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要!目的
!

探讨脱敏疗法对支气管哮喘患儿外周血
*

型固有淋巴细胞"

LNG#.

$的影响和临床意义%方

法
!

选取
#$%*

年
%

月至
#$%R

年
%#

月该院收治的
'$

例支气管哮喘患儿!随机分为单纯药物治疗组"

'h%R

$和

药物联合脱敏治疗组"

'h%R

$!同时选取
%R

例健康体检儿童作为对照组!分别用流式细胞术和酶联免疫吸附试

验检测治疗前后外周血
LNG#.

&

LN+%'

&

LN+%R

&

LN+''

表达水平%结果
!

单纯药物治疗组&药物联合脱敏治疗组外

周血
LNG#.

水平明显高于对照组"

;

#

$!$R

$#单纯药物治疗组治疗
%

年后外周血
LNG#.

水平仍高于对照组

"

;

#

$!$R

$#药物联合脱敏治疗组治疗
#

个月后外周血
LNG#.

水平较治疗前降低"

;

#

$!$R

$!治疗
%

年后与对照

组比较!差异无统计学意义"

;

$

$!$R

$%单纯药物治疗组&药物联合脱敏治疗组外周血
LN+R

&

LN+%'

&

LN+''

水平

明显高于对照组"
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$#单纯药物治疗组治疗
%

年后外周血
LN+R

&

LN+%'

&

LN+''

水平仍高于对照组"
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$#药物联合脱敏治疗组治疗
#

个月后外周血
LN+R

&

LN+%'

&

LN+''

水平较治疗前降低"

;

#

$!$R

$!治疗
%

年后

与对照组比较!差异无统计学意义"

;

$

$!$R

$%结论
!

脱敏疗法能通过改变支气管哮喘患儿过度活跃的固有免

疫应答!使外周血中高表达的
LNG#.

及细胞因子
LN+R

&

LN+%'

水平恢复至正常!降低哮喘的气道反应性和炎性反

应!达到缓解和治疗哮喘的目的%

关键词!过敏性哮喘#

!

脱敏#
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型固有淋巴细胞
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支气管哮喘是儿童!特别是婴幼儿常见的一种非

特异性慢性气道炎症性疾病#

%

$

"中国人群中哮喘发

病率约为
%Z

!儿童可达
'Z

!随着环境污染的严重!

这一比率仍在逐渐升高"免疫功能紊乱被认为是哮

喘发病的关键因素"以往的研究指出
34%

(

34#

比例

失衡)抗原特异性
34#

细胞过度分化介导的适应性免

疫应答与支气管哮喘密切相关#

#

$

"近年来!人们发现

了一种
*

型固有淋巴细胞%

LNG#.

&!其在哮喘患者外

周血中表达升高!可分泌细胞因子白细胞介素%

LN

&

+%'

和
LN+R

!

LNG#.

被认为参与了哮喘的发生发展#

'

$

"脱

敏疗法是通过向机体少量多次注射变应原!诱导致敏

细胞释放极少量活性介质!不会引起明显的临床症

状!逐渐使致敏细胞内活性介质耗竭!消除致敏状态"

该疗法在由吸入性过敏原引起的变态反应性疾病治

疗中有较好的临床效果#

*

$

!但其治疗机制尚不完全清

楚"本研究通过分析支气管哮喘患儿脱敏治疗前后

外周血
LNG#.

)

LN+%'

)

LN+%R

)

LN+''

水平变化!探讨脱

敏疗法对支气管哮喘患儿固有免疫应答的调控作用

及临床意义"

>
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资料与方法

>!>

!

一般资料
!

选取
#$%*

年
%

月至
#$%R

年
%#

月本

院风湿免疫科收治的
'$

例支气管哮喘患儿!随机分

为单纯药物治疗组%

'h%R

&和药物联合脱敏治疗组

%

'h%R

&!其中男
%&

例!女
%#

例!平均年龄%

&!'Ra

*!##

&岁"同时!选择
%R

例健康体检儿童作为对照

组!其中男
(

例!女
)

例!平均年龄%

0!))aR!$R

&岁"

所有患儿均符合儿童支气管哮喘诊断与防治指南的

诊断标准#

R

$

!并在入组前获得监护人知情同意"各组

性别)年龄)病情等一般资料比较!差异无统计学意义

%

;

$

$!$R
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>!D

!

仪器与试剂
!

J2GTG>?-H<7

型流式细胞仪购自

美国
WK

公司!

KPO+()$)

酶标分析仪购自北京普朗

医用设备有限公司!

3%

(

T3#+JL3G

)

LN+%0W1+]S

单克

隆荧光抗体购自美国
WK

公司!

LN+R

)

LN+%'

)

LN+''

酶

联免疫吸附试验%

SNLT2

&试剂盒购自南京建成生物

工程研究所"

>!E

!

方法
!

晨起空腹抽取静脉血
#DN

于乙二胺四

乙酸抗凝管!充分颠倒混匀待用"%

%

&单个核细胞分

离'调整细胞浓度至
%j%$

)

(

DN

!加入含
%$Z

胎牛血

清的
KOSO

培养液)佛波酯和离子霉素!于
'0 b

)

RZ GV

#

培养箱中培养
*4

"%

#

&

LNG#.

细胞检测'取

流式细胞管!依次加入单克隆荧光抗体!再加入
R$

"

N

单个核细胞悬液!

* b

避光孵育
%RD-/

!

]WT

洗涤
'

次!用
'$$

"

N]WT

重悬细胞!采用流式细胞仪检测!

结果用
G5??d<5.=

软件分析"%

'

&细胞因子检测'按

SNLT2

检测试剂盒相关说明进行操作!以标准蛋白浓

度及对应吸光值绘制标准曲线!并通过回归方程计算

标本蛋白浓度"%

*

&治疗疗效比较'总有效率
h

%临床

控制例数
X

显效例数
X

好转例数&(总例数
j%$$Z

"

>!F

!

统计学处理
!

采用
T3232%%!$

软件进行统计

学处理!计量资料以
Oa2

表示!组间比较采用

T=<;5/=̀.3

检验!以
;

#

$!$R

为差异有统计学意义"

D

!

结
!!

果

D!>

!

支气管哮喘患儿治疗前后外周血
LNG#.

水平比

较
!

单纯药物治疗组治疗前和治疗
#

个月)

%

年后外

周血
LNG#.

水平分别为%

%!$0a$!%R

&

Z

和%

$!((a

$!%#

&

Z

)%

$!)Ra$!%%

&

Z

"药物联合脱敏治疗组治

疗前和治疗
#

个月)

%

年后外周血
LNG#.

水平分别为

%

%!%'a$!%$

&

Z

和 %

$!&%a$!%R

&

Z

)%

$!'(a

$!$0

&

Z

"单纯药物治疗组)药物联合脱敏治疗组治

疗前外周血
LNG#.

水平明显高于对照组的%

$!'0a

$!%%

&

Z

!差异有统计学意义%

3h)!&'#

!

;h$!$%%

&"

单纯药物治疗组治疗
%

年后外周血
LNG#.

水平低于

治疗前!但仍高于对照组!差异均有统计学意义%

3

值

分别为
'!&R0

)

*!#R&

!

;

值分别为
$!$'%

)

$!$#*

&"药

物联合脱敏治疗组治疗
#

个月后外周血
LNG#.

水平

低于治疗前!差异有统计学意义%

3h#!)(R

!

;h

$!$'&

&,药物联合脱敏治疗组治疗
%

年后外周血

LNG#.

水平恢复至正常!与对照组比较差异无统计学

意义%

3h%!#R(

!

;h$!%#'

&"

D!D

!

支气管哮喘患儿治疗前后外周血
LN+R

)

LN+%'

)

LN+''

水平比较
!

单纯药物治疗组)药物联合脱敏治

疗组外周血
LN+R

)

LN+%'

)

LN+''

水平明显高于对照组!

差异有统计学意义%

3

值分别为
)!*#0

)

)!$''

)

0!*#R

!

;

#

$!$R

&"单纯药物治疗组治疗
%

年后
LN+R

)

LN+%'

)

LN+''

水平仍高于对照组!差异有统计学意义%
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别为
#!(0(

)

#!)R#

)

#!0&'

!

;

#

$!$R

&"药物联合脱敏

治疗组治疗
#

个月后
LN+R

)

LN+%'

)

LN+''

水平明显低

于治疗前!差异有统计学意义%

3

值分别为
'!*&)

)

R!0RR

)

'!#0)

!

;

#

$!$R

&,药物联合脱敏治疗组治疗
%

年后
LN+R

)

LN+%'

)

LN+''

水平恢复至正常!与对照组比

较差异无统计学意义%

;

$

$!$R

&"见表
%

"

表
%

!!

支气管哮喘患儿外周血
LN+R

%

LN+%'

%

LN+''

水平#

Oa2

&

6F

'

DN

$

组别 治疗时间
LN+R LN+%' LN+''

单纯药物治疗组 治疗前
0&!)#a%'!'R

"

%#&!)#a%0!R)

"

(R!*Ra%$!'&

"

治疗
#

月后
0*!(0a%%!*&

"

%##!%(a%*!'&

"

&(!*&a(!)0

"

治疗
%

年后
RR!'&a(!&'

"'

(R!'(a%#!*R

"'

))!*&a&!R)

"'

药物联合脱敏治疗组 治疗前
&$!#&a%*!0'

"

%#)!)0a%)!'&

"

(*!#(a%$!)'

"

治疗
#

月后
)#!R)a%$!*)

"'

(R!R)a%*!'#

"'

0'!*&a%$!*0

"'

治疗
%

年后
*R!%#a&!R*

'

&*!&0a%#!)R

'

R&!0&a%#!')

'

对照组
*#!0(a%$!#& &#!')a%#!*( R0!0*a%$!)#

!!

注'与对照组相比!

"

;

#

$!$R

,与同组治疗前相比!

'

;

#

$!$R

D!E

!

两种方案治疗疗效比较
!

单纯药物治疗组临床

控制
R

例!显效
R

例!好转
'

例!无效
#

例!总有效率为

&)!0Z

"药物联合脱敏治疗组临床控制
)

例!显效
0

例!好转
%

例!无效
%

例!总有效率为
('!'Z

"两组治

疗总有效率比较!差异有统计学意义%

!

#

hR!%'#

!

;

#

$!$R

&"

E

!

讨
!!

论

!!

支气管哮喘是儿童最常见的过敏性疾病之一!目

前尚无有效根治方法!临床治疗以抗炎)解痉等对症

为主!但存在停药后易复发!长期用药还可能对患者

尤其是儿童生长发育产生一定的影响#

)

$

"脱敏疗法

是将过敏原制成一定浓度浸出液!以逐渐递增浓度的

方式少量多次给患者输入!促使体内产生相应抗体!

达到免疫耐受的治疗目的#

0

$

"研究发现!脱敏疗法可

能改变哮喘自然病程!是一种对因治疗!且大量临床

试验已经证实了其有效性#

&

$

!但脱敏疗法的相关治疗

机制目前尚不完全清楚"

固有免疫细胞占全部免疫细胞的比例很小!以往

对于哮喘发病的机制研究主要围绕适应性免疫应

答#

(

$

"

LNG#.

这类固有免疫细胞在淋巴细胞中所占比

例小!在表型和功能上与
34#

细胞有很多共同之

处#

%$

$

"气道壁细胞在过敏原刺激下分泌细胞因子
LN+

''

!激活
LNG#.

!并诱导其分泌大量
LN+R

)

LN+%'

等典

型的
34#

型细胞因子!参与哮喘主要的免疫应答过

程#

%%

$

"支气管黏膜内嗜酸性粒细胞聚集是支气管哮

喘的重要标志!嗜酸性粒细胞在气道壁聚集并分泌大

量炎性因子及细胞毒素产物!其中
LN+R

在嗜酸性粒细

胞的募集)增殖)活化和趋化中发挥作用!是调节嗜酸

性粒细胞功能和气道炎症的关键调控因子#

%#

$

"

LN+%'

能与组胺)内皮素和其他炎性因子协同作用'%

%

&引起

哮喘气道炎症的发生和提高机体敏感性!促进气道上

皮细胞分泌白三烯)几丁质酶等介质,%

#

&引起平滑肌

细胞收缩!诱导金属蛋白酶的高表达,%

'

&引起肺气肿

和肺上皮细胞的黏液化生#

%'+%R

$

!进一步加重支气管哮

喘的病理过程"

本研究中!支气管哮喘患儿急性发作未进行治疗

前!外周血
LNG#.

水平明显升高!同时
LN+R

)

LN+%'

水

平升高"这是由于在哮喘急性发作过程中!损伤的气

道上皮细胞分泌的各种炎性介质!如
LN+''

等作为内

源性危险信号!诱导
LNG#.

细胞大量增殖!并分泌
LN+

R

)

LN+%'

#

%)

$

"治疗
#

个月后!所有支气管哮喘患儿临

床症状均有所缓解!但经单独药物治疗后!患儿外周

血
LNG#.

)

LN+R

)

LN+%'

水平无明显改变!而经药物联合

脱敏治疗后!它们的水平明显下降"这说明脱敏治疗

能降低哮喘患儿外周血
LN#G.

水平!抑制过度活化的

固有免疫应答"经药物联合脱敏治疗
#

个月后!患儿

外周血
LNG#.

)

LN+R

)

LN+%'

水平虽有降低!但较对照组

仍处于升高状态!持续治疗
%

年后!患儿外周血

LNG#.

)

LN+R

)

LN+%'

水平才基本恢复至正常"这说明

脱敏疗法对支气管哮喘患儿
LNG#.

及细胞因子过度

表达的抑制作用是一个持续)缓慢的过程!其也可能

是临床上脱敏治疗需要持续
%

!

#

年的原因"

LN+''

是
LN+%

家族成员!是支气管哮喘的一个致病因子!其

诱导气道出现以
34#

应答为主的炎性反应!并通过引

起
3

细胞)

W

细胞)

Pe

细胞)

LNG#.

等的变化而导致

机体免疫平衡紊乱!促进哮喘的进展#

%0

$

"本研究结果

显示!支气管哮喘患儿外周血
LN+''

水平呈高表达!随

着治疗的进行!其水平逐渐下降!经药物联合脱敏治

疗
%

年后!患儿
LN+''

水平恢复至正常!而经单独药物

治疗
%

年后!其水平较治疗前仍明显升高"

LN+''

水

平与
LN#G.

)

LN+R

)

LN+%'

水平变化趋势相一致!与临床

表现相吻合"

-

%$0

-
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综上所述!脱敏治疗能抑制哮喘患儿急性发作时

过度活化的固有免疫应答!降低固有免疫细胞
LNG#.

及细胞因子
LN+R

)

LN+%'

水平!参与哮喘的免疫调节"

本研究拓展了固有免疫系统在支气管哮喘中作用的

认识!也丰富了脱敏疗法治疗过敏性哮喘作用机制的

研究!为临床治疗提供了理论依据!有助于今后改进

治疗方案并在临床中推广应用"
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