
特异性过敏原后，抗原特异性 ＣＤ４＋Ｔ细胞不向 Ｔｒｅｇ
偏移，导致Ｔｒｅｇ数量减少，免疫调节功能减弱，免疫耐
受缺陷，从而引起 Ｔｈ１功能减弱，Ｔｈ２功能亢进，气道
反应性增加，变应性炎症加重，支气管哮喘发生。

　　目前认为，ＣＴＬＡ４可能是机体外周Ｔ细胞耐受的
主要控制开关。表达ＣＴＬＡ４的Ｔｒｅｇ诱导的免疫耐受
机制是通过ＩＤＯ分解代谢色氨酸而抑制激活Ｔ细胞分
化、增殖，导致Ｔ细胞无能的作用实现的；且ＩＤＯ催化分
解色氨酸的产物也可抑制同种异基因Ｔ细胞的增殖，诱
导Ｔ细胞凋亡，从而清除活化的抗原特异性Ｔ细胞克
隆［７］。此外，Ｈｉｌｌ等［８］研究显示ＩＤＯ可能通过诱导Ｔ细
胞向Ｔｒｅｇ细胞分化或者直接活化成熟的Ｔｒｅｇ细胞。
　　本研究结果显示，哮喘组小鼠肺组织 Ｔｒｅｇ特异性
的 Ｆｏｘｐ３ｍＲＮＡ表达降低，流式细胞检测 Ｔｒｅｇ占
ＣＤ４＋细胞的百分率减少，Ｔｒｅｇ分泌的抑制性细胞因子
ＩＬ１０水平降低，同时发现肺组织 ＩＤＯ的 ｍＲＮＡ和蛋
白表达降低。统计分析显示，Ｆｏｘｐ３的 ｍＲＮＡ表达水
平与ＩＤＯ的ｍＲＮＡ表达水平之间呈正相关，ＩＤＯ的蛋
白表达水平与 Ｔｒｅｇ细胞数量之间呈正相关。由此我
们可以推测，由于Ｔｒｅｇ功能减弱，数量减少，所诱导的
ＩＤＯ表达量下降，同时由于 ＩＤＯ表达量降低，ＣＴＬＡ４
表达减低，不能诱导 Ｔ细胞向 Ｔｒｅｇ细胞分化或者活
化，导致Ｔｒｅｇ数量进一步减少，由此形成正反馈。最
终，通过色氨酸代谢机制的免疫耐受被打破，导致气道

反应性增加，气道变应性炎症加重，诱导哮喘发生。

　　ＩＦＮγ及ＩＦＮ调节因子１（ＩＲＦ１）是激活ＩＤＯ的主
要细胞因子［９］，可上调 ＩＤＯ表达；ＩＬ４、ＩＬ６和 ＴＧＦβ
可下调ＩＤＯ的表达［１０］。本研究中，哮喘组ＩＦＮγ浓度
减低，ＩＬ４浓度增加，肺组织 ＩＤＯ的 ｍＲＮＡ表达和蛋
白表达降低，提示 ＩＦＮγ表达降低，ＩＬ４表达升高，可
导致ＩＤＯ表达量降低。
　　综上所述，ＩＤＯ与 Ｔｒｅｇ之间存在一个调节环路，
机体接触特异性过敏原后，ＤＣ提呈抗原，抗原特异性
ＣＤ４＋Ｔ细胞不向 Ｔｒｅｇ偏移，Ｔｒｅｇ数量减少和功能减

弱，抑制ＤＣ表达ＩＤＯ，ＩＤＯ不能通过降解色氨酸诱导
对外源性抗原的免疫耐受；而且 ＩＤＯ的表达下调，又
抑制幼稚Ｔ细胞向Ｔｒｅｇ细胞分化；同时由于Ｔｈ１功能
减弱，Ｔｈ２功能亢进，其分泌的细胞因子 ＩＦＮγ等减
少，ＩＬ４等增加，进一步下调 ＩＤＯ表达，这种反馈作用
最终导致免疫耐受缺陷的形成。当气道ＤＣ提呈抗原
时引起Ｔ细胞向Ｔｈ２反应偏离，气道反应性增加，变应
性炎症加重，支气管哮喘发生。这是对哮喘免疫发病

机制的重要补充。
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更　　正

　　因作者疏忽，本刊２０１２年第３４卷第１８期１８８１－１８８３页刊发的由姚一搏等撰写的论文《１ＨＭＲＳ引导辅助
伽玛刀治疗２０例脑胶质瘤的初步观察》，未将许明辉教授作为通信作者，特此更正。
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