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吸附试验检测
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!

NZ!$

阳性的单核细胞经
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可能通过
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信号途径诱导单核细胞上调
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细胞是新近发现的一群以表达白细胞介素
3!1
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Y/3

!1

&为主要特征的
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细胞#在多个疾病如感染性疾病,自

身免疫性疾病和肿瘤中起着重要作用*
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)早期的研究主要集

中于
4<!1

细胞的分化调控及其效应分子
Y/3!1

作用于上皮细

胞后的下游信号*
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)但是最近发现
Y/3!1

受体$

Y/3!1]

&除了

表达于上皮细胞#在外周血单核细胞和组织浸润巨噬细胞表面

也组成性表达*
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#提示
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Y/3!1]

可影响单核细胞和巨噬

细胞的功能)在炎症微环境中#巨噬细胞可产生大量的促炎因

子如肿瘤坏死因子
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&和白细胞介素
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&等介导

炎症应答#但是为了防止导致炎症损伤#巨噬细胞也会产生抗

炎因子如白细胞介素
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Y/3!%

&等进行负向调节*
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%在肿瘤微

环境中#肿瘤浸润巨噬细胞也通过产生大量
Y/3!%

抑制抗肿瘤

免疫细胞的功能#进而促进了肿瘤的不断进展*
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)本研究收集

健康者外周血#将分离纯化得到的单核细胞在体外进行培养#

探讨
Y/3!1

是否能够诱导单核细胞分泌
Y/3!%

#并进一步阐明

其作用的分子机制)
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资料与方法
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例#年龄
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试剂与方法
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试剂
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重组人细胞因子
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购自美国
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司#淋巴细胞分离液购自天津市灏洋生物制品科技有限责任公
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b分选试剂盒和
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标记的抗人
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解购自北京天根生化科技有限公司#
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酶联免疫吸附试验
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S/YF2

&检测试剂盒购自北京达科为公司)
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方法
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收集健康人外周血于本院免疫细胞培养室#利

用淋巴细胞分离液将外周血中的单个核细胞分离#然后用德国

美天旎生物技术公司的分选磁铁结合
NZ!$

b免疫磁珠分选试

剂盒操作说明对单个核细胞中的
NZ!$

b单核细胞进行分选纯

化#分离后的细胞利用
Ŝ

标记的抗人
NZ!$

抗体染色
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后进行流式细胞仪检测纯度%按照
!`!%

, 细胞"孔加入到
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的信号抑制剂!
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&刺激
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#收集培养上清液#

S/YF2

检测
Y/3!%

的水平#每个实验利用
-

例健康者外周血进行重复)
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统计学处理
!

采用
F̂ FF!-#%

软件进行统计学分析#计

量资料以
O(D

表示#比较采用
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检验#以
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为差异有统

计学意义)
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结
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单核细胞经
Y/3!1

刺激后培养上清液中
Y/3!%

水平的检

测
!

首先#利用免疫磁珠分选技术将
NZ!$

b的单核细胞进行

分离纯化#得到分选后的
NZ!$

b单核细胞纯度达
'%[

以上$图
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&#表明单核细胞可用于下一步试验)

S/YF2

检测结果显示#

单核细胞经重组细胞因子
Y/3!1

刺激后#刺激组单核细胞培养

上清液中的
Y/3!%

水平明显高于未刺激组单核细胞#且这种效

果以剂量和时间依赖的方式增加$图
"

&#表明
Y/3!1

可诱导单

核细胞分泌免疫抑制性的细胞因子
Y/3!%

)

图
!
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外周血单个核细胞经
NZ!$

b免疫磁珠分选试

剂盒分离纯化'然后流式细胞技术染色检测分选

前后
NZ!$

b细胞占总细胞比例

!!

注!

2

为不同浓度
Y/3!1

刺激单核细胞
"$<

后培养上清液中
Y/3

!%

的水平%
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为同一浓度的
Y/3!1
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&刺激单核细胞不同时间

点培养上清液中的
Y/3!%

水平)

图
"
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Y/3!1

刺激和未刺激单核细胞培养上清液

中
Y/3!%

水平的比较
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不同信号通路抑制剂阻断
Y/3!1

刺激后培养上清液中

Y/3!%

水平的比较
!

基于
Y/3!1

可诱导单核细胞分泌
Y/3!%

#进

一步探讨其可能的信号机制)在单核细胞培养体系中预先加

入以下终浓度均为
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结果显示#在
Y/3!1

刺激的条件下#加入
R_3

(

L

抑制剂组
Y/3!%

的水平明显低于未加抑制剂组$

$

%

%#%,

&%而加入
PSX!

"
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抑

制剂,

8

-&
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P2̂ X

抑制剂和
QRX

抑制剂组
Y/3!%

的水平则与

未加抑制剂组差异无统计学意义$

$

&

%#%,

&#见图
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)表明
Y/3

!1

刺激单核细胞分泌
Y/3!%

并不依赖
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"
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,
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P2̂ X

和
QRX

信号通路#而是依赖于
R_3

(
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信号途径)

图
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不同信号通路抑制剂对
Y/3!1
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&诱导单核

细胞分泌
Y/3!%

的抑制效果
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讨
!!

论

Y/3!1]

是传递
4<!1

细胞信号的受体#主要由
Y/3!1]2

和
Y/3!1]N

以异二聚体的形式组成)

4<!1

细胞的效应分子

Y/3!1

与
Y/3!1]

结合后#通过一系列的级联反应可激活多个包

括
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(
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P2̂ X

和
QRX

在内的信号通路#进

而促使基因的表达并转录翻译成蛋白后释放到胞外发挥作

用*

13'

+

)

本研究发现#

Y/3!1

可刺激外周单核细胞分泌大量的调节

性因子
Y/3!%

#而且具有剂量和时间依赖性#表明
Y/3!1

除了诱

导上皮细胞产生促炎因子外#还可诱导髓样来源细胞产生抗炎

因子#能够有效防止炎症应答导致的免疫损伤)但是
Y/3!%

在

肿瘤中可抑制
NZ&

b

4

细胞的抗肿瘤功能#提示
Y/3!1

在肿瘤

中起着免疫抑制作用)此外#加入多个信号通路抑制剂检测

Y/3!1

诱导单核细胞分泌
Y/3!%

的信号机制#结果发现仅有

R_3

(

L

抑制剂能够明显抑制
Y/3!%

的分泌#而
PSX!

"

"

抑制

剂,

8

-&

"

P2̂ X

抑制剂和
QRX

抑制剂则没有明显的变化#提

示虽然
Y/3!1

可激活多个信号通路#但是诱导单核细胞分泌

Y/3!%

主要依赖于
R_3

(

L

信号而不依赖于
PSX!

"
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,

8

-&

"

P2̂ X

和
QRX

信号)文献*
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+报道#在肿瘤中除了巨噬细胞

高表达
Y/3!%

#肿瘤细胞也可大量产生
Y/3!%

#那么#

Y/3!1

是否

能够有效刺激肿瘤细胞分泌
Y/3!%

还有待进一步研究)

总之#

Y/3!1

可通过
R_3

(

L

信号通路诱导单核细胞分泌

Y/3!%

发挥免疫抑制作用#进一步全面阐明
Y/3!1

在不同疾病

下的调节功能#将为发展针对细胞因子
Y/3!1

的免疫治疗提供

帮助)
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自洁作用差#所以有观点认为在龋病预防发面#偏侧咀嚼的影

响不可忽视*

!!

+

)

在本研究中#有
,,#1![

的儿童伴有口腔不良习惯#提示

在日常的诊疗工作中需要重视加强对儿童及家长普及口腔不

良习惯的相关知识#帮助家长形成正确的认知#及早发现孩子

的不良习惯并予以合理的指导#以阻断错颌畸形的发生)纠正

孩子的不良习惯应该从出生做起#研究认为母乳喂养与机能异

常的口腔习惯对于颌面的异常发育有协同作用#母乳喂养的小

孩#尤其是半岁以内的婴幼儿应该避免某些不良口腔习惯*

!"

+

)

虽然并非所有的口腔不良习惯均会导致错颌畸形的发生#但是

吮指,咬物,咬唇,偏侧咀嚼等常见的口腔不良习惯在长期作用

下可能会破坏了口腔内外肌肉张力的平衡#对牙,牙槽,颌骨产

生异常的作用力#妨碍正常的生长发育#造成错颌畸形*

!-

+

)本

研究结果也证实#伴有口腔不良习惯的儿童错颌畸形的发生率

明显高于无口腔不良习惯的儿童$

$

%

%#%,

&)

发达国家儿童龋患率逐步下降归因于氟化,窝沟封闭,全

民口腔健康宣教等措施.三管齐下/)应抓住学龄儿童这一年

龄阶段做好龋病预防工作#提高儿童的自我保健意识#培养良

好的口腔卫生习惯#口腔专业机构和学校及相关部门应该有组

织的对马尔康地区龋病高危儿童采取针对性的预防措施#从而

有效地控制龋病的发生和发展#提高儿童口腔健康和保健

水平)
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