
 

丘 

牛甲 
f f 

重庆 科大学学报2000年第25卷第1期 (ActaUniversitatis ScientiaeMedicinaeChongqing) 

文章编号：0253-3626(2000)01-0047-03 

Grave’S病患者 因子的研究 删
．，。 

(重庆医科大学第二临床院核医学科 400010) 

摘 要 本文检测7"45例GD，100例健康对照组血清TNF-口水平．结果GD患者血清TNF- 水平显著升高( 0．o J)。与其 

F Fr～TGAB，n 水平发其甲吸率无相关性。升高的水平与病程长短和甲状腺大小有关。GD患者”。l治疗酊后血清TNF- 

水平无明显变化，”。I治疗后不同效果组治疗前血清1NF_ 水平无明显差异
。 表明GD患者血清TNF．口水平升高 GD的 功能 
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Abstract!Serum TNF．d level in 45 GD Patients and l00 cases ofcontrol were studied。111e results showed that 

the TNF．d level in GD patients WaS signiticantly higher fP<0．01)than in the conlmls and correlated to the course 

ofthe disease＆the mass ofthe thyroid，but not to FT3，Fn，TGAB，1 【AB levels and thyroid absorption rate of⋯I． 

Therewas nodifierence n ．d levelsofGD patients before and after⋯Itreatment．Aswellthen -d level did 

not a腩 ct treafment effectivebess．The cesults indicat that the level of TNF-d in GD is “ nc 

tional moderation’’and“immuno moderation”are not synchronous．TNF-d does not affect the iodine absorption 

and sensitivity in patients． 
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Grave’S病 (GD)患者体内存在一系列体液免 

疫和细胞免疫的异常，包括细胞因子的变化，这些 

免疫紊乱在GD的发病机理及疾病转归中均起着 卜 

分重要的作用⋯。本文采用放免法检测GD血清中肿 

瘤坏死因子．d(TNF-d)水平，及GD经⋯I治疗后 

TNF—d变化。旨在探讨TNF—d与GD的内在联系。 

1 对象厦方法 

1．1 对象 

1．I．I GD组 45例来源于我科1996~1997两年中的”。I治疗 

患者，经临床及实验室检查确诊为Grave’s病，排除合并其它 

疾病者。男s例．女37例．年龄20-65岁。 

1．1．2 对照组 100倒均为我院健康检查排除任何疫病的受 

检者。男25例，女75例，年龄25-q50岁。 

1．2 方法 

血清TNF．口测定：采用放免法 (解放军总医院东亚免疫 

技l术研究所药盘)。 

I．2 1 血清甲状腺激素及血清甲状腺球蛋白抗体和微粒体抗 

体测定：均采用放免法．分别采用美国Biosource公司药盒和 

怍童彳r绍：姜海燕 (1962-04~生)．女．主治医师，’硕士 

上海生物制品研究所药盘 

1,2．2 甲状腺吸碘率试验：病人禁用含碘食物及药物一月， 

停服抗甲药半月，测定服川I后6h，24h甲状腺吸碘率 (北京 

棱仪器厂甲吸仪) 

1．3 统计学处理 文中数据以均数±标准差表示，各均教的 

显著性差异采用r检验．相关性采用直线相关分析。 

2 结 果 

2．1 GD组和对照组血清TNF-d，FL，FT,，TGAB， 

TMAB水平见表l。 

2．2 GD组血清TNF．d水平与甲吸率相关性见表2。 

GD组TNF．d值明显高于对照组，且有显著性 

意义(P(0．oD。GD组TNF~d水平与其F ，Ft，TG 

AB，TMAB水平无显著相关性，相关系数Y分别为 

0．03，．0．15，．0．23，．0．05。GD组TNF．d水平与其 

6h，24h吸碘率均无显著性相关(相关系数Y分别为． 

0．15，-0．25)。 

2．3 GD组TNF-d水平与其甲状腺大小及病程的关 

系见表3。 

注：甲状腺重量估计采用实溯法，甲状腺两叶高度 
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组 别 

GD组 

x 照组 
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衰1 血,~llrNF-Ⅱ． ， 

忡 a(11 1) FT3(prr~l／1) 

2．I4±0 78 39．2± I9．8 

1．67±0．57 5．4±I．5 

囊2 GIIO~I．I1清lrNF-a位与甲吸率关系 

甲吸率 ( ) 
。  

6h 24h 

2 l4±0 78 68．6± 17．8 66．1士1&42 

囊3 GD螅lrNF-n水平与其甲状脾大小豆病程的关系 

组 别 n TNF-a( 1) 

埘照组 100 1 67±0．57 

GD组 甲状腺重量≤5U窟 7 l 63±0．3l。 

>5ogling 20 1．96±0．45” 

病程 

P 0 05 ’’P(o Ot 

l 8 2．38+0．49̈  

I 1 1．62±0．36 

24 2．10+0．41̈  

10 2．18±0．34 

寰4 GD患者 I治疗前后TNF．Ⅱ水平 

组 别 月 "['INF-Ⅱ( 1) 

治 ，时 38 2．2l 8±0．64 

治疗后 38 2．118±0．53 

治疗后TNF-a水平较治疗前稍低．但差别无显著性。 

囊5 GD囊者 。I治疗不同疗技组1 n水平 

组 别 n TNF-a( ) 

全愈组 26 2．嘴±0．64 

好转组 6 2．25±0．81 

甲低组 6 2．01±0．53 

好转组TNT-Ⅱ水平较另两组水平稍高，但三组间均无显著 

性差别(P)o-25) 

Fir4．1rGAB．1r~d3水平 

F'r4【prnolB) TGAB㈤  

61．4= l&4 32．5±22． 

16．2+6m 9．1+2．5 

耵 (％1 

30．5±19．9 

量 
l0．2±I．4 一 

(cm)均数×宽度(cm)．积作为甲状腺重量( 的基 

数，再结合显像．根据甲状腺厚度，峡部大小，有 

无锥状叶，在基数基础上再加1／3左右为甲状腺重 

量。甲状腺重量≤5诹、病程≤半年的GD血清TNF． 

口值与对照组水平近似，无显著性差别 >0．05)： 

其余各组TNF．。水平均显著高于对照组(P<O．01)： 

甲状腺重量>100g组的TNF．口水平显著高于甲状腺 

重量>50 1O0g组的值(p，0．01)；病程>5年组的'F~F- 

口水平稍高于病程，6个月～5年的水平，但两者问 

无显著性差别(P<0．25)。 

2．4 38例GD患者” I治疗前及治疗后3月TNF．口水平 

变化见表4。GD患者经 I治疗．根据1年后临床表 

现，检验结果判断其治疗效果为全愈、好转、甲 

低。全愈组、好转组、甲低组在治疗前的TNF． 水 

平见表5。 

3 讨 论 

TNF-口等细胞因子是由淋巴细胞，巨噬细胞． 

纤维母细胞等多种细胞分泌的一类高活性激素样多 

肚，与内分泌激素，神经递质及某些效应物质等组 

成一个重要的网络系统．通过内分泌、自分泌和旁 

分泌等方式，广泛而精细地调节甲状腺细胞的分 

化、生长和分泌功能，并参与自身免疫性甲状腺疾 

病的发生、发展过程 

3．1 GD患者血清TNF-口水平明显升高已有多家报 

道 ’ ，与本研究结果一致。有研究认为⋯正常甲状 

腺细胞frEc)不表达MHC-II类抗原，但多种细胞因 

子能够单独或联合作用影响 TEC MHC．I及MHC． 

II类抗原的表达，'F~F-口单独无作用．但它可以协 

同IFN-口在TEC表达此类抗原中的诱导作用。TEC 

表达 了MHC-II类抗原以后．兼备了抗原提呈细胞 

的重要特征 ，能够合成 、释放多种细胞因子 。 

Zhen
．~等发现GD患者TEC培养细胞内均含有'F~F-口 

蛋白多肽，表达TNF-口mRNA．而正常人TEC无此 

作用。但Palehke等 报道TNF．口较特殊．其外周血 

浓度升高伴有甲状腺内浓度降低。因此，GD患者 

明 缉 哗 堋 巧 
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血清TNF-a水平升高的原因有待进一步探讨。 

3．2 TEC的主要功能是台成甲状腺球蛋白(TR)，过 

氧化酶(Too)及分泌甲状腺激素。通过培养人、动物 

TEC及FRTL-5细胞株发现，T卜B 口等细胞因子能可 

逆性地抑制TEC合成Tg．Tpo．并减少T]、T|的释放 

。 本研究发现．GD患者的血清TNF．口水平与FL 

、 FT4．TGAB，TMAB水平均无关，与刘超 报道 

致。张建德 报道却认为有 定的关系。本文还 

发现GD 13II治疗前、后血清TNF．口水平无明显差 

异。刘超 l、Celil~61也认为TNF．口水平与GD的控制 

无关，不论病情缓解与否，其外周血浓度持续升 

高，表明 “功能缓解”与 “免疫缓解 的不同步 

性．且提示GD n 异常并非缘于甲状腺激素的 

高或降低。GD患者血清TNF．口水平与其TGAB． 

TMAB无关，说明其自身免疫反应的多样性、复杂 

性。 

3．3考虑到GD患者从出现甲亢征象到症状明显而首 

诊一般在病程的3～6月。因此以病程≤半年作为一 

时间段组。结果病程较短时 (≤6月)其血清TNF．口 

水平较对照组无明显差别：病程较长时 (>6月)却 

有明显升高．但以后不因病程延长而有进一步升 

高。本文还发现GD患者甲状腺较小时血清TNF．口 

水平与对照组无明显差别，当甲状腺肿大明显时其 

TNF-口水平升高显著，且甲状腺越大TNF．口水平越 

高。表 明疾病早期或甲状腺肿大不明显时其血清 

TNF．口水平无明显异常。有研究认为TNF．口能可逆 

性抑制TEC释放L，L，抑制TSH的促生长效应 。因 

此．患者血清TNF．口水平升高可能是GD的结果， 

是一种保护性反应。 

3．4 有人认为 细胞因子对TEC摄碘率具有显著的 

调节作用．但TNF-口对人TEC摄碘率无明显作用。 

本研究表明GD血清TNF．口水平与其摄碘率无关； 

GD经 I治疗后不同效果组间，其治疗前血清TNF． 

水平无明显差别。因⋯I治疗的效果与患者的摄碘 

率和对碘的敏感性有显著关系，由此表明，血清 

TNF． 水平与患者对碘的敏感性无关。希望进一步 

研究． 找到一个能反映患者对碘的敏感性的客观 

指标，指导用药，减少甲低发生率，提高治愈率。 

总之，TNF． 等细胞因子对甲状腺具有复杂的 

调节作用，它是了解甲状腺与免疫网络相互关系的 

良好窗口。 

参 考 文 献 

蔡东升，等．国外医学．内分泌分册．1997：17(1)：7 

刘 超，等．江苏医药．1996．2 91：595 

Paichke R．ct a1．J CIin Endocrinol da1．1993：76： 

KlaJcm Z．d a1．J Clin Endocrinol Meta],1990；71 

张建德，等．中华医学杂志，1997：77(5)：378 

Cdik I，吐 a1．Eur J Endocrino1．1995：132：668 

Patw d1硼 N，c【a1． Sumcty．1991：1 10：972 

(上接第106页) 

【1 3]MaI1sfjcld RT,Sehiding JK,Hamilton RL,et a1．Effects of 

hypothcrmia o[1"aI|rrI砒ic brain ir~ury in rats啊．J 

C日eb Blood Flow Mctab,1996=16：244~252 

『141 Busto R Dietrich WD，GIobm MY．et a1．Smal1 di日暗e 嚣 

i13 intraischcmJc brain tcl~0~mturc critically dem'mlne the。【眦  

of ischemic n~ronal iniury[II．J Cemb Blood Flow M~tab． 

1987；7：729—J38 

[151 llllevich uM，Zoraow MH,Choi KT，n a1．Effects of 

hypoth~ c metabolic supp 0n oll hippocampa]gtutamate 

conomlrations aftertransient g10ba1 alischecnia【J1．Anesth 

Analg~1994；78(5、：90S l1 

[16]Globus Mr，Alomo O，Dietrich w ct a1．Gluta~natc release 

and free radical production follov,~g bI吐n injury：effects ol 

p0s Ⅲ ic hypoth~mla【J]．J Noarod~m，1995；65：17O 

17ll 

『】71 LyethBG，Jiang JY,RobinsonsE．da1．~ ermiablunts 

acctylcholin~incn~~inCSFoftraumaticallyhaininiured rats 

[II．Mol Chcm No~onatho1．1993；18：247 56 

『1 gl BustoR GIolatsMy，DietrichWD,et a1．Effects ofmild 

byD0th a on isch啪  l-induced叫ease of neurot~msmirm's 

andf 盘时 ac；dsi13 ratbrainlJ1．Stroke，1989：20：904~910 

【19]HayesRL，Jcnldns LW,LyethBG,ct a1．N~totrammiltct- 

rnedi删 ~ hanlsms of~aumatic brain injury：acctylcholine 

and excitatory amino acids『J]．JNeurotrauma,1992；9(s)：173～ 

1g7 

卯 射 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com

