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　　【摘要】　人巨细胞病毒（ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ，ＨＣＭＶ）是以潜伏感染为主的双

链ＤＮＡ病毒。研究发现，ＨＣＭＶ感染可能是动脉粥样硬化的致病因素。ＨＣＭＶ感染

可通过模式识别受体激活单核巨噬细胞和淋巴细胞，触发炎症反应；也可促进被感染细

胞摄入氧化低密度脂蛋白诱发脂质累积，从而导致动脉粥样硬化的发生发展。该文介绍

ＨＣＭＶ诱发动脉粥样硬化炎症反应和脂质代谢异常的机制。
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　　在动脉粥样硬化病程中，动脉壁中的单核巨噬

细胞和平滑肌细胞可促进氧化低密度脂蛋白

（ｏｘＬＤＬ）生成，并通过吞噬ｏｘＬＤＬ或脂质形成泡

沫细胞。聚集的ｏｘＬＤＬ使泡沫细胞坏死崩解，进

而引起动脉粥样硬化［１２］。研究表明，人巨细胞病毒

（ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ，ＨＣＭＶ）感染是促进动

脉粥样硬化发生发展的重要因素之一［３５］。

１　犎犆犕犞感染

ＨＣＭＶ是有囊膜的线性、双链ＤＮＡ病毒，属

于人类β疱疹病毒亚家族
［６］。人是ＨＣＭＶ的天然

宿主。ＨＣＭＶ通过密切接触和性接触传播，经口

腔、呼吸道、生殖道粘膜和破损皮肤等多种途径入

侵机体，引起感染［５６］。

ＨＣＭＶ入侵机体后，首先在单核巨噬细胞、淋

巴细胞建立潜伏性感染（ｌａｔｅｎｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ）
［４，６］。在免

疫功能低下时，ＨＣＭＶ发生再激活（ｒｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎ），

在平滑肌细胞、成纤维细胞和内皮细胞建立裂解性

感染（ｌｙｔｉｃｉｎｆｅｃｔｉｏｎ），引起流产、新生儿先天畸形，

甚至累及肝脏和心脏等器官，导致严重的全身性

疾病［６７］。

２　犎犆犕犞感染对动脉粥样硬化发病的影响

流行病学研究显示，在典型动脉粥样硬化病变

组织和对照组织中，均可检测到ＨＣＭＶ基因组和

病毒蛋白［８９］。在动脉粥样硬化患者和正常人群的

血清中，也有 ＨＣＭＶ感染的证据，如可检测到抗

ＨＣＭＶＩｇＧ抗体
［１０］。

Ｈｏｒｖａｔｈ等
［８］研究发现，ＨＣＭＶ、ＥＢ病毒和人

疱疹病毒６型的基因组在动脉粥样硬化患者斑块组

织和正常人群对照组织中的阳性率分别是７６％对

５９％（犘＜０．０１）、５９％对５０％（犘＞０．０５）和０．０８％

对０％（犘＞０．０５），提示ＨＣＭＶ感染与动脉粥样硬

化密切相关。

Ｙａｉｗ等
［９］研究显示，动脉粥样硬化患者（狀＝

９０）粥样斑块组织中ＨＣＭＶ基因组、即刻早期蛋白

和晚期蛋白的阳性率分别为４４％、６４％和５４％；免

疫组织化学检测显示，粥样斑块组织中ＣＤ３（Ｔ淋

巴细胞表型）和ＣＤ６８（单核细胞表型）的阳性率分

别为９６％和１００％，提示 ＨＣＭＶ可能通过激活淋

巴细胞和单核细胞参与动脉粥样硬化过程。

Ｂｌｕｍ等
［１０］对动脉粥样硬化高危人群（１８７例）

和无动脉粥样硬化危险因素的正常人群（９３例）进

行前瞻性研究，发现６７．４％（１２６例）的高危人群抗

ＨＣＭＶＩｇＧ抗体滴度≥１∶８００，而正常人群的抗

ＨＣＭＶＩｇＧ抗体滴度均≤１∶４００，进一步证实

ＨＣＭＶ感染是动脉粥样硬化的危险因素之一。

３　犎犆犕犞感染促动脉粥样硬化发病的机制

３．１　ＨＣＭＶ感染诱发脂质代谢异常

ＨＣＭＶ为高度寄生性微生物，本身没有细胞结

构，完全依赖宿主细胞完成其生命周期。ＨＣＭＶ通

过囊膜蛋白与特定的细胞受体相互作用，在诱发病

毒囊膜与细胞膜融合后入侵细胞。随后，病毒组分

释放到细胞质，而其基因组则进入细胞核。在完成
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基因组复制、转录、翻译和颗粒装配等过程后，子代

病毒以裂解或出芽的方式出细胞（见图１）
［４，１１１２］。

ＨＣＭＶ感染平滑肌细胞后，可通过病毒即刻早

期蛋白７２（ｉｍｍｅｄｉａｔｅｅａｒｌｙ７２，ＩＥ７２）诱导平滑肌细

胞表达清道夫受体Ａ（ｓｃａｖｅｎｇｅｒｒｅｃｅｐｔｏｒＡ，ＳＲＡ），

促进细胞摄入ｏｘＬＤＬ；也可通过即刻早期蛋白８４

（ＩＥ８４）抑制抗癌蛋白ｐ５３介导的细胞凋亡途径，增

加平滑肌细胞的数量［１３１４］。上述过程一方面为病

毒提供复制所需的脂质和生存环境，另一方面诱发

动脉粥样硬化。同时，ｏｘＬＤＬ在平滑肌细胞和内

皮细胞中的累积，可直接激活处于潜伏感染的

ＨＣＭＶ表达ＩＥ蛋白，反馈性加剧ＨＣＭＶ感染，促

进粥样斑块形成［６］。此外，ＨＣＭＶ感染还能上调平

滑肌细胞中５脂氧合酶（５ｌｉｐｏｘｙｇｅｎａｓｅ，５ＬＯ）的

表达，促进白三烯Ｂ４（ｌｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅＢ４，ＬＢＴ４）产生，

从而参与慢性炎症反应，促进动脉粥样硬化发生

发展［９，１５］。

ＨＣＭＶ感染成纤维细胞也可引发脂质代谢异

常［１２，１６１７］。ＨＣＭＶ 感染可以诱导抗病毒蛋白

ｖｉｐｅｒｉｎ的表达上调
［１２］，而该蛋白同时又可以被

ＨＣＭＶ病毒蛋白ｖＭＩＡ利用而锚定在线粒体，通过

抑制定位于线粒体膜的β脂肪酸调节酶———线粒体

三功能蛋白（ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｔｒｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｐｒｏｔｅｉｎ，

ＭＴＰ）活性，降低细胞内三磷酸腺苷（ＡＴＰ）水平，诱

导细胞膜上葡萄糖转运蛋白４（ｇｌｕｃｏｓｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ４，

ＧＬＵＴ４）的表达
［１７］，从而增加糖摄取和脂质合成，导

致脂质在细胞内累积［１２，１７］。

注：ＩＥ７２为即刻早期蛋白７２；ＳＲＡ为清道夫受体Ａ；ＩＥ８４为即刻早期蛋白８４；５ＬＯ为５脂氧合酶；ＧＬＵＴ４为葡萄糖转运蛋白４；ＭＴＰ为线粒

体三功能蛋白

图１　犎犆犕犞感染诱发脂质代谢异常

３．２　ＨＣＭＶ感染诱发炎症反应

在病毒感染时，宿主细胞通过模式识别受体

（ＰＲＲｓ）识 别 病 原 相 关 分 子 模 式 （ｐａｔｈｏｇｅｎ

ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎ，ＰＡＭＰ），从而激活天

然免疫信号通路［１，１８］。ＰＲＲｓ可分为Ｔｏｌｌ样受体

（ＴＬＲｓ）、ＲＩＧⅠ样受体（ＲＬＲｓ）、ＮＯＤ 样受体

（ＮＬＲｓ）和ＤＮＡ识别受体（ＤＮＡｓｅｎｓｏｒｓ）等
［１８］。

ＨＣＭＶ可通过相应受体活化单核巨噬细胞、Ｔ／Ｂ

淋巴细胞等，使其分泌大量促炎性因子和趋化因

子，参与并激发炎症级联反应（见图２）
［１６，１８］。

ＨＣＭＶ感染可诱导单核细胞分化为巨噬细胞，

并通过上调ＴＬＲｓ的表达，介导髓样分化因子８８

（ｍｙｅｌｏｉｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｐｒｉｍａｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅｇｅｎｅ８８，

ＭｙＤ８８）激活核因子κＢ（ＮＦκＢ）信号通路，促进炎
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性因子白细胞介素（ＩＬ）６、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）

和ＩＬ８的释放
［１９］。ＩＬ６可以剂量依赖方式诱导内

皮细胞释放单核细胞趋化蛋白１（ｍｏｎｏｃｙｔｅ

ｃｈｅｍｏｔａｃｔｉｃｐｒｏｔｅｉｎ１，ＭＣＰ１），后者可进一步募集

Ｔ淋巴细胞
［２０］。研究发现，ＨＣＭＶ感染可通过其

病毒蛋白诱导Ｔ细胞分化，产生细胞因子ＩＬ１０等，

从而参与动脉粥样硬化的发病过程［１６，１９２０］。

ＨＣＭＶ还可随感染的单核细胞不断迁移而扩

散至全身，诱导单核细胞表达黏附分子、趋化因子，

并激活血小板源生长因子受体（ＰＤＧＦＲ）和磷脂酰

肌醇３激酶（ＰＩ３Ｋ）等信号通路，促进单核细胞与内

皮细胞的黏附［２０２１］。ＰＤＧＦＲ和ＰＩ３Ｋ信号通路的

激活还可诱导平滑肌细胞与单核细胞增殖并迁移

至血管内膜，形成肌源性和巨噬细胞源性泡沫细

胞，促进粥样斑块形成［１３１４，２０］。

在ＨＣＭＶ感染过程中，促炎性因子、趋化因子的

表达以及炎症信号通路的激活直接导致被感染细胞

和邻近细胞出现脂质代谢紊乱，使细胞内脂质累

积［１３１５，１９，２１］。这一过程以及由此引发的泡沫细胞和

炎性细胞的浸润成为粥样斑块形成的基础［１２，６，１３］。

注：ＴＬＲｓ为Ｔｏｌｌ样受体；ＮＬＲ为ＮＯＤ样受体；ＲＩＧⅠ为视黄酸（维甲酸）诱导基因蛋白Ⅰ；ＲＬＲｓ为ＲＩＧⅠ样受体；ＭＤＡ５为黑色素瘤分化相

关抗原５；ｃＧＡＳ为环磷酸鸟苷腺苷酸合成酶；ＭｙＤ８８为髓样分化因子８８；ＴＲＩＦ为Ｔｏｌｌ白细胞介素１结构域接头分子；ＭＡＶＳ为线粒体抗

病毒信号蛋白；ＳＴＩＮＧ为干扰素基因刺激蛋白；ＡＳＣ为凋亡相关斑点样蛋白；ＰＤＧＦＲ为血小板源生长因子受体；ＰＩ３Ｋ为磷脂酰肌醇３激酶；

ＴＢＫ１为ＴＡＮＫ结合激酶１；ｃａｓｐａｓｅ为胱天蛋白酶；ＮＦκＢ为核因子κＢ；ＩＲＦ３为干扰素调节因子３；ＭＣＰ１为单核细胞趋化蛋白１；ＩＬ６为白

细胞介素６；ＩＦＮβ为β干扰素；ＩＳＧ为干扰素刺激基因

图２　犎犆犕犞感染激活天然免疫信号通路

４　小结

ＨＣＭＶ感染与动脉粥样硬化的发生发展密切

相关。正常情况下，ＨＣＭＶ感染人体后，以潜伏感

染形式存在于单核细胞和淋巴细胞等免疫细胞

内［４，６，１９］。在免疫功能低下时，ＨＣＭＶ发生再激活，

并通过调节平滑肌细胞、单核巨噬细胞的脂质代

谢，促进脂质累积，诱导肌源性和巨噬细胞源性泡

沫细胞形成［６，１３１７］。同时，ＨＣＭＶ通过激活天然免

疫信号通路，诱导促炎性因子、趋化因子和黏附分

子的分泌，诱发局部炎症反应和炎性细胞浸润，进

一步导致平滑肌细胞和单核巨噬细胞的脂质代谢

异常，从而促进动脉粥样硬化的发生发展［１，６，１９２１］。

由于 ＨＣＭＶ 可通过病毒蛋白（如囊膜蛋白

ＵＬ８２）抑制环磷酸鸟苷腺苷酸合成酶（ｃＧＡＳ）／干

扰素基因刺激蛋白（ＳＴＩＮＧ）介导的β干扰素

（ＩＦＮβ）信号通路的激活，目前尚缺乏预防ＨＣＭＶ

感染的有效疫苗［２２］。深入研究ＨＣＭＶ的病原学及

其感染所导致的脂质代谢异常和炎症反应的分子

机制，有望为动脉粥样硬化的预防和治疗提供新

思路。

·７８２·国际心血管病杂志２０１７年９月第４４卷第５期 　ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１７，Ｖｏｌ．４４，Ｎｏ５



参　考　文　献

［１］　ＰａｓｔｅｒｋａｍｐＧ，ｄｅｎＲｕｉｊｔｅｒＨＭ，ＬｉｂｂｙＰ．Ｔｅｍｐｏｒａｌｓｈｉｆｔｓｉｎ

ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ

ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＣａｒｄｉｏｌ，２０１７，１４（１）：

２１２９．

［２］　ＭａｉｏｌｉｎｏＧ，ＲｏｓｓｉｔｔｏＧ，ＣａｉｅｌｌｉＰ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｏｌｅｏｆｏｘｉｄｉｚｅｄ

ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ：ｔｈｅｍｙｔｈｓａｎｄｔｈｅ

ｆａｃｔｓ［Ｊ］．ＭｅｄｉａｔｏｒｓＩｎｆｌａｍｍ，２０１３，２０１３：７１４６５３．

［３］　ＪｉａＹＪ，ＬｉｕＪ，ＨａｎＦＦ，ｅｔａｌ．Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄ

ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓｒｉｓｋ：ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＭｅｄＶｉｒｏｌ，２０１７

Ｍａｙ１７．［Ｅｐｕｂａｈｅａｄｏｆｐｒｉｎｔ］

［４］　Ｎｉｋｉｔｓｋａｙａ Ｅ， Ｌｅｂｅｄｅｖａ Ａ， Ｉｖａｎｏｖａ Ｏ， ｅｔ ａｌ．

Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈａｃｕｔｅ

ｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．Ｊ Ａｍ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃ，２０１６，５

（８）：ｅ００３７５９．

［５］　Ｃｈａｔｚｉｄｉｍｉｔｒｉｏｕ Ｄ， Ｋｉｒｍｉｚｉｓ Ｄ， Ｇａｖｒｉｉｌａｋｉ Ｅ，ｅｔ ａｌ．

Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓａｎｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎ：ｉｓｔｈｅｊｕｒｙｓｔｉｌｌｎｏｔｉｎ？［Ｊ］．

ＦｕｔｕｒｅＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１２，７（１０）：１２１７１２３０．

［６］　ＨｕｙｇｅｎｓＡ，ＤａｕｂｙＮ，ＶｅｒｍｉｊｌｅｎＤ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｉｔｙｔｏ

ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｉｎｅａｒｌｙｌｉｆｅ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０１４，

５：５５２．

［７］　ＪｉＹＮ，ＡｎＬ，ＺｈａｎＰ，ｅｔａｌ．Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄ

ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅｒｉｓｋ：ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＭｏｌＢｉｏｌ

Ｒｅｐ，２０１２，３９（６）：６５３７６５４６．

［８］　ＨｏｒｖáｔｈＲ，ＣｅｒｎＪ，ＢｅｎｅｄíｋＪ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｐｏｓｓｉｂｌｅｒｏｌｅｏｆ

ｈｕｍａｎ ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ （ＨＣＭＶ）ｉｎ ｔｈｅ ｏｒｉｇｉｎ ｏｆ

ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＶｉｒｏｌ，２０００，１６（１）：１７２４．

［９］　ＹａｉｗＫＣ，ＯｖｃｈｉｎｎｉｋｏｖａＯ，ＴａｈｅｒＣ，ｅｔａｌ．Ｈｉｇｈｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ

ｏｆｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｉｎｃａｒｏｔｉｄａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｐｌａｑｕｅｓ

ｏｂｔａｉｎｅｄ ｆｒｏｍ Ｒｕｓｓｉａｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｃａｒｏｔｉｄ

ｅｎｄａｒｔｅｒｅｃｔｏｍｙ［Ｊ］．Ｈｅｒｐｅｓｖｉｒｉｄａｅ，２０１３，４（１）：３．

［１０］　Ｂｌｕｍ Ａ，Ｐｅｌｅｇ Ａ， Ｗｅｉｎｂｅｒｇ Ｍ．Ａｎｔｉｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ

（ＣＭＶ）ＩｇＧａｎｔｉｂｏｄｙｔｉｔｅｒｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｔｏ

ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＭｅｄ，２００３，３（３）：１５７１６０．

［１１］　ＤｕｒｏｓｅＪＢ，ＬｉＪ，ＣｈｉｅｎＳ，ｅｔａｌ．Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｏｆｖａｓｃｕｌａｒ

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｗｉｔｈｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｕｎｄｅｒｆｌｕｉｄ

ｓｈｅａｒｓｔｒｅｓｓｒｅｖｅａｌｓｐｒｅｆｅｒｅｎｔｉａｌｅｎｔｒｙａｎｄｓｐｒｅａｄｏｆｖｉｒｕｓｉｎ

ｆｌｏｗｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓｓｉｍｕｌａｔｉｎｇａｔｈｅｒｏｐｒｏｎｅｒｅｇｉｏｎｓｏｆｔｈｅａｒｔｅｒｙ

［Ｊ］．ＪＶｉｒｏｌ，２０１２，８６（２４）：１３７４５１３７５５．

［１２］　ＳｅｏＪＹ，Ｃｒｅｓｓｗｅｌｌ Ｐ． Ｖｉｐｅｒｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｃｅｌｌｕｌａｒｌｉｐｉｄ

ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｄｕｒｉｎｇｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＰＬｏＳＰａｔｈｏｇ，２０１３，９（８）：ｅ１００３４９７．

［１３］　ＺｈｏｕＹＦ，ＧｕｅｔｔａＥ，ＹｕＺＸ，ｅｔａｌ．Ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ

ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｕｐｔａｋｅ ａｎｄ

ｓｃａｖｅｎｇｅｒｒｅｃｅｐｔｏｒｍＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｖａｓｃｕｌａｒｓｍｏｏｔｈ

ｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＩｎｖｅｓｔ，１９９６，９８（９）：２１２９２１３８．

［１４］　ＴａｎａｋａＫ，ＺｏｕＪＰ，ＴａｋｅｄａＫ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｈｕｍａｎ

ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｉｍｍｅｄｉａｔｅｅａｒｌｙｐｒｏｔｅｉｎｓｏｎｐ５３ｍｅｄｉａｔｅｄ

ａｐｏｐｔｏｓｉｓｉｎｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ［Ｊ］．

Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，１９９９，９９（１３）：１６５６１６５９．

［１５］　ＱｉｕＨ，ＳｔｒｔＫ，ＲａｈｂａｒＡ，ｅｔａｌ．ＨｕｍａｎＣＭＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

ｉｎｄｕｃｅｓ ５ｌｉｐｏｘｙｇｅｎａｓｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｌｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅ Ｂ４

ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｉｎｖａｓｃｕｌａｒｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＪＥｘｐＭｅｄ，

２００８，２０５（１）：１９２４．

［１６］　ＺｉｓｃｈｋｅＪ，ＭａｍａｒｅｌｉＰ，ＰｏｋｏｙｓｋｉＣ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｈｕｍａｎ

ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎｐＵＬ１１ａｃｔｓｖｉａＣＤ４５ｔｏｉｎｄｕｃｅ

ＴｃｅｌｌＩＬ１０ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ［Ｊ］．ＰＬｏＳ Ｐａｔｈｏｇ，２０１７，１３

（６）：ｅ１００６４５４．

［１７］　ＹｕＹ，ＭａｇｕｉｒｅＴＧ，ＡｌｗｉｎｅＪＣ．Ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ

ａｃｔｉｖａｔｅｓｇｌｕｃｏｓｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ４ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｔｏｉｎｃｒｅａｓｅｇｌｕｃｏｓｅ

ｕｐｔａｋｅｄｕｒｉｎｇｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ Ｖｉｒｏｌ，２０１１，８５（４）：

１５７３１５８０．

［１８］　ＭａＹ，ＨｅＢ．Ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎｏｆｈｅｒｐｅｓｓｉｍｐｌｅｘｖｉｒｕｓｅｓ：ｔｏｌｌｌｉｋｅ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｓａｎｄｂｅｙｏｎｄ［Ｊ］．Ｊ ＭｏｌＢｉｏｌ，２０１４，４２６（６）：

１１３３１１４７．

［１９］　Ｓｍｉｔｈ ＰＤ， Ｓｈｉｍａｍｕｒａ Ｍ， Ｍｕｓｇｒｏｖｅ ＬＣ， ｅｔ ａｌ．

ＣｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｅｎｈａｎｃｅｓｍａｃｒｏｐｈａｇｅＴＬＲｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄ

ＭｙＤ８８ｍｅｄｉａｔｅｄｓｉｇｎａｌｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎｔｏｐｏｔｅｎｔｉａｔｅｉｎｄｕｃｉｂｌｅ

ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅｓ［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，２０１４，１９３（１１）：

５６０４５６１２．

［２０］　ＲｏｔｔＤ，ＺｈｕＪ，Ｚｈｏｕ ＹＦ，ｅｔａｌ．ＩＬ６ｉｓｐｒｏｄｕｃｅｄｂｙ

ｓｐｌｅｎｏｃｙｔｅｓｄｅｒｉｖｅｄｆｒｏｍＣＭＶｉｎｆｅｃｔｅｄｍｉｃｅｉｎｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏ

ＣＭＶａｎｔｉｇｅｎｓ，ａｎｄｉｎｄｕｃｅｓＭＣＰ１ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｂｙｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ

ｃｅｌｌｓ：ａｎｅｗ ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃｐａｒａｄｉｇｍ ｆｏｒｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄ

ａｔｈｅｒｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，２００３，１７０（２）：２２３２２８．

［２１］　ＳｍｉｔｈＭＳ，ＢｉｖｉｎｓＳｍｉｔｈＥＲ，ＴｉｌｌｅｙＡＭ，ｅｔａｌ．Ｒｏｌｅｓｏｆ

ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３ｋｉｎａｓｅ ａｎｄ ＮＦｋａｐｐａＢ ｉｎ ｈｕｍａｎ

ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｍｅｄｉａｔｅｄｍｏｎｏｃｙｔｅｄｉａｐｅｄｅｓｉｓａｎｄａｄｈｅｓｉｏｎ：

ｓｔｒａｔｅｇｙｆｏｒｖｉｒａｌｐｅｒｓｉｓｔｅｎｃｅ［Ｊ］．ＪＶｉｒｏｌ，２００７，８１（１４）：

７６８３７６９４．

［２２］　ＦｕＹＺ，ＳｕＳ，ＧａｏＹＱ，ｅｔａｌ．Ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ

ｔｅｇｕｍｅｎｔｐｒｏｔｅｉｎＵＬ８２ｉｎｈｉｂｉｔｓＳＴＩＮＧｍｅｄｉａｔｅｄｓｉｇｎａｌｉｎｇｔｏ

ｅｖａｄｅａｎｔｉｖｉｒａｌｉｍｍｕｎｉｔｙ［Ｊ］．ＣｅｌｌＨｏｓｔＭｉｃｒｏｂｅ，２０１７，２１

（２）：２３１２４３．

（收稿：２０１７０５２６　修回：２０１７０７０６）

（本文编辑：胡晓静）

·８８２· 国际心血管病杂志２０１７年９月第４４卷第５期 　ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１７，Ｖｏｌ．４４，Ｎｏ５


