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  瘦素(leptin)为肥胖基因编码的蛋白产物，主要由脂肪细胞合

成并分泌的“脂肪调节激素”，在调节食物摄取、能量消耗及维

持机体能量平衡中起重要作用。另外leptin具有广泛的外周功能

和生物学效应，临床和基础研究证实leptin与消化系统疾病密切

相关，本文就这方面的资料综述如下。 

  1 leptin与胃病的关系 

  众所周知胃炎、胃溃疡和胃癌与幽门螺杆菌(helicobacter 

pylori，H.pylori)感染密切相关，而近期研究证明H.pylori感染者胃黏膜组织中leptin表达明显增强。 

  1.1 与胃炎的关系 崔雪萍等[1]研究发现H.pylori感染阳性组胃黏膜组织leptin水平显著高于H.pylori感染阴性组，但血清leptin

水平两者间差异无统计学意义。这提示H.pylori感染与慢性胃炎患者局部胃黏膜leptin水平升高有关，leptin可能通过局部旁分泌

和自分泌作用而影响胃的免疫功能。另有动物研究发现leptin可诱导胃黏膜细胞的增殖，或通过抑制胃酸分泌等途径发挥胃黏膜

细胞保护作用[2]。总之，瘦素作为一种细胞生长因子，可促进胃黏膜细胞生长和营养物质吸收。而在病理状况下，又可作为胃

黏膜受损的一个应激信号。 

  1.2 与胃溃疡的关系 有实验结果显示，在患者治疗前的活动性胃溃疡组织中，瘦素呈高表达，而愈合后的溃疡再生黏膜组织

中瘦素的表达水平明显减弱[3];leptin在溃疡周边胃黏膜组织中的大量表达，提示leptin可能参与了胃溃疡的愈合过程。而对于血

清中leptin的研究发现胃溃疡组血清leptin水平低于正常对照组，低leptin可能是胃溃疡的发病机制之一[4];H.pylori阳性或阴性、单

发或多发胃溃疡患者血清leptin差异无统计学意义。这表明胃黏膜表达的leptin对局部的影响大于全身作用，局部leptin表达增加并

不能明显影响血清leptin水平。 

  1.3 与胃癌的关系 近年来的研究发现leptin是一种肿瘤的促生长因子，同时对肿瘤细胞增殖/凋亡、侵袭/转移、肿瘤血管生

成、化疗药物耐药等多种生物学效应具有广泛和重要的影响[5]。王颖等[6]研究显示：胃癌组织中存在leptin及其受体的高表达现

象，为双重表达;leptin可能通过自分泌/旁分泌途径直接促进胃癌的发生和发展;还发现在胃癌组织学分型、癌肿大小、转移程度

及TNM分期中，leptin及其受体的表达差异均存在统计学意义;分化较好的胃癌组织leptin及其受体的表达较分化差的高;小于5 cm

的癌肿较大于5 cm的高;无转移或转移程度低的较有远出转移的高，且随TNM分期的增高，leptin及其受体的表达随之降低。推测

leptin及其受体参与了胃癌的发生过程。但亦有研究发现leptin的表达水平与胃癌患者的肿瘤组织学分型、部位、大小、淋巴结转

移无关，仅发生远处转移胃癌组的leptin表达水平显著高于未发生远处转移组[7];leptin受体在胃癌组织中的表达水平则与肿瘤组

织学分型、部位、大小、淋巴结转移无关。综上所述，leptin及其受体在胃癌组织中双重表达，但是其合成、分泌来源、leptin与

其受体表达的相互关系及作用机制有待于进一步研究证实，为胃癌的研究提供新的思路。 
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  2 leptin与胰腺炎的关系 

  国外研究表明胰腺存在leptin及其特异的leptin受体，leptin可能在胰腺炎中发挥着重要作用[8]。路琴等[9]研究发现leptin明显

减轻重症急性胰腺炎大鼠炎症，降低血清淀粉酶、脂肪酶，阻断胰酶自身消化连锁反应，在重症急性胰腺炎中发挥保护作用;还

观察到leptin可降低重症急性胰腺炎48、72 h血糖。推测leptin可能通过降低血糖，减少感染并发症的发生，从而阻止重症急性胰

腺炎病情恶化。Jaworek等[10]观察经中枢和外周给予leptin预处理的水肿性胰腺炎的大鼠，发现大鼠胰腺组织leptin受体基因表达

明显升高，leptin受体可能参与了leptin对急性胰腺炎的保护。总之leptin及其受体与胰腺炎密切相关，但leptin受体上调及leptin对

胰腺炎的确切保护机制还有待于进一步研究。 

  3 leptin与肝病的关系 

  3.1 leptin与肝炎的关系 肝炎的发生与免疫密切相关，瘦素可通过细胞因子的介导调节免疫。徐燕云等[11]研究发现，慢性乙

型肝炎患者血清leptin水平高于健康人群，leptin在慢性乙型肝炎轻、中、重度各型之间差异无统计学意义。Giannini等[12]研究发

现在丙型肝炎患者中血清leptin水平明显高于对照组，同时TNF α、IL 6、IL 2等炎性因子表达增强;但亦有研究发现慢性丙肝

患者血清leptin水平明显低于正常对照组，且随肝功能损害的加重而趋于升高，推测是对肝损害引起的厌食的一种适应反应[13]。 

  3.2 leptin与脂肪肝 李运红等[14]对非酒精性脂肪肝肝病发病时leptin的研究发现，在BMI匹配及没有糖尿病的轻度肥胖人群

中，leptin水平在非酒精性脂肪肝组和正常对照之间没有差异，但是多元logistic回归分析显示，leptin是非酒精性脂肪肝发病的独

立影响因素。刘妍虹[15]研究发现无论是非酒精性脂肪肝组还是酒精性脂肪肝组血清leptin水平均显著高于对照组，且leptin水平

与血尿酸、甘油三脂等有关。目前研究认为leptin浓度升高可加重胰岛素抵抗，导致血胰岛素浓度上升以及肝细胞胰岛素信号转

导改变，促进肝细胞内脂肪酸堆积，从而促使脂肪肝发生。 

  3.3 leptin与肝纤维化 近年来研究发现，在活化的肝星状细胞中均可见leptin及其功能性受体的表达。Otte等[16]研究发现，

正常的肝组织不表达leptin，但有其受体的mRNA存在，在纤维化肝组织中leptin及leptin mRNA水平随肝纤维化程度的增加不断

升高。leptin的免疫反应性仅存在于活化的肝星状细胞，因此认为在组织、血清中leptin升高主要是活化的肝星状细胞大量表达

leptin。王要军等[17]观察二甲基亚硝胺诱导实验性肝纤维化模型大鼠肝纤维化形成过程中leptin的表达变化发现，leptin与肝纤维

化的进展有关，在肝纤维化的中晚期起重要作用。总之，大量动物实验证明，leptin可通过调节肝星状细胞对细胞因子及胶原的

表达促进肝纤维化的进程，但是leptin致肝损伤的机制有待于进一步研究。 

  3.4 leptin与肝硬化 关于乙型肝炎后肝硬化患者血清leptin水平的改变与肝功能的关系,各家报道不一。目前多数研究报道肝炎

后肝硬化患者血清leptin水平高于正常对照组。可能的原因：(1)肝硬化患者在刺激物白细胞介素、胰岛素、肾上腺素等作用下，

脂肪组织分泌leptin增加;(2)leptin在肝脏和肾脏清除减少;(3)肝硬化患者可能存在leptin抵抗;(4)活化的肝星状细胞分泌leptin增多。

leptin对肝硬化的影响，多数学者认为leptin水平升高，使患者消耗增加、食欲抑制，引起营养代谢障碍，使病情恶化。但是亦有

研究发现不消瘦的肝硬化患者血清leptin水平也升高，leptin的正常日周期分泌节律被改变，因此推测肝硬化患者存在leptin抵抗。

由于leptin表达及其受体分布的广泛性，以及机体的复杂性，leptin的局部作用和整体效应还有许多不明之处。leptin对肝硬化的影

响或许有更复杂的机制，因此还需要在基础和临床上进一步做大量的细致研究。 

  4 leptin与结肠癌的关系 

  leptin具有促进细胞增殖分化、增加细胞侵袭性、促进血管形成和调节机体免疫等作用，因此推测leptin与肿瘤的发生有关。

邹扬等[18]研究发现，结直肠癌组织及正常结直肠组织上均存在leptin受体，癌组织中有更高的检出率，且高分期的病例较低分期

的病例有更高的leptin受体蛋白表达。孙军等[19]通过实验发现，正常的结肠组织中并无leptin存在，但有leptin受体表达;在结肠癌

标本中，leptin阳性率显著高于正常结肠组织。提示leptin在结肠癌组织中的异常表达是一种病理状态，推测是肠道局部leptin参与

了结肠癌的发生发展过程。 

  总之，leptin作为一种新发现的激素，不仅限于调节体内能量代谢和脂肪代谢，还参与了多种消化道疾病的发生发展。但是

目前有关leptin的研究还很局限，许多问题如leptin在各种胃肠道疾病发病机制中的具体用途、局部作用与全身作用、以及与其他

胃肠激素及细胞因子的关系等还不十分明了，有待于进一步的研究，以揭示其在疾病中的病理生理意义。 
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