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哮喘病中药治疗与组织相容性复合体

张 伟! 赵 燕# 扈新刚#

哮喘是一种以气道高反应性（=>?）和慢性气道炎症为特征
的变态反应性疾病，其患病率和病死率在很多国家都呈上升趋

势，已成为严重的公共卫生问题而引起世界各国的极大关注。

! 哮喘病现代基因研究

!"! 气道高反应性的基因调控〔!〕 气道高反应性（=>?）
是哮喘发生和发展的一个重要因素。动物模型及人群调查研究

均强烈提示其具有遗传特性。

!"# 特应性的基因调控 特应性指家族中具有变态反应
的遗传倾向，包括湿疹、花粉病、哮喘和过敏性鼻炎等疾病。另

外还包括组织相容性复合体基因与特应性的相关性研究。

!") @6.的基因调控 血清总@6.水平受多种因素影
响，在哮喘的发病机理中起重要作用，其遗传模式目前尚未

确定。

!", 与哮喘相关的细胞因子的基因调控 细胞因子是各
种炎症细胞间重要的信息传递者，相互作用可促使气道炎症和

=>?的发生与加重，引起血清总@6.水平升高。

!"$ 其他与哮喘相关的基因调控 其中包括：&细胞受
体（&A?）的基因调控和"#肾上腺素能受体的基因调控两个主
要方面。

!"- 哮喘易感性相关基因的研究 主要包括有：（!）组织
相容性复合体与哮喘；（#）=>?的基因调控；（)）@6.的基因调
控；（,）炎症介质的基因调控；（$）转录水平的调控等几个
方面〔#〕。

# 组织相容性复合体
主要组织相容性复合体（0189B42C:9<90D1:2E(2(2:F<90D(’G，

H>A）是编码主要组织相容性抗原的基因复合体，呈高度多态
性，其编码的产物表达于多种细胞表面，称之为 H>A分子或

H>A抗原，参与细胞间的相互识别及诱导免疫应答，是移植排
斥应用的主要靶分子。

组织相容性复合体#类分子，在启动免疫反应中的作用主
要是向 &细胞递呈预处理的抗原多肽，而 &细胞则对

H>AD’D:2I’复合物进行识别，然后在一系列&细胞激活和淋
巴因子的相互作用下分别启动了细胞免疫和体液免疫。H>A
分子和抗原肽的结合和递呈是免疫反应始发的关键一步，在抗

原提呈过程中起关键作用，因而影响免疫反应的特应性。有关

主要组织相容性复合体基因与特应性的相关性研究表明，在人

类第-号染色体上>JK区域的L?位点（>JK/L?）存在着决
定针对丢失异性抗原的免疫反应基因，其遗传方式为常染色体

显性遗传。有学者研究发现>JK/LM、>JK/LN=位点的特异
结合使出现特应性的相对危险度（??）增加。KB95等在调查法
国一个大家族时发现特应性与>JK/类分子密切相关。他们对
一般人群的研究结果提示，L?,和（或）L?!等位基因与特应性
的易感性密切相关，尤其是L?,等位基因，两者可能与抗原免
疫反应的发生和发展有关〔)〕。

其次，人们对#类抗原等位基因与某些特殊抗原的@6.高
反应性之间的关系进行了研究。从大量的>JK与过敏性状的
遗传相关性研究表明，人类第-号染色体上>JK区域的L?位
点（>JK/L?）存在着决定对某种特异性抗原起反应的免疫反应
基因，其遗传方式为常染色体显性遗传。A1B1E1((9等采用NA?
技术和寡核苷酸LOK显示>JK/LN=%,%!主要存在于非过敏
性哮喘，而过敏性哮喘中无一例阳性，他们认为在>JK区存在
免疫抑制基因参与调控@6.对抗原的免疫反应。另有研究表
明，>JK等位基因LM=!%$%)与由异硫氰酸盐引起的哮喘密
切相关，是该类哮喘的易感因素。

) 中医对哮喘病机的认识
哮喘之名首见于《丹溪心法》，但最早可追溯至《内经》“上

气”、“喘息”等哮喘样的证候描述。中医理论认为，肺为五脏之

华盖，其气贯百脉而通他脏，不耐寒热，称为“娇脏”，既有痰饮

内伏，加上各种诱因，致哮喘反复发作。痰浊阻滞经络，血行不

畅，形成瘀血，反之又使津液不行，聚为痰浊。《证治汇补·哮

喘》说：“哮即痰饮之久而常发者，因内有壅塞之气，外有非时之

感，膈有胶固之痰，三者相合，闭拒气道，搏击有声，发为哮病”。

其基本病理是“伏痰”遇感引触，痰随气升，气因痰阻，相互搏

结，壅塞气道，肺管狭窄，通畅不利，肺气宣降失常引动停积之

痰，致痰鸣如吼，气息喘促〔,〕。

, 哮喘中医药预防治疗与组织相容性复合体

,"! 中医预防治疗的理论 中医学拥有较为丰富的疾病
预防理论和手段。《内经》中奠定的未病先防，已病防变的“治

未病”理论，是中医学理论体系的主导思想之一。近年来有关

中药预防哮喘的研究很多，例如：运用中医学“运气学说”理论

的研究，探讨了四时气候变化、环境甚至人文背景等因素与哮

喘发生的可能的内在规律性；通过对《内经》的深入研究，探讨

了“五态之人”的生理病理特点并结合哮喘的遗传及免疫学发

病机理，可望从中发现中医学意义上的“哮喘之人”，从而为互

相预防提供更为可靠的研究对象等〔$〕。很多医家主张从免疫

调节预防哮喘病的发作，在临床上也取得了较好的疗效〔-〕。

中医的预防理论强调“治未病”，“正气存内，邪不可干”。

即在患者感受邪气尚未发病之时用药，辅助人体正气以抵抗邪

气的侵袭，减少邪气对人体的影响，最终减缓哮喘的发病程度，

预防哮喘病的发生。这一理论如果从现代分子生物学的角度
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看，既可认为是在人体初次接触抗原时给药，抑制组织相容性

复合体的表达，减少抗原的递呈，使抗原对机体的影响减到最

低，从而控制哮喘病的发作。因此，如何将组织相容性复合体

的现代研究与中医预防理论相结合，将成为中西医结合预防哮

喘研究新的切入点。

!"# 中药防治哮喘的机理研究 在中医预防理论的指导
下，众多医家临床应用中药进行哮喘的预防治疗取得了显著的

疗效，在此基础上，有关中药预防机理和免疫药理学研究取得

了一定的进展，特别是近年来，在分子生物学、遗传学水平上的

实验探讨亦广泛开展起来。目前研究已经证实中药对于哮喘

的细胞因子，炎性介质以及细胞因子的基因转录均有明显的抑

制作用。

李惠萍〔$〕等研究证实，知母宁（一种从百合科植物知母中

提取的天然多酚类化合物）确有类似肾上腺糖皮质激素样抗炎

作用。其通过减少%&和’()生成或许还经其他途径对哮喘
发作起一定的预防作用。尤其将知母宁与地塞米松联合使用

不失为一种控制哮喘发作的有效方法。上海中医药大学附属

医院王宏长等〔*〕，对中药咳喘落进行实验研究发现本方可以使

哮喘患者和哮喘豚鼠外周血和支气管肺泡灌洗液中反映气道

变应性炎症的白细胞介素+!、白细胞介素+,、嗜酸性粒细胞等指
标均降低。另外，能够同时降低哮喘大鼠肺组织中白细胞介

素+!、白细胞介素+,基因转录，减少其生物合成，进而抑制嗜酸
性粒细胞的聚集、活化，发挥其气道炎症的作用。

兰京华〔-〕运用玉屏风散化裁防治小儿虚喘./例，收效满
意。治愈#)例，其中用药)个疗程),例，#个疗程0例，随访.
年内未复发，显效-例，服药)!#个疗程，明显缩短复发时间
约在半年以上。魏庆宇等〔)/〕采用卵蛋白等致敏大鼠哮喘模

型，观察正常组、哮喘组和加味玉屏风散组大鼠支气管肺泡上

皮细胞细胞间粘附分子（1234)）的表达情况及支气管肺泡灌
洗液（5367）中16+,含量的变化，以及二者之间的关系。结果
显示加味玉屏风散可以显著下调1234)的表达，显著降低

5367中16+,的含量。
通过多年的研究，已经证实中药对于"型变态反应性疾

病8哮喘，免疫应答的各个环节大多具有调节作用。现代医学
对哮喘的认识是一个逐步深入的过程，从宏观观察到微观、从

整体到局部、从细胞因子、炎性介质到抗原递呈、从抗原递呈到

组织相容性复合体及基因转录。将现代医学与中医理论相结

合，对于中药的研究也应遵循逐步深入的基本原则。目前我们

已经能够从细胞因子、炎性介质等分子水平证实中药的预防调

节作用，那么下一步研究目标就是探讨中药如何发挥这些的机

理，也就是中药对抗原递呈的影响，对组织相容性复合体的影

响。在既往研究的基础上，进一步研究中药对于组织相容性复

合体递呈作用的影响，必然将成为新的攻关目标。

继人类基因组计划后，后基因组时代揭开了序幕，这是生

命科学发展的新阶段。只有将传统中医药的优势与现代先进

的基因科学研究技术有效地结合，从基因表达水平研究阐明中

药的作用机理，才能更好的发挥中医药的治疗效果，中药制剂

才能拓展国内市场、走向国际市场。
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