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类细胞因子和转录因子
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和
f+!+/&

的相关性!探讨它们在
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患者发病机制中的作用%方法
!

选择
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例
2̂

患者!分离外周血单核细胞!分别用酶联免疫吸附实验和
O!/*2O

技术检测
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患者血清中的
KVW/
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和外周血单核细胞转录因子
!/.E@

和
f+!+/&

的表达状态!同时以
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例健康人作对照%结果
!

2̂

患

者血清中
KH/7

水平较健康人降低!

KVW/

-

的水平升高#

f+!+/&IOW+

表达水平下降!

!/.E@IOW+

表达水平升高%结论
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患者外周血
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比例失衡!可能与外周血中
f+!+/&

基因表达下降'

!/.E@

基因表达升高相关#

!/.E@

&

f+!+/&

的表达失调

可能引起
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患者的细胞免疫紊乱%

关键词"结肠炎!溃疡性#
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细胞分化平衡状态在许多疾病的发病机制中发

挥重要作用$溃疡性结肠炎!

2̂

"是
"

种病因不明的免疫性疾

病#目前还难以找到特异而有效的治疗方法$近年来研究表

明#

2̂

患者
!D

细胞免疫失衡与其发病机制密切相关#但其具

体机制尚未完全明确)

"

*

$文献报道#两种新的转录因子
!/.E@

和
f+!+/&

的平衡对调控
!D

"

&

!D

#

分化至关重要#

!/.E@

和

f+!+/&

分子的相对优势可能决定
!D

'

细胞漂移的方向)
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本文通过检测
2̂

患者外周血
!

细胞转录因子
!/.E@

和
f+/

!+/&

的表达状况#以及患者血清中
KVW/

-

%

KH/7

的表达水平#

探讨其发病机制#并为
2̂

的临床治疗提供新的理论依据$
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!

资料与方法

A$A

!

一般资料
!
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例
2̂

患者取自咸宁学院附属医院#其中

男
##

例#女
"9

例'年龄
#&

!

:7

岁#中位年龄
&&

岁#均符合
2̂

患者诊断标准#并于用药前取外周抗凝血)

&
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$健康对照组
7'

例取自本院体检部#排除
2̂

及其他自身免疫性疾病#其中男

##

例#女
"9

例'年龄
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(9

岁#中位年龄
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岁$
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试剂
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引物设计由上海卓康生物公司合成#

0HK)+

试剂盒购自达科为科技公司$
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方法
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检测转录因子
!/.E@

和
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基因

的表达(分别抽取
2K!*

患者和健康对照组外周静脉血
(IH

#

采用肝素钠抗凝#

V<-?G"

密度梯度离心法分离
*1,2

#将分离

的单核细胞洗涤后置于低温冻存备用#运用异硫氰酸胍一步法

提取
OW+

#用紫外分光光度计测定
OW+

的浓度和纯度#取
#

#

R

进行逆转录$引物序列
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(

#

/f++ !f2 2++ !ff ff+ 222 !f/&
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为
(

#

/2!+

+222+!ff2ff!f+22+/&

##扩增长度为
&7&.

J

$以
%

/

L-@<>

为内参照#对
O!/*2O

结果#采用凝胶电泳进行软件分

析#基因表达强度以
!/.E@

或
f+!+/&

&

%

/L-@<>

的比值表示$

#

"

0HK)+

法检测血清中
KVW/

-

%

KH/7

的表达(取冻存的患者血

清#采用
0HK)+

法检测血清中
KVW/

-

%

KH/7

水平#具体操作按

试剂盒提供的说明书进行#每个样本和标准品均设
&

个复孔#

酶标测试仪
7('>I

处读数#根据标准曲线#读出细胞因子的水

平!以
JR

&

IH

为单位"$

A$D

!

统计学处理
!

实验结果以!

Cd5

"表示#采用
)*))""$'

软

件分析#采用两样本
!

检验#

"

#
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为差异有统计学意义$
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结
!!

果

B$A
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患者外周血
!

细胞转录因子
!/.E@

和
f+!+/&

基因

的表达结果显示#

2̂

患者外周血
!

细胞转录因子
!/.E@

基因

的表达水平明显高于健康对照组#

f+!+/&

基因的表达低于健

康对照组#

!/.E@

&

f+!+/&

的比值明显高于健康对照组#
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患者外周血
!

细胞转录因子
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和
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的表达水平#
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患者外周血细胞因子
KVW/

-

%

KH/7

表达水平的检测结

果显示#

2̂

患者外周血中
KVW/

-

表达水平明显高于健康对照

组#

KH/7

的表达水平低于健康对照组#
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-

&

KH/7

的比值明显
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表达水平#
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种病因不明的免疫性疾病#目前还难以找到特异

而有效的治疗方法$近年来研究表明#

2̂

患者
!D

细胞免疫

失衡与其发病机制密切相关$

!D

细胞亚群及其相互间的平衡

在免疫应答的调节中起到关键作用#

!D

"

细胞主要介导与细胞

毒和局部炎性反应有关的免疫应答#参与细胞免疫与迟发型超

敏性炎性反应'

!D

#

细胞的主要功能为刺激
1

细胞增生并产生

抗体#与体液免疫应答有关$其中
!D

"

细胞主要分泌
KVW/

-

%

KH/#

%

!WV/

+

等#以分泌
KVW/

-

为特征'

!D

#

细胞主要分泌
KH/

7

%

KH/(

%

KH/:

%

KH/"'

等#以分泌
KH/7

为特征#

!

细胞的分化具有

一定的可塑性#其分化受多种内外因素的影响)

7

*

$

!/.E@

属转因子
!/.?h

超家族成员#可诱导原代
!

细胞表

达
!/.E@

#促进其向
!D

"

细胞分化和分泌
KVW/

-

#还发现
!/.E@

表达和作用不依赖
KH/"#

&

)!+!/7

途径$此外#

!/.E@

基因敲

除小鼠的
WX

细胞和
!D

"

细胞其
KVW/

-

表达显著降低#但是

KH/7

和
KH/(

等
!D

#

型细胞因子表达水平明显增加$与
!/.E@

调控
!D

"

细胞分化的作用相反#

f+!+/&

!

"

种锌指状基序转

录因子#以
f+!+

序列作为其
3W+

同源性序列"可调节
!D

#

细胞分化和分泌
!D

#

型细胞因子#从而抑制
!D

"

细胞分化和

分泌
KVW/

-

$机体
!D

"

&

!D

#

细胞分化失衡#可导致肿瘤%感染%

自身免疫性疾病及移植排斥反应$在类风湿关节炎%银屑病

中#

!D

"

及其细胞因子占优势'而在系统性红斑狼疮及
ZK̀

感

染等患者中#

!D

#

细胞及其细胞因子占优势#通过逆转
!D

"

&

!D

#

细胞分化失衡可在一定程度上改善病情)

(/9

*

$

本研究结果显示#

2̂

患者血清中
KVW/

-

水平升高#

KH/7

的水平降低#说明
!D

"

细胞活性处于优势#而
!D

#

细胞处于相

对弱势#提示
2̂

患者细胞免疫异常为主#而体液
f+!+/&

免

疫受抑制$同时#监测转录因子
!/.E@

与
f+!+/&

的表达情况

发现#患者外周血
!

细胞高表达
!/.E@

#而
f+!+/&

的表达下

降#与国外相关报道一致$

f+!+/&

水平下降#不能促进
!D

'

细胞向
!D

#

细胞分化#而
!/.E@

水平升高#可促使
!D

"

细胞的

分化和细胞因子的水平升高#最后导致机体呈
!D

"

优势

表达)

8

*

$

本研究认为#把
!D

'

细胞向
!D

"

&

!D

#

细胞分化这个环节

作为治疗
2̂

的新靶点#将
!D

"

状态逆转为
!D

#

状态#或许会

成为
2̂

免疫治疗的
"

个新途径$因此#通过调节
!/.E@

与

f+!+/&

表达#可纠正
!D

"

&

!D

#

细胞分化失衡#为包括
2̂

在

内其他
!D

细胞免疫紊乱的相关疾病提供新思路$
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