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同型半胱氨酸$

BHJ

'是蛋氨酸代谢产生的一种

含硫氨基酸*其水平与心血管疾病有关)

BHJ

水平

升高会刺激血管壁引起血管损伤*导致炎症和管壁斑

块的形成)还有
I

族维生素缺乏也会使
BHJ

水平重

度或轻度升高*这些都会增加心脏病的危险)

近年来*特别是实施全面二孩政策之后*高龄孕

妇越来越多*妊娠期妇女的
BHJ

水平变化颇受关注)

正常妊娠妇女
BHJ

水平低于孕前*妊娠期妇女
BHJ

水平升高与妊娠期高血压疾病0妊娠期糖尿病0胎儿

生长发育0先天畸形0流产0死胎0宫内生长受限有

关+

!0&

,

)还有学者提出*正常妊娠期妇女
BHJ

水平的

变化也许是一种生理现象*妊娠期
BHJ

水平降低与

雌激素水平升高有显著联系+

$

,

*本文通过对妊娠期妇

女在不同年龄0不同妊娠期以及在妊娠期并发高血

压0糖尿病等
&

个方面
BHJ

水平的变化进行阐述*说

明妊娠期妇女
BHJ

水平的变化这一现象)

$

"

妊娠期妇女在不同年龄时段
BHJ

水平的变化

""

分别将
&

个年龄段的
BHJ

水平与健康非妊娠妇

女进行比较*

&

个年龄段妊娠期妇女
BHJ

水平均低

于健康非妊娠妇女*差异有统计学意义$

?

$

%#%)

')

各年龄段间的比较差异无统计学意义$

?

%

%#%)

')妊

娠期妇女
BHJ

水平降低有助于维持母体血管内皮细

胞的完整性*在调节母体血管对妊娠的适应能力方面

有着重要的意义)正常妊娠时引起
BHJ

水平降低的

原因不清*可能机制包括!$

!

'妊娠期间血容量增加*

血液稀释($

"

'胎儿对必需氨基酸的需要量增加*使

BHJ

过度甲基化($

&

'胎儿对
BHJ

的利用增加+

)

,

)

虽然妊娠期妇女体内
BHJ

水平比孕前显著降低*但

妊娠期妇女对
BHJ

损伤的敏感性增强*血清
BHJ

水平轻度升高即导致一系列的血管损害)因此*妊娠

期常规监测
BHJ

*将有可能减少和预防部分妊娠期

并发症$如妊娠糖尿病0妊娠高血压等'的发生*促进

胎儿生长发育*有着重要的优生学意义)

%

"

不同孕周期间
BHJ

水平的变化

""

分别将早0中0晚妊娠期妇女的
BHJ

水平与健康

非妊娠妇女的
BHJ

水平比较*各期的
BHJ

水平均

较健康非妊娠妇女的
BHJ

水平低*差异有统计学意

义*且孕早期最低*到孕中期0孕晚期逐渐升高*孕晚

期最高)也就是说妊娠期妇女
BHJ

水平有先下降后

又逐渐升高的趋势+

+

,

)根据报道*正常月经周期中*

黄体期的
BHJ

水平明显低于卵泡期*所以妊娠早期*

类似黄体期的延续*

BHJ

水平也会生理性地下降*妊

娠中期*随着血容量的增加使血液稀释*胎儿对必需

氨基酸的需要量增加*使
BHJ

过度甲基化*胎儿对

BHJ

的利用增加*母体
BHJ

水平也就进一步降

低+

(

,

)在体外实验中*

BHJ

可增强子宫肌层的自发

性收缩+

'

,

*如若
BHJ

对子宫的这种作用在人体内也

存在的话*那么正常妊娠晚期
BHJ

水平的逐渐增高*

也许是在为分娩做准备)

BHJ

在正常分娩过程中也

许发挥着重要的生理作用)

&

"

妊娠高血压病#糖尿病
BHJ

水平的变化

""

妊娠有合并高血压或糖尿病的妇女
BHJ

水平均

比正常妊娠妇女要高*虽差异均无统计学意义$

?

%

%#%)

'*但因为妊娠妇女对
BHJ

损伤的敏感性增强*

所以即使血清
BHJ

水平轻度升高也有可能造成一系

列的血管损害*导致孕妇习惯性流产0宫内胎儿停育

等+

*

,

)这就进一步说明妊娠期高血压病是孕产妇和

围生儿发病率0病死率升高的主要原因+

!%

,

)还有研究

表明*高血压发病的主要机制为血管内皮损伤+

!!

,

)对

于患有周围动脉疾病的年轻女性*高
BHJ

血症和高

#

)%!!

#

国际检验医学杂志
"%!'

年
)

月第
&*

卷第
*

期
"

A/<CD7EF4:

!

F7

>

"%!'

!

G68#&*

!

@6#*

!

基金项目"国家高技术研究发展计划$

'+&

计划'子课题$

"%!$22%""&%$

')

""

本文引用格式"王小芳*梁卓
#

妊娠期妇女同型半胱氨酸水平变化的临床意义+

C

,

#

国际检验医学杂志*

"%!'

*

&*

$

*

'!

!!%)0!!%(#



血压具有很强的协同作用*及时在高血压患者中监测

BHJ

水平的变化*可为高血压病情的严重程度0疗效

判断以及预后提供帮助)目前国内外已有文献报道*

高
BHJ

水平与高血压发病的关系*

!**)

年就有首例

报道*高血压患者的
BHJ

水平显著高于正常孕妇*后

来*有学者发现*高血压孕妇
BHJ

水平较正常孕妇

BHJ

水平要高+

!"0!&

,

)

BHJ

水平还可作为
"

型糖尿

病患者大血管疾病的独立危险因素*由于妊娠糖尿病

患者血糖升高而过度排尿会使叶酸0维生素
I

丢失*

使
BHJ

水平升高*同时妊娠期糖尿病的病因与母体

和胎盘的抗胰岛素激素分泌增加有关*由于胰岛素抵

抗使血糖升高*也使
BHJ

水平升高*升高的
BHJ

水

平可损伤大血管和微血管*故可以通过监测血
BHJ

水平判断妊娠期糖尿病患者病情发展情况+

!$

,

)

近年来研究发现*血清中
BHJ

水平升高与习惯

性流产0妊娠高血压综合征0胎盘早剥0胎儿生长受

限0胎儿畸形0死胎0早产0低体质量儿等的发生密切

相关+

!)

,

)妊娠期妇女由于胎儿的生长发育*机体对叶

酸和维生素
I!"

的需求增多)有资料表明*胎盘血管

病变产生的原因与血清
BHJ

水平升高*叶酸降低相

关+

!+

,

)妊娠期妇女体内叶酸缺乏是神经管缺陷的一

个很重要的因素+

!(

,

*由于妊娠期妇女在不同时期其叶

酸水平较妊娠前有不同程度的降低*由此可能引起

BHJ

水平在妊娠期升高*从而产生
BHJ

毒害作

用+

!'

,

)另外*妊娠期妇女对
BHJ

损伤敏感性增加*

血清
BHJ

水平轻度增高都可能产生不良影响+

!*

,

)

目前*有关
BHJ

与妊娠高血压的发生和发展关系的

研究并不多*且结果存在分歧+

"%0"!

,

)高岚等+

""

,研究表

明*

BHJ

是胎盘血管病变的危险因子*孕妇
BHJ

水

平升高会影响胎盘功能*从而影响胎儿生长发育*导

致流产0胎儿发育异常及妊娠高血压0妊娠糖尿病)

所以*在妊娠期监测
BHJ

水平*可及早发现血管病

变*及早预防妊娠期并发症及胎儿不良结局的发

生率+

"&0")

,

)

综上所述*了解妊娠期妇女
BHJ

水平变化*对妊

娠期妇女实行
BHJ

水平监测*孕早期服用叶酸等临

床干预可降低血清
BHJ

水平*降低妊娠期血管病变

引致并发症发生*对防治妊娠并发症与优生优育0预

防早产0流产0新生儿体质量减低0胎儿神经管畸形等

具有重要意义)
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外泌体在肺结核中的研究进展!
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摘
"

要"目的
"

外泌体可由几乎所有类型细胞产生并释放!其被发现存在于多种体液中!包括血液&尿液&

唾液&胸腔积液和支气管肺泡灌洗液"

I2DK

$等%外泌体含有的组分在不同生理病理条件下不同!外泌体在调

节细胞功能及疾病发生中扮演重要角色%外泌体在细菌组分传播中起重要作用%本文阐述了外泌体的研究背

景&外泌体的形成和分泌&外泌体与结核分枝杆菌"

FVI

$的相互作用%旨在为结核疫苗和诊断靶标的研究提供

新的思路%
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外泌体是释放到细胞外的直径为
$%

$

!%%/R

膜

性胞外囊泡$

QG.

'*可运载多种蛋白质0脂质及核酸*

是一种重要的细胞间信息传递载体+

!

,

)结核分枝杆

菌$

FVI

'是肺结核的主要病原菌*作为一种兼性胞内

寄生菌*通过感染巨噬细胞为自身创造适宜繁殖环

境)

FVI

在感染后期能诱导宿主细胞死亡以促进胞

内
FIV

外排*也可通过坏死的感染细胞碎片或凋亡

小体的释放将致病成分散布到胞外环境)这些外泌

体不仅携带各种病原体相关分子模式$

?2F?.

'*还包

含
V

0

I

细胞抗原蛋白*核酸和病原体相关毒素)根据

产生机制不同+

"

,

*胞外囊泡分为
&

类!外泌体0微囊泡

和凋亡小体)根据国际外泌体协会建议*文献中所认

为的外泌体往往是各种囊泡的混合物*以往多数研究

中囊泡纯度并无严格明确*囊泡群中可能包含外泌

体*微囊泡甚至细菌胞外囊泡*因此*本文采用%外泌

体&一词包括其他类型来源胞外囊泡)本文阐述了

FVI

感染细胞来源外泌体的免疫调节作用*及其作

为结核疫苗和诊断靶标的新思路)

$

"

外泌体的研究背景

""

%外泌体&一词最初由
CWB@LVW@Q

等+

&

,在研究

网织红细胞成熟过程中囊泡形成时提出)

12?WLW

等+

$

,发现
QI

病毒转化人
I

淋巴细胞源囊泡表面表达

主要相容性复合体*具有激活免疫系统作用*与红细

胞外泌体形成和释放途径相似*这极大激起研究者对

外泌体免疫调节作用的研究热情)定义外泌体在免

疫应答中的作用的相关研究大多数在自身免疫和癌

症生物学背景下进行*而阐述外泌体对感染性疾病如

肺结核感染的免疫作用的研究少之又少)在对鸟分

枝杆菌的研究中*

IQ2VVJ

等+

)

,观察到鸟分枝杆菌

感染过程中相关
?2F?.

如脂阿拉伯甘露糖$

D2F

'

和磷脂酰肌醇甘露糖苷$

?AF

'从吞噬小体被转运至

多囊体并释放到胞外*可在相邻未感染细胞检测到这

些
?2F?.

)观察到鸟分枝杆菌0卡介苗或
FVI

感染

巨噬细胞释放的囊泡含有
D2F

0糖肽脂和相对分子

质量为
!*h!%

& 的脂蛋白等
FVI

组分*流式细胞术

检测发现囊泡释放量与多种内体标志物 $包括

D2F?!

0

D2F?"

0

FBH

(

0

)

和
$

次跨膜蛋白
HO'!

'

的数量呈正相关+

+0(

,

)这些具有晚期内体标志物的囊

泡通过钙依赖性胞吐释放到胞外*暗示这些囊泡属于

外泌体+

'

,

)

?12OWL01WL2DQL

等+

*

,发现
FVI

可

释放带有菌体成分的胞外囊泡*可引起
V688

样受体

$

VD1

'依赖性免疫应答)研究发现*感染细胞分泌的

胞外囊泡中含有脂聚糖与脂蛋白标记的
FVI

胞外囊

泡和
HO*

0

HO+&

标记的宿主源性外泌体*但有部分细

菌组分掺入宿主外泌体*提示外泌体可作为
FVI

胞

外囊泡运输的次要途径+
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