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摘要：目的　 探究白细胞介素－１３（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１３，ＩＬ１３）基因、β２肾上腺素能受体（β２ ａｄｒｅｎｅｒｇｉｃ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，β２ＡＲ）基因、人类白
细胞抗原（ｈｕｍａｎ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ，ＨＬＡ）基因对哮喘患者外周血 Ｔ淋巴细胞亚群和血清 ＩｇＥ的影响。方法　 收集 ２０１９年 １月
至 ２０２０年 １月就诊的 ９０例哮喘患者作为疾病组，另收集同期体检的 ９０例健康志愿者作为健康人对照组，使用聚合酶链反应
－限制性片段长度多态性法（ＰＣＲＲＦＬＰ）检测 ２组 ＩＬ１３基因 Ｉｎｔｒｏｎ３＋１９２３位点 Ｃ ／ Ｔ多态性、β２ＡＲ基因 Ｒ１６Ｇ单核苷酸多态
性及 ＨＬＡ等位基因频率；采用流式细胞术测定 ２组 Ｔ淋巴细胞亚群的表达水平，ＥＬＩＳＡ法检测血清 ＩｇＥ的表达水平。结果　
疾病组和健康人对照组 ＩＬ１３基因 Ｉｎｔｒｏｎ３＋１９２３位点中 ＴＴ（１５．５６％ ｖｓ ０％，χ２ ＝ １６．８７３，Ｐ＝ ０．０００）、ＴＣ（４３．３３％ ｖｓ ２７．７８％，χ２ ＝
５．２７６，Ｐ＝ ０．０２２）、ＣＣ（４１．１１％ ｖｓ ７２．２２％，χ２ ＝ １９．７０７，Ｐ＝ ０．０００）基因型频率的差异有统计学意义；此外，与健康人对照组比较，
疾病组 β２ＡＲ基因 Ｒ１６Ｇ多态性中 ＡＡ 型频率（４７．７８％ ｖｓ ２１．１１％，χ２ ＝ １５．７５０，Ｐ ＝ ０．０００），ＨＬＡ ０４０１ 型（１３．３３％ ｖｓ ０％，χ２ ＝
１４．２８２，Ｐ＝ ０．０００）、０６０１型（１２．２２％ ｖｓ ０％，χ２ ＝ １３．０１５，Ｐ＝ ０．０００）频率均明显升高。ＩＬ１３基因 Ｉｎｔｒｏｎ３＋１９２３位点 ＴＴ及 ＴＣ型
ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋表达水平较 ＣＣ型明显降低（Ｐ 均＜０．０１），而 ＩｇＥ 表达水平（Ｐ 均＜０．０１）明显升高。β２ＡＲ 基因 Ｒ１６Ｇ
位点 ＡＡ型 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋表达水平较 ＧＧ、ＡＧ 型明显降低（Ｐ 均＜０．０１），而 ＩｇＥ 表达水平明显升高（Ｐ 均＜０．０１）。
ＨＬＡ基因 ０４０１及 ０６０１型较 ０１０１ ／ ０１０２、０１０３、０５０１型明显降低（Ｐ均＜０．０１），而 ＩｇＥ水平明显升高（Ｐ 均＜０．０１）。结论　 ＩＬ１３
基因 Ｉｎｔｒｏｎ３＋１９２３位点 Ｃ ／ Ｔ、β２ＡＲ基因 Ｒ１６Ｇ位点 ＡＡ、ＨＬＡ基因 ０４０１及 ０６０１型突变等位基因频率在哮喘患者中的表达水平
存在显著差异，可能是哮喘发病的危险因素。
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　 　 细胞因子可调节细胞增殖、分化，其中白细胞
介素－１３（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１３，ＩＬ１３）基因、β２ 肾上腺素
能受体（β２ ａｄｒｅｎｅｒｇｉｃ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，β２ＡＲ）基因、人类
白细胞抗原（ｈｕｍａｎ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ，ＨＬＡ）基因在
哮喘患者发病过程中具有重要意义［１］。ＩＬ１３ 基因
Ｉｎｔｒｏｎ３＋１９２３位点 Ｃ ／ Ｔ多态性对 ＩＬ１３ 的生物学活
性具有调节作用［２］。ＭｏｈａｍｅｄＨｕｓｓｅｉｎ 等［３］指出，

β２ＡＲ功能低下可能是导致哮喘发病的重要机制。
谷亚星等［４］认为，ＨＬＡ基因在调节机体免疫方面具
有重要作用，且对多种呼吸系统疾病具有易感性。

因此，对上述基因多态性的研究已成为了哮喘遗传

学的研究热点。本研究采用聚合酶链反应－限制性
片段长度多态性法（ＰＣＲＰＦＬＰ）对 ９０ 例哮喘患者
ＩＬ１３、β２ＡＲ及 ＨＬＡ基因进行检测，并测定其与 Ｔ 淋
巴细胞亚群及免疫球蛋白 Ｅ（ＩｇＥ）之间的关系。

１　 资料与方法

１．１　 研究对象　 收集 ２０１９ 年 １ 月至 ２０２０ 年 １ 月
陕西中医药大学第二附属医院呼吸内科收治的 ９０
例哮喘患者资料作为疾病组，男 ６２ 例，女 ２８ 例，年
龄（３２．４±３．９）岁，病程（２．１±１．３）年；其中 ５８ 例有
吸烟史；轻度哮喘 １７例，中度哮喘 ４７ 例，重度哮喘
３６例。诊断依据中华医学会呼吸病学会制定的
《支气管哮喘诊断标准》［５］，纳入标准：（１）反复发
作呼吸困难、喘息、咳嗽、胸闷；（２）发作时双肺可闻
及散在弥漫性、以呼气相为主的哮鸣音，呼气相延

长；（３）上述症状治疗后可自行缓解或缓解，且患者
无其他引起喘息、胸闷、咳嗽的疾病。具备以上任

何 １条可纳入疾病组。排除标准：对患严重肺、肝、
肾疾病，血液系统疾病，恶性肿瘤，自身免疫病以及

近期有手术、外伤及严重感染的患者予以排除。收

·８９１· 临床检验杂志 ２０２１年 ３月第 ３９卷第 ３期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｌａｂ Ｓｃｉ，Ｍａｒ． ２０２１，Ｖｏｌ．３９，Ｎｏ．３

 基金项目：陕西中医药大学第二附属医院学科创新团队（２０２０ＸＫＴＤＣ０４）。

　 　 　 　 作者简介：常永莉，１９７８年生，女，副主任医师，硕士，研究方向：呼吸疾病的诊治。

　 　 　 　 通信作者：张莉媛，主治医师，Ｅｍａｉｌ：４９１８８０３６１＠ ｑｑ．ｃｏｍ。



集同期体检的 ９０ 例健康志愿者作为健康人对照
组。男 ６０例，女 ３０例，年龄（３３．０±３．０）岁；其中 ５０
例有吸烟史。２ 组性别、年龄、吸烟史等一般资料
相比，差异均无统计学意义（χ２性别 ＝ ０．１１３，Ｐ ＝ ０．７３７；
ｔ年龄 ＝ １．２４９，Ｐ＝ ０．２１３；χ

２
吸烟史
＝ １．６４３，Ｐ ＝ ０．２００）。本

研究经陕西中医药大学第二附属医院医学伦理委

员会批准（批准文号：ＬＷ２０２１００２），所有研究对象
均签署知情同意书。

１．２　 仪器与试剂 　 限制性内切酶 ＮＩＡⅣ、ＴａｑＤＮＡ
聚合酶、ＩｇＥ酶标抗体、Ｔｒｉｚｏｌ试剂（美国赛默飞世尔
科技公司），抗人 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋单克隆抗体及
ＩｇＧ对照（北京同立海源生物科技公司）。Ａｐｐｌｉｅｄ
ｂｉｏｓｙｓｔｅｍｓ ＰＣＲ热循环仪（美国赛默飞世尔科技公
司），ＤＮＭ９６０２Ｇ酶联仪（北京普朗新技术公司），
ＤＹＹ４Ｃ稳压稳流定时电泳仪（上海沪粤明科学仪器
公司），ＢＤ流式细胞仪（昆山市赛特科学仪器公司）。
１．３　 方法
１．３．１　 标本采集及 ＤＮＡ抽提　 采集哮喘患者治疗
前及健康人对照组体检时的晨起空腹静脉血３ ｍＬ，
４７７×ｇ离心 １０ ｍｉｎ。取血浆 ５００ μＬ，置于－２０ ℃保
存，用以检测血清 ＩｇＥ 水平。其余部分抽提 ＤＮＡ。
吸取细胞悬液至 １．５ ｍＬ Ｅｐ 管中，４ ℃、２５１×ｇ离心

５ ｍｉｎ，弃上清液，按照 Ｔｒｉｚｏｌ 试剂说明书操作抽提
ＤＮＡ，采用紫外分光光度计检测 ＤＮＡ 样本，取吸光
度（Ａ２６０ ／ ２８０ ｎｍ）值在 １．８ ～ ２．１ 的样本用于后续试验。
样本置－２０ ℃保存。
１．３．２ 　 引物设计及 ＰＣＲ　 根据 ＧｅｎＢａｎｋ 收录的
ＩＬ１３、β２ＡＲ、ＨＬＡ 基因序列，采用 Ｐｒｉｍｅｒ Ｐｒｅｍｉｅｒ
５．０软件设计引物，并由上海生工公司合成特异性
引物，引物序列见表 １。ＰＣＲ扩增总体系为 ５０ μＬ，
包括基因组 ＤＮＡ ２００ ｎｇ，１０ × ＰＣＲ ｂｕｆｆｅｒ ５ μＬ，
ｄＮＴＰｓ各 １０ ｎｍｏｌ，１． ５ Ｕ Ｔａｑ ＤＮＡ 聚合酶，１０ ｐｍｏｌ
上、下游引物，具体扩增所需 ＭｇＣｌ２ 浓度（ＩＬ１３和
β２ＡＲ Ｒ１６Ｇ Ａ ／ Ｇ 均为 １．５ μＬ，ＨＬＡ 为２．０ μＬ），使
用灭菌蒸馏水补充体积至 ５０ μＬ。ＩＬ１３基因 ＰＣＲ
循环参数：９４ ℃ 变性 ２ ｍｉｎ；９４ ℃ ４０ ｓ，５５ ℃ ４０ ｓ，
７２ ℃ ５０ ｓ，共 ３５ 个循环；７２ ℃延伸 ５ ｍｉｎ。β２ＡＲ
Ｒ１６Ｇ Ａ ／ Ｇ 基因 ＰＣＲ 循环参数：９５ ℃变性５ ｍｉｎ；
９５ ℃ ３０ ｓ，６６ ℃ ４５ ｓ，７２ ℃ ６０ ｓ，共 ４０ 个循环；
７２ ℃ １０ ｍｉｎ。ＨＬＡ基因 ＰＣＲ循环参数：９４ ℃变性
５ ｍｉｎ；５５ ℃ ６０ ｓ，７２ ℃ ６０ ｓ，共 ３５ 个循环；７２ ℃
１０ ｍｉｎ。取 ３ μＬ ＰＣＲ 扩增产物，采用 Ａｐｐｌｉｅｄ ｂｉｏ
ｓｙｓｔｅｍｓ ＰＣＲ 热循环仪检测（２２０ Ｖ 电压，电泳
２０ ｍｉｎ），３０ ｇ ／ Ｌ琼脂糖凝胶电泳并观察。

表 １　 ＰＣＲ引物序列及产物片段大小

基因 ＧｅｎＢａｎｋ序列号 引物序列（５′→３′） 产物片段大小（ｂｐ）
ＩＬ１３ Ｕ３１１２０．１ Ｆ：ＧＧＡＣＡＧＧＧＡＣＣＣＡＣＴＴＣＡＣＡＣ ５５９

Ｒ：ＧＣＴＡＡＣＡＴＡＴＴＴＡＡＴＡＴＴＴＡＴＧＴＡＣ
β２ＡＲ Ｒ１６Ｇ Ａ ／ Ｇ ＭＴ６２７１９５．１ Ｆ：ＧＣＣＴＴＣＴＴＧＣＴＧＧＣＡＣＣＣＣＡＴ １６８

Ｒ：ＣＡＧＡＣＧＣＴＣＧＡＡＣＴＴＧＧＣＣＡＴＧ
ＨＬＡ Ｊ００１９１．１ Ｆ：ＡＴＧＧＴＣＴＡＡＡＣＴＴＧＡＡＣＣＡＧＴ ２４２

Ｒ：ＣＡＣＧＧＡＴＣＣＧＧＴＡＧＣＡＧＣＧＧＴＡＧＡＧＴＴＧ

１．３．３　 ＰＣＲＰＦＬＰ　 取 ＰＣＲ产物 １０ μＬ，３７ ℃酶切
过夜。在 ３０ ｇ ／ Ｌ 琼脂糖凝胶中加溴化乙锭
（０．７ ｍｇ ／ Ｌ），取 ８ μＬ酶切产物上样电泳凝胶，紫外
分光光度计下观察。ＩＬ１３ 基因型 ＣＣ 位点存在
ＢｓａＡＩ位点，酶切产物为３１０ ｂｐ、２４９ ｂｐ，ＣＴ 基因型
出现酶切点，酶切产物为 ５５９ ｂｐ、３１０ ｂｐ、２４９ ｂｐ，而
ＴＴ基因未出现酶切点。β２ＡＲ Ｒ１６Ｇ 基因酶切后
Ａ ／ Ａ 基因型为 １６８ ｂｐ，Ｇ ／ Ｇ基因型为 １５０ ｂｐ ＋
１８ ｂｐ，Ａ ／ Ｇ 杂合子基因型为 １６８ ｂｐ ＋ １５０ ｂｐ ＋
１８ ｂｐ。
１．３．４　 流式细胞术检测 Ｔ 淋巴细胞亚群　 取各组
患者静脉血 ３ ｍＬ，经 ＥＤＴＡＫ２ 抗凝后，取 １００ μＬ
加入试管，依次加入抗人 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋单克隆
抗体 ２０ μＬ，取另一管加入 ＭｓＩｇＧ１ＲＤ１ ／ ＭｓＩｇＧ２

ＦＩＴＣ各 ２０ μＬ作为阴性对照管，避光静置 ３０ ｍｉｎ。
加入０．２ ｍＬ溶血剂后进行 １０ 倍稀释，静置 ５ ｍｉｎ，
２４０×ｇ离心 ５ ｍｉｎ 后弃上清液。加入 ２ ｍＬ ＰＢＳ 洗
涤 ２ 次，２４０ × ｇ 离心 ５ ｍｉｎ。加入 １％多聚甲醛
０．３ ｍＬ，采用 ＢＤ 流式细胞仪检测。以 ＣＤ３＋、
ＣＤ４＋、ＣＤ８＋阳性率≥０．１％为阳性表达。
１．３．５　 ＥＬＩＳＡ法检测血清 ＩｇＥ　 取上述 ２ 组患者的
血清样本，复温后按照 ＥＬＩＳＡ 试剂盒及 ＤＮＭ
９６０２Ｇ酶联仪说明书操作检测 ＩｇＥ 水平。ＩｇＥ 参考
范围＜８５ ＫＵ ／ Ｌ。
１．４　 统计学分析　 采用统计学软件 ＳＰＳＳ ２２．０ 对
数据进行统计学分析。对数据进行正态性和方差

齐性分析，符合正态分布的数据以 珋ｘ±ｓ 表示，计量
资料用 ｔ 检验，多组间比较采用方差分析，组间两
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两比较用 ＳＮＫｑ检验或 ＬＳＤｔ检验，率的比较用 χ２

检验，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　 结果

２．１　 ＩＬ１３、β２ＡＲ、ＨＬＡ 基因频率在 ２ 组中的分布
　 疾病组患者 ＩＬ１３基因 Ｉｎｔｒｏｎ３＋１９２３ 位点 ＴＴ、ＴＣ
基因型频率、β２ＡＲ Ｒ１６Ｇ 基因位点 ＡＡ 基因型频
率、ＨＬＡ基因 ０４０１、０６０１ 等位基因频率较健康人对
照组均显著升高（Ｐ＜０．０５）。而 ＩＬ１３ 基因 Ｉｎｔｒｏｎ３＋
１９２３位点 ＣＣ 基因型频率较健康人对照组显著降
低（Ｐ＜０．０５）。见表 ２。
２．２　 ＩＬ１３、β２ＡＲ、ＨＬＡ 不同基因型对 Ｔ 淋巴细胞
亚群及血清 ＩｇＥ 水平的影响 　 ＩＬ１３ ＴＴ、ＴＣ，β２ＡＲ
ＡＡ，ＨＬＡ ０４０１、０６０１ 基因型患者 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋较 ＩＬ１３ ＣＣ，β２ＡＲ ＧＧ、ＡＧ，ＨＬＡ ０１０１ ／

０１０２、０１０３、０５０１ 基因型患者显著降低，而血清 ＩｇＥ
水平较 ＩＬ１３ ＣＣ、ＧＧ，β２ＡＲ ＡＧ，ＨＬＡ ０１０１ ／ ０１０２、
０１０３、０５０１ 基因型显著升高，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。见表 ３。

表 ２　 ２组 ＩＬ１３、β２ＡＲ、ＨＬＡ基因不同基因型频率［ｎ（％）］

基因 疾病组 健康人对照组 χ２ Ｐ值
ＩＬ１３ ＣＣ ３７（４１．１１） ６５（７２．２２） １９．７０７ ０．０００

ＴＴ １４（１５．５６） ０ １６．８７３ ０．０００
ＴＣ ３９（４３．３３） ２５（２７．７８） ５．２７６ ０．０２２

β２ＡＲ ＡＡ ４３（４７．７８） １９（２１．１１） １５．７５０ ０．０００
ＧＧ ２１（２３．３３） １７（１８．８９） ０．５９２ ０．４４２
ＡＧ ４３（４７．７８） ３８（４２．２２） ０．６２５ ０．４２９

ＨＬＡ ０１０１／ ０１０２ １９（２１．１１） ２４（２６．６７） ０．８５０ ０．３５７
０１０３ １３（１４．４４） １６（１７．７８） ０．４１３ ０．５２１
０４０１ １２（１３．３３） ０ １４．２８２ ０．０００
０６０１ １１（１２．２２） ０ １３．０１５ ０．０００
０５０１ １５（１６．６７） １６（１７．７８） ０．０４３ ０．８３５

表 ３　 ＩＬ１３基因不同基因型患者 Ｔ淋巴细胞及 ＩｇＥ的水平（珋ｘ±ｓ）

组别 基因型 ＣＤ３＋（％） ＣＤ４＋（％） ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋（％） ＩｇＥ（ＫＵ ／ Ｌ）
ＩＬ１３ ＣＣ ５９．２６±３．２８ ３３．２７±２．１４ １．２７±０．２４ ５７．３４±１３．２４

ＴＴ ５７．０６±３．２７ ２７．３６±２．３７ １．１５±０．２４ ９２．３４±１３．０２
ＴＣ ５６．９７±３．１８ ２７．２９±１．９８ １．１６±０．２５ ８８．３５±１２．２８
Ｆ值 １４．３８８ １６５．４１６ ６．７３６ １９９．９８２
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．００１ ０．０００

β２ＡＲ ＡＡ ５６．８０±２．９９ ２８．０１±２．４１ １．１５±０．２６ ８４．３７±１３．２８
ＧＧ ６０．１５±２．８３＃ ３３．６２±２．１６＃ １．２９±０．２７＃ ５８．２７±１２．１５＃

ＡＧ ６０．１１±２．９１＃ ３３．１２±２．１５＃ １．２９±０．２６＃ ５９．２６±１１．２５＃

Ｆ值 ３９．２６９ １７２．３９７ ８．４７７ １３１．１１２
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

ＨＬＡ ０１０１ ／ ０１０２ ５９．２６±２．８３△ ３３．２５±２．１２△ １．２８±０．２２△ ６５．３６±１２．２７△

０１０３ ５９．２７±２．８８△ ３３．８３±１．４４△ １．３０±０．２３△ ６１．２８±１２．９５△

０４０１ ５６．６３±２．７３ ２７．８２±２．３１ １．１６±０．２６ ８９．２７±１４．２１
０６０１ ５７．０１±３．２７ ２７．５１±２．２４ １．１５±０．２５ ８５．３７±１３．２０
０５０１ ６０．０１±４．０１△ ３４．２５±２．２１△ １．２９±０．２８△ ６１．２６±１３．２４△

Ｆ值 ２７．０４４ ２５６．５３９ ７．８９９ １１２．６９７
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．００１ ０．０００

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：与 ＴＴ型比较，，Ｐ＜０．０５；与 ＡＡ型相比，＃，Ｐ＜０．０５；与 ０４０１型、０６０１型比较，△，Ｐ＜０．０５。

３　 讨论

　 　 既往的研究仅针对单一基因位点进行相关性
分析，对多个基因位点研究报道较少，考虑到ＩＬ１３、
β２ＡＲ、ＨＬＡ基因多态性在哮喘患者进展过程中具
有重要的临床意义，本研究使用 ＰＣＲＰＦＬＰ 法进行
基因多态性分析，并对其与患者 Ｔ淋巴细胞亚群及
ＩｇＥ水平关系进行探讨。

本研究结果显示，哮喘患者 ＩＬ１３ 基因 Ｉｎｔｒｏｎ３
＋１９２３位点共出现 ＣＣ、ＴＴ、ＴＣ ３ 种基因型，其中患
者 ＴＴ、ＴＣ基因型频率显著高于健康人对照组（Ｐ＜
０．０５），表明哮喘患者 Ｔ 等位基因频率分布高于健
康人对照组，Ｃ 等位基因显著低于健康人对照组，

提示 ＩＬ１３基因 Ｉｎｔｒｏｎ３＋１９２３位点上的 Ｔ等位基因
可能是哮喘的易感基因，而 Ｃ等位基因可能是哮喘
患者的抵抗基因。因此，具有 Ｔ等位基因的人群可
能因为长期生活在污染严重或过敏原较多的环境

中，哮喘发病率明显增加［６］。此外，β２ＡＲ Ｒ１６Ｇ 单
核苷酸多态性（ＳＮＰ）共出现 ＡＡ、ＧＧ、ＡＧ ３ 种基因
型，ＡＡ基因型频率高于健康人对照组（Ｐ＜０．０５）。
ＡＡ属纯合子基因型，提示纯合子基因型与哮喘发
作有一定关联。刘晓华等［７］研究证实，β２ＡＲ Ｒ１６Ｇ
中 ＡＡ基因型与哮喘具有一定相关性，急性期和缓
解期 β２ＡＲ Ｒ１６Ｇ １６ 位点的分布基因频率中精氨
酸 ／精氨酸分别为 １７．７％和 ２３．５％，精氨酸 ／甘氨酸
为 ６７． ７％和 ６６． ２％，甘氨酸 ／甘氨酸为 １４． ５％和
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１０．３％，２７位点分布基因频率中谷氨酰胺 ／谷氨酰
胺为 ８０．６％和 ７５．０％，谷氨酰胺 ／谷氨酸为 １２．９％和
１７．６％，谷氨酸 ／谷氨酸为 ６．５％和 ７．４％，二者在 ２
个位点上基因型存在差异，与本研究结果相一致。

ＨＬＡ等位基因共出现 ０１０１ ／ ０１０２、０１０３、０４０１、０６０１、
０５０１基因型，ＨＬＡ ０４０１、０６０１ 基因型频率均高于健
康人对照组（Ｐ＜０．０５），提示 ０４０１、０６０１基因型可对
哮喘产生影响。有学者证实，ＩＬ１３ 水平过高可诱
导患者体内 Ｂ细胞合成 ＩｇＥ，导致患者出现免疫功
能紊乱，出现 Ｔ 淋巴细胞亚群失衡［８］。本研究中

ＴＴ、ＴＣ、ＡＡ、０４０１、０６０１ 型患者 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ ／
ＣＤ８＋水平均低于其余基因型患者，而血清 ＩｇＥ 水平
高于其余基因型患者，提示 ＩＬ１３ 基因携带 Ｔ 基因
型、β２ＡＲ基因 ＡＡ 纯合子基因型、ＨＬＡ ０４０１、０６０１
等位基因可能具有协同作用。

通过研究 ＩＬ１３、β２ＡＲ、ＨＬＡ 基因位点突变导
致哮喘进展，引起 Ｔ 淋巴细胞亚群、ＩｇＥ 表达失衡，
笔者认为 ＩＬ１３、β２ＡＲ、ＨＬＡ 基因表达水平异常及
基因多态性可导致机体出现 ＴＨ１ ／ ＴＨ２ 失衡，ＩＬ１３
表达水平增加，大量作用于 Ｂ 细胞，从而加重体内
炎症反应。Ｒｅｉｃｈ 等［９］指出，ＩｇＥ 可调节严重特应
性皮炎患者皮肤组织中 ＩＬ１３ 的表达，与本研究结
果相一致。同时，ＩＬ１３ 基因可直接促进 ＩｇＥ 细胞
因子合成，β２ＡＲ、ＨＬＡ 基因可转导相似信号［１０］。

虽然β２ＡＲ、ＨＬＡ基因与 ＩＬ１３之间的作用机理目前
尚不清楚，但 ＩＬ１３ 可诱导 ＭＨＣ Ⅱ类分子及 ＣＤ２３
表达，抑制嗜酸性粒细胞凋亡，诱导 β２ＡＲ 及
ＨＬＡＤＲ表达，促进 Ｔ 细胞活化。本研究仅证实
ＩＬ１３基因携带 Ｔ基因型、β２ＡＲ 基因 ＡＡ 纯合子基
因型、ＨＬＡ ０４０１、０６０１ 等位基因与哮喘患者存在一
定关系，但在地域、人种之间的区别及如何形成遗

传易感性机制，还需进一步研究。本研究今后将增

加样本量，并对患者病情严重程度及家族史进行分

析，从而为预防、诊治哮喘提供实验依据。
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