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浙江动物血液样本细胞焦亡咨询问价

生成日期: 2025-10-22

相比于细胞凋亡，细胞焦亡发生的更快，并会伴随着大量促炎症因子的释放。由于细胞焦亡需要炎症
性caspase的参与，其与另一种坏死性和炎症性的细胞程序性死亡方式—坏死性凋亡不一样，坏死性凋亡发生
不需要caspase的参与。细胞焦亡发生时，细胞会发生肿胀，在细胞破裂之前，细胞上形成凸出物，之后细胞
膜上形成孔隙，使细胞膜失去完整性，释放内容物，引起炎症反应，此时，细胞核位于细胞中yang，随着形态
学的改变，细胞核固缩，DNA断裂。细胞焦亡过程，具有caspase-1依赖性。在外界条件的刺激下，caspase-1
前体可以与模式识别受体NLRP1、NLRP3等通过接头蛋白ASC变为一个高分子复合物，即炎症小体，也称依
赖caspase-1的炎症小体。细胞在caspase-1激huo同时会释放出炎性因子白细胞介素-1β
（interleukin-1β,IL-1β）和IL-18，进而吸引更多的炎性细胞，加重炎症反应。焦亡发生时形成孔隙，它允许细
胞质的内容物，如乳酸脱氢酶（lactatedehydrogenase,LDH）和炎性细胞因子释放，荧光标记的膜联蛋
白V、7-氨基放线菌D或碘化丙啶进入细胞。BAI等人发现转录因子Nrf2和自噬水平对焦亡起负调控作用。浙江动
物血液样本细胞焦亡咨询问价

这如何导致细胞焦亡是不清楚的。如今，Lieberman、Wu和他们的同事们证实gasdermin-D-NT发挥双重
作用。一方面，它在正在感ran宿主细胞的细菌的细胞膜上打孔，从而杀死这些细菌；同时，它也在宿主细胞
的细胞膜上穿孔，导致细胞焦亡，从而杀死宿主细胞，释放出细菌和免疫警报信号。他们发现附近未被感ran
的宿主细胞毫发未伤。另一方面，研究人员发现gasdermin-D-NT直接杀死宿主细胞外面的细菌，包括大肠杆
菌、金黄色葡萄球菌和李斯特菌。在培养皿中，这发生很快，在5分钟内完成。这些结果还需要在细菌感ran和
败血症模式动物体内再现，但是Lieberman认为理解gasdermin-D-NT如何发挥作用可能被用来协助zhiliao
高度危险的细菌感ran。浙江动物血液样本细胞焦亡咨询问价在活性氧诱导的髓核细胞焦亡过程中转录因子Nrf2
和自噬水平明显升高，并对焦亡起负调控作用。

HMGB1蛋白也是参与非经典途径细胞焦亡的关键分子。高速泳动族(highmobilitygroup，HMG)蛋白是一
类广fan存在于细胞内外的DNA结合蛋白质。HMGs根据定位不同发挥不同功能：在细胞核和线粒体中参与DNA
的构建；在细胞质中作为信号调节因子；在细胞外环境中作为炎症细胞因子参与疾病发生。HMG蛋白包括3个家
族：HMG-A、HMG-N和HMGbox(HMG-B)。HMGB1是一种进化高度保守的蛋白质，广fan表达于哺乳动物的各
类细胞中，在许多感ran性或无菌来源的全身性炎症疾病中发挥重要作用。1999年，Wang等发现HMGB1是
内du素致死的晚期重要效应蛋白质，随后HMGB1作为炎症介质受到广fan关注。当ai细胞或免疫细胞受到内、
外源性刺激时，可引起HMGB1主动分泌；HMGB1也可通过受损细胞和死亡细胞被动释放，促进炎症反应；巨
噬细胞对凋亡细胞的吞噬可能导致活性HMGB1大量释放，免疫细胞与死亡细胞直接相互作用，进一步促进其
释放。HMGB1可以通过多种途径刺激不同的免疫细胞产生多种炎症相关蛋白质，如细胞因子、趋化因子、黏附
分子和组织因子等，与脓毒血症、缺血再灌注损伤、中shu神经系统疾病、心血管疾病、ai症等多种疾病相关。

细胞焦亡途径分为两种，由caspase-1介导的经典细胞焦亡途径和由caspase-11 (人类同源的炎性半胱氨
酸蛋白酶为caspase-4/5)介导的非经典细胞焦亡途径。细胞受到不同刺激时，可激huo不同的半胱氨酸蛋白酶，
如LPS激huocaspase-11，ATP、细菌鞭毛、孔形成du素等可激huocaspase-1，caspase酶均通过切
割GSDMD蛋白，解除它的自抑制结构，启动细胞焦亡通路。两种途径不同之处在于，caspase-1不jin可切
割GSDMD蛋白，还可切割pro-IL-1β，形成成熟的IL-1β；而caspase-11jin切割GSDMD蛋白，使胞膜成孔，刺
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激K+流出，进而激huoNLRP3炎症小体，活化caspase-1，产生成熟的IL-1β。细胞发生焦亡激huo的时候，胞
内钙离子流会因为GSDMD孔道而发生变化。

众所周知，Caspase-3会刺激细胞焦亡的产生，因此Caspase-3如何使焦亡产生呢？Caspase-3具有许多ji
活机制。常见的是线粒体焦亡相关因子的释放，通过在化学zhiliao药物的刺激下破坏DNA，启动内源性及外源
性细胞焦亡信号传导路径，导致Caspase-3活化。由于GSDME的N末端和C末端结构域中存在天然
的Caspase-3切割位点，因此ji活的Caspase-3能够切割GSDME的特定站点以释放活动的N终端域，以及在质
膜上穿孔以诱导细胞焦亡。细胞如何从凋亡转变为焦亡？有研究表明GSDME是在健康组织里高含量，但在大
多数异常细胞里沉默。此外，它在用化学zhiliao药物zhiliao的中流细胞中高度表达。Yu等发现caspase-11介
导的非经典途径细胞焦亡参与柯萨奇病毒B3诱导的心肌炎发病过程。浙江动物血液样本细胞焦亡咨询问价

研究发现细胞焦亡在心肌炎也扮演重要角色。浙江动物血液样本细胞焦亡咨询问价

FRITSCH等研究指出，Caspase-8作为一种分子开关，在小鼠胚胎发育和成年期控制细胞焦亡、凋亡和坏
死，并防止组织损伤。自噬与疾病的研究中发现通过自噬来阻断ai症会逐渐导致神经退行性变的发展，反之亦
然，或表明它们之间具有拮抗关系，故在考虑单纯提高或抑制自噬并不是一种可行的zhiliao疾病的策略。以上
研究均体现出细胞焦亡、自噬、凋亡及坏死这4种细胞死亡方式间有着千丝万缕的联系，单一刺激可以引发多种
不同的细胞死亡模式但细胞的生理状态决定了对特定刺激的反应结果。浙江动物血液样本细胞焦亡咨询问价


