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从小太“干净”会降低免疫系统抗病能力。假设你正在观看一场橄榄球比赛，尽管你心仪的球队
有绝对的把握赢得比赛，但是突如其来的一场大风、暴雨，甚至观众的叫喊都有可能对比赛的最
终结果造成影响。

免疫系统就像这样一支橄榄球队，球队的临场发挥受到诸多环境因素的影响。近日发表在《免疫
学前沿》的一项研究表示，农村婴儿和城市婴儿的肠道微生物群不同，这些微生物群不仅参与了
免疫系统的发育，还和发育成熟的免疫系统的调节有关。

阿米什人

研究人员收集了10名年龄在6个月到1岁之间的美国俄亥俄州婴儿的粪便样本。其中5名婴儿来自
俄亥俄州的阿米什人家庭，他们如今仍然依靠农耕、饲养牲畜等方式满足生活需要。另外5名婴
儿来自俄亥俄州一个中等城市，家里没有牲畜。分析显示，与城市婴儿相比，农村婴儿肠道中有
更为多样的微生物和更丰富的有益细菌。

为进一步探索肠道微生物与免疫系统发育之间的关系，研究人员还把婴儿粪便中的微生物移植到
新生小猪的肠道内。结果发现，农村婴儿的肠道微生物会使新生小猪的免疫系统更加强健，特别
是会让肠道中的免疫细胞发育得更好。

肠道微生物群可以不同程度启动或调节肠道早期免疫发育，此外一些共生细菌与淋巴样细胞和髓
样细胞密切相关，从而导致肠道和黏膜相关淋巴组织的免疫细胞发育成熟的差异性。论文推测，
农村婴儿和城市婴儿肠道微生物群不同的原因与生活环境相关，如有无母乳喂养、是否受到牲畜
影响等。

皮实的小孩

北京大学医学部免疫学系教授王月丹告诉《中国科学报》，免疫系统可以通过防御功能，调节体
表(包括皮肤和消化道、呼吸道及泌尿/生殖道黏膜表面)菌群微生态的组成与类型。另一方面，
在体表的微生物又可以通过自身的组成成分及分泌物质，刺激机体的免疫系统功能活化，从而发
挥调节免疫功能的作用。

目前的研究表明，体表菌群微生态的多样性减少等异常改变往往与机体免疫系统的功能紊乱或者
障碍有关。二者互为因果，与过敏性疾病、自身免疫病、感染性疾病、肿瘤，甚至老年性痴呆等
重大疾病的发生与发展密切相关。
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这似乎可以解释为何农村孩子比城市孩子更加皮实。王月丹认为，孩子从小生活在太干净的环境
中，会减少与微生物接触的机会，从而对未接触过的微生物不能产生免疫记忆作用，当长大以后
就会比普通人更难适应这类微生物的感染。

免疫系统具有记忆性，对于某些疾病如水痘等，一次发病后可终身免疫。陆军军医大学全军免疫
学研究所助理研究员郝亚星告诉《中国科学报》，农村孩子容易接触各类微生物，使得免疫系统
在反复的训练和塑造中产生多样性的免疫记忆，从而提高抵御疾病的能力。

何谓干净

同时，如果环境太过干净，孩子也会失去与一些潜在过敏原(例如尘螨或者宠物皮毛等)的早期接
触，丧失对这些过敏原产生免疫耐受的机会，长大后就会比普通人更容易对这些过敏原过敏。

‘干净’环境中的一些物质，例如清洁剂、防腐剂和抗生素，可以杀死体表的正常菌群微生物，
从而提高耐药菌的比例，导致菌群组成的失衡和多样性减少，继而导致机体的局部黏膜免疫，甚
至全身免疫系统的功能障碍，从而增加患病的风险和治疗潜在耐药菌感染的难度。王月丹补充道
。

在郝亚星看来，婴幼儿免疫系统尚未完全发育成熟，未来或成为健康隐患。

比如某些传染性疾病，可能小孩的发病率和死亡率是相对较高的，这跟他们的免疫系统尚不完善
，即我们俗称的抵抗力弱是有关系的。王月丹介绍，婴幼儿的免疫系统直到6岁才能初步发育成
熟，和成年人相比，其细胞因子和抗体分泌的水平很低。

因此，在婴幼儿免疫系统发育成熟的过程中，要通过科学适当的疫苗免疫接种，使孩子获得对特
定传染病的保护性免疫应答，预防这些传染病病原体的感染;同时，要注意采取适当的措施，保
障他们免疫系统的正常发育，避免成年后罹患各种疾病的风险。

王月丹建议，在婴幼儿期，应该避免免疫细胞成熟或者免疫系统发育过程中遭受损伤，例如远离
放射线或者细胞毒作用的物质(某些化疗药物等);保护他们体表的正常菌群与黏膜免疫功能，避免
不科学地滥用各种抗生素，从而使他们的免疫系统可以健康发育，使机体的生理功能正常运行，
身体健康强壮。

相关论文信息：https://doi.org/10.3389/fimmu.2019.01509
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