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阿奇霉素通过抑制Ｔｈ１７细胞功能活性改善小鼠哮喘炎症
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　　［摘要］　目的　研究阿奇霉素对Ｔｈ１７应答增强致气道以中性粒细胞浸润为主的小鼠哮喘炎症的作用。方法　采用
卵蛋白（ＯＶＡ）＋内毒素（ＬＰＳ）联合致敏，ＯＶＡ激发的方法建立Ｔｈ１７应答增强致气道中性粒细胞浸润为主的哮喘小鼠模
型，４８只ＢＡＬＢ／ｃ雌性小鼠随机分为对照组、哮喘组、阿奇霉素组、地塞米松组（ｎ＝１２）。采用ＨＥ染色观察肺组织病理改
变；小鼠肺功能仪检测气道高反应性（ａｉｒｗａｙｈｙｐｅｒｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ，ＡＨＲ）；肺泡灌洗液（ｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖａｇｅｆｌｕｉｄ，ＢＡＬＦ）行细
胞分类计数；ＥＬＩＳＡ检测外周血 ＯＶＡ特异性 ＩｇＥ及 ＢＡＬＦ中 ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８、ＩＬ５和 ＩＦＮγ浓度；ＱＰＣＲ检测肺组织
Ｔｈ１、Ｔｈ２和 Ｔｈ１７细胞分化。结果　用ＯＶＡ联合ＬＰＳ的方法可以复制既有Ｔｈ２活化和肺内嗜酸性细胞增多，又有Ｔｈ１７表
达增强和明显中性粒细胞炎症的哮喘小鼠模型。与哮喘组比较，阿奇霉素组气道炎症细胞浸润明显改善，特别是中性粒

细胞比例显著降低（Ｐ＜００５）。同时还有ＢＡＬＦ中ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８、ＩＬ５水平显著降低（Ｐ＜００５）；肺组织Ｔｈ１７细胞分
化减少（Ｐ＜００５）以及 ＡＨＲ改善（Ｐ＜００５）。而地塞米松组与哮喘组比较，虽然 ＢＡＬＦ嗜酸性细胞比例显著降低，但
ＢＡＬＦ中细胞总数、ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８水平及肺组织Ｔｈ１７细胞分化均无明显差别（Ｐ＞００５）。结论　阿奇霉素可抑制Ｔｈ１７
细胞分化、减少炎症介质分泌从而抑制炎症细胞浸润，由此减弱Ｔｈ１７应答增强致气道中性粒细胞增高的小鼠哮喘炎症。
　　［关键词］　阿奇霉素；Ｔｈ１７细胞；中性粒细胞；哮喘
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　　哮喘是由多种细胞和细胞组分参与的气道慢性炎
症性疾病。过去的大量研究报道嗜酸性粒细胞是哮喘

慢性气道炎症主要的效应细胞之一。但是近年研究报

道，在急性哮喘患者诱导痰中检出大量中性粒细

胞［１］，并且在重症、难治性哮喘中，气道中性粒细胞数

量也有明显升高［２］。这些研究均提示中性粒细胞可

能参与了哮喘慢性气道炎症的发生发展。Ｔｈ１７细胞
是新发现的 ＣＤ４＋Ｔ细胞亚群，它通过分泌细胞因子
ＩＬ１７参与中性粒细胞浸润为主的哮喘［３］。这类哮喘

对激素治疗反应差，因此有必要寻求治疗这类哮喘的

全新抗炎药物。研究发现，新大环内酯类抗生素阿奇

霉素除有抗菌作用外，还具有抗炎效能［４］。本研究旨

在观察阿奇霉素对 Ｔｈ１７应答为主致气道中性粒细胞
增高的小鼠哮喘模型的干预作用并初步探讨相关机

制，旨在为临床中性粒细胞增多的哮喘治疗提供依据。

１　材料与方法

１．１　主要试剂及材料
　　６～８周龄雌性清洁级 ＢＡＬＢ／ｃ小鼠，体质量１６～２０ｇ（第
三军医大学实验动物中心）。卵蛋白（ＯＶＡ）、内毒素（ＬＰＳ）、乙
酰胆碱、地塞米松（美国Ｓｉｇｍａ公司）；Ａｌ（ＯＨ）３凝胶（美国赛默
飞世尔公司）；阿奇霉素（东北制药集团）；小鼠 ＩＬ１７、ＴＮＦα、
ＩＬ８、ＩＬ５和ＴＮＦγ及ＯＶＡ特异性 ＩｇＥ的 ＥＬＩＳＡ试剂盒（美国
Ｒ＆Ｄ公司）；逆转录试剂盒（大连宝生物工程），ＱＰＣＲ扩增试
剂盒（美国罗氏公司）。

１．２　方法
１．２．１　动物模型的建立　　４８只小鼠随机分为 ４组（ｎ＝
１２）。①哮喘组，致敏：第０、６天按０．１ｍＬ／１０ｇ给予４％水合
氯醛麻醉小鼠后固定，用镊子夹出舌头使其歪向一侧，沿咽喉

壁缓慢滴加ＰＢＳ混合液（含ＯＶＡ１００μｇ和ＬＰＳ０．１μｇ）５０μＬ，
同时腹腔注射 Ａｌ（ＯＨ）３混悬液（含 ＯＶＡ１００μｇ）２００μＬ。激
发：于第１３天以１％ ＯＶＡ雾化吸入１ｈ，连续３ｄ。ＯＶＡ激发后
小鼠出现烦躁、抓耳、打喷嚏、喘息等症状。②阿奇霉素组，致
敏与激发方法同哮喘组，但每日激发前１ｈ按５０ｍｇ／ｋｇ腹腔注
射阿奇霉素溶液０．１ｍＬ，连续３ｄ。③地塞米松组，致敏与激发
方法同哮喘组，但每日激发前１ｈ按５ｍｇ／ｋｇ腹腔注射地塞米
松溶液０．１ｍＬ，连续３ｄ。④对照组，用等量ＰＢＳ液替代致敏和

激发给药。

１．２．２　气道高反应性（ＡＨＲ）测定　　在末次 ＯＶＡ激发２４ｈ
后，采用ｅｍｋａ小鼠肺功能仪行ＡＨＲ测定，以生理盐水做基线对
照。乙酰胆碱浓度为３、６、１２、２５ｍｇ／ｍＬ。
１．２．３　外周血清与ＢＡＬＦ收集与保存　　在肺功能测定２４ｈ
后随机选取６只鼠，以４％水合氯醛麻醉，挖眼球取血，收集血
清－８０℃保存留作ＯＶＡ特异性ＩｇＥ检测。取血后打开胸腔，行
支气管肺泡灌洗，共３次，每次入量为１ｍＬ，回收率＞８０％为合
格标本，计细胞总数，后离心收取上清液，－８０℃保存留作细胞
因子检测，沉淀重悬涂片，ＷｒｉｇｈｔＧｉｅｍｓａ染色，行细胞分类计数。
１．２．４　ＢＡＬＦ上清中细胞因子和血清 ＯＶＡ特异性 ＩｇＥ的检测
　　ＢＡＬＦ中ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８、ＩＬ５和 ＴＮＦγ和血清 ＯＶＡ特
异性ＩｇＥ的测定采用小鼠 ＥＬＩＳＡ试剂盒检测。严格按照试剂
盒操作指南操作。

１．２．５　肺匀浆中 Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ１７细胞检测　　随机选６只小
鼠，剪切右下肺做匀浆，行定量聚合酶链式反应（ＱＰＣＲ）检测
Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ１７细胞核转录因子 Ｔｂｅｔ、ＧＡＴＡ３、ＲＯＲγｔ，了解
Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ１７细胞表达情况，反应条件及引物为：退火温度
６０℃，Ｔｂｅｔ：正义链５′ＣＡＡＣＣＡＧＣＡＣＣＡＧＡＣＡＧＡＧＡＴ３′，反义
链 ５′ＡＣＣＡＡＧＡＣＣＡＣＡＴＣＣＡＣＡＡＡＣ３′，产 物 大 小 １２６ｂｐ；
ＧＡＴＡ３：正义链５′ＣＣＡＧＧＣＡＡＧＡＴＧＡＧＡＡＡＧＡＧＴＧ３′，反义链
５′ＡＴＡＧＧＧＣＧＧＡＴＡＧＧＴＧＧＴＡＡＴＧ３，产物大小１４９ｂｐ；ＲＯＲγｔ：
正义链５′ＴＴＣＡＧＴＡＴＧＴＧＧＴＧＧＡＧＴＴＴＧＣ３，反义链５ＡＡＡＡＡ
ＧＡＣＴＧＴＧＴＧＧＴＴＧＴＴＧＧ３，产物大小１５１ｂｐ。
１．２．６　肺组织病检　　剪取小鼠左侧肺叶置于１０％多聚甲醛
溶液中，脱水后以石蜡包埋、切片、ＨＥ染色，采用德国 ＬＥＩＣＡ
ＤＭＩＲＢ荧光倒置显微镜观察肺组织病理改变。

１．３　统计学分析
　　应用ＳＰＳＳ１８．０统计软件，数据以 珋ｘ±ｓ表示，多组间比较
行单因素方差分析。

２　结果

２．１　各组小鼠肺组织病理学改变
　　哮喘组肺内支气管黏膜下、支气管及血管周围炎性细胞
（中性粒细胞为主）浸润明显，支气管内可见黏液栓，支气管壁

和基底膜增厚；阿奇霉素组中肺组织炎症细胞浸润情况较哮喘

组明显减轻，但未完全消失；地塞米松组中肺组织炎症改善不

明显。对照组中未见上述气道炎症（图１）。
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Ａ：对照组；Ｂ：哮喘组；Ｃ：阿奇霉素组；Ｄ：地塞米松组

图１　各组小鼠肺组织病理学变化　（ＨＥ×４００）

２．２　ＡＨＲ测定
　　使用乙酰胆碱分４个浓度梯度测定Ｐｅｎｈ值后计算增长倍
数：［Ｒ（测）Ｒ（基）］／Ｒ（基）。在浓度２５ｍｇ／ｍＬ时，哮喘组
ＡＨＲ明显高于对照组（Ｐ＜００５）；阿奇霉素组 ＡＨＲ与哮喘组
和地塞米松组相比均有显著改善（Ｐ＜００５，表１）。

表１　各组小鼠不同浓度乙酰胆碱气道高反应性测定结果 （ｎ＝１２，珋ｘ±ｓ）

组别 ０ｍｇ／ｍＬ ３ｍｇ／ｍＬ ６ｍｇ／ｍＬ １２ｍｇ／ｍＬ ２５ｍｇ／ｍＬ
对照组 ０ ０．２３±０．３１ ０．８１±０．２０ １．１８±０．３５ １．９０±０．５９
哮喘组 ０ ０．５７±０．５６ １．２３±０．７０ ２．９５±１．３１ａ ６．０３±１．３８ａ

阿奇霉素组 ０ ０．４５±０．３４ １．１４±０．５５ ２．３７±０．９７ａ ３．８６±１．０３ａｂ

地塞米松组 ０ ０．５４±０．４３ １．１９±０．５４ ２．７３±０．３９ａ ５．２２±０．８８ａｃ

ａ：Ｐ＜０．０５，与对照组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与哮喘组比较；ｃ：Ｐ＜

００５，与阿奇霉素组比较

２．３　各组小鼠外周血ＯＶＡ特异性ＩｇＥ浓度比较
　　哮喘组０ＶＡ特异性ＩｇＥ浓度［（１３．７０±１．２０）μｇ／μＬ］较对
照组升高明显（Ｐ＜００５）；与哮喘组相比，阿奇霉素组［（１２．９９±
０９９）μｇ／μＬ］并无显著减少（Ｐ＞００５），地塞米松组［（７．４８±
０．４５）μｇ／μＬ］较哮喘组显著减少（Ｐ＜０．０５）。

２．４　各组小鼠ＢＡＬＦ细胞分类计数
　　哮喘组中性粒细胞、嗜酸性粒细胞比例较对照组均显著增
高（Ｐ＜００５），且哮喘组中性粒细胞比例高于嗜酸性粒细胞比
例；经阿奇霉素治疗后，ＢＡＬＦ细胞总数以及中性粒细胞、嗜酸
性粒细胞比例较哮喘组均显著减少（Ｐ＜００５）。地塞米松组嗜
酸性粒细胞比例较哮喘组有不同程度减少（Ｐ＜００５），但是中
性粒细胞比例较哮喘组稍有增加（Ｐ＜００５，表２）。

表２　各组小鼠肺泡灌洗液细胞分类计数 （ｎ＝６，珋ｘ±ｓ）

组别　　
细胞总数

（×１０５）
中性粒细胞

（％）
嗜酸性粒

细胞（％）
淋巴细胞

（％）
单核细胞

（％）
对照组 ２．２１±０．２２ ９．２５±０．９１ ０ １４．１７±１．２５ ７６．５８±１．９２
哮喘组 ４．４３±０．３４ａ ４２．２３±２．５３ａ １６．２０±１．６０ａ　 ３２．７０±２．２９ａ ７．８７±０．６２ａ

阿奇霉素组 ３．１１±０．１６ａｂ ３３．６７±２．５０ａｂ １３．８０±１．２４ａｂ ４６．６５±１．５２ａｂ ５．８８±０．３８ａ

地塞米松组 ４．１７±０．１８ａｃ ４６．９７±４．０２ａｂｃ ７．７５±０．７１ａｂｃ ３４．４３±２．８８ａｃ １０．８５±０．７４ａｃ

ａ：Ｐ＜００５，与对照组比较；ｂ：Ｐ＜００５，与哮喘组比较；ｃ：Ｐ＜
００５，与阿奇霉素组比较

２．５　各组小鼠ＢＡＬＦ细胞因子比较
　　哮喘组ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８、ＩＬ５浓度均较对照组明显升高
（Ｐ＜００５）；阿奇霉素治疗后，ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８浓度较哮喘
组和地塞米松组均有明显下降（Ｐ＜００５）；阿奇霉素组 ＩＬ５水
平较哮喘组也有降低（Ｐ＜００５）；阿奇霉素组、哮喘组和地塞米
松组ＴＮＦγ水平均低于对照组（Ｐ＜００５，表３）。

表３　ＥＬＩＳＡ检测各组小鼠肺泡灌洗液细胞因子浓度（ｎ＝６，珋ｘ±ｓ）

组别 ＩＬ１７（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ８（ｐｇ／ｍＬ） ＴＮＦα（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ５（ｎｇ／Ｌ） ＩＦＮγ（ｎｇ／Ｌ）

哮喘组 ８８．７４±５．７３ａ ６６．８１±４．２７ａ ３２２．３６±１８．６ａ ２２．９７±１．７８ａ ５７９．９４±５７．５７ａ

阿奇霉素组 ４３．４８±４．０７ａｂ２９．５５±２．０３ａｂ １４８．４８±１３．９３ａｂ１２．８４±１．１４ａｂ ７１３．７８±６３．０７ａｂ

地塞米松组 ８２．８４±７．８２ａｃ６２．２０±５．６６ａｃ ３１４．４６±１７．２６ａｃ ６．９９±０．５５ａｂｃ ７８２．２０±４２．４１ａｂ

对照组 ５．８３±０．３２ ９．５４±０．８２ ５２．３９±４．５８ ２．０８±０．１４ １０４５．１９±６３．１４

ａ：Ｐ＜００５，与对照组比较；ｂ：Ｐ＜００５，与哮喘组比较；ｃ：Ｐ＜

００５，与阿奇霉素组比较

２．６　各组小鼠肺匀浆中Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ１７细胞比较
　　以对照组Ｃｔ值为比较基准，计算其余各组 Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ１７
各自的细胞核转录因子 Ｔｂｅｔ、ＧＡＴＡ３、ＲＯＲγｔ基因表达增长
倍数。哮喘组中Ｔｈ２、Ｔｈ１７细胞表达较对照组增多（Ｐ＜００５）；
与哮喘组和地塞米松组比较，阿奇霉素组肺组织中 Ｔｈ１７细胞、
Ｔｈ２细胞表达均显著减少（Ｐ＜００５）；地塞米松组Ｔｈ１７细胞表
达与哮喘组相比并无明显减少（Ｐ＞００５，表４）。

表４　ＱＰＣＲ检测各组小鼠肺织中３种效应Ｔ细胞核转录因子

表达水平 （ｎ＝６，珋ｘ±ｓ）

　组别 Ｔｂｅｔ ＧＡＴＡ３ ＲＯＲγｔ
对照组 １ １ １
哮喘组 ０．８０±０．０７ａ １．８５±０．１７ａ ３．５３±０．３５ａ

阿奇霉素组 ０．８５±０．０７ａ １．５５±０．１２ａｂ ２．７４±０．２２ａｂ

地塞米松组 ０．９２±０．０４ａｂ １．３６±０．１１ａｂ ３．３５±０．３３ａｃ

ａ：Ｐ＜００５，与对照组比较；ｂ：Ｐ＜００５，与哮喘组比较；ｃ：Ｐ＜００５，

与阿奇霉素组比较

３　讨论

　　Ｔｈ１７细胞是近来发现的不同于 Ｔｈ１和 Ｔｈ２的另
一种 ＣＤ４＋Ｔ细胞的新亚型，具有分泌 ＩＬ１７的特性。
其分泌的ＩＬ１７可诱导粒细胞产生，中性粒细胞趋化
因子和ＧＣＳＦ抗凋亡的性能，从而促进中性粒细胞募
集［５－６］，并且在ＬＰＳ刺激应答产生的中性粒细胞中检
测到了ＩＬ１７ｍＲＮＡ［７］。因此Ｔｈ１７细胞应答在中性粒
细胞炎症中有重要作用。越来越多的研究［８］发现，气

道中性粒细胞数目在哮喘中有升高，并且中性粒细胞

数量与哮喘严重程度相关，但激素无法有效治疗这类

哮喘，因此这类哮喘患者迫切需要新的药物。作为新

的大环内酯类药物如阿奇霉素、罗红霉素、克拉霉素

等，在发挥抗菌作用同时还可通过影响白细胞、巨噬细

胞和Ｔ淋巴细胞的细胞因子分泌，或者直接作用于多
种细胞因子来抑制炎症介质的释放、降低气道反应性、
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进行免疫调节［９－１０］。阿奇霉素与其他大环内酯药物

相比，具有良好的胃肠耐受性、组织渗透力和半衰期

长，并是依从性和药效均较乐观。

　　本研究为了阐明阿奇霉素对 Ｔｈ１７应答为主致气
道中性粒细胞增多的哮喘的可能作用及相关机制，使

用ＯＶＡ与ＬＰＳ联合致敏，ＯＶＡ激发的方法构建哮喘
小鼠模型。哮喘组小鼠病理检查可见气道周围大量炎

症细胞浸润，支气管内可见黏液栓，气管壁增厚；气道

反应性增高明显；血清ＯＶＡＩｇＥ水平增高；ＢＡＬＦ中存
在嗜酸性粒细胞，这些特征均符合哮喘病理生理改变，

但本模型还显示气道炎症以中性粒细胞浸润为主，同

时ＢＡＬＦ中，中性粒细胞所占比例最大，这些特点有别
于传统的嗜酸性粒细胞增多的哮喘，更符合中性粒细

胞增多的哮喘病理生理改变。为了明确中性粒细胞增

多是否与 Ｔｈ１７细胞应答有关，本研究拟同时检测
Ｔｈ１７细胞的表达。ＲＯＲγｔ是维甲酸相关核孤儿受体
家族成员之一，为 Ｔｈ１７细胞分化的特异性转录因
子［１１］，因此我们通过检测ＲＯＲγｔ水平以观察Ｔｈ１７细
胞表达。本研究发现哮喘鼠肺组织中 Ｔｈ１７细胞的表
达和ＢＡＬＦ中性粒细胞比例较对照组平行升高，表明
Ｔｈ１７应答增强导致气道中性粒细胞增多，证实我们成
功地构建了Ｔｈ１７应答为主致气道中性粒细胞增高的
小鼠哮喘模型。

　　Ｖｅｒｌｅｄｅｎ等［１２］发现，大环内酯药物可减弱 ＢＡＬＦ
中性粒细胞浓度，并且可以显著改善肺功能。本研究

在哮喘动物模型的基础上，通过阿奇霉素干预，发现小

鼠ＢＡＬＦ中的中性粒细胞比例和气道反应性均较哮喘
组明显下降（Ｐ＜００５）。这与 Ｖｅｒｌｅｄｅｎ等［１２］研究结

果一致。提示阿奇霉素可以抑制气道中性粒细胞募集

且降低气道反应性，为了进一步研究阿奇霉素治疗过

程中，中性粒细胞分泌减少和气道反应性改善的免疫

机制，我们拟观察阿奇霉素对与中性粒细胞募集、气道

反应性有关的重要炎症因子 ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８的影
响。Ｔｈ１７细胞分泌的ＩＬ１７被视为中性粒细胞募集的
间接趋化因子，它可诱导上皮细胞和内皮细胞产生

ＩＬ８［１３］，从而趋化募集中性粒细胞至气道。有趣的
是，本研究显示阿奇霉素可减少 ＢＡＬＦ中 ＩＬ１７水平，
而Ｂｅｉｇｅｌｍａｎ等［１４］认为阿奇霉素对 ＩＬ１７无明显影
响。造成这种差异的原因可能是该研究中小鼠哮喘模

型为典型的嗜酸性粒细胞增多为主，中性粒细胞炎症

不及本研究中明显，导致 ＩＬ１７基础水平就较低，故阿
奇霉素对ＩＬ１７的作用不显著；而且该研究中皮下给
药方式较本研究腹腔注射的药物生物利用度低。研

究［１５］还发现 Ｔｈ１７细胞不仅分泌 ＩＬ１７同时还可分泌
ＴＮＦα。ＴＮＦα可导致哮喘患者气道中性粒细胞募集

并且引发气道高反应性［１６］。在本研究中，经过阿奇霉

素治疗后，ＢＡＬＦ中的 ＴＮＦα水平较哮喘组有明显下
降（Ｐ＜００５）。这与先前研究［１７］结果基本一致。众

所周知：ＩＬ８是中性粒细胞募集的重要细胞因子，它可
激活中性粒细胞并且刺激它们产生趋化因子、释放大

量的反应性氧离子、蛋白酶及细胞因子。Ｖｅｒｌｅｄｅｎ
等［１２］发现阿奇霉素治疗可减少ＢＡＬＦ中ＩＬ８水平，我
们的结果也再次证实了阿奇霉素可抑制 ＩＬ８分泌。
为了深入研究阿奇霉素作用于 ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８的
分子机制，观察阿奇霉素是否通过抑制初始 Ｔ细胞向
Ｔｈｌ７细胞分化而起作用，我们检测了哮喘小鼠经阿奇
霉素治疗后Ｔｈ１７细胞表达情况，结果发现阿奇霉素治
疗后肺组织中Ｔｈ１７细胞表达减少，表明阿奇霉素可抑
制Ｔｈ１７的分化，导致气道炎症介质ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８
分泌减少，进而减少气道中性粒细胞聚集和活化、降低

气道反应性，由此来发挥其抗炎功能。

　　本实验还显示阿奇霉素可减弱ＢＡＬＦ中ＩＬ５水平
且平行减少嗜酸性粒细胞浓度，提示阿奇霉素对嗜酸

性粒细胞炎症亦有益。与阿奇霉素疗效不同，经地塞

米松治疗后，中性粒细胞比例较哮喘组反而增加，这可

能是因为激素可抑制中粒细胞凋亡［１８］。

　　本研究发现在 Ｔｈ１７应答为主致气道中性粒细胞
增高的小鼠哮喘模型中，阿奇霉素可抑制Ｔｈ１７细胞的
分化，减少 ＩＬ１７、ＴＮＦα、ＩＬ８等炎症介质分泌、从而
调节炎症细胞浸润发挥抗炎功能。此研究展示了阿奇

霉素在动物模型中的抗炎作用，为未来评估阿奇霉素

治疗中性粒细胞浸润为主的哮喘中的作用和长期预后

的随机临床试验提供一定的实验依据。
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　　假性动脉瘤（ｐｓｅｕｄｏａｎｅｕｒｙｓｍ，ＰＳＡ）为各种原因导致血管损
伤，血液自血管破裂口流出在动脉周围组织间隙内形成血肿，

动脉瘤壁由动脉外膜和局部血管破裂形成的血肿及周围结缔

组织构成，并与动脉腔相通，而无真正的动脉壁结构［１］。肾假

性动脉瘤临床少见［２］，分肾外型和肾内型两类，以肾内型多见。

本院收治１例，报告如下。

１　临床资料

　　患者，男性，５６岁。２０１２年１月２６日患者因高处坠落致腰
背部疼痛１５ｄ，加重伴肉眼血尿１ｄ，于２０１２年２月１０日到我
院急诊科就诊。患者行常规治疗７ｄ后，仍诉血尿不止。体格
检查：神志清楚，轻度贫血貌，左肾区叩击痛（＋），胸廓挤压征
（＋）。实验室检查：血常规：白细胞（ＷＢＣ）１１．４３×１０９／Ｌ，血
小板（ＰＬＴ）３３１×１０９／Ｌ。凝血５项：纤维蛋白原（Ｆｉｂ）４．７３ｇ／Ｌ。
影像检查：２０１２年２月１０日ＣＴ显示：左肾中下份可见新月形
稍高密度影，ＣＴ平均值６０Ｈｕ，增强后无强化，临近肾皮质断
裂，肾实质见不均匀低密度影，近肾盂处可见结节状异常强化

影，直径７ｍｍ。２０１２年２月１７日患者复查ＣＴ显示：近肾盂处
异常强化影明显增大，直径１７ｍｍ。２０１２年２月１９日ＣＴ血管
成像（ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｙａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴＡ）显示：左肾中下份
可见球形高密度影，由左肾动脉前支下段发出。冠状位及矢状

位重建：显示部分瘤体进入肾盂。２０１２年２月１９日肾动脉造
影术：左肾中下份可见团状造影剂外溢，其内可见涡流征象。

确诊为左肾中下份外伤性动脉瘤并行左肾假性动脉瘤栓塞术

治疗，术后恢复良好。

２　讨论

　　肾假性动脉瘤通常由于创伤，或者由于医源性伤害，如经
皮肾活检、内窥镜结石手术、经皮肾镜取石术、局部肾切除术

等［３］引起，患者通常症状不明显，但有危及患者生命的自发性

出血的潜在危险［４］，及早的影像学诊断显得尤为重要。

　　影像学检查主要依靠ＣＴ、彩色多普勒超声及肾动脉造影，
磁共振成像（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＭＲＩ）应用较少。肾假
性动脉瘤在彩超上表现为肾实质或肾窦内的无回声区，其内有

丰富的血流信号。ＣＴ表现为在增强后瘤体明显强化，与同层
大血管强化一致，呈结节状或球形，多位于肾门及肾窦内，ＣＴＡ
能显示瘤体及供血动脉。肾动脉造影敏感性和特异性高，能够

直接显示动脉瘤部位与血管的关系，同时进行栓塞治疗。
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