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目的
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探讨
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岁以下喘息患儿外周血单核细胞"

B9AY+

$表面
5"QQ

样受体
0

"

5H80

$及血清白细胞介素
)

"

EH.)

$的表

达%方法
!

选取该院门诊或住院患儿共
110

例!其中哮喘预测指数"

4BE

$阳性组
$$)

例!阴性组
$%/

例%两组患儿均在喘息症状

缓解
$

个月后分别抽取外周血!流式细胞仪检测
B9AY+5H80

阳性率!酶联免疫吸附法"

FHE?4

$检测血清
EH.)

水平%结果
!

4BE

阳性组患儿
YJ$0

M单核细胞表面
5H80

阳性率明显高于
4BE

阴性组("
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)#且两组
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阳性率和
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水平均呈线性相关
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$%结论
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5H80

的激活诱导
EH.)

等细胞因子表达可能和哮喘的发生&发展有关!

5H80

可能可以作为喘息发展为哮喘

的预测指标%
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喘息是婴幼儿的一种常见症状#过敏性哮喘是其中的一种

重要表型*从喘息患儿中把可能发展为持续性哮喘的患儿识

别出来进行早期干预是必要的*然而#由于缺乏特异性的检测

指标#很难做到早期识别*哮喘预测指数$
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4BE

&是一种较好的预测婴幼儿哮喘的指标'
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#目前认

为
4BE

阳性的婴幼儿需按哮喘规范化治疗*
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5H80

&是参与非特异性免疫$天然免疫&

的一类重要蛋白质分子#也是连接非特异性免疫和特异性免疫

的桥梁*研究表明#哮喘与
5H80

关系密切#但其与
4BE

的关

系尚不明确'

'

(

*

B

!

资料与方法
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一般资料
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选择
1%$0

年
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月至
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年
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月在本院门

诊就诊和住院治疗的
6

岁以下喘息患儿
110

例*根据
1%%/

年

儿童支气管哮喘诊断与防治指南中
4BE

标准'

0

(分为
4BE

阳性

组$
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例&与
4BE

阴性组$
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例&*两组患儿在月龄)性别)

病程等一般情况方面差异均无统计学意义$

!

&

%&%6

&#见表
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B&C

!

方法

B&C&B
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YJ$0

M单核细胞表面
5H80

表达检测
!

两组喘息患儿

均在喘息症状缓解
$

个月后采集外周静脉血
$%7H

*测定外

周血
YJ$0

M单核细胞
5H80

的表达*根据文献报道采用流式

细胞仪检测
YJ$0

M 单核细胞表面
5H80

的表达'
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两组患儿一般情况
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&水平检测
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&检测血清
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B&D

!

统计学处理
!

采用
?B??$(&%

统计软件进行分析*计量

资料以
JeB

表示#两个样本均数的比较采用
+

检验#样本率的

比较采用
!

1 检验#各指标相关性采用直线相关分析法#以
!

%

%&%6

为差异有统计学意义*
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结
!!

果

C&B

!

两组患儿
YJ$0

M单核细胞表面
5H80

及血清
EH.)

的表

达
!

4BE

阳性组患儿
YJ$0

M单核细胞表面
5H80

阳性率明显

高于
4BE

阴性组#差异有统计学意义$

!

%

%&%6
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4BE

阳性组

患儿血清
EH.)

水平明显高于
4BE

阴性组#差异有统计学意义
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两组患儿
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及
EH.)

的表达%
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C&C

!

B9AY+5H80

表达水平与血清
EH.)

水平线性相关分析

!

经线性相关分析表明#在
4BE

阴性组及
4BE

阳性组患儿

5H80

阳性率水平与血清
EH.)

表达水平均呈正相关$图
$
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4BE

阳性组相关系数
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4BE

阴性组相关系

数
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#
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图
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两组患儿
B9AY+

表面
5H80

表达

和血清
EH.)

水平散点图
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目前#婴幼儿喘息主要有
'

种表型'

0

(

!$

$

&早期一过性喘

息#表现为在
'

岁前有
$

次以上的喘息#到
'

岁后就无喘息症

状#其喘息的机制可能是由环境因素导致肺发育延迟所致#个

体过敏证据较少*$

1

&早期起病的持续性喘息$

'

岁前起病&#

主要表现为与急性呼吸道病毒感染相关的反复喘息*$

'

&迟发

性喘息"哮喘#即真正意义上的支气管哮喘#患儿有典型的特应

性背景#哮喘症状常迁延至成人期#气道有典型的哮喘病理特

征*从喘息的婴幼儿中把可能发展为哮喘的患儿识别出来存

在一定的困难#这也是目前的一大研究热点*
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C;W

等'

)

(于
1%%%

年提出哮喘
4BE

的概念#其能有效地预测
'

岁内

喘息儿意发展为持续性哮喘的危险性#它的应用价值日益受到

重视*

在哮喘的发病机制方面#

5H80

在哮喘中的生物学作用越

来越受到人们的重视*

5H80

是
5"QQ

样受体家族成员之一*

其作为一种模式识别受体#在抗感染与免疫信号的转导过程中

起重要作用*当脂多糖等配体与
5H80

结合后#通过髓样分化

因子
//

$

A

U

J//

&介导下游的信号转导#激活
4B.$

)

23.

#

9

和

E83'

等转录因子#诱导促炎性细胞因子$如
EH.)

和
523.

&

等&

和趋化性细胞因子$如
EH./

&等多种细胞因子的表达#启动炎症

和适应性免疫应答'

-

(

*研究表明#

5H80

信号通路的激活可以

引起局部慢性炎症反应)氧化应激等增加#从而导致哮喘)代谢

综合征)糖尿病等疾病的发生'

/

(

*大量的研究表明#

5H80

基

因多态性和哮喘的发生及严重程度相关*

5H80<+$(1-(%-

基

因多态性和
YJ0

M

5

细胞表面
5H80

的表达量及哮喘的严重

程度相关'

(

(

*

1%$6

年
$$

月
0

日在美国公共卫生协会会议中#

9<:P"

等'

$%

(报道了
$

项研究前瞻性研究#该研究选取了
$/1'

名志愿者#研究了基因多态性和居住环境的关系#研究表明#高

应答者$携带
YJ$0

)

523.

&

和野生型
5H80

)

5E84B

基因&较

低应答者$携带
5H80

)

5E84B

和野生型
YJ$0

)

523.

&

基因&

更容易的哮喘%白人较黑人或非洲裔美国人更容易的哮喘%居

住地离马路较近$

%

16%7

&的人群中#高应答者较低应答者更

易得哮喘*

H;;

等'

'

(观察了
-'/(

名中学生发现抗生素暴露及

毛细支气管炎病史是哮喘的危险因素#

5H80<+$(1-($$

多态

性可以减轻这种遗传易感性*

L#7

等'

$$

(研究发现#房尘螨可

以通过
5H80

"

BLY

)

"

F8L

"

23.

#

9

信号通路抑制中性粒细胞

凋亡#促进
EH.)

)

EH./

)

523.

&

)

.̀Y?3

)

`A.Y?3

等炎症因子的

表达#从而介导过敏性鼻炎)哮喘等的发生*

H#C

等'

$1

(研究表

明#房尘螨可以同时激活
5H81

和
5H80

受体#调整肺泡巨噬

细胞激活模式#导致
5N1

为主导的优势免疫#从而介导了哮喘

的发生*

5N$

"

5N1

亚群数目和功能失衡是哮喘重要的免疫学

特征*近期研究发现#哮喘不仅与
5N$

"

5N1

细胞功能失调相

关#还与
5N$-

细胞的激活有着重要关系'

$'

(

*活化的
5N$-

细

胞可以进一步激活平滑肌细胞)支气管纤维母细胞及上皮细

胞#促使它们分泌
EH.)

等多种细胞因子#导致气道局部慢性炎

症反应'

$0

(

*而诱导
5N$-

细胞分化的关键细胞因子就是
EH.

)

'

$6

(

*研究表明#

EH.)

水平和哮喘的严重程度及肺功能密切相

关'

$)

(

*

EH.)

与
5H80

可以相互影响#在哮喘的发病及进展中

起重要作用'

$-

(

*

目前#

5H80

和喘息的关系方面的研究较少#本研究观察

了
4BE

阳性组与阴性组
B9AY+5H80

阳性率及血清
EH.)

水

平*研究表明#

4BE

阳性组
B9AY+5H80

阳性率及血清
EH.)

明显高于
4BE

阴性组#且两组
5H80

阳性率和
EH.)

水平呈正

相关#提示部分喘息患儿通过
5H80

的激活产生
EH.)

等炎症

因子#诱发哮喘的发生)发展*

5H80

可能成为预防喘息患者

发展为哮喘的重要干预靶点*另外#喘息患者中可以通过检测

患者
B9AY+5H80

阳性率及相关炎症因子水平预测哮喘的发

生#从而早期干预#但仍需要大规模临床试验的证实*
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