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类风湿关节炎患者疾病活动、贫血与

红细胞分布宽度的联系
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摘　要　目的　本研究旨在探索 ＲＡ患者中 ＲＤＷ与贫血、炎性指标、疾病活动之间联系。方法　回顾性分析 ２０１２～２０１４

年期间北京协和医院 ８３例连续收住院的 ＲＡ患者的红细胞沉降率（ＥＳＲ）、超敏 －Ｃ反应蛋白（ｈｓ－ＣＲＰ）、抗环瓜氨酸多肽

（ＣＣＰ）抗体、类风湿因子（ＲＦ）和红细胞分布宽度（ＲＤＷ），并连续收集重庆市第九人民医院 ２０１６年 ５月体检的 ８３例健康成人的

ＥＳＲ、ｈｓ－ＣＲＰ、抗 ＣＣＰ抗体、ＲＦ和 ＲＤＷ作为对照组，进行组间比较。ＲＡ患者组按照疾病活动性和是否存在贫血进一步分为亚

组，进行亚组间比较分析。结果　ＲＡ伴贫血患者的 ＲＤＷ值（１５．５±２．４）明显高于 ＲＡ不伴贫血患者（１２．９±１．５，Ｐ＝０．０００）和

正常体检者（１１．９±０．３，Ｐ＝０．０００）；活动期 ＲＡ患者的 ＲＤＷ值高于非活动期的 ＲＡ患者（１４．８±２．２ｖｓ１３．０±１．５，Ｐ＝０．０００）；

ｈｓ－ＣＲＰ、抗 ＣＣＰ与 ＲＤＷ值之间呈正相关，是 ＲＤＷ值的独立影响因素（Ｐ＜０．０５）。结论　ＲＤＷ值对 ＲＡ预后的影响可能和

ＲＤＷ与 ｈｓ－ＣＲＰ、抗 ＣＣＰ的正相关性有关，可能是与 ＲＡ患者疾病活动程度及预后有关的指标。
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ；Ｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈ；Ａｎｅｍｉａ；Ｉｎｄｉｃｅｓｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ

　　 红细胞分布宽度 （ｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ
ｗｉｄｔｈ，ＲＤＷ）是衡量红细胞形态、质量的重要指标之
一，也被广泛的作为区别不同类型贫血的标志

［１］
。

近期研究发现高效价的 ＲＤＷ 值与心力衰竭、高血
压、糖尿病、感染疾病等传统常见病的病死率有

关
［２］
。虽然上述情况出现的原因尚不清楚，但慢性

炎症活动被认为是关键因素
［３］
。另一方面，有研究

发现在多种常见的自身免疫性疾病中也有 ＲＤＷ 升
高的情况，如类风湿关节炎 （ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ，
ＲＡ）、系统性红斑狼疮（ｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕｐｕｓＳＬＥ）、干燥综
合征、多发性大动脉炎（Ｔａｋａｙａｓｕ′ｓａｒｔｅｒｉｔｉｓ，ＴＡＫ）
等

［４］
。有研究者认为，结缔组织病患者中，ＲＤＷ的升

·７２·
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高也可能与炎症活动和疾病活动有关
［５］
。

ＲＡ是一种慢性非特异性自身免疫性疾病，流行
病学调查研究显示，ＲＡ是目前自身免疫性风湿病中
患者就医比例最高的

［６］
。ＲＡ患者可以出现严重的

活动功能受限，甚至致残。ＲＡ还可以导致间质性肺
病、肾脏损害、贫血等多系统损害，其中贫血的发生率

很高。有研究认为贫血和炎症活动都可能是造成 ＲＡ
患者 ＲＤＷ值变化的原因［７］

。红细胞沉降率（ｅｒｙｔｈｒｏ
ｃｙｔｅｓｅｄｉｍｅｎｔｒａｔｅ，ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白（Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅ
ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、抗环瓜氨酸多肽（ｃｙｃｌｉｃｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｅｄ
ｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＣＰ）抗体、类风湿因子（ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄｆａｃｔｏｒ，
ＲＦ）等都是评估类风湿关节炎疾病活动的重要标志，
高效价的抗 ＣＣＰ抗体和 ＲＦ通常被认为与 ＲＡ预后
不良相关

［８］
。ＲＤＷ值作为一项慢性炎性指标，也可

能成为评估 ＲＡ疾病活动的指标之一。
资料与方法

１．一般资料：连续选取北京协和医院 ２０１２～
２０１４年 ８３例 ＲＡ患者住院病历资料进行回顾性分
析，患者 ＲＡ诊断符合 ２０１０美国风湿病学会诊断标
准

［９］
。正常对照组为重庆市第九人民院体检科连续

抽取的２０１６年５月进行体检的８３例健康成人，对照
组的年龄、性别、体重指数均与同时期正常人群差异

无统计学意义。

２．疾病活动情况和贫血评估：ＲＡ患者的疾病活
动度评估使用美国风湿病协会和欧洲风湿病联盟的

简化疾病活动指数（ｓｉｍｐｌｉｆｉｅｄｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘ，
ＳＤＡＩ）评分，ＲＡ的病情活动定义为 ＳＤＡＩ≥３．３。为
除外其他疾病可能带来的干扰，入组时排除了合并肺

间质病变、肾脏病变、重症感染或肿瘤的 ＲＡ患者，并
且就高血压、高血脂和糖尿病等可能影响 ＲＤＷ的慢
性病在 ＲＡ患者亚组中的分布进行了比较［１０～１２］

。根

据世界卫生组织（ＷＨＯ）的定义，血红蛋白浓度 ＜
１３０ｇ／Ｌ（男性）和１２０ｇ／Ｌ（女性）为贫血［１３］

。ＲＡ患者

按照病情是否活动分为活动组（ｎ＝６３）和非活动组
（ｎ＝２０），按照是否合并贫血分成贫血组（ｎ＝５６）和
非贫血组（ｎ＝２７）。

３．实验室检查：包括血常规、ＥＳＲ、ｈｓ－ＣＲＰ、抗
ＣＣＰ抗体、ＲＦ和其他生化指标。血细胞参数分析包
括血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨＧＢ）、红细胞容积、ＲＤＷ、
白细胞（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，ＷＢＣ）计数、红细胞（ｒｅｄ
ｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，ＲＢＣ）计数、血小板（ｐｌａｔｅｌｅｔ，ＰＬＴ）计数。
ＥＳＲ、ｈｓ－ＣＲＰ使用魏氏法和免疫比浊测定法，抗
ＣＣＰ抗体使用 ＥＬＩＳＡ等标准的实验室方法进行定量
检测。

４．统计学方法：使用 ＳＰＳＳ１８．０统计学软件进行
统计分析。所有的变量使用 Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ－Ｓｍｉｒｎｏｖ检
验方法来检验是否属于符合正态分布。符合正态分

布的变量表示为均数 ±标准差（ｘ±ｓ），计数变量用数
字（百分比）来表示；ＥＳＲ、ｈｓ－ＣＲＰ、和 ＲＤＷ 经对数
转换为正态数据进行方差检验。连续变量组间差异

的检验应用独立 Ｔ检验或 Ｕ检验，计数变量应用 χ２

检验。应用 Ｓｐｅａｒｍａｎ方法分析 ＲＤＷ与其他连续变
量的相关性，多元线性回归分析用于检验影响 ＲＤＷ
值的独立因素，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．ＲＡ患者一般情况和临床特征：８３例 ＲＡ患者

和８３例健康体检者的临床特征见表 １。本研究中，
ＲＡ患者平均年龄 ３９２±７０岁，女性占 ７４７％；６３
例 （７５９％）ＲＡ 患 者 处 于 疾 病 活 动 期，５６例
（６７５％）ＲＡ患者合并贫血；７０例（８４３％）ＲＡ患者
接受了甲氨蝶呤治疗，剂量为每周 １１８±１６ｍｇ。
ＲＡ患者（ｎ＝８３）的 ＨＧＢ与红细胞计数较正常对照
组减低，而白细胞计数较正常对照组升高 （Ｐ＝
００００）。在 ＲＡ患者的不同亚组中高血压、高血脂和
糖尿病的分布比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５，表
１、表２）。

表 １　ＲＡ患者与正常体检者以及 ＲＡ患者贫血组和非贫血组、疾病活动与非活动组之间一般情况及共病的比较［ｘ±ｓ，ｎ（％）］

项目
所有 ＲＡ患者

（ｎ＝８３）

健康体检者

（ｎ＝８３）

ＲＡ患者贫血组

（ｎ＝５６）

ＲＡ患者非贫血组

（ｎ＝２７）

ＲＡ患者活动组

（ｎ＝６３）

ＲＡ患者非活动组

（ｎ＝２０）
年龄（岁） ３９．２±７．０ ４０．２±３．４ ３８．３±７．０ ４１．１±６．９ ３７．８±６．６２ ４０．２±６．９

女性 ６２（７４．７） ６５（７８．３） ４２（７５．０） ２２（８１．５） ４７（７４．６） １６（８５．０）

体重指数（ｋｇ／ｍ２） ２４．３±２．０ ２５．７±０．９ ２４．５±１．５ ２３．８±２．７ ２４．４±１．６ ２４．０±１．６

病程（年） ７．１±２．３ － ７．５±１．２ ６．９±１．３ ７．２±１．５ ６．８±１．４

高血压 １２（１４．５） － １０（１７．９） ２（７．４） ９（１４．３） ３（１５．０）

糖尿病 ９（１０．８） － ７（１２．５） ２（７．４） ６（９．５） ３（１５．０）

高血脂 ２０（２４．１） － １３（２３．２） ７（２５．９） １５（２３．８） ５（２５．０）

·８２·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｊｕｌ２０１８，Ｖｏｌ．４７Ｎｏ．７　　



表 ２　ＲＡ患者与正常体检者以及 ＲＡ患者贫血组和非贫血组、疾病活动与非活动组之间实验室检查及

甲氨蝶呤用法的比较（ｘ±ｓ）

项目
所有 ＲＡ患者

（ｎ＝８３）

健康体检者

（ｎ＝８３）

ＲＡ患者贫血组

（ｎ＝５６）

ＲＡ患者非贫血组

（ｎ＝２７）

ＲＡ患者活动组

（ｎ＝６３）

ＲＡ患者非活动组

（ｎ＝２０）
白细胞计数（×１０９／Ｌ） １１．８±２．７ ５．６±０．５ １３．７±２．５ ８．７±２．０ １２．７±２．５ ８．８±１．８

红细胞计数（×１０１２／Ｌ） ４．４±０．６ ４．８±０．２ ４．０±０．５ ５．１±０．４ ４．２１±０．５ ５．１±０．４
血红蛋白（ｇ／Ｌ） １１２．８±１５．５ １３５．９±４．８ １０１．６±１１．１ １３０．７±１４．３ １０７．１±１１．３ １３１．１±１２．８
红细胞容积（ｆｌ） ８６．５±５．０ ９３．１±１．７ ８４．０±８．７ ９０．３±６．２ ８５．２±８．５ ９０．１±６．３

血小板计数（×１０９／Ｌ） ３２４．８±５４．１ ２７９．９±１８．９ ３５３．０±９１．５ ２７９．１±７８．４ ３３８．２±９０．３ ２８２．６±７９．５
红细胞分布宽度（％） １４．５±１．７ １１．９±０．３ １５．５±２．４ １２．９±１．５ １４．８±２．２ １３．０±１．５
抗 ＣＣＰ抗体（Ｕ／ｍｌ） ３３４．２±１７２．１ ３２．０±２．４ ４４６．２±２１０．３ １５５．７±１１３．４ ３９０．３±１７０．３ １５７．５±９４．１
类风湿因子（ＩＵ／ｍｌ） ３６９．４±６２．２ ４８．８±２．７ ３８４．４±１１３．９ ３４５．４±１２０．３ ３７２．６±１２０．４ ３７２．７±１１５．９
红细胞沉降率（ｍｍ／ｈ） ２８．６±１２．０ － ３４．７±２０．１ １８．９±１２．８ ３２．７±１８．５ １５．７±９．５
超敏 Ｃ反应蛋白（ｍｇ／Ｌ） １４．９±６．４ ２．１±０．７ １９．７±３．７ ７．３±４．０ １７．４±４．５ ７．３±１．３
甲氨蝶呤［ｎ（％）］ ７０（８４．３） － ４６（８０．７） ２４（８８．９） ５３（８４．１） １７（８５．０）
甲氨蝶呤剂量（ｍｇ／ｄ） １１．８±１．６ － １２．７±２．１ ９．９±２．５ １２．８±２．７ ９．７±２．５

　　２．ＲＤＷ与贫血：ＲＡ患者贫血组（ｎ＝５６）ＲＤＷ
值（１５．５±２．４）明显高于非贫血组（ｎ＝２７）（１２．９±
１．５，Ｐ＝０．０００），并且两组的 ＲＤＷ值都高于健康对
照组（１１．９±０．３，Ｐ＝０．０００，图 １，表 ２）。贫血组中
ＥＳＲ（３４．７±２０．１）明显高于非贫血组（１８．９±１２．８，
Ｐ＝０．０００），ｈｓ－ＣＲＰ、ＲＦ、抗 ＣＣＰ抗体与非贫血组比
较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。血细胞参数分析
发现，贫血组血红蛋白、ＲＢＣ计数降低、ＭＣＶ计数降
低、血小板计数升高、ＷＢＣ计数升高（Ｐ＝０．０００），差
异有统计学意义（表 ２）。在贫血组中，ＲＤＷ 值与
ＨＧＢ、ＭＣＶ呈负相关（ＨＧＢ，ｒ＝－０．９１３，Ｐ＝０．０００；
ＭＣＶ，ｒ＝－０．９５７，Ｐ＝０．０００）；在非贫血组中，不存在
这种相关性（ＨＧＢ，ｒ＝０．２７３，Ｐ＝０．０７９；ＭＣＶ，ｒ＝
－０．０６９，Ｐ＝０．４２８）。

图 １　ＲＡ患者、正常体检者及 ＲＡ患者贫血亚组、

非贫血亚组 ＲＤＷ 值比较
　

３．ＲＤＷ与 ＲＡ疾病活动性：ＲＡ患者疾病活动组
（ｎ＝６３）的 ＲＤＷ值（１４．８±２．２）比 ＲＡ患者非活动
组（ｎ＝２０）（１３．０±１．５，Ｐ＝０．０００）和正常对照组
（１１．９±０．３，Ｐ＝０．０００）升高（图 ２），ＭＣＶ值比非活

动组 ＲＡ患者和正常对照组减低。ＲＡ患者疾病活动
组的 ＥＳＲ、ｈｓ－ＣＲＰ、抗 ＣＣＰ抗体较非活动组升高
（Ｐ＝０．０００，表２）。在 ＲＡ患者非贫血组中（ｎ＝２７），
疾病活动者（ｎ＝８）ＲＤＷ 值较非活动者（ｎ＝１９）
（１２７±２．４ｖｓ１２．９±２．２）升高，但差异无统计学意
义（Ｐ＝０．２０４）。在 ＲＡ患者贫血组中（ｎ＝５６），疾病
活动 ＲＡ患者（ｎ＝５４）和非活动 ＲＡ患者（ｎ＝２）样本
量差距太大，经比较差异无统计学意义（表３）。

图 ２　ＲＡ患者、正常体检者及 ＲＡ患者疾病活动亚组、

非活动亚组 ＲＤＷ 值比较
　

表 ３　ＲＡ患者贫血情况与疾病活动的红细胞

分布宽度（ＲＤＷ）值比较

组别
疾病活动的

ＲＡ患者

疾病非活动期的

ＲＡ患者
Ｐ

贫血组（ｎ＝５６）

　人数 ５４ ２

　ＲＤＷ值 １５．４±２．１ １２．９±２．６ －

非贫血组（ｎ＝２７）

　人数 ８ １９

　ＲＤＷ值 １２．７±２．４ １２．９±２．２ ０．２０４

·９２·
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　　４．ＲＤＷ与 ＲＡ生物学标志物：无论是否存在贫
血，ＲＡ患者的 ＲＤＷ 值与 ｈｓ－ＣＲＰ、抗 ＣＣＰ抗体、
ＥＳＲ均呈正相关（ｈｓ－ＣＲＰ：贫血组 ｒ＝０．５８３，Ｐ＝
００１７；非贫血组ｒ＝０．４１４，Ｐ＝０．０００；抗ＣＣＰ：贫血组
ｒ＝０．３５７，Ｐ＝０．０２２；非贫血 ｒ＝０．３４８，Ｐ＝０．０００；
ＥＳＲ：贫血组 ｒ＝０３１４，Ｐ＝０．０３２；非贫血组 ｒ＝
０３５９，Ｐ＝０．０２６）。ＲＤＷ 值与 ＲＦ不存在相关性
（ＲＦ：贫血组 ｒ＝０．１８８，Ｐ＝０．２８９；非贫血组 Ｐ＝
０２８６，Ｐ＝０．４９０）。多元回归因素分析显示，在除外
性别、年龄、病程、血红蛋白、红细胞沉降率、甲氨蝶呤

剂量的差异后，ｈｓ－ＣＲＰ（Ｐ＝０．０４０）、抗 ＣＣＰ抗体
（Ｐ＝０．０３５）是影响 ＲＤＷ的独立因素（表４）。

表４　红细胞分布宽度（ＲＤＷ）独立预测指标的多元回归分析

项目 β ９５％ＣＩ Ｐ
年龄（岁） ０．０１８ －０．１７８～０．２１６ ０．１５８
性别 ０．１０５ －０．０６５～０．２９０ ０．３５７

体重指数（ｋｇ／ｍ２） －０．０９６ －０．２４５～０．０５５ ０．４１２
病程（年） －０．０６８ －０．２４８～０．１１５ ０．２１８
血红蛋白（ｇ／Ｌ） －０．０９７ －０．２９５～０．１０２ ０．１８８
红细胞容积（ｆｌ） －０．３７８ －０．５５８～－０．２０２ ０．０００
Ｌｏｇ（ＥＳＲ） －０．０４０ －０．２２８～０．１４８ ０．２４４
Ｌｏｇ（ｈｓ－ＣＲＰ） ０．１７４ ０．００７～０．３５２ ０．０４０
Ｌｏｇ（抗 ＣＣＰ抗体） ０．１７５ ０．０１５～０．３５６ ０．０３５
Ｌｏｇ（ＲＦ） ０．０３５ －０．１２８～０．１５０ ０．３１１
甲氨蝶呤剂量（ｍｇ／ｄ） ０．０６８ －０．０８８～０．２１８ ０．１６２

　　ＥＳＲ．红细胞沉降率；ｈｓ－ＣＲＰ．超敏 Ｃ反应蛋白；ＣＣＰ．环瓜氨酸

多肽；ＲＦ．类风湿因子

讨　　论
贫血作为慢性疾病的常见合并症，被认为是影响

ＲＤＷ值的重要因素［１４］
。本研究发现，合并贫血的

ＲＡ患者 ＲＤＷ值高于不伴贫血的 ＲＡ患者和健康对
照组，而且在贫血组中 ＲＤＷ值和 ＨＧＢ呈负相关，非
贫血组不存在这种关系。故提示 ＲＡ患者的 ＲＤＷ值
与贫血有相关性。

另外，本研究发现，ＲＤＷ值与 ｈｓ－ＣＲＰ、抗 ＣＣＰ
和 ＥＳＲ之间存在相关性，与是否合并贫血无关；而且
多元回归因素分析提示 ｈｓ－ＣＲＰ、抗 ＣＣＰ抗体是独
立影响 ＲＡ患者 ＲＤＷ值的因素。这个结果与多发性
大动脉血管炎的患者结果有一定的相似性

［１５］
。

红细胞沉降率和 ＲＤＷ值在 ＲＡ患者活动期与非
活动期、贫血与非贫血的组间比较时，都存在显著升

高，但经过多元回归分析发现红细胞沉降率并不是

ＲＤＷ值的独立影响因素，所以考虑红细胞沉降率和
ＲＤＷ值的共同升高可能与贫血情况和疾病活动有

关。ｈｓ－ＣＲＰ和抗 ＣＣＰ是影响 ＲＤＷ值的独立因素，
但是具体机制尚不清楚，既往的研究提示抗 ＣＣＰ抗
体可能会影响 ＲＡ患者的预后［１６］

。结合本研究结果

考虑，可能与预后差的 ＲＡ患者同时具有炎症活动较
重的表现有关。另一方面，也提示抗 ＣＣＰ抗体可能
对 ＲＡ患者的转归及炎症活动的程度有一定的预测
性。

在自身免疫性疾病中，促炎性因子和抗炎性因子

的水平是失衡的。作为免疫性疾病常用的急性期炎

症指标 ｈｓ－ＣＲＰ，本研究结果提示其与 ＲＤＷ值存在
正相关性，而且是影响 ＲＤＷ 值的独立因素，因此笔
者推测在 ＲＡ中，促炎性因子可能使铁代谢发生了改
变，促进了促红细胞生成素的产生、祖细胞的扩散和

红细胞寿命的增加，这些因素共同造成了 ＲＤＷ值的
升高

［１４］
。通过上述这些途经，炎症活动可能导致红

细胞大小不均和幼稚红细胞释放到末梢血液中。所

以笔者预测，在反应结缔组织病炎症活动程度的指标

中，ｈｓ－ＣＲＰ可能具有更强的特异性，这与结缔组织
病肺间质病变中的研究结果也是一致的。

本研究也尝试探索 ＲＤＷ值是否与 ＲＡ疾病活动
性直接相关，发现处于炎症活动期的 ＲＡ患者，ＲＤＷ
值高于非炎症活动期的 ＲＡ患者和健康体检者。在
ＲＡ患者贫血组中按疾病活动与否分成两个亚组，由
于两组样本量差距太大，差异无统计学意义。在 ＲＡ
患者非贫血组中按疾病活动与否分成两个亚组，

ＲＤＷ值在亚组之间差异无统计学意义。虽然本研究
结果不能证实 ＲＤＷ值与 ＲＡ病情是否活动具有直接
相关性，但结合既往相关文献的结果，笔者仍然推测

ＲＤＷ值可能可以预测 ＲＡ疾病的活动性，这需要分
析更大样本的数据进行确证

［１５，１７］
。由于本研究是回

顾性研究，样本量较小，很难明确评估 ＲＡ和 ＲＤＷ的
关系。还需要进一步扩大样本量，在前瞻性队列研究

中评估 ＲＡ和 ＲＤＷ之间的关系。
综上所述，本研究结果提示 ＲＤＷ值受 ＲＡ患者

的炎症活动和贫血影响，可能是一个潜在的评估 ＲＡ
疾病活动性的新标志物。ＲＤＷ值作为一个常规的实
验室检查指标，需要在今后的队列研究中收集更多的

样本来明确其在 ＲＡ中的临床意义。
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Ｄ－半乳糖诱导间充质干细胞衰老的研究
杨孟恺　易诚青

摘　要　目的　利用 Ｄ－半乳糖诱导建立间充质干细胞（ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＭＳＣｓ）体外衰老模型，并探讨其潜在机制。

方法　以正常培养的 ＭＳＣｓ做对照组，以分别用 １、１０、１００ｇ／ＬＤ－半乳糖诱导的 ＭＳＣｓ作为处理组，培养 ４８ｈ后，采用免疫蛋白印

迹法（Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ）检测细胞内 ＡＫＴ与 ｍＴＯＲ蛋白磷酸化水平以及衰老相关蛋白 ｐ１６Ｉｎｋ４ａ的变化。同时使用 β－半乳糖苷酶试剂

盒检测 ＭＳＣｓ中 β－半乳糖苷酶（ＳＡ－β－ｇａｌ）表达量的变化。最后用 ＡＫＴ抑制剂预处理 Ｄ－半乳糖诱导组以明确 ＡＫＴ／ｍＴＯＲ

信号通路在 ＭＳＣｓ衰老中的作用。结果　与对照组相比，１０ｇ／ＬＤ－半乳糖作用 ４８ｈ后 ＭＳＣｓ中 β－半乳糖苷酶表达和衰老相关

蛋白 ｐ１６Ｉｎｋ４ａ含量明显增加，同时 ｐ－ＡＫＴ与 ｐ－ｍＴＯＲ含量也较对照组增加，加入 ＡＫＴ抑制剂后，衰老组 β－半乳糖苷酶表达和

衰老相关蛋白 ｐ１６Ｉｎｋ４ａ含量皆有所下降。结论　Ｄ－半乳糖能成功诱导构建 ＭＳＣｓ体外衰老模型，ＡＫＴ／ｍＴＯＲ信号通路参与了这

一过程。

关键词　Ｄ－半乳糖　信号通路　间充质干细胞　衰老
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