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目的
!

探讨白细胞介素
(.$

"

M-(.$

#在慢性阻塞性肺疾病"

,Y%R

#炎性反应中的作用$方法
!

采用辅

助性
9

细胞
$

'

.

'

$6

"

9:$

'

9:.

'

9:$6

#定量抗体芯片检测稳定期
,Y%R

组%健康吸烟组%健康无吸烟组研究对象的

血清
M-(.$

%白细胞介素
(5

"

M-(5

#%白细胞介素
($#

"

M-($#

#%白细胞介素
($6

"

M-($6

#%转化生长因子
(

'

$

"

9)Z(

'

$

#等细胞

因子的表达水平!并同时检测各组的肺通气功能$结果
!

稳定期
,Y%R

组患者
M-(.$

的表达水平与
M-(5

%

M-($#

%

9)Z(

'

$

呈显著正相关"

5

值分别为
#27#.

%

#2/!7

%

#25!"

!均
!

$

#2#$

#&与
M-($6

也呈正相关"

5W#2"$"

!

!

$

#2#/

#$

结论
!

M-(.$

在
,Y%R

的发病过程中起重要促炎作用!可作为一种有效治疗手段$
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慢性阻塞性肺疾病$

,Y%R

%是一种可以预防和治疗的常

见病,多发病#

,Y%R

是以持续存在的气流受限为特征的呼吸

道疾病#其气流受限为不完全可逆#病情呈逐年进展#且反复急

性加重)

$

*

+有研究表明#

,Y%R

的发生,发展与一些炎性细胞

及其相关因子的失调密切相关#尤其是对辅助性
9

细胞
$6

$

9:$6

%"

9&;

H

相关因子)

.("

*

+目前
9:$6

"

9&;

H

相关细胞因子

白细胞介素
(5

$

M-(5

%,白细胞介素
($#

$

M-($#

%,白细胞介素
($6

$

M-($6

%,转化生长因子
(

'

$

$

9)Z(

'

$

%等在
,Y%R

发病机制中已

有较明确的报道#但
9:$6

分泌的细胞因子白细胞介素
(.$

$

M-(

.$

%在
,Y%R

发病机制中尚未明确+本研究检测稳定期
,Y%R

患者血清
M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

M-(.$

,

9)Z(

'

$

等细胞因子水平#

以及
M-(.$

与
M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

9)Z(

'

$

的相关性分析#探讨

M-(.$

在
,Y%R

炎性反应中的作用#提高对该病发生机制的认

识+报道如下+

$

!

资料与方法

$2$

!

一般资料
!

选择
.#$"

年
$

月至
.#$8

年
$

月在广州医科

大学附属第二医院呼吸内科门诊确诊为
,Y%R

$标准参照
.#$$

年
,Y%R

全球倡议发布的.慢性阻塞性肺疾病全球策略/%,且

"

个月内无咳嗽,咳痰症状急性加重的患者为稳定期
,Y%R

组#共
8#

例+收集同期该院体检中心健康体检者为健康对照

组#再根据是否有吸烟史分为健康吸烟组$

.#

例%,健康无吸烟

组$

.#

例%+所有研究对象均已被告知需研究的内容#并签署

知情同意书+所有受试者均排除各种可能影响实验结果的疾

病#如支气管扩张,支气管哮喘,肺结核,充血性心力衰竭,自身

免疫性疾病等#且
"

个月内无使用全身激素$包括口服及静脉

应用%#可使用
'

受体激动剂,抗胆碱能药物等支气管舒张剂+

$2/

!

方法

$2/2$

!

一般临床资料
!

所有研究对象的姓名,性别,年龄,电

话,地址,职业,吸烟史,家族史,是否咳嗽,咳痰等相关症状+

$2/2/

!

外周血采集
!

抽取所有研究对象清晨空腹$禁食
!:

或以上%外周血$肘部%#约
/I-

#置于干燥管#自凝
"#IAG

后#

"###&

"

IAG

#离心
$#IAG

#吸取上清液摇匀#

!̂#_

冰箱保存#

同时进行
M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

M-(.$

,

9)Z(

'

$

检测+

$2/2'

!

白细胞介素检测
!

采用
9:$

"

9:.

"

9:$6

定量抗体芯

片检测血清
M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

M-(.$

,

9)Z(

'

$

水平+试剂盒由

美国
*D

B

QA'@;E:

公司生产#按试剂盒操作说明书进行+

$2/21

!

肺通气功能检查
!

标准及操作规程参照
.##/

年美国

胸科学会与欧洲呼吸学会$

49+

"

1*+

%指南#使用院肺功能室

TD;

H

;&

肺功能仪#每
$

次肺功能检查均由同一位熟练的技术人

员进行操作#使用相同的技术指标#包括用力肺活量$
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-

检验医学与临床
.#$/

年
5

月第
$.

卷第
$$

期
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!
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!
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!

0'2$$

"

基金项目!广东省科技厅课题$
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作者简介!吴莹莹#女#硕士#医师#主要从事慢性阻塞性肺疾病研究+
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,第
$

秒用力呼吸容积$

Z1U$

%,

Z1U$O

,

Z1U$

"

ZU,

,

呼气峰值流速$

%1Z

%,用力呼气流量$

Z1Z

%

./O

,

Z1Z/#O

,

Z1Z6/O

,

Z1Z./

&

6/O

等肺功能参数+

$2'

!

统计学处理
!

采用
+%++$72#

统计软件进行分析#经检

验数据符合正态分布#以
MaA

表示+多组间比较使用单因素

方差分析+

.

组间比较采用独立样本
6

检验+应用
%;D&>'G

进

行相关性检验+

!

$

#2#/

为差异有统计学意义+

/

!

结
!!

果

/2$

!

"

组研究对象细胞因子结果比较
!

"

组研究对象血清

M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

M-(.$

,

9)Z(

'

$

之间的水平#差异均无统计

学意义$

!

%

#2#/

%+稳定期
,Y%R

组患者
M-(5

较健康无吸烟

组显著升高#差异有统计学意义$

!

$

#2#/

%#较健康吸烟组差

异无统计学意义$

!

%

#2#/

%+稳定期
,Y%R

组
M-($#

,

M-($6

,

M-(.$

,

9)Z(

'

$

较健康吸烟组,健康无吸烟组#差异均无统计

学意义$

!

%

#2#/

%+健康吸烟组
M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

M-(.$

,

9)Z(

'

$

较健康无吸烟组#差异也无统计学意义$

!

%

#2#/

%+

见表
$

+

/2/

!

细胞因子相关性分析结果
!

采用
%;D&>'G

相关分析法进

行相关性检验#结果显示稳定期
,Y%R

组患者血清
M-(.$

的表

达水平与
M-(5

,

M-($#

,

9)Z(

'

$

呈显著正相关$

5

分别为
#27#.

,

#2/!7

,

#25!"

#均
!

$

#2#$

%(与
M-($6

呈正相关$

5W#2"$"

#

!

$

#2#/

%+见表
.

+

表
$

!

"

组研究对象细胞因子结果比较&

MaA

*

<H

'

I-

(

组别
M-(5 M-($# M-($6 M-(.$ 9)Z(

'

$

稳定期
,Y%R

组
6258a$/28"

"

"#2!#a8.2"$ #28#a#2!8 $/!!265a687"278 7#2$/a.5526$

健康吸烟组
82#$a/256 $!27#a.#256 #2!.a$2!/ $.552.8a..58278 /"256a$"826/

健康无吸烟组
$2/#a.2". $627$a$82#$ #28!a$2.5 $682.5a"/72#! $!285a"#2$7

0 .2#// $28.! #26"# #2887 #2!5"

! #2$"/ #2.85 #28!/ #258# #28.5

表
.

!

细胞因子相关性分析结果

变量
$

变量
. 5 !

M-(.$ M-(5 #27#.

$

#2#$

M-(.$ M-($# #2/!7

$

#2#$

M-(.$ M-($6 #2"$"

$

#2#/

M-(.$ 9)Z(

'

$ #25!"

$

#2#$

'

!

讨
!!

论

,Y%R

的发生,发展与肺部吸入有害气体$如烟草,烟雾

等%或颗粒的异常炎性反应有关系#这些气体或颗粒不仅可以

引起
,Y%R

患者肺部的局部炎性反应#同时还可引起全身炎

性反应+有研究表明#

,Y%R

的发生,发展与一些炎性细胞及

其相关因子的失调有密切关系#尤其是
9:$6

"

9&;

H

相关因

子)

8(/

*

+

M-(.$

是
.###

年被发现的,由
9:$6

细胞分泌的新型细胞

因子#是一种具有多功能的
!

型细胞因子#其在淋巴细胞的发

育,增殖和分化过程中发挥着关键作用#尤其是在抗体产生和

浆细胞成熟过程+目前很多研究也证明
M-(.$

参与了多种自

身免疫性炎性疾病的发生,发展#如风湿性关节炎,感染性肠

病,系统性红斑狼疮,糖尿病,肿瘤等#所以
M-(.$

也被作为自

身免疫性炎性疾病治疗中的一种关键因子和治疗靶位+气道,

肺实质和肺血管的慢性炎性是
,Y%R

的特征性改变#

M-(.$

在

慢性炎性过程中#是否也起到相关作用#目前仍未见相关报道+

众多研究表明#由
9:$6

"

9&;

H

细胞分泌的
M-(5

,

M-($#

,

M-(

$6

,

9)Z(

'

$

在
,Y%R

发病中起重要作用#其中
M-(5

,

M-($6

为

促炎因子#

M-($#

为抑炎因子#

9)Z(

'

$

为调节因子+现在已有

学者把这些因子作为治疗靶位#并进行研究#取得一定成果+

而
9:$6

细胞分泌的
M-(.$

是否也起到一定作用#有待进一步

研究+本组检测稳定期
,Y%R

患者,健康吸烟者,健康无吸烟

者血清
M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

M-(.$

,

9)Z(

'

$

表达水平#发现稳定

期
,Y%R

患者血中
M-(.$

的表达水平与
M-(5

,

M-($#

,

M-($6

,

9)Z(

'

$

有明显的相关性#说明同样由
9:$6

细胞分泌的
M-(.$

在
,Y%R

的发病中起到一定的作用#这些细胞因子之间存在

相互关系#最终导致
,Y%R

的发生,发展+

促炎因子
M-($6

具有强大的促进免疫功能作用#可直接募

集中性粒细胞至气道#进一步加重炎性)

5

*

+有研究报道#

M-(5

可诱导
9:$6

细胞分泌
M-($6

#同时
M-(5

可以上调
M-(.$I*(

04

的表达#而
M-(.$

也可以上调
M-(.$I*04

表达#说明
M-(

.$

有自分泌调节作用)

6

*

+

M-(.$

一方面以自分泌方式分化

9:$6

细胞#增大
9:$6

细胞反应#且高表达#启动和$或%维持

9:$6

或
9:$

等细胞介导的炎性反应)

!($#

*

(另一方面可通过
M-(

.$

"

M-(.$*

系统#引起
,R!X9

细胞增殖和凋亡#产生高水平

的
(

(

干扰素,穿孔素和粒酶
Q

#提高细胞毒性反应#使其在肺部

9:$

"

9E$

炎性中起重要促进作用)

$$

*

+

M-(.$

同时可以增加体

外由活化的
9

细胞产生的
M-($6

#显示
M-(.$

在
,Y%R

的发病

机制中扮演了一个潜在的角色)

$.

*

+本研究表明#稳定期

,Y%R

组,健康吸烟组
M-(.$

水平均较健康无吸烟组高#稳定

期
,Y%R

组
M-(.$

与同期
M-(5

,

M-($6

呈正相关#提示
M-(.$

在

,Y%R

的发生发展过程中起促炎作用#为促炎因子+

大鼠试验中#

M-(.$

能抑制
9&;

H

细胞分化和刺激
9:$6

细

胞分化)

$"

*

+目前相关研究认为#

9&;

H

细胞分泌的
M-($#

及

9)Z(

'

$

在免疫调节作用中起至关重要作用+

M-(.$

能抑制

9&;

H

细胞分化#从而减少
9&;

H

细胞分泌
M-($#

和
9)Z(

'

$

的

数量#破坏
,Y%R

发病过程中
9:$6

"

9&;

H

免疫调节平衡#促进

,Y%R

和肺气肿发生,发展+本研究结果显示#稳定期
,Y%R

组
M-(.$

与同期
M-($#

,

9)Z(

'

$

也呈正相关#可能原因为促炎

性细胞因子和抑炎性细胞因子共同参与
,Y%R

炎性过程#在

疾病发展的稳定期#机体通过自身调节#使
M-($#

,

9)Z(

'

$

数量

升高#从而减少组织损伤#起抗炎作用+因此#

M-(.$

在
,Y%R
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综上所述#
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等

因子的调节在稳定期
,Y%R

中发挥作用#而其具体作用机制

仍有待进一步的研究+本研究并未对稳定期
,Y%R

患者进行

分级研究#了解
M-(.$

在
,Y%R

各级的表达水平#有助于进一

步明确其在
,Y%R

发病中的作用#可作为今后的研究方向
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