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'()*+, +-,.! 过表达促进破骨细胞分化并抑制
成骨细胞分化诱发骨质疏松
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骨质疏松症（PW64PZPVPW7WL ;9）是好发于老年人

的常见骨科疾病，其特征表现为骨量降低、骨组织

显微结构发生改变c!d。据统计全球 %1 岁以上发生骨

折的女性中有 !e0 罹患骨质疏松，在男性中这一比

例为 !e%

c!#2d。过去的 01 年间，我国骨质疏松症患者增

加了 0 倍，达到了 " 千万人，数量已居世界首位c0d。

目前 ;9 的治疗药物分 0 类：基础药物（U76Y、钙剂）、

抗吸收药物和骨生成药物。这些药物虽然针对全身

的骨质疏松，但前两类不具备诱导骨生成的能力且

副作用较大。 甲 状 旁 腺 激 素 ! #0C（Z5V56@VP7R

@PV8P(4 !#0CL 9.G!#0C）虽然可以刺激骨生成，但

却面临受体饱和及 9.G 分泌轴紊乱等问题c2d。因此，

探究成骨机理，可为治疗或缓解 ;9 提供新方法。

目前，越来越多的研究表明长链非编码 *+,

（'P(K (P(#)PR7(K *+,L '()*+,）与很多疾病相关cC#!!d，

但 '()*+, 在 ;9 中的作用鲜见报道。+-,.!（(J)'4

5V 4(V7)@4R 5\J(R5(6 6V5(W)V7Z6 !）是定位在细胞核内
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的一个 !"#$%&，可以与一些核内蛋白结合形成亚

核结构旁斑'()*。研究表明 %+&,- 在多种肿瘤中高表

达，且参与肿瘤的进展'(./(0*。然而，%+&,( 在骨科疾

病特别是在 12 中的作用仍不清楚。本研究首次发

现在 12 患者的疏松骨组织中、小鼠的疏松股骨组

织中以及 $&3)4560 细胞破骨分化过程中 %+&,-

过表达；而在 78.,.9+( 和 :7;8 细胞成骨分化过

程中 %+&,- 表达明显降低。碱性磷酸酶（<!=<!>"?

@:AB@:<C<B?，&D2）染色显示敲低 %?<C- 后成骨细胞

活性显著增加，,$&2 染色显示敲低 %?<C- 后破骨

细胞活性被明显抑制。本研究为 %+&,- 成为 12 的

潜在治疗靶点提供理论和实验依据。

! !"#$%

-6- !"#$

-6-6- 实验对象 78.,.9+- 细胞（小鼠前成骨细

胞系）、$&3E4560 细胞（小鼠单核巨噬细胞系）、

:7;8（人间充质干细胞）均购自中国科学院细胞库。

8F0GDH4 雌性小鼠购自北京维通利华实验动物技术

有限公司。实验小鼠在天津医科大学实验动物中心

繁育，所有的程序按照天津医科大学实验动物中心

的操作规范流程进行。

-6-6E 主要试剂 I7+7 高糖和 7+7! 培养基购

自英潍捷基公司，逆转录试剂盒购自 ,:?JKA L>B:?J

公司，,J>MA!、;NGO 购自 ,<=<J< 公司，$?#AKP>"<"C

QRK<" B$&%S D>T<"U 购自派普泰克公司，抗坏血

酸、"/磷酸甘油、地塞米松、茜素红染液和 ,$&2 染

液购自 ;>TK<公司，&D2染色试剂盒购自碧云天公司。

-V) %&'(

-V)V- $%& 的提取、逆转录和 $?<!/C>K? 28$ 用

,J>MA!裂解细胞，震荡并室温静置 .K>"后，-)WWW JHK>"

离心 .W K>"，吸取上层无色透明溶液并加入 FWW #D

异丙醇混匀，/EW !静置过夜，次日 -E WWW JHK>" 离

心 EW K>" 后去掉上清，加入 0FX的乙醇洗涤沉淀，

离心后弃上清，所得沉淀即为 $%&，加入 I+28 水

溶解 $%&。用 I+28 水适当稀释 $%& 后，测定 1I

值，计算 $%& 纯度及产量。根据逆转录试剂盒说明

逆转录合成 #I%&，$?<!9C>K? 28$ 采用 $A#:? 的

;NG$ TJ??" 染料说明指导，用 D>T:C8Y#!?J!仪器检

测基因表达情况。:AKA %+&,( 上游：8,,88,888

,,,&&8,,&,88&,,8&8；下游：8,8,,88,88&88

&,,&88 &&8&&,&8；KRB%+&,( 上游：OOO&&OO

O,O,OO,8&O&&O；下游：OO8&OO,,OO8,88,&8

&&,；:AKA&D2上游：&&8&,8&OOO&8&,,O&8O,O；

下游：O,&,8,8OO,,,O&&O8,8,,88；KRB &D2 上

游：&8&88,,O&8,O,OO,,&8,O8,O&；下游：88,,

O,&O88&OO888O,,&；KRB 8CB= 上游：O&&O&&O

&8,8&88&O&&O8&O；下游：,88&OO,,&,OOO8&

O&O&,,；:AKAO&2IQ上游：&888&O&&O&8,O,O

O&,OO； 下 游 ：,,8&O8,8&OOO&,O&88,,；KRB

O&2IQ上游：&O8&&OO&8&8,O&O8&&O&；下游：

OOO,8,OOO&,OO&&&,,O,。

(6E6E 细胞培养与分化诱导 用含 (W"胎牛血清

和 ("双抗的 7+7! 培养基，在 .0 !和 F"81

E

条

件下培养 78.,.9+( 和 :7;8 细胞并传代。诱导成

骨分化时在培养液中加入 FW #THKD 抗坏血酸、

(W KKA!HD "9磷酸甘油和 (W

90

KKA!HD 地塞米松，每

两天换液一次。用含 (W"的胎牛血清和 ("双抗的

7+7! 培养基，在 .0 !和 F"81

E

条件下培养

$&3E4560 细胞，诱导破骨细胞时在培养基中加入

(WW "THKD 的诱导因子 $&%SD，诱导时间为 4 U，每

E U 换液一次。

(6E6. ,$&2 染色 将 $&3E4560 细胞铺于 Z4 孔

板中，密度为每孔 -6F#-W

5 个细胞。用含有 -WW "THKD

的 $&%SD 的 I7+7 高糖培养基诱导培养 4 U 后进

行抗酒石酸酸性磷酸酶（,$&2）染色。染色时移除

细胞培养基后，用 2G; 洗 . 遍；5X多聚甲醛固定

-W K>"，2G; 洗 . 遍；W6-X,J>CA" [-WW 通透 -W K>"，

2G; 洗 . 遍；2G;, 孵育 -W K>"；按照 Z4 孔板每孔

-WW #D 的量加入新鲜的 ,$&2 染色液，置于 .0 !

烘箱反应 - :；向每孔加入 -WW #D 2G;，显微镜下观

察，含有 . 个及 . 个以上细胞核的细胞被视为破骨

细胞并计数。

-6E65 &D2 染色 将诱导成骨分化 0 U 的细胞用

5X多聚甲醛固定 .W K>"，2G; 洗 . 遍，按照试剂盒

的说明配置成 G8\2H%G, 染色工作液，最后一次洗

涤完成后，去除洗涤液，加入适量 G8\2H%G, 染色工

作液，确保能覆盖住样品，室温避光孵育 F].W K>"

至染色到预期深浅。去除染色工作液，用蒸馏水洗

涤 E 次即可终止显色反应，显微镜下观察拍照。

-6E6F 慢病毒构建 设计并合成靶基因的 B>$%&序

列，7ARB? B>%?<C-9-：OOÔ 8&^8^^&8^&O&^&&,,；

7ARB? B>%?<C-/E ：O&^^O&&O8^^8^^&O&&&,,。

根据 @;^2+$ 的质粒图谱选择两个单一酶切位点

（GT!\\ 和 Q>"U\\\）。在 EW #D 体系中设置梯度退火

程序，合成 B:$%&。退火产物取 - #D 稀释 -FW 倍，

充分混匀后取 -W #D，用 .X浓度琼脂糖凝胶电泳，

鉴定其退火产物长度是否正确。用 GT!\\ 和 Q>"U\\\

酶切 @;^2+$ 质粒，将 @;^2+$ 片段与退火 B:$%&

连接，将 @;^2+$/B:$%& 转化 IQF! 感受态细胞，

涂布有氨苄霉素的 DG 平板，.0 !过夜培养；转天挑
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取单个菌落 !"#$% 个并留种，通过菌落 &'( 筛选阳

性者摇菌过夜；使用康为公司的小抽质粒提取盒提

取质粒，测浓度分装后)$% !保存；取提好的质粒用

*+,(- 和 ./,- 酶切 0 /，在 01琼脂糖凝胶电泳后鉴

定，酶切片段长度为 2%% 34 即为构建好的阳性质粒

（阴性为空白载体酶切片段长度是 05% 34）；挑 2 个

阳性质粒送 67869:,;<7 公司测序。将 0== 质粒分别

用 *+,(> 和 ./,- 酶切 ?/，得到线性质粒 0==；同时

用 *+,(- 酶切 4@A&*()B/(CD，并用 E5 FCD 聚合

酶处理酶切产物，./,- 酶切 G% H67 后，再进行 21

浓度琼脂糖凝胶电泳，得到 2%% 34 包含 B/(CD 的

条带，切胶回收；连接线性 $== 和 B/(CD，将产物转

化 FI"! 感受态细胞，菌落 &'( 鉴定，小抽质粒提

取盒提取质粒，酶切鉴定（JKHI- 和 ./,L 酶切），阳

性酶切片段长度为 M%% 34，空载体酶切片段长度是

"%% 34；挑选 2 个阳性质粒送金唯智公司进行测序，

得到合适序列的 $==)B/(CD 。

?N$NO 卵巢去势致骨质疏松模型 选用 2 个月龄

的健康雌性 '"=JPQO 小鼠，实验室常规喂养 ? 周。

0"戊巴比妥钠（5%H;QR;）腹腔麻醉，取俯卧位，术区

剃毛，碘酒乙醇消毒。选背侧入路，在小鼠髂嵴顶部

外上方 ? +H 左右，腰椎骶棘肌两侧做纵向切口长约

%NM +H，打开后腹膜，切除双侧卵巢，清理伤口后分

两层缝合皮肤和基层。卵巢为深粉红色颗粒状组

织，多被其周围脂肪组织所掩盖，术中需拨开这些

组织，方能将其显露。对照组手术方法与实验组相

同，但打开腹腔后不切除卵巢。术后正常饮食，O 个

月即可建立骨质疏松模型。

?N0N= 鼠尾悬挂致骨质疏松模型 选用 O 周龄的

健康雌性 '"=JPQO 小鼠，实验室常规喂养 ? 周。采

用小鼠尾部悬吊法，将小鼠单笼饲养，尾部悬吊，前

肢着地，后肢悬空，身体长轴与水平面呈 2%#，使其

在笼内能自由活动，进食进水，0M S 即可建立骨质

疏松模型。

?N2 !"#$% 运用统计软件 @&@@?=N% 进行数

据处理，计量资料均以 !"# 表示，样本间均数的比较

采用单因素方差分析T,7<)UKV，DCW>DX的方法进行

比较。所有统计结果以 !Y%N%"为差异有统计学意义。

! !"

0N! &'()*+(,-./01()*2

C*DE! 3456 从天津医科大学总医院收集了

手术切除的正常骨组织和骨质疏松症患者的疏松

骨组织各 O 例，提取总 (CD 后进行 (<KL)96H< &'(，

结果显示骨质疏松症患者骨组织中 C*DE!的转录本

高于正常骨组织，差异具有统计学意义（!Y%N%"）（图 !）。

0N0 789:;W>.<+=>?@;E@<ABC(,

-.D=EF3-.G(2 C<K9! 3HIJK 将

正常对照小鼠、卵巢去势（W>.）O 个月后以及鼠尾

悬吊（E@）0! S 后的小鼠分别处死取股骨组织，提取

总 (CD 后进行 (<KL)96H< &'(。实验结果表明，与

对照相比，W>.O 个月以及 E@ 0! S 后成骨相关基

因 DL4 的表达量显著降低，而 C<K9!的表达水平升高

（图0），差异具有统计学意义（!$%N%"）。

0N2 L(MNOPQR2 C*DE! CHSKP 在

/Z@' 以及 Z'2E2)*? 细胞的培养液中添加成骨分

化诱导因子 ?% 7H,L 地塞米松、?% HH,L ")甘油磷

酸钠、"%#;QHP抗坏血酸，每隔 0 S换液，诱导第 ?M天

后检测 DP& 和 C*DE? 的表达改变。实验结果表明，

与对照组相比 /Z@' 和 Z'2E2)*? 成骨分化后

DP& 表达量显著增多，而 C*DE? 的表达量明显降

低（图 2），差异具有统计学意义（!$%N%"）。
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!"# !"#$%&'() $%&'( *+,-& 在

)*+!,#-. 细胞的培养液中添加 (/0 12345 的诱导

因子 )*$65，每两天换液。诱导 , 7 后检测破骨基

因 8'9: 和 $%&'; 的表达改变。实验结果表明，与对

照组相比，)*+!,#<. 细胞在诱导破骨分化后 8'9:

和 $%&'; 的表达量均显著增多（图 #），差异具有统

计学意义（!!0-0=）。

!-= ./ $%&'; 01"#2%&*34 在成骨

诱导第 # 天的 >8?@?AB; 细胞中感染敲低 $%&'; 的

慢病毒或对照慢病毒，.! C 后 )%&DA'E4% F8) 检测

$%&'; 及 *DG 的表达改变。实验结果表明敲低 $%&';

后，与对照组相比细胞中 *DG 的表达水平增多，差

异具有统计学意义（!!0<0=）。*5F 染色的结果进一

步证实敲低 $%&'; 后 *5F 的活性增高（图 =），说明

$%&'; 可抑制 >8?@?AB; 细胞向成骨方向分化。

!<, ./ $%&'; 0!"#2%&*34 在诱导

破骨第 ? 天的 )*+!,#<. 细胞中感染敲低 $%&'; 的

慢病毒或对照慢病毒，.! C 后 )%&DA'E4% F8) 检测

$%&'; 及 8'9: 的表达改变。实验结果表明敲低

$B*@; 后，与对照组相比细胞中 8'9: 的表达水平

降低，差异具有统计学意义（!!0<0=）。@)*F 染色的

结果进一步证实敲低 $%&'; 后破骨细胞活性减低。

表明 $%&'; 可促进 )*+!,#<. 细胞向破骨方向分化

（图 ,）。

! !"

骨的生长主要表现为成骨分化作用的增强及

破骨分化作用的减弱。骨质疏松症主要是由于成骨

分化作用的减弱，而破骨分化作用的增强所导致H;I。

因此，针对能够靶向成骨和破骨分化活性的基因进

行研究具有十分重要的意义。先前的研究主要集中

在编码蛋白的基因上，研究表明成骨和破骨分化调

节是一个有多种细胞因子和多条信号通路共同参

与的复杂过程。@JKA! 通路、L>F! 通路、+1' 通

路、$M'NC 通路、O%72%CM2 通路、>*F6 通路、F@O

通路等众多细胞信号通路交互影响，共同介导成骨

和破骨分化过程，从而调节骨质疏松症的病理过

程H(PI。近年来，一些研究表明 4E)$*9 在包括骨质疏

松症在内的多种疾病中发挥重要的作用，与 4E)$*

相比，在细胞内转录比例更高的 D1N)$*9 更具有极

其复杂而重要的生物学功能，从而不再认为它是

“暗物质”，其功能和作用机制也越来越受关注H(QI。
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近年来大量的研究显示，!"#$%&' 可以从转录

和转录后水平参与调控蛋白质编码基因，例如参与

了 ( 染色体沉默、基因组印记以及染色质修饰、转

录激活、转录干扰、核内运输等多种重要的调控过

程。此外 !"#$%&' 的异常表达与人类疾病相关，例

如肝纤维化、阿尔茨海默病) &*+ 、心血管疾病、糖尿

病和癌症等,-.//0。然而，!"#$%&' 在骨科中的研究主

要集中在骨肿瘤，有关 !"#$%& 在成骨和破骨分化

过程中的作用尚缺乏深入的研究。目前发现的在成

骨分化过程中异常表达的 !"#$%&' 有 12$3/45、

4/6、1753、1&28和%9%4:&8;;66<=

,>;.>-0。12$3/45

可直接与 2!?" 结合并激活 %@.!? 通路，形成一个

正反馈环，从而抑制成骨分化,>30。而 4/6 促进成骨

分化主要是通过 #A$%& 的机制竞争结合 BC$./-/

和 BC$.>>，从而激活 D"EF#.#GEA"C" 通路并促进成

骨分化,>-0。目前尚未见 !"#$%&.%7&8/ 与 9H 及成

骨和破骨分化相关的研究。本研究首次发现了

%7&8/ 在 9H 患者的疏松骨组织中、小鼠的疏松股

骨组织中以及 1I383.7/ 和 J1:I 成骨分化过程

中表达明显降低；而在 $&D><-KL 破骨分化过程中

表达明显增多，提示 %7&8/ 参与调节成骨与破骨

分化及骨质疏松症。%7&8/ 又称为 17%$F#，它是

从人类第 // 号染色体由 $%& 聚合酶%转录而来，

具有多聚腺苷酸尾。%7&8/ 主要定位在细胞核内的

亚核结构旁斑上，其参与旁斑的形成,/>0。研究发现

%7&8/ 在神经胶质瘤中显著上调，其通过 #A$%&

的机制抑制 BC$.--6.MN 对致癌基因 #.1AE 的作

用，从而促进胶质瘤细胞的增殖、转移和侵袭,>M0。此

外，%7&8/ 在肝细胞癌、前列腺癌以及乳腺癌中表

达同样显著增高，且与这些肿瘤的转移、预后密切

相关,/3./=0。在本研究中，我们通过构建敲低 %7&8/

慢病毒载体，随后用 $AG!.ECBA HI$ 结果证实了在

小鼠前成骨细胞系 1I383.7/ 和人间充质干细胞

J1:I 中敲低 %7&8/ 后引起 &OH B$%& 水平明显

升高。同时 &OH 染色也证实敲低 %7&8/ 促进成骨

活性。而在小鼠巨噬细胞系 $&D><-KL 中敲低

%7&8/ 可引起破骨细胞标志物基因 IE'P 表达降

低，8$&H 染色结果证实敲低 %7&8/ 抑制破骨活

性。以上结果说明 %7&8/ 促进破骨细胞分化并抑

制成骨细胞分化，为 %7&8/ 成为治疗骨质疏松症

的潜在靶点提供了一定的理论基础和实验依据。
!"#$%

,/0 7"'QRS T 7U IQG"SG!! I VK 9'EAWNWQW'C',V0K &"" 2"EAQ" 1AS，>;/=，
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,>;0 IJA" $U DG"[ 5U YJA"[ ZU AE G!K OW"[ "W" .#WSC"[ $%&' C"

W'EAW'GQ#WBG,V0K 9"#WEGQ[AEU>;/LU =)/>+X>;-<>

!"#$ >3 %&

洪宇桁，等K!"#$%& %7&8/ 过表达促进破骨细胞分化并抑制成骨细胞分化诱发骨质疏松!

/

"

6



接近。大多数化合物对正常细胞作用很弱，远低于

阳性对照药，呈现高效低毒特性。

呋喃系列衍生物：对 ! 淋巴细胞的增殖抑制活

性，当引入呋喃环时其活性降低，当 "#位有吸电子

基硝基的存在时其活性明显提高，引入卤素溴原子

时其活性较土槿乙酸虽有提高，但比硝基取代时活

性低，引入四氢呋喃酸时其活性则完全丧失。由此

而推测当引入有吸电子基取代呋喃环时，形成了迈

克尔反应受体$这种呋喃环的电子共轭体系导致了

药理活性增加。%& 化合物活性接近于阳性对照药，

而 %" 则完全失去活性，二者结构区别仅仅是#烯酸

的取代位置不同，由此推测，引入呋喃丙烯酸有助

于提高其药理活性，且 ' 位取代优于 ( 位。

芳香共轭体系系列衍生物：对 ! 淋巴细胞的增

殖抑制活性，其化合物活性 %)*%+*%,，而 %-. 无活

性。表明肉桂酸的引入有助于提高活性，当其芳环

上有吸电子基取代时其活性降低，至于 %-.，/ 和 %0

原子的引入则导致完全丧失活性。据此而推测，吸

电子基团不利于活性的提高，可能是通过吸电子基

的引入降低了芳香环的电子云密度，进而影响与靶

标的结合。

乙酸 1#-+ 醇成酯类化合物，引入呋喃环，抑制

!、% 淋巴细胞增殖活性明显增加，引入具有共轭体

系的呋喃环时活性更佳，并且毒性降低。对土槿乙

酸构效关系的研究将促进新型免疫抑制剂的开发。
!"#$%

2-3 崔青云$ 王小德4 金钱松研究进展与展望2534 北方园艺$ '.-.6'.78

'.'

2'3 李晓翠$ 苗爱东$ 张洪峰$ 等4土荆皮的研究进展2534现代中西医

结合杂志$ '.-9$ '(6',78((.-

2(3 李珠莲$陈科$潘德济$等4土槿皮新二萜成分的研究!4 土槿甲酸

苷和土槿乙酸苷的分离及化学结构测定2534化学学报$ -,+"$ 9(

6+78)+&

293 :; !$<=>? <$@A=B 5 C，DE =F4 GHDIJBF=0;K =K;J % ;>A;L;EH ! #KDFF

MDJ;=EDJ ;MMI>D 0DHNB>HD ;> O;OB O;=N(+PQGR H;?>=F K=HK=JDH

=>J GGQS" =KE;O=E;B>2534 :;TD UK;D>KDH$'.-"$ -'-8++

2"3 李覃$ 董小青$ 王翼腾$ 等4土槿乙酸抑制接触性超敏反应的药效

学研究及机制探讨2534中国药理学通报，'.-9$ (.6--78 -""'

2&3 孟爱国，刘春艳4 土槿乙酸诱导人胃癌 QVU 细胞凋亡机制的研

究2534 肿瘤，'.-.$ (.6&78 9,"

2)3 P= V W$ :; 1$ :; X 14UDFDKE;OD ;>A;L;E;B> BT AIM=> FDIYDM;= KDFF

?0BZEA =>J ;>JIKE;B> BT KDFF K[KFD =00DHE =>J =NBNEBH;H L[

NHDIJBF=0;K =K;J %2534 5 1=>KD0 SDH 1F;>\>KBF$ '.-.$ -(&6,78 -(((

2+3 V=> : U$W=>? U G$ /=> 1 ]4 :;?>=>H =>J !AD;0 ^D?0=JDJ

^D0;O=E;ODH T0BM U=0KBHEDMM==K;JIM 2 5 3 4 5 _=EI0=F G0BJIKEH $

'.."$ &+6'78 ''-

2,3 司徒镇强$ 吴军正4 细胞培养2P34 西安：世界图书出版公司西安

公司，'..98(),

（'.-+#.9#'. 收稿）

2'-3 5; > 1$ @AD>? W$ CI=>? W$ DE =F4 :B>? >B> #KBJ;>? S_Q P`Q!

Y>BKYJBZ> N0BMBEDH BHEDB?D>;K J;TTD0D>E;=E;B> BT AIM=> =J;NBHD#

JD0;ODJ HEDM KDFFH2534 1DFF %;BF `>E$'.-)$ 9-6-78((

2''3 1I; W$ :I U$ !=> C$ DE =F4 U;FD>K;>? BT FB>? >B> #KBJ;>? S_Q

_\_CUQ!..,,&+ =MDF;B0=EDH EAD HE=NA[FBKBKK=F N0BED;> = #

;>A;L;EDJ BHEDB?D>;K J;TTD0D>E;=E;B> ;> AIM=> LB>D MDHD>KA[M=F

HEDM KDFFH2534 1DFF GA[H;BF %;BKADM$'.-&$ (,6978-(9)

2'(3 5;> 1$ 5;= :$ CI=>? W$ DE =F4 `>A;L;E;B> BT F>KS_Q P`S(-CV

N0BMBEDH BHEDB?D>;K J;TTD0D>E;=E;B> BT AIM=> =J;NBHD#JD0;ODJ HEDM

KDFFH2534 UEDM 1DFFH$'.-&$ (96--78').)

2'93 :;=>? < 1$ /I < P$ <=>? W %$ DE =F4 C-, =KE;O=EDH <>E H;?>=F;>?

=>J N0BMBEDH BHEDBLF=HE J;TTD0D>E;=E;B> L[ TI>KE;B>;>? =H =

KBMNDE;>? D>JB?D>BIH S_Q2534 UK; SDN$ '.-&$&8'.-'-

2'"3 @AD> :$ WI> #CI; :$ CB>? #WI ^$ DE =F4 :B>? >B>KBJ;>? S_Q

_aQ!- N0BMBEDH ?F;BM= N=EAB?D>DH;H L[ 0D?IF=E;>? M;S#99,L#"Nb

K#PDE =c;H2534 !IMBI0 %;BF$'.-&$()6-78&)(

2'&3 张飞飞，深南，唐元家4:>KS_Q _aQ!- 参与 !:S' 介导的炎症

因子的表达2534现代免疫学$'.-"$("6978(-&

（'.-+#.)#.9 收稿）

!"#$ , %&

!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

曾宪杰，等4土槿乙酸 1#-+ 醇酯衍生物的合成及其体外免疫抑制活性研究!

-

"

'(


