩＵ Ｘ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ａｌｌｅｒｇｉｃ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ
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ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｓｏｙｂｅａｎ ｇｌｙｃｉｎｉｎ ａｎｄ β⁃ｃｏｎｇｌｙｃｉｎｉｎ ｉｎ ｂａｌｂ ／
ｃ ｍｉｃｅ［Ｄ］ ．Ｍａｓｔｅｒ’ ｓ．Ｔｈｅｓｉｓ．Ｈａｎｇｚｈｏｕ：Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉ⁃
ｖｅｒｃｉｔｙ，２００８：８４－８５．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１５］ 　 张频捷，朱立新，耿小平． ｐ３８ ＭＡＰＫ 信号传导通路

及其抑制剂的研究现状 ［ Ｊ］ ．安徽医药，２０１０，１４
（５）：５９６－５９８．

　 　 　 ＺＨＡＮＧ Ｐ Ｊ，ＺＨＵ Ｌ Ｘ，ＧＥＮＧ Ｘ Ｐ．ｐ３８ ＭＡＰＫ ｍｉｔｏ⁃
ｇｅｎ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ ｐａｔｈｗａｙ ａｎｄ ｉｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ
［ Ｊ ］ ． Ａｎｈｕｉ Ｍｅｄｉｃａｌ ａｎｄ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ，
２０１０，１４（５）：５９６－５９８．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１６］ 　 ＤＥＮＴ Ｐ，ＹＡＣＯＵＢ Ａ， ＦＩＳＨＥＲ Ｐ Ｂ， ｅｔ ａｌ． ＭＡＰＫ
ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ［ Ｊ］ ．Ｏｎｃｏｇｅｎｅ，２００３，
２２（３７）：５８８５－５８９６．

［１７］ 　 ＰＥＮＧ Ｃ Ｌ，ＣＡＯ Ｃ Ｍ，ＨＥ Ｍ Ｃ，ｅｔ ａｌ．Ｓｏｙｂｅａｎ ｇｌｙｃｉ⁃
ｎｉｎ⁃ａｎｄ β⁃ｃｏｎｇｌｙｃｉｎｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｄａｍａｇｅ ｉｎ
ｐｉｇｌｅｔｓ ｖｉａ ｔｈｅ ｐ３８ ／ ＪＮＫ ／ ＮＦ⁃κＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ
［ Ｊ ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ ａｎｄ Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，
２０１８，６６（３６）：９５３４－９５４１．

［１８］ 　 张瑜．大豆抗原蛋白引起猪小肠上皮细胞损伤的机

制研究［Ｄ］ ．硕士学位论文．合肥：安徽农业大学，
２０１８：３４－３５．

　 　 　 ＺＨＡＮＧ Ｙ．Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｐｏｒｃｉｎｅ ｓｍａｌｌ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｄａｍａｇｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｓｏｙｂｅａｎ ｐｒｏｔｅｉｎ
［Ｄ］ ．Ｍａｓｔｅｒ’ ｓ Ｔｈｅｓｉｓ．Ｈｅｆｅｉ：Ａｎｈｕｉ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｕｎｉ⁃
ｖｅｒｓｉｔｙ，２０１８：３４－３５．（ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ）

［１９］ 　 ＣＨＯＩ Ｊ Ｈ，ＪＩＮ Ｓ Ｗ，ＰＡＲＫ Ｂ Ｈ，ｅｔ ａｌ．Ｃｕｌｔｉｖａｔｅｄ ｇｉｎ⁃
ｓｅｎｇ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ２，４⁃ｄｉｎｉｔｒｏｃｈｌｏｒｏｂｅｎｚｅｎｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｔｏｐｉｃ
ｄｅｒｍａｔｉｔｉｓ⁃ｌｉｋｅ ｓｋｉｎ ｌｅｓｉｏｎｓ ｉｎ ＮＣ ／ Ｎｇａ ｍｉｃｅ ａｎｄ ＴＮＦ⁃
α ／ ＩＦＮ⁃γ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ＴＡＲＣ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ＨａＣａＴ ｃｅｌｌｓ
［ Ｊ］ ． Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｃｈｅｍｉｃａｌ Ｔｏｘｉｃｏｌｏｇｙ，２０１３，５６：１９５－
２０３．

［２０］ 　 ＪＵＮＧ Ｊ Ｋ，ＫＡＮＧ Ｓ Ｙ，ＫＩＭ Ｊ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｌａｔｙ⁃
ｃｏｄｉ ｒａｄｉｘ ｅｔｈａｎｏｌ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｏｖａｌｂｕｍｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｌｌｅｒ⁃
ｇｉｃ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｉｎ ｍｉｃｅ［ Ｊ］ ． Ｔｈｅ Ｋｏｒｅａ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｈｅｒ⁃
ｂｏｌｏｇｙ，２０１２，２７（６）：１２３－１２９．

［２１］ 　 ＫＡＮＧ Ｇ Ｊ，ＤＡＮＧ Ｈ Ｔ，ＨＡＮ Ｓ Ｃ，ｅｔ ａｌ．Ｍｅｔｈｙｌ ５⁃
ｃｈｌｏｒｏ⁃４，５⁃ｄｉｄｅｈｙｄｒｏｊａｓｍｏｎａｔｅ （ Ｊ７） ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｍａｃｒｏ⁃
ｐｈａｇｅ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｖｉａ ｄｏｗｎ⁃ｒｅｇｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｅｒｓ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｏｒｓ ｏｆ ｔｒａｎ⁃
ｓｃｒｉｐｔｉｏｎ １ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ＨａＣａＴ ｈｕｍａｎ ｋｅｒａｔｉｎｏｃｙｔｅｓ
［ Ｊ］ ． Ｃｈｅｍｉｃａｌ ＆ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ Ｂｕｌｌｅｔｉｎ， ２０１３， ６１
（１０）：１００２－１００８．

［２２］ 　 ＪＥＯＮＧ Ｓ Ｉ，ＣＨＯＩ Ｂ Ｍ，ＪＡＮＧ Ｓ Ｉ．Ｓｕｌｆｏｒａｐｈａｎｅ ｓｕｐ⁃
ｐｒｅｓｓｅｓ ＴＡＲＣ ／ ＣＣＬ１７ ａｎｄ ＭＤＣ ／ ＣＣＬ２２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
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ｂｙ ＣＣＫ⁃８． Ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ （ＮＯ）， ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃α （ＴＮＦ⁃α）， ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ⁃γ （ ＩＮＦ⁃γ） ａｎｄ
ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃１０ （ ＩＬ⁃１０） ｗｅｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ｅｎｚｙｍｅ⁃ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ （ＥＬＩＳＡ） ｍｅｔｈｏｄ． Ｔｈｅ ｍｏｒ⁃
ｐｈｏｌｏｇｙ ｏｆ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｎｕｃｌｅｉ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｂｙ ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ⁃ｅｏｓｉｎ （ＨＥ） ｓｔａｉｎｉｎｇ． Ｔｈｅ ｕｌｔｒａｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ
ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｂｙ ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ． Ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ， ｉＮＯＳ， ＪＮＫ
ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ｒｅａｌ⁃ｔｉｍｅ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＰＣＲ． Ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ，
ｉＮＯＳ， ＪＮＫ ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ａｓ ｆｏｌｌｏｗｓ： １） ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ
ｇｒｏｕｐ Ａ， ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｂ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１）； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ｂ， ｔｈｅ ｃｅｌｌ
ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｇｒｏｕｐｓ Ｃ， Ｄ， Ｅ ａｎｄ Ｆ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１）， ａｎｄ ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｃ
ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｇｒｏｕｐｓ Ｄ， Ｅ ａｎｄ Ｆ （Ｐ＜０．０５） ． ２） Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ａ， ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ
ｏｆ ＴＮＦ⁃α， ＩＮＦ⁃γ ａｎｄ ＮＯ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｂ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１）， ｂｕｔ ｔｈｅ ＩＬ⁃１０ ｃｏｎｔｅｎｔ ｗａｓ ｓｉｇ⁃
ｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１）； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ｂ， ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ＴＮＦ⁃α， ＩＮＦ⁃γ ａｎｄ ＮＯ ｏｆ ｇｒｏｕｐｓ Ｃ，
Ｄ， Ｅ ａｎｄ Ｆ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１）， ｂｕｔ ｔｈｅ ＩＬ⁃１０ ｃｏｎｔｅｎｔ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜
０．０１） ． ３） Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ａ， ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ＮＦ⁃κＢ， ｉＮＯＳ， ＪＮＫ ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｂ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１） ． ４） Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ
ｇｒｏｕｐ Ｂ， ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ， ｉＮＯＳ， ＪＮＫ ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｃ ａｎｄ Ｆ ｗｅｒｅ
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ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０５ ｏｒ Ｐ＜０．０１）， ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ， ｉＮＯＳ ａｎｄ ＪＮＫ
ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｄ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１）， ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ， ＪＮＫ ａｎｄ
ｐ３８ ＭＡＰＫ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｅ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０５ ｏｒ Ｐ＜０．０１） ． ５） Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ｂ， ｔｈｅ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ， ｉＮＯＳ， ＪＮＫ ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｃ ，Ｅ ａｎｄ Ｆ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅ⁃
ｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１）， ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ， ｉＮＯＳ ａｎｄ ＪＮＫ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ｄ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅ⁃
ｃｒｅａｓｅｄ （Ｐ＜０．０１） ． ６） Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ａｎｄ ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ ｓｈｏｗｅｄ ｃｅｌｌｓ ｄａｍ⁃
ａｇｅ， ｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃ ｖａｃｕｏｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｕｃｌｅａｒ ｃｈｒｏｍａｔｉｎ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ｂ， ｔｈｅ ｉｎｊｕｒｙ ｏｆ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｉｎｈｉｂｉ⁃
ｔｅｄ ｉｎ ｇｒｏｕｐｓ Ｃ， Ｄ， Ｅ ａｎｄ Ｆ， ａｎｄ ｔｈｅ ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ ｏｆ ｃｅｌｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ａｎｄ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ｃ ｗａｓ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｉｎ ｇｒｏｕｐｓ Ｄ， Ｅ ａｎｄ Ｆ． Ｉｎ ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ， ｔｈｅ １１Ｓ ｇｌｙｃｉｎｉｎ ｃａｎ ｉｎｄｕｃｅ ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ ｃｅｌｌ ｄａｍａｇｅ ｖｉａ ＪＮＫ ／ ｐ３８ ＭＡＰＫ ／
ＮＦ⁃κＢ ／ ｉＮＯＳ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ， ａｎｄ ｔｈｅ ＮＦ⁃κＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｐｌａｙｓ ａ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｉｎｄｕ⁃
ｃｉｎｇ ｃｅｌｌ ｄａｍａｇｅ．［Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｎｉｍａｌ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ， ２０２１， ３３（３）：１６６３⁃１６７４］

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｇｌｙｃｉｎｉｎ； ＩＰＥＣ⁃Ｊ２ ｃｅｌｌｓ； ｓｉｇｎａｌ ｐａｔｈｗａｙ； ｃｅｌｌ ｄａｍａｇｅ

（责任编辑　 武海龙）
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