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%%摘要! 目的%探讨壹期矽肺患者血清中 #)异前列腺素E&!"#)/B9)CDE&!#% 总抗氧化能力 "F)GH?# 和巨噬细胞
衍生趋化因子 "IJ?# 水平变化及意义- 方法%采用酶联免疫吸附法检测 '#例壹期矽肺 "矽肺组#% +' 例具有与矽
肺组相同接尘条件的健康井下接尘矿工 "接尘组# 和 ++例非接尘井上健康人员 "对照组# 血清中 #)/B9)CDE&!水平,
用KV-/PT4流式荧光技术检测血清IJ?水平, 化学比色法检测血清F)GH?水平- 结果%与对照组比较$ 接尘和矽肺
组血清F)GH?水平均明显升高$ 接尘组 IJ?水平则明显降低$ 差异均具有统计学意义 "Of$7$!#, 与接尘组比较$
矽肺组血清 #)/B9)CDE&!和F)GH?水平降低$ IJ?水平升高$ 差异也具有统计学意义 "Of$7$'$ Of$7$!#, 矽肺并发
慢性阻塞性肺疾病 "?HCJ# 患者血清F)GH?水平高于单纯矽肺患者 "Of$7$'#, 饮酒矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!水
平低于非饮酒矽肺患者$ 差异具有统计学意义 "Of$7$'#, 壹期矽肺患者血清 F)GH?与 IJ?呈负相关
"Cmd$7&(*$ Of$7$'#- 结论%壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及 IJ?水平异常$ 并与矽肺发生发展有关,
饮酒可影响壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!水平-
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%%矽肺是因长期吸入游离 </H& 粉尘微粒所致的以

肺组织慢性炎症% 纤维化改变为主的全身性病变$ 其
发病机制尚未充分阐明- 研究显示$ 氧化应激反应及
趋化因子改变与肺部炎症% 肺纤维化发生发展有关$
趋化因子变化受氧化应激反应影响.!i+/ - #)异前列腺

素E&! "#)/B9)CDE&!# 是一种能够准确% 稳定地反
映体内脂质氧化应激的特异性标志物, 总抗氧化能力
"F)GH?# 可反映各种抗氧化物质总的抗氧化水平,
趋化因子按照成熟期蛋白中半胱氨酸残基的相对位置

可分为 ?% ??% ?>?和 ?>+?四个亚类$ 巨噬细胞
衍生趋化因子 "IJ?# 为重要的??趋化因子$ 参与
多种FR&免疫反应- 我们通过检测已确诊的 '# 例壹
期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及 IJ?水平$
探索其水平变化在矽肺发生发展过程中的作用-
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12对象与方法
131%对象

以 &$!(年开滦职业病防治院查体的在职和退休
矿工以及住院矽肺患者为研究对象$ 选择壹期矽肺患
者 '# 例 "矽肺组#$ 均经开滦职业病防治院按照
D:O*$)&$$" *尘肺病诊断标准+ 确诊$ 其中单纯矽
肺患者 &$例$ 并发慢性阻塞性肺疾病 "?HCJ# 患
者 +#例$ 主要从事掘进% 开拓% 采支等$ 年龄 '+i
6# 岁$ 平均 "6$7'$j+7''# 岁$ 接尘年限 !+ i+#
年$ 平均 "&*7(#j*7$(# 年- 选取具有与矽肺组相
同接尘条件的健康井下矿工 +' 例 "接尘组#$ 年龄
'(i6* 岁$ 平均 "6!7+&j'76*# 岁$ 接尘年限 !&i
+(年$ 平均 "&67+!j67(&# 年- 另选 ++例非接尘井
上健康查体人员 "对照组#$ 年龄 '!i6' 岁$ 平均
"6$7'"j(7++# 岁- 所选对象均为男性$ 且无肝脏%
肾脏% 心脑血管及免疫系统% 内分泌系统疾病$ 近期
无肺部感染史- 经统计学分析$ 各组年龄和接尘年限
间比较差异均无统计学意义 "Op$7$'#$ 具有可
比性-
134%标本采集

所有检测对象均于治疗前采集空腹静脉血$ 室温
状态下静置 ! R$ +$$$ L@-/P "离心半径 !*7'8-# 离
心 !$ -/P后提取血清放入冻存管中$ 置d&$k冰箱保
存待测-
135%实验仪器和方法

采用酶联免疫吸附法检测 #)/B9)CDE&!$ 试剂盒
购自南京建成生物研究所$ 所用仪器为美国 <Q.QE.4)
&!$$酶标仪和 <Q.QE.4)&6$$ 洗板机, 化学比色法检
测F)GH?$ 试剂盒购自南京建成生物研究所$ 所用
仪器为上海第三分析仪器厂生产的 *&&型光栅分光光
度计, KV-/PT4流式荧光技术检测IJ?$ 试剂盒购自
美国I/00/Y9LT公司$ 所用仪器为美国KV-/PT4公司生
产的KV-/PT4&$$多功能流式点阵仪- 所有试剂使用
前均平衡至室温$ 严格依照说明书操作-
136%统计学分析

应用 <C<<!+7$软件进行统计学分析$ 正态分布
的计量资料以PjN表示$ 偏态分布的计量资料以中位
数 "I# 和四分位数间距 "g# 表示$ 数据转换为对
数处于正态分布后$ 两组间差异比较采用2检验$ 多
组计量资料比较采用单因素方差分析 K检验$ 组间
两两比较采用L检验, 相关性采用CT.LB9P相关分析$
以Of$7$'为差异有统计学意义-
42结果
431%壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及

IJ?水平变化
各组之间比较后显示$ #)/B9)CDE&!% F)GH?及

IJ?差异均有统计学意义- 与对照组比较$ 接尘组
血清F)GH?水平明显升高$ IJ?水平明显降低$ 差
异均具有统计学意义 "Of$7$!#$ #)/B9)CDE&!水平
有升高趋势但无统计学意义 "Op$7$'#, 矽肺组血清
F)GH?水平明显升高$ 差异具有统计学意义 "Of
$7$!#$ #)/B9)CDE&!和IJ?水平有下降趋势但均无
统计学意义 "Op$7$'#- 与接尘组比较$ 矽肺组血清
#)/B9)CDE&!和F)GH?水平均显著降低 "Of$7$'$ O
f$7$!#$ IJ?水平明显升高差异具有统计学意义
"Of$7$!#$ 见表 !-
表1%壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及IJ?水平

组别 例数

#)/B9)CDE&!
"Y2@-0#

F)GH?

" @̂-0#

IJ?

"Y2@-0#

I g I g I g

矽肺组 '# ($7+'# (!7'& (76"$q +7+" !$'!7++$ '+*7("

接尘组 +' '#7*6 #!76$ #7'+q (76! '"67(!q 6&*7+$

对照组 ++ '&7+' 6'7!6 &7!6 '7++ !!$(7(+ (&!7+$

注! 与对照组比较$ qOf$7$!, 与接尘组比较$ $Of$7$!$ #O

f$7$'-

434%壹期矽肺患者并发症及不同接尘年限血清
#)/B9)CDE&!% F)GH?及IJ?水平变化

与单纯矽肺患者比较$ 矽肺并发?HCJ患者血清
F)GH?水平显著增高 "Of$7$'#$ #)/B9)CDE&!和
IJ?水平略降低$ 但差异无统计学意义 "Op$7$'#,
三组不同接尘年限的壹期矽肺患者 #)/B9)CDE&!%
F)GH?及IJ?水平比较$ 差异均无统计学意义 "Op
$7$'#- 见表 &-

表4%壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及
IJ?水平与并发症及接尘年限关系

相关指标 例数

#)/B9)CDE&!
"Y2@-0#

F)GH?

" @̂-0#

IJ?

"Y2@-0#

I g I g I g

并发症

%单纯矽肺组 &$ &'7!6 +676+ (7$!$ !76+ !!!*76+ (#!7!&
%矽肺并发
%?HCJ组 +# &(7(' (67$' '7!# (7"+ !$+&7&# '6$7(6

接尘年限 "年#
%!+i&( !' (#7($ *!7'' '7(+ 67&& #$#7"* 6!67"+
%&'i+$ &+ ((7'+ 6+7&" (7+& &7#+ !$*!76& '*'7&&
%p+$ &$ +&7+' +!7&' (7'6 +7"( !$!!7&' &*&7&6

注! 与矽肺并发?HCJ组比较$ $Of$7$'-

435%壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及
IJ?水平变化与吸烟及饮酒的关系

与非吸烟矽肺患者比较$ 吸烟矽肺患者血清
#)/B9)CDE&!水平略降低$ F)GH?水平略增高$ IJ?

0*&+0%%中国工业医学杂志%&$!'年 !$月第 &#卷第 '期%%?R/PTBT\;PU ITU%H8Q&$!'$ M90b&# =9b'



水平无明显变化$ 差异均无统计学意义 "Op$7$'#,
与非饮酒矽肺患者比较$ 饮酒矽肺患者血清 #)/B9)
CDE&!水平显著降低$ 差异具有统计学意义 "Of
$7$'#$ F)GH?水平略增高$ IJ?水平略降低$ 差异
均无统计学意义 "Op$7$'#$ 见表 +-

表5%壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及
IJ?水平与吸烟及饮酒的关系

相关指标 例数

#)/B9)CDE&!
"Y2@-0#

F)GH?

" @̂-0#

IJ?

"Y2@-0#

I g I g I g

非吸烟组 &' (#7#6 6$7*( (7!" &7+' !$+&7&# ((*7"*
吸烟组 ++ +*7'6 &67&! '7$6 '7$! !$'+7+6 6#!7*+
非饮酒组 +$ (*7&6# (67#! (7+# &76# !$#+7(! (#&7(!
饮酒组 &# +!7($ &+7(* '7$" '7&( "&"7(6 6($7(6

注! 与饮酒组比较$ #Of$7$'-

436%#)/B9)CDE&!% F)GH?及 IJ?在壹期矽肺患者
中的相关性分析

直线相关分析结果显示$ 壹期矽肺患者血清中
F)GH?与 IJ?呈负相关 "C值为d$7&(*$ O值为
$7$($#$ #)/B9)CDE&!与 F)GH?% IJ?均无相关性
"Op$7$'#-
52讨论

目前认为$ 当机体吸入大量 </H& 粉尘时$ 可产
生大量氧自由基$ 从而损害肺组织结构和细胞$ 导致
矽肺的发生.(/ - 自由基可损伤细胞膜脂质花生四烯
酸$ 使其发生脂质过氧化而产生 #)/B9)CDE&!$ 它是
反映体内脂质氧化应激的特异性标志物.'/ - F)GH?
是体内酶类少数小分子量抗氧化物质和非酶类抗氧化

物质的总和$ 反映机体总的抗氧化能力水平的高低-
张雪涛等.6/研究结果表明$ 矽肺组血清中 F)GH?水
平明显高于接尘组和对照组$ 认为机体氧化和抗氧化
系统失衡与矽肺发生发展有关- 本次研究结果显示$
与对照组比较$ 接尘组和矽肺组血清 F)GH?水平均
明显升高$ 而接尘组血清 #)/B9)CDE&!水平有升高趋
势$ 矽肺组有降低趋势, 而矽肺组血清 #)/B9)CDE&!
和F)GH?水平却比接尘组明显降低- 提示接触 </H&

粉尘颗粒初期$ 机体总的抗氧化能力明显增加$ 而反
映氧化损伤的氧化应激指标 #)/B9)CDE&!增高不明
显- 随着粉尘进一步刺激$ 患者病情加重$ 机体氧化
损伤和抗氧化能力均比接尘初期明显下降$ 但抗氧化
能力仍处于较高水平$ 认为壹期矽肺患者血清 #)/B9)
CDE&!和F)GH?水平出现异常$ 机体氧化和抗氧化
系统失衡$ 二者参与了壹期矽肺的发生发展过程-

IJ?主要由单核细胞% 树突状细胞% 巨噬细胞
分泌产生$ 是FR&优势趋化因子$ 并可通过选择性趋

化 FR& 细胞参与多种 FR& 免疫反应.*/ - 研究发现$
IJ?与特发性酸性粒细胞性肺炎发病机制有关.#/ $
IJ?水平在特发性肺纤维化存活和死亡患者支气管
肺泡灌洗液中也存在差异$ 其水平升高可能成为预测
病情恶化的指标.&/ - 我们研究显示$ 血清 IJ?水平
在接尘组比对照组明显降低$ 而矽肺组比接尘组又明
显升高- 提示接尘初期 IJ?可能由于参与 FR& 免疫
反应$ 趋化效应细胞向肺组织迁移大量消耗而降低$
至纤维化阶段$ 可能通过增强效应细胞活性$ 使细胞
分泌IJ?水平增加$ 进一步参与 FR& 免疫反应$ 造
成肺组织损伤及纤维化发生$ 认为 IJ?参与了壹期
矽肺发生发展过程-

另有研究报道$ ?HCJ急性加重期 F)GH?水平降
低$ 机体抗氧化能力下降$ 存在氧化@抗氧化失衡."/-
阎红娥等.!$/研究显示$ 血清 #)/B9)CDE&!水平在?HCJ
患者急性加重期升高$ 认为?HCJ患者体内氧化应激水
平的增强发生在疾病全过程$ 并与病情缓急相关- 我们
在对矽肺并发症研究中发现$ 矽肺并发?HCJ组血清
F)GH?水平明显高于单纯矽肺组$ #)/B9)CDE&!和IJ?
水平在两组间的比较无明显改变$ 提示矽肺并发?HCJ
与单纯矽肺患者机体氧化@抗氧化指标变化存在差异$
而 #)/B9)CDE&!水平变化与文献报道不一致则可能与病
种选择有关- 本研究还显示$ 血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?
及IJ?水平在不同接尘年限间均无明显差异$ 提示接
触矽尘时间长短可能对血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?及
IJ?的表达影响不明显-

WT0-TLBB9P 等.!!/ 报道$ 长期吸烟者尿 #)/B9)
CDE&!水平均比非吸烟者以及曾吸烟者高$ 吸烟可
引起机体的氧化应激反应- 动物实验认为$ 慢性饮酒
可使大鼠肺组织抗氧化物质减少$ 抗氧化功能受损$
所致氧化应激反应可能是肺纤维化的因素之一.!&/ -
我们在探讨吸烟和饮酒对三种指标影响时发现$ 吸烟
组血清 #)/B9)CDE&!水平略低于非吸烟组$ 饮酒组血
清 #)/B9)CDE&!水平则明显低于非饮酒组$ 而 F)GH?
和IJ?水平在各组间均无明显改变$ 提示吸烟和饮
酒对壹期矽肺血清中 F)GH?和 IJ?表达影响不明
显$ 吸烟对 #)/B9)CDE&!表达也无明显影响$ 但饮酒
可能使壹期矽肺患者氧化应激状态受损$ 影响 #)/B9)
CDE&!的水平表达-

本实验壹期矽肺患者血清 #)/B9)CDE&!% F)GH?
及IJ?的相关性分析结果显示$ F)GH?与 IJ?呈
负相关$ 而 #)/B9)CDE&!与 F)GH?% IJ?无相关性-
提示矽肺发生发展过程中$ 机体总的抗氧化能力变化
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437%CHF! 基因 "LB!$+(*"(# 多态分布与 W.LU3)
]T/PSTL2遗传平衡检验

经知情同意后采集某保险公司职工体检的健康人

群外周血$ 提取基因组 J=G后进行 CHF! 基因多态
性的检测- CHF! 基因 "LB!$+(*"(# 野生型 '# 例
"'#e#$杂合型+$例"+$e#$突变型!&例"!&e#-该基
因多态分布经 W.LU3)]T/PSTL2检验$ 达到遗传平衡
"Op$7$'#-
52讨论

检测基因多态性的C?A)AEKC技术有方法简便和
分型时间较短的优势$ 但用该方法也有一定的局限
性$ 如在检测 CHF! 基因 LB!$+(*"( 多态性时所需的
WY3?W( (内切酶价格较贵$ 一定程度上限制了该基
因多态性的检测- 用?A<)C?A)AEKC进行 <=C检测$
在国内外均有报道.#$"/ $ 本课题组也应用该原理进行
了几个基因多态位点的检测.6$!$/ $ 均取得较好的效
果- 本研究建立的CHF!基因多态的检测方法$ 可以
选择较为便宜的内切酶 G0V ;$ 内切酶费用降低近
"$e$ 同时C?A产物和酶切电泳结果容易分辨$ 通
过测序也进行了较好的验证$ 结果准确可靠- 因此$
变换碱基创造新的酶切位点可以降低实验成本$ 有利
于基层和大样本含量的研究工作-
参考文献!
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可能对趋化因子IJ?的表达存在一定的影响- 抗氧
化剂可降低大鼠巨噬细胞矽尘暴露后产生趋化因子$
巨噬细胞对矽尘的反应一部分是由氧化应激介导.+/ $
今后我们会继续探讨矽肺患者氧化应激指标和趋化因

子各自作用及其之间的关系-
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