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摘要 ：

[ 背景 ]　矽肺是由于长期吸入游离二氧化硅（SiO2）含量较高的生产性粉尘而引起的以肺组织
弥漫性纤维化为主的全身性疾病。该病是目前我国发病率及患病率最高的职业性疾患，但
其发病机制尚未阐明。近年来，有关巨噬细胞合成和分泌的细胞因子在矽肺纤维化进程中
的作用受到关注。探讨肺巨噬细胞相关细胞因子的作用，可能是揭示矽肺纤维化机制的重
要方面。

[ 目的 ]　研究矽肺纤维化进程中大鼠肺巨噬细胞白细胞介素 1β（IL-1β）、白细胞介素 17（IL-17）、
结缔组织生长因子（CTGF）mRNA 的表达及其改变。

[ 方法 ]　将 60 只 Wistar 大鼠随机分为 1 个对照组和 5 个染尘组（15、30、60、90、120 d 染尘
组），每组 10 只。各染尘组大鼠经乙醚麻醉后，一次性肺内注射 1 mL 矽尘悬浊液（100 mg·mL-1），
分别进行为期 15、30、60、90、120 d 的染尘实验。对照组大鼠经乙醚麻醉后灌注等体积生
理盐水。染尘实验结束后，通过肺泡灌洗的方式获取肺巨噬细胞。取肺组织进行 HE 和
Masson 染色，同时测定各组肺组织羟脯氨酸（HYP）含量和肺巨噬细胞 IL-1β、IL-17、CTGF 

mRNA 的表达量。

[ 结果 ]　染色结果显示 ：15 d 染尘组大鼠肺泡结构略有破坏、胶原纤维略有增多 ；随着染尘
时间的延长，肺组织纤维化逐渐明显 ；120 d 染尘组大鼠整个肺组织呈弥漫纤维化改变。各组
大鼠肺组织 HYP 含量随着染尘时间延长而增加，与对照组相比差异有统计学意义（P < 0.05），
且呈线性上升趋势（P < 0.05）。对照组和 15、30、60、90、120 d 染尘组大鼠肺巨噬细胞 IL-1β 

mRNA 相对表达量分别为 1.00±0.44、1.22±0.65、2.58±0.54、3.93±0.78、7.11±1.14、16.89±0.85 ；
IL-17 mRNA 相对表达量分别为 1.00±0.36、4.25±2.49、7.00±2.95、14.75±3.95、37.28±2.51、
50.27±5.66 ；CTGF mRNA 相 对 表 达 量 分 别 为 1.00±0.48、3.87±0.29、4.97±1.20、11.08±0.60、
15.50±2.71、23.64±4.11。除 15 d 染尘组大鼠肺巨噬细胞 IL-1β mRNA 表达量外，各组各细胞因子
的 mRNA 表达量与对照组相比，差异均有统计学意义（P < 0.05），且呈线性上升趋势（P < 0.05）。

[ 结论 ]　矽尘可使肺巨噬细胞 IL-1β、IL-17 及 CTGF mRNA 的表达上调，且随染尘时间延长而增
加，可能是矽肺纤维化的机制之一。
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Abstract: 

[Background] Silicosis is a systemic disease featured by diffuse fibrosis of lung tissues caused by 
chronic inhalation of occupational dust containing high-level free SiO2. This is also an occupational 
disease with the highest incidence and prevalence rates in China. However, the pathogenesis 
of silicosis is still unclear. In recent years, the cytokines related to macrophage synthesis and 
secretion have gained much attention owing to their significant role in the development of 
silicosis fibrosis. Exploring the role of cytokines related to pulmonary macrophages may be an 
important part to reveal the mechanism of silicosis fibrosis. 
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[Objective] This experiment is conducted to investigate the expressions and changes of interleukin-1β (IL-1β), interleukin-17 (IL-17), and 
connective tissue growth factor (CTGF) mRNA in pulmonary macrophages in rats developing silicosis fibrosis.

[Methods] A total of 60 Wistar rats were randomly divided into six groups with 10 rats in each group: one control group and five exposure 
groups (15, 30, 60, 90, and 120 d exposure groups). The rats in the exposure groups were injected of 1 mL silica dust suspension 
(100 mg·mL-1) for one time by pulmonary injection after anesthesia, and the observations lasted for 15, 30, 60, 90, and 120 d, respectively. 
The rats in the control group were perfused with normal saline of the same volume after anesthesia. Pulmonary macrophages were obtained 
by alveolar lavage after designed observation time ended. The lung tissues of each group were subject to HE and Masson staining, and 
determined for hydroxyproline (HYP) levels in liver tissues and expressions of IL-1β, IL-17, and CTGF mRNA in pulmonary macrophages.

[Results] According to the staining results, the alveolar structure was slightly damaged and the collagen fibers were slightly increased in 
the 15 d exposure group; the pulmonary fibrosis was gradually obvious with the extension of silica dust exposure time; the whole lung 
showed diffuse fibrosis in the 120 d exposure group. Compared with the control group, the HYP levels in lung tissues were increased with 
the prolongation of exposure time (P < 0.05), and showed a rising linear trend (P < 0.05). The relative expression levels of IL-1β mRNA in 
the control group and five (15, 30, 60, 90, and 120 d) exposure groups were 1.00±0.44, 1.22±0.65, 2.58±0.54, 3.93±0.78, 7.11±1.14, 
and 16.89±0.85, respectively; the relative expression levels of IL-17 mRNA were 1.00±0.36, 4.25±2.49, 7.00±2.95, 14.75±3.95, 
37.28±2.51, and 50.27±5.66, respectively; the relative expression levels of CTGF mRNA were 1.00±0.48, 3.87±0.29, 4.97±1.20, 
11.08±0.60, 15.50±2.71, and 23.64±4.11, respectively. Compared with the control group, the mRNA expressions of selected cytokines 
in other exposure groups were significantly different (P < 0.05) and showed a linear rising trend (P < 0.05), except the IL-1β mRNA 
expression in the 15 d exposure group. 

[Conclusion] Silica dust could induce increased expressions of IL-1β, IL-17, and CTGF mRNA in pulmonary macrophages with the 
prolongation of exposure time, which might be one of the mechanisms of silicosis fibrosis. 
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矽肺是一种由于长期吸入游离二氧化硅（silicon 

dioxide，SiO2）引起的职业病，该病以慢性弥漫性肺
间质纤维化增生和弥漫性炎性改变为特点［1-2］。截
至 2018 年 底，全 国 累 计 报 告 职 业 病 97 万 余 例，其
中 90% 是尘肺病，矽肺占了尘肺病的半数以上［3］。
然而矽肺发病机制尚未完全阐明［4］。研究表明，白
细 胞 介 素 1β（interleukin-1β，IL-1β）、白 细 胞 介 素 17

（interleukin-17，IL-17）、结缔组织生长因子（connective 

tissue growth factor，CTGF）与组织纤维化的发生密切
相关，在肝纤维化、心肌纤维化中具有重要作用［5-9］，
且在非矽尘所致肺纤维化的发展过程中也有一定作
用［10］，但这些细胞因子在矽肺纤维化中的作用报告
尚少。肺巨噬细胞的损伤与功能改变在矽肺纤维化进
程中起重要作用，其合成和分泌的多种细胞因子与矽
肺纤维化可能有密切关系。鉴于此，本研究拟对一次
性染尘后的大鼠进行为期 120 d 的观察。在此观察期
内，对不同染尘时间的大鼠肺组织进行病理学研究，
同时测定 IL-1β、IL-17 及 CTGF mRNA 在肺巨噬细胞中
的表达，动态观察各因子与矽肺纤维化的关系，为矽
肺的发病机制研究提供一定的依据。

1   对象与方法
1.1   研究对象

SPF 级 Wistar 大鼠 60 只，雌雄各半，随机分为 1 个

对照组和 5 个染尘组（一次性染尘后培养 15、30、60、
90、120 d），每组 10 只，体重 180~220 g，购买自济南
朋悦实验动物繁育有限公司，生产许可证号 ：SCXK

（鲁）20140007。所有大鼠均饲养在济宁医学院实验动
物中心（实验许可号 ：SYXK（鲁）-20180002），常规饮
食，统一管理。本实验通过动物伦理学审查，伦理编
号为 2017-GW-001。
1.2   仪器与试剂
1.2.1   主 要 仪 器   Arktik5020 多 功 能 PCR 仪（ 美 国
Thermo 公司），实时荧光定量 PCR 仪（美国 Bio-Rad 公
司），Q5000 超微量紫外分光光度计（美国 Quawell 公
司），台式高速冷冻离心机（中国上海卢湘仪离心机仪
器有限公司），Leica Autostainer XL 全自动染色机、莱
卡 CV5030 全自动封片机（德国莱卡公司），病理图文
分析成像系统（中国北京天健公司）。
1.2.2   主要试剂   矽尘（中国天津市北联精细化学品
开发有限公司），Trizol RNA 提取试剂、M-MuLV 第一链
cDNA 合 成 试 剂 盒、2×SG Fast qPCR Master Mix 试 剂、
引物及内参的设计及合成（中国上海生工生物工程有
限责任公司）。 

1.3   实验方法
1.3.1   大鼠处理   取 1 g 矽尘溶于 10 mL 水中，配成
100 mg·mL-1 矽尘悬浊液。在麻醉瓶中放入适量乙醚，将
大鼠放入瓶中，待大鼠麻醉后取出，立刻用注射器吸
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取 1 mL 矽尘悬浊液，通过气管插管注入大鼠肺中。对
照组灌注 1 mL 生理盐水，120 d 后处死。
1.3.2   肺组织巨噬细胞获取   将 2 mL 生理盐水用注射器
从气管注入大鼠肺内，缓慢回抽获取支气管肺泡灌洗
液（bronchoalveolar lavage fluid，BALF），如此反复抽注，
用双层灭菌纱布过滤 BALF 中的黏液，重复 5 次。离心
半径为 13.5 cm，1 500 r·min-1 离心 10 min，收集沉淀，用
无血清的培养液反复洗涤沉淀 3 次，加入 RPMI-1640，
在饱和湿度条件下贴壁 2 h，弃去未贴壁的细胞，贴壁
的细胞即为肺巨噬细胞［11］。
1.3.3   肺组织病理学检查   首先进行大体病理观察。
之后切取左肺组织 0.3 mm3，固定于 4% 多聚甲醛中，
行 HE 染色和 Masson 染色，并分别在 10 倍和 40 倍显
微镜下观察。
1.3.4   肺 组 织 羟 脯 氨 酸（hydroxyproline，HYP）含 量
测定   按试剂盒说明书的操作步骤通过酶联免疫吸
附 法（enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA）进
行 HYP 含量测定。用纯化的大鼠 HYP 抗体包被微孔
板，向微孔中依次加入 HYP，再与辣根过氧化物酶

（horseradish peroxidase，HRP）标记的 HYP 抗体结合，
彻底洗涤后加底物 3，3’，5，5’- 四甲基联苯胺（3，3’，
5，5’-tetramethylbenzidine，TMB）显色。TMB 在辣根
过氧化物酶的催化下转化成蓝色，并在酸的作用下转
化成黄色。颜色的深浅和样品中的 HYP 量呈正相关关
系。用酶标仪在 450 nm 波长下测定吸光度（D），通过
标准曲线计算样品中大鼠肺组织 HYP 含量。
1.3.5   肺组织巨噬细胞IL-1β、IL-17、CTGF mRNA 表达
量测定   （1）肺组织巨噬细胞总 RNA 提取。用 Trizol 法
提取大鼠肺组织巨噬细胞 RNA，根据试剂盒说明对获
取的巨噬细胞进行操作，同时用微量紫外分光光度计
测量总 RNA 浓度和纯度。总 RNA 浓度 > 4 µg·mL-1 为符
合标准 ；D260/280 范围在 1.8~2.0 之间视为 RNA 纯度符
合标准。（2）逆转录反应。使用 M-MuLV 第一链 cDNA

合成试剂盒，按说明书逆转录为 cDNA。逆转录步骤 ：
首先在 42℃反应 50 min，利用 RNA 为模板进行逆转录
合成 cDNA，然后 70℃反应 10 min 终止反应。逆转录
之后，将 cDNA 于 4℃保存备用。（3）RT-qPCR 反应。按
试剂盒说明书，利用逆转录得到的 cDNA 进行 RT-qPCR 

反应。基因引物序列见表 1。
每个样品设置 1 个孔，参照公式（1），以β-actin

为内参，用 2-ΔΔCt 法计算各样品的 mRNA 相对表达量。
以对照组的平均 mRNA 表达量为基准，计算其他各组

相对表达量。
ΔΔCt=ΔCt1-ΔCt2=Δ（Ct目的-Ct空白）-Δ（Ct内参-Ct空白）= 

ΔCt目的-ΔCt内参                                                                                                       公式（1）

表 1   各基因引物序列
基因 正向引物（5’ → 3’） 反向引物（5’ → 3’）

IL-1β CTCACAGCAGCATCTCGACAAGAG CACACTAGCAGGTCGTCATCC

IL-17 TGCCTGATGCTGTTGCTGCTAC GGTGAAGTGGAACGGTTGAGGTAG

CTGF CACCGCACAGAACCACCACAC GGCAGGCACAGGTCTTGATGAAC

β-actin ATGGAAGACGAAATTGCCG TTAGAAGCATTTACGGTGGACGA

1.4   统计学分析
实验所有数据均用 x±s 表示，采用 SPSS 21.0 进行

数据分析。应用单因素方差分析方法分析组间差异。
采用 LSD 法分析各染尘组与对照组的差异，采用方差
线性趋势检验分析其趋势。检验水准 α=0.05。

2   结果
2.1   大鼠一般情况

对照组大鼠未见异常情况 ；15 d 染尘组大鼠毛色
光泽度略有下降 ；30 d 染尘组大鼠脱毛现象略有加剧，
毛色偏暗 ；60 d 染尘组大鼠脱毛更严重，精神不振 ；
90 d 染尘组大鼠脱毛现象更加严重，食欲不振，精神
萎靡 ；120 d 染尘组大鼠脱毛现象十分严重，毛色无
光泽，行动迟缓。
2.2   肺组织的病理改变
2.2.1   肺组织大体病理改变   对照组大鼠肺组织表面
色泽红润，触之质软，有弹性 ；15 d 染尘组大鼠肺组
织表面略有发暗，触之质软，弹性略有下降 ；30 d 染
尘组大鼠肺组织表面有少量散在砂粒状结节，并伴有
少量点状出血，触之质硬，弹性略有下降 ；60 d 染尘
组大鼠肺组织表面色泽灰白，有明显点状的突出，触
之质硬，弹性下降 ；90 d 染尘组大鼠肺组织表面淤血
点较多，有的可见粟粒大结节，触之质硬，弹性差 ；
120 d 染尘组大鼠肺组织表面有多处淤血点，可见粟
粒大结节，触之硬度增加，无弹性。
2.2.2   肺组织 HE 染色病理结果   对照组大鼠肺组织
形态正常，肺泡清晰 ；15 d 染尘组大鼠肺泡巨噬细胞
增多，其他情况未见异常 ；30 d 染尘组大鼠肺泡开始
出现炎性改变，肺泡结构略有破坏 ；60 d 染尘组大鼠
肺泡结构破坏程度加重，肺泡壁增厚 ；90 d 染尘组大
鼠出现大量巨噬细胞进入肺泡，肺泡结构严重破坏 ；
120 d 染尘组大鼠肺泡内充满巨噬细胞，肺泡壁模糊，
肺泡几乎消失。见图 1。
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［注］A ：对照组（形态正常，肺泡清晰）；B ：15 d 染尘组（巨噬细胞增
多）；C ：30 d 染尘组（肺泡结构略有破坏）；D ：60 d 染尘组（肺
泡结构破坏程度加重）；E ：90 d 染尘组（肺泡结构严重破坏）；F ：
120 d 染尘组（肺泡壁模糊，肺泡几乎消失）。红色箭头为肺泡结构
破坏，肺泡壁增厚 ；蓝色箭头为巨噬细胞增多。

图 1   大鼠肺组织 HE 染色病理结果（×10）

2.2.3   肺组织 Masson 染色病理结果   对照组肺泡结
构正常，未出现炎症或纤维化表现 ；15 d 染尘组大鼠
肺泡结构略有紊乱，肺泡间隔稍微增宽，胶原纤维沉
积略有增多 ；30 d 染尘组大鼠肺泡结构紊乱加重，肺
泡间隔增宽变大，胶原纤维沉积继续增多 ；60 d 染尘
组大鼠肺泡结构紊乱更加严重，肺泡间隔明显增宽，
胶原纤维沉积明显增多，胶原纤维含量进一步增多 ；
90 d 染尘组大鼠肺泡结构紊乱很严重，胶原纤维沉积
很多，纤维化加重明显 ；120 d 染尘组大鼠大量肺泡
结构破坏，部分肺泡塌陷融合，肺泡间隔增厚，出现
大量宽带状及片状胶原纤维，呈弥漫纤维化改变。见
图 2。
2.3   肺组织 HYP 含量

对照组以及 15、30、60、90、120 d 染尘组大鼠肺组
织 HYP 含量分别为（30.47±3.82）、（33.60±2.05）、（34.08± 

3.49）、（39.26±4.41）、（62.84± 18.96）、（98.95±7.76）mg·g-1。
染尘组大鼠肺组织 HYP 含量随着染尘时间延长而增
加，与对照组相比差异有统计学意义（P < 0.05），且呈
线性上升趋势（P < 0.05）。

   

   

［注］A ：对照组（未出现炎症或纤维化表现）；B ：15 d 染尘组（胶原纤
维沉积略有增多）；C ：30 d 染尘组（胶原纤维沉积继续增多）；D ：
60 d 染尘组（胶原纤维沉积明显增多）；E ：90 d 染尘组（胶原纤维
沉积很多）；F ：120 d 染尘组（大量宽带状及片状胶原纤维，呈弥
漫纤维化改变）。红色箭头为胶原纤维增多，胶原纤维呈蓝绿色，
肌原纤维呈红色。

图 2   大鼠肺组织 Masson 染色病理结果（×40）

2.4   肺组织巨噬细胞IL-1β、IL-17、CTGF mRNA 的
表达

肺组织巨噬细胞 IL-1β、IL-17、CTGF mRNA 的表达
量在各组间差异均有统计学意义（P < 0.05）。与对照
组相比，除 15 d 染尘组大鼠肺组织巨噬细胞的 IL-1β 

mRNA 外，各组各细胞因子 mRNA 表达量均增高（P < 

0.05），且呈线性上升趋势（P < 0.05）。见表 2。

表 2   大鼠肺组织巨噬细胞IL-1β、IL-17、CTGF mRNA 的表达
（x±s，n=10）

分组 IL-1β IL-17 CTGF 

对照组 1.00±0.44 1.00±0.36 1.00±0.48

15 d 染尘组 1.22±0.65 4.25±2.49* 3.87±0.29*

30 d 染尘组 2.58±0.54* 7.00±2.95* 4.97±1.20*

60 d 染尘组 3.93±0.78* 14.75±3.95* 11.08±0.60*

90 d 染尘组 7.11±1.14* 37.28±2.51* 15.50±2.71*

120 d 染尘组 16.89±0.85* 50.27±5.66* 23.64±4.11*

F 452.606 296.837 108.079

P <0.001 <0.001 <0.001

F1 1 677.002 1 337.513 495.715

P1 <0.001 <0.001 <0.001

［注］* ：与对照组相比，P < 0.05 ；F1、P1 为方差趋势检验结果。
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3   讨论
本研究结果表明，大鼠一次性染尘后，经过不同

的时间，肺组织逐渐出现纤维化改变。15 d 染尘组大
鼠肺泡结构略有紊乱，胶原纤维略有增多，但未出现
明显的纤维化改变。在 120 d 染尘组大鼠整个肺组织
出现大量宽带状及片状胶原纤维，呈弥漫纤维化改
变，出现残片状肺组织并且导致肺泡结构的破坏。与
该病理变化对应，各染尘组肺组织 HYP 含量也出现一
致性的变化，即随着染尘时间的延长，HYP 含量升高。
HYP 是胶原蛋白标志性成分，肺泡间质出现胶原纤维
可作为肺纤维化的标志［12］。由此可表明，在该实验条
件下（一次性肺内注入 1 mL 100 mg·mL-1 的矽尘）即可
导致大鼠肺组织明显纤维化改变。

本研究结果还显示，IL-1β、IL-17 及 CTGF mRNA 的
表达也出现随着染尘时间延长而逐渐增高的趋势，并
与纤维化病理改变及肺组织 HYP 含量的改变具有一致
性，表明 IL-1β、IL-17 及 CTGF 在矽肺纤维化进程中可
能有促进作用。本研究中 15 d 染尘组大鼠肺组织巨噬
细胞的 IL-1β mRNA 表达量是对照组的 1.22 倍，mRNA

表达量增加较缓慢，随后呈线性增加趋势，在 120 d 时
为对照组的 16.89 倍。IL-1β 是一种炎性细胞因子，受
到矽尘刺激后，巨噬细胞分泌 IL-1β，可导致Ⅰ型纤
维细胞增多，并通过抑制胶原酶来引起细胞外基质

（extracellular matrix，ECM）中的胶原堆积，使胶原无
法降解，引起胶原纤维增生［13-14］，从而可能产生纤维
化。高表达的 IL-1β mRNA 可激活核转录因子（nuclear 

factor-kappa B，NF-κB），后者可与致纤维因子—转化
生长因子 -β1（transforming growth factor-β1，TGF-β1）
的启动子结合，诱导致纤维因子的表达，介导成纤维
细胞转化为纤维细胞［15］。IL-1β mRNA 表达的上调也可
以激活 Akt/NF-κB 信号转导通路，促进Ⅱ型纤维细胞
凋亡［16］，降低肺泡表面活性物质的生成量，从而使肺
组织修复能力减弱，加重肺纤维化的进程。

IL-17 主要是由 T 细胞产生的一种前炎症细胞因
子，具有抗感染、自身免疫调节的功能，而巨噬细胞
亦可分泌 IL-17，在某些因素的作用下，巨噬细胞可高
表达 IL-17［17-18］。本研究中 15 d 染尘组大鼠肺组织巨
噬细胞的 IL-17 mRNA 表达量是对照组的 4.25 倍，随
染毒时间延长，IL-17 mRNA 表达量增加，呈线性增加趋
势，比 IL-1β mRNA 表达量增加更加明显，在 90 d 时染
尘组已经达到对照组的 37.28 倍，在 120 d 时染尘组为
对照组的 50.27 倍。该因子与肺纤维化的关系可能与

下列因素有关。①可诱导肺泡上皮细胞发生上皮间质
转 化（epithelial-mesenchymal transition，EMT），通 过
EMT 途径可诱导 V 型胶原过度表达，使上皮细胞转化
为活化的肌成纤维细胞和成纤维细胞，而肌成纤维细
胞可促进胶原蛋白的合成与纤维化的发展［19］。② IL-17

高表达可产生肌成纤维细胞标志性蛋白—α- 平滑
肌肌动蛋白，造成平滑肌收缩，促进细胞内Ⅰ型胶原
合成，产生纤维化［20］。③ IL-17 mRNA 上调还可以干预
TGF-β/Smads 信号通路，促使 TGF-β 从细胞质进入细胞
核内进行表达，促进胶原蛋白和结缔组织增生，使正
常肺组织被结缔组织替代并产生纤维化［21］。④ IL-17

可诱导肿瘤坏死因子 -α［22］，引起炎症加剧并加快间
质细胞的分化速度，从而导致 ECM 中的胶原增生并抑
制其分解，并可通过细胞外信号调节激酶通路产生致
纤维因子 TGF-β1［23］。但矽尘致巨噬细胞高表达 IL-17

的机制还需进一步研究。
CTGF 是一种促成纤维细胞分裂和促进胶原沉积

的生长因子，其过度表达与某些纤维化疾病或增生
的发生发展密切相关［24］。本研究中 CTGF mRNA 相对
表达量一开始增加较快，15 d 染尘组是对照组的 3.87

倍，也具有线性增长趋势，比 IL-1β mRNA 的表达增加
更加明显，120 d 染尘组为对照组的 23.64 倍。CTGF 的
高表达，一方面可促进成纤维细胞大量增生及 ECM 的
合成［25］，另一方面，CTGF 是 TGF-β1 的主要下游效应
因子，而 TGF-β1 是纤维化过程中的枢纽因子与关键因
素，能促进肺纤维化的形成与发展［26］。CTGF 与 TGF-β1

之间还具有协同的关系，通过激活 TGF-β1/CTGF 信号
通路，共同促进纤维化的发展［27-28］。

总之，本研究发现 IL-1β、IL-17、CTGF mRNA 表达
水平均随着染尘时间延长而增加，表明 IL-1β、IL-17、
CTGF 在矽肺纤维化过程中有重要作用，这些肺巨噬细
胞分泌的细胞因子表达量异常增多可能是矽肺纤维化
的重要促进因素。本研究最长染尘时间是 120 d，这与
作业工人一般要经过 5~10 年以上的矽尘暴露才能致
病不同。此外，通过剪切修饰，IL-1β mRNA 表达量和蛋
白表达量之间的相关性弱于 IL-17、CTGF mRNA 与蛋白
表达量的相关性［29-31］，因此，直接测定 IL-1β 蛋白可能
更能反映该因子与纤维化的关系。
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