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外泌体在病毒性肝炎、肝硬化和肝癌中的作用研究进展
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外泌体（23454-25）是体内细胞分泌的直径约

6%+(%% ,- 的圆形或椭圆形膜性囊泡结构7(8，由细胞

内多囊泡体9-:;<=>25=?:;@A B4CD，EFGH与细胞膜融合

后释放至血液或体液中，包含有蛋白质I多肽、脂质、

-./05、-=?A4./05 和 J/0 等多种成分7K8。外泌体

可通过血液循环转运至邻近或远隔器官组织中768，

参与人体许多重要的生理病理过程L 在细胞通讯、

迁移、血管新生、免疫反应和肿瘤细胞生长等方面

发挥着重要作用，影响疾病的发生发展7M8。

肝脏是人体最大的实质性器官，参与机体的三

大物质代谢、生物转化、凝血、免疫和内分泌调节等

功能，是新陈代谢的重要器官。世界上约有 )% 亿乙

型肝炎感染者，(*1 亿左右慢性丙型肝炎患者7&$N8，肝

纤维化、肝硬化甚至肝癌等慢性肝脏疾病，严重影

响人们的生命健康。

外泌体能直接将其内容物从供体细胞运至受

体细胞来激活或调节其细胞活动（如蛋白表达、细

胞增殖分化、抗病毒反应和免疫逃避等），进一步调

节各细胞间的通讯及病理生理过程，因此在疾病的

发生发展、诊断、治疗和预后等方面发挥着重要作

用。本文对外泌体在肝脏疾病尤其是病毒性肝炎、

肝硬化和肝癌中的作用进行简要阐述。
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外泌体在病毒性肝炎的发病机制中发挥重要

作用，包括病毒的复制传播、抗病毒固有免疫反应

和免疫逃避，同时为病毒性肝炎的生物免疫治疗提

供新靶点和新思路。

乙型肝炎病毒（O2P@<=<=5 G >=A:5，QGF）是最常见

的肝特异性病毒，也是最难治愈的病毒之一。外泌

体参与 QGF 的复制、传播、诊断和治疗。R@,S 等718发

现，慢性乙肝患者的血清外泌体含 QGF 病毒颗粒

成分，可诱导未成熟肝细胞感染 QGF，也可转运至

/T 细胞中导致其功能失调，破坏机体固有免疫反

应，促进 QGF 的复制传播。近期研究发现，QGF 中

QG3 基因的转录翻译产物经外泌体转运至受体细

胞，通过改善肝脏的微环境而促进病毒传播7U8。VO@4

等7"8通过比较来源于 QG3 感染的 Q:O1 细胞及对照

组外泌体的蛋白成分，发现其中含肝癌相关蛋白

（如 FWX），表明血清外泌体的特异蛋白可作为 QGF

或 QGF 相关肝癌的标记物。早期研究证明 !$干扰

素（YZ/$!）可有效治疗 QGF 感染7(%8。[= 等7((8研究发

现，YZ/$! 诱导肝脏非实质细胞的抗病毒反应可经

外泌体转运至感染细胞，并形成免疫记忆而储存。

丙型肝炎病毒（O2P@<=<=5 W >=A:5，QWF）是一种经

血源传播的 ./0 病毒，是终末期肝病的重要病因。

早先研究曾在丙肝患者肝细胞的外泌体中发现

QWF$./0

7()8。随后 .@-@\A=5O,@=@O 等7(#8证实 QWF

借助外泌体在肝细胞间转运而传播。研究发现外泌

体中的 QWF$./0 可与 0S4)、Q]X"% 和 -=.$())

形成蛋白复合物而增强其稳定性及感染性，促进其

复制传播7(M8。另外 QWF$./0 病毒颗粒可经外泌体

转运至浆细胞样树突状细胞（PJW）中7(&8，作用于 ^4;;

样受体（^[.1）激活 PJW，促进 Y 型干扰素9YZ/_合成

释放而抑制 QWF 的复制传播7(N8。]=;>=@ 等7(18发现人

肝血窦内皮细胞（Q[]`W5）可经细胞间接触内化

QWF 病毒颗粒，作用于构型识别受体（^[.1 及维甲

酸诱导基因样受体）诱导 YZ/ 基因表达上调，Y 型及
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!!! 型干扰素增多，刺激 "#$%&' 分泌外泌体，可抑

制 "&( 的病毒复制。"&( 相关外泌体可参与其免

疫逃避过程)*+,。研究发现，"&( 可促进单核细胞分

泌半凝乳素 -（./01-），与 2 细胞免疫球蛋白黏蛋白

分子 3（24513）结合后可抑制 2 细胞介导的特异性

免疫反应，降低机体免疫力)*-,。因此，"&( 相关外泌

体可影响病毒复制传播，介导免疫逃避，为丙肝的

生物治疗提供新方向。

戊型肝炎病毒（678/9494' % (4:;'，"%(）是一种

肠道传播性嗜肝性病毒，可引起急慢性肝炎。

</./'645/ 等)=>,研究发现 "%( 病毒颗粒经外泌体分

泌传播，非竞争性中性鞘磷脂酶抑制剂 ?@A+B- 或

沉默 C/D=EFG":' 基因表达可抑制外泌体的分泌，

导致 "%( 病毒颗粒释放明显减少，为戊型肝炎提

供新治疗方法。最近研究发现，外泌体参与 "%( 的

免疫逃避，丰富外泌体的胆固醇及磷脂酰丝氨酸

（H$）含量，可增加肝细胞对 "%( 颗粒的摄取，促进

"%( 的复制传播)=*,。
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肝硬化是肝纤维化长期发展的晚期阶段，肝纤

维化是一个病理生理过程，发生于肝再生修复作用

下调时，是细胞外基质中的 !型胶原纤维等成分积累

沉淀导致的疤痕修复。研究发现肝星状细胞（"$&'）

与肝纤维化的形成密切相关)==,，而结缔组织生长因子

（&&<=）在活化的肝星状细胞中呈现高表达)=3,，经外

泌体在 "$&' 间转运使其活化，直接参与肝纤维化

的发生发展)=A,。&67I 等研究发现 54C1*=A

)=J,和 54C1

*--/1J8

)=B,经外泌体在 "$&' 间转运，与 &&<= 的 3!1

非编码区直接结合抑制其表达，阻碍肝纤维化的发

展。其后发现 "$&' 外泌体中 2K4'9* 基因可上调

54C1*=A 表达)=E,，但在慢性肝病中表达降低，促进肝

纤维化发展。L7M6/:7 等)=+,发现感染 "&( 的肝细胞

通过外泌体将 54C1*-/ 转运至 "$&'，调节 $N&$O

$2F2312?PD* 信号通路使其活化，促进肝纤维化的

发展。@/I. 等)=-,发现内皮细胞来源的外泌体亦可调

节肝星状细胞的活性。总之，外泌体可直接参与

&&<= 的表达及 "$&' 的活化，在肝纤维化过程中发

挥着重要作用。
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肝癌是最常见的恶性肿瘤之一，其发病率在所

有肿瘤中位列第 B 位，死亡率高居第 3 位)3>,，严重影

响生命健康，其具体的发生发展转移机制尚不清

楚，缺乏高质量的诊断治疗手段，预后差。

外泌体通过转运 C<F 和蛋白质等分子介导细

胞通讯而参与肝癌的发生发展及转移。QR.;:7 等)3*,

发现肝癌细胞外泌体中含有多种 54C<F'，通过调

节其受体细胞中的转化生长因子激活激酶 1*

（2FQ*）信号通路可大幅促进肝癌细胞株的非贴附

性生长以促进肿瘤的进展。研究发现高转移性肝癌

细胞株的外泌体直接将原癌基因 S%2、小窝蛋白

（T/M7R04I）及 $*>> 蛋白家族转运至正常肝细胞中，

通过激活 H!3Q（H!3Q1FQ2152NC）及 SFHQ（CF$U

CFP1S%Q1%CQ）信号通路)3=,，增加基质金属蛋白酶

（SSH）1=、1- 的合成分泌，以增强细胞转移及侵袭

能力)33,。"R'64IR 等)3A,发现肿瘤的器官亲嗜性转移与

外泌体转运整联蛋白激活受体细胞的 $:T 基因和

$*>> 基因表达密切相关。肿瘤生长依赖于血液供应

的大量营养物质，大量研究发现外泌体参与的内皮

细胞迁移及血管再生对肝癌的发展转移至关重要。

";/I. 等 )3J,发现肝癌细胞可分泌!型跨膜蛋白

(F$<（(/'R:4I）至外泌体，通过硫酸肝素蛋白聚糖

（"$H?'）介导的胞吞作用转运至人脐静脉内皮细胞

中促进其迁移。还有研究发现 &L->V肝癌细胞通过

外泌体将 0ITC<F "*- 运至血管内皮细胞中促进

(%?P 及 (%?POC* 的合成分泌以刺激血管再生)3B,。

肿瘤微环境是肿瘤生存的直接环境，由多种成分

（如基质成纤维细胞、内皮细胞、细胞外基质等）组

成，参与肿瘤的发展和转移。研究发现其中的成纤

维细胞分泌的外泌体，不仅可抑制肿瘤细胞线粒体

的氧化磷酸化，增强其糖酵解及依赖于谷氨酰胺的

还原羧化作用提供能量，还可直接提供三大营养物

质，增强肿瘤对缺氧乏能环境的适应性以促进肿瘤

的生长)3E,，而最近发现其内 54CO3=>/ 的丢失可抑制

54CO3=>/OHWX3OSFHQ 信号通路，诱导上皮O间叶

转化及周期蛋白依赖性激酶O=（&LQ=）、SSHO= 表达

促进肝癌的发展转移)3+,。此外，@74 等)3-,发现 (8'AF

可调节含致癌和抑癌基因 54C<F' 的外泌体的分泌

和摄取，其在肝癌组织中表达下调可促进肝癌的发

展转移。

外泌体不仅在肝癌发生发展及转移过程中发

挥重要作用，还为肝癌的诊断及生物免疫治疗提供

新思路。外泌体内特异性蛋白、54C<F' 分子有望成

为肿瘤标记物用于肝癌的诊断。研究发现肝癌患者

血清外泌体中 54C<FO=* 较正常人明显升高)A>,。#4;

等)A*,发现大鼠血清外泌体中的 54C<FO*>D 在肝硬

化即表达增加，在肝癌阶段明显增加可达正常水平

的 *> 倍以上，而 54C<FO*==、O=>>/ 则以近似趋势

呈表达下降。$R6I 等)A=,发现肝癌患者血清外泌体中

54CO*+/、54CO==*、54CO=== 和 54CO==A 表达水平

升高，而 54CO*>*、54CO*>BD、54CO*== 和 54CO*-J

第 =J 卷天津医科大学学报3>B



的表达呈低水平。近来研究发现肝癌患者血清外泌

体的 !"#$%& '()* 和 +#,,-./01- 可用于肝癌的补

充诊断2345。

目前除化疗、介入治疗及肝移植外科手术等，

缺乏有效的治疗手段，但外泌体为肝癌的生物免疫

治疗提供新靶点。肿瘤细胞来源的外泌体（)678）具

有抗原性，可引起机体的免疫反应。而树突状细胞

（9:）作为目前功能最强的抗原递呈细胞，能够诱导

特异性的细胞毒性 ) 淋巴细胞（:);）生成。研究发

现肝癌细胞来源的外泌体负载 9: 可改变肿瘤的免

疫微环境，增强 :); 的杀伤作用2335。;+ 等23<5发现树

突状细胞来源的外泌体（9678）也可改变肿瘤微环

境，增强 :9=>) 淋巴细胞的抗肿瘤作用。最近

7?@"A 等23B5发现 C:( 的膜糖蛋白 6 DC:(E6-F可刺

激肿瘤微环境中的肥大细胞 .?$E3G, 表达上调，经

外泌体转运至肝癌细胞抑制其内的 6$H*I- 信号通

路，最终抑制肝癌转移扩散。7?J@ 等23K5发现组蛋白脱

乙酰基酶抑制剂 LME-K< 能增强 )678 所致的非特

异性免疫反应：CM'K, 和主要组织相容性复合物!

类多肽相关序列 N（LO:N）表达增加，外周血单核细

胞增殖及 %H 细胞毒性增强。脂肪组织来源的间充

质干细胞（&9LM:）的外泌体可增强 %H) 细胞的抗

肿瘤作用 23=5。;@+ 等 23G5发现经 .?$E*-- 修饰后的

&9LM: 的外泌体可增强肝癌对化疗药物的敏感

性。此外研究发现 .?$E44<E<P 可经肝星状细胞来

源的外泌体转运至肝癌细胞中抑制其增殖，降低其

侵袭性，使肿瘤缩小2<,5。此外血清外泌体还可作为药

物载体应用于肝癌的靶向治疗2<*5。

;?+ 等 2<-5发现血清外泌体中的 .?$E*-</ 可作

为肝癌预后指标，其利用生存分析（HJP!J"–L0?0Q

法）发现血清外泌体中 .?$E*-</ 水平低的肝癌患

者复发时间缩短，生存率降低。
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外泌体可转运蛋白、.?$%&8、!"#$%&8 等分子

介导细胞信息转导，在肝脏疾病中发挥着重要作

用。上述病毒性肝炎及外泌体的研究表明外泌体可

包裹转运肝炎病毒，促进其复制传播、免疫逃避，也

可作为抗原刺激机体免疫反应，成为免疫治疗的靶

点。另外，外泌体可调节肝星状细胞的活性和 ::%-

表达参与肝纤维化过程。同时，为肝纤维化的生物

治疗提供新靶点，降低肝硬化的发生率。对于肝癌，

外泌体可转运肝癌细胞的蛋白质、.?$%&8 等，调节

血管再生及肿瘤微环境，促进肿瘤的发展转移，也

可作为肿瘤抗原刺激机体免疫应答抑制肝癌进展，

作为标记物用于肝癌的诊断及预后。此外，最近发

现胃癌细胞来源的外泌体含表皮生长因子受体

（6RS$）可调节肝脏微环境而促进胃癌的肝转移2<45。

本文对外泌体在病毒性肝炎、肝硬化及肝癌的作用

作出简要总结，为疾病诊断及新药研发提供了基础

和指导。但外泌体在肝脏疾病中的具体作用机制有

待进一步探寻。将研究成果应用于肝脏疾病的临

床诊断治疗、改善疾病预后是我们工作的重点及

意义。
&'()*

2*5 NTJU M 'V RJ"AJ!+. $ H1 M0#Q0U?@" @W J!PTJNE:QX8UJ!!?" Y?J 0Z@!

8@.08[ %0\ #!+08 U@ UT0 W+"#U?@" @W T+.J" Q0U?"J! P?A.0"U 0P?UT0!?!

+.2]51 :@..+" O"U0AQ N?@!V -,**V 3^BF[ K4G

2-5 (J!J_? CV 6`8UQ@. HV N@88?@8 &V 0U J!1 6Z@8@.0E.0_?JU0_ UQJ"8W0Q

@W .$%&8 J"_ .?#Q@$%&8 ?8 J "@Y0! .0#TJ"?8. @W A0"0U?# 0Z#TJ"A0

/0U\00" #0!!82]51 %JU+Q0 :0!! N?@!@AXV -,,KV G^BF[ B<3

245 ;00 C 9V H@@ N CV H?. a CV 0U J!1 6Z@8@.0 Q0!0J80 @W &9&L*< J"_

UT0 W+"#U?@"J! ?.P!?#JU?@"8 @W T+.J" .J#Q@PTJA0E_0Q?Y0_ &9&L*<

0Z@8@.082]51 S&M6N ]V -,*-V -B^KF[ 4,=3

235 张敏V张晨光V丁卫1外泌体及其在肿瘤诊疗中的意义2]51生理科

学进展V -,*3V3<[4K-

2<5 ;00 b L1 C0PJU?U?8 N Y?Q+8 ?"W0#U?@" 2] 5 1 % 6"A! ] L0_V *GGKV

44K^-3F[ *K44

2B5 L@T_ CJ"JW?JT HV RQ@0A0Q ]V S!JZ.J" & 9V 0U J!1 R!@/J! 0P?_0.?@!!

@AX @W T0PJU?U?8 : Y?Q+8 ?"W0#U?@"[ "0\ 08U?.JU08 @W JA0E8P0#?W?# J"U?!

/@_X U@ C:( 80Q@PQ0YJ!0"#02]51 C0PJU@!@AXV -,*4V <K^3F[ *444

2K5 aJ"A aV CJ" cV C@+ dV 0U J!1 6Z@8@.08 .0_?JU0 T0PJU?U?8 N Y?Q+8

^CN(F UQJ"8.?88?@" J"_ %HE#0!! _X8W+"#U?@"2]51 :0!! L@! O..+"@!V

-,*KV *3^<F[ 3B<

2=5 HJP@@Q % $V :TJ_TJ $V H+.JQ MV 0U J!1 )T0 CNZ A0"0 @W T0PJU?U?8 N

Y?Q+8 #J" ?"W!+0"#0 T0PJU?# .?#Q@0"Y?Q@".0"U Y?J 0Z@8@.08 /X UQJ"8!

W0QQ?"A ?U8 .$%& J"_ PQ@U0?"2]51 (?Q+8 $08V -,*KV -3,[ *BB

2G5 dTJ@ 7V b+ aV 9+J" ]V 0U J!1 c+J"U?UJU?Y0 PQ@U0@.?# J"J!X8?8 @W

0Z@8@.0 PQ@U0?" #@"U0"U #TJ"A08 ?"_+#0_ /X T0PJU?U?8 N Y?Q+8 ?"

C+TEK #0!!8 +8?"A MO;&: !J/0!?"A J"_ ;:ELMILM2]51 ] 'Q@U0@.0

$08V -,*3V *4^*-F[ <4G*

2*,5 H\@" CV ;@` & M1 C0PJU?U?8 N UT0QJPX 2]51 %JU $0Y RJ8UQ@0"U0Q@!

C0PJU@!V -,**V =^<F[ -K<

2**5 ;? ]V ;?+ HV ;?+ aV 0U J!1 6Z@8@.08 .0_?JU0 UT0 #0!!EU@E#0!! UQJ"8!

.?88?@" @W OS%EJ!PTJE?"_+#0_ J"U?Y?QJ! J#U?Y?UX 2]51 %JU O..+"@!V

-,*4V *3^=F[ KG4

2*-5 LJ8#?@P?"U@ SV R?@YJ"? :V :J.PJA"@!? MV 0U J!1 &88@#?JU?@" @W T0P!

JU?U?8 : Y?Q+8 0"Y0!@P0 PQ@U0?"8 \?UT 0Z@8@.082]51 6+Q ] O..+"@!V

-,,3V 43^*,F[ -=43

2*45 $J.J`Q?8T"J?JT (V )T+.J"" :V S@WJ"J OV 0U J!1 6Z@8@.0E.0_?JU0_

UQJ"8.?88?@" @W T0PJU?U?8 : Y?Q+8 /0U\00" T+.J" T0PJU@.J C+TK1<

#0!!82]51 'Q@# %JU! &#J_ M#? e M &V -,*4V **,^4-F[ *4*,G

2*35 N+`@"A ) %V L@.0" EC0QJY? SV H@_X8 HV 0U J!1 6Z@8@.08 WQ@.

T0PJU?U?8 : ?"W0#U0_ PJU?0"U8 UQJ"8.?U C:( ?"W0#U?@" J"_ #@"UJ?"

Q0P!?#JU?@" #@.P0U0"U Y?QJ! $%& ?" #@.P!0Z \?UT &A@-E.?$*--E

CM'G,2]51 ';@M 'JUT@AV -,*3V *,^*,F[ 0*,,33-3

2*<5 9Q0+Z LV RJQJ?A@QUJ eV N@X_ NV 0U J!1 MT@QUEQJ"A0 0Z@8@.J! UQJ"8W0Q

张丽梅，等1外泌体在病毒性肝炎、肝硬化和肝癌中的作用研究进展!

4

"

4,K



!"#$ !"#%&

$% &'()* +,- %($. '/%01203 10**4 2$ 5*)4.)162$'3 30/3('2'1 10**4 2('7!

70(4 '//)20 '..8/'269:;< =0** >$42 ?'1($@0A BCDBA DBEFGH IIJ

9"K; LM)/7 NA O$364 OA P)@1$1Q R :A 02 )*< =SJDT=SU 202()45)/'/4 )'3

5*)4.)162$'3 30/3('2'1 10**4 '/ (01$7/'2'$/ $% M05)2'2'4 = &'(84V'/!

%01203 10**4 )/3 '/3812'$/ $% '/20(%0($/V)*5M)9:;< >05)2$*$76A BC"!A

IJW!XH UFC

9DY; R'87*')/$ NA O('44 ?A R$*30/ V?)4$/ ZA 02 )*< >05)2'2'4 = &'(84

'/%012'$/ '/38104 )82$1('/0 '/20(%0($/ 4'7/)*'/7 @6 M8.)/ *'&0(

0/3$2M0*')* 10**4 )/3 (0*0)40 $% 0[$4$.04A \M'1M '/M'@'24 &'()*

(05*'1)2'$/9:;< R)42($0/20($*A #CDIA DFJE#XH !U#

9DJ; >)(\$$3 , ?A R$*30/V?)4$/ ZA =M0/7 ZA 02 )*< >=]V'/%01203 10**4

)/3 3'%%0(0/2')2'$/ '/1(0)40 .$/$1620 '..8/$(078*)2$(6 7)*012'/VU

5($3812'$/9:;< : Z08Q$1 P'$*A #CDKA UUE!XH FUI

9DU; :' ^ :A ?) = :A _)/7 : ?A 02 )*< >=]V'/%01203 M05)2$16204 3('&0

=SF` =S#I` a$[5!` (078*)2$(6 bV10** 30&0*$5.0/2 2M($87M 2M0

b'.V!TR)*VU 5)2M\)69:;< c8( : d..8/$*A #CD!A F!W#XH FIJ

9#C; ,)7)4M'.) NA :'('/2)' NA b)Q)M)4M' ?A 02 )*< >05)2'2'4 c &'(84 07(044

3050/34 $/ 2M0 0[$4$.)* 5)2M\)6A \'2M 401(02$(6 0[$4$.04 30('&03

%($. .8*2'&04'18*)( @$3'049:;< : R0/ ]'($*A #CDFA UIWe2 DCXH #DKK

9#D; =M)586V+07)83 NA S8@$'4 ?A e*'44$/V=M)42)/7 =A 02 )*< =M)()120(!

'f)2'$/ $% 2M0 *'5'3 0/&0*$50 $% 0[$4$.0 0/1)548*)203 >c] 5)(2'1*04

5($201203 %($. 2M0 '..8/0 (045$/409:;< P'$1M'.'0A BC"YA "F"H YC

9BB; a('03.)/ N Z< ?01M)/'4.4 $% M05)2'1 %'@($70/04'49:;< R)42($0/20($*!

$76A BCCJA "!FWKXH "KII

9B!; =M0/ ZA =M)(('0( - ZA Z0)4Q -A 02 )*< c2M)/$*V42'.8*)203 3'%%0(0/2')2!

03 %8/12'$/4 $% M8.)/ $( .$840 M05)2'1 420**)20 10**4 )(0 .03')203 @6

1$//012'&0 2'4480 7($\2M %)12$(9:;< : >05)2$*A BC""A IIWBXH !UU

9BF; >8)/7 RA P('742$1Q S +< +078*)2'$/ $% M05)2'1 420**)20 10**4 @6 1$/!

/012'&0 2'4480 7($\2M %)12$(9:;< a($/2 P'$41' WZ)/3.)(Q c3XA BC"BA "YH

BFUI

9BI; =M0/ ZA =M)(('0( -A LM$8 gA 02 )*< c5'70/02'1 (078*)2'$/ $% 1$//01!

2'&0 2'4480 7($\2M %)12$( @6 ?'1($+,-VB"F 30*'&0(6 '/ 0[$4$.04

%($. .$840 $( M8.)/ M05)2'1 420**)20 10**4 9:;< >05)2$*$76A BC"FA

IUW!XH """J

9BK; =M0/ ZA =M0/ +A ]0*)fh80f ] ?A 02 )*< a'@($70/'1 4'7/)*'/7 '4

4855(04403 '/ M05)2'1 420**)20 10**4 2M($87M 2)(702'/7 $% 1$//012'&0

2'4480 7($\2M %)12$( W==,BX @6 10**8*)( $( 0[$4$.)* .'1($+,- V

"UU)VI59:;< -. : e)2M$*A BC"KA "JKW""XH BUB"

9BY; =M0/ ZA =M0/ +A O0.50( NA 02 )*< N855(044'$/ $% %'@($70/'1

4'7/)*'/7 '/ M05)2'1 420**)20 10**4 @6 b\'42"V3050/30/2 .'1($+,-V

B"F 0[5(044'$/H +$*0 $% 0[$4$.04 '/ M$('f$/2)* 2()/4%0( $% b\'42"9:;<

-. : eM64'$* R)42($'/2042 Z'&0( eM64'$*A BC"IA !CUWKXH RFU"

9BJ; S0&M)(0 e PA N)4)Q' +A NM('&)42)&) NA 02 )*< c[$4$.0 V.03')203

'/20(10**8*)( 1$..8/'1)2'$/ @02\00/ M05)2'2'4 = &'(84 V'/%01203

M05)2$16204 )/3 M05)2'1 420**)20 10**49:;< : ]'($*A BC"YA U"WKX

9BU; _)/7 +A S'/7 iA g)h$$@ jA 02 )*< c[$4$.0 )3M0(0/10 )/3 '/20(/)*!

'f)2'$/ @6 M05)2'1 420**)20 10**4 2('770(4 45M'/7$4'/0 DV5M$45M)20V

3050/30/2 .'7()2'$/9:;< : P'$* =M0.A BCDIA BUCWIBXH !CKJF

9!C; b$((0 Z-A P()6 aA N'070* + ZA 02 )*< R*$@)* 1)/10( 42)2'42'14A BCDB9:;<

=- =)/10( : =*'/A BCDIA KIWBXH JY

9!D; O$78(0 bA Z'/ _ ZA g)/ d OA 02 )*< d/20(10**8*)( /)/$&04'1*0V.03'!

)203 .'1($+,- 2()/4%0(H ) .01M)/'4. $% 0/&'($/.0/2)* .$38*)2'$/ $%

M05)2$10**8*)( 1)/10( 10** 7($\2M9:;< >05)2$*$76A BCDDA IFWFXH DB!Y

9!B; P'(1M.0'0( =A P'(1M.0'0( _A RM0()(3' cA 02 )*< ?02A .02)42)4'4A

.$2'*'26 )/3 .$(09:;< ,)2 +0& ?$* =0** P'$*A BCC!A FWDBXH UDI

9!!; >0 ?A i'/ >A e$$/ b =A 02 )*< >05)2$10**8*)( 1)(1'/$.)V30('&03

0[$4$.04 5($.$20 .$2'*'26 $% '..$(2)*'f03 M05)2$1620 2M($87M

2()/4%0( $% $/1$70/'1 5($20'/4 )/3 +,-49:;< =)(1'/$70/04'4A BCDIA

!KWUXH DCCJ

9!F; >$4M'/$ -A =$42)VN'*&) PA NM0/ b ZA 02 )*< b8.$8( 0[$4$.0 '/207('/4

3020(.'/0 $(7)/$2($5'1 .02)42)4'49:;< ,)28(0A BCDIA IBYWYIYJXH !BU

9!I; >8)/7 -A S$/7 :A Z' NA 02 )*< c[$4$.)* 2()/4%0( $% &)4$('/ 0[5(04403

'/ M05)2$10**8*)( 1)(1'/$.) 10**4 5($.$204 .'7()2'$/ $% M8.)/

8.@'*'1)* &0'/ 0/3$2M0*')* 10**49:;< d/2 : P'$* N1'A BCDIA DDWJXH UKD

9!K; =$/'7*')($ -A =$42) ]A Z$ S'1$ -A 02 )*< =SUC` *'&0( 1)/10( 10**4

.$38*)20 0/3$2M0*')* 10** 5M0/$2650 2M($87M 2M0 (0*0)40 $% 0[$4$.04

1$/2)'/'/7 >DU */1+,-9:;< ?$* =)/10(A BCDIA DFH DII

9!Y; LM)$ >A g)/7 ZA P)33$8( :A 02 )*< b8.$( .'1($0/&'($/.0/2 30('&03

0[$4$.04 5*0'$2($5'1)**6 .$38*)20 1)/10( 10** .02)@$*'4.9:;< c*'%0A

BCDKA IH 0DCBIC

9!J; LM)/7 LA Z' ^A N8/ _A 02 )*< Z$44 $% 0[$4$.)* .'+ V!BC) %($.

1)/10(V)44$1')203 %'@($@*)424 1$/2('@8204 2$ >== 5($*'%0()2'$/ )/3

.02)42)4'49:;< =)/10( Z022A BCDYA !UYH !!

9!U; _0' : ^A Z& Z >A _)/ g ZA 02 )*< ]54F- %8/12'$/4 )4 ) 28.$( 485!

5(044$( @6 (078*)2'/7 2M0 401(02'$/ )/3 852)Q0 $% 0[$4$.)* .'1($+!

,-4 '/ M8.)/ M05)2$.) 10**49:;< >05)2$*$76A BCDIA KDWFXH DBJF

9FC; _)/7 >A >$8 ZA Z' -A 02 )*< c[5(044'$/ $% 40(8. 0[$4$.)* .'1($+!

,- VBD '/ M8.)/ M05)2$10**8*)( 1)(1'/$.) 9:;< P'$.03 +04 d/2A

BCDFA BCDFH JKFJUF

9FD; Z'8 _ >A +0/ Z ,A _)/7 ^A 02 )*< =$.@'/)2'$/ $% 0[$4$.04 )/3

1'(18*)2'/7 .'1($+,-4 .)6 40(&0 )4 ) 5($.'4'/7 28.$( .)(Q0( 1$.!

5*0.0/2)(6 2$ )*5M)V%02$5($20'/ %$( 0)(*6V42)70 M05)2$10**8*)( 1)(!

1'/$.) 3')7/$4'4 '/ ()249:;< : =)/10( +04 =*'/ k/1$*A BCDIA DFDWDCXH

DYKY

9FB; N$M/ _A O'. :A O)/7 N >A 02 )*< N0(8. 0[$4$.)* .'1($+,-4 )4

/$&0* @'$.)(Q0(4 %$( M05)2$10**8*)( 1)(1'/$.)9:;< c[5?$* ?03A BCDIA

FYH 0DJF

9F!; g8 :A >)/ :A LM)/7 :A 02 )*< bM0 *$/7 /$/1$3'/7 +,-4 e]bD )/3

81CCB.@0<B '/ 40() 5($&'30 ) /0\ 4855*0.0/2)(6 .02M$3 %$(

M05)2$10**8*)( 1)(1'/$.) 3')7/$4'4 9:;< ?03'1'/0 WP)*2'.$(0XA BCDKA

UIW!DXH 0FF!K

9FF; +)$ iA L8$ PA Z8 LA 02 )*< b8.$( V30('&03 0[$4$.04 0*'1'2 28.$(

4855(044'$/ '/ .8('/0 M05)2$10**8*)( 1)(1'/$.) .$30*4 )/3 M8.)/4

'/ &'2($9:;< >05)2$*$76A BCDKA KFWBXH FIK

9FI; Z8 LA L8$ PA :'/7 +A 02 )*< S0/3('2'1 10**V30('&03 0[$4$.04 0*'1'2

28.$( (07(044'$/ '/ )82$1M2M$/$84 M05)2$10**8*)( 1)(1'/$.) .$840

.$30*49:;< : >05)2$*A BCDYA KYWFXH Y!U

9FK; ^'$/7 ZA LM0/ NA g8 iA 02 )*< >=] VcB '/M'@'24 M05)2$10**8*)(

1)(1'/$.) .02)42)4'4 @6 42'.8*)2'/7 .)42 10**4 2$ 401(020 0[$4$.)*

4M822*0 .'1($+,-49:;< k/1$* Z022A BCDYA DFWBXH BDFD

9FY; ^')$ _A S$/7 _A LM)/7 =A 02 )*< c%%0124 $% 2M0 05'70/02'1 3(87 ?NV

BYI $/ 2M0 (0*0)40 )/3 %8/12'$/ $% 0[$4$.0 V(0*)203 '..8/0

.$*018*04 '/ M05)2$10**8*)( 1)(1'/$.) 10**49:;< c8( : ?03 +04A BCD!A

DJH KD

9FJ; O$ N aA g'5 > OA LM0/ g gA 02 )*< -3'5$40V30('&03 .040/1M6.)*

第 BI 卷天津医科大学学报!CJ



!"#$ %#&& '()!)*'! !+,,-'!! ./,0")1/&&+&0- %0-%23)*0 4-)5". 23 0

-0" *)6/&7 0,,0-#3" 89::+!9)3 ;)#::9%9#3"< 3="+-=> ?2>>'- @ AB/&&

-/!,)3!/!< =38 .2!"),=".)&)42;=& C/="+-/!DEFG H"/* B/>>! I3"< JKLM<

JKLM7 NMOMKP

DQRF S)+ TU H)3V W< X=3V Y< '" 0&G Z()!)*'! 6'-9['6 :-)* *9\]LJJ]

*)69:9'6 =69,)!' "9!!+']6'-9['6 ^HB! 931-'=!' 1_'*)!'3!9"9[9"` )C

_/,0")%/&&+&0- %0-%93)*0DEFG E a'*=")& b31)&U JKLMU N7 LJJ

DMKF c=3V YU S9 SU d9)3"/e fU /" =&G Z()!)*/ *9\]OOM =! = 3)[/& "_/-=!

,/+"9; !"-="/V` 93 _/,=");/&&+&=- ;=-;93)*= DEFG a/,=")&)V`U JKLNU

PghOi7 RQK

DMLF j9 aU S9+ BU S)3V SU /" 0&G k&))8 #()!)*#! #38)5#8 59"_ *=V3#"9%

=38 "=-V#"93V ,-),#-"9#! :)- %=3%#- "_#-=,`DEFG lBH m=3)U JKLPU LKhOn7

OOJO

DMJF S9+ cU a+ EU o.)+ fU '" =>G H'-+$ '()!)$=> $2\ALJMp 2! = 3)['>

,-)43)!"21 $=-?'- C)- .',=")1'>>+>=- 1=-123)$=DEFG b31) @=-4'"! @.'-U

JKLgU LK7 ONQO

DMOF o.=34 aU q/34 @U S2+ \U /" =>G Z()!)$/A6/>2[/-/6 ZTY\ -/4+>="/!

>2[/- $2;-)/3[2-)3$/3" ") ,-)$)"/ 4=!"-2; ;=3;/- >2[/- $/"=!"=!2!DEFG

m=" B)$$+3U JKLgU N7 LMKLP

（JKLNAKPAJN 收稿）

DLJF f=/>/3 ^U T2-2p=>62 kU \=23/ EU /" =>G @./ .266/3 "./-=,2!"7

/[26/3;/ C)- = ;/3"-=> -)>/ )C $+!2; 23 ,!`;./6/>2; "./-=,` DEFG

d!`;.),.=-$=;)>)4` hk/->nU JKLNU JOMhJn7 MKM

DLOF Y=34 \U X/ HU a+=34C+ EU /" =>G ^+!2; "./-=,` 2! = ,)"/3"2=> 23"/-!

[/3"2)3 C)- ;)432"2)3 )C l>r_#9*#-’! q9!#=!#7 = *939 A-#[9#5 DEFG

@-=3!& m#+-)6#V#3#-U JKLgU P7 J

DLQF k=9-6 lU @_)*,!)3 c YG @_# 9*,=1" ): *+!91 )3 "_# !#&: 93

6#*#3"9=DEFG E l&r_#9*#-! q9!U JKLNU PLhOn7 NJg

DLMF \=V&9) lU d=[&91 ZU k#&&=369 qG ^+!91 &9!"#393V :)- ,#),&# &9[93V

59"_ 6#*#3"9=DEFG E l* ^#6 q9- l!!)1U JKLNU LRhNn7 gJJ

DLPF H+r+e9 ^U f=3=*)-9 ^U m=V=!=5= HU #" =&G ^+!91 "_#-=,`A936+1#6

1_=3V#! 93 s/.=[2)-=> /[=>+="2)3!U =36 !=>2[= ;.-)$)4-=323 l =36

2$$+3)4>)s+>23 l ;)3;/3"-="2)3! 23 />6/->` ,="2/3"! 52". !/32>/

6/$/3"2=DEFG T/-2="-2;! T/-)3")> I3"U JKKgU ghLn7 PL

DLgF H="). ^U b4=5= E IU @)?2"= @U /" =>G @./ /CC/;"! )C ,.`!2;=> /(/-;2!/

52". $+!2; )3 ;)432"2[/ C+3;"2)3 )C />6/->` d/),>/7 ^2.=$=Af2.)

,-)t'1"DEFG dS)H b3'U JKLQU RhQn7 'RMJOK

DLNF I33'! f ZU H'>C' @ fU f.=>!= q HU '" =>G ^'62"="2)3 =36 $+!21

2$,-)[' $'$)-` =36 1)432"2[' C+31"2)3 23 =6+>"! 52". !+st'1"2['

1)432"2[' 6'1>23'7 = ,2>)" -=36)$2r'6 1)3"-)>>'6 "-2=>DEFG E l>r.'2$'-!

q2!U JKLgU MPhOn7 NRR

DLRF 徐韩U 陆春华U 卫昭华U等G 音乐治疗对痴呆患者认知功能改善的

效果DEFG神经疾病与精神卫生U JKLPU LPhMn7 MMQ

DJKF \=4>2) lU k'>>'>>2 TU @-=C21=3"' qU '" =>G ZCC21=1` )C $+!21 ".'-=,`

"-'="$'3" s=!'6 )3 1`1>'! )C !'!!2)3!7 = -=36)$2!'6 1)3"-)>>'6

"-2=>DEFG l4234 ^'3" a'=>".U JKLKU LQhNn7 RKK

DJLF B.)2 l mU S'' ^ HU B.')34 f EU '" =>G ZCC'1"! )C 4-)+, $+!21 23"'-!

['3"2)3 )3 s'.=[2)-=> =36 ,!`1.)>)421=> !`$,")$! 23 ,="2'3"! 52".

6'$'3"2=7 = ,2>)"A1)3"-)>>'6 "-2=>DEFG I3" E m'+-)!12U JKKRU LLRhQn7 QgL

DJJF @=34 jU o.)+ XU X=34 HU '" =>G ZCC'1" )C $+!21 23"'-['3"2)3 )3 =,=!

".` 23 3+-!234 .)$' -'!26'3"! 52". 6'$'3"2 = D E F G T'-2="- m+-! U

JKLNU ORhQn7QgL

DJOF d'6'-!'3 H fU l36'-!'3 d mU S+4) \ TU '" =>G ZCC'1"! )C $+!21 )3

=42"="2)3 23 6'$'3"2=7 =^'"=Al3=>`!2!DEFG Y-)3" d!`1.)>U JKLgU N7 gQJ

DJQF S23 XU B.+ aU X=34 B XU '" =>G ZCC'1"2['3'!! )C 4-)+, $+!21 23!

"'-['3"2)3 =4=23!" =42"="'6 s'.=[2)- 23 '>6'->` ,'-!)3! 52". 6'$'3!

"2=DEFG I3" E T'-2="- d!`1.2="-`U JKLLU JPhgn7 PgK

DJMF 林伟泉U 陈胜林U 王昭G 音乐治疗联合触摸疗法对改善阿尔茨海

默病患者兴奋激越症状的效果评价DEFG黑龙江医药U JKLgU OKhQn7

gOP

DJPF B>=2- l lG @.' 'CC'1"! )C $+!21 ".'-=,` )3 '34=4'$'3" 23 C=$2>` 1=-'!

42['- =36 1=-' -'1'2['- 1)+,>'! 52". 6'$'3"2= DEFG l$ E l>r.'2$'-!

q2! b".'- q'$'3U JKKJU LghMn7 JNP

DJgF o2[ mU T-=3)" lU a=2 HU '" =>G @.' 'CC'1" )C s=1?4-)+36 !"2$+>="2['

$+!21 )3 s'.=[2)- 23 l>r.'2$'-’! ,="2'3"!DEFG E ^+!21 @.'-U JKKgU

QQhQn7 OJR

DJNF T2)[=43)>2 l \U ^=3C-'62 uU H;.2C=3) SU '" =>G B)$s23234 6-+4 =36

$+!2; ".'-=,` 23 ,="2'3"! 52". $)6'-="' l>r.'2$'-’! 62!'=!'7 =

-=36)$2r'6 !"+6`DEFG m'+-)> H;2U JKLNU ORhPn7LKJL

（JKLNAKgALP 收稿）

!"#$ OKN %&

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

第 JM 卷天津医科大学学报OLJ


