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摘  要 

香烟烟雾(cigarette smoke, CS)中含有多种有害物刺激物，容易经呼吸道吸入引起过敏性炎症反应，特

别是对已具过敏体质者。本研究评估鼠李糖乳杆菌(Lactobacillus rhamnosus)菌株GKLC1对降低香烟烟

雾引起之过敏性炎症反应的效果。实验采用7周龄之Balb/c雄性小鼠随机分成过敏对照组(OVA + CS)与
菌株GKLC1组(GKLC1)，每组6只。所有试验小鼠于试验第0、12天进行腹腔注射卵白蛋白抗原

(Ovalbumin, OVA, 500 ug/ml)，并于试验第17日至23日以2% OVA进行喷雾致敏，诱发过敏体质。试验

第24日至54日，小鼠每日暴露10分钟之香烟烟雾加剧过敏性炎症反应。比较过敏性小鼠于CS刺激期间

每日补充菌株GKLC1 (4.5 mg/day)与否，对于体内发炎相关指标之影响。结果发现，菌株GKLC1组之小

鼠血清中内毒素显著低于过敏对照组(p < 0.001)，且肝脏中的细胞激素IFN-γ、TNF-α、IL-4、IL-5分泌

量皆显著减少，显示菌株GKLC1补充有助于降低香烟烟雾引起之过敏性发炎反应。 
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Abstract 
Cigarette smoke (CS) contains various harmful irritants, which can easily be inhaled through the 
respiratory tract, causing allergic inflammatory reactions, especially in individuals with pre-exist-
ing allergic conditions. This study assessed the effectiveness of the Lactobacillus rhamnosus strain 
GKLC1 in reducing allergic inflammatory reactions caused by CS. Male Balb/c mice at 7 weeks of age 
were randomly divided into an allergic control group (OVA + CS) and a GKLC1 strain group (GKLC1), 
with 6 mice in each group. All experimental mice were intraperitoneally injected with ovalbumin 
antigen (OVA, 500 ug/ml) on days 0 and 12, and sensitized with 2% OVA inhalation from days 17 to 
23 to induce allergic predisposition. From day 24 to day 54 of the experiment, mice were exposed 
to CS for 10 minutes daily to exacerbate allergic inflammatory reactions. The impact of daily sup-
plementation of the strain GKLC1 (4.5 mg/day) on inflammatory markers in allergic mice during CS 
stimulation was compared. The results showed that the serum endotoxin levels in the GKLC1 group 
were significantly lower than those in the allergic control group (p < 0.001). Additionally, the secre-
tion of cytokines IFN-γ, TNF-α, IL-4, and IL-5 in the liver was significantly reduced in the GKLC1 
group, indicating that supplementation with the strain GKLC1 contributed to reducing allergic in-
flammatory reactions caused by cigarette smoke. 
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1. 引言 

香烟烟雾(cigarette smoke, CS)中的有害物刺激物已成为当代公共卫生的一个重要议题，其对呼吸道

产生的危害引起了广泛的关注[1]。这种烟雾中包含的多种有害物质，如尼古丁(nicotine)、一氧化碳(carbon 
monoxide)、焦油(tar)等，易于通过呼吸道进入人体，并导致不同程度的健康问题，尤其对那些已经具有

过敏体质的人更为严重[2] [3]。长期刺激下可加剧过敏反应并伴随肺部发炎，包括气喘(asthma)、慢性支

气管炎(chronic bronchitis)，甚至是慢性阻塞性肺疾病(chronic obstructive pulmonary disease) [4] [5]。 
过敏性炎症(allergic inflammation)是一种免疫系统的异常反应，当接受外来刺激物如前述香烟烟雾等

时，因第一型辅助型 T 细胞(Th1)与第二型辅助型 T 细胞(Th2)分泌的细胞因子(cytokines)失衡，影响身体

免疫细胞对于讯息产生过度反应[6]。这些过量的细胞因子，也是炎症因子，会造成身体慢性的发炎反应，

长久负面影响身体多处器官、循环系统等[7]。有关如何有效降低香烟烟雾诱发的过敏性炎症反应的研究
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仍相对有限。因此本试验以香烟烟雾为影响因子，加剧过敏体质者之过敏性炎症症状，并了解免疫系统

对烟雾中有害物质的反应，以及介入性方法(如本研究中使用的鼠李糖乳杆菌 GKLC1)对于缓解炎症反应

的影响，有助于深入了解过敏性炎症的机制和发展相应的治疗策略。 

2. 材料与方法 

2.1. 菌株来源与制备 

鼠李糖乳杆菌 GKLC1 (Lactobacillus rhamnosus GKLC1)自台湾妇女所捐赠的母乳检体中分离而得，

经 16S rRNA 鉴定，并寄存于中国普通微生物菌种保藏管理中心(China General Microbiological Culture Col-
lection Center, CGMCC)，寄存编号 CGMCC 15202。实验菌株 GKLC1 培养于 1 L 之 MRS (BD Difco, USA)
培养基中，经 37℃，16 小时培养后，以 5000 rpm (Eppendorf Centrifuge 5804R, Germany)，室温离心 10 分

钟取得菌泥，混入 20%脱脂奶粉后冷冻干燥获得活菌菌粉，保存于−20℃备用。 

2.2. 试验动物与分组 

5 周龄雄性 Balb/c 小鼠购自台湾地区实验动物中心(Laboratory Animal Center, NLAC)。动物饲养于中

国医药大学动物中心之独立通气饲育盒(individual ventilated cage)中，室温 22℃ ± 2℃，湿度 40%~60%，

定时 12 小时光照与黑暗，饲料及无菌逆渗透水均任由小鼠自由取食。小鼠饲养 2 周适应环境后，进行随

机分组，分为过敏对照组(OVA + CS)与益生菌 GKLC1 组(GKLC1)，每组 6 只。 

2.3. 试验设计 

试验小鼠皆于试验第 0 天及第 12 天以腹腔注射(intraperitoneal injection)卵白蛋白抗原(ovalbumin, 
OVA)进行全身性致敏，并于试验第 17 天至第 23 天以喷雾吸入(inhalation) 2% OVA 过敏原的方式进行局

部性致敏。试验第 24 天起，每日使小鼠暴露于香烟烟雾(cigarette smoke, CS)下 10 分钟，连续 30 天，加

重小鼠过敏性炎症反应(图 1)。制备注射用之 OVA 为先将 500 μg/mL OVA 与不完全佐剂(incomplete 
Freund’s adjuvant)以 1:1 混合均匀后，经无菌过滤膜除菌后立即使用。 

试验第 24 天至第 54 天，益生菌 GKLC1 组之小鼠每日管喂 4.5 mg 活菌 GKLC1 菌粉，相当 60 kg 成

人每日摄取约 1 g；对照组之小鼠则以管喂等量之生理食盐水作为对照。试验结束后，所有小鼠皆进行牺

牲采血，并收集肝脏小叶。 
 

 
Figure 1. Animal model of allergic inflammation induced by ovalbumin anti-
gen (OVA) and cigarette smoke (CS) in mice 
图 1. 卵白蛋白抗原(OVA)及香烟烟雾(CS)诱导小鼠过敏性炎症之动物模型 

2.4. 血液内毒素分析 

以市售内毒素检测试剂(GeneScript, Piscataway, New Jersey, USA)，利用 LAL (Limulus Amebocyte Ly-
sate)呈色检验法，分析血液中内毒素含量。取 0.1 mL 血清加入 0.1 mL 鲎试剂(LAL)，于 37℃下反应 45
分钟后，以分光亮度计检测波长 545 nm 下之吸亮度。内毒素浓度以大肠杆菌(Escherichia coli)来源的内
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毒素为标准品对照。 

2.5. 肝脏组织之细胞激素及肝脏酵素活性分析 

取小鼠肝脏 0.3 g 以 HEPES buffer 均质后，以 3000 ×g、4℃下离心 10 分钟，取上清液以市售生化分

析套组及 ELISA 方法，依据厂商操作说明，分析干扰素-γ (interferon-γ, IFN-γ)、肿瘤坏死因子-α (tumor 
necrosis factor-α, TNF-α)、白介素-4 (interleukin-4, IL-4)、白介素-5 (interleukin-5, IL-5)含量，以及天门冬胺

酸胺基转移酶(aspartate transaminase, AST)、麸丙转胺酶(alanine aminotransferase, ALT)活性。上述细胞激

素 ELISA Kit 购自 eBioscience (San Diego, CA, USA)。 

2.6. 生物统计分析 

实验结果以平均值 ± 标准偏差(mean ± SD)表示，以 Student’s t test 进行统计分析，比较对照组与益

生菌 GKLC1 组之组间差异，显著性差异之判断标准为 p < 0.05。 

3. 结果 

3.1. 小鼠体重变化 

试验期间，各组小鼠之体重变化如表 1 所示。两组体重并无显著差异，亦无观察到个体的不良反应，

说明益生菌 GKLC1 对于受试动物无负面影响。 
 
Table 1. Change of body weight (g) 
表 1. 体重变化(公克) 

试验天数 第 0 天 第 14 天 第 28 天 第 42 天 第 56 天 

过敏对照组(OVA + CS) 26.4 ± 1.7 28.2 ± 2.2 28.2 ± 1.5 29.2 ± 1.7 30.2 ± 1.4 

GKLC1 组 27.1 ± 0.7 29.3 ± 0.6 29.8 ± 0.8 30.2 ± 0.7 30.7 ± 1.1 

p value 0.4283 0.3307 0.0646 0.2538 0.5663 

3.2. 血液内毒素含量 

益生菌 GKLC1 组的小鼠血清中内毒素含量显著低于过敏对照组(p < 0.001)，说明在相同的过敏刺激

物环境下，益生菌 GKLC1 的补充有助于增进身体之抵抗的能力，减少内毒素通过血管、扩散至全身引起

相关炎症的机率(图 2)。 

3.3. 肝脏组织之细胞激素 

分析小鼠肝脏中与 Th1 细胞分泌相关的细胞激素，益生菌 GKLC1 组之 IFN-γ (图 3(a))及 TNF-α (图
3(b))含量皆显著低于过敏对照组(p < 0.01)，说明益生菌 GKLC1 的摄入可降低肝脏中 Th1 细胞的活性。

另外，与 Th2 细胞分泌相关的细胞激素 IL-4 (图 4(a))、IL-5 (图 4(b))，亦以益生菌 GKLC1 组显著低于过

敏对照组(p < 0.001, p < 0.01)，意即显示菌株 GKLC1 具抑制过敏环境下引起之 Th2 细胞的潜力。 

3.4. 肝脏酵素活性差异 

肝指针 AST 及 ALT 表示肝功能外，亦显示肝发炎的程度。益生菌 GKLC1 组之小鼠肝指标皆显著低

于过敏对照组(图 5)，说明菌株 GKLC1 补充有助于降低过敏引起之发炎反应。 
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数值均以 mean ± SD (n = 6)表示，星号表示

统计上显著差异(***p < 0.001)。 

Figure 2. Level of serum endotoxin 
图 2. 血清中内毒素含量 

 

 
数值均以 mean ± SD (n = 6)表示，星号表示统计上显著差异(**p < 0.01)。 

Figure 3. The level of IFN-γ (a) and TNF-α (b) in liver 
图 3. 肝脏中 IFN-γ (a)及 TNF-α (b)之浓度 

 

 
数值均以 mean ± SD (n = 6)表示，星号表示统计上显著差异(**p < 0.01, ***p < 0.001)。 

Figure 4. The level of IL-4 (a) and IL-5 (b) in liver 
图 4. 肝脏中 IL-4 (a)及 IL-5 (b)之浓度 

4. 讨论 

Srutkova 等人的研究指出，鼠李糖乳杆菌分泌的胞外多糖可帮助调节 Th2 细胞激素反应并改善 OVA
致敏小鼠的过敏性发炎症状[8]。这一结果显示，益生菌可以通过调节免疫系统来减轻过敏反应。同样， 
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数值均以 mean ± SD (n = 6)表示，星号表示统计上显著差异(*p < 0.05, **p < 0.01)。 

Figure 5. The active concentration of AST (a) and ALT (b) in liver 
图 5. 肝脏酵素 AST (a)及 ALT (b)活性浓度 

 
Hou 等人亦通过细胞实验及 OVA 致敏小鼠动物实验模式证实，鼠李糖乳杆菌可通过下调 STAT6/SPDEF
通路来改善黏液分泌并缓解呼吸道发炎症状[9]，显示益生菌的补充可作为过敏性发炎反应的有效治疗方

法。本研究实证，利用 OVA 及香烟烟雾可诱导小鼠产生严重的过敏性炎症，影响呼吸道屏障，导致循环

系统中的内毒素增高(图 2)、并引起相关脏器中的发炎反应(图 3、图 4)。且鼠李糖乳杆菌 GKLC1 的介入

可有效降低上述炎症反应，达到减敏、抗发炎的调节效果。这与 Srutkova 和 Hou 的研究一致，进一步支

持了益生菌在减轻过敏性炎症中的重要作用。 
在肝脏酵素活性的分析指标中，以 AST 为大量存在于肝脏细胞中的酵素，当细胞发炎或坏死时，AST

会自细胞中被释放至血液，临床上因此可应用于肝脏功能的诊断[10]。本次试验中，补充菌株 GKLC1 皆

可有效降低肝脏中因过敏炎症引起的高浓度 AST 或 ALT 的现象(图 5)。参考过去菌株 GKLC1 的功效性

研究，该菌株在酒精性脂肪肝的动物模式下，有肝脏保护的功效，与本次试验结果中的护肝指标结果符

合[11]，显示出菌株 GKLC1 在多种炎症情况下的脏器保护作用。更进一步地推论，在过敏体质下，菌株

GKLC1 可透过降低过敏引起的炎症因子达到减缓过敏症状、减少内毒素进入循环系统，降低对于肝脏等

器官的伤害[12] [13]。 
本研究以鼠李糖乳杆菌 GKLC1 介入应用于减缓烟雾所加剧的过敏性炎症反应。结果显示，益生菌的

补充，特别是鼠李糖乳杆菌 GKLC1，具有潜在的临床应用价值，尤其在治疗过敏性炎症反应和保护肝脏

功能方面。这为未来的临床研究提供了有力的理论支持和研究基础。 
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