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脂联素在支气管哮喘中的作用
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肥胖和支气管哮喘是危害公共健康的常见慢性
疾病，随着经济的发展、生活方式的相应改变和生态
环境的污染，它们在疾病谱中所占的比重逐年上升，
已有大量流行病学研究和动物实验证实二者之间存
在联系。 近 10年国内外研究显示，脂肪组织不仅是
一种提供能量储备的终末分化器官，还可分泌诸多
具有生物活性的物质，如瘦素、脂联素（APN）、抵抗
素、脂肪源性肿瘤坏死因子 -a（TNF-a）、白介素 -6
（IL-6）、内脏脂肪素等。 已证实气道上皮、肺泡上皮
等存在多种脂肪因子的受体，脂肪因子通过自分泌
或旁分泌对气道病变起着重要的作用。 脂联素是
Scherer等[1]于 1995年首次从小鼠 3T3-L1脂肪细胞
中分离克隆。 人类脂联素基因的编码基因为 apM1，
位于染色体 3q27上，由 3个外显子和 2个内含子组
成，其蛋白质结构含有 244个氨基酸，分子量大小约
30%KDa。 哮喘是多种炎性细胞和细胞组分参与的气
道慢性炎症性疾病，气道慢性炎症、气道高反应和气
道重塑是其特征性表现。 本文通过分析国内外脂联
素与哮喘的相关研究，阐述脂联素在哮喘发病中的
作用。 现报告如下：
1%%%%脂联素的基础研究
1.1%%%%脂联素参与气道慢性炎症 哮喘气道炎症是
由 50多种炎症介质和 25 种以上细胞因子相互作
用，形成复杂的网络，使气道反应性增高，气道收缩，
黏液分泌增加，血管渗出增多，最终造成的气道损
伤。 有实验表明，经过脂联素预处理的小鼠，气道炎
症和高反应性明显减少，其体内巨噬细胞处于相对
静止状态，而已知肺泡巨噬细胞的激活在哮喘炎症
反应中发挥重要作用。 Shore等[2]在小鼠哮喘模型研
究中发现，卵白蛋白（OVA）致敏可诱导小鼠血清脂
联素水平下降 30%， 减少三种脂联素结合蛋白 -脂
联素受体 adipoR1、adipoR2和 T-eadherin在肺内的
表达。 给 OVA致敏小鼠输注重组的全长脂联素可
减轻 OVA/胆碱激发所致的气道高反应， 降低支气
管肺泡灌洗液（BALF）中多种炎症细胞 Eos、Mac、
PMN以及 Th2型细胞因子 IL-3、IL-5的水平[3]。 另
一实验[4]也得出了相似结论：与野生型小鼠相比，脂
联素缺陷小鼠 APN-/- 在 OVA 致敏激发后表现出
更为严重的嗜酸性粒细胞、 单核 /巨噬细胞募集和
趋化因子的产生。 也有研究表明 APN 能抑制
hs-CRP、IL-6表达， 而已知这两种炎症介质能加速

炎症反应，这都说明 APN在哮喘发病过程中具有抗
炎作用。
1.2%%%%脂联素参与气道上皮损伤、修复 气道上皮损
伤是哮喘的另一重要特点， 气道上皮细胞构筑了机
体抵御外界有害刺激的第一道屏障， 气道上皮细胞
损伤后修复不良或凋亡致使气道上皮无法对外界有
害刺激产生正确的应答反应， 最终导致气道高反应
性。 钙调素与支气管上皮细胞损伤修复有关，APN
球形结构域（gAd，相对全长 APN具有更高生物学
活性）可能通过瞬间增高细胞内钙离子浓度，加快支
气管上皮细胞机械性缺损部位修复速度[5]。Zhu等研
究 [6]显示，外源性 APN 能促进人气道上皮细胞增
殖，且能通过调节 Adipo-R1释放乳酸脱氢酶和活性
氧成分抑制细胞凋亡， 表明气道上皮细胞可能是外
源性 APN的直接作用靶点，表现为促修复、抗氧化、
抗凋亡效应，对气道起到保护作用。
1.3%%%%脂联素参与气道平滑肌重塑 气道重塑是哮
喘的又一病理改变（尤其表现在慢性重度哮喘患
者），而气道平滑肌过度增殖被认为是哮喘气道重塑
的关键环节， 抑制气道平滑肌增殖有助于减轻哮喘
的气道重塑。 体外研究已经证实，APN可以抑制血
管平滑肌增殖、减轻血管重塑。 Woodruff等[7]指出，
危重症哮喘患者与正常人相比气道平滑肌增殖以细
胞增殖为主，平滑肌量增加 50%~200%。气道组织活
检显示，气道平滑肌厚度明显增加，主要变现为气道
平滑肌细胞的过度增生。 郭茂清等[8]通过实验观察
到，不同浓度的 APN作用于体外培养的平滑肌细胞
时， 不同时间所引起的抑制增殖效应呈浓度时间依
赖性，证实 APN可能通过抑制平滑肌细胞增殖可以
减轻气道重塑。 现已知 AMPK（一种能被一磷酸腺
苷激活的蛋白激酶） 对细胞周期的进程起负调控作
用，能抑制细胞增殖。 而 APN通过对膜受体激活细
胞内的 AMPK发挥一系列生理作用，到达抑制气道
平滑肌细胞增殖效应。
2%%%%脂联素的临床研究

近年来 APN的临床研究也逐渐增多，多集中在
探讨与炎症指标、动脉血气分析、肺功能等之间的关
系。 如丁念昌等[9]分析了 97例哮喘患者与 27正常
人的血 APN、TNF-a 与肺功能（FEV1%pred、RV%
pred）之间的相关性，得出哮喘急性发作期组、缓解
期组血 APN 与 TNF-a、RV% pred 呈负相关，与
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（上接第 84页）医疗护理服务不断发展的产物。 在
实际工作中，优质护理遵循“以人为本”的原则，将病
人作为所有活动开展为中心，时时刻刻为患者着想，
重视基础护理，对护理责任制全面落实，对护理专业
的内涵加以深化，从而促使护理水平整体提升。 在
本研究中，观察组实施优质护理期间，不仅从术前检
查、术后病情观察等方面开展护理干预，同时还重视
患者的心理护理，这是因为鼻窦炎鼻息肉患者面对
手术易出现焦虑等负面情绪，同时还可能出现食欲
减退、失眠、血压升高等现象[5~6]，而这些现象易导致
患者免疫力降低、体液及神经调节紊乱，从而影响手
术的顺利进行。 通过有效心理护理，可促使患者以
平稳的心态面对手术，增强其治疗信心，从而为手术
开展创造条件。 另外，有效的并发症预防及处理措
施是促进患者康复的关键。 而传统护理干预往往过
于被动，完全根据医嘱执行，对具体各方面的关注较
少，病人难以得到全方位的护理，可能会失去提高治
疗效果的机会，甚至可能导致病人失去生活的信心，
影响病人的生活质量。 为了提高治疗效果，在病人
住院期间需要提供优质的护理服务。 为了达到优质
护理的目标，需要对护士的素质进行进一步的提升，

以增强护士的责任意识，为病人提供“优质、高效、低
耗、满意、放心”的医疗服务，多与病人沟通，了解病
人术前、术中、术后的心理特征，有针对性的进行心
理疏导，增强病人的自信心，以达到积极主动的配合
治疗，为取得良好的手术效果奠定基础。

本研究结果显示， 观察组无论是从术后并发症
方面而言，还是从护理满意率而言，结果均优于对照
组，由此可见优质护理在此类患者中的应用优势。综
上所述， 为行鼻内窥镜手术的鼻窦炎鼻息肉患者实
施优质护理，有利于降低术后并发症发生风险，提高
患者对护理工作的认可程度，值得临床推广。
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FEV1%pred呈正相关， 提示 APN在哮喘中起保护
作用。 邹辉标等[10]观察了 100例哮喘患者的相关指
标，也得出相似结论，同时还对比了急性发作期哮喘
患者治疗前后血 APN的水平， 由治疗前的（2.4±
1.23）ng/ml上升为（3.76±1.11）ng/ml， 说明 APN
在哮喘治疗后明显升高。王虹等[11]通过检测 42例哮
喘患者血清和诱导痰中的 APN、IL-13、CRP 浓度，
得出哮喘患者血清 APN水平与 CRP、IL-13呈正相
关，说明 APN可反映机体炎症状态，是一种新的哮
喘炎症标志物； 而诱导痰 APN水平与 CRP呈负相
关，提示哮喘患者气道炎症与全身炎症可能存在不
一致， 表明 APN或许具有促炎与抑炎双向调节作
用，可将炎症控制在一定范围内。张建华[12]对比了哮
喘急性发作期、稳定期的患者血清脂联素、TNF-a变
化，通过分析认为二者可能是引发气道高反应性的
因素，前者可抑制气道重塑，而 TNF-a则促进气道
重塑。
3%%%%讨论

目前支气管哮喘发病机制主要有气道炎症学
说、气道神经调节机制学说、遗传机制学说和呼吸道
病毒感染机制学说等，但以上学说均不能完全解释
该病的发病机制，致使该病目前无法完全治愈。 过
去脂联素的研究主要集中在抗动脉粥样硬化、增强
胰岛素敏感性等。 近来研究发现脂联素参与了哮喘
发病的众多环节，而脂联素在哮喘发病过程中的作
用尚未完全阐明，值得今后进一步进行基础和临床
的研究。
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