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TREM2通过调控巨噬细胞极化在肺结核病中的作用
及分子机制研究*
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【摘要】 目的 探讨肺结核患者肺病灶组织中髓系细胞触发受体2(TREM2)的表达水平,以及与巨噬细胞极化相关标

志物的相关性。 方法 通过苏木素-伊红(H&E)染色评估病理炎症表现,采用免疫组织化学方法检测肺组织中

CD68+巨噬细胞和 M1/M2巨噬细胞特异性分子及TREM2的表达定位情况,采用酶联免疫吸附试验(ELISA)和实时荧

光定量
 

PCR(qRT-PCR)检测外周血中
 

M1/M2巨噬细胞相关细胞因子IL-10和IL-12的表达水平,并进一步分析

TREM2与 M1/M2巨噬细胞特征细胞因子的相关性。 结果 肺结核患者病灶组织中有明显的朗汉斯巨细胞和结核

性肉芽肿。TREM2和巨噬细胞极化相关标志物在肉芽肿周围的表达均显著增加,且TREM2和 M2巨噬细胞标志物

CD163的表达定位一致。肺结核患者外周血中TREM2、IL-10和IL-12的 mRNA表达水平以及IL-10、IL-12的表达量

显著高于对照组。相关性分析表明TREM2与 M2巨噬细胞相关细胞因子IL-10呈显著正相关。 结论 TREM2与

M2巨噬细胞特异性细胞因子呈正相关,提示TREM2可能介导巨噬细胞向 M2极化在肺结核的发生发展过程中发挥关

键作用。
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【Abstract】 Objective To
 

investigate
 

the
 

expression
 

level
 

of
 

myeloid
 

triggered
 

receptor
 

2
 

(TREM2)
 

in
 

lung
 

lesion
 

tissues
 

of
 

patients
 

with
 

tuberculosis
 

and
 

its
 

correlation
 

with
 

markers
 

related
 

to
 

macrophage
 

polarization. Methods The
 

pathological
 

inflammatory
 

manifestations
 

were
 

assessed
 

by
 

hematoxylin-eosin
 

(H&E)
 

staining,the
 

expression
 

and
 

localization
 

of
 

CD68+
 

macrophages
 

and
 

M1/M2
 

macrophage-specific
 

molecules
 

and
 

TREM2
 

in
 

lung
 

tissues
 

were
 

detected
 

by
 

immunohistochemistry,and
 

the
 

expression
 

levels
 

of
 

M1/M2
 

macrophage-associated
 

cytokines
 

IL-10
 

and
 

IL-12
 

were
 

examined
 

in
 

peripheral
 

blood
 

by
 

using
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

(ELISA)
 

and
 

real-time
 

fluorescence
 

quantitative
 

PCR
 

(qRT-PCR),and
 

the
 

correlation
 

between
 

TREM2
 

and
 

the
 

characteristic
 

cytokines
 

of
 

M1/M2
 

macrophages
 

was
 

further
 

analyzed. Results Patients
 

with
 

pulmonary
 

tuberculosis
 

had
 

significant
 

Langhans
 

giant
 

cells
 

and
 

tuberculous
 

granulomas
 

in
 

the
 

focal
 

tissues.The
 

expression
 

of
 

both
 

TREM2
 

and
 

macrophage
 

polarization-associated
 

markers
 

was
 

significantly
 

increased
 

around
 

the
 

granulomas,and
 

the
 

expression
 

of
 

TREM2
 

and
 

the
 

M2
 

macrophage
 

marker,CD163,were
 

localized
 

in
 

the
 

same
 

way.
 

The
 

mRNA
 

expression
 

levels
 

of
 

TREM2,IL-10
 

and
 

IL-12
 

as
 

well
 

as
 

the
 

expression
 

of
 

IL-10
 

and
 

IL-12
 

in
 

the
 

peripheral
 

blood
 

of
 

patients
 

with
 

pulmonary
 

tuberculosis
 

were
 

significantly
 

higher
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than
 

those
 

of
 

controls.
 

Correlation
 

analysis
 

showed
 

a
 

significant
 

positive
 

correlation
 

between
 

TREM2
 

and
 

the
 

M2
 

macrophage-associated
 

cytokine
 

IL-10. Conclusion TREM2
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

M2
 

macrophage-specific
 

cytokines,suggesting
 

that
 

TREM2
 

may
 

mediate
 

the
 

critical
 

role
 

of
 

macrophage
 

polarization
 

to
 

M2
 

in
 

the
 

development
 

of
 

TB.
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  结核病(Tuberculosis,TB)是全球最具破坏性的

传 染 病 之 一,由 结 核 分 枝 杆 菌 (Mycobacterium
 

tuberculosis,Mtb)感染引起,可定居于全身多个器官。
据 WHO统计显示,2021年全球约有1

 

060万新发结

核分枝杆菌感染病例,另外约有160万人死于结核

病[1]。虽然结核病在中国的流行趋势有所下降,但由

于结核病发病机制复杂,结核病人的早期发现率低以

及耐药结核病的诊治等问题,我国仍然是该病的高负

担国家,疾病负担仍难以控制[2-3]。因此确定治疗结核

分枝杆菌感染的新策略很重要,这需要对结核分枝杆

菌感染过程中的发病机制和治疗靶点进行不断探索。

Mtb经呼吸道入侵机体,其感染后常表现为潜伏

性感染,由于个体差异,约5%~10%的感染者会进展

为活动性结核,并出现低热、盗汗和乏力等临床表

现[4-5]。研究表明,Mtb凭借其独特的细胞表面脂质和

分泌蛋白效应物,可以逃避先天免疫细胞的杀伤并优

先在巨噬细胞中建立一个生态位[6]。巨噬细胞作为一

群具有异质性的免疫细胞,具有高度可塑性,通常可分

为 M1(促炎,经典活化的巨噬细胞)和 M2(抗炎,替代

激活的巨噬细胞)类型[7-8]。在 Mtb感染过程中肉芽

肿巨噬细胞会发生泡沫化改变,M2型巨噬细胞可显

著促进泡沫巨噬细胞的形成,从而导致 Mtb在细胞内

的潜伏感染[9-10]。因此,巨噬细胞是抵抗 Mtb感染的

关键。
巨噬细胞通过多种表面受体感知 Mtb病原体的

入侵,这些巨噬细胞表面受体对于病原体防御至关重

要,通过对胞内传递有利信号,从而触发强大的免疫反

应。髓样细胞触发受体(triggering
 

receptor
 

expressed
 

oil
 

myeloid
 

cells,TREM)是髓系细胞表面表达的一类

免疫球蛋白受体家族,在巨噬细胞活化中起重要作

用[11-12]。TREM2促进吞噬作用,抑制免 疫 激 活 过

程[13]。TREM-2在慢性炎症进展过程和免疫反应中

可刺激炎症因子的产生,其与细胞成熟、存活、增值、活
化、吞噬多种功能相关[14-16]。

当 Mtb感染时,TREM-2在诱导促炎性 Th1反

应中发挥关键作用[17]。本研究旨在探究TREM-2在

结核病中的表达水平,并探讨TREM-2与巨噬细胞极

化的关系,可为结核感染机制提供新的思路和靶点。

对象与方法

1 研究对象

收集2020年1月-2021年12月在新疆乌鲁木齐

三级医院就医,并被诊断为活动性肺结核患者的血液

标本并收集病理诊断为肺结核性肉芽肿的病灶组织或

病理蜡块,同时将肺断端或切缘部位,病理诊断无异常

的非病灶部位的组织或蜡块纳入为对照组。根据

2018年制定的结核病诊断标准《WS288-2017肺结核

诊断》[18]诊断标准纳入。排除标准:有低热、盗汗、发
力等典型肺结核的临床表现和体征,并至少符合以下

3项之一者为活动性肺结核:1)痰涂片镜检或痰培养

均为 Mtb阳性;2)痰检示阴性,但胸部影像学检查提

示典型活动性肺结核表现;3)痰检阴性,病理学诊断肺

部病灶肉芽肿结构样本或胸水和支气管肺泡灌洗液报

告为结核性病变。排除患者具有其它免疫性疾病、肿
瘤性疾病、肺部感染以及HIV感染。

本研究经由新疆医科大学伦理委员审查会批准

(20160218-102),所有研究受试者均知情并同意参加

本研究。

2 ELISA
使用ELISA试剂盒(上海江莱生物科技公司)检

测肺结核患者及健康对照血浆中IL-10和IL-12表达

水平,按照试剂盒说明操作。

3 qRT-PCR
从患者外周血中利用TransZol

 

Up
 

plus
 

RNA
 

kit
(Beijing,China)提取RNA,要求RNA浓度(>80

 

ng/
 

μL)和 纯 度 (A260/A280 =1.8-2.0)。按 照 试 剂 盒

(Takara.
 

NO.RR037,Japan)合成cDNA,根据试剂盒

说明书(Takara.
 

NO.RR820,Japan)配制PCR反应

体系。对所得(Cycle
 

threshold,Ct)Ct值采用2-△△Ct

的值代表相对表达水平。引物序列见表1。

表
 

1 PCR引物名称及其序列
Table

 

1 PCR
 

primersequence
基因类型
Gene

 

type
引物序列(5'-3')
Primer

 

sequence

TREM2 F:CCAGCCTGCATACTTGCCA
R:GGCAGAGTAGTCTCTTGCCAG

IL10 F:GACTTTAAGGGTTACCTGGGTTG
R:TCACATGCGCCTTGATGTCTG

IL12 F:ATCTCGGTTGGTGTTGTTCC
R:GGGTATCTGTCCTCTGTCC

GAPDH F:CTGGGCTACACTGAGCACC
R:AAGTGGTCGTTGAGGGCAATG
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4 HE、IHC染色

HE染色将切片苏木素染液3~5
 

min,盐酸乙醇

分化,伊红染色,中性树胶封片即可。IHC染色切片

枸橼酸钠修复抗原,10%山羊血清避光室温封闭,组织

切片与适当浓度的一抗结合过夜。二抗37
 

℃恒温箱

孵育,DAB溶液完成显色,苏木素染液将细胞核染成

蓝色。阳性结果出现不规则斑片棕褐色改变,五个以

上的集群,在结核性肉芽肿区域附近。免疫组织化学

染色 阳 性 表 达 面 积 使 用 Image-Pro
 

Plus
 

Version
 

8.0.1处理。抗体信息见表2。

表
 

2 免疫组化抗体生产厂家及稀释倍数
Table

 

2 Antibodiesused
 

forimmunohistochemistry
抗体

Antibody
生产公司
Brand

稀释倍数
Concentration

Ag85B Bioss(bs-6460R),China 1∶300
TREM2 Bioss(bs-2723R),China 1∶200
CD68 abcam(ab955),Britain 1∶2000
iNOS Bioss(bs-0162R),China 1∶300
CD163 Bioss(bs-2527R),China 1∶100

5 统计学分析

采用GraphPad
 

Prism(v8.0.1)、SPSS(v26.0)和

ImageJ等软件用于统计学分析。定量资料,服从正态

分布用均数和标准差(x±s)表示,不服从正态分布用

中位数和四分位数间距表示[M(P25,P75)]。服从正

态分布且方差齐的两组数据采用两独立样本t检验比

较差异,不符合正态分布或方差不齐的两组数据比较

采用 Wilcoxon秩和检验。计数资料用样本数(n)表
示,两组间采用χ2 检验。Spearman秩相关分析被用

于评估各指标间的相关性。P 值<0.05为差异具有

统计学意义。

结 果

1 结核患者的临床资料分析

本研究纳入43名结核病患者入活动性结核病组,
平均年龄(49.51±11.90)岁。对照组37例,平均年龄

(40.27±13.61)岁。活 动 性 结 核 病 组 Albumin
 

(ALB)表达量为41.76±3.14(P<0.01),C-反应蛋

白(CRP)的表达量为42.70(9.31,104.30)(P<
0.01),White

 

blood
 

cells
 

(WBC)的表达量为8.96±
2.83(P<0.01)均提示有显著差异。其中,结核患者

外周血中除了年龄、血细胞比容(Hct)和平均红细胞

体积(MCV)的表达无统计学意义(P>0.05),其余指

标ALB显著低于对照组,而CRP和 WBC均有显著

增高。基础临床数据见表3。

2 结核病患者病灶组织病理表现

HE染色后的肺结核病灶组织中均有典型的结核

性肉芽肿,干酪样坏死伴有郎罕氏多核巨噬细胞聚集。

镜下可见胞浆呈粉红色,蓝紫色细胞核如马蹄形聚集

于巨大巨噬细胞边缘一端(图1B)。远端部位偶见炎

性细胞浸润,未见明显肉芽肿结构(图1A)。
在肺结核病灶组织的IHC染色下,镜下表现为深

棕褐色,特别是在朗汉斯巨细胞的胞浆和胞核均有明

显阳性表达(图1D)。然而,远端组织未见阳性表达区

域(图1C)。病灶部位和远端部位的表达差异有统计

学意义(图1E,P<0.01)。

表
 

3 基础临床数据
Table

 

3 Basic
 

clinical
 

data

项目
Item

活动性肺结核组
(n=43)
TB

 

group

对照组
(n=37)

Control
 

group
P

Age
 

(year) 49.51±11.90 40.27±13.61 0.422
Gender

 

(Male/
 

Female) 23/20 21/16 0.77
ALB

 

(u/L) 41.76±3.14* 45.64±1.64 0.002
CRP

 

(mg/L) 42.70(9.31,104.30)** 2.56(1.70,4.74) <0.01
WBC

 

(109/L) 8.96±2.83* 7.05±1.57 0.01
Hb

 

(g/L) 124.25±21.81* 120.97±13.72 0.036
Hct

 

(%) 38.24±4.23 40.29±3.51 0.396
MCV(Fl) 83.90±7.32 87.56±7.98 0.913

  注:ALB:白蛋白,CRP:C-反应蛋白,WBC:白细胞,Hb:血红蛋白,Hct:血细

胞比容,MCV:平均红细胞体积,*P<0.05,**P<0.01。

  A、B TB组和远侧对照组的苏木精-伊红染色(200×) C、D 
TB组和远侧对照组的Ag85B免疫组化染色(200×) E Ag85B

 

免疫
组化染色结果统计分析

图
 

1 肺结核病理染色结果

A,B TB
 

and
 

Distal
 

side
 

control
 

group
 

group
 

hematoxylin
 

and
 

eosin
 

staining
 

(200×) C,D TB
 

group
 

and
 

Ag85B
 

IHC
 

staining
 

of
 

distal
 

side
 

control
 

(200×) E Ag85B
 

IHC
 

staining
 

results
 

statistical
 

analysis.
Fig.1 Pulmonary

 

tuberculosis
 

pathological
 

staining

3 肺结核病灶部位TREM-2与 CD68、CD163、iNOS
的表达情况

TREM-2与巨噬细胞极化相关指标的IHC染色

结果间图
 

2。病灶组织中,TREM-2主要表达于细胞

胞膜和细胞浆中,在朗汉斯巨细胞可见明显表达,在对

照组可见偶尔表达于细胞核内(图2A,B)。CD68作

为巨噬细胞的典型标志指标,在病灶部位呈大片明显

阳性表达,主要位于细胞核和细胞胞质内,在对照组组

织中也可见到散在棕褐色区域,主要位于细胞核部位

·704·
中 国 病 原 生 物 学 杂 志

Journal
 

of
  

Pathogen
 

Biology 
2024年4月 第19卷第4期

Apr.2024, Vol.19,No.4



(图2C,D)。而iNOS和CD163作为巨噬细胞极化

M1和 M2型的标志物,在结核患者病灶组织的多核

巨噬细胞胞浆有明显阳性表达,在对照组的表达位于

细胞核(图2E,F-G,H)。通过对病灶组织和远端组织

的染色评分进行组间比较其差异均有统计学意义。

  A、B 远侧对照和TB组TREM2免疫组化染色(200×) C、D 
远侧对照组和结核组CD68免疫组化染色(200×) E、F 远侧对照组

和TB组iNOS免疫组化染色(200×) G、H 远侧对照组和 TB组

CD163免疫组化染色(200×)
图

 

2 肺结核组织免疫组化结果

A,B Distal
 

side
 

control
 

and
 

TB
 

group
 

TREM2
 

IHC
 

staining
 

(200
×) C,D Distal

 

side
 

control
 

group
 

and
 

TB
 

group
 

CD68
 

IHC
 

staining
 

(200×) E,F Distal
 

side
 

control
 

group
 

and
 

TB
 

group
 

iNOS
 

IHCstaining
 

(200×) G,H Distal
 

side
 

control
 

group
 

and
 

TB
 

group
 

CD163
 

IHC
 

staining
 

(200×)
Fig.2 Pulmonary

 

tuberculosis
 

IHC
 

results

4 结核患者血浆中IL-10和IL-12表达水平的变化

通过ELISA检测结核患者和对照组患者外周血

清中IL-10和IL-12的表达量,结果如图3,表4。结核

患者的血清中IL-10和IL-12的表达量显著增加,IL-
10的表达水平为105.80(65.36,230.51)pg/mL,IL-
12的表达水平为25.35(12.52,110.08)

 

pg/mL,差异

均有统计学意义。

表
 

4 细胞因子IL-10和IL-12表达水平(pg/mL)
Table

 

4 Cytokine
 

IL-10
 

and
 

IL-12
 

expression
 

levels(pg/mL)

细胞因子
Cytokine

活动性肺结核组
TB

 

group
对照组

Control
 

group
P

IL-10 105.80(65.36,230.51) 30.13(30.01,30.18) 0.008
IL-12 25.35(12.52,110.08) 9.11(2.32,19.36) 0.006

5 结 核 患 者 外 周 血 中 TREM-2,IL-10,IL-12 的

mRNA相对表达量及相关性分析

为进一步探究结核病中TREM-2与巨噬细胞的

关系,采用qRT-PCR检测 TREM-2、IL-10和IL-12
的mRNA相对表达量,结果见图4和表5。活动性肺

结核组TREM-2、IL-10和IL-12的相对表达水平均显

著高于对照组,其中,TREM-2在TB组的相对表达水

平为5.49(4.01,6.33),IL-10在TB组的相对表达水

平为32.43(22.56,36.73),IL-12的两个亚基在在TB
组的相对表达水平为15.52(13.74,17.26)和23.56±
6.42。相关性分析结果显示,TREM-2和IL-10之间

存在明显正相关关系,相关系数R的值为0.444,而与

IL-12的两个亚基之间不存在相关关系(图5)。

  A 结核患者与对照组患者外周血IL-10表达水平的比较 B 结
核患者与对照组患者外周IL-12表达水平的比较

图
 

3 结核患者外周血中
 

IL-10和IL-12表达水平的变化

A Comparison
 

of
 

the
 

level
 

of
 

IL-10
 

in
 

peripheral
 

blood
 

between
 

tuberculosis
 

patients
 

and
 

control
 

patients B Comparison
 

of
 

the
 

level
 

of
 

IL-12
 

in
 

peripheral
 

blood
 

between
 

tuberculosis
 

patients
 

and
 

control
 

patients
Fig.3 Changes

 

of
 

IL-10
 

and
 

IL-12
 

expression
 

levels
in

 

peripheral
 

blood
 

of
 

tuberculosis
 

patients

表
 

5 TREM2、IL-10和IL-12
 

mRNA表达水平
Table

 

5 TREM2,IL-10
 

and
 

IL-12
 

mRNA
 

expression
 

levels
细胞因子
Cytokine

活动性肺结核组
TB

 

group
对照组

Control
 

group
P

TREM2 5.49(4.01,6.33) 0.95±0.95 <0.01
IL-10 32.43(22.56,36.73) 1.31(0.61,1.62) <0.01
IL-12A 15.52(13.74,17.26) 1.54±1.02 <0.01
IL-12B 23.56±6.42 1.01(0.66,1.52) <0.01

  A TREM2
 

mRNA的相对表达水平 B、C IL-12
 

mRNA相对
表达水平 D IL-10

 

mRNA的相对表达水平
图

 

4 qRT-PCR结果

A TREM2
 

mRNA
 

relative
 

expression B,C IL-12
 

mRNA
 

relative
 

expression D IL-10
 

mRNA
 

relative
 

expression
Fig.4 qRT-PCR

 

results

讨 论

结核分枝杆菌作为一种胞内寄生菌,引起的结核

病在全球人畜共患传染病中有很强的威胁性[19],是引

起宿主感染高死亡率的传染病之一。当 Mtb感染宿
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主时,肺泡巨噬细胞作为主要的先天性免疫细胞,其吞

噬作用导致早期炎症反应,造成肺组织内肉芽肿样结

构的形成[4,20]。Mtb入侵机体后,免疫系统识别 Mtb
抗原,诱导宿主产生固有免疫应答和适应性免疫应答

以清除 Mtb,发挥免疫防御功能[21-23]。M1和 M2型

巨噬细胞在机体抵抗 Mtb的过程中都发挥了重要作

用,M1主要发挥杀死 Mtb和促进肉芽肿形成的过程,
而 M2在结核病肉芽肿形成过程中发挥着重要作用,
主要是促进巨噬细胞的泡沫样改变[6,24]。

图
 

5 TREM2与IL-10、IL-12A、IL-12B的Spearman相关性分析

Fig.5 Spearman
 

correlation
 

analysis
 

of
 

TREM2
 

with
 

IL-10,
IL-12A

 

and
 

IL-12B

M1型巨噬细胞由IFN-γ或LPS诱导活化而来,
以高表达iNOS,分泌大量促炎细胞因子,如TNF-α、

IL-12、CXCL10等细胞因子为特征。巨噬细胞在IL-
4、IL-13等细胞因子的诱导下可活化为 M2型巨噬细

胞,以高表达CD206和CDl63,分泌高水平细胞因子,
如IL-6、IL-10和CXCLl7等细胞因子为主要特征[25]。

TREM2的表达受到不同病原体或不同疾病条件的影

响,以调节宿主引发的先天免疫反应[26]。近年来,髓
样细胞在多种疾病中的核心作用备受关注,特别是

TREM2作为主要的病理诱导的免疫信号枢纽。
本研究收集43例结核病患者的外周血和病灶组

织,通 过 免 疫 组 化 观 察 TREM-2、CD68、iNOS 和

CD163的表达定位,初步明确TREM-2与不同极化类

型巨噬细胞的关系。通过ELISA检测患者外周血中

巨噬细胞极化相关因子IL-10、IL-12的表达水平,通
过qRT-PCR检测TREM2、IL-10和IL-12的 mRNA
相对表达水平,并进行TREM-2与巨噬细胞极化指标

的相关性分析,进一步揭示TREM-2与巨噬细胞极化

的关系。

TREM-2的表达最早在单核细胞衍生的树突状

细胞(monocyte-derived
 

dentritic
 

cells,MODCs)中被

发现,相继在髓系细胞表面被发现,如破骨细胞、小胶

质细胞、中性粒细胞和巨噬细胞等[27-
 

28]。本研究免疫

组化结果显示TREM-2主要表达于细胞胞膜和细胞

浆中,特别是在Langhans多核巨噬细胞形成的结核

肉芽肿部位,可以见到明显阳性表达。CD68作为巨

噬细胞的典型标志指标,在病灶部位出现大片明显阳

性表达,表明巨噬细胞在抗 Mtb中发挥着重要作用。
另外,iNOS和CD163分别作为 M1和 M2型巨噬细

胞的表面标志物较远端组织阳性表达显著增多,且
CD163在多核巨噬细胞胞浆和胞膜中的表达更为明

显,这与 TREM-2的表达定位是较为一致的,表明

TREM-2有可能参与 M2促进巨噬细胞泡沫化的过

程。通过检测结核病患者外周血中TREM-2和巨噬

细胞相关因子的表达水平,结果发现结核病患者外周

血中TREM-2
 

mRNA的相对表达水平显著高于对照

组,表明TREM-2无论是在病灶部位还是在外周血循

环体系中都发挥了重要生物学效应。qRT-PCR 和

ELISA
 

的实验结果,IL-12和IL-10在结核患者的外

周血中均有明显的高水平表达,而由 M2分泌的细胞

因子IL-10,在患者外周血中的表达似乎更高一些。
进一步相关性分析提示TREM-2与IL-10的 mRNA
相对表达水平呈显著正相关,提示TREM-2作为一种

跨膜受体,在 Mtb感染的过程中,可能参与了 M2型

巨噬细胞发挥生物学效应的过程。

Turnbull等[29]报道TREM-2与其配体结合后可

抑制巨噬细胞的活化以及TNF-α和IL-6等促炎性细

胞因子的分泌,TREM-2在 M2型巨噬细胞膜表面的

表达明显增加,在 M1型巨噬细胞膜表面几乎缺失,与
本 研 究 结 果 基 本 一 致。TREM-2 和 CD163 在

Langhans多核巨噬细胞的胞浆和胞膜都有阳性表达。

Chen等[30]报道与正常表达 TREM-2的巨噬细胞相

比,过表达TREM-2者暴露于LPS后能产生更多的

IL-10。在本研究中到IL-10和IL-12的表达水平均增

多,而IL-10的表达水平显著增多。进一步相关性分

析发现TREM-2和IL-10的 mRNA相对表达水平呈

显著正相关。TREM2作为 Mtb感染巨噬细胞时的

免疫调节受体,可以阻断肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白
细胞介素-1β(IL-1β)和活性氧(ROS)的产生,同时增

强干扰素-β(IFN-β)和IL-10的产生[31]。
综上所述,TREM2的表达与 M2巨噬细胞特异

性细胞因子呈显著正相关,表明TREM2可能介导巨

噬细胞极化,在肺结核病中发挥关键作用。
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