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&’(（１９ＺＲ１４２８４００）；)*+}~ ø,7Q?���IK&o

p�2-�（ＰＷＲｑ２０１７２８）

)*+,：���（１９８４－），4，567，��，89:;?�7�&

’MDE

-.)*：�õ（Ｅｍａｉｌ：ｈｅｍｉｎｇ＠ｓｈｓｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ）

ｐ５３、ＴＧＦβ１xqfcd~�ÀÝ�Þßfàáâ_‘¢�<
gW�
lmn１，opq１，rs１，$tu１，vw１，Sx２，Pyz３，{|１

（１．)*HIJ&K&L　?�7�&Q，XYc�Nøù���_�-.¶，)*　２０００２５；２．~��økKL　7c

l%，89　２１０００２；３．/Ë�]KL　7cl%，89　２１００２９）

78：g#�M«ÍV"¸¹Ñ�CN’V，ÑHoJÐ÷D«Ñý，M２０jefvAc�klij«Íi，$aëV«

ÍF2P�n�V«Í¢£CùD，-G �«ÍV"¸¹efÑ�。IbËÌÍÔG«¬D（ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎｅｏｓｉｎｓｔａｉｎｉｎｇ，

ＨＥ）、b�æî�«¬D（ｐｅｒｉｏｄｉｃａｃｉｄＳｃｈｉｆｆｓｔａｉｎｉｎｇ，ＰＡＳ）«¬Þß"nif?�&é�，-�ªC4ÎＰＣＲEFx�

7/z2β１（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｂｅｔａ１，ＴＧＦβ１）、�VXYz2jｐ５３C ｍＲＮＡ{|Ê;，ＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇEF

ｐ５３ãäC{|。����，Nklit·，«Íief"ÍÎ、"n©7õ�»§（Ｐ ＜０．０１）；ＨＥ«¬��"eOQ¶

XY1rp7，"eÒ)cXY45、ø�p�，øÍ7emÒp7、�º、Ê4，þ�GÔ�VXY��；ＰＡＳ«¬��

"eOQ¶XYjQ¶’Í1rp7；ＴＧＦβ１、�VXYz2（ＩＬ１β、ＩＬ６、ＴＮＦα）�ｐ５３CｍＲＮＡ{|pP（Ｐ ＜０．０５）；

ｐ５３ãä{|��（Ｐ ＜０．０１）。�� �«ÍV"¸¹efÑ�þ-[�，ｐ５３、ＴＧＦβ１��VXYz2×N� �«Í

V"¸¹，~��aCDE����XCÑ�jÃ�。

9:;：«ÍV"¸¹；ÅPÑ�；ｐ５３；x�7/z2β１；�VXYz2

<=>?@：Ｒ３９２．１１　　　　　ABCDE：Ａ　　　　　AFG@：１００１２４７８（２０１９）０５０３７８０６

　　"nSun#ÓnC«ÍH8jr�µ¶［１］。
��Ll?&��@²«Í�aN"¸¹tZäv
wV［２３］。Gû，«ÍV"¸¹CDE89’#Å
PÑ�，ÔOPde［４５］��«Í¢£�ÕÖF2

４～１２þ£¤C�V�ëV"¸¹［１，６８］。~ÏÑ
�3DÑHoJÐ÷CD«Ñý，�efw�}，
^EÎjñÍÎ01，tZõ�CN’V。

ÔDE{õ，ｐ５３×N�smY¢d［９］j�
�［１０］£¤C"¸¹，òZ«ÍV"¸¹]{|�
Ôïð。x�7/z2β１（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒｂｅｔａ１，ＴＧＦβ１）89c�Z"eÒøÍ
]，ÜÔê¤XY)’Í�^、èé"n���]
_9�Æ。����S«ÍV"¸¹C89��ç
T［８］，pS"¸¹@7、@\C89�z。

�DE×/ �«ÍVÓ?efÑ�（ｎｅｗ
ａｌｃｏｈｏｌｉｃｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌ，ＡＬＤＮＭ）C

þ-ùý［１１］，$aëV«ÍF2P�n�V«Í
¢£Cùý-.� CÑ�，��EFｐ５３、ＴＧＦ

β１��VXYz2Z<Ñ�]C{|，÷Z��
a«ÍV"¸¹DE���XCÑ��×/。

１　HIJKL

１．１　 Y¢�　８～１０þÿ Ｃ５７ＢＬ／６ef，!
V，ñÍÎ２０～２５ｇ，>)**+,-.ÅPÔ’
/0()��，12#)*HIJ&K&LÅ%�

ＳＰＦØÅPI。ef#>^\ÊjEP，akl
?ñ1î Ｌ１００１５［１１］Õ�VF2５ｄ。vAc２
i，kli９jj«Íi１１j。klij«Íi
cÀ$aＬ１００１５1îj]àÎC４．２％ÕÖ1î
（ÕÖeàÎt３０％）F2１０ｄ（J６～１５Å），J

１６Å�８�，cÀa４５％�Í（９ｇ／ｋｇ）j]àÎ
C３１．５％«Í（５ｇ／ｋｇ）¢£，９ｈa¦_、h�、\
"if［１１］。

１．２　M8NOJ��　89>âÔ-�ªC4Î

ＰＣＲôP［757P5Ò（)*）12Ô’()］、Ë
ÌÍÔG>â（)*7�Å7P&&Ô’()）、T
�（Ｓｉｇｍａ()）、m�（ＣＳＴ()）、î�>â（�9
�+�%&Ô’()）。89�µÔＣ１０００Ｔｏｕｃｈ
ＰＣＲ�（ＢｉｏＲＡＤ()）、７９００ªC4Î ＰＣＲ �
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（4!�a7PQ?()）、ＬＡＳ４０００ｍｉｎｉ�&@C
EF�（{�­6�Ç()）。

１．３　n¨wV°¦　\"if，Ï４％�¹º»
Ó4a，Ð�if×Ê，ÄÅ[\，ÆÇ，ËÌ
ÍÔG«¬D（ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎｅｏｓｉｎｓｔａｉｎｉｎｇ，ＨＥ）
jb�æî�«¬D（ｐｅｒｉｏｄｉｃａｃｉｄＳｃｈｉｆｆｓｔａｉ
ｎｉｎｇ，ＰＡＳ）«¬，C&�OÝÞß、�l。

１．４　PãÅÆ§ÇＰＣＲ°¦　2�rl ＴＲＩｚｏｌ
>âG（66�<()）põq�\"if]k

ＲＮＡ，4Ît#—８０℃N�。�-ôP（{１），
r��9WMＲＮＡ�xy�ｃＤＮＡ，�xyñQ
¡２０μＬ［ＲＮＡ１μＬ，５×�xyç¤¥?４μＬ，

ｄＮＴＰ８μＬ，ＲＮＡç�Bâ０．５μＬ，ＡＭＶ�x
yç１μＬ，ôP０．５μＬ， � æmÕ¡（ｄｉｅｔｈｙｌ
ｐｙｒｏｃａｒｂｏｎａｔｅ，ＤＥＰＣ）Ê５μＬ］，MｃＤＮＡ él

-�ªC4ÎＰＣＲ�p，�ＲＰＬ１３Ａ‘�7×，
IbＣｔ�kàáÑ�él4Îcd。

１．５　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ°¦　aＲＩＰＡDX?ü\
"ifkãä，t#—８０℃N�。\]１０μＬk
ãäaＳＤＳＰＡＧＥc¯ãä，aCDxÓQ ＮＣ
¶)，５％×Û8�?¶·Üê１ｈ，ｐ５３T���
bY，m�¶·��１ｈ，�&@C�À?�¬a
aＬＡＳ４０００ｍｉｎｉ�&@CEF�EF，�GCÁ
ëNβａｃｔｉｎÁëìr�çt‘�GCãäCvk
{|Î。

１．６　RSTUV　$aＥｘｃｅｌ·­j ＧｒａｐｈＰａｄ
６．０·­él?-cd，-Î¢î�ｘ±ｓ{�，
£.å�$aｔE.élcd，�Ｐ ＜０．０５�}
~Ô?-&þ�。

W１　PãÅÆ§ÇＰＣＲXYZ[

’z U> ä�¤õö ��¤õö

ＴＧＦβ１ ef ＣＣＡＣＣＴＧＣＡＡＧＡＣＣＡＴＣＧＡＣ ＣＴＧＧＣＧＡＧＣＣＴＴＡＧＴＴＴＧＧＡＣ

ＩＬ１β ef ＧＣＴＧＡＡＡＧＣＴＣＴＣＣＡＣＣＴＣＡ ＧＣＴＴＧＧＧＡＴＣＣＡＣＡＣＴＣＴＣＣ

ＩＬ６ ef ＴＴＣＣＴＣＴＧＧＴＣＴＴＣＴＧＧＡＧＴ ＴＧＡＣＴＣＣＡＧＣＴＴＡＴＣＴＣＴＴＧＧＴ

ＴＮＦα ef ＣＣＣＴＣＡＣＡＣＴＣＡＧＡＴＣＡＴＣＴＴＣＴ ＧＣＴＡＣＧＡＣＧＴＧＧＧＣＴＡＣＡＧ

ｐ５３ ef ＧＧＡＧＡＧＴＡＴＴＴＣＡＣＣＣＴＣＡＡＧＡＴＣＣ ＴＡＧＣＡＧＴＴＴＧＧＧＣＴＴＴＣＣＴＣＣ

２　\]

２．１　äåuv　-.bÒ]２iefÌÅ、DEw
@ñµ，3�ù。«ÍiefñÍÎb�Ê，}~
3?-&þ�（Ｐ ＞０．０５）。«Íief"ÍÎ、"
n©7［"ÍÎ／ñÍÎ］§#kli（Ｐ ＜０．０１）。
（!１）

２．２　àn¨wVTæ�　ＨＥ«¬����，N
klit·，«Íief"eOQ¶XY1rp
7，"eÒ)cXY45、ø�p�，øÍ7em

Òp7、�º、Ê4，þ�GÔ�VXY��。ＰＡＳ
«¬��，«Íief"eOQ¶XYjQ¶’Í
1rp7。（!２）

２．３　ＴＧＦβ１xqfcd~�ｍＲＮＡW�　ëV«
ÍV"¸¹89{²S��j���，��éT9
�-«Í"CÑ�S_þ-[��.�ＴＧＦβ１�
�VXYz2S_×N �«ÍV"¸¹，él�
-�ªC4ÎＰＣＲEF，����ＴＧＦβ１、�V
XYz2（ＩＬ１β、ＩＬ６、ＴＮＦα）C ｍＲＮＡ{|ÎÖ
)�（Ｐ ＜０．０５）。（!３）

=１　ÞßXçg_‘àèÇ2éèÇæ�

d：Ａ．efñÍÎ；Ｂ．ef"ÍÎ；Ｃ．ef"n©7。Nklit·，Ｐ ＜０．０１
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=２　ÞßXçg_‘àbwVæ�

d：Ａ、Ｂ．kli（ＨＥ，×４００）；Ｃ．kli（ＰＡＳ，×４００）；Ｄ、Ｅ．«Íi（ＨＥ，×４００）；Ｆ．«Íi（ＰＡＳ，×４００）

=３　Þß^_‘àbＴＧＦβ１2qfcd~�ｍＲＮＡW�³´ghi

d：Ａ．ＴＧＦβ１ｍＲＮＡ{|；Ｂ．�VXYz2（ＩＬ１β、ＩＬ６、ＴＮＦα）ｍＲＮＡ{|。Nklit·，Ｐ ＜０．０５，Ｐ ＜０．００１

２．４　ｐ５３gｍＲＮＡ2·¸W�　a-�ªC4Î

ＰＣＲj ＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇEFｐ５３C ｍＲＮＡjã
ä{|Ê;。����，Nklit·，«Íi

ｐ５３ｍＲＮＡ)�（Ｐ ＜０．０１），%ãä{|ºõ�
��（Ｐ ＜０．０１）。（!４）

=４　Þß^_‘àbｐ５３gｍＲＮＡ2·¸W�ghi

d：Ａ．ｐ５３ｍＲＮＡ{|Ê;；Ｂ．ｐ５３ＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇãäçéÁë；Ｃ．ｐ５３NβａｃｔｉｎÁëìrt�。Nklit·，Ｐ＜０．０１
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３　��

"nXY7ÔÕÖ×´çjÕ»×´ç［１２］，

"n{|CXY¬± Ｐ４５０２Ｅ１（ＣＹＰ２Ｅ１）ek

ＣＹＰ２Ｅ１C５％～１０％［１３］，w"ÜpÕÖ°�H8

Á­。GûÐaC«ÍV"¸¹Ñ�tZ«Íie
fÌÅw�}、̂ EÎ�Ê、ñÍÎ01，NoJD
«Ñý¼v¥�-Ñ�ø/Cs�。�DE×/

ＡＬＤＮＭCþ-ùý，$aëV«ÍF2P�n
�V«Í¢£Cùý-.� �«ÍV"¸¹Ñ
�。����<Ñ�"ÍÎj"n©7»§，if
�þ)"eOQ¶XY1rp7，"eÒ)cXY
45、ø�p�，øÍ7emÒp7、�º、Ê4，

Ô�VXY��，N�Mùú«ÍV"¸¹DE�

�［１，５，８］’�To，põ�DE �«ÍV"¸¹

Ñ�þ-[�。<Ñ�C�vSZÑHoJÐ÷D
«ÑýC��，x��efm?]§Ê;ÕÖq
r，efkÕÖ1îC_±Òr§，^EÎ¼�¦
0，ñÍÎÊË¼õ�，�[��a«Í"¸¹D
EC�XÑ�。

��j���SëV«ÍV"¸¹C89{

²［７８］，�DE�������C89©� ＴＧＦ

β１�è�XYz2（ＩＬ１β、ＩＬ６、ＴＮＦα）C ｍＲＮＡ
{|Ö)�，éT9�õÑ�þ-[�。ＴＧＦβ１
S"n]C89XYz2，)�CＴＧＦβ１NⅡ�

ＴＧＦβ±ñ（ＴβＲⅡ）�Ý，Ì�ＴβＲⅡY7§Ï
æ／ËÏæ ç，¨£Ⅰ� ＴＧＦβ±ñ（ＴβＲⅠ）

»åæ��¹Bö��z2———Ｓｍａｄ，89S

Ｓｍａｄ２、Ｓｍａｄ３［７］。Ì�CＳｍａｄx�XYß7�´

GCｍＲＮＡ，£¤"eOQ¶XYp7，pPⅠ、

ⅢjⅣ���ãä�ãä�Ù]XY)’ÍC{
|，èé"eÒ)cXYc��ï[��XY，¤

o"n���［７］。«Í]ÊSTU��VW?［１４］。

��SëV"n?（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＫＤ）

]"���Càáj@\Cw§;­［１５］。"n�

���©���=>XY�Ì�ªR"XY，)�
Cè�XYz2éT9«¨äXY，‘� Ì"n
ÓÔXY&7è���7/z2，»�Æ� "e
ÒXYP_x��ï[��XY，¬Å"���b

Ò［１６］。DE{õ¸¹BL ＴＧＦβ１«¨� Ì�

VXY，èéè�XYz2cl，�²¢º�CX

Y［１７］。ＴＧＦβ１ � � ) � ＴＮＦ、ＩＬ１、ＩＬ６ C

ｍＲＮＡ{|，¿[XYz2ÙØL�，pP��
L�［１８］。$a ＴＧＦβ１� o"ÎseÒXY

７２ｈ，¤o�Vãä（jkXY­Ó�Bz2j�
ßXYu�ãä１）&7pP，{õ ＴＧＦβ１�è
é��［１６］。ZＩＬ６C®��，ＴＧＦβ１èáＴｈ１７
XYc�，pPＩＬ１７CÝ[，P¯����C@
7［１９］。

4×�B’zｐ５３�ZXY� �ＤＮＡ¸¹
��´XYþL，èéXYøù，Ö¢¼N9�±
¸CXY，:%cx’ziC9�。�DE���
�«Íiｐ５３ ｍＲＮＡ {|)�，%ãä{|�
�，~�ÆN ｍＲＮＡxya�´Ôw。ÔDE�

-ｐ５３��B��［２０２１］。ｐ５３sÚefZ4×@\

çû�#��¤oC°4、£$��°ï�［２２］。Z

¤±²±£¤CＤＭ Ñ�]@²，ｐ５３／ef³¨

if]è�XYz2ＩＬ１jＩＬ６{|Ê;S§，

ｐ５３／jkXYtkli&7�S�CＩＬ１、ＩＬ６j

ＩＬ１２［２３］。ZsmVj7Ê±£¤C"¸¹Ñ�]

�å@²，ｐ５３／¤o"n��XY��、XYz2

ju�z2pP［２４］。¨DEｐ５３SIb�B ＮＦ

κＢxyÆ�B��C［２１，２５］。� �，MＮＦκＢ4
�#XYÍCＩκＢh>ＩＫＫαjＩＫＫβi[CＩκＢ
 çåæ�，vaＮＦκＢé�XYß，NóＤＮＡ
õö�Ý，£¤[µè�XYz2Z7C’zx

y［２６］。Zｐ５３ s´C�H�2XY]，ＩＫＫαj

ＩＫＫβ çÌV��vaC ＮＦκＢÌV°pr
［２７］。

ＩＫＫα�ＩＫＫβk²Å2C¨£Niãä Ｈ３åæ
�Ôw，éT9DE@²ｐ５３Ib�Biãä Ｈ３
Cåæ�RµＩＫＫβk²Å2C¨£

［２８］，:%|

��B ＮＦκＢ���C‘a。¢�×N���
�，ｐ５３Z"���]p@^‘a。Zñ)§Ù�
2C"eOQ¶XY-.]，aｎｕｔｌｉｎ３JÎ Ì

ｐ５３a，Q¶XYÌVÊË，XYþLì¶，�B

�Q¶XYCpq［２９］。�DE����，«Í¤
oｐ５３ãä{|ÊË，��Cｐ５３�Æê¤�«Í
V"¸¹C����，»èé�Q¶XYp7j"
eO���bÒ（!５）。

�)R(，�DEIbëV«ÍF2P�n�
V¢£Cùý[�-.�ÑHoJD«ÑýC«Í
V"¸¹Ñ�。����ｐ５３、ＴＧＦβ１��VXY
z2ＩＬ１β、ＩＬ６、ＴＮＦαIbèé����j��
�G[«ÍV"n¸¹，~��a«ÍV"?CD
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=５　Þßfàáâgê�=

E���Ã�j-.Ñ¨。

��AB

［１］　 Õ·ÿ，12ú，̧ ¹，]．-�´IbＳＴＡＴ１��kef«

ÍV"øÍ���CÀÁ［Ｊ］．T~K&，２０１７，３８（７）：９９０

９９３．
［２］　 ＰａｎＣＳ，ＪｕＴＲ，ＬｅｅＣＣ，ｅｔａｌ．Ａｌｃｏｈｏｌｕｓｅｄｉｓｏｒｄｅｒｔｉｅｄｔｏ

ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ：Ａｎａｔｉｏｎｗｉｄｅｄａｔａｂａｓｅ
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