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"摘&要# 目的$ 探讨YC/"6 及YC/#$ 在复发性阿弗他溃疡!)+8$患者血清中的表达及意义% 方法$ )+8患者

('例!其中轻型 $' 例"重型 "' 例$及健康对照 #' 例"分析其免疫功能状态"采用?CYB+法检测其溃疡发作期外

周血血清中YC/"6)YC/#$ 蛋白表达水平"分析二者的相关性% 结果$ !>$)+8患者1-()1-(W5)1-"U h!U 低于对

照组# YEb)1>!' 高于对照组"而1$ 低于对照组"差异有统计学意义!Dp'%'!$#!@$)+8患者发作期外周血中

YC/"6 及YC/#$ 蛋白表达水平高于对照组"差异有统计学意义! Dp'%'"$"但在轻型及重型)+8间差异无统计学

意义!Dq'%'!$"YC/"6 与YC/#$ 表达水平间不存在相关性!.r '̀%'$5"Dq'%'!$% 结论$ )+8患者存在细胞免

疫功能降低和体液免疫功能紊乱的症状")+8患者溃疡发作期外周血中YC/"6 及YC/#$ 蛋白表达增高"这可能在

)+8患者溃疡发生中起一定作用%
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&413+2'-+' 516*-+%7*( .F:=PHNJ:EIJHJ3HHADMHNN:F=NFKYC/"6 I=2 YC/#$ DMFJH:=N:= J3HNHM<OFKDI/

J:H=JNS:J3 MH,<MMH=JID3J3F<N<G,HMN!)+8$ I=2 HG<,:2IJHJ3HDFNN:RGHMFGHFKYC/"6 I=2 YC/#$ := J3H

DIJ3FEH=HN:NFK)+8%8*+.#(3( (' DIJ:H=JNS:J3 )+8!$' ,INHNFKO:=FMID3J3F<N<G,HM=IOH2 b:/

+8I=2 "' ,INHNFKOI;FMID3J3F<N<G,HM=IOH2 b;+8$ SHMHH=MFGGH2 := MHNHIM,3 EMF<D I=2 #'

3HIGJ3LDHFDGHNHMPH2 IN,F=JMFG%.3HHADMHNN:F=NFKYC/"6 I=2 YC/#$ DMFJH:=N:= DHM:D3HMIGRGFF2 SHMH

:=PHNJ:EIJH2 RL<N:=E?CYB+I=2 J3H:M,G:=:,IGN:E=:K:,I=,H:= )+8SINI=IGLQH2 RLB0BB""%!%9*S

3:"+3( .3H1-(" 1-(W1-5" 1-"U h!U I=2 1$ GHPHGN:= DIJ:H=JNS:J3 )+8SHMHN:E=:K:,I=JGLGFSHM

J3I= J3FNH:= 3HIGJ3L,F=JMFG" I=2 YEbI=2 1>!' GHPHGN:= DIJ:H=JNS:J3 )+8SHMHN:E=:K:,I=JGL3:E3HM

J3I= J3FNH:= 3HIGJ3L,F=JMFG!Dp'%'!$# .3HGHPHGNFKYC/"6 I=2 YC/#$ DMFJH:=N:= J3HNHM<OFKDI/

J:H=JNS:J3 )+8SHMHN:E=:K:,I=JGL3:E3HMJ3I= J3FNH:= 3HIGJ3L,F=JMFG!Dp'%'"$" S3:GHJ3HMHSIN=F

N:E=:K:,I=J2:KKHMH=,HRHJSHH= b:+8I=2 b;+8!Dq'%'!$%!#$-":3%#$3( .3HMHIMH:OO<=H2LNK<=,/

J:F=N:= DIJ:H=JNS:J3 )+8%YC/"6 I=2 YC/#$ <D/MHE<GIJ:=EOILDGILNFOHMFGH:= J3H:OO<=HDIJ3F/

EH=HN:NFK)+8%

&;*< =#2(3' FMIG<G,HM# :OO<=:JL",HGG<GIM# :=JHMGH<a:=/"6# :=JHMGH<a:=/#$

&&复发性阿弗他溃疡!MH,<MMH=JID3J3F<N<G,HM"

)+8$"又称复发性口腔溃疡"是一种最常见的口

腔黏膜疾病"免疫因素在 )+8的发生发展中起重

要作用"但具体的机制仍不十分清楚&"'

% YC/"6 是
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一种主要由.3"6 细胞分泌的促炎症反应的细胞因

子"目前已经在诸多炎症性疾病和自身免疫性疾病

中发现YC/"6 表达上调&#'

% 由于发现YC/#$ 基因敲

除小鼠体内 YC/"6 的分泌被明显抑制"因此认为

YC/#$ 可刺激.3"6 细胞表达YC/"6% 目前的观点是

.3"6 细胞的维持需YC/#$ 的存在"YC/#$ 是促进YC/

"6 的表达)介导 .3"6 细胞效应的重要细胞因

子&$'

% 本研究通过了解)+8患者溃疡发作期外周

血中YC/"6 及 YC/#$ 蛋白表达水平"探讨 YC/"6 及

YC/#$ 在)+8发病机制中的作用及意义%

>?材料与方法

>%>?研究对象

选择 #''4年 ! 月c#'"' 年 5 月口腔内科黏膜

病专科门诊初诊为 )+8患者 (' 例"其中重型 "'

例"轻型 $' 例#男 "( 例"女 #U 例"年龄 #" cU4 岁%

纳入标准(!>$符合 )+8临床诊断标准!参考卫生

部规划教材0口腔黏膜病学1第 $ 版$#!@$溃疡频繁

发作病史 "年以上!溃疡复发频率每月至少 " 次$"

本次溃疡发作不超过 6# 3% 排除标准(!>$" 个月内

局部或全身使用过抗生素"$ 个月内局部或全身使

用过免疫制剂者#!@$伴有全身系统性疾病!糖尿

病)心血管疾病)肝炎)精神病$或免疫性疾病者#

!K$有牙龈炎)牙周炎或其它口腔黏膜疾病者#!L$

月经期"妊娠期妇女% #' 例正常对照来自体检中

心"为年龄)性别与)+8组匹配的健康人% 所有研

究对象均被告知研究内容并签署知情同意书%

>%@?仪器和试剂

超低温冰箱!日本 B+*\[b[X/$5#?型$)5'/

# 台式低速离心机!上海医疗器械厂$)7#"%(#'B

型三用电热恒温水浴箱!上海跃进医疗器械厂$)

.B/" 脱色摇床!其林贝尔仪器制造有限公司$)HD/

DH=2FMK微量移液器!芬兰CI2NLNJHON公司$)U5' 型

酶标仪!美国]Y[/)+-$)70/j0/YY/(' 分析型实验

室专用纯水机!沃特尔科技发展有限公司$)进口

分装人YC/"6 及YC/#$ ?CYB+试剂盒!美国)s-公

司$"检测范围均为 "' c$'' =EWC%

>%K?观察指标及检测方法

采集清晨 4 点前患者空腹外周静脉血 U OC

!$ OC?-.+抗凝"$ OC普通管$"常规流式细胞

术及散射比浊法了解患者细胞免疫!包括 1-$)

1-()1-5)1-"4)1-"U h!U 和 1-(W5 细胞$和体

液免疫!包括YEe)YE+)YEb)1$ 和1>!' 水平$功能

状况!由贵医附院中心实验室完成$% " !'' MWO:=

离心 "! O:= 提取普通管外周血上清液"分装后迅

速置于 5̀'t低温冰箱保存"采用酶联免疫吸附试

验!H=QLOHG:=aH2 :OO<=FNFMRH=JINNIL"?CYB+$检

测血清中YC/"6 及 YC/#$ 蛋白水平"操作步骤严格

按试剂盒说明书进行% 观察血清YC/"6 及YC/#$ 水

平的相关性%

>%L?统计学分析

采用统计学软件 B0BB ""%! 进行数据分析"数

据用均数u标准差!Pu($表示"组间比较采用1检

验"血清YC/"6 及YC/#$ 水平的关系采用0HIMNF=相

关性分析"Dp'%'! 认为差异有统计学意义%

@?结果

@%>?)+8患者免疫功能状况

)+8患者 1-()1-(W5)1-"U h!U 低于对照

组"差异有统计学意义 !Dp'%'!$"见表 "#YEb)

1>!' 高于对照组"1$ 低于对照组"差异有统计学

意义 !Dp'%'!$ "见表 #%

表 "&两组患者细胞免疫检测结果$d%

.IR%"&.HNJMHN<GJNFK,HGG<GIM:OO<=:JLFKJ3HDIJ:H=JN:= J3HJSFEMF<DN

分组 , 1-$ 1-( 1-5 1-"4 1-"U h!U 1-(W5

对照组 #' 6'%5! uU%#$ $5%(U u!%66 $'%(' u!%!4 4%(# u$%'( ##%$6 u6%4' "%$5 u'%$(

)+8组 (' U5%5( u4%'(

$#%55 u6%'4

!"$

$$%(! u"'%'6 5%4$ u$%!4

"4%#U u5%$U

!#$

"%"' u'%(5

!"$

!"$与对照组比较Dp'%'""

!#$与对照组比较Dp'%'!

表 #&两组患者体液免疫检测结果$Pu(%

.IR%#&.HNJMHN<GJNFK3<OFMIG:OO<=:JLFKJ3HDIJ:H=JN:= J3HJSFEMF<DN

分组 , YEe!OEWC$ YE+!OEWC$ YEb!OEWC$ 1$!OEWC$ 1>!'! a8WC$

对照组 #' "# 56' u" $!' # $!' u$(' " '5' u#(' " "(' u#6' 6! u#!

)+8组 (' "$! $'" u( 4$U &# '!" u" ##"

&" !45 u66'

!"$

&" ''4 u$$"

!#$

&44 u##

!"$

!"$与对照组比较Dp'%'""

!#$与对照组比较Dp'%'!

4"
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@%@?)+8患者外周血YC/"6 及YC/#$ 表达情况

)+8患者外周血中YC/"6 及YC/#$ 蛋白表达水

平均高于对照组"差异有统计学意义!Dp'%'"$"但

在轻型)+8及重型 )+8之间差异无统计学意义

!Dq'%'!$"见表 $% 0HIMNF=相关性分析显示)+8

组YC/"6 与 YC/#$ 表达水平间不存在相关性!.r

'̀%'$5"Dq'%'!$%

表 $&两组患者血清YC/"6及YC/#$表达水平$=EWC%

.IR%$&.3HGHPHGNFKYC/"6I=2 YC/#$ DMFJH:=N

:= J3HNHM<OFKDIJ:H=JNS:J3 )+8

分组 , YC/"6 YC/#$

对照组 #' "6%'U4 uU%U4# "6%45" u"'%U4(

)+8组 (' !$%!66 u#6%!U5 (4%'56 u#!%#(4

1 !%5"( !%#U"

D p'%'" p'%'"

K?讨论

)+8是最常见的口腔黏膜病"临床上根据其

溃疡特征分为轻型)重型及疱疹样"其中轻型最常

见% 研究表明"免疫因素在 )+8发病中起重要的

作用"其中 .淋巴细胞亚群数量及功能异常在

)+8中的发病机制中占有重要地位% 迄今为止"

很多研究显示 )+8患者存在细胞免疫)体液免疫

功能的缺陷或紊乱&('

% 本研究结果显示")+8患

者外周血中1-()1-(W5)1-"U h!U 较对照组明显

减少"提示)+8患者溃疡发作期细胞免疫功能降

低#YEb)1>!' 水平较对照组增加"而 1$ 水平低于

对照组"提示患者体液免疫功能发生紊乱"与现有

报道基本一致% 以上结果提示 )+8发作期机体

免疫状态是不正常的"不仅有免疫活性细胞的数量

不足"而且还有细胞间的不平衡及细胞功能异常%

.3"6 细胞是新发现的一群.细胞"其分泌 YC/

"6 参与炎症反应和自身免疫性疾病#YC/"6 作为一

种重要的炎症介质通过诱导其他炎症细胞因子如

YC/U"肿蝊坏死因子
"

!.*X/

"

$"以及趋化因子如单

核细胞诱导蛋白 "̀)巨噬细胞炎性蛋白 `

"

等的

表达"介导炎症细胞的浸润及组织损伤"具有强大

促炎作用&#'

% CHSaFS:,Q*等&!'发现在 )+8病损

局部主要的淋巴细胞为 .3""而 .3"6 相关细胞因

子表达并没有明显增强"但 .3"6 相关细胞因子在

)+8患者外周血中表达情况仍未见报道% 本研究

中"与对照组相比 )+8患者外周血血清中 YC/"6

蛋白表达水平增高"但在轻型及重型 )+8之间"

YC/"6 的表达水平差异并没有统计学意义% 已有较

多学者报道 )+8患者外周血 YC/U).*X/

"

等细胞

因子高表达" YC/U).*X/

"

由.3/"6 分泌的同时"YC/

U 的存在还能促进 YC/"6 的分泌% 可以认为"YC/U)

YC/"6 与.3"6 细胞间形成 " 个正反馈的环路% 在

)+8发病期"由于机体 YC/"6 表达水平增高"相应

产生了更多的前炎症因子 YC/U).*X/

"

等"YC/U 的

增高又促进了 YC/"6 的分泌"从而加重了 )+8患

者发作时的免疫异常应答及炎症症状&U'

%

现已发现".3"6 细胞的维持需 YC/#$ 的存在"

YC/#$ 是促进 YC/"6 的表达)介导 .3"6 细胞效应的

重要细胞因子&$"6'

% 因此"在许多关于免疫性)感

染性疾病的研究中"YC/"6)YC/#$ 和 .3"6 细胞越来

越多被学者们结合起来研究% ]IO:INe等&5'学者

提出"YC/#$ 与 YC/"6 在炎症性肠病的发病机制中

可能处于关键地位"YC/#$ 通过诱导并驱动.3"6 细

胞产生YC/"6)YC/U 和.*X/

"

"引起结肠炎症% 本研

究中")+8患者发作期外周血也存在YC/#$ 蛋白水

平增高"推测 YC/#$ 促进患者 .3"6 细胞分泌 YC/

"6"从而加重了 )+8发作期的免疫异常和炎症反

应% 但本研究中"经 0HIMNF= 相关性分析")+8组

YC/"6 与YC/#$ 表达水平间并不存在相关性"推测

一方面可能与样本例数较少有关"另一方面也说明

细胞因子调控是一个复杂过程"可能受多种细胞因

子网络的影响%

本研究结果显示")+8患者发作期存在细胞

免疫功能降低及体液免疫紊乱"且有外周血中 YC/

"6 和YC/#$ 蛋白表达水平增高% 推测)+8患者细

胞因子网络失衡可能导致机体的细胞免疫和体液

免疫功能出现异常"引起机体免疫细胞亚群失衡或

功能缺陷"从而导致)+8的发作并加重炎症反应%
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组织排列形态)矿化程度均较对照组均匀"骨痂的

成熟度也要明显好于对照组#在成骨细胞数量上"

实验 ]组中骨小梁周围成骨细胞数量明显多于对

照组% 虽然隔日皮下注射M30.>!" 5̀($"'

%

E和

#!

%

E均可促进下颌骨缺损修复"但间隙性皮下注

射M30.>!" 5̀($#!

%

E对下颌骨缺损愈合的促进

作用更明显% 外源性M30.>!" 5̀($给予后可增加

成骨细胞数量而发挥其促下颌骨缺损修复作用"但

有关调控机制和适宜M30.>!" 5̀($剂量还需要进

一步深入研究%
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