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!临床论著!

基于
ACI

$

#7742J

$

!K

信号通路探讨类风湿关节炎

患者血瘀状态与肺功能的关系

章平衡#

"刘"健!

"黄"旦#

"万"磊!

摘要"目的"基于
ACI

$

#774

核因子#

!K

"

2J

$

!K

#信号通路探讨类风湿关节炎"

IL

#患者血瘀状态与

肺功能的关系$ 方法"选择
IL

患者
:"

例%另设健康对照组"

2&

#

!"

名$ 采用德国
'BM?N +BOP?NQ;N??>

自动肺功能检测仪检测肺功能参数$

@R(QL

检测两组血清中白细胞介素"

(R

#$

#"

&

(R

$

:

&

(R

$

6

&

(R

$

#$

&

2J

$

!K

激活子
#

"

L;P#

#&

S7"

&

S:7

&

2J

$

!K

抑制蛋白
"

"

(!K"

#&血小板激活因子"

TLJ

#&

TLJ

$乙酰水解酶"

TLJ

$

L5

#水平%全自动血细胞分析仪检测血小板"

TR)

#%全自动凝血仪检测
<

$二聚体"

<

$

<

#&纤维蛋白原"

JKU

#

水平'

*?OP?N> V-0P

法检测
L;P#

&

S:7

&

S7"

&

(!K"

蛋白表达水平$ 一步法荧光定量
T&I

检测外周血
ACI

$

#77

$ 采用
QS?BNAB>

分析
IL

患者外周血中血瘀指标&细胞因子&

2J

$

!K

&

ACI

$

#77

及肺功能参数之间的

相关性$ 结果"与
2&

组比较%

IL

组患者
(R

$

:

&

(R

$

#$

&

ACI

$

#77

&

TLJ

水平明显升高%

L;P#

&

S7"

&

S:7

&

(!K"

蛋白表达水平明显升高%而
TLJ

$

L5

&

(R

$

#"

&

(R

$

6

水平明显降低"

T W"

!

"7

%

T W"

!

"#

#$ 与轻度血瘀证组比

较%重度血瘀证组的
J@/#4J/&

&

J@J7"

&

J@J$7

明显降低%

ACI

$

#77

明显升高%

S:7

蛋白表达水平明显升高$

且
QS?BNAB>

分析发现血瘀指标&细胞因子&

2J

$

!K

&

ACI

$

#77

及肺功能参数之间存在相关性$ 结论"

IL

患者体内的血瘀状态与肺功能异常密切相关%这可能与其体内
ACI

$

#77

的高表达&

2J

$

!K

的异常活化以及

细胞因子网络的失衡有关$

关键词"类风湿关节炎'血瘀状态'核因子#
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""类风湿关节炎$

NE?,ABP0CY BNPENCPCO

!

IL

%是一

种以关节滑膜炎症以及血管翳的形成为主要病理表现

的自身免疫疾病!临床上表现为骨及关节软骨的破坏!

血管炎及血瘀状态等'

#

!

!

(

) 然而
IL

的这些病理变化

除了导致关节病变!还常伴有关节外的其他脏器的病

变'

%

(

) 因肺部含有丰富的结缔组织和血管!因此肺组

织受累几率增加!并且肺部血运丰富!所以病变时容易

造成血液瘀滞) 通过临床观察发现
IL

肺部病变常会

侵及肺*胸膜等!而侵及肺组织易导致肺间质纤维化*

肺动脉高压等病变!严重危及患者生命'

6

(

) 对于
IL

的出现的肺部病变!最常见且最直接表现则为肺功能

减低!同时这种表现常早于呼吸系统临床表现及胸部

b

线片异常) 因此!对于
IL

患者肺功能的检测有助

于诊断和治疗肺部病变) 研究发现
IL

患者体内存在

着关节滑膜炎症*血管炎及血瘀状态!而
2J

$

!K

信号

通路的异常活化与其密切相关)

ACI

$

#77

是最新发

现的微小
I2L

!其表达失衡与自身免疫性疾病*肿瘤

密切相关'

7

!

:

(

) 目前临床研究发现!在
IL

患者的外

周血中存在
ACI

$

#77

的高表达!其能促进
IL

的炎症

的发生'

$

(

)

QPB>;.F^ '

等'

3

(研究发现在
IL

患者的

滑膜成纤维细胞中!

)2J

$

"

能够使
ACI

$

#77

的表达水

平明显升高) 为了进一步研究
IL

患者血瘀状态与肺

功能之间存在的关系!本研究通过对
ACI

$

#77

及
2J

$

!K

信号通路的变化的观察!探讨
IL

患者血瘀状态与

肺功能降低发生的可能机制)

资料与方法

#

"诊断标准

#

!

#

"

IL

诊断标准"依据
!"#"

年美国风湿病学

会$

L&I

%和欧洲抗风湿病联盟$

@[RLI

%提出的
IL

分类标准和评分系统'

9

(

!且总得分
:

分以上可诊

断
IL

)

#

!

!

"血瘀证的评分标准"参照+中药新药临床

研究指导原则,

'

#"

(制定血瘀证症状分级量化表!

" c9

分为轻度!

#" c #3

分为重度) 关节刺痛#

"

分#无疼

痛&

#

分#偶尔发生!

"

!

7 E

内可自行缓解&

!

分#每天疼

痛时间
W% E

!按之痛甚!服一般药物可缓解&

%

分#持

续疼痛!疼痛难忍!拒按!需服止痛药才可缓解) 唇色#

"

分#正常&

#

分#紫红&

!

分#紫暗&

%

分#紫暗且面色晦

暗) 舌质#

"

分#正常&

#

分#舌暗红!有瘀点&

!

分#舌紫

暗!有瘀斑瘀点&

%

分#舌青紫!或舌下静脉曲张) 脉

象#

"

分#正常&

#

分#脉涩&

!

分#细涩&

%

分#无脉!细涩

或结代) 皮下瘀斑#

"

分#无&

#

分#全身两处以上瘀

斑!因碰撞而起&

!

分#全身
%

处以上瘀斑&

%

分#全身
%

处瘀斑青紫!自行发生) 肌肤甲错#

"

分#无&

#

分#手

足皮肤粗糙不起鳞屑&

!

分#手足皮肤粗糙起鳞屑&

%

分#全身多处皮肤粗糙!鳞屑脱落)

!

"纳入标准"年龄
#3

%

$"

岁&符合
IL

诊断标

准&同意参加本研究并签署知情同意书!能按要求完成

问卷填写!依从性好)

%

"排除标准"$

#

%

6

周内使用过肌肉注射或静

脉滴注皮质激素&$

!

%

<LQ!3

#

%

评分
d7

!

#

分$高活

动性%者&$

%

%合并其他风湿病如系统性红斑狼疮*干

燥综合征*严重的膝骨关节炎等者&$

6

%合并心血管*

脑*肺*肝*肾和造血系统等严重疾病或近期有严重感

染的患者&$

7

%妊娠期*哺乳期妇女及精神病患者&$

:

%

*K&

低于
%

!

7

&

#"

9

4R

*血小板 $

TR)

% 低于
9"

&

#"

9

4R

*血红蛋白低于
37 M4R

的患者&$

$

%胃十二指肠

溃疡*胃炎活动期或长期服用非甾体类药导致胃病者&

$

3

%对试验药物过敏者&$

9

%

#

个月内参加过其他临床

试验者)

6

"一般资料"

:"

例均为
!"#6

年
#

月-

!"#6

年

#!

月在安徽省中医院风湿免疫科就诊的住院
IL

患者

$患者均为活动期!

<LQ!3

评分
d!

!

:

%!其中男
!"

例!

女
6"

例&年龄
!3 c$"

岁!平均$

77

!

93

'

#3

!

67

%岁&病

程
:

个月
c!"

年!平均病程$

9

!

"$

'

6

!

!#

%年) 另设健
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$

"!!!##"

康对照组$

2&

组%

!"

名!男
7

名!女
#7

名&年龄
!" c73

岁!平均$

!3

!

6"

'

#"

!

%7

%岁&均来自安徽省中医院体检

中心!经体检和免疫学检查排除自身免疫性疾病!均为

身体健康*无明显器质性疾病者) 两组在年龄*性别等

方面比较!差异无统计学意义$

T d"

!

"7

%) 本研究通过

安徽中医药大学第一附属医院伦理委员会批准$伦理批

准号#

!"#!L5

$

"%3

#

"#

%)

7

"方法

7

!

#

"肺功能各参数的测定"用力呼吸一秒率

$

J@/#4J/&

%*

!7e

肺活 量 位 的 最 大 呼 气 流 量

$

J@J!7

%*

7"e

肺活量位的最大呼气流量$

J@J7"

%*

$7e

肺活量位的最大呼气流量$

J@J$7

%和最大呼气

流量$

T@J

%采用德国
'BM?N +BOP?NQ;N??>

自动肺

功能检测仪检测'

##

(

)

7

!

!

"

TR)

"采用
Q.OA?_b)

$

!"""C

全自动血细

胞分析仪检测!

<

$

<

*

JKU

采用
Q.OA?_ &L

$

#7""

型

全自动凝血仪检测)

7

!

%

"

(R

$

#"

*

(R

$

6

*

(R

$

:

*

(R

$

#$

*

L;P#

*

S7"

*

S:7

*

(!K"

*

TLJ

*

TLJ

$

L5

检测"采用
@R(QL

法) 清晨空

腹采集
IL

患者治疗前后及
2&

组静脉血
! AR

!

6

(

至自然凝固后
% """ N 4AC>

! 离心
7 AC>

!分离血清!严

格按照
@R(QL

试剂盒说明书操作测定
(R

$

#"

*

(R

$

6

*

(R

$

:

*

(R

$

#$

*

L;P#

*

S7"

*

S:7

*

(!K"

*

TLJ

*

TLJ

$

L5

的含

量) 并用
Q.OA?_b)

$

!"""C

全自动血细胞分析仪检

测
TR)

) 本试验完成于安徽中医药大学第一附属医院

实验中心)

7

!

6

"

L;P#

*

S7"

*

S:7

及
(!K"

蛋白表达"采用

*?OP?N> V-0P

检测)

I(TL

液提外周血中蛋白!用考

马斯亮蓝蛋白定量试剂盒测定蛋白浓度!用
*?OP?N>

V-0P

法检测
L;P#

*

S7"

*

S:7

*

(!K"

蛋白表达!用

KB>YQ;B>

软件测定凝胶各条带的积分吸光度$

C>P?

$

MNBP?Y BVO0NVB>;?

!

(L

%值!以
#

$

B;PC>

为内参照!以

L;P#4#

$

B;PC>

*

S7"4#

$

B;PC>

*

S:74#

$

B;PC>

及
(!K"4#

$

B;PC>

比值表示
L;P#

*

S7"

*

S:7

*

(!K"

蛋白表达水平)

7

!

7

"外周血中
ACI

$

#77

的表达"采用一步法荧

光定量
T&I

检测) 用红细胞裂解液分离外周血中细

胞) 后用
)I(F0-

提取外周血中的
I2L

!在
#

!

7e

琼脂

糖凝胶 $含
"

!

# $M4AR

溴化乙锭%中电泳 $

##"/

!

!7 AC>

%)后采用一步法
T&I

反应 $引物设计于

KC0AC;O

公司%!体系#正*反引物各
"

!

6 $R

*

I)

SNCA?N "

!

6 $R

及
!

&

QaKI UN??>+C_ #" $R

!

ACI

$

2L 3

!

3 $R

) 反应条件#

6!

(反转录
:" AC>

!

97

(

热失活变性
#" AC>

!

97

(变性
!" O

!

:!

(退火
%" O

!

$!

(延伸
%" O

!共
6"

个循环!得到每个样品的
&P

值!以
[:

作为内参参照基因进行校准)

7

!

:

"统计学方法"采用
QTQQ #$

!

"

进行统计

学处理! 实验数据为连续性变量用
_

'

O

表示! 等级

资料采用秩和检验! 计量资料采用
P

检验!相关性分

析采用
QS?BNAB>

!

T W"

!

"7

为差异有统计学意义)

结""果

#

"

IL

患者肺功能比较$表
#

%"与
2&

组比较!

IL

组肺功能
J@/#4J/&

*

J@J!7

*

J@J7"

*

J@J$7

*

T@J

均明显降低!差异有统计学意义$

T W"

!

"#

%)

!

"

IL

患者血瘀指标比较$表
!

%"与
2&

比较!

IL

患者
<

$

<

*

JKU

*

TR)

*

TLJ

明显升高!

TLJ

$

L5

明显降

低!差异有统计学意义$

T W"

!

"7

!

T W"

!

"#

%)

%

"

IL

患者细胞因子比较$表
%

%"与
2&

组比较!

IL

患者血清
(R

$

#"

*

(R

$

6

的表达明显降低!

(R

$

:

*

(R

$

#$

明

显升高!差异有统计学意义$

T W"

!

"7

!

T W"

!

"#

%)

6

"

IL

患者
ACI

$

#77

*

2J

$

!K

比较$图
#

%"与

2&

组比较!

IL

患者的
L;P#

*

S7"

*

S:7

*

(!K"

*

ACI

$

#77

均明显升高!差异有统计学意义$

T W "

!

"7

!

T W

"

!

"#

%)

表
#

#两组肺功能比较#$

e

!

_

'

O

%

组别 例数
J@/#4 J/& J@J!7 J@J7" J@J$7 T@J

I L :"

$:

)

#

'

!"

)

!

!

$:

)

3

'

!6

)

7

!

:3

)

:

'

!#

)

"

!

:$

)

3

'

%6

)

6

!

$:

)

!

'

!:

)

!

!

2 & !" 96

)

!

'

#7

)

3 99

)

#

'

#7

)

! 9"

)

%

'

##

)

! 9#

)

%

'

#7

)

# 9:

)

!

'

#%

)

6

""注#与
2&

组比较!

!

T W"

!

"#

表
!

#两组血瘀指标比较#$

_

'

O

%

组别 例数
<

$

<

$

AM4R

%

JKU

$

M4R

%

TR)

$ &

#"

9

4R

% TLJ

$

$M4R

%

TLJ

$

L5

$

$M4R

%

I L :"

!

)

9

'

!

)

7

!!

6

)

%

'

#

)

#

!!

%"#

)

#

'

9"

)

!

!!

$

)

3

'

%

)

3

!

##:

)

$

'

69

)

7

!!

2 & !" "

)

%

'

"

)

! !

)

9

'

"

)

: !!$

)

7

'

!$

)

7 6

)

$

'

#

)

$ #3#

)

3

'

:9

)

7

""注#与
2&

组比较!

!

T W"

!

"7

!

!!

T W"

!

"#



"!!&##" 中国中西医结合杂志
!"#$

年
$

月第
%$

卷第
$

期
&'()*+

!

',-. !"#$

!

/0-1 %$

!

20

!

$

表
%

#两组细胞因子比较#$

$M4R

!

_

'

O

%

组别 例数
(R

$

#$ (R

$

#" (R

$

6 (R

$

:

I L :"

#"

)

%

'

#

)

$

!

#:"

)

6

'

6"

)

7

!!

#66

)

9

'

$6

)

#

!

6

)

$

'

!

)

#

!

2 & !" 3

)

$

'

#

)

3 !3#

)

!

'

9$

)

% #9$

)

3

'

9!

)

$ !

)

3

'

"

)

%

""注#与
2&

组比较!

!

T W"

!

"7

!

!!

T W"

!

"#

""注#

L

为
L;P#

*

S7"

*

S:7

*

(!K"

蛋白表达的分析&

K

为
*?OP?N> V-0P

法检测外周血单个核细胞
L;P#

*

S7"

*

S:7

*

(!K"

蛋白表达的电泳图&

#

为正常组&

!

为
IL

组&与
2&

组比较!

!

T W"

!

"7

!

!!

T W"

!

"#

图
#

#两组
ACI

$

#77

*

2J

$

!K

表达水平比较

""

7

"

IL

轻*重度血瘀证患者肺功能参数*

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

水平的变化$表
6

%"与轻度血瘀证患者

比较!重度血瘀证患者
J@/#4J/&

*

J@J7"

*

J@J$7

明

显降低!

S:7

*

ACI

$

#77

明显升高 $

T W "

!

"7

!

T W

"

!

"#

%)

:

"

IL

患者血瘀指标与细胞因子*

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

相关性分析$表
7

%"

<

$

<

与
(R

$

:

*

(R

$

#$

*

S:7

呈

正相关!与
(R

$

#"

呈负相关$

T W"

!

"7

%&

JKU

与
(R

$

:

呈正相关!与
(R

$

#"

呈负相关$

T W"

!

"7

!

T W"

!

"#

%&

TR)

与
(R

$

:

*

S:7

*

ACI

$

#77

呈正相关$

T W "

!

"7

%&

TLJ

与
(R

$

:

*

(R

$

#$

*

S:7

*

L;P#

*

ACI

$

#77

呈正相关!

与
(R

$

6

呈负相关$

T W"

!

"7

!

T W"

!

"#

%&

TLJ

$

L5

与

(R

$

6

*

(!K"

呈 正 相 关! 与
S:7

呈 负 相 关 $

T W

"

!

"7

!

T W"

!

"#

%)

$

"

IL

患者肺功能与血瘀指标*细胞因子*

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

相关性分析$表
:

%"

IL

患者的
J@/#4

J/&

与
TLJ

*

TR)

*

S:7

呈负相关!与
TLJ

$

L5

呈正相

关$

T W "

!

"7

%&

J@J!7

与
<

$

<

*

ACI

$

#77

呈负相关

$

T W"

!

"7

%&

J@J7"

与
TLJ

*

L;P#

呈负相关!与
(R

$

#"

呈正相关$

T W "

!

"7

%&

J@J$7

与
(R

$

#$

*

(R

$

:

呈负相

关!与
(R

$

6

呈正相关$

T W"

!

"7

%&

T@J

与
(!K"

呈正相

关$

T W"

!

"7

%)

表
6

#

IL

轻*重度血瘀证患者肺功能参数*

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

水平比较"$

_

'

O

%

组别 例数
J@/#4J/& J@J!7 J@J7" J@J$7 T@J

轻度血瘀证
%7 9"

)

!

'

#:

)

3 $$

)

:

'

#7

)

7 33

)

!

'

##

)

6 $3

)

%

'

#7

)

" $3

)

:

'

#%

)

6

重度血瘀证
!7

$6

)

%

'

#9

)

!

!!

$7

)

3

'

#:

)

7

:7

)

:

'

!%

)

"

!!

:3

)

3

'

#%

)

6

!

$3

)

!

'

#:

)

"

组别 例数
L;P# S7" S:7 (!K" ACI

$

#77

轻度血瘀证
%7 93!

)

%

'

#%!

)

! 393

)

%

'

#!"

)

$ 9%$

)

!

'

99

)

! 7##

)

%

'

:9

)

9 #

)

39

'

"

)

:3

重度血瘀证
!7 993

)

6

'

#%7

)

9 9%7

)

7

'

#6!

)

#

##$%

)

:

'

!":

)

%

!!

7"!

)

$

'

$7

)

!

%

)

"6

'

"

)

39

!

""注#与轻度血瘀证组比较!

!

T W"

!

"7

!

!!

T W"

!

"#

表
7

#

IL

患者血瘀指标与细胞因子*

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

相关性分析"$

N

%

指标
(R

$

#" (R

$

6 (R

$

: (R

$

#$ S:7 S7" (!K" L;P# ACI

$

#77

<

$

< #

"

)

!73

!

#

"

)

#%:

"

)

%#%

!

"

)

!$!

!

"

)

!:9

!

"

)

#!7

#

"

)

#%: "

)

#:% "

)

#73

JKU #

"

)

%$9

!!

"

)

#7!

"

)

%"9

!

"

)

#9# "

)

#%$

#

"

)

""7

#

"

)

"!3 "

)

#96 "

)

!#%

TR)

#

"

)

!!7

#

"

)

!"7

"

)

!6#

!

"

)

#6:

"

)

%"9

!

"

)

#!#

#

"

)

":% "

)

!!%

"

)

!3$

!

TLJ

#

"

)

!!9 #

"

)

%7!

!

"

)

%%!

!

"

)

!33

!

"

)

%!"

!

"

)

##!

#

"

)

!#"

"

)

6:"

!!

"

)

%7$

!

TLJ

$

L5 "

)

!"#

"

)

7#%

!!

#

"

)

!"9

#

"

)

!#3 #

"

)

!3!

!

"

)

"!9

"

)

6!$

!!

#

"

)

":%

#

"

)

#%6

""注#

!

T W"

!

"7

!

!!

T W"

!

"#
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!
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!
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!
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表
:

#

IL

患者肺功能与血瘀指标*细胞因子*

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

相关性分析"$

N

%

指标
TLJ TLJ

$

L5 <

$

< JKU TR) (R

$

#" (R

$

#$ (R

$

: (R

$

6 L;P# S7" S:7 (!K" ACI

$

#77

J@/#4J/& #

"

)

%$6

!

"

)

%"!

!

#

"

)

#"!

#

"

)

#7# #

"

)

%7:

!

"

)

!"!

#

"

)

""$

#

"

)

#"$ "

)

!#!

#

"

)

#67

#

"

)

!#6 #

"

)

%%%

!

"

)

!!7

#

"

)

"7#

J@J!7

#

"

)

"67 "

)

!!$ #

"

)

!37

!

#

"

)

#%7

#

"

)

#": "

)

!#$

#

"

)

#!#

#

"

)

#%# "

)

!"$

#

"

)

"97 "

)

"!%

#

"

)

#!6 "

)

"%: #

"

)

%9$

!

J@J7" #

"

)

!:9

!

"

)

"$3 "

)

"#% "

)

"!$

#

"

)

":6

"

)

%:3

!

#

"

)

!#"

#

"

)

!!" "

)

#$3 #

"

)

6#:

!

#

"

)

#"7

#

"

)

##% "

)

":9

#

"

)

!%:

J@J$7

#

"

)

!67 "

)

!"#

#

"

)

###

#

"

)

"!3

#

"

)

!#: "

)

!## #

"

)

%:7

!

#

"

)

%77

!

"

)

%##

!

#

"

)

!#:

#

"

)

#:7

#

"

)

#67 "

)

#99

#

"

)

"79

T@J

#

"

)

#:: "

)

#%7

#

"

)

"#6

#

"

)

"36

#

"

)

!"# "

)

##7

#

"

)

###

#

"

)

#"# "

)

##7

#

"

)

#$6

#

"

)

"::

#

"

)

#6!

"

)

%#3

!

#

"

)

!!$

""注#

!

T W"

!

"7

讨""论

IL

是一种自身免疫性疾病!同时也是结缔组织

病的一种!

IL

患者的肺脏受累可表现为弥漫性肺间

质纤维化*胸膜病变*肺血管炎等'

#!

#

#6

(

!这些病理改

变导致了肺功能的变化) 本次临床研究结果表明
IL

患者
J@/#4J/&

*

T@J

*

J@J!7

*

J@J7"

*

J@J$7

均明显

低于正常健康人)

J@/#4 J/&

反映其限制性通气功

能障碍的改变&

T@J

反映其阻塞性通气障碍的改变&

J@J!7

*

J@J7"

*

J@J$7

反映其小气道阻塞及通气功能

的减退) 有报道提示!结缔组织病肺间质病变可引起

小气道阻塞!表现为
J@J!7

*

J@J$7

下降!且发生率

高!本次研究结果与其一致'

#7

(

) 由于继发肺间质纤

维化!一般认为
IL

患者的肺功能改变以限制性通气

功能障碍为典型表现!我们的临床研究结果表明!

IL

患者肺功能降低表现为限制性通气功能障碍和

小气道阻塞)

IL

在病理表现除了关节滑膜的炎症!还具有血

管内皮细胞的损害'

#:

(

!导致血管翳的形成!并且其体

内还存在着凝血纤溶系统的紊乱'

#$

#

#9

(

!临床上表现

为一种血瘀状态'

!"

(

) 前期研究发现'

#

!

!#

(血瘀状态与

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

信号通路的异常活化存在密切的联

系) 与
IL

相关的基因
ACI

$

#77

近年来研究最热门)

在免疫系统中!

ACI

$

#77

对细胞因子*转录因子*蛋白

受体等基因均具有直接的作用'

!!

(

)

ACI

$

#77

可以促

进
<&

与
)E#$

细胞的分化!导致
(R

$

#$

*

(R

$

:

的大量

分泌'

!%

(

) 并且
ACI

$

#77

可调控作用于
(R

$

6

启动子的

转录因子
;

$

+LJ

的基因表达!

ACI

$

#77

缺失导致
(R

$

6

增多!而
(R

$

6

是促使
)E"

向
)E!

发育的重要细胞因

子'

!6

(

!

)E!

可以分泌抑炎因子
(R

$

#"

) 因此!

ACI

$

#77

的高表达会导致
(R

$

6

和
(R

$

#"

抑炎因子水平的降低)

并且有研究发现
ACI

$

#77

在
IL

中的成纤维细胞中

的表达含量明显升高'

!7

(

) 目前在
+

和
<&O

细胞中!

ACI

$

#77

可通过调节
2J

$

!K

等信号通路来调节天然

免疫应答反应'

!:

(

)

L;P#

$

2J

#

!K B;PC\BP0N #

%是

2J

$

!K

信号通路的一种活化蛋白)

L;P#

还是一种重

要的信号转导调节子'

!$

!

!3

(

!介导从
(R

$

#$

作用于细胞

质中的静息的
2J

$

!K

!导致
S:7

$

S7"

$

(!K"

三聚体的

(!K"

解离!

S:7

$

S7"

迅速从细胞质移位到细胞核!促

进相关基因转录!导致
(R

$

:

的分泌'

!9

(

!进而诱导血小

板激活物血小板活化因子
TLJ

的大量分泌!增强血小

板聚集!导致血瘀状态的发生) 在本研究中发现
IL

患者体内
ACI

$

#77

*

2J

$

!K

通路相关蛋白表达明显升

高!细胞因子网络出现失衡!并且随血瘀证程度的加重

ACI

$

#77

*

2J

$

!K

通路相关蛋白表达明显升高!说明

ACI

$

#77

的高表达*

2J

$

!K

的异常活化以及细胞因子

网络的失衡是导致
IL

血瘀状态发生的重要因素)

IL

属中医学中.痹证/*.痹/的范畴) 古代医

家对痹证日久不愈者!认为 .必有湿痰败血瘀滞经

络/!而致.血停为瘀!湿聚为痰/!虚*痰*瘀胶着!与外

邪相和!合而为患! 导致痰瘀闭阻经络'

%"

(

) 而肺具有

主一身之气*朝百脉和主治节的生理功能) 肺主一身

之气的生成主要体现于宗气的生成!而宗气具有贯心

脉!助心行血的作用&并且全身的血液通过百脉流注于

肺!肺通过朝百脉和气的升降出入运行调节全身血液

的运行) 若肺的生理功能失常!则宗气生成不足!不能

助心行血!血液不能正常运行!瘀滞经脉则形成血

瘀'

%#

(

) 同时!若全身血液瘀滞不能正常运行!则肺脏

不能得到血液的濡养!出现肺生理功能的异常) 本研

究发现肺功能的参数的异常与血瘀指标*细胞因子*

ACI

$

#77

以及
2J

$

!K

均具有相关性!且肺功能参数

随着血瘀证的加重而降低!说明
ACI

$

#77

的高表达*

2J

$

!K

的异常活化以及细胞因子网络的失衡导致的

IL

血瘀状态与肺功能的异常有一定相关性)
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