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摘要 目的 探究 α-辅肌动蛋白-4 ( ACTN4 ) 在食管鳞状细

胞癌( ESCC) 中的表达情况及其对 ESCC 细胞增殖的影响。

方法 采用免疫组化实验检测 ESCC 组织及配对正常组织

中 ACTN4 的表达，统计学方法分析 ACTN4 与临床病理特征

的相关性; 构建 ACTN4 shＲNA 慢病毒表达载体，利用慢病毒

包装技术建立 ACTN4 稳定低表达的 ESCC 细胞株，Western
blot 检测敲低效果，克隆形成实验检测 ACTN4 敲低对细胞

增殖的影响; 基于前期黑色素瘤 A375 细胞中 ACTN4 敲低的

蛋白质组学分析结果，选取候选下游靶蛋白并在 ESCC 细胞

中进行验证。结果 免疫组化实验结果显示，ESCC 组织中

的 ACTN4 表达量高于正常组织 ( P ＜ 0. 000 1 ) ; 成功构建

ACTN4 shＲNA 慢 病 毒 质 粒 并 获 得 稳 定 低 表 达 ACTN4 的

ECA109 细胞株; 克隆形成实验结果表明，ACTN4 敲低抑制

ECA109 细 胞 的 增 殖; ESCC 细 胞 中 ACTN4 的 敲 低 下 调

NADH ∶ 泛素氧化还原酶核心亚基 V1 ( NDUFV1) 蛋白的表

达。结论 ESCC 细胞中，高表达的 ACTN4 能够促进细胞增

殖，并上调 NDUFV1 的蛋白表达。
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食管鳞状细胞癌( esophageal squamous cell car-
cinoma，ESCC) 是我国常见的消化道恶性肿瘤，发病

率和病死率居高不下，急需有效的诊断和治疗手段。
α-辅肌动蛋白( alpha-actinins，ACTNs) 定位于细胞

－ 细胞和细胞 － 细胞外基质的接触部位，通过将膜

受体与细胞骨架相连来调节不同信号通路的转导途

径［1］。α-辅肌动蛋白家族有四个成员，α-辅肌动蛋

白-4( alpha-actinin-4，ACTN4 ) 作为成员之一，在细

胞中的分布广泛，并能够参与多种细胞生命活动，如

细胞增殖、细胞运动及上皮间质转化( epithelial-mes-
enchymal transformation，EMT) 等［2 － 3］。同时，在细

胞信号转导过程中 ACTN4 也发挥着重要作用，如参

与核因子 κB( nuclear factor kappa-B，NF-κB) 、Wnt /
β-catenin 等多种信号通路的调控［4 － 5］。在肝癌细胞

中，ACTN4 能够调控 AKT /mTOＲ 通路促进癌症的

进展［6］。ACTN4 已经被证实可以通过影响 NF-κB
的活性促进肿瘤细胞的迁移能力。该研究在 ESCC
中探究 ACTN4 的表达情况及其对细胞增殖的影响。

1 材料与方法

1． 1 主要试剂与仪器

1． 1． 1 试剂与抗体 ＲPMI-1640 培养基、DMEM
( 高糖) 培养基和 Opti-MEM 购于美国 GE 公司; 胎

牛血清购于美国 CLAＲK Bioscience 公司; 胰酶消化

液购于德国 Bio-Froxx 公司; Lipofectamine ＲNAiMAX
和 Lipofectamine 2000 试剂购于美国 Thermo-Fisher
公司; 一抗稀释液、青链霉素溶液、Western 及 IP 细

胞裂解液、苯甲基磺酰氟( PMSF) 购自上海碧云天

生物技术有限公司; DAB 显色试剂盒购于北京中杉

金桥生物技术有限公司; 二甲亚砜( DMSO) 购于德

国 Sigma-Aldrich 公司; ACTN4、NADH ∶ 泛素氧化还

原酶核心亚基 V1 ( NADH ∶ ubiquinone oxidoreduc-
tase core subunit V1，NDUFV1 ) 和 β-actin 抗体购于

武汉 Proteintech 公司。
1． 1． 2 主要仪器 BSC-2 级生物安全柜( 1300 SE-
ＲIES A2) 、二氧化碳恒温培养箱( VIOS160i) ( 美国

Thermo Fisher 公司) ; 倒置光学显微镜( TS-100，日本

尼康公司) ; 倒置荧光显微镜( Dmil LED，德国 Leica
公司) ; 高速冷冻离心机( Allegra 30r，美国 Beckman
Coulter 公 司) ; 恒 压 电 泳 仪 ( PowerPac Basic，美 国

BIO-ＲAD 公司) 。
1． 1． 3 shＲNA ACTN4 shＲNA 质粒由本实验室保

存，序列见表 1。
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表 1 针对 ACTN4 的 shＲNA 序列

shＲNA 名称 序列( 5'-3')
shACTN4-1 CCGGCCTGTCACCAACCTGAACAATCTCGAGATTG

TTCAGGTTGGTGACAGGTTTTTG
shACTN4-2 CCGGGCCACACTATCGGACATCAAACTCGAGTTTG

ATGTCCGATAGTGTGGCTTTTTG

1． 1． 4 组织和细胞 91 例食管鳞状细胞癌组织于

2016—2017 年分批取自安徽医科大学第一附属医

院普胸外科，经胸腹腔镜根治术切除的食管组织，在

确保病理检测的前提下切取小部分组织分别保存于

－ 80 ℃及福尔马林固定、包埋。所有患者于术前已

阅读并签署“组织取材知情同意书”，并上报所在医

院医学伦理部备案。食管鳞状细胞癌细胞 ECA109
和人胚胎肾细胞 HEK 293T 细胞为本实验室保存。
1． 2 实验方法

1． 2． 1 免疫组化实验 选取 91 例 ESCC 的组织芯

片梯度复温; 将组织芯片置于 45 ℃二甲苯溶液中脱

蜡 25 min，重复 1 次; 将组织芯片依次放入 100% 乙

醇 10 min，100%乙醇 3 min，95%乙醇 3 min，85%乙

醇 3 min，75%乙醇 3 min，双蒸水 1 中 3 min，双蒸水

2 中 3 min，梯度脱蜡至水; 3% H2O2 去除内源过氧

化氢酶 30 min，PBS 清洗 3 次; 1% 脱脂牛奶封闭 30
min; 4 ℃孵育一抗过夜，次日 PBS 清洗 3 次; 室温孵

育二抗 30 min，PBS 清洗 3 次; DAB 溶液显色( 时间

根据情况而定) ，双蒸水终止反应; 苏木精溶液染核

1 min，双蒸水清洗，烘干后封片，镜下观察并委托武

汉塞维尔生物技术有限公司进行扫描。
1． 2． 2 免疫组化实验结果打分细则 对 TMA 芯片

扫描结果进行打分，根据组织的染色强度和染色数

目不同，将染色强度分为弱染色、中等染色和强染色

三个等级，分别计为 1 ～ 3 分; 将染色数目分为 0 ～
25%，26% ～50%，51% ～ 75%，76% ～ 100% 四个等

级，分别计为 1 ～ 4 分。将二者相乘可得 ACTN4 在

组织中的相对表达量得分。
1． 2． 3 细胞培养 ECA109 细胞使用含 8% 胎牛血

清的 ＲPMI-1640 培养基，HEK 293T 细胞使用含 8%
胎牛血清的 DMEM( 高糖) 培养基，置于 37 ℃、5%
CO2、95%湿度的培养箱中分别培养; 培养的细胞每

2 d 更换培养基，细胞汇合度大于 90% 时进行传代，

使用胰酶消化液对细胞进行消化，用培养基终止消

化反应并计数。
1． 2． 4 shＲNA 敲低实验 将 HEK 293T 细胞以 1 ×
106 个 /孔的数量接种到 6 孔板。次日观察细胞状

态及汇合度合适即可进行慢病毒包装，将 shACTN4-

1 /shACTN4-2 / pLKO． 1 ( 空载) 、Ｒev、GAG 和 VSVG
按 2 ∶ 2 ∶ 2 ∶ 1 的比例用 Opti-MEM 混合; 再以 1 ∶ 1
的比例稀释 Lipofectamine 2000 试剂，将二者混合静

置 15 min; 弃去 6 孔板中的培养基，加入上述混合液

继续培养 24 h; 将 ECA109 细胞以 2 × 105 个 /孔的

数量接种到 6 孔板。第 3 日观察 ECA109 细胞状态

及汇合度; HEK 293T 细胞培养到 24 h 时，收取培养

基离心保留上清液; 弃尽 ECA109 细胞 6 孔板中的

培养基，加入上述上清液并标记为 4 组:①未处理组

( 正常培养基) ;②pLKO． 1 组( 阴性对照，pLKO． 1 慢

病毒颗粒感染) ; ③shACTN4-1 组( shACTN4-1 慢病

毒颗粒感染) ; ④shACTN4-2 组( shACTN4-2 慢病毒

颗粒感染) 。继续培养 6 h 后更换新鲜培养基; 继续

培养 48 h 后，可通过荧光显微镜观察慢病毒感染效

率; 若感染效率良好，则将细胞消化后转移至 T25 细

胞培养瓶中，并用嘌呤霉素( 4 μg /ml) 药筛 2 d，之

后梯度降低嘌呤霉素浓度继续药筛，1 周后检测

shＲNA 敲低效果。
1． 2． 5 Western blot 实验 加入适量 Western 及 IP
细胞裂解液( 含 1% PMSF) 裂解细胞，冰上静置 30
～40 min; 4 ℃、14 000 r /min 离心 20 min; 转移上清

液，Bradfrod 法测定蛋白浓度; 样品加入上样缓冲液

沸水浴 5 ～ 10 min，每个样品取 30 μg 进行 SDS-
PAGE 凝胶电泳，转移蛋白至 PVDF 膜; 5% 脱脂牛

奶封闭 1． 5 h，TBST 清洗 3 次，每次 10 min; 孵育一

抗 4 ℃过夜，次日 TBST 清洗 3 次; 再室温孵育二抗

1. 5 h，TBST 清洗 3 次; 显影。
1． 2． 6 细胞克隆形成实验 按照步骤 1． 2． 4 中进

行操作，转染后 48 h 胰酶消化细胞后进行计数。按

照 1 000 ～ 2 000 个 /每孔将细胞接种到新的 6 孔板

进行克隆形成实验，每 3 d 更换培养基，持续培养 10
d 后，观察单个克隆直径达到 1 mm 取出 6 孔板弃尽

培养基，PBS 清洗 2 次，预冷的 70% 甲醇固定 10
min，结晶紫染色 20 min，流动水洗去浮色，烘干后拍

照记录。
1． 3 统计学处理 采用 SPSS 16． 0 软件对实验数

据进行统计分析。实验重复 3 次，所有计量资料取

小数点后 3 位并用表示，使用 t 检验分析两组结果

之间的差异性，P ＜ 0. 05 为差异有统计学意义; 相关

性分析采用斯皮尔曼相关( Spearman) 系数法进行分

析，依据两列成对等级的各对等级数之差来进行计

算的，相关系数用 ρ 表示。

2 结果

2． 1 ACTN4 在 ESCC 组织中表达情况 ESCC 组
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织与正常食管上皮组织交替排列( n = 91) ( 图 1A) ，

在 ESCC 组织中 ACTN4 呈现普遍的特异性高表达，

且主要在细胞质内表达; 在正常食管上皮组织中

ACTN4 同样在细胞质中存在，但表达量较低，并且

随着食管上皮继续向表层分化，ACTN4 的表达量逐

渐减少( 图 1B) 。TMA 芯片打分结果显示 ESCC 组

织中 ACTN4 的表达量高于正常食管上皮组织，二者

差异有统计学意义( 图 1C) 。进一步通过 Spearman
相关系数对打分结果和病例的病理信息进行统计分

析( 表 2) ，结果显示 ACTN4 的表达与 ESCC 病例中

临床病理特征均无相关性，但 ACTN4 在 ESCC 组织

中的 表 达 量 高 于 正 常 食 管 上 皮 组 织。据 此 推 测

ACTN4 在 ESCC 中的表达上调是一个早期事件。
2． 2 ACTN4 稳定低表达 ECA109 细胞株的构建

荧光显微镜观察慢病毒的感染效率，如图 2A 所

示，绿色荧光占比可达约 85%，表明 ACTN4 shＲNA
慢病毒良好的感染效率。经过嘌呤霉素药筛后，细

胞培养至汇合度 90% ～ 95% 时收集细胞沉淀进行

Western blot，结果显示 shＲNA 敲低组相比于阴性对

照组( pLKO． 1 ) ACTN4 的蛋白水平降低 ( 图 2B ) 。
该结果表明，ACTN4 稳定低表达的 ECA109 细胞株

构建成功。

表 2 TMA 芯片打分和病理资料间的统计学分析

参数 n
统计结果

�x ± s ρ P 值

性别 0． 121 0． 255
男 69 8． 718 ± 3． 892
女 22 9． 636 ± 3． 971

手术时年龄( 岁) 0． 125 0． 238
＜ 65 43 9． 558 ± 3． 574
≥65 48 8． 490 ± 4． 129

分化程度 0． 091 0． 392
高分化 7 9． 143 ± 3． 625
中 ～ 高分化 17 8． 471 ± 3． 338
中分化 44 9． 023 ± 4． 401
中 ～ 低分化 10 8． 100 ± 4． 533
低分化 13 10． 231 ± 2． 455

肿瘤侵袭分期( T 分期) 0． 071 0． 505
T1 13 8． 917 ± 4． 102
T2 18 8． 500 ± 4． 301
T3 60 9． 197 ± 3． 759

淋巴结转移分期 0． 033 0． 759
N0 51 8． 920 ± 4． 080
N1 26 9． 333 ± 3． 397
N2 10 8． 500 ± 4． 899
N3 4 8． 000 ± 4． 899

肿瘤分期 0． 011 0． 916
Ⅰ 9 9． 750 ± 4． 200
Ⅱ 43 8． 628 ± 4． 385
Ⅲ 39 9． 300 ± 3． 398

图 1 IHC 法检测 ESCC 组织中 ACTN4 的表达

A: TMA 组织芯片扫描图; B: ESCC 组织和正常食管上皮组织 ACTN4 DAB 显色结果; C: TMA 组织芯片 IHC 结果打分柱状图; 1: ESCC 组织;

2: 正常食管上皮组织; 与正常食管上皮组织比较: ＊＊＊＊P ＜ 0. 000 1
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图 2 ACTN4 稳定低表达的 ECA109 细胞株的构建

A: ECA109 细胞感染 ACTN4 shＲNA 慢病毒质粒 48 h 的感染效

率图; BF: 自然光; GFP: 绿色荧光; B: ECA109 细胞感染 ACTN4 shＲ-

NA 慢病毒质粒嘌呤霉素药筛后蛋白表达; 1: pLKO． 1 组( 阴性对

照) ; 2: shACTN4-1 组; 3: shACTN4-2 组; 4: 未处理组

2． 3 ACTN4 shＲNA 敲低对 ECA109 的细胞增殖

的影响 克隆形成实验结果显示，相比于阴性对照

组，ACTN4 shＲNA 敲低组克隆的数量和大小都有明

显降低( 图 3 ) 。该结果提示，敲低 ACTN4 抑制了

ESCC 细胞的增殖，即 ACTN4 能够促进 ESCC 的细

胞增殖。

图 3 ACTN4 稳定低表达 ECA109 细胞克隆形成染色结果

1: pLKO． 1 组( 阴性对照) ; 2: shACTN4-1 组; 3: shACTN4-2 组

2． 4 ACTN4 shＲNA 敲低对 NDUFV1 蛋白表达的

影响 利用之前构建的 ACTN4 稳定低表达 ECA109
细胞株进行 Western blot，结果显示，ACTN4 敲低的

ECA109 细胞中 NDUFV1 蛋白水平降低。见图 4。

图 4 ACTN4 shＲNA 敲低下调 NDUFV1 蛋白表达

1: pLKO． 1 组( 阴性对照) ; 2: shACTN4-1 组; 3: shACTN4-2 组

3 讨论

癌症是威胁人类健康的主要杀手，食管鳞状细

胞癌作为病死率极高的癌症，深入研究其发生发展

并寻找有效的诊断和治疗手段非常必要。ACTN4
属于肌动蛋白结合蛋白家族，最初被认为是一种与

癌细胞 运 动 密 切 相 关 的 非 肌 肉 型 α-肌 动 蛋 白。
ACTN4 具有许多不同功能，如参与细胞骨架的构

建、调节核转录因子的活性及病毒的复制等［7 － 8］。
研究显示，在多种肿瘤中 ACTN4 表达升高: 在唾液

腺癌和舌癌中发现其基因拷贝数存在异常，且其基

因所在的染色体 19q 区域发生了异常扩增［9］; 在结

直肠癌和肺癌中 ACTN4 呈现高表达且与淋巴结转

移存在相关性［10］。ACTN4 基因可能作为促癌因子

参与某些肿瘤的侵袭、转移及细胞周期调控。研

究［11］显示，ACTN4 能够与远端上游元件结合蛋白 1
( FUBP1) 相互作用调节原癌基因 MYC 的表达促进

乳腺癌的发生发展; ACTN4 已经被证实与 EMT 密

切相关，能够调控 NF-κB 信号转导促进 EMT 的激

活和发展，从而促进肿瘤细胞的迁移和侵袭。本课

题组前期研究［12］表明，在黑色素瘤中 ACTN4 可以

参与调节受体相互作用蛋白激酶 1 ( ＲIPK1) 的稳定

性并激活 NF-κB 从而促进黑色素瘤的细胞增殖。
这些研究表明 ACTN4 在肿瘤发生发展和转移中的

重要性。本研究结果显示 ACTN4 在 ESCC 组织中

表达上调，但其表达与目前掌握的病理资料中的临

床病理特征无相关性; shＲNA 技术和克隆形成实验

结果表明，ACTN4 敲低抑制 ESCC 细胞的克隆形成

能力，即 ACTN4 能够促进 ESCC 的细胞增殖。表明

在 ESCC 发生的早期 ACTN4 就发生了高表达并通

过促进细胞增殖促进 ESCC 的发展，且一直持续到

恶性阶段，提示 ACTN4 作为 ESCC 早期诊断的预测

标志物的可能; ACTN4 促进细胞增殖的具体机制仍

待探究。值得注意的是多项研究［13 － 14］表明 ACTN4
可影响细胞周期及细胞迁移能力，从而影响其生物

学行为，进一步表明 ACTN4 可能为潜在的肿瘤治疗

靶点。
研究显示，NDUFV1 能够参与线粒体呼吸链氧

化磷酸化为细胞提供能量的过程，NDUFV1 的缺陷

是线粒体功能障碍的常见原因，且与肌病、脑肌病和

神经退行性疾病 ( 如帕金森病和利氏综合征) 有

关［15］; 在肺癌细胞中敲除 NDUFV1，细胞的存活和

耐药能力显著降低［16］。本研究表明，在 ESCC 细胞

中 ACTN4 敲低抑制了 NDUFV1 的蛋白表达。由此
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推测，ACTN4 敲低所致的 NDUFV1 表达降低可能导

致 ESCC 细胞内线粒体功能障碍，从而抑制 ESCC
细胞的增殖。这为进一步探究 ACTN4 在 ESCC 中

的具体分子机制奠定了基础。
ACTN4 参与了不同信号通路的调控，且越来越

多的 ACTN4 相互作用蛋白被发现，丰富了 ACTN4
在肿瘤中的蛋白调控网络及作用机制研究，推动了

以 ACTN4 为靶点的抗癌化合物的研发。如鞣花酸

能够破坏 ACTN4 与 β-catenin 的相互作用从而抑制

乳腺癌的转移［17］。基于不同肿瘤存在异质性及化

疗药物存在毒副反应等问题，以及 ACTN4 可否作为

肿瘤治疗的靶点仍需进一步探究。
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Effect of ACTN4 on cell proliferation of esophageal squamous cell
carcinoma by targeting NDUFV1

Feng Cheng1，Cheng Xiaomin1，Xie Yiqing2，Kang Liping1，Sun Zhangran1，Fan Xu1，

Geng Huiwu1，Liu Xiaoying1

( 1Dept of Cell Biology，School of Life Sciences，Anhui Medical University，Hefei 230032;
2School of Clinical Medicine，Bengbu Medical College，Bengbu 233030)

Abstract Objective To investigate the expression of alpha-actinin-4 ( ACTN4) and the effect on cell proliferation
in esophageal squamous cell carcinoma ( ESCC) ． Methods The expression of ACTN4 in ESCC tissues and paired
normal tissues was detected by immunohistochemistry，and the correlation between ACTN4 and the clinicopathologi-
cal features was analyzed statistically． The ACTN 4 shＲNA lentiviral plasmids were constructed，and the stable
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ECA109 strain with ACTN4 shＲNA knockdown was established using lentivirus packaging technology． The knock-
down efficiency on protein level was checked by Western blot，and cell proliferation was detected by colony forma-
tion assays． The downstream target proteins were validated in ESCC cell line ECA109 based on the previous pro-
teomics analyses in melanoma cell line A375 with or without ACTN4 shＲNA knockdown． Ｒesults The expression
of ACTN4 in ESCC tissues was significantly higher than that of normal tissues． ACTN4 shＲNA stable knockdown
ECA109 cell strains were successfully constructed． The results of colony formation assays showed that ACTN4
knockdown inhibited the cell proliferation and down-regulated NADH ∶ Ubiquinone oxidoreductase core subunit V1
( NDUFV1) protein expression in ECA109 cells． Conclusion Upregulation of ACTN4 in ESCC cells promotes the
cell proliferation and enhances the protein expression of NDUFV1．
Key words esophageal squamous cell carcinoma; alpha-actinin-4; cell proliferation; NADH ∶ ubiquinone oxi-
doreductase core subunit V1
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lbp 基因敲除改善脓毒症大鼠肝脏炎症性损伤及其作用机制
马文潇1，2* ，陈姝文1，2* ，刘海峰1，2，易昕睿1，王 永3，贺智翔1，2，

何茂章1，薛 敏1，唐云书1，闫 妍1，程文慧1，朱亚玲1

摘要 目的 探究脂多糖结合蛋白( lbp) 基因对大鼠脓毒症

的作用及其重要调节机制。方法 利用脂多糖( LPS) 诱导

急性肝脏炎症损伤模型，采用生化分析仪检测血清丙氨酸氨

基转移酶( ALT) 和天冬氨酸氨基转移酶( AST) 水平评估肝

损伤程度，利用 ＲT-PCＲ 检测促炎因子 TNF-α和 IL-6 评估炎

症水平，肝脏苏木精 － 伊红染色观测肝组织炎症细胞浸润和

肝细胞损伤情况，并通过 ＲNA-Seq 技术对比 lbp 基因敲除

( lbp － / － ) 大鼠和野生型( WT) 大鼠的转录组表达差异情况，

挖掘 lbp 基因在 LPS 诱导的肝脏炎症损伤中调控的下游基

因，通过 GO 功能注释和 KEGG 富集分析探索其生物学过程

和信号通路。结果 与 WT 组相比，lbp － / － 大鼠血清中 ALT、
AST 和促炎因子水平降低( P ＜ 0. 05) ，组织学观察显示炎症

细胞浸润减少。肝组织转录组学分析显示，敲除 lbp 基因后

共有 168 个 基 因 差 异 性 表 达 ( P ＜ 0. 05 ) ，其 中 Cyp7a1、
Cyp4a2 等上调基因富集于过氧化物酶体增殖物激活受体

( PPAＲ) 信号通路和类固醇激素合成途径( P ＜ 0. 05) 。结论
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lbp － / － 可能通过促进 PPAＲ 信号通路参与细菌清除及脂质代

谢等生物学过程，从而减轻肝脏炎症性损伤，减缓脓毒症的

发生发展。
关键词 脓毒症; LBP; LPS; 差异基因; ＲNA-Seq; 肝脏失调
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脓毒症是由炎症反应引起宿主器官功能障碍的

疾病，具有发病率高、病死率高等特点，是急危重症

医学面临的重要临床问题［1］。脂多糖( lipopolysac-
charide，LPS) 又称内毒素，是脓毒症的主要致病因

素之一［2］，而 LPS 结合蛋白( lipopolysaccharide-bind-
ing protein，LBP) 是肝脏分泌的急性反应期蛋白，可

特异性结合 LPS，并促进形成脂多糖 /Toll 样受体 4 /
分 化 群 14 ( lipopolysaccharide / toll-like receptor 4 /
cluster of differentiation 14，LPS /TLＲ4 /CD14 ) 复合

物，激活 Toll 样受体 4 /髓样分化蛋白 88 /核因子 κB
( toll-like receptor 4 /myeloid differentiation-88 /nuclear
factor kappa-B，LＲ4 /MyD88 /NF-κB ) 信 号 通 路［3］，

引起炎症反应，并诱发肝脏损伤［4］。研究表明 lbp
基因敲除( lbp － / － ) 或可减轻 LPS 诱导的肝脏炎症损

伤［5］，然而其具体的调节机制并未阐明。该研究以

lbp － / － 大鼠为对象，通过注射 LPS 刺激诱导肝损伤

为模型，基于转录组测序揭示 lbp 基因在脓毒症相

关肝脏炎症损伤发生中的作用及其机制，为脓毒症

的防治提供一定的理论基础。
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