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摘要目的：通过检查呼吸窘迫综合症患儿外周血单个核细胞中 CD24和 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A炎症因子 mRNA的表达，探讨其

对呼吸窘迫综合症的诊断和预后价值。方法：选择 2015年 1月至 12月在我院接受治疗的 32例非感染型呼吸窘迫综合症患儿为

研究组，选择同期的 30例健康新生患儿为对照组，采集研究组治疗前后和对照组的外周血，分离单个核细胞，采用 RT-PCR检测

CD24和 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A炎症因子 mRNA的表达水平。结果：研究组治疗前 CD24mRNA表达水平明显高于对照组，差异

有统计学意义（P<0.01），而 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A mRNA 表达水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）。研究组治疗后

CD24mRNA表达水平明显低于治疗前，差异有统计学意义（P<0.01），而 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A mRNA表达水平比较，差异无统

计学意义（P>0.05）。结论：呼吸窘迫综合症患儿外周血单个核细胞中 CD24mRNA表达水平升高，可能是其诊断和预后的分子标

记物。
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mRNA Expression of CD24 and Inflammatory Factors in Peripheral Blood
Mononuclear Cell of Children with Respiratory Distress Syndrome and Its

Prognostic Value

Through detecting the mRNA expression of CD24 and TNF-琢, IL-6, IL-17A in peripheral blood

mononuclear cell of children with respiratory distress syndrome, to explore its diagnosis and prognostic value for respiratory distress

syndrome. Selected 32 children with non-infectious respiratory distress syndrome as the study group who treated in our hospital

from January to December 2015,and selected 30 health newborns as the control group in the same period, then collected the peripheral

blood in study group before and after treatment and in control group respectively, isolated mononuclear cells, and detected the mRNA

expression levels of CD24 and TNF-琢, IL-6, IL-17A by RT-PCR method. mRNA expression level of CD24 in study group

before treatment was higher than control group, the difference was statistically significant (P<0.01), but there was no statistical difference

on mRNA expression levels of TNF-琢, IL-6, IL-17A in two groups (P>0.05). mRNA expression level of CD24 in study group after

treatment was lower than before treatment (P<0.01), but there was no statistical difference on mRNA expression levels of TNF-琢, IL-6,
IL-17A (P>0.05). mRNA expression level of CD24 is increasing in peripheral blood mononuclear cell of children with

respiratory distress syndrome, which may be the molecular markers for its diagnosis and prognosis.
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前言
近年我国早产儿的出生率不断上升，由于早产儿呼吸系统

和神经系统发育不成熟，肺部表面活性物质产生和分泌不足，

易发生呼吸窘迫综合征，引起患儿肺泡萎陷和肺顺应性降低，

直接影响患儿的生存质量，甚至致残和危及生命[1，2]。呼吸窘迫

综合征出现宫内窘迫或窒息，发病急、病情变化快且死亡率高，
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Indexes Control group(n=30) Study group(n=32)

Male(%) 16(53.33%) 17(53.13%)

Female(%) 14(46.67%) 15(46.87%)

Birth weight(kg) 3.27± 1.12 3.29± 1.17

Gestational age(week) 36.12± 2.24 35.89± 2.31

Blood sampling time(h) 12.78± 3.14 12.31± 3.51

表 1两组一般资料比较

Table 1 Comparison of general information in two groups

表 2基因引物序列

Table 2 Gene primer sequences

Gene Sequences Primer sequences（5'→3'） Product size( bp) Annealing temperature(℃)

CD24 FJ226006.1 CATGTGAGAGGTTTGACTGAAGAA 208 55

GAATCTCCATTCCACAAGAAAACT

TNF-琢 HQ201306.2 TCAGATCATCCCAGGCAG 85 56

TCAGCTTGAAGCTGCCCC

IL-6 JQ250825.1 CGACGGCATCGGTACATCCT 171 59

GCTGCTTTCACGTGCCTCTTT

IL-17A NM002190.2 ACATGCCTTCACTCGATTTC 261 60

TTAATCTCCAAGAGGGGCCT

茁-actin X00351.1 TACCTTCAACTCCACGAAAC 256 58

TGCTTGCTGATCCATACTCC

是早产儿死亡的主要原因，故早期诊断非常重要，但目前缺乏

相关早期诊断生物标志物 [3-5]。本研究通过采用 RT-PCR检测

CD24 和 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A 炎症因子 mRNA 的表达水

平，与健康儿的对比研究，筛选呼吸窘迫综合征的诊断及预后

分子标志物，为临床早期诊断和预后提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2015年 1月至 12月在我院接受治疗的 32例非感染

型呼吸窘迫综合症患儿为研究组，所有患儿均符合呼吸窘迫综

合征的诊断标准[6]，临床表现为呼吸困难，安静呼吸频率大于

60次 /min，呼吸小于 30次 /min，呼吸节律改变甚至呼吸暂停，

并伴有呻吟声；紫绀，精神萎靡，肌张力低下；四肢端发凉，毛细

血管充盈，心率小于 100 次 /min；呼吸衰竭，PaO2 小于 50

mmHg，PaCO2大于 70 mmHg。并排除剖宫、糖尿病母亲患儿，

出生胎龄＜28周或出生体重＜1.0 kg，合并青紫型心脏病、胎

粪吸入综合征以及呼吸系统先天性畸形患儿。选择同期的 30

例健康新生患儿为对照组。两组患儿的性别、体重、胎龄、采血

时间等一般资料比较，差异无统计学意义（P>0.05），具有可比

性。见表 1。

1.2 治疗方法

研究组患儿给予保暖，保持皮肤温度在 36.5℃，检测体温、

心率、血压、呼吸、动脉血气，液体和营养供应，纠正酸中毒等常

规治疗措施。并给予鼻塞式双水平无创正压通气治疗 20例，患

儿常规使用氨茶碱，初始剂量 5 mg/kg，12 h后按剂量 2mg/kg

维持，2次 /d，静脉注射；Stephanie Sophie呼吸机呼吸支持治

疗，初始吸气峰压 15 cmH2O，呼气末压 6 cmH2O，吸入氧浓度

0.3，呼吸频率 40次 /min。鼻塞式持续正压通气治疗 12例，患

儿常规使用氨茶碱静脉注射；呼吸支持治疗，初始值呼气末正

压 6 cmH2O，吸入氧浓度 0.3。治疗周期为 10d。

1.3 观察指标

采集研究组患儿治疗前和对照组头皮静脉血液 1 mL，同

时采集研究组患儿治疗 10 d 症状消失后头皮静脉取血液 1

mL，收集的血液置肝素抗凝管中，室温下 3000 r/min离心 10

min，分离血清。-80℃冰箱保存。采用淋巴细胞分离液（南京建

成生物科技公司）分离外周血单个核细胞后，加入 Trizol试剂

提取总 RNA，分光光度计 A260 /230 nm和 A260 /280 nm吸光

值，计算提取的 RNA的纯度。采用 cDNA试剂盒（南京建成生

物科技公司）逆转 RNA为 cDNA，CD24、TNF-琢、IL-6、IL-17A
及 茁-actin引物均由上海生工有限公司设计合成，引物序列见
表 2。RT-PCR反应体系 20 滋L (10 mmol/L dNTP预混液 1.6

滋L，10× PCR缓冲液 2.0 滋L，10 滋mol /L引物各 0.4 滋L，40 U
rTaq DNA聚合酶 (南京建成生物科技公司)0.2 滋L，cDNA模板
1.0 滋L，重水 7.2 滋L)。循环参数为 95℃预变性 5 min，95℃30

s，退火 30 s，温度见表 2，72℃30 s，共 40 个循环，72℃延伸 5

min，4℃保存。荧光信号采集温度为 82℃，采用 RT-PCR仪自

带软件分析熔解曲线，重复 3次，计算基因相对含量。
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Groups CD24/茁-actin TNF-琢/茁-actin IL-6/茁-actin IL-17A/茁-actin

Control group(n=30) 0.012± 0.008 0.00035± 0.00012 0.00011± 0.00005 0.027± 0.011

Study group(n=32) 0.024± 0.011 0.00031± 0.00013 0.00010± 0.00006 0.026± 0.012

t 4.935 1.260 0.715 0.342

P 0.000 0.106 0.239 0.367

表 3两组 CD24和炎症因子 mRNA的表达

Table 3 Comparison of mRNA expression of CD24 and inflammatory factors

表 4研究组治疗前后 CD24和炎症因子 mRNA的表达

Table 4 Comparison of mRNA expression of CD24 and inflammatory factors in study group before and after treatment

Time CD24/茁-actin TNF-琢/茁-actin IL-6/茁-actin IL-17A/茁-actin

Before treatment(n=32) 0.024± 0.011 0.00031± 0.00013 0.00010± 0.00006 0.026± 0.012

After treatment(n=32) 0.014± 0.009 0.00033± 0.00014 0.00012± 0.00005 0.024± 0.013

t 3.582 0.592 1.449 0.639

P 0.000 0.278 0.076 0.262

1.4 数据分析

采用 SPSS19.0进行统计数据分析，计数资料以 n（%）表

示，应用 X2检验；计量资料以（X± S）表示，采用 t检验比较组

内和组间差异，P<0.05为具有统计学意义的检验标准。

2 结果

2.1 两组 mRNA表达水平比较

研究组治疗前 CD24 mRNA表达水平明显高于对照组，差

异有统计学意义（P<0.01），而 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A mRNA表

达水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）。见表 3。

2.2 研究组治疗前后 mRNA表达水平比较

研究组治疗后 D24mRNA表达水平明显低于治疗前，差异

有统计学意义（P<0.01），而 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A mRNA表达

水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）。见表 4。

3 讨论

呼吸窘迫综合征是由心源性以外多种因素导致的进行性

呼吸衰竭，由于肺流量急剧减少肺内顺应性和通气及血流比例

严重失调，多有呼吸困难、发绀、烦躁等临床表现，易气胸、肺气

肿等混淆，临床较难确诊[7-9]。呼吸窘迫综合征症状发展迅速，会

引起继发性的高通透性的肺水肿，甚至缺氧性呼吸衰竭，危机

患者的生命，必须及时确诊治疗[10]。发病机制是系统性的炎症

反应，以中性粒细胞的浸润、肺部炎性介质的释放、上皮细胞受

损为特征，肺泡分泌的表面活性物质减少，引起肺萎陷，

TNF-琢、IL-6、IL-10 和 IL-17 等炎性介质在病理生理过程中发

挥重要作用[11-13]。CD24是度糖基化粘液素，属磷脂酰肌醇锚定

蛋白，主要表达于单核或树突状细胞、淋巴细胞、上皮细胞、粒

细胞等多种细胞，可通过胞内酪氨酸抑制性基序负向调控

NF-κ B信号，阻断损伤相关模式分子，具有促炎作用[14,15]。早产

儿呼吸窘迫患儿肺部发育不良，免疫系统发育不完善，容易继

发感染，鉴别诊断非常重要。本研究通过 RT-PCR检测呼吸窘

迫综合症患儿外周血单个核细胞中 CD24 和 TNF-琢、IL-6、和
IL-17A炎症因子 mRNA的表达，探讨其对呼吸窘迫综合症的

诊断和预后价值，筛选诊断及预后分子标志物，为临床早期诊

断和预后判断提供参考。

本研究发现，研究组患儿治疗前 CD24mRNA表达水平明

显高于对照组，差异有统计学意义，而 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A

mRNA表达水平比较，差异无统计学意义。说明呼吸窘迫综合

症患儿外周血单个核细胞中 CD24mRNA 表达水平升高，而

TNF-琢、IL-6、和 IL-17A mRNA表达水平无变化。研究结果与感

染型呼吸窘迫综合症患儿的 IL-6、和 IL-17A表达水平升高不

一致，可能是因为血清 TNF-琢、IL-6表达水平受氧损伤影响，吸
氧后血浆 TNF-琢、IL-6上升，低氧可抑抑制炎症因子表达，治疗
后患儿 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A炎症因子表达与持续给氧有关
[16-18]。同时本研究发现，研究组患儿治疗后 CD24mRNA表达水

平明显低于治疗前，差异有统计学意义，而 TNF-琢、IL-6、和
IL-17A mRNA表达水平比较，差异无统计学意义。说明呼吸窘

迫综合症患儿经治疗后外周血单个核细胞中 CD24mRNA 表

达水平降低，但不影响 TNF-琢、IL-6、和 IL-17A mRNA表达。

CD24 抑制机体损伤引起炎症，与机体抵抗肺部损伤导致

CD24过高表达有关，炎症因子表达较低可能与患儿机体免疫

系统不成熟相关[19,20]。

综上所述，呼吸窘迫综合症患儿外周血单个核细胞中

CD24mRNA表达水平升高，可能是其诊断和预后的分子标记

物。由于本研究患儿较少，治疗分组较简单，没有进一步分析不

同治疗方法对 CD24mRNA表达水平的影响，受患儿免疫系统

和固有免疫应答发育不全影响较大，本研究结论需要进一步深

入的研究证实。
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