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图
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蛋白表达
!

在造模第
!D

和
$;

天"

]-.1-0)J'21

检测

肺组织
])1

蛋白!

&

>+*1-)()

蛋白表达均显著上调

&

C

$

@B@:

'#同期相比"

77F

组和
W6V

组
])1

蛋白!

&

>+*1-)()

蛋白的表达均高于对照组&

C

$

@B@:

'"且

77F

组低于
W6V

组&

C

$

@B@:

'"见图
:

!

#

#

#

!

讨
!!

论

!!

8EL

的发病受多种因素影响"主要包括炎症导致

的组织损失和组织损伤后的修复叠加等#

&̂ 8G6R>

78

等*

<

+通过免疫组织化学染色研究了
$@

例
8EL

患者

的肺活检标本"其中在
!;

例患者的增殖性细支气管

损害局灶发现了胞核内
])1

途径靶基因产物
*

3

>

*'()F!

!

&

>*+1-)()

和基质金属蛋白酶等的表达"表明

8EL

的发病与
])1

途径的活化有关-同时"该研究在

其他类型的间质性肺病&

()1-0.1(1(+''5)

K

A(.-+.-

"

86F

'患者的标本中均没有检测到胞核内
])1

途径相

关分子表达的改变"表明
])1

途径的活化仅限于

8EL

#此外"研究还显示
])1

途径的活化在
OVU

中

具有重要的作用"导入
])1>!

基因可以增高
VF&Q

和
&̂O

等上皮细胞系细胞胞质内
&

>*+1-)()

的表达"

促使淋巴样增强因子
!

&

6OL!

'转入胞核内"进而引发

轻微的
OVU

-

F6F>!

上皮肿瘤细胞导入
6OL>!

基因

后"其胞核内
&

>*+1-)()

呈现稳定的高表达"导致显著

OVU

的发生"因此
OVU

过程具有可逆性*

#

+

#但是"

])1

途径的活化在
OVU

过程中的作用及其在
8EL

发病中对肺内细胞和分子的影响需要进行更进一步

的研究*

;

+

#

本文对上皮标志
O>

钙黏蛋白及间叶标志纤维连

接蛋白表达进行检测"结果表明"予以
77F

干预后"无

论是复制肺纤维化模型的中期还是后期"

O>

钙黏蛋白

的表达下调均受到保护"而纤维连接蛋白的表达上调

却被抑制"这与德国
&R7U9WO6

等*

"

+提出的
8EL

的

OVU

学说结果一致"

]R6UO,7

等*

!@>!!

+的研究也证

实了这一结果#有研究*

!$>!D

+显示"

W6V

组小鼠肺组

织表达
])1

蛋白及
&

>*+1-)()

蛋白有明显上调"这可

能与
8EL

患者的肺组织内
])1

)

&

>*+1-)()

信号传导通

路异常激活"

&

>*+1-)()

是
])1

)

&

>&+1-)()

信号转导通

路的核心因子有关*

!:

+

#

77F

组中小鼠肺组织表达

])1

蛋白及
&

>*+1-)()

蛋白显著低于
W6V

组"这可能

是由于
77F

通过抑制
])1

)

&

>*+1-)()

信号传导通路

介入
OVU

病理过程从而减缓肺组织纤维化进展#

依据
8EL

发病机制观点的改变"治疗
8EL

理念也

发生相应变化"目前推荐及早的给予抗纤维化"加上

小剂量抗炎"在于预防而不是逆转已存在的肺纤维

化#

$@!$

年"

E+)1?-0>8EL

临床实验证实波尼松!硫唑

嘌呤!

G>

乙酰半胱氨酸联合治疗
8EL

未有疗效"反而

增加病死率和住院风险*

!<

+

#因此"在
8EL

治疗中"干

预
])1

)

&

>*+1-)()

通路中的一个或几个环节"阻断信

号传导链!抑制
OVU

进程"可以达到预防和控制病情

的疗效#
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