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新疆维吾尔族、汉族抗结核药物性肝损伤患者犖犗及犖犗犛表达水平的

研究
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（１石河子市疾病预防控制中心，新疆 石河子　８３２０００；２石河子市人民医院，新疆 石河子　８３２０００；３石河子大学医学院第

一附属医院，新疆 石河子　８３２００８）

［摘　要］　目的　探讨汉族、维吾尔族人群抗结核药物性肝损伤（ＡＴＤＬＩ）患者血清 ＮＯ及 ＮＯＳ的表达水平。

方法　选取新疆维吾尔自治区胸科医院、石河子大学医学院第一附属医院２０１５年１月—２０１６年５月确诊的ＡＴＤＬＩ

患者，按民族分为汉族组和维吾尔族组。通过检测ＡＴＤＬＩ患者血清中ＮＯ及ＮＯＳ的表达水平，比较不同性别、身

体质量指数（ＢＭＩ）、肝功能损伤程度ＡＴＤＬＩ患者的ＮＯ及ＮＯＳ表达水平。结果　共收集ＡＴＤＬＩ汉族组患者１００

例，维吾尔族组患者１３５例。ＮＯ、ＴＮＯＳ的表达水平汉族组患者分别为（１３４．２４±２７．６０）μｍｏｌ／Ｌ、（３３．０１±４．２３）

Ｕ／ｍＬ，维吾尔族组患者分别为（９７．１０±１７．４１）μｍｏｌ／Ｌ、（２７．４１±３．９５）Ｕ／ｍＬ，汉族组患者血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ、ｉＮ

ＯＳ、ｅＮＯＳ含量均高于维吾尔族组患者，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。ＡＴＤＬＩ汉族组患者血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ含量

男性高于女性（犘＜０．０５）；维吾尔族组患者血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ含量男性高于女性（犘＜０．０１）。血清 ＮＯ、

ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ表达量同性别相比汉族组均高于维吾尔族组患者（犘＜０．００１）。汉族组、维吾尔族组不同ＢＭＩ组间患

者ＮＯ、ＴＮＯＳ含量比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０１）；两民族中偏胖组患者 ＮＯ、ＴＮＯＳ含量均高于偏瘦组和

正常组（犘＜０．０５）。相关性分析表明，汉族组、维吾尔族组 ＮＯ含量均与ＢＭＩ值呈正相关（狉值分别为０．４４４、

０．６７７，犘＜０．０１）。汉族组、维吾尔族组不同肝损伤程度患者血清 ＮＯ、ＮＯＳ含量比较，差异均有统计学意义

（犘＜０．０５）；两民族中轻度肝损伤组患者均低于中度与重度肝损伤组（犘＜０．００１）。结论　ＡＴＤＬＩ汉族组与维吾尔

族组患者血清ＮＯ及ＮＯＳ含量在两民族之间存在差异，血清ＮＯ含量与ＢＭＩ相关，且可随着肝损伤严重程度的增

加而升高。

［关　键　词］　维吾尔族；汉族；抗结核药物性肝损伤；一氧化氮；一氧化氮合酶；身体质量指数
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ｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ；ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ

［ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１８，１７（４）：２８３－２８８］

　　抗结核药物性肝损伤（ａｎｔｉｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｄｒｕｇ

ｉｎｄｕｃｅｄｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙ，ＡＴＤＬＩ）的发病机制尚未完全

清楚。目前ＡＴＤＬＩ的发生率在药物性肝损伤中占

有很大的比例，各国家、各地区发生率均不相同

（１．３％～３２．７％）
［１］。一氧化氮（ＮＯ）在体内是一种

重要的生理功能调节物质，对呼吸系统、泌尿系统及

神经系统均有重要作用，主要以硝酸根和亚硝酸根

的形式存在于细胞内、外液中，由一氧化氮合酶

（ＮＯＳ）催化 Ｌ精氨酸转化为 ＮＯ 和 Ｌ瓜氨酸。

ＮＯＳ共有三种类型，分别为神经元型一氧化氮合酶

（ｎＮＯＳ）、内皮型一氧化氮合酶（ｅＮＯＳ）和诱导型一

氧化氮合酶（ｉＮＯＳ）。ｎＮＯＳ主要存在于神经元和

脑组织中，只在短时间内释放少量ＮＯ；ｅＮＯＳ主要

存在于血管内皮等细胞中，为Ｃａ２＋依赖性激活，产

生较低浓度的ＮＯ；ｉＮＯＳ属非Ｃａ２＋依赖型，主要分

布在白细胞等细胞中，产生较高浓度的 ＮＯ。血清

总一 氧 化 氮 合 酶 （ｔｏｔａｌｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ，

ＴＮＯＳ）主要由ｉＮＯＳ和ｅＮＯＳ组成。体内ＮＯ水平

的变化与糖尿病、肝病等疾病的发病有密切关系［２３］。

本文通过检测新疆境内维吾尔族与汉族人群

ＡＴＤＬＩ患者血清中ＮＯ及ＮＯＳ水平，同时与服用

抗结核药物而未导致肝损伤的肺结核（ｔｕｂｅｒｃｕｌｏ

ｓｉｓ，ＴＢ）患者血清ＮＯ及ＮＯＳ表达量比较，统计分

析维吾尔族和汉族患者由于病变而导致的含量变化

以及两个民族人群间的差异，并分析 ＡＴＤＬＩ患者

性别及身体质量指数（ＢＭＩ）与 ＮＯ的关联，为进一

步研究ＮＯ、ＮＯＳ的相关机制奠定基础。

１　材料与方法

１．１　研究对象　选取新疆维吾尔自治区胸科医院、

石河子大学医学院第一附属医院２０１５年１月—

２０１６年５月确诊的 ＡＴＤＬＩ患者，按民族分为汉族

组和维吾尔族组。本研究经石河子大学医学院第一

附属医院医学伦理委员会批准，患者均签署知情同

意书。

１．２　诊断标准

１．２．１　肺结核诊断标准
［４］
　根据中华医学会结核

病分会制定的《肺结核诊断和治疗指南》的标准确诊

患者：（１）两次痰标本涂片镜检抗酸杆菌阳性或分离

培养分枝杆菌阳性；（２）胸片或肺部Ｘ线扫描检查

有结核病灶者；（３）持续午后低热、咳嗽、咳痰、盗汗；

（４）结核菌素（ＰＰＤ）阳性或血结核抗体（Ｔｓｐｏｔ．

ＴＢ）阳性。

１．２．２　药物性肝损伤诊断
［５］及分级标准　诊断标

准：（１）发生时间：初次服用抗结核药物后，多数肝损

伤发生在５ｄ至２个月内，有特异质反应者可发生

在５ｄ以内。（２）临床过程：停药后异常肝脏生化指
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标迅速恢复，肝细胞损伤型患者血清丙氨酸氨基转

移酶（ＡＬＴ）峰值水平在８ｄ内下降＞５０％为高度提

示，在３０ｄ内下降≥５０％为重要提示；胆汁淤积型

患者血清碱性磷酸酶（ＡＫＰ）或总胆红素（ＴＢＩＬ）峰

值水平在１８０ｄ内下降≥５０％为重要提示。（３）必

须排除其他病因或疾病所致的肝损伤。（４）再次用

药反应阳性。有再次用药后肝损伤复发史，肝酶活

性水平升高≥２倍正常上限（ＵＬＮ）。符合上述诊断

标准中（１）、（２）和（３）项，或前３项中有２项符合，加

上第（４）项，均可确诊为药物性肝损伤。分级标准：

依据《抗结核药物肝损害的诊断标准》分为（１）轻度

肝损伤：２倍 ＵＬＮ＜ＡＬＴ＜３倍 ＵＬＮ，和／或２倍

ＵＬＮ＜ＴＢＩＬ＜３倍ＵＬＮ，患者无症状或有轻微症状；

（２）中度肝损伤：单项ＡＬＴ达３～５倍ＵＬＮ，或ＡＬＴ

与ＴＢＩＬ均达３～５倍ＵＬＮ，或患者伴有肝损伤症状；

（３）重度肝损伤：ＡＬＴ＞５倍 ＵＬＮ以上，和／或ＴＢＩＬ

＞５倍ＵＬＮ者，患者出现明显肝损伤症状。

１．３　纳入与排除标准　纳入标准：（１）已确诊的肺

结核患者在抗结核药物治疗前临床生化检验指标正

常，包括血清 ＡＬＴ、门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、

ＡＫＰ和ＴＢＩＬ均属于正常范围内（ＡＬＴ、ＡＳＴ均＜

４０Ｕ／Ｌ，ＡＫＰ＜１５０Ｕ／Ｌ，ＴＢＩＬ＜２３．１μｍｏｌ／Ｌ）；

（２）经抗结核药物治疗且在治疗过程中出现肝损伤，

并在此过程中未合并服用其他对肝脏损伤的药物；

（３）维吾尔族组 ＡＴＤＬＩ患者应为新疆境内原居住

者，双亲无异族通婚史。排除标准：（１）抗结核药物

治疗前ＡＬＴ、ＡＳＴ或ＴＢＩＬ检测结果超过正常范围

者；（２）合并自身免疫性肝炎、人类免疫缺陷病毒感

染、慢性嗜肝病毒感染的肝炎、酒精性肝病、肿瘤、糖

尿病、心脑血管疾病及其他感染性疾病；（３）由其他

药物导致肝功能受损的患者。

１．４　实验室检测

１．４．１　试剂及仪器　人血清一氧化氮测定试剂盒，

人血 清 一 氧 化 氮 合 酶 （分 型）试 剂 盒，批 号：

２０１５０５２９，南京建成生物工程研究所生产。Ｔｈｅｒｍｏ

ＶａｒｉｏｓｋａｎＦｌａｓｈ酶标仪，美国ＴｈｅｒｍｏＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公

司产品；２４０１紫外分光光度计，日本岛津公司产品；

ＴＧＬ１６Ｂ型离心机，上海安亭科学仪器厂产品；恒

温水浴锅，江苏金坛市医疗仪器厂产品。

１．４．２　检测方法　清晨空腹抽取患者静脉血

２ｍＬ，４０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，分离吸取上层血清，

置于－２０℃保存待测。血清ＮＯ浓度的测定均采用

硝酸盐还原酶法测定（一氧化氮测定试剂盒），操作

按照试剂盒说明书进行；采用化学比色法测定ＮＯＳ

浓度，包括 ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ及ｅＮＯＳ浓度［一氧化氮

合酶（分型）试剂盒］，操作按照试剂盒说明书进行。

１．５　统计学方法　应用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行

分析。计量资料采用狓±狊表示；两个均数比较采用

独立样本狋检验，偏态分布的使用非参数检验（秩和

检验）；多个均数比较采用方差分析，组间比较采用

犔犛犇狋检验；相关分析采用直线回归；犘≤０．０５为差

异具有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料　本次共收集 ＡＴＤＬＩ汉族组患者

１００例，维吾尔族组患者１３５例，抗结核治疗方案为

Ｈ（异烟肼）Ｒ（利福平）Ｚ（吡嗪酰胺）Ｅ（乙胺丁醇）／

ＨＲＺ／ＨＲＥ。两组患者在性别构成间存在差异（犘＜

０．０５）；年龄、体重、身高方面比较，差异无统计学意

义（犘＞０．０５）。两组患者一般资料及肝损伤程度见

表１。

表１　ＡＴＤＬＩ汉族、维吾尔族两组患者一般资料及肝损伤程度

犜犪犫犾犲１　ＧｅｎｅｒａｌｄａｔａａｎｄｄｅｇｒｅｅｏｆｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙｉｎＨａｎａｎｄＵｙｇｈｕｒＡＴＤＬＩｐａｔｉｅｎｔｓ

类别 汉族组（狀＝１００） 维吾尔族组（狀＝１３５） 狋／χ
２／犣 犘

年龄（岁，狓±狊） ３８．０２±１５．７７ ４０．５３±１６．４４ １．１７７ ０．２４１

性别（例，男／女） 　　６７／３３ 　　７３／６２ ３．９８５ ０．０４６

体重（ｋｇ，狓±狊） ５９．３５±１０．２３ ５８．３９±１２．９７ ０．７５９ ０．４４９

身高（ｃｍ，狓±狊） １６８．３０±７．９８ １６６．０２±７．８３ １．７３２ ０．０８２

ＡＬＴ［Ｕ／Ｌ，Ｍ（Ｍｉｎ，Ｍａｘ］ １２７．３（８０，３９４） １１３．２（８０，４５０） －１．１０７ ０．２６８

ＡＳＴ［Ｕ／Ｌ，Ｍ（Ｍｉｎ，Ｍａｘ］ １５６．５（４０，３６０） １３５．７（４０，４３２） －１．６０９ ０．１０８

２．２　不同民族患者血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ、ｅＮＯＳ

的表达水平　ＮＯ、ＴＮＯＳ的表达水平汉族组患者

分别为（１３４．２４±２７．６０）μｍｏｌ／Ｌ、（３３．０１±４．２３）

Ｕ／ｍＬ，维吾尔族组患者分别为（９７．１０±１７．４１）

μｍｏｌ／Ｌ、（２７．４１±３．９５）Ｕ／ｍＬ，汉族组患者血清

ＮＯ、ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ、ｅＮＯＳ含量均高于维吾尔族组

患者，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。见表２。
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表２　ＡＴＤＬＩ汉族、维吾尔族组患者血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ、

ｉＮＯＳ、ｅＮＯＳ的表达水平（狓±狊）

犜犪犫犾犲２　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＮＯ，ＴＮＯＳ，ｉＮＯＳ，ａｎｄ

ｅＮＯＳｉｎＨａｎａｎｄＵｙｇｈｕｒＡＴＤＬＩｐａｔｉｅｎｔｓ（狓±狊）

组别
ＮＯ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＴＮＯＳ

（Ｕ／ｍＬ）

ｉＮＯＳ

（Ｕ／ｍＬ）

ｅＮＯＳ

（Ｕ／ｍＬ）

汉族组

（狀＝１００）

１３４．２４±２７．６０３３．０１±４．２３ ２５．６３±４．７７８．４９±３．１９

维吾尔族组

（狀＝１３５）

９７．１０±１７．４１２７．４１±３．９５ ２０．９５±４．５６７．３１±３．０１

狋 １２．６１０ １０．４３０ ７．６３０ ２．８９６

犘 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

２．３　汉族、维吾尔族不同性别患者血清 ＮＯ、

ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ、ｅＮＯＳ的表达水平　ＡＴＤＬＩ汉族组

患者血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ 含量男性高于女性（犘＜

０．０５），但ｉＮＯＳ与ｅＮＯＳ含量在性别间比较差异无

统计学意义（犘＞０．０５）；维吾尔族组患者血清 ＮＯ、

ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ含量男性高于女性（犘＜０．０１），而

ｅＮＯＳ表达量比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ表达量同性别相比汉族组

均高于维吾尔族组患者（犘＜０．００１）。见表３。

表３　ＡＴＤＬＩ汉族组与维吾尔族组不同性别患者血清ＮＯ、ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ、ｅＮＯＳ的表达水平（狓±狊）

犜犪犫犾犲３　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＮＯ，ＴＮＯＳ，ｉＮＯＳ，ａｎｄｅＮＯＳｉｎＨａｎａｎｄＵｙｇｈｕｒＡＴＤＬＩｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｅｎｄｅｒｓ（狓±狊）

组别
ＮＯ（μｍｏｌ／Ｌ）

男 女
狋 犘

ＴＮＯＳ（Ｕ／ｍＬ）

男 女
狋 犘

汉族组 １３８．２９±３０．１３ １２６．２９±１９．９６ ２．０７２ ＜０．０５ ３３．８８±４．０２ ３１．２８±４．１６ ３．００７ ＜０．０５

维吾尔族组 １０２．９８±１４．９１ ９１．７１±１７．８８ ３．９９４ ＜０．０１ ２８．３３±３．７１ ２６．５７±４．００ ２．６５０ ＜０．０１

狋 ８．８９８ 　　８．６１８ ３．７５４ ５．３８９

犘 ＜０．００１ 　＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

组别
ｉＮＯＳ（Ｕ／ｍＬ）

男 女
狋 犘

ｅＮＯＳ（Ｕ／ｍＬ）

男 女
狋 犘

汉族组 ２５．８７±３．８４ ２５．１７±６．２６ ０．６９０ ＞０．０５ ８．４２±２．８０ ８．６１±３．９１ ０．２７９ ＞０．０５

维吾尔族组 ２２．７１±４．１８ １９．３４±４．３２ ４．５９７ ＜０．０１ ７．５３±２．８８ ７．１１±３．１４ ０．８１０ ＞０．０５

狋 ４．２１５ ５．３３４ １．８５１ １．５９３

犘 ＜０．００１ ＜０．００１ ＞０．０５ ＞０．０５

２．４　不同ＢＭＩ值的汉族、维吾尔族患者血清 ＮＯ

和ＴＮＯＳ表达水平　根据ＢＭＩ将患者分为三组：

≤１８．５（偏瘦组），１８．５～（正常组），≥２４（偏胖组）。

偏瘦组中汉族２３例，维吾尔族３４例；正常组中汉族

组６３例，维吾尔族组７０例；偏胖组中汉族组１４例，

维吾尔族组３１例。汉族组不同ＢＭＩ组间患者ＮＯ、

ＴＮＯＳ含量比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０１）；

偏胖组患者 ＮＯ、ＴＮＯＳ含量均高于偏瘦组和正常

组（犘＜０．０５）；正常组高于偏瘦组（犘＜０．０５）。维吾

尔族组不同ＢＭＩ组间患者 ＮＯ、ＴＮＯＳ含量比较，

差异均有统计学意义（犘＜０．００１）；偏胖组患者ＮＯ、

ＴＮＯＳ含量均高于偏瘦组和正常组（犘＜０．０５）；正

常组高于偏瘦组（犘＜０．０５）。见表４。对 ＡＴＤＬＩ

两组患者ＢＭＩ值与血清ＮＯ、ＴＮＯＳ含量进行相关

性分析，汉族组、维吾尔族组 ＮＯ含量均与ＢＭＩ值

呈正相关（狉值分别为０．４４４、０．６７７，犘＜０．０１）。

表４　不同ＢＭＩ值ＡＴＤＬＩ汉族组与维吾尔族组患者血清ＮＯ和ＴＮＯＳ的表达水平（狓±狊）

犜犪犫犾犲４　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＮＯａｎｄＴＮＯＳｉｎＨａｎａｎｄＵｙｇｈｕｒＡＴＤＬＩｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＢＭＩ（狓±狊）

组别
ＮＯ（μｍｏｌ／Ｌ）

≤１８．５ １８．５～ ≥２４
犉 犘

ＴＮＯＳ（Ｕ／ｍＬ）

≤１８．５ １８．５～ ≥２４
犉 犘

汉族组 １１７．４７±２６．８３１３３．５１±２５．５３１４９．０８±２１．４６ ７．０７９ ＜０．０１ ２９．８２±４．１４ ３３．１０±３．６１ ３６．２７±４．１１１３．０７０ ＜０．００１

维吾尔族组 ８３．０７±１６．９９ ９８．６０±１０．４３１１４．７１±１３．１２４８．２９０ ＜０．００１ ２５．０１±３．７２ ２７．８２±３．４０ ２９．８８±４．１８１４．５７０ ＜０．００１

２．５　汉族、维吾尔族不同肝损伤程度患者血清

ＮＯ、ＮＯＳ的表达水平　汉族组轻度肝损伤７２例，

中度肝损伤１８例，重度肝损伤１０例；维吾尔族组轻

度肝损伤８３例，中度肝损伤３０例，重度肝损伤２２

例。汉族组不同肝损伤程度患者血清ＮＯ、ＮＯＳ含

量比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）；轻度肝损

伤组患者均低于中度与重度肝损伤组（犘＜０．００１）。

维吾尔族组不同肝损伤程度患者血清 ＮＯ、ＮＯＳ含

量比较，差异均有统计学意义（犘＜０．００１）；轻度肝

损伤组患者均低于中度与重度肝损伤组（犘＜

０．００１）。见表５。

·６８２· 中国感染控制杂志２０１８年４月第１７卷第４期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１７Ｎｏ４Ａｐｒ２０１８



表５　汉族、维吾尔族不同肝损伤程度的ＡＴＤＬＩ患者血清ＮＯ及ＮＯＳ表达水平（狓±狊）

犜犪犫犾犲５　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＮＯａｎｄＮＯＳｉｎＨａｎａｎｄＵｙｇｈｕｒＡＴＤＬＩｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｅｇｒｅｅｏｆｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙ（狓±狊）

组别
ＮＯ（μｍｏｌ／Ｌ）

轻度 中度 重度
犉 犘

ＮＯＳ（Ｕ／ｍＬ）

轻度 中度 重度
犉 犘

汉族组 １２４．３１±２５．６２１４０．０７±２７．５１１４２．３６±２６．７０ ４．１０３ ＜０．０５ ３０．１２±３．６０ ３５．４８±３．５７ ３６．８５±４．１２２６．３９０ ＜０．００１

维吾尔族组 ８５．２７±１７．４４１０２．７３±１８．１０１０３．２１±１６．８９１６．２９０ ＜０．００１ ２４．５９±３．５２ ２９．３５±３．６４ ３０．０２±４．２７３０．３１０ ＜０．００１

３　讨论

研究证实，ＮＯ参与各种原因导致的肝损伤，致

使肝细胞、库普弗细胞在体内合成的ＮＯ含量增加，

过多的ＮＯ会导致体内免疫紊乱、神经性疾病、冠心

病、肝脏炎症及恶性肿瘤等［６８］。有研究［９］报道肝硬

化出现并发症时，血清中ＮＯ及ＮＯＳ表达水平高于

无并发症的肝硬化患者，与肝脏库普弗细胞活性减

弱、全身免疫力下降及一些重要并发症的发生等因

素导致血中内毒素升高有关。周天彤等［１０］的研究

显示，中度慢性乙型肝炎、肝硬化及两种肝病重叠的

感染者体内，ＮＯ 和 ＡＬＴ、ＴＢＩＬ同趋势改变。因

此，提示当患者伴随有肝功能指标升高时，体内ＮＯ

表达水平升高。本研究结果也表明汉族组、维吾尔

族组ＡＴＤＬＩ患者血清 ＮＯ及 ＮＯＳ含量轻度肝损

伤组均低于中度与重度肝损伤组（犘＜０．００１），提示

ＮＯ、ＮＯＳ的表达量与肝损伤的轻重程度有关，可随

着损害程度的增加而升高。

研究［１１１２］显示不同种族人群血清ＮＯ分泌水平

有较大不同，云南汉族人为（８９．０８±２０．５４）μｍｏｌ／Ｌ，

高加索人为（３３±１０）μｍｏｌ／Ｌ。新疆地处边陲，与多

个国家相邻，维吾尔族因迁徒、通婚等原因而融合有

３０％左右的高加索人血缘
［１３］。与汉族人群在体质

和遗传基因上有明显的不同［１４１５］。本文结果显示

汉族组患者血清ＮＯ及ＮＯＳ含量高于维吾尔族组，

差异有统计学意义（犘＜０．０１）。这种人群间的差异

可能是由于遗传距离所导致［１６］。

体内ＮＯ含量在男女间差异的问题一直存在争

议。Ｇｈａｓｅｍｉ等
［１７］研究显示健康青年人群 ＮＯ含

量男性高于女性，且肥胖男性血清ＮＯ含量高于肥

胖女性。另有文献［１８］研究了２４６名男性和４４８名

女性血清ＮＯ含量，结果为男性血清ＮＯ含量高于

女性。Ａｈｍｅｄ等
［１９］研究不同性别对肾脏内ＮＯ含

量的影响，表明男性肾血管ＮＯ水平高于女性，认为

男性肾血管对ＮＯ的依赖性要强于女性，且高水平

ＮＯ会诱导肾脏疾病，病情程度男性大于女性。Ｈｉ

ｇａｓｈｉｎｏ等
［２０］研究８０名健康人（男性３９名，女性４１

名）血清ＮＯ水平，男性（６３．９＋６．２）μｍｏｌ／Ｌ高于

女性（５３．０＋３．２）μｍｏｌ／Ｌ。认为该差异由男性和

女性体内激素不同所导致，女性雌激素会抑制ｉＮ

ＯＳ和ｅＮＯＳ产生ＮＯ。本研究显示汉族组ＡＴＤＬＩ

患者血清 ＮＯ、ＴＮＯＳ 含量男性高于女性（犘＜

０．０５），但ｉＮＯＳ与ｅＮＯＳ含量在性别间的差异无统

计学意义（犘＞０．０５）；维吾尔族组ＡＴＤＬＩ患者血清

ＮＯ、ＴＮＯＳ、ｉＮＯＳ含量男性高于女性（犘＜０．００１），

而ｅＮＯＳ表达量男女间的差异无统计学意义（犘＞

０．０５），与上述文献结果基本一致。

ＢＭＩ值与血清 ＮＯＳ水平存在一定的相关性，

但其机制还未完全阐明。本研究结果显示汉族组、

维吾尔族组ＡＴＤＬＩ患者血清ＮＯ和ＴＮＯＳ含量偏

胖组均高于偏瘦组和正常组（犘＜０．０５），正常组均

高于偏瘦组（犘＜０．０５）。提示：ＡＴＤＬＩ患者血清

ＮＯ、ＴＮＯＳ含量与ＢＭＩ关联且可随着ＢＭＩ值的增

加而升高。研究［２１］表明ＢＭＩ值与体内ＮＯ水平呈

正相关，认为ＮＯ会随循环系统到达组织或器官，保

护其免受缺血性损伤，推测肥胖人群体内高水平的

ＮＯ可能有抗肥胖的作用。研究
［２２２３］显示，ｅＮＯＳ

和ｉＮＯＳ在脂肪细胞中有表达，肥胖人群的ＮＯＳ活

性增加，认为在脂肪组织可能是体内 ＮＯ产生的潜

在来源。有学者［２４］认为ＮＯ和ＮＯＳ蛋白也在人体

皮下脂肪组织表达，ＮＯＳ活性被抑制会导致脂肪分

解的增加。肥胖人群患高血脂和高血压的风险比正

常人群更高，而ＮＯ和ＮＯＳ分泌水平影响高血脂症

等疾病的发病，因此，血清 ＮＯ和 ＮＯＳ分泌水平差

异可能是导致不同人群相关疾病发生的影响因素

之一。

ＮＯ作为机体的免疫、传导及调节因子，了解其

生物特性以及在病程中的变化，掌握 ＮＯ、ＮＯＳ的

作用机制及在疾病的治疗中的调节方式尤显重要。

本文对汉族和维吾尔族患者 ＡＴＤＬＩ与血清 ＮＯ、

ＮＯＳ表达水平的关联进行研究，有助于了解药物性

肝损伤的病情程度，为疾病的预防及治疗提供新的

思路和方法。

·７８２·中国感染控制杂志２０１８年４月第１７卷第４期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１７Ｎｏ４Ａｐｒ２０１８



［参 考 文 献］

［１］　ＡｂｄｕｌｌａｅｖＲＩｕ，ＫａｍｉｎｓｋａｉａＧＯ，ＫｏｍｉｓｓａｒｏｖａＯＧ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒ

ｕｍｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｌｅｖｅｌｉｎｔｈｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｓｙｓｔｅｍｉｃｉｎｆｌａｍｍａ

ｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ［Ｊ］．

ＰｒｏｂｌＴｕｂｅｒｋＢｏｌｅｚｎＬｅｇｋ，２００９，（５）：４０－４３．

［２］　ＧｈｏｓｈＡ，ＳｈｅｒｐａＭＬ，ＢｈｕｔｉａＹ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ

ｓｔａｔｕｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓｉｎＳｉｋｋｉｍ［Ｊ］．

ＩｎｔＪＡｐｐｌＢａｓｉｃＭｅｄＲｅｓ，２０１１，１（１）：３１－３５．

［３］　郑艳丽，谢杏榕，谭华炳，等．硫化氢及一氧化氮在非酒精性

脂肪性肝病患者血浆中的变化［Ｊ］．中国肝脏病杂志（电子版），

２０１１，３（４）：１－４．

［４］　中华医学会结核病学分会．肺结核诊断和指南［Ｊ］．中华结核和

呼吸杂志，２００１，２４（２）：７０－７４．

［５］　中华医学会结核病学分会．抗结核药所致药物性肝损伤诊断与

处理专家建议［Ｊ］．中华结核和呼吸杂志，２０１３，３６（１０）：７３２－

７３６．

［６］　李玉平，李国昌，张永军．新疆维吾尔族和汉族肺结核患者一

氧化氮及一氧化氮合酶表达水平的研究［Ｊ］．中国临床药理学

杂志，２０１６，３２（１０）：８６７－８７０．

［７］　ＬｅｖｉｎｓｓｏｎＡ，ＯｌｉｎＡＣ，ＢｊｒｃｋＬ，ｅｔａｌ．Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ

（ＮＯＳ）ｓｉｎｇｌｅｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓａｒｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈ

ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅａｎｄｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｉｎｔｈｅＩＮＴＥＲＧＥＮＥ

ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，２０１４，３９：１－７．

［８］　ＴａｎｇＹ，ＦｏｒｓｙｔｈＣＢ，ＦａｒｈａｄｉＡ，ｅｔａｌ．Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｍｅｄｉａｔｅｄ

ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｉｎｊｕｒｙｉｓｒｅｑｕｉｒｅｄｆｏｒａｌｃｏｈｏｌｉｎｄｕｃｅｄｇｕｔｌｅａｋｉｎｅｓｓ

ａｎｄｌｉｖｅｒｄａｍａｇｅ［Ｊ］．ＡｌｃｏｈｏｌＣｌｉｎＥｘｐＲｅｓ，２００９，３３（７）：

１２２０－１２３０．

［９］　张燕，王晓玲，印建．血清一氧化氮及一氧化氮合酶水平与病

毒性肝炎的关系［Ｊ］．医学临床研究，２００４，２１（１０）：１１０８－

１１１０．

［１０］周天彤，何生松．肝炎患者血清一氧化氮和一氧化氮合酶水平

变化及其临床意义［Ｊ］．临床内科杂志，２００７，２４（５）：３１３－

３１５．

［１１］钟瑞红，牛华，赵崇吉，等．健康人血清 ＮＯ和 ＮＯＳ的测定

［Ｊ］．云南医药，１９９９，２０（２）：９２－９３．

［１２］ＧｈａｓｅｍｉＡ，ＨｅｄａｙａｔｉＭ，ＢｉａｂａｎｉＨ．Ｐｒｏｔｅｉｎｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ

ｍｅｔｈｏｄｓｅｖａｌｕａｔｅｄｆｏｒｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｓｅｒｕｍｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｅｎｄ

ｐｒｏｄｕｃｔｓｂｙｔｈｅｇｒｉｅｓｓａｓｓａｙ［Ｊ］．ＪＭｅｄＳｃｉＲｅｓ，２００７，２：２９

－３２．

［１３］杜若甫．我国的人类群体遗传学研究［Ｊ］．生物学通报，１９９７，

３２（７）：９－１２．

［１４］艾琼华，肖辉，赵建新，等．维吾尔族的体质特征研究［Ｊ］．人

类学学报，１９９３，１２（４）：３５７－３６５．

［１５］袁义达，杜若甫．中国十七个民族间的遗传距离的初步研究

［Ｊ］．遗传学报，１９８３，１０（５）：３９８－４０５．

［１６］ＬｉＲ，ＬｙｎＤ，ＬａｐｕＢｕｌａＲ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｏｆｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｎｉｔｒｉｃ

ｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅｇｅｎｅｔｏｐｌａｓｍａｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｌｅｖｅｌ，ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ

ｆｕｎｃｔｉｏｎ，ａｎｄｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅｉｎＡｆｒｉｃａｎＡｍｅｒｉｃａｎｓ［Ｊ］．ＡｍＪ

Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓ，２００４，１７（７）：５６０－５６７．

［１７］ＧｈａｓｅｍｉＡ，ＺａｈｅｄｉＡｓｌＳ，ＭｅｈｒａｂｉＹ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｎｉｔｒｉｃｏｘ

ｉｄｅｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｌｅｖｅｌｓｉｎａｇｅｎｅｒａｌｈｅａｌｔｈｙｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ：ｒｅｌａｔｉｏｎ

ｔｏｓｅｘａｎｄａｇｅ［Ｊ］．ＬｉｆｅＳｃｉ，２００８，８３（９－１０）：３２６－３３１．

［１８］ＧｈａｓｅｍｉＡ，ＺａｈｅｄｉａｓｌＳ，ＡｚｉｚｉＦ．Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｖａｌｕｅｓｆｏｒｓｅｒｕｍ

ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓｉｎａｎａｄｕｌｔｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｌｉｎＢｉｏ

ｃｈｅｍ，２０１０，４３（１－２）：８９－９４．

［１９］ＡｈｍｅｄＳＢ，ＦｉｓｈｅｒＮＤＬ，ＨｏｌｌｅｎｂｅｒｇＮＫ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｄｅｒａｎｄ

ｔｈｅｒｅｎａｌｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅｓｙｓｔｅｍｉｎｈｅａｌｔｈｙｈｕｍａｎｓ［Ｊ］．

ＣｌｉｎＪＡＭＳｏｃＮｅｐｈｒｏｌ，２００７，２（５）：９２６－９３１．

［２０］ＨｉｇａｓｈｉｎｏＨ，ＭｉｙａＨ，ＭｕｋａｉＨ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ

ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅ（ＮＯ（ｘ））ｌｅｖｅｌｓｉｎｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓａｔｒｅｓｔ：ａ

ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｇｅ，ｇｅｎｄｅｒ，ｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅａｎｄｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ

ｕｓｉｎｇｎｏｒｍｏｔｅｎｓｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＰｈａｒｍａｃｏｌＰｈｙｓｉｏｌ，

２００７，３４（８）：７２５－７３１．

［２１］ＧｈａｓｅｍｉＡ，ＺａｈｅｄｉａｓｌＳ，ＡｚｉｚｉＦ．Ｅｌｅｖａｔｅｄｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｍｅｔａｂ

ｏｌｉｔｅｓａｒｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｏｂｅｓｉｔｙｉｎｗｏｍｅｎ［Ｊ］．ＡｒｃｈＩｒａｎ

Ｍｅｄ，２０１３，１６（９）：５２１－５２５．

［２２］ＣｈｏｉＪＷ，ＰａｉＳＨ，ＫｉｍＳＫ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｉｎｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｃｏｎ

ｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｃｏｒｒｅｌａｔｅｓｔｒｏｎｇｌｙｗｉｔｈｂｏｄｙｆａｔｉｎｏｂｅｓｅｈｕｍａｎｓ

［Ｊ］．ＣｌｉｎＣｈｅｍ，２００１，４７（６）：１１０６－１１０９．

［２３］ＯｌｓｚａｎｅｃｋａＧｌｉｎｉａｎｏｗｉｃｚＭ，ＺａｈｏｒｓｋａＭａｒｋｉｅｗｉｃｚＢ，Ｊａｎｏｗｓ

ｋａＪ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｏｆｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏ

ｓｉｓｆａｃｔｏｒ（ＴＮＦ）ａｌｐｈａａｎｄＴＮＦｓｏｌｕｂｌｅｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎｗｏｍｅｎ

ｗｉｔｈｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔａｎｄｏｂｅｓｉｔｙ［Ｊ］．Ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ，２００４，５３（１０）：

１２６８－１２７３．

［２４］ＥｌｉｚａｌｄｅＭ，ＲｙｄéｎＭ，ｖａｎＨａｒｍｅｌｅｎＶ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ

ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅｓｉｎｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓａｄｉｐｏｓｅｔｉｓｓｕｅｏｆｎｏｎｏ

ｂｅｓｅａｎｄｏｂｅｓｅｈｕｍａｎｓ［Ｊ］．ＪＬｉｐｉｄＲｅｓ，２０００，４１（８）：１２４４－

１２５１．

（本文编辑：文细毛、陈玉华）

·８８２· 中国感染控制杂志２０１８年４月第１７卷第４期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１７Ｎｏ４Ａｐｒ２０１８


