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^提 要 测定INS患儿T、百!tqtttilltfi：~llll，nil"lgG亚类，PWM诱导的体外 窖G亚类产生 

及 BCGF，BCDF，IL一6活性。结果显示 INS发作期儿童 T、B细胞增殖功瞳低下，血清及体外产生 

IgG1，lgG2及 IgG4低下 ．IgG3和 IgM 正常 I BCGF活性降低与 B细胞增 殖功瞳低下呈直缎正相 

关 I BCDF及 IL一6活性降低与体外 lgG产生低下呈直线正相关 。结果提示 INS可瞳存在 lg类别 

转换障碍致低 IgG血症 。T细胞及其分泌的淋巴因子异常可能在其中起重要作用 

关键词 1NS；lgG亚类 ；BCGF：BCDF：lL一6 

中圉分类号 R446．63 

单纯性肾病 (INS)为~J,JL常见肾脏疾 

病。本病低 IgG血症发生机理不清。活性升 

高的抑性 T细胞(n )抑制 IgM 向 IgG及其 

亚类转换可能为其原因之一 。我们观察 

INS儿童淋巴细胞增殖功能 ，美洲商陆 

(PWM)诱导的体外IgG及其亚类产生，B 

细胞生长因子 (BCGF)、B细胞分化因子 

(BCDF)和白细胞介素 6(IL一6)以进一步 

探讨 INs低 IgG血症的可能机理。 

研究对象及实验方法 

1，研究对象 

(1)扁儿来源及分组 ：39倒茸 我院住院或出 

院后在 肾脏 病专科 门诊 随访的 INS患效 ，接 1981 

悸 ，， 疲 搬
． 
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(2)稀 巴细咆增殖功能 采用 。H--TdR掺入法 ， 

外周血单十棱细胞 (PBMC)分别用 PHA f终浓度 

2 g／mj)和葡萄球菌 Cowan—I(SAC 终浓度 0 

005 0,4)刺徽，结果 以琳 巴细胞增殖指数 (PI)表示 ： 

PI 重坠蔓 丑型星￡里 塑堡 二奎 
未加P}量A或SAc三孔测定cPM均值 一本底 

(3)PWM 诱导 Ig及 G亚类产生 按常规方 

洼进行。PWM 终浓度为 g／ml。 ． 

f4)IgG亚类测定 采用本室根据 Papadea略加 

修改建立的 ELISA法0 。 

(5)T细胞上清藏 (Tsup)箭备 PBMC以 PHA 

刺徽 (终难度 100~g／mj) 48小时收集 Tsup 

(6)B细胞的分离与纯化 用二次 AET一玫瑰 

花结法分离纯化 B细胞。 

(7)BCGF测定 按Peest法改良“ 。正常成人 B 

80．0 

60 0 

40．0 

2o．0 

对照 INS发作期 

(̂ = 20) = 20 

PHA诱导 

细咆为靶细胞加入抗 挠体 (25~g／mb 和 20 待 

测 Tsup，用 ’H--TdR掺人法 以表示 BCGF活性。 

(8)BCDF测定 采用 sMki法 。B细胞为靶细 

胞 ，0．001 SAC活化培养 72小时，洗涤后加 20 

待测 Tsup 4天后收集上清藏，ELISA法测定 

IgM 古量 表示 BCDF活性。 

(9)I 一6测定 采用 Muraguchi法“’。收获生 

长旺盛的 CESS细瞻，调细胞浓度至 I×i0 ／mL加 

入待测2"sup．2天后收集上清澈，EL1SA法测定lgG 

含量以表示 IL一6活性 

结 果 

1．T、B细胞增殖功能 (如图) 与健康 

对照比较 ，INS发作期儿童 T、B细胞增殖功 

8．0 

6．O 

4．0 

2．0 

对照 INS发作期 

抽 = 20) 21) 

SAC诱 导 

附图 T、B细胞增殖反应 

能均明显低下 (P<O．001)。 INS发作期儿童 BCGF、BCDF及 IL--6活 

2．BCGF、BCDF及 IL一6活性 (表 ¨ 性显著低于健康对照 (P<O．05)：激素治疗 
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表 1 BCGF、BCDF硬 IL一6活性 (x：Es 

注 ，★P<0．05 

期及缓解舫儿童均在正常范围。 IgG4显著降低cP<0．001)，IgM 与IgG3水 

3．体外 Ig及 IgG亚类产生 (表 2)：与正 平正常(P>o．oo 5)。9／12例体外 IgG亚类 

常对照比较，INS发作期儿童4gG1、IgG2及 产生缺陷 ，其中 8例 IgG1及 IgG2缺陷，6例 

表2．PwM诱导体外IsM、IsG及萁亚娄产生(i+ ．ng／m1) 

IgG4缺陷，仅 3例 IgG3缺陷。 

4，血清 Ig及 IgG亚类(表 3 ：与正常对 

照比较 ，INS发作期儿童血清 IgG 明显降低 

(P<0．001)．TgA、IgM 无 明显 变化 (P> 

0．05)：IgG1、]gG2及 IgG4显著降低(P< 

0．01) IgG3无明显变化(P>0 05)。 

表3 INS发作期儿童血清 I窖硬IgG亚类水平(i土5，g／L 

系与我院建立舶同龄正常儿童j一1．96s比较∞ 

k ★ P < 0．01，★ ★ ★ P< 0．001 
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5．淋巴 子与血清及体外产生 IgG的 

关系 

INS发作期儿童 BCDF与血 清及体外 

产生 IgG1呈直线正相关 (r 一0．64，r|一0． 

74．P均<O．0s)I IL一6活性与血清及体外 

产生的 IgG呈直线正相关 (r。：0．68．r2—0． 

84，P均 <O．05)。 

讨 论 

INS发作期儿童低 IgG 血症的产生机 

制尚未完全清楚 ．巳知本瘸低 IgG血症与尿 

IgG排出量无关，难以用IgG从尿中丢失解 

释。Chen及 Giangiaeomo等提出本病可能存 

在抑制 G合成的特异性 Ts胞活性增高， 

抑舸IgM 向IgG转换致血清 IgG低下 。本 

蛆血{青及体外产生 IgM 正常，IgG低下，其 

中IkG1、IgG?及IgG4明显降低-而 IgG3则 

在正常范 围，且血清 IgG3构成 比相对增 

高。按 Ig重链稳定区基因顺序 紧靠 5 蛸 ， 

雨 r。和 r．均在其后，较接近 3 端，我们推 

测本病发作期患儿低 IgG血症可能为船 CH 

基因 5’一3 顾序的转换受抑所致 ，其障碍似 

乎突出在 r．(IgC3 后的组分。 

I8同种型转换 (isotype awitch)的调节 

机埋还不完全清楚．涉及到 B细胞功能 ，T 

细胞功能及其分泌的淋巴因子是否正常。我 

们曾搬导INS患儿外周血 Ts细胞功能亢进 

， 本组 INs发作期儿童 PHA诱导的淋巴 

细胞增殖功能低下，可能亦为 Ts亢进的结 

-4 · 

果，其受抑制的细胞株可能主要 ， T 细 

胞。T”细胞通过分泌多种淋巴因子调节免疫 

应答 各种淋巴因子在 B细胞活化、表达 Ig 

同种型过程 中的作用涉及 B细胞发育的不 

同阶段。文献报导小鼠 IL一4能选择性增强 

IgGl和 IgE的产生，IL一5选择性促进 IgA 

表达，IL一6促进 B细胞分化产生 IgG 。本 

文 首 次 发 现 INS患 儿 IL 、BCGF及 

BCDF活性显著降低 。此外 INS发作期儿童 

B细胞增殖功能低下程度与 BCGF活性降 

低呈直线正相关，说明B细胞增殖功能低下 

可能是 BCGF活性降低所致。IgG及其亚类 

体外合成减少与IL一6、BCDF活性降低亦 

呈直线正相关，表明Ig合成及转换障碍是 卜 

述淋巴因子活性降低的结果。我们推测 INS 

患儿 Ts活性增高抑制了某些 T 细胞克隆 ， 

使相应淋巴因子活性 降低从而抑制 B细 胞 

增殖、分化以致 Ig类别及亚类转换障碍，此 

可能为 INS伴低 IgG血症的重娶 因。 

参 考 文 献 

1．Giangicomo J．et a1．N Engl J M ed 1975．13 7 8 

2．薹新皴．等整理．中华儿科牟f志 1981I19(4)，241 

3．蒋刺千，等．上i牟免疫学袭志1990f10—1 59 

4．Peest D．et l_C!in Exp Immuno]1989：75 252 

5．Sa|ki O．et I1．J Immunol l981：127 l 1044 

6．M uraguchi A，et a1．J Exp M ed l988：167：332 

7．欧阳额 ，等．上海免疫学泉志 1989l 9：105 

8．李戚荣-等．中华儿科杂志1991{29(2)t 54 

(收精日期 1994一O5—07) 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


0BSERVAT10N 0F IGG SUBCLASS PR0UCT10NS ACTIVTIES 

0F BCGF．BCDF AND IL一 6 IN CHILDREN W ITH ID10PATHIC 

NEPHR0TIC SYNDR0M E 

￡ ，l Reichun．et al 

Children’s Hospital 

T cell(18) and B cell(21) proliferation． 1evels of IgM ． IgG and IgG subclasses both induced by 

PW M in Vitro(20) and in serum {l8)，activities of B cell growth factors(BCGF．35)，B cell differencla— 

tion factors(BCDF．25)and interleukin一 6ⅡL一 6，39)were mea&ured in children with idiopathic nephrotic 

syndrome~INS)．The results showed that comparing with normal controls．the levels of IgG，IgGl，IgG2 

and IgG4 were significantly decreased both in vitro and in serLl~3．in patients． but not with lgG3 and 

IgM ． There were i predominant inhibitions of T and B cell proliferation function as well as deficient 

ac tivities of BCGF．BCDG and IL一 6 to be found  in children with active INS．The decreased activity of 

BCGF waB correlated with B cell proliferation．while the defect ac tivities of BCDF and IL一 6 were to 

have a significant correlation with lgG production in vitro．These findings suggest that an aberation of 

lg switch may be present in B cells from patients with active INS，which results in hypoimmunoglob- 

ulinemia G， and in which the dysfunction of T cell and their lymphokines probably plays an important 

ro le． 

Key W ords Idiopathic nephrotie syndrome：Immunoglobulin G subclasses： B cell growth factors： 

B cell differentiation factors：Interhukine一 6 

(上接 8页) 

Leydig cells and the nuclei were few and reduced in size． This shows signs of atrophy 

and degeneration of Legdlg cells and the nuclei．By electron microscopy．C-shaped mi 

tochondria and ring--shaped mitochondria were seen in Leydig cells of diabetic rats．This 

also shows signs of degeneration of the mitochondria． In pituitary of diabetic rats the 

rough endoplasmlc reticulum and the mitochondria were the same as the control in the 

morphology． But numerical density of the secretory granules in the gonadotrophs was 

significantly reduced．It shows that FSH secretion of the gonadotrophs is impaired．These 

studies indicate that the pathological changes in Leydig cells of diabetic rats appear to 

be responsible for the impared function of the testes．M oreover．reduced FSH secretion in 

the pituiary gland is also assoc[ated with the impaired function of the testes． 

Key W ords Streptozotocin diabetes：Pituitary；Testes；Morphology 
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