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　　摘　要：　近年来国际上针对慢性鼻－鼻窦炎病因学提出“超抗原”学说，金黄色葡萄球菌分泌的肠毒素作为
一种外源性超抗原，仅需微量即可刺激多种非特异性Ｔ细胞大量增殖，产生多种细胞因子，在疾病的发生发展过程
中发挥重要作用。本文将对金黄色葡萄球菌肠毒素的结构、作用机理及与慢性鼻－鼻窦炎相关研究进行综述。
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　　慢性鼻 －鼻窦炎（ｃｈｒｏｎｉｃｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ，ＣＲＳ）
是鼻腔及鼻窦黏膜的慢性炎症性疾病，在欧洲发病

率约为 ６．９％ ～２７．１％，在中国大约为 ４．８％ ～
９．７％［１］。ＣＲＳ不仅严重影响患者的身体健康、日
常工作和学习，导致生活质量下降，而且对社会造成

巨大的经济负担。目前认为，ＣＲＳ是一种多因素导
致的疾病，慢性炎症和变态反应在ＣＲＳ疾病发生发
展过程中起着十分重要的作用，然而其具体作用机

制不明确。近年来研究发现，金黄色葡萄球菌肠毒

素（ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎｓ，ＳＥｓ）作为一种外源
性超抗原，在ＣＲＳ疾病发生发展过程中发挥重要的

作用。

ＳＥｓ是由金黄色葡萄球菌产生的一类热稳定蛋
白，分子量约为２７ｋＤａ，具有高亲水性、低α螺旋、高
β折叠样的结构和相似的生物学特性。目前根据血
清学已鉴定出 ２４种 ＳＥｓ，包括 ５种经典肠毒素
（ＳＥＡ、ＳＥＢ、ＳＥＣ、ＳＥＤ、ＳＥＥ）和新型的多种 ＳＥｓ，以
ＳＥＡ和ＳＥＢ常见。经典ＳＥｓ都含有二硫键，不含碳
水化合物、脂肪以及核酸［２］。ＳＥｓ对蛋白酶有抵抗
作用，因此可以通过胃黏膜发挥作用，引起急性胃肠

炎。Ｗｈｉｔｅ等［３］在 １９８９年提出超抗原（ｓｕｐｅｒｉａｎｔｉ
ｇｅｎｓ，ＳＡｇｓ）这一概念，指出 ＳＥｓ对非特异性 Ｔ细胞
具有很强的活化作用，仅需微量即可刺激后者大量

增殖。ＳＡｇｓ通过激活并促进ＣＤ４＋／ＣＤ８＋Ｔ细胞、
Ｂ细胞、抗原呈递细胞（ａｎｔｉｇｅｎｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇｃｅｌｌｓ，
·２９２·
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ＡＰＣｓ）、嗜酸性粒细胞等增殖，调节免疫细胞和促炎
细胞的活性，产生相应的细胞因子和炎性介质，引发

炎症级联反应。因此，ＳＥｓ在多种炎症性疾病和免
疫性疾病中发挥重要的生物学作用，如过敏性皮炎、

川崎病和中毒性休克综合征（ｔｏｘｉｃｓｈｏｃｋｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＴＳＳ）等。

Ｂａｃｈｅｒｔ等［４］首次在人鼻息肉组织中发现了

ＳＥＡ和ＳＥＢ的特异性抗体。研究发现，与对照组和
ＳＥ特异性 ＩｇＥ（ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎｓｓｐｅｃｉｆｉｃ，
ＳＥＩｇＥ）阴性组相比，ＳＥＩｇＥ阳性的患者均伴有持
续性哮喘，并且局部组织中总 ＩｇＥ、嗜酸性粒细胞阳
离子蛋白（ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｃａｔｉｏｎｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，ＥＣＰ）、ＩＬ５水
平均明显升高，并提出“超抗原”学说，认为 ＳＥｓ在
局部发挥超抗原作用，通过一系列分子生物学变化，

引起鼻腔黏膜中大量淋巴细胞、嗜酸性粒细胞等聚

集，使鼻腔黏膜处于高致敏状态，总ＩｇＥ及ＳＥＩｇＥ浓
度升高，引起Ｔｈ２偏倚的炎症反应。

１　ＳＥｓ的生物学效应

与普通抗原不同，ＳＥｓ作为超抗原可以不经过
ＡＰＣｓ处理，以完整的分子结构直接与ＡＰＣｓ的ＭＨＣ
Ⅱ类分子抗原结合槽外侧非多台区结合形成配体，
该配体又可以与Ｔ细胞受体Ｖβ链外侧交联形成三
元复合物，引起 Ｔ淋巴细胞活化和增殖，诱导淋巴
因子或受体表达，产生大量细胞因子。ＳＡｇｓ可以结
合多种Ｖβ型，对体内 Ｔ细胞的激活效率可以达到
２５％，是普通抗原的１０３～１０５倍。ＳＡｇｓ是目前发
现的最强的 Ｔ细胞激活剂，极低浓度 （不到
０．１ｐｇ／ｍｌ）即可激活 Ｔ细胞，诱导机体产生强烈的
免疫应答［５］。活化的 Ｔ细胞可以产生 ＩＬ２、ＩＦＮγ
和ＴＮＦα等多种细胞因子，这些细胞在免疫反应结
束后大部分由于细胞凋亡而被清除，少部分存活下

来的细胞进入无效能状态。由于 Ｔ细胞过度激活
而出现大量缺失和无效能，导致 Ｔ细胞数量或功能
失调，继发免疫抑制状态［６］。

半抗原是指某些小分子物质本身不具备免疫原

性，不能单独激发人或动物产生抗体；如果与某种纯

蛋白（载体）相结合，即可增强该载体的免疫原性。

Ｙａｎｇ等［７］利用Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ在检测伴有食物过敏的
ＣＲＳ患者粪便时发现，在２．５ｋＤａ处有一明显条带，
该短肽由２１个氨基酸组成，与 ＳＥＢ某一段序列相
一致，推测ＳＥＢ在进入消化道过程中可被蛋白酶降
解为短肽Ｓｓｐ，Ｓｓｐ可以与大分子蛋白质如 ＯＶＡ等

稳定结合。进一步动物实验研究发现，与 ＯＶＡ相
比，Ｓｓｐ／ＯＶＡ可以明显促进树突状细胞（ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ
ｃｅｌｌ，ＤＣ）成熟、迁移，激发局部 ＣＤ４＋Ｔ细胞反应，
导致肠系膜淋巴结内ＩＬ４＋Ｔ细胞增多，引发Ｔｈ２型
炎症反应。这提示 ＳＥＢ可被分解为具有半抗原特
性的短肽，诱导并增强局部免疫反应。

２　ＳＥｓ与免疫系统

ＳＥｓ介导 ＡＰＣｓ和 Ｔ细胞形成三元复合物后，
ＡＰＣｓ表面的 ＣＤ８０、ＣＤ８６与 Ｔ细胞的 ＣＤ２８交联，
诱发Ｔ细胞胞内 Ｃａ２＋浓度升高及 ＰＫＣ活化，激活
ＭＡＰＫ、ＮＦκＢ等通路，诱导 Ｔ细胞分化为 Ｔｈ１／Ｔｈ２
细胞并释放多种细胞因子［８］。动物实验研究表

明［９］，ＳＥｓ可以引起以 Ｔｈ２型免疫为主的大量炎性
细胞在鼻黏膜聚集，局部 ＩＬ５、ＩＬ４、ＩＬ１７等细胞因
子以及总ＩｇＥ、ＳＥｓ特异性 ＩｇＥ均升高，黏膜炎症程
度明显加重。Ｋｉｍ等［１０］发现，延长过敏原暴露时间

后（１２周 ｖｓ２４周），鼻腔黏膜局部炎性细胞嗜酸性
粒细胞与中性粒细胞比值升高，ＩＬ４、ＩＬ１０、ＥＣＰ和
ＣＣＬ２４上调，而 ＩＦＮγ和 ＩＬ１７Ａ呈下降的趋势，同
时伴有胸腺基质淋巴细胞生成素（ｔｈｙｍｉｃｓｔｒｏｍａｌ
ｌｙｍｐｈｏｐｏｉｅｔｉｎ，ＴＳＬＰ）表达上调，上调的 ＴＳＬＰ可以
诱导Ｔｈ２型炎症细胞的生成而维持炎症的发展，提
示ＳＥｓ可能与ＣＲＳ不同免疫类型相关。

滤泡辅助性 Ｔ细胞（Ｔｆｏｌｌｉｃｕｌａｒｈｅｌｐｅｒｃｅｌｌｓ，
Ｔｆｈ）属 ＣＤ４＋Ｔ细胞亚群，作为生发中心里一类重
要细胞，辅助 Ｂ细胞参与体液免疫。有研究发
现［１１］，在慢性鼻 －鼻窦炎伴鼻息肉（ｃｈｒｏｎｉｃｒｈｉｎｏｓｉ
ｎｕｓｉｔｉｓｗｉｔｈｎａｓａｌｐｏｌｙｐｓ，ＣＲＳｗＮＰ）患者鼻息肉组织
中发现了类似生发中心的淋巴样聚集区，在这些聚

集区附近有大量的 Ｂ细胞和浆细胞，并且伴随着
ＲＡＧ１、ＲＡＧ２等基因高表达。Ｃａｌｕｓ等［１２］用 ＳＥＢ刺
激鼻息肉组织２４ｈ后，发现 ＩＬ２１的 ｍＲＮＡ表达量
以及ＣＤ４＋ＩＬ２１＋Ｔ细胞数量明显高于对照组，在
这些ＩＬ２１＋Ｔ细胞中，有２０．３％为 ＣＸＣＲ５阳性的
Ｔｆｈ细胞。Ｔｆｈ细胞和ＩＬ２１可以促使生发中心的 Ｂ
细胞分化为浆细胞和记忆性 Ｂ细胞，产生大量免疫
球蛋白。这提示 ＳＥＢ可能通过调节 Ｔｆｈ细胞产生
ＩＬ２１，在ＣＲＳ中发挥重要的作用。

近期研究发现，ＳＥＢ除了引起 Ｔｈ１／Ｔｈ２免疫反
应外，还可以抑制局部调节性 Ｔ细胞（ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ
ｃｅｌｌｓ，Ｔｒｅｇｓ）的活性。研究人员［１３］用 ＳＥＢ刺激人原
代鼻黏膜上皮细胞后，发现 ＳＥＢ可以诱导上皮细胞
·３９２·
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高表达ＩＬ６，同时伴有 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ细胞数量
减少，提示 ＳＥＢ可以通过促进 ＩＬ６表达抑制 Ｔｒｅｇ
细胞的功能。Ｃｈｏ等［１４］运用免疫荧光法检测鼻息

肉患者组织中 ＲＯＲＣ（ｒｅｔｉｎｏｉｃａｃｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒｒｅｌａｔｅｄ
ｏｒｐｈａｎｒｅｃｅｐｔｏｒＣ）、Ｆｏｘｐ３以及ＲＯＲＣ＋Ｔ细胞，发现
鼻息肉组ＲＯＲＣ＋Ｔｒｅｇ细胞明显高于非鼻息肉组和
对照组；用ＳＥＢ处理同组研究对象的外周血单核细
胞后，鼻息肉组ＲＯＲＣ＋细胞比例明显增加。可见，
ＳＥＢ可能通过上调 ＲＯＲＣ表达诱导 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋
Ｆｏｘｐ３＋Ｔ细胞（Ｔｒｅｇ细胞）分化为 Ｔｈ１７细胞，抑制
Ｔｒｅｇ细胞的免疫抑制功能，加重炎症反应。

ＳＥｓ除了作为普通抗原诱导 Ｂ细胞增殖、分泌
抗体外，还可以作为超抗原与 Ｂ细胞结合，引起 Ｂ
细胞激活、增殖、分化、免于凋亡等多种效应。普通

抗原与Ｂ细胞的识别涉及到 ＢＣＲ或者抗体的多个
互补决定区 （ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔａｒｉｔｙｄｅｔｅｒｍｉｎｉｎｇｒｅｇｉｏｎ，
ＣＤＲ），而超抗原与 Ｂ细胞的识别位点只涉及抗体
的骨架区（ｆｒａｍｅｗｏｒｋｒｅｇｉｏｎ，ＦＲ），因此超抗原可以
激活大量 Ｂ细胞。体外研究表明，ＳＥＤ可诱导高频
率的幼稚Ｂ细胞分化，对 ＳＥＤ应答的 Ｂ细胞可达
１０％［１５］。虽然ＳＥｓ可作为超抗原大量激活Ｂ细胞，
但该过程需要Ｔ细胞或其他信号的辅助。当缺乏Ｔ
细胞时，ＳＥＡ可以保护ＶＨ３＋Ｂ细胞免于凋亡，但是
却不能诱导其增殖、分化和分泌免疫球蛋白；ＳＥＢ则
可以加强Ｂ细胞的存活［１６］。在有 Ｔ细胞和 ＩＬ２的
培养基中，ＳＥＤ可以刺激 Ｂ细胞大量增殖、活化，并
产生ＩｇＧ、ＩｇＭ和 ＩｇＡ。由于 ＳＥｓ可以与抗体 ＦＲ相
结合，ＳＥｓ也可以作为“超变应原”与肥大细胞和嗜
碱性粒细胞表面的 ＩｇＥＦｃεＲＩ复合物交联，激活肥
大细胞和嗜碱性粒细胞释放组织胺和 ＩＬ４、ＩＬ１３
等，导致 Ｔｈ２型炎症反应和组织嗜酸性粒细胞
浸润［１７１８］。

ＳＥｓ通过与上皮细胞的ＭＨＣⅡ类分子结合后，
促使其分泌 ＩＬ３３、ＴＳＬＰ、趋化因子等，刺激 Ｔ细胞
和Ｂ细胞增殖活化，激活免疫反应。ＳＥＢ还可以通
过ＴＬＲ２促进ＤＣ成熟，引起Ｔｈ２型免疫反应。Ｙａｎｇ
等［７］用Ｓｓｐ／ＯＶＡ刺激ＤＣ４８ｈ后，其ＭＨＣⅡ、ＣＤ８６、
ＣＤ８３、ＣＤ８０表达均高于ＴＬＲ－／－组及对照组。

嗜酸性粒细胞作为非专职抗原呈递细胞，在过

敏性疾病等情况下可以表达 ＭＨＣⅡ类分子，发挥
抗原呈递细胞的作用。Ｍａｗｈｏｒｔｅｒ等［１９］用 ＧＭＣＳＦ
刺激嗜酸性粒细胞后，发现嗜酸性粒细胞高表达

ＨＬＡＤＲ，并且可以呈递 ＳＥｓ（ＳＥＡ、ＳＥＢ、ＳＥＥ），刺激
Ｔ细胞增殖活化。嗜酸性粒细胞具有杀伤细菌、寄

生虫的功能，通过释放 ＤＮＡ和颗粒蛋白，形成嗜酸
性粒细胞胞外网 （ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｔｒａｐｓ，
ＥＥＴｓ）包绕在病原体周围，杀伤病原体［２０］。Ｍｏｒｓｈｅｄ
等［２１］将嗜酸性粒细胞与金黄色葡萄球菌共培养后，

发现有 ＥＥＴｓ形成，并且金黄色葡萄球菌生长受到
抑制，而在表皮葡萄球菌组未发现 ＥＥＴｓ形成。ＳＥｓ
通过激活Ｔ细胞释放 ＩＬ５，导致嗜酸性粒细胞在病
原体周围聚集，形成 ＥＥＴｓ。ＥＥＴｓ在发挥杀伤病原
体功能的同时，释放的颗粒蛋白等可能导致局部组

织损伤加重，引起更严重的炎症反应。Ｚｈａｎｇ等［２２］

发现４／７的ＩＬ５升高的ＣＲＳｗＮＰ患者鼻息肉组织中
金黄色葡萄球菌为阳性，说明金黄色葡萄球菌及

ＳＥｓ与ＥＥＴｓ的形成密切相关。

３　ＳＥｓ与ＣＲＳ

ＣＲＳ是鼻窦及鼻腔黏膜的炎症性病变，根据其
临床表现可分为慢性鼻 －鼻窦炎不伴鼻息肉（ｃｈｒｏ
ｎｉｃｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓｗｉｔｈｏｕｔｎａｓａｌｐｏｌｙｐｓ，ＣＲＳｓＮＰ）和
ＣＲＳｗＮＰ两类［２３］。白种人中绝大多数ＣＲＳｓＮＰ表现
为Ｔｈ１介导的中性粒细胞性炎症，ＣＲＳｗＮＰ主要以
Ｔｈ２介导的嗜酸性粒细胞浸润为标志［２４］。尽管金

黄色葡萄球菌是人类上呼吸道、皮肤、肠道内的正常

菌群，其在正常人及 ＣＲＳ中定植率有显著差异
（３３％ ｖｓ６１％）［２５］。Ｖａｎ等［２６］发现ＣＲＳｗＮＰ中ＳＥ
ＩｇＥ阳性率为２８％，明显高于 ＣＲＳｓＮＰ和对照组，并
且阳性患者息肉组织中有更多嗜酸性粒细胞浸润；

ＣＲＳｗＮＰ合并哮喘的患者鼻黏膜 ＳＥＩｇＥ可达 ５３．
８％，但仅在少部分患者血清中检测到 ＳＥＩｇＥ，其他
几组相关研究也得到一致的结果［２７２８］，具体原因仍

需进一步研究。最近一项研究显示，ＣＲＳｗＮＰ患者
鼻息肉组织由中性粒细胞浸润向嗜酸性粒细胞浸润

转变，这种转变可能与黏膜下层金黄色葡萄球菌定

植率的增加相关［２９］。值得注意的是，金黄色葡萄球

菌定植率明显高于组织中ＳＥＩｇＥ阳性率，这提示鼻
腔中定植的金黄色葡萄球菌不一定会发挥超抗原的

作用。

与白种人不同，中国人 ＣＲＳｗＮＰ表现出 Ｔｈ１／
Ｔｈ１７反应增强和中性粒细胞炎症的偏移。Ｃｈｅｎｇ
等［３０］将 ＣＲＳｗＮＰ分为嗜酸性粒细胞组和中性粒细
胞组，通过 ＥＬＩＳＡ法检测鼻息肉组织中总 ＩｇＥ、ＳＥＡ
和ＳＥＢ，发现在嗜酸性粒细胞组中总 ＩｇＥ、ＳＥＡ和
ＳＥＢ均明显高于对照组，提示在嗜酸性粒细胞型
ＣＲＳｗＮＰ中，ＳＥｓ发挥超抗原的作用，引起局部 ＩｇＥ
·４９２·
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升高；而在中性粒细胞组中，虽然也检测到 ＳＥＡ和
ＳＥＢ高表达，但是总 ＩｇＥ水平明显低于嗜酸性粒细
胞组（２２．７２±１３．５ｖｓ．５０．１５±１５．８７，Ｐ＜０．００１），
说明ＳＥｓ在非嗜酸性粒细胞型ＣＲＳｗＮＰ中可能发挥
普通毒素的作用，引起中性粒细胞的杀菌作用。

在ＣＲＳ小鼠疾病模型中，ＳＥＢ可以增强变应原
诱导的鼻腔黏膜炎症。ＳＥＢ联合 ＯＶＡ滴鼻的小鼠
鼻黏膜大量嗜酸性粒细胞、肥大细胞浸润，上皮杯状

细胞增多，血清总ＩｇＥ升高，并伴随有息肉样组织形
成。延长暴露时间后，小鼠鼻腔黏膜 ＩＬ４、ＥＣＰ、
ＴＳＬＰ仍处于较高水平，而 ＩＦＮγ和 ＩＬ１７Ａ呈下降
趋势；研究还发现鼻黏膜中金属基质蛋白酶

（ＭＭＰ）７表达上调、金属蛋白酶组织抑制因子
（ＴＩＭＰ）３表达下降［３１］。ＭＭＰ／ＴＩＭＰ平衡失调将导
致组织水肿，与组织重塑密切相关。该模型与

ＣＲＳｗＮＰ鼻息肉黏膜 ＭＭＰ／ＴＩＭＰ表达一致，说明
ＳＥｓ可能在组织重塑病理变化阶段发挥重要作用。

ＳＥｓ可以导致并增强ＣＲＳｗＮＰ患者局部 Ｔｈ２型
炎症反应，而哮喘是 ＣＲＳｗＮＰ的常见并发症之一，
ＳＥＩｇＥ已被证实为哮喘的独立危险因素。研究表
明血清哮喘患者 ＳＥＩｇＥ阳性率（６２％）明显高于对
照组（１３％），并且与ＩＬ５、ＥＣＰ浓度相关［３２］。Ｂａｃｈ
ｅｒｔ等［３３］人根据哮喘的严重程度将研究对象分为

重、轻、对照３组，分别检测其血清中 ＳＥｓ、花粉和尘
螨的特异性ＩｇＥ及总ＩｇＥ，发现重度哮喘患者ＳＥＩｇＥ
明显高于轻度患者及对照组（５９．６ｖｓ．４０．８ｖｓ．
１３．０％），而花粉和尘螨的ＩｇＥ与哮喘的严重程度无
明显相关性。这项研究证明，花粉、尘螨等变应原并

不影响哮喘的严重程度，而 ＳＥｓ作为超抗原参与重
度哮喘的病理生理过程。

金黄色葡萄球菌肠毒素作为超抗原非特异性刺

激Ｔ细胞和 Ｂ细胞，导致并增强炎症反应，在多种
炎症性疾病和免疫性疾病中发挥着重要的作用。随

着对慢性鼻－鼻窦炎病因学的不断探索，越来越多
的证据表明金黄色葡萄球菌肠毒素与 ＣＲＳ发生发
展过程密切相关。在不同免疫类型的 ＣＲＳ患者中，
ＳＥｓ可能不仅仅发挥超抗原的特性。因此，探讨ＳＥｓ
在ＣＲＳ发生发展及病理变化过程中的具体作用机
制，明确ＳＥｓ在不同免疫类型 ＣＲＳ中发挥的功能，
进而为ＣＲＳ的预防及治疗提供更多的方案。
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［１３］ＸｕＧ，ＸｉａＪＨ，ＺｈｏｕＨ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６ｉｓｅｓｓｅｎｔｉａｌｆｏｒＳｔａｐｈ

ｙｌｏｃｏｃｃａｌｅｘｏｔｏｘｉｎＢｉｎｄｕｃｅｄＴｒｅｇｕｌａｔｏｒｙｃｅｌｌｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎｃｙｉｎｎａ

ｓａｌｐｏｌｙｐｓ．［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＡｌｌｅｒｇｙ，２００９，３９（６）：８２９－８３７．

［１４］ＣｈｏＳＮ，ＳｏｎｇＣＨ，ＪｉｎＪ，ｅｔａｌ．Ｒｏｌｅｏｆｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎ

ＢｏｎｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｏｆｒｅｇｕｌａｔｏｒｙＴｃｅｌｌｓｉｎｎａｓａｌｐｏｌｙｐｏｓｉｓ［Ｊ］．

ＡｍＪＲｈｉｎｏｌＡｌｌｅｒｇｙ，２０１４，２８（１）：ｅ１７－ｅ２４．

［１５］ＸｉｅＣ，ＢｒüｈｌＨ，ＨｅＸ，ｅｔａｌ．ＳｅｌｅｃｔｉｖｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＶＨ３Ａ１０＋

ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄｆａｃｔｏｒｐｒｏｄｕｃｉｎｇＢｃｅｌｌｓｂｙｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎ

Ｄ［Ｊ］．ＩｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，１９９５，７（３）：４２５－４３４．

［１６］ＤｏｍｉａｔｉＳａａｄＲ，ＬｉｐｓｋｙＰＥ．ＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎＡｉｎｄｕｃｅｓ

ｓｕｒｖｉｖａｌｏｆＶＨ３ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇｈｕｍａｎＢｃｅｌｌｓｂｙｂｉｎｄｉｎｇｔｏｔｈｅＶＨｒｅ

ｇｉｏｎｗｉｔｈｌｏｗａｆｆｉｎｉｔｙ［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，１９９８，１６１（３）：１２５７－
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［１７］ＢａｒｎｅｓＰＪ．Ｉｎｔｒｉｎｓｉｃａｓｔｈｍａ：ｎｏｔｓｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｆｒｏｍａｌｌｅｒｇｉｃａｓｔｈｍａ

ｂｕｔｄｒｉｖｅｎｂｙｓｕｐｅｒａｎｔｉｇｅｎｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＡｌｌｅｒｇｙ，２００９，３９（８）：

１１４５－１１５１．

［１８］ＬａｒｓｏｎＤＡ，ＨａｎＪＫ．Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙｏｆｓｉｎｕｓｉｔｉｓ：ｄｏｅｓａｌｌｅｒｇｙｏｒｅｎ

ｄｏｓｃｏｐｉｃｓｉｎｕｓｓｕｒｇｅｒｙａｆｆｅｃｔｔｈｅｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｉｃｆｌｏｒａ［Ｊ］．ＣｕｒｒＯｐｉｎ

ＯｔｏｌａｒｙｎｇｏｌＨｅａｄＮｅｃｋＳｕｒｇ，２０１１，１９（３）：１９９－２０３．

［１９］ＭａｗｈｏｒｔｅｒＳＤ，ＫａｚｕｒａＪＷ，ＢｏｏｍＷＨ．Ｈｕｍａｎｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｓａｓａｎ

ｔｉｇｅｎｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇｃｅｌｌｓ：ｒｅｌａｔｉｖｅｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙｆｏｒｓｕｐｅｒａｎｔｉｇｅｎａｎｄａｎｔｉ

ｇｅｎｉｎｄｕｃｅｄＣＤ４＋Ｔｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，１９９４，

８１（４）：５８４－５９１．

［２０］ＧｅｖａｅｒｔＥ，ＺｈａｎｇＮ，ＫｒｙｓｋｏＯ，ｅｔａｌ．Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉｃ

ｔｒａｐｓｉｎａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｗｉｔｈＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓａｔｔｈｅｓｉｔｅｏｆｅｐｉ

ｔｈｅｌｉａｌｂａｒｒｉｅｒｄｅｆｅｃｔｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅａｉｒｗａｙｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ

［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１７，１３９（６）：１８４９－１８６０．

［２１］ＭｏｒｓｈｅｄＭ，ＹｏｕｓｅｆｉＳ，ＳｔｃｋｌｅＣ，ｅｔａｌ．Ｔｈｙｍｉｃｓｔｒｏｍａｌｌｙｍｐｈｏ

ｐｏｉｅｔｉｎｓｔｉｍｕｌａｔｅｓｔｈｅｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｔｒａｐｓ

［Ｊ］．Ａｌｌｅｒｇｙ，２０１２，６７（９）：１１２７－１１３７．

［２２］ＺｈａｎｇＹ，ＧｅｖａｅｒｔＥ，ＬｏｕＨ，ｅｔａｌ．ＣｈｒｏｎｉｃｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓｉｎＡｓｉａ

［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１７，１４０（５）：１２３０－１２３９．

［２３］陈仁物，王德云．欧洲鼻窦炎和鼻息肉诊疗意见书２０１２版：

鼻窦炎诊治更新与精要［Ｊ］．解放军医学杂志，２０１３，３８（２）：８７

－９３．

　　 ＣｈｅｎＲＷ，ＷａｎｇＤＹ．ＥｕｒｏｐｅａｎＰｏｓｉｔｉｏｎＰａｐｅｒｏｎＲｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ

ａｎｄＮａｓａｌＰｏｌｙｐｓ２０１２：Ｕｐｄａｔｅｓａｎｄｈｉｇｈｌｉｇｈｔｓｏｎｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ［Ｊ］．ＭｅｄｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎｅｓｅＰｅｏ

ｐｌｅ’ｓＬｉｂｅｒａｔｉｏｎＡｒｍｙ，２０１３，３８（２）：８７－９３．

［２４］ＢａｃｈｅｒｔＣ，ＺｈａｎｇＬ，ＧｅｖａｅｒｔＰ．Ｃｕｒｒｅｎｔａｎｄｆｕｔｕｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｐ

ｔｉｏｎｓｆｏｒａｄｕｌｔｃｈｒｏｎｉｃｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ：Ｆｏｃｕｓｏｎｎａｓａｌｐｏｌｙｐｏｓｉｓ．

［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１５，１３６（６）：１４３１－１４４０．

［２５］ＳａｍＢ，ＡｎｄｒｅｗＦ，ＥｄｗａｒｄＣ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅｏｆｃｈｒｏｎｉｃ

ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ：ｃｕｌｔｕｒｅ，ｍｏｌｅｃｕｌａｒｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓａｎｄｂｉｏｆｉｌｍｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

［Ｊ］．ＢｍｃＩｎｆｅｃｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅｓ，２０１３，１３（１）：２１０．

［２６］ＶａｎＺＴ，ＧｅｖａｅｒｔＰ，ＷａｔｅｌｅｔＪＢ，ｅｔａｌ．Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓｃｏｌ

ｏｎｉｚａｔｉｏｎａｎｄＩｇＥａｎｔｉｂｏｄｙｆｏｒｍａｔｉｏｎｔｏｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎｓｉｓｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎ

ｎａｓａｌｐｏｌｙｐｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２００４，１１４（４）：９８１

－９８３．

［２７］缪建良，朱鲁平，陆汉强，等．慢性鼻窦炎鼻息肉患者血清金

黄色葡萄球菌肠毒素ＩｇＥ抗体检测［Ｊ］．中国中西医结合耳鼻

咽喉科杂志，２０１０，１８（６）：３５５－３５７．

　　 ＭｉａｏＪＬ，ＺｈｕＬＰ，ＬｕＨＱ，ｅｔａｌ．Ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｏｆｓｅｒｕｍｓｐｅｃｉｆｉｃ

ＩｇＥｔｏＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎｓｉｎｃｈｒｏｎｉｃｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ

ｗｉｔｈａｎｄｗｉｔｈｏｕｔｎａｓａｌｐｏｌｙｐｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＯｔｏｒｈｉｎｏｌａｒ

ｙｎｇｏｌｏｇｙｉｎＩｎｔｅｇｒａｔｉｖｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１０，１８（６）：３５５－３５７．

［２８］ＺｈａｎｇＮ，ＨｏｌｔａｐｐｅｌｓＧ，ＧｅｖａｅｒｔＰ，ｅｔａｌ．Ｍｕｃｏｓａｌｔｉｓｓｕｅｐｏｌｙ

ｃｌｏｎａｌＩｇＥｉｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｎｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏａｌｌｅｒｇｅｎａｎｄＳＥＢ［Ｊ］．Ａｌ

ｌｅｒｇｙ，２０１１，６６（１）：１４１－１４８．

［２９］ＫａｔｏｔｏｍｉｃｈｅｌａｋｉｓＭ，ＴａｎｔｉｌｉｐｉｋｏｒｎＰ，ＨｏｌｔａｐｐｅｌｓＧ，ｅｔａｌ．Ｉｎｆｌａｍ

ｍａｔｏｒｙｐａｔｔｅｒｎｓｉｎｕｐｐｅｒａｉｒｗａｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｅｏｇｒａｐｈｉｃａｌ

ａｒｅａｍａｙｃｈａｎｇｅｏｖｅｒｔｉｍｅ［Ｊ］．ＡｍＪＲｈｉｎｏｌＡｌｌｅｒｇｙ，２０１３，２７

（５）：３５４－３６０．

［３０］ＣｈｅｎｇＫＪ，ＷａｎｇＳＱ，ＸｕＹＹ．ＤｉｆｆｅｒｅｎｔｒｏｌｅｓｏｆＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ

ａｕｒｅｕｓｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｕｂｔｙｐｅｓｏｆｎａｓａｌｐｏｌｙｐｓ［Ｊ］．Ｅｘｐ

ＴｈｅｒＭｅｄ，２０１７，１３（１）：３２１－３２６．

［３１］ＫｉｍＤＷ，ＥｕｎＫＭ，ＪｉｎＨＲ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｌｏｎｇｅｄａｌｌｅｒｇｅｎｅｘｐｏｓｕｒｅｉｓ

ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｉｎｃｒｅａｓｅｄｔｈｙｍｉｃｓｔｒｏｍａｌｌｙｍｐｈｏｐｏｉｅｔｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ

ａｎｄＴｈ２ｓｋｅｗｉｎｇｉｎｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ［Ｊ］．

Ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｅ，２０１６，１２６（８）：Ｅ２６５－Ｅ２７２．

［３２］ＢａｃｈｅｒｔＣ，ＧｅｖａｅｒｔＰ，ＨｏｗａｒｔｈＰ，ｅｔａｌ．ＩｇＥｔｏＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ

ａｕｒｅｕｓｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎｓｉｎｓｅｒｕｍｉｓｒｅｌａｔｅｄｔｏｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆａｓｔｈｍａ［Ｊ］．Ｊ

ＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２００３，１１１（５）：１１３１－１１３２．

［３３］ＢａｃｈｅｒｔＣ，ＶａｎＳＫ，ＺｈａｎｇＮ，ｅｔａｌ．ＳｐｅｃｉｆｉｃＩｇＥａｇａｉｎｓｔＳｔａｐｈｙ

ｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎｓ：ａｎｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｆｏｒａｓｔｈｍａ

［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１２，１３０（２）：３７６－３８１．

（收稿日期：２０１８－０３－２２）
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