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目的
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$的影响%方法
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%对大鼠临床症状进行评分!并检测血清中组胺&

[7.2

&

[7.$1

的水平!鼻黏膜组织
[:A3.$68MA

及蛋白的表达!观察组织病理改变%结果
!
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能显著改善
A8

模型大鼠症状

评分!组织病理评分!改善
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引起的鼻痒&喷嚏&清涕等症状#降低血清组胺&
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水平!组织
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及蛋白表达!提高
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治疗可降低血清组胺&
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水平对
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发挥治疗作用%
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&是呼吸系统常见的*多

发的一种疾病#不仅严重地危害了人们身体健康而且容易诱发

多种疾病'
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主要是患者吸入变应原#炎症介质的释放#

导致鼻黏膜发生炎症'
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)同时发病原因也和体质*遗传*免疫

等因素息息相关'
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的临床表现主要有鼻塞*流鼻涕*鼻

痒*打喷嚏及嗅觉功能障碍等)此外#它还可能导致或并发鼻

窦炎*鼻息肉*咽炎*中耳炎*气管和支气管炎*哮喘和变应性眼

结膜炎等疾病#严重影响人们的睡眠*学习*工作及生活质

量'
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主要通过药物进行治疗#存在安全性方面的问题#
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)

(

)有研究证明嗜酸乳酸杆菌$

@GF=".?G.

F#@@B+GF#!"

I

D#@B+

#

7TA

&能够通过调剂免疫反应预防或减轻过敏
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)但免疫调节机制

尚未十分清楚#本研究拟建立
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大鼠模型#通过乳酸杆菌对模

型大鼠组织中
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及血清中组胺*白细胞介素$
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医药科技有限公司)卵清蛋白$

"LG@?B6#,

#

_fA

&购自上海化

学试剂厂)氯雷他定片$

?">G=G!#,<=G?@<=+

#

78U

&

$%6

5

"片#

购自上海先灵葆雅制药有限公司)氢氧化铝'

A@

$

_V

&

'

(购自

上海凌峰化学试剂有限公司%组胺*白细胞介素
.2

$

[7.2

&*

[7.$1

试剂盒购自上海恒远生物科技有限公司%

9>#Z"@

试剂*逆转录

试剂盒*
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产或合成)
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蛋白浓度测定盒购自杭州碧云天生物技术研
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#每天
$

次#连续给药
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)对照组与模型组灌
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症状评分标准
!
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次
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$
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1
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'

分)并计算

总分)
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%&/̂

戊巴比妥钠$

%&267

"

$%%

5

&腹腔注射麻醉)颈动脉取

血#
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*
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水平)
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[:A3.$68MA

和蛋白表达检测
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取鼻中隔黏膜#采用

9>#Z"@

试剂盒进行总
8MA

的提取#经核酸测定仪检测
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抽提)
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法蛋白定量)蛋白免疫印迹法$
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法!配制
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Q:7
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组织病理检测
!

取新鲜鼻黏膜组织甲醛固定#乙醇梯度

脱水#包埋*切片*苏木素
.

伊红$

VQ

&染色#光镜观察)按照参

考文献进行评分'

$%

(

)

?&U

!

统计学处理
!

采用
O4OO$(&%

软件进行数据分析#计量

资料以
,e9

表示#多组间两两比较采用
5

检验)以
!

$

%&%2

为差异有统计学意义)

@

!

结
!!

果

@&?

!

症状评分比较
!

与对照组比较#模型组大鼠鼻痒*喷嚏*

清涕等
'

项评分及总分显著增加$

!

$

%&%$

&%与模型组比较#

7fA

组与
78U

组大鼠鼻痒*喷嚏*清涕
'

项症状评分及总分

显著降低$

!

$

%&%$

&%

7TA

组大鼠除喷嚏评分高于
78U

组外

$

!

$

%&%2

&#鼻痒*清涕
1

项评分及总分与
7TA

组差异无统计

学意义$

!

%

%&%2

&)见表
$

)

@&@

!

血清中组胺*

[7.2

*

[7.$1

的水平
!

与对照组比较#模型组

大鼠血清组胺和
[7.2

水平均显著升高$

!

$

%&%$

&#

[7.$1

水平

显著降低$

!

$

%&%$

&)与模型组比较#

7TA

组及
78U

组大鼠

血清组胺*

[7.2

水平显著降低$

!

$

%&%$

&#

[7.$1

水平显著升高

$

!

$

%&%$

&%

7TA

组与
78U

组比较#大鼠血清组胺和
[7.2

水

平差异无统计学意义$

!

%

%&%2

&#

[7.$1

水平差异有统计学意

义$

!

$

%&%2

&)见表
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)

@&A

!

[:A3.$68MA

及蛋白的表达
!

与对照组相比#模型组

大鼠鼻黏膜组织中
[:A3.$68MA

和蛋白的表达显著升高

$

!

$

%&%$

&%与模型组比较#

7TA

组与
78U

组大鼠鼻黏膜中

[:A3.$68MA

和蛋白表达显著降低$

!

$

%&%$

&%

7TA

组与

78U

组比较大鼠鼻黏膜
[:A3.$68MA

和蛋白表达差异无统

计学意义$
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%
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&)见图
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症状评分结果%
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)

$ $̀1

)分&

组别 鼻痒 喷嚏 清涕 总分

对照组
%&2/e%&2$ %&')e%&2% %&%(e%&'% $&%%e%&/2

模型组
1&/'e%&'(

G

1&22e%&21

G

1&)0e%&2%

G

/&%/e$&%%

G

7TA

组
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)&%%e$&%0

?

78U
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?
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G

!
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#与对照组比较%

?
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#与模型组比较%

F

!

!
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#与
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血清中组胺'

[7.2
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水平变化%
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组别 组胺$
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"
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&
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$

,

5

"

67

&

[7.$1

$

I5
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67

&
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$$&$-e$&$$ 1'&''e$&)$ )%&%/e'&/'

模型组
21&($e$&-1
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'0&$(e1&/'

G
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A
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7:A3.$68MA

%

T
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蛋白%

G

!
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$
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#与对照组比

较%

?

!
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鼻黏膜组织
[:A3.$68MA

及蛋白表达

@&B
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鼻黏膜组织病理学变化
!

对照组大鼠鼻黏膜组织无变

化)光镜下模型组大鼠鼻黏膜组织可见柱状纤毛上皮表现为

局限性或弥漫性的增生肿胀)细胞核淡染#细胞体出现肿胀)

杯状细胞明显增多#黏膜下腺体可见增生样改变)细胞间质可

见明显的充血及水肿现象#并伴有一定数量的淋巴细胞*浆细

胞及嗜酸性粒细胞的浸润)

7TA

组大鼠鼻黏膜组织病理形态

改变能够见到少量的炎性浸润#未发现明显增生及纤毛倒伏等

改变)

78U

组大鼠鼻黏膜组织未见明显改变#或偶见炎性细

胞侵润)见表
'

#图
1

)

表
'

!!

各组大鼠病理评分结果%

,e9

)

$ $̀1

)分&

组别 病理评分

对照组
R

模型组
'&2%e%&2'

7TA

组
$&(0e%&2)

G

78U

组
$&-/e%&-1

G

!!

G

!

!

$

%&%$

#与模型组比较)

R

!此项无数据)
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!!

A

!对照组%

T

!模型组%

:

!

7TA

组%

U

!

78U

组)

图
1

!!

各组大鼠鼻黏膜组织典型病例切片

A

!

讨
!!

论

A8

是一种以鼻黏膜变应性炎症为特征的超敏反应性疾

病#病变过程由多种细胞因子和多种免疫活性细胞参与'

$$

(

)

从免疫学角度分析#

A8

是体外环境因素作用于机体产生的异

常免疫反应#造成
9D

细胞免疫反应失衡而引发的变应性炎性

反应'

$1.$'

(

)

9D

细胞又可分为
9D$

细胞和
9D1

细胞)

[7.2

是

9D1

细胞分泌的一种重要细胞因子#对嗜酸性粒细胞的发育*

活化*浸润有刺激作用#并且能够延长其存活时间'

$0

(

)嗜酸性

粒细胞的发育*浸润程度与
A8

的严重程度密切相关)同时

[7.2

是
[

5

Q

的正性调节因子#促使机体分泌各种炎性物质#如

组胺*嗜酸性粒细胞趋化因子*花生四烯酸代谢产物#引起各种

炎性临床症状)

[7.$1

是
9D$

细胞分泌的一种重要细胞因子#

由单核细胞产生#具有多种免疫调节作用#可减少外周血和痰

液中的嗜酸性粒细胞的数量#抑制嗜酸性粒细胞的聚集和浸

润#并可促其凋亡#抑制旁路记忆性
9

细胞*嗜酸性粒细胞及

肥大细胞脱颗粒'

$2

(

)

[:A3.$

是一种细胞间黏附分子#在变态

反应中主要作为炎症细胞的黏附和信息交流的可溶性递质*参

与介导炎症细胞穿越血管内皮细胞的过程'

$).$/

(

)在正常生理

情况下鼻黏膜上皮细胞仅表达少量的
[:A3.$

#而在细胞因子

和炎症介质的作用下可引起强烈表达#并且
[:A3.$

参与了

A8

的发病机制#其为
A8

发病*治疗及预后的监测指标'

$(.1%

(

)

7TA

是一种与人类生活密切相关的益生菌#对人体有营

养作用#同时研究还发现其具有提高免疫力和生物拮抗的作

用)随着研究的不断开展#已经证实了
7TA

具有广泛有效的

免疫治疗作用)本实验通过评价
A8

大鼠症状评分#血清组

胺*

[7.2

*

[7.$1

水平*鼻黏膜组织中
[:3A.$68MA

及蛋白表

达#组织病理变化#评价
7TA

对
A8

的作用)结果显示#长期

$约
)

周&给予
7TA

后#大鼠
'

项症状评分及总分显著低于模

型组#大鼠鼻黏膜组织切片评分较模型组显著降低#提示症状

显著好转#并且与阳性药组无显著性差异%血清组胺*

[7.2

水

平较模型组显著降低#提示炎症细胞因子受到抑制#并且与阳

性药组无显著性差异%血清
[7.$1

水平较模型组显著升高#并

且较阳性药组显著提高#提示大鼠免疫能力得到提升%鼻黏膜

组织中
[:3A.$68AM

及蛋白表达和模型组相比显著降低#

与阳性药组相比无显著性差异)

综上所述#长期$约
)

周&给予
7TA

可降低血清组胺*

[7.2

水平及组织中
[:3A.$

的表达#提高血清
[7.$1

水平对
A8

发

挥治疗作用)
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部淋巴结及其引流区能满足所需要的靶区剂量要求#而方案

+

*

(

*

%

则只能满足其中部分靶区剂量要求#方案
(

更利于对

颈前部靶区的照射#方案
%

对于颈后部靶区的照射则更优%虽

然方案
'

在
]9f

,H

的
:[

低于方案
+

#

V[

差于方案
(

#但在

]9f

,!

*

:9f

$

和
:9f

1

的
V[

和
:[

#要优于方案
+

*

(

*

%

)

表
)

为
0

种五野布野方案与七野均分和九野均分时#在机

器输出跳数和总子野数的统计分析#其中
0

种五野布野方案所

需输出跳数和子野数差别不大#总的机器输出数大约为
21%

3a

#总的子野数在
'%

个左右%七野时所需跳数取平均值为

2/03a

#子野数为
02

%九野时所需跳数为
)$/3a

#子野数
2/

个)因此#七野和九野在跳数和子野上要比五野分别高

$1&'$̂

*

2%&%%̂

和
$-&)(̂

*

('&''̂

#由于所有
[38[

计划均

为静态调强计划#子野数越多需要等待多页光栅$

37:

&到位

的时间也就越长#并且在相同剂量率下机器总的输出跳数越

多#照射时间也会相应延长#与七野和九野相比#五野布野方案

在机器输出跳数和子野数上更具优势)

如参考文献'

)

(和'

-

(中所述/鼻咽癌调强计划中随着射野

数的增多#靶区的适形度和均匀性都会得到相应提高0#但随着

射数增多#照射时间也会延长#在五野布野方案中#通过对射野

角度进行优化#可以实现临床上对靶区剂量均匀性和适形度的

要求)对
0

种五野布野方案结果的综合比较可得#当按方案
'

即照射角度为
%p

*

-2p

*

$12p

*

112p

*

1/2p

进行鼻咽癌
[38[

计划的

制订时#通过设定相应的优化及目标函数#可以在满足靶区剂

量要求的同时#实现正常组织的保护#减少患者的治疗时间#因

此该布野方案可实现本地区鼻咽癌患的调强放疗)
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