
可能有２种来源：骨骼肌是ｓＨＪＶ的主要来源；肝脏来源的ｍ

ＨＪＶ能够感受饮食铁摄取、传递信号、介导铁调素调控。ＨＪＶ

参与铁调素感知饮食铁变化的途径，而对铁调素参与的炎性途

径影响不大［１９］。ｍＨＪＶ 可酶解产生可溶性形式，ＨＪＶ 与

Ｎｅｏｇｅｎｉｎ相互作用而调节铁代谢，从而在铁的吸收、利用和储

存等不同铁池间进行信号传递。

４　展　　望

铁调素与炎性反应和机体铁代谢状况有着密切的关系，因

此在基础研究和临床应用方面均有重要意义。如补充铁调素

可降低肠道对铁的吸收，在防止遗传性血色病等铁负荷过载方

面有一定的临床应用价值［２０］。有研究发现，应用针对小鼠铁

调素Ｎ末端的几个小分子肽可能成为铁调素激动剂，有可能

研制成一种口服制剂。铁调素拮抗剂单克隆抗体将能用于治

疗铁调素过多的铁限制性贫血等疾病；而铁调素中和抗体也已

成功应用于ＡＣＤ小鼠模型
［２３］。另外，干扰ＢＭＰ信号途径的

小分子抑制剂Ｄｏｒｓｏｍｏｒｐｈｉｎ可阻碍铁诱导的铁调素产生。作

为ＢＭＰ信号途径的ｓＨＪＶ拮抗剂，则降低小鼠铁调素的表

达；抗细胞因子抗体和红细胞生成刺激因子也可抑制铁调素的

产生。当然它们的确切疗效以及对人体的安全性尚需进一步

观察和评价。

由于ＮｅｏｇｅｎｉｎＦＮ５～６片段已被证明可以在体外和体内

抑制ＢＭＰ介导的铁调素的表达，可能会使利用这一片段分子

治疗贫血成为可能。可以设想通过影响 ＨＪＶ、Ｎｅｏｇｅｎｉｎ的表

达降低血中铁调素的水平，从而达到既增加肠道对铁的吸收，

又促使从网状内皮系统释放铁，有效地治疗相关类型的贫血性

疾病。因此，铁调素、ＨＪＶ及 Ｎｅｏｇｅｎｉｎ可能是治疗 ＡＣＤ的新

靶点。另一方面，给予外源性铁调素及其调节蛋白可能会治疗

或缓解年轻型血红蛋白及其他铁过负荷过载患者的临床症状，

甚或能有效地治疗这类疾病［１８，２０］。
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·综　　述·

ＩＬ３３及其受体ＳＴ２的结构和在疾病中的作用

阙文君 综述，张莉萍△审校

（重庆医科大学附属第一医院检验科，重庆４０００１６）

　　关键词：ＩＬ３３；　ＳＴ２；　细胞因子；　炎性反应

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．１２．０３６ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）１２１６０６０３

　　ＩＬ３３是ＩＬ１家族的成员，ＳＴ２是其特异性受体，近年来

研究表明，ＩＬ３３与ＳＴ２结合后，激活下游信号通路，促进Ｔｈ２

细胞免疫应答，起到调节免疫应答等功能。研究表明，ＩＬ３３在

自身免疫性疾病、变态反应以及心血管肺部疾病等多种疾病中

·６０６１· 国际检验医学杂志２０１４年６月第３５卷第１２期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１２



起到炎症因子的作用。透彻研究ＩＬ３３／ＳＴ２通路的作用机制

及其在各种疾病中的作用，有利于对疾病进一步的认识及新疗

法的探究。

１　ＩＬ３３的生物学特性

近期研究表示全长的ＩＬ３３是具有生物活性的
［１］。与其

他ＩＬ１类细胞因子及受体的作用通路相似，ＩＬ３３与ＳＴ２结

合，激活下游信号。分子Ｎ端为进化保守的同源结构域螺旋

转角螺旋结构模式，决定ＩＬ３３与核内异染色质尤其是染色

粒的结合的核心序列位于这一序列当中［２］。通过ＩＬ３３的

ｍＲＮＡ分析结果表明，ＩＬ３３ｍＲＮＡ在纯化的树突状细胞、上

皮细胞、活化的巨噬细胞上均有表达，而且在胃、脑、肺脏、皮肤

组织中有较高水平的表达，在小鼠淋巴组织、脾、胰腺、心肌中

表达水平较低。而所在部位都是肥大细胞有大量表达的部位。

另外，脂肪细胞也显示有ＩＬ３３ｍＲＮＡ的表达。ＩＬ３３最初从

高壁内皮细胞中分离得到，它在平滑肌细胞和官腔内皮细胞及

微血管内皮细胞的淋巴结中均有不同程度表达。

２　ＳＴ２的生物学活性

２．１　ＳＴ２的结构与分类　ＳＴ２是ＩＬ１受体／Ｔｏｌｌ样超家族成

员之一，该超家族成员胞内都含有 Ｔｏｌｌ／ＩＬ１Ｒ（ＴＩＲ）结构域。

该结构域位于蛋白的胞质侧，由１６０个氨基酸组成。ＳＴ２蛋白

是Ｔｈ２的特异性产物，ＳＴ２基因产物有三种不同的克隆类型：

可溶性 ＳＴ２（ｓＳＴ２）、跨膜受体型（ＳＴ２Ｌ）、多变型（ＳＴ２Ｖ）。

ｓＳＴ２缺乏ＳＴ２Ｌ所有的跨膜结构域和胞质成分，可分泌到细

胞外，成为分泌型ＳＴ２。ＳＴ２Ｌ由３个细胞外免疫球蛋白结构

域、跨膜结构域和ＴＩＲ胞质成分组成
［３］。

２．２　ＳＴ２的表达　犛犜２基因最初主要作为小鼠纤维原细胞轴

的主要应答基因和 犎犃狉犪狊致癌基因应答基因
［３］。犛犜２在活

化的Ｔｈ２细胞上优先表达，并且能提高ＩＬ４、ＩＬ５、ＩＬ１３的表

达。但它在Ｔｈ１细胞不表达。犛犜２在肥大细胞的细胞膜上也

有表达，哮喘、过敏性气道炎症的患者血清ＳＴ２水平有明显

升高。

３　ＩＬ３３／ＳＴ２相互作用

ＳＴ２最初是作为孤儿受体被发现的
［４］，ＩＬ１家族细胞因子

通过与两条ＩＬ１受体链装配成异源三聚体，作为信号发送复

合体，启动效应细胞的生物学应答。ＩＬ３３的主要受体是ＳＴ２，

联合受体是ＩＬ１ＲＡｃＰ。ＩＬ３３必须和ＳＴ２形成复合物后才能

与联合受体ＩＬ１ＲＡｃＰ结合。ＩＬ３３与ＳＴ２受体结合后，激活

下游信号发射分子如核因子κＢ（ＮＦκＢ）、ＩＬ１受体相关的激

酶（ＩＲＡＫ）、激活蛋白１（ＡＰ１）、肿瘤坏死因子受体相关因子６

（ＴＲＡＦ６）和／或 ＭＡＰＫｓ。其中ＩＲＡＫ通过ＴＲＡＦ６信号通路

激活下游的有丝分裂原，从而激活蛋白激酶激酶（ＭＡＰＫＫ），

ＭＡＰＫＫ又可以激活 ＡＰ１。同时，ＴＲＡＦ６可以将核因子κＢ

（ＮＦκＢ）激酶抑制物复合物激活，使当中的 ＮＦκＢ释放出

来［５］。通过ＮＦκＢ和 ＭＡＰＫｓ的激活，从而促进 Ｔｈ２细胞的

免疫应答。

４　ＩＬ３３／ＳＴ２在疾病中的作用

ＩＬ３３通过与受体ＳＴ２的结合激发Ｔｈ２型炎性反应，同时

伴随嗜酸性细胞的累积。小鼠体内注射ＩＬ３３，会导致小鼠血

清Ｔｈ２细胞因子例如ＩＬ４、ＩＬ５、ＩＬ１３等的增加，同时ＩｇＧ１和

ＩｇＥ也增加
［５］。ＩＬ３３的功能被ＳＴ２受体调节和控制，可溶性

ＳＴ２（ｓＳＴ２）的 ｍＲＮＡ或（和）蛋白水平作为ＩＬ３３的诱导受

体，在变态反应性疾病（哮喘［６］、过敏性结膜炎［７］）、炎性反应

（败血症）、自身免疫性反应［系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）］等疾病的

患者血清中ｓＳＴ２、ＩＬ３３升高。因此，观察结果有力的证实，

ＩＬ３３在许多Ｔｈ２细胞因子相关的疾病发生中起重要作用。

４．１　感染性炎症性疾病　Ｔｈ１细胞产生炎症因子包括ＩＬ２、

ＩＦＮγ、ＴＮＦα以及ＩｇＧ２等，Ｔｈ２细胞则分泌ＩＬ４、ＩＬ５、ＩＬ

１０、ＩＬ１３、ＩｇＧ１和ＩｇＥ。在研究者用ＥＬＩＳＡ方法定量检测了

外伤手术、创伤、败血症和健康人的血清ｓＳＴ２、ＩｇＧ１、ＩＬ２、

ＩＦＮγ、ＩＬ１０时，结果发现败血症患者血清中的ｓＳＴ２、ＩｇＧ１比

手术、创伤和健康人血清水平都明显升高，而Ｔｈ１细胞产生的

炎症因子ＩＬ２、ＩＦＮγ在败血症患者血清中较健康人减少，ＩＬ

１０在败血症和创伤患者血清中都有增高。证实了炎性反应时

Ｔｈ１细胞朝向Ｔｈ２细胞方向的转变。

目前，ＩＬ３３在急性胰腺炎（ＡＰ）中也有一定研究。已有研

究证明，ＴＮＦα在急性胰腺炎的发展中起重要作用，可用来评

估急性胰腺炎的严重程度［８］。定时观察 ＡＰ小鼠的病理变化

和血清中ＡＭＹ、ＴＮＦα、ＩＬ３３动态变化，发现在 ＡＰ发生６ｈ

内，ＡＰ组小鼠血中ＩＬ３３与 ＴＮＦα都比对照组显著上升，且

二者呈正相关；６ｈ后，ＩＬ３３逐渐下降
［９］。研究还显示，ＩＬ３３

能刺激小鼠骨髓来源的初级肥大细胞分泌ＴＮＦα、ＩＬ１β等炎

症因子，说明在急性胰腺炎的早期，ＩＬ３３可能与ＴＮＦα相互

促进起到促炎的作用［１０］。

４．２　自身免疫性疾病　ＳＬＥ是多系统自身免疫性疾病，其特

点是高丙种球蛋白和过多的自身抗体。研究发现ＳＬＥ患者血

清中的ｓＳＴ２水平比健康人明显增高。Ｍｏｋ等
［１１］的研究进一

步反映了血清ＩＬ３３、ｓＳＴ２与ＳＬＥ疾病活动性的关系。研究

表明，大多数ＳＬＥ患者血清中ＩＬ３３水平是低于最低检测限

的，ＩＬ３３在ＳＬＥ和健康人之间的差异也无统计学意义（犘＞

０．０５）。而ＳＬＥ患者血清ＳＴ２水平比健康人显著升高。在

ＳＬＥ患者与健康人的对比中，未发现ＩＬ３３与ＳＴ２水平有显著

的相关性，而研究发现活动性ＳＬＥ患者ｓＳＴ２水平比非活动性

ＳＬＥ患者明显升高，非活动性ＳＬＥ患者ｓＳＴ２水平比健康人明

显升高，说明ｓＳＴ２水平与ＳＬＥ活动性强度呈正相关。此外，

ＳＬＥ患者血清ｓＳＴ２水平与抗ｄｓＤＮＡ抗体和Ｃ３的水平也存

在相关性。患者血清中抗ｄｓＤＮＡ抗体的水平与ｓＳＴ２水平呈

正相关，而Ｃ３的水平则与ｓＳＴ２成负相关。

有研究发现，肥大细胞在类风湿性关节炎（ＲＡ）的生物学

上也起到关键作用。肥大细胞在关节组织上有丰富的表达，

ＩＬ３３有可能是通过使表达高密度ＳＴ２的肥大细胞活化从而

促进炎性反应。实验证实［１２］，ＩＬ３３对生物体内由抗原诱发的

关节炎中肥大细胞的活化起主要作用。Ｔｈ１７是类风湿性关节

炎的一个关键病原细胞，ＩＬ３３诱导肥大细胞产生ＩＬ１、ＩＬ６、

ＩＬ１３等一系列细胞因子，而ＩＬ１和ＩＬ６都是诱导Ｔｈ１７细胞

的重要因子，因此实验表明了在抗原诱发关节炎中ＩＬ３３／ＳＴ２

与抗原特异性产物ＩＬ１７的关系。

４．３　变态反应性疾病　肥大细胞在ＩｇＥ介导激活后产生ＩＬ

３３，且ＩＬ３３／ＳＴ２通路是ＩｇＥ依赖性炎症进展的关键。支气管

哮喘是以气道高反应性，过敏性炎症，血清过敏原特异性ＩｇＥ

增高以及Ｔｈ２细胞因子增高为特点的慢性过敏性炎症性疾

病。ＩＬ１ＲＩ／ＩＬ１和ＳＴ２／ＩＬ３３通路是免疫学上调控变态反应

性炎症的关键途径［１３］，ＩＬ３３通过诱导ＩＬ４、ＩＬ５、ＩＬ１３引起

气道高反应性和杯状细胞增生而完全不依赖于获得性免疫系

统。可溶性ＳＴ２和ＩＬ３３ｍＲＮＡ的水平在哮喘患者的组织中

有明显升高，哮喘患者的支气管活体切片上，可观察到ＩＬ３３

表达比健康对照增高［１４］。在缺乏ＳＴ２／ＩＬ３３的小鼠身上的实

验显示，ＳＴ２缺乏的小鼠比野生小鼠过敏性气道炎症发生较

少，这与ＩＬ５的Ｔ细胞分化减少有关，然而ＩＬ４和ＩＬ１３的水

平与野生型相似，总细胞数、巨噬细胞、嗜酸性细胞计数比起野

生型的增高更不显著［１５］。这又一次说明ＩＬ３３／ＳＴ２信号是过
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敏性气道炎症的重要通路。Ｋｅａｒｌｅｙ等
［１６］的实验进一步表明，

Ｔ１／ＳＴ２ＩＬ３３通路和Ｔｈ２细胞的存在，不仅在变态反应发生

中是必需的，对变态反应的持续也是必要的。ＩＬ３３对蛋白酶

调节的先天性气道炎症的发生也很重要，并在ＩｇＥ介导的肺部

迟发型炎性反应中起重要作用，且不影响抗原特异性记忆 Ｔ

细胞的获得［１７］。因此，ＩＬ３３为过敏性哮喘提供了一个新的治

疗途径，通过重建细胞因子的平衡（ＩＬ１和ＩＬ３３）和介导炎症

的信号通路（ＩＬ１ＲＩ和ＳＴ２）以及结构改变，达到改善气道炎性

反应的作用。

在过敏性休克的研究中也证实，在ＩｇＥ存在的情况下，ＩＬ

３３通过快速诱导肥大细胞脱颗粒从而诱发过敏性休克
［１８］。当

患者过敏性休克时，血清ＩＬ３３标志性升高且分布于人体异位

组织。ＩＬ３３能作为治疗过敏性休克的潜在的靶目标。

４．４　心血管疾病　目前已有研究证明，ＳＴ２蛋白水平在动脉

狭窄引起的慢性左心室超负荷患者和充血性心力衰竭患者血

清中增高。ＳＴ２与基线 Ｎ端前脑利钠肽（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）和炎

症标记物Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）有明确关系。ＳＴ２的水平与心肌

舒张负荷程度成比例，对一组心肌收缩功能正常而单独舒张功

能衰竭的患者进行实验，发现ＳＴ２的水平与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ一

致上升，因此ＳＴ２被认为主要是对心肌舒张负荷敏感。Ｂａｒ

ｔｕｎｅｋ等
［１９］在实验中分别对左心室肥大，包括动脉狭窄、动脉

粥样硬化（ＡＳ），充血性心肌病（ＣＣＭ）和健康人的血清ＳＴ２作

了检测，也发现ＳＴ２在 ＡＳ和ＣＣＭ 患者中比在健康人中增

高，且与ＢＮＰ相关。除了作为心血管疾病的生物学标记以外，

ＳＴ２／ＳＴ２Ｌ信号可能对心血管疾病的调控也很重要。在细胞

水平上，ｓＳＴ２与巨噬细胞结合，抑制促炎因子ＩＬ１、ＩＬ６、

ＴＮＦα
［２０］；ｓＳＴ２与ＩＬ３３结合，减少 ＭＡＰ激酶和 ＮＦκＢ信

号；膜型ＳＴ２Ｌ抑制ＩＬ１受体和固有免疫ＴＬＲ４信号。

５　前　　景

ＩＬ３３是ＩＬ１家族的一个新成员，它除了作为细胞因子调

节机体免疫应答以外，还可作为细胞内核因子发挥核染色质相

关的转录调节因子作用［２１］。ＩＬ３３／ＳＴ２通路参与多种疾病的

发生发展过程，ＩＬ３３也可作为类风湿性关节炎、过敏性哮喘

以及心血管等疾病治疗的新的靶目标。但目前对ＩＬ３３的研

究许多方面还停留在动物实验阶段，没有对ＩＬ３３在人体的作

用有透彻的研究。对ＩＬ３３的研究仍还有很大的空间，它在许

多疾病中发挥着不同的功能，清楚探究ＩＬ３３／ＳＴ２通路的作用

机制及其在各种疾病中的作用，对疾病治疗新方法的发现及新

药的研发都有重要意义。

参考文献

［１］ ＨｓｕＣＬ，ＮｅｉｌｓｅｎＣＶ，ＢｒｙｃｅＰＪ．ＩＬ３３ｉｓｐｒｏｄｕｃｅｄｂｙｍａｓｔｃｅｌｌｓ

ａｎｄｒｅｇｕｌａｔｅｓＩｇＥｄｅｐｅｎｄｅｎｔｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１０，５

（８）：ｅ１１９４４．

［２］ＬｉｎｇｅｌＡ，ＷｅｉｓｓＴＭ，ＮｉｅｂｕｈｒＭ，ｅｔａｌ．ＳｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆＩＬ３３ａｎｄｉｔｓ

ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｗｉｔｈｔｈｅＳＴ２ａｎｄＩＬ１ＲＡｃＰＲｅｃｅｐｔｏｒｓＩｎｓｉｇｈｔｉｎｔｏｈｅ

ｔｅｒｏｔｒｉｍｅｒｉｃＩＬ１ｓｉｇｎａｌｉｎｇｃｏｍｐｌｅｘｅｓ［Ｊ］．Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ，２００９，１７

（１０）：１３９８１４１０．

［３］ ＢｒｕｎｎｅｒＭ，ＫｒｅｎｎＣ，ＲｏｔｈＧ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｌｅｖｅｌｓｏｆｓｏｌｕｂｌｅ

ＳＴ２ｐｒｏｔｅｉｎａｎｄＩｇＧ１ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｐｓｉｓａｎｄｔｒａｕ

ｍａ［Ｊ］．ＩｎｔｅｎｓｉｖｅＣａｒｅＭｅｄ，２００４，３０（７）：１４６８１４７３．

［４］ ＨｏｎｇＪ，ＢａｅＳ，ＪｈｕｎＨ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｃｏｎｓｔｉｔｕｔｉｖｅｌｙａｃｔｉｖｅ

ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ３３（ＩＬ３３）ｓｐｌｉｃｅｖａｒｉａｎｔ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２０１１，２８６

（２２）：２００７８２００８６．

［５］ ＯｈｎｏＴ，ＯｂｏｋｉＫ，ＭｏｒｉｔａＨ，ｅｔａｌ．ＰａｒａｃｒｉｎｅＩＬ３３ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎｅｎ

ｈａｎｃｅｓｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｍｅｄｉａｔｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１１，６（４）：ｅ１８４０４．

［６］ ＫｕｒｏｗｓｋａＳｔｏｌａｒｓｋａＭ，ＳｔｏｌａｒｓｋｉＢ，ＫｅｗｉｎＰ，ｅｔａｌ．ＩＬ３３ａｍｐｌｉ

ｆｉｅｓｔｈｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎｏｆａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｌｙａｃｔｉｖａｔｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓｔｈａｔ

ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｔｏａｉｒｗａｙｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，２００９，１８３（１０）：

６４６９６４７７．

［７］ ＭａｔｓｕｄａＡ，ＯｋａｙａｍａＹ，ＴｅｒａｉＮ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｏｌｅｏｆｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ３３

ｉｎｃｈｒｏｎｉｃａｌｌｅｒｇｉｃｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ［Ｊ］．ＩｎｖｅｓｔＯｐｈｔｈａｌｍｏｌＶｉｓＳｃｉ，

２００９，５０（１０）：４６４６４６５２．

［８］ 王要军，葛文松．ＴＮＦα、ＩＬ６、ＴＡＰ与急性胰腺炎严重程度的相

关性研究［Ｊ］．中国误诊学杂志，２００９，９（６）：１２６１１２６２．

［９］ ＨａｙａｋａｗａＨ，ＨａｙａｋａｗａＭ，ＫｕｍｅＡ，ｅｔａｌ．ＳｏｌｕｂｌｅＳＴ２ｂｌｏｃｋｓ

ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ３３ｓｉｇｎａｌｉｎｇｉｎａｌｌｅｒｇｉｃａｉｒｗａｙｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌ

Ｃｈｅｍ，２００７，２８２（３６）：２６３６９２６３８０．

［１０］张恒超，房林．ＩＬ３３在急性胰腺炎大鼠血清中的变化及意义［Ｊ］．

同济大学学报：医学版，２０１０，３１（５）：７１１．

［１１］ＭｏｋＭＹ，ＨｕａｎｇＦＰ，ＩｐＷＫ，ｅｔａｌ．ＳｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＩＬ３３ａｎｄｓｏｌ

ｕｂｌｅＳＴ２ａｎｄｔｈｅｉｒａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｗｉｔｈｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕ

ｐｕｓｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ［Ｊ］．Ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ，２０１０，４９（３）：５２０５２７．

［１２］ＸｕＤＭ，ＪｉａｎｇＨＲ，ＫｅｗｉｎＰ，ｅｔａｌ．ＩＬ３３ｅｘａｃｅｒｂａｔｅｓａｎｔｉｇｅｎｉｎ

ｄｕｃｅｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｂｙａｃｔｉｖａｔｉｎｇｍａｓｔｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳ

Ａ，２００８，１０５（３１）：１０９１３１０９１８．

［１３］ＬｅｅＪＨ，ＷａｎｇＬＣ，ＹｕＨＨ，ｅｔａｌ．ＴｙｐｅＩＩＬ１ｒｅｃｅｐｔｏｒ（ＩＬ１ＲＩ）

ａｓｐｏｔｅｎｔｉａｌｎｅｗｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｔａｒｇｅｔｆｏｒｂｒｏｎｃｈｉａｌａｓｔｈｍａ［Ｊ］．Ｍｅ

ｄｉａｔｏｒｓＩｎｆｌａｍｍ，２０１０：５６７３５１．

［１４］ＰｒéｆｏｎｔａｉｎｅＤ，ＬａｊｏｉｅＫａｄｏｃｈＳ，ＦｏｌｅｙＳ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｅｘｐｒｅｓ

ｓｉｏｎｏｆＩＬ３３ｉｎｓｅｖｅｒｅａｓｔｈｍａ：ｅｖｉｄｅｎｃｅｏｆｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｂｙａｉｒｗａｙ

ｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，２００９，１８３（８）：５０９４５１０３．

［１５］ＬｉｎＪ，ＺｈａｏＧＱ，ＷａｎｇＱ，ｅｔａｌ．Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ３３／ＳＴ２

ｓｉｇｎａｌｉｎｇｏｆｈｕｍａｎｃｏｒｎｅａｌｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍｉｎａｌｌｅｒｇｉｃｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪ

Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ，２０１３，６（１）：２３２９．

［１６］ＫｅａｒｌｅｙＪ，ＢｕｃｋｌａｎｄＫＦ，ＭａｔｈｉｅＳ，ｅｔａｌ．Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｏｆａｌｌｅｒｇｉｃｉｎ

ｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄａｉｒｗａｙｈｙｐｅｒｒｅａｃｔｉｖｉｔｙｉｓｄｅｐｅｎｄｅｎｔｕｐｏｎｄｉｓｒｕｐ

ｔｉｏｎｏｆｔｈｅＴ１／ＳＴ２ＩＬ３３ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＡｍＪＲｅｓｐｉｒＣｒｉｔＣａｒｅ

Ｍｅｄ，２００９，１７９（９）：７７２７８１．

［１７］ＯｂｏｋｉＫ，ＮａｋａｅＳ，ＭａｔｓｕｍｏｔｏＫ，ｅｔａｌ．ＩＬ３３ａｎｄａｉｒｗａｙｉｎｆｌａｍ

ｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｌｌｅｒｇｙＡｓｔｈｍａＩｍｍｕｎｏｌＲｅｓ，２０１１，３（２）：８１８８．

［１８］ＰｕｓｈｐａｒａｊＰＮ，ＴａｙＨＫ，Ｈ′ｎｇＳＣ，ｅｔａｌ．Ｒｅｔｒａｃｔｉｏｎ．ｔｈｅｃｙｔｏｋｉｎｅ

ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ３３ｍｅｄｉａｔｅｓａｎａｐｈｙｌａｃｔｉｃｓｈｏｃｋ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉ

ＵＳＡ，２０１２，１０９（３４）：１３８７７．

［１９］ＢａｒｔｕｎｅｋＪ，ＤｅｌｒｕｅＬ，ＶａｎＤｕｒｍｅＦ，ｅｔａｌ．Ｎｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｐｒｏｄｕｃ

ｔｉｏｎｏｆＳＴ２ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｈｕｍａｎｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｙａｎｄｆａｉｌｕｒｅｉｓｒｅｌａｔｅｄｔｏ

ｄｉａｓｔｏｌｉｃｌｏａｄ［Ｊ］．ＪＡｍＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，２００８，５２（２５）：２１６６２１７４．

［２０］ＴａｋｅｚａｋｏＮ，ＨａｙａｋａｗａＭ，ＨａｙａｋａｗａＨ，ｅｔａｌ．ＳＴ２ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ

ＩＬ６ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｖｉａｔｈｅｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆＩκＢｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄｂｙ

ｔｈｅＬＰＳｓｉｇｎａｌｉｎＴＨＰ１ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍＢｉｏｐｈｙｓＲｅｓＣｏｍ

ｍｕｎ，２００６，３４１（２）：４２５４３２．

［２１］ＣａｒｒｉｅｒｅＶ，ＲｏｕｓｓｅｌＬ，ＯｒｔｅｇａＮ，ｅｔａｌ．ＩＬ３３，ｔｈｅＩＬ１ｌｉｋｅｃｙｔｏ

ｋｉｎｅｌｉｇａｎｄｆｏｒＳＴ２ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ｉｓａｃｈｒｏｍａｔｉｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄｎｕｃｌｅａｒ

ｆａｃｔｏｒｉｎｖｉｖｏ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，２００７，１０４（１）：２８２

２８７．

（收稿日期：２０１４０１１３）

·８０６１· 国际检验医学杂志２０１４年６月第３５卷第１２期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１２


