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摘要目的：探究白细胞介素 -17（interleukin-17，IL-17）对体外培养髓核细胞增殖和细胞代谢的影响。方法：髓核细胞取自经核磁共

振影像确认需手术的退变椎间盘组织，建立体外培养体系。用 2、5、10、15、20 ng/mL IL-17刺激髓核细胞 72 h后，MTS法检测细胞

增殖情况。用适当浓度 IL-17刺激细胞 48 h或 96 h后，采用实时定量 -PCR和免疫印迹方法检测基质和组织代谢相关基因的

mRNA和蛋白表达。结果：IL-17刺激可以抑制体外培养髓核细胞的增殖，且 15 ng/mL浓度的抑制作用最强。15 ng/mL IL-17刺激

髓核细胞后，聚集蛋白聚糖（aggrecan，ACAN）和 I型胶原（type I collagen，COL1A1）mRNA表达水平显著下降(P<0.05)，基质金属

蛋白酶（matrix metalloproteinase-3，MMP3）、金属蛋白酶 3组织抑制剂（tissue inhibitor of metalloproteinase-3，TIMP3）的 mRNA表

达水平显著上升 (P<0.05)。COL2A1 mRNA 的表达下降，MMP13、含Ⅰ型血小板结合蛋白基序的结聚蛋白样金属蛋白酶（a

disintegrin like and metalloproteinase with thrombospondin typeⅠmotifs-4，ADAMTS4)、ADAMTS5、TIMP1 mRNA的表达上升，但

差异均不显著（P>0.05）。IL-17刺激 48 h时，COL1A1的蛋白水平明显下降（P=0.010），而 ADAMTS5的蛋白水平显著上升（P=0.

005）。但刺激 96h时，COL1A1的蛋白表达下降，ADAMTS5的蛋白表达上升，但无显著差异（P>0.05）；COL2A1的蛋白表达水平

显著下降（P=0.037）。结论：IL-17可抑制体外培养髓核细胞的增殖及代谢，在椎间盘的退变过程中可能发挥了重要的促进作用。
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The Effect of IL-17 on the Proliferation and Metabolism of Nucleus Pulposus
Cells Cultured in Vitro*

To investigate the role of interleukin-17 (interleukin-17, IL-17) on proliferation and metabolism of nucleus

pulposus cells cultured in vitro. The magnetic resonance imaging showed that nucleus pulposus cells were isolated from human

degenerative disc tissues and cultured in vitro. Cells were cultured without or with different concentrations of IL-17. After 72 hours of

stimulation by IL-17 of 2, 5, 10, 15, 20 ng/mL, the rate of proliferation inhibition was measured by MTS; Nucleus pulposus cells were

cultured without or with an proper concentration of IL-17 for 48 or 96 hours. We used Real-time PCR and Western Blot method to

measure the mRNA expression and protein expression levels of matrix macromolecules and tissue degradation genes. It reported

that the proliferation of nucleus pulposus cells cultured in vitro was inhibited with the stimulation of IL-17, while the inhibition effect of

15ng/mL IL-17 was significantly stronger. At the dose of 15 ng/mL, the stimulation of IL-17 contributed to multiple cellular responses,

including increased mRNA expression of aggrecan (aggrecan, ACAN) and type I collagen (type I collagen, COL1A1) genes (P<0.05),

and significantly decreased mRNA expression of tissue degradation genes, matrix metalloproteinase-3 (matrix metalloproteinase-3，

MMP3)and tissue inhibitor of metalloproteinase-3 (tissue inhibitor of metalloproteinase-3, TIMP3) (P<0.05). The mRNA expression of

COL2A1 and MMP13, a disintegrin like and metalloproteinase with thrombospondin type Ⅰ motifs-4 (a disintegrin like and

metalloproteinase with thrombospondin type Ⅰmotifs-4, ADAMTS4), ADAMTS5, TIMP1 genes was increased, but the difference was

not significant (P> 0.05). After 48 hours of stimulation by IL-17, the results of Western Blot showed that the level of COL1A1 was

dramaticlly decreased (t=-2.814, P=0.010), however the peptidases (ADAMTS5) level was significantly increased (t=3.131, P=0.005).

However, after 48 hours of stimulation by IL-17, the protein expression of COL1A1 decreased and the protein expression of ADAMTS5

increased, but there was no significant difference (P>0.05); COL2A1 protein expression level was significantly decreased (P=0.037).

These findings suggest that IL-17 can inhibit the proliferation of nucleus pulposus cells in vitro and affect its metabolism,

which leads to the degenerative changes of disc disease.
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前言

椎间盘退变是一种脊椎动物常见的疾病[1]，是由多因素参

与的对其成分、结构、功能起渐进性破坏的慢性疾病[2]，主要病

理表现为胶原类型转换、细胞外基质水含量和蛋白多糖降低、

基质降解酶数量和活性增高、降解酶抑制因子减少以及炎症介

质释放[3]。IL-17是一种促炎因子[4]，可单独或协同其他炎症因子

抑制聚集蛋白聚糖的合成，增加降解酶类表达，进而对聚集蛋

白聚糖和胶原分子进行降解，从而促进关节退变[5]。椎间盘髓核

组织的主要细胞类型与关节的软骨细胞非常类似，提示 IL-17

可能通过类似的方式参与椎间盘退变的发生。既往研究显示

IL-17作用于体外培养的椎间盘细胞后可促进其分泌炎症介质

和细胞间粘附分子[6]，进而影响其代谢，表明 IL-17在椎间盘退

变的炎症病理过程中发挥重要的调节作用。但目前尚无研究证

实 IL-17通过抑制椎间盘细胞增殖和细胞外基质合成，促进降

解酶类对聚集蛋白聚糖和胶原分子进行降解，进而介导椎间盘

退化发生。因此，本研究通过研究 IL-17对体外培养髓核细胞

增殖和细胞代谢的影响，旨在探讨其在椎间盘退变中的作用。

1 材料与方法

1.1 研究对象

收集 21例 2013年 10月至 2014年 5月我院住院部骨科

腰椎间盘退变患者，手术过程中切取退变的腰椎间盘组织标

本，患者平均年龄为 68.38± 7.68岁，其中 12例为男性；患者无

严重感染、癌症、高血压、糖尿病和其他遗传相关性疾病。腰椎

间盘退变按 Thompson's退变分级[7]为Ⅲ至Ⅳ级；所有患者均经

诊断确认需椎间盘切除，并且研究获得患者知情和许可。

1.2 试剂与仪器

DMEM/F12 培养液 (美国 Gibco 公司 )，胎牛血清(fetal

bovine serum，FBS)(美国 Gibco公司)，2.5 g/L胰蛋白酶 (美国

Gibco 公司)，Ⅱ型胶原酶(美国 Invitrogen 公司)，二甲基亚砜

(DMSO，美国 Invitrogen公司)，青霉素、链霉素(美国 Invitrogen

公司)，逆转录试剂盒(Takara公司)，单溶液细胞增殖检测试剂

盒(美国 Promega公司)，细胞培养箱(德国 Heraeus公司)，倒置

显微镜(日本 Olympus公司)，超净工作台(上海生工)，恒温水浴

箱(上海生工)，分光光度计。

1.3 髓核细胞分离与培养

取退变椎间盘髓核组织，去除混杂的纤维环和软骨，保存

于生理盐水中，30 min 后用眼科剪将髓核组织剪碎，0.25％胰

蛋白酶联合 0.2%Ⅱ型胶原酶消化 1 h。1000 r/min离心 10 min，

去上清。收集细胞计数后，按 1× 106接种于底面积为 25 cm2培

养瓶中。加入 5 mL 完全培养液 (完全培养液：20%

FBS+DEME/F12+100 滋g/mL青霉素 +100 滋g/mL链霉素)。5%

CO2、37℃恒温细胞培养箱中孵育，每 2-3天更换细胞培养液。

待细胞融合达 80%以上，进行传代。

1.4 IL-17干预体外培养髓核细胞

髓核细胞增殖实验：取第 3次传代后的髓核细胞，平均随

机加入 96 孔板，分为七组。分别加入 2 ng/mL、5 ng/mL、10

ng/mL、15 ng/mL、20 ng/mL IL-17刺激髓核细胞，另一组不加入

IL-17，作为未刺激组。待细胞贴壁生长 72 h后，进行髓核细胞

增殖检测。每组设 3个平行。

髓核细胞代谢实验：取第 3次传代后的髓核细胞，加入 96

孔板并随机分为七组。其中加入适当浓度 IL-17的为刺激组，

不加 IL-17为未刺激组。分别于 48 h和 96 h收集细胞，进行髓

核细胞代谢检测。每组设 3个平行。

1.5 IL-17干预前后髓核细胞增殖和代谢变化

1.5.1 MTS法检测髓核细胞的增殖情况 IL-17干预细胞 72

h后，更换培养液，每孔中加入 20 滋L的 MTS试剂，培养箱中

孵育 4 h。酶标仪检测培养液吸光度(450 nm波长)。MTS试剂

可被活细胞内的脱氢酶类代谢，转化为可溶的有色甲臢化合

物，因此培养基中活细胞数与甲臢化合物的量成正比。甲臢化

合物的量根据测定的吸光度值计算，从而计算出 IL-17对髓核

细胞的增殖抑制情况[8]。抑制率(suppression ratio)公式：(未刺激

组 -刺激组)/(未刺激组 -本底)× 100%。

1.5.2 实时定量 PCR(RT-PCR)检测 mRNA表达 总 RNA提

取和 cDNA合成：收集 IL-17处理 48 h和 96 h后的髓核细胞，

提取总 RNA。紫外分光光度计和凝胶电泳检测 RNA的纯度和

完整性。取 5 滋g总 RNA，使用 SuperScript誖 III First Strand kits

(Invitrogen)的 20 滋L反应体系，按照操作说明将 mRNA逆转

录为 cDNA，使用前保存于 -20℃。

引物设计与合成：根据 GenBank中人内参基因 GAPDH

(glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase) 与 ACAN (aggre-

can)、COL1A1(collagen, type I, alpha 1)、COL2A1(collagen, type

II, alpha 1)、MMP-3 (matrix metalloprotease-3 (stromolysin))、

MMP-1(matrix metalloprotease-1(collagenase)、ADAMTS4(a dis-

integrin and metalloproteinase with thrombospondin motifs 4)、

ADAMTS5 (a disintegrin and metalloproteinase with throm-

bospondin motifs 5)、TIMP-1(tissue inhibitor of matrix metallopro-

tease-1)、TIMP-13( tissue inhibitor of matrix metalloprotease-13)、

GAPDH(glyceraldehyde phosphate dehydrogenase)的 mRNA 序

列，根据引物设计原则，利用 Primer Express 3.0软件设计基因

专一性引物。引物的核酸序列见表 1。引物设计完成后由上海

生工生物技术公司合成。

RT-PCR检测基因表达：应用 RT-PCR试剂盒，采用实验中

扩增效率最佳浓度的 cDNA样本和引物量进行检测。25 滋L反
应体系：SYBR誖 Premix ExTaq12.5 滋L，上下游引物各 0.5 滋L，
ROX Reference Dye II 0.5 滋L，cDNA 样本 2 滋L，ddH2O 9 滋L。
PCR扩增过程为 95℃预变性 10s，95℃变性 20s，65℃退火延伸

20 s，循环 45次，每次循环结束后进行荧光检测。溶解曲线法检

测 PCR扩增产物的特异性。PCR扩增产物，通过 1.5%的琼脂

糖凝胶电泳检测 PCR扩增结果。

RT-PCR数据分析：分别测定每个基因扩增的 Ct值。Ct值

Interleukin-17; Cytokine; Inflammation; Intervertebral disc degeneration
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Groups ACAN COL1A1 COL2A1 MMP3 MMP13 ADAMTS4 ADAMTS5 TIMP1 TIMP3

Stimulated 7.19± 2.06 11.87± 3.83 8.80± 3.03 5.42± 2.25 7.41± 3.14 11.08± 4.09 13.38± 3.65 10.34± 2.32 8.20± 3.21

Unstimulated 4.52± 2.63 8.21± 1.41 7.46± 2.67 8.86± 3.86 8.19± 2.74 13.21± 3.86 11.53± 4.18 11.44± 3.02 12.05± 4.03

P 0.011 0.005 0.263 0.014 0.523 0.203 0.261 0.328 0.017

表 2 IL-17处理 48小时对体外培养髓核细胞相关基因表达的影响

Table 2 Effect of interleukin-17 treated for 48h on the mRNA expression of related genes in annulus fibrosus cells

Gene GenBank Accession NO. Primer pair (5'- 3') Length of product (bp)

ACAN NM_001135
For: CAGAATCAACTGCTGCAGACCA

Rev: TTCGATGGTCCTGTCGTTCAG
227

COL1A1 NM_000088
For: AGTGGTTTGGATGGTGCCAA

Rev: GCACCATCATTTCCACGAGC
170

COL2A1 NM_001844
For: GGGACTGtTCCTCTGCGACGACA

Rev: CTTTGGTCCTGGTTGCCCACT
172

MMP3 NM002422
For: TGAGGACACCAGCATGAACC

Rev: ACTTCGGGATGCCAGGAAAG
248

MMP13 NM002427
For: CATGAGTTCGGCCACTCCTT

Rev: CCTCGGAGACTGGTAATGGC
230

ADAMTS4 NM005099
For: CACATTCTTGTCCGGCAGCA

Rev: CCCCTCCCCACTGAGTCTTA
489

ADAMTS5 NM007038
For: ACTTTCCTTTGGCACACCCA

Rev: ACGTCACTGACCACTGTTGG
230

TIMP1 NM003254
For: GCGGATACTTCCACAGGTCC

Rev: CTGGTCCGTCCACAAGCAAT
242

TIMP3 NM000362
For: CCCTCCCACAAGTGGACATC

Rev: ACTCCGCAGGGAAACTTCAG
139

GAPDH NM002046
For: TCAAGATCATCAGCAATGCC

Rev: TGTGGTCATGAGTCCTTCCA
227

表 1基因序列与引物设计信息

Table1 Gene sequences and primer information

与 DNA起始拷贝数呈负相关性。采用相对定量方法分析各样

本△ Ct值，△ Ct=目的基因 Ct-内参基因 Ct，△ Ct为最后数据

分析值。

1.5.3 western blot检测蛋白表达 收集 IL-17处理 48 h和 96

h后的体外培养髓核细胞，用含有蛋白酶抑制剂(罗氏分子生物

化学试剂，曼海姆，德国) 的 RIPA裂解缓冲液提取总蛋白。

Bradford蛋白浓度测定试剂盒(Bradford Protein Assay Kit)测定

蛋白浓度。取 20 滋g蛋白提取物通过 12%SDS-PAGE胶分离后

湿法转膜。含 5%脱脂奶粉的 TBS-吐温封闭膜 2 h，TBS摇床

法洗涤 3次，每次 5 min。配置多克隆羊抗人一抗孵育液，分别

加入 ACAN，COL1A1，COL2A1，ADAMTS4，ADAMTS5一抗，

稀释度分别为 1:1500，1:500，1:1000，1:2000，孵育过夜后，再用

TBS洗 3次，每次 5 min。用与过氧化物酶偶联的兔抗羊二抗

(Santa Cruz Biotechnology公司)孵育 2 h，用碱性磷酸酶显色，

拍照获得特异条带后进行光密度值分析。

1.6 统计学分析

采用 SPSS19.0统计软件进行统计学分析，计量资料以平

均值± 标准误表示，两组间指标差异比较采用 t检验，以 P<0.

05表示有统计学意义。

2 结果

2.1 不同浓度 IL-17对体外培养髓核细胞增殖的影响

2、5、10、15和 20 ng/mL IL-17作用于体外培养的髓核细胞

72 h后，髓核细胞的增殖抑制率分别为 3.84%± 0.63%、6.76%

± 1.02%、8.32% ± 0.74%、12.91% ± 0.67%、12.78% ± 1.52%，

IL-17浓度低于 15 ng/mL时，细胞生长抑制率随浓度升高而增

加，15 ng/mL对髓核细胞的抑制显著强于 2 ng/mL(P=0.000)、5

ng/mL (P=0.000) 和 10 ng/mL (P=0.000)，而 15 ng/mL 和 20

ng/mL髓核细胞的抑制作用比较差异无统计学意义(P=0.789)。

2.2 IL-17对体外培养髓核细胞相关基因表达的影响

15ng/mL IL-17作用于体外培养的髓核细胞 48 h 和 96 h

后，与未处理组相比，ACAN mRNA的表达显著下降；MMP3

mRNA的表达显著上升；COL1A1 mRNA的表达在 48 h时显

著下降(P<0.05)，在 96 h时差异不显著；TIMP3 mRNA的表达

在 48 h时显著上升 (P<0.05)，在 96 h时差异不显著；COL2A1

mRNA 的表达有下降，但差异不显著；MMP13、ADAMTS4、

ADAMTS5、TIMP1 mRNA的表达有上升，但差异不显著。详见

表 2和 3。
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表 3 IL-17处理 96小时对体外培养髓核细胞相关基因表达的影响

Table 3 Effect of interleukin-17 treated for 96h on the mRNA expression of related genes in annulus fibrosus cells

Groups ACAN COL1A1 COL2A1 MMP3 MMP13 ADAMTS4 ADAMTS5 TIMP1 TIMP3

Stimulated 10.43± 3.32 8.24± 2.97 10.21± 3.53 7.01± 2.88 11.38± 4.23 10.20± 4.23 5.46± 2.35 8.37± 2.75 11.23± 4.02

Unstimulated 7.02± 2.28 9.31± 3.23 8.97± 3.94 10.56± 2.93 9.21± 3.54 12.24± 3.57 6.38± 3.14 6.86± 2.47 10.41± 2.96

P 0.008 0.407 0.425 0.007 0.187 0.215 0.425 0.171 0.575

表 4 IL-17处理 48小时对体外培养髓核细胞相关蛋白表达的影响

Table 4 Effect of interleukin-17 treated for 48h on the protein expression of related genes in annulus fibrosus cells

Groups ACAN COL1A1 COL2A1 ADAMTS4 ADAMTS5

Stimulated 0.75± 0.31 0.41± 0.12 0.59± 0.22 0.42± 0.21 0.58± 0.19

Unstimulated 0.64± 0.25 0.65± 0.27 0.61± 0.23 0.57± 0.17 0.39± 0.09

P 0.349 0.010 0.830 0.067 0.005

表 5 IL-17处理 96小时对体外培养髓核细胞相关基因表达的影响

Table 5 Effect of interleukin-17 treated for 96h on the protein expression of related genes in annulus fibrosus cells

Groups ACAN COL1A1 COL2A1 ADAMTS4 ADAMTS5

Stimulated 0.36± 0.15 0.56± 0.19 0.51± 0.16 0.28± 0.09 0.19± 0.07

Unstimulated 0.34± 0.13 0.63± 0.22 0.69± 0.23 0.31± 0.11 0.22± 0.09

P 0.730 0.413 0.037 0.472 0.372

2.3 IL-17对体外培养髓核细胞相关蛋白表达的影响

如表 4和表 5所示，15 ng/mL IL-17作用于体外培养的髓

核细胞，刺激 48 h时，髓核细胞内 COL1A1基因的蛋白表达较

未刺激组显著下降；ADAMTS5基因的蛋白表达较未刺激组显

著升高；但刺激 96 h时，COL1A1基因，ADAMTS5基因的蛋白

表达与未刺激组无显著差异；而与未刺激组的 COL2A1基因蛋

白表达相比，刺激组的蛋白表达水平显著下降。

3 讨论

白细胞介素 -17(IL-17)在人退变椎间盘组织中表达显著升

高[9]，提示 IL-17在椎间盘退化过程中可能发挥了重要作用。本

实验通过建立体外培养髓核细胞，观察不同浓度 IL-17对髓核

细胞增殖的影响，并 IL-17从细胞外基质成分和代谢酶类的表

达变化方面探讨 IL-17在椎间盘退变发病机制中的可能作用。

本研究结果显示 IL-17作用于体外培养的髓核细胞 72 h后，增

殖被明显抑制，且抑制程度随 IL-17浓度的增加而显著增加，

剂量为 15 ng/mL时，髓核细胞增殖受到的抑制作用最强。Gabr

等[10]用不同浓度 IL-17刺激髓核细胞后，发现 10 ng/mL浓度以

上 IL-17产生一氧化氮量(NO)最多，与本实验的结果基本一

致。但本研究中，15 ng/mL和 20 ng/mL IL-17对髓核细胞的增

殖抑制作用差异不显著，可能是浓度增至 15 ng/mL左右时，髓

核细胞内 IL-17受体已被完全被饱和[11]，因此即使浓度增加，但

对增殖的抑制率不再增加。NO[12]已明确可通过促进细胞凋亡

加重椎间盘的退变，而 IL-17可以显著诱导一氧化氮合成酶的

表达，从而促进 NO的生成，因此 IL-17也可通过间接促进髓核

细胞的凋亡而发挥抑制细胞增殖的作用。

根据增殖实验结果，以 15 ng/mL为 IL-17代谢实验的最适

刺激浓度。RT-PCR结果显示 IL-17刺激体外培养髓核细胞 48

h时，细胞外基质成分 ACAN和 COL1A1 mRNA表达显著低

于未刺激组；刺激 96 h时，ACAN的 mRNA表达仍显著低于未

刺激组。蛋白水平检测结果也表明，15 ng/mL IL-17刺激髓核细

胞 48 h时，COL1A1基因的蛋白表达较未刺激组髓核细胞显著

下降。Ⅱ型胶原 mRNA含量在刺激后有下降，但 2个时间点均

与未刺激组无显著差异。Seguin等[13]分析了 TNF-α 刺激体外

培养髓核细胞后多种基因 mRNA表达变化情况，发现 TNF-α

可显著降低髓核细胞中 ACAN的表达，说明炎症因子在椎间

盘退变过程中的一个重要作用可能就是减少细胞外基质的产

生。除了细胞外基质含量的降低[14]，退变椎间盘组织还会发生

Ⅱ型胶原向Ⅰ型胶原的转化[15]。本研究未发现Ⅱ型胶原 mRNA

表达水平降低，但 IL-17 刺激体外培养髓核细胞 96h 时，

COL2A1 基因蛋白表达水平较未刺激组的显著下降，而

COL1A1 基因蛋白表达水平与未刺激组的无差异。可能是

IL-17刺激在引起 I型胶原 mRNA表达下降的同时，也促进了

髓核细胞内 I型胶原转化为Ⅱ型胶原，从而使 I型胶原蛋白水

平在 48 h后渐渐上升，而Ⅱ型胶原蛋白水平则下降。这一结果

说明 IL-17抑制了细胞外基质大分子的生成，并且能促进Ⅱ型

胶原向Ⅰ型胶原的转化，破坏细胞外基质的平衡。

髓核细胞不仅可合成细胞基质大分子，还会分泌多种组织

酶[16]，发挥基质降解作用。本实验中，IL-17作用于髓核细胞后，
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细胞内降解酶水平发生了变化。与未刺激组相比，MMP3 mR-

NA的表达在 48 h和 96 h时均显著上升；TIMP3 mRNA的表

达在 48 h时显著上升。Liang等的研究发现，椎间盘退行伴有

MMP3和 TIMP3基因 mRNA的表达升高[17, 18]，与本研究结果

相近。而 ADAMTS4、ADAMTS5、TIMP1 mRNA的表达在刺激

后有上升，但差异不显著。可能是体外培养髓核细胞的基因表

达已经发生了上调，因而对 IL-17刺激未响应。ADAM-TS5的

蛋白表达在 48 h 时较未刺激组显著升高，表明上调的

ADAMTS5 mRNA可能对 IL-17有响应，从而在翻译水平生成

更多的 ADAMTS5蛋白，进而参与降解细胞外基质。以上结果

表明，IL-17作用于髓核细胞后，降解酶的数量增多、活性增

强，进而对椎间盘细胞外基质的降解作用增强，细胞外基质大

分子大量减少，退化进一步严重。

虽然 IL-17刺激体外培养髓核细胞是研究椎间盘退变过

程的一种有效途径，但本实验仍然存在一些不足。由于本研究

选取的髓核细胞来源于退变椎间盘组织，观察到的 mRNA和

蛋白水平变化可能因没有正常来源髓核细胞作对照而存在误

差。且研究发现，退变椎间盘髓核细胞本身也有 IL-17水平的

升高[19]，而本实验并未考虑本身 IL-17表达对实验的影响。因此

还需进一步探讨动物模型中 IL-17刺激对在体髓核细胞的影

响，从而更准确的探讨 IL-17在椎间盘退变中的作用和功能。

本实验通过建立体外培养髓核细胞，检测炎症因子 IL-17

对髓核细胞增殖和代谢的影响，发现 IL-17可抑制体外培养髓

核细胞的增殖，同时通过抑制细胞外基质分子的表达，增强其

降解酶的表达，破坏细胞外基质平衡。因此，IL-17在椎间盘的

退变过程中可能发挥了重要的促进作用。
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处理 2 h或 3 h的治疗，机制可能与氧自由基、肾上腺素能抗炎

通路、胆碱能抗炎通路有关[23,24]。

本研究采用 LPS和 ATP刺激骨髓源性巨噬细胞使细胞发

生焦亡，又给予细胞吸入 40 %、60 %和 100 %不同浓度的氧

气，发现焦亡相关细胞因子 IL-1茁水平降低，说明高氧可以抑
制骨髓源性巨噬细胞的焦亡，高氧可能成为临床上治疗脓毒症

的一种重要手段。
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