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人类急性时相血浆淀粉样蛋白A是一种联接肥胖症与其代谢性并发症之间的促炎症性脂肪细胞因子
研究背景：研究表明肥胖症与机体轻度慢性炎症相关，而炎症反应的血清志标是发生心血管疾病的独立危险因素。然而肥胖与慢性炎症反应及心血管疾病相关的分子机制尚未清楚。方法与结果：本研究测定了非肥胖及肥胖人群，肥胖症患者减肥前后及应用胰岛素增敏剂罗格列酮治疗前后急性时相血浆淀粉样蛋白A (A-SAA) 的血浆水平及其信使核糖核酸在脂肪组织中的表达水平和其在体外培养脂肪组织中的分泌水平。本文还检测了A-SAA在人类脂肪组织中血管基质细胞、冠状动脉血管内皮细胞及小鼠单核细胞株中的炎症诱导作用。结果发现A-SAA基因在人类脂肪细胞中有丰富且特异性地表达。脂肪组织中A-SAA信使核糖核酸表达水平及其分泌水平与体重指数相关 (相关系数r分别为0.47 和 0.80, p值分别为0.028 和 0.0002) 。肥胖症患者减肥后或罗格列酮治疗后血清A-SAA水平明显降低( p值分别为0.006及0.033) 。减肥后胰岛素敏感性改善幅度与血清A-SAA降低幅度有明显相关性(相关系数r为-0.74 , p值等于0.034) 。在SAA作用下，血管内皮细胞和单核细胞中白细胞介素6，白细胞介素8，肿瘤坏死因子，单核细胞趋化蛋白1等炎症性细胞因子的产量增加了14 到259倍。此外， SAA还使培养的脂肪组织的基础脂肪分解作用增加47%。结论：人类A-SAA是一种促炎症性及促脂肪分解的脂肪细胞因子。肥胖症中脂肪细胞A-SAA表达增强提示它可能在局部和系统性炎症反应及游离脂肪酸的产生中起关键性作用。A-SAA很可能是肥胖与其并发症如胰岛素抵抗及动脉粥样硬化之间的直接纽带。因此，减肥和罗格列酮治疗所致的系统性炎症反应及胰岛素抵抗性的改善很可能部分是通过降低脂肪细胞的A-SAA的产生而介导的。
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