
去污 ,术中尽可能频繁更换洁净无污染手术器械 ,这样

也可减少组织铀含量 。

　　本研究结果也说明用 4%碳酸氢钠进行伤口去污

虽可减少污染 ,并不能完全去除 ,可能与伤口去污与体

内促排的机制不同有关。碳酸氢钠体内促排时 ,是利

用血液中的重碳酸铀酰只在重碳酸根浓度较大 、pH值

较高的环境中呈稳定状态 、pH值较低时 ,部分重碳酸

铀酰立刻分解释放出 UO2
++
的机制进行的;而在对伤

口去污时 ,可能因贫铀片嵌入数天 ,在机体作用下 ,已

有部分铀进入肌肉及其他组织(其他学者及作者的研

究
[ 3]
,在贫铀片嵌入后 24 h ,即可在尿中检测到铀浓度

上升),如仅经过简单的伤口表面去污 ,并不能去除较

深部位的贫铀污染 ,所以去污效果不如体表去污和口

服促排明显;若在伤后立即手术 ,可能用 4%碳酸氢钠

去污效果更好 ,同时也说明了伤后立即手术的重要性。
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HLA-DR 、-DQ在慢性乙型肝炎肝组织中的表达及其意义

Expression of HLA-DR and HLA-DQ in chronic hepatitis B and the significance

刘　俊 ,蒋业贵 ,王宇明　　(第三军医大学西南医院全军感染病研究所 , 重庆 400038)

　　HBV感染所致肝细胞损伤的轻重 ,主要取决于以宿主细胞

毒性T 细胞(LTL)介导的细胞免疫反应。HLA 调节着免疫反

应 ,尤其是 T细胞介导的细胞免疫反应。HLA Ⅱ类抗原(HLA-

DR和HLA-DQ)是机体细胞主要的表面抗原之一 , 在介导淋巴

细胞活化 、抗原呈递增免疫应答等过程中起重要作用[ 1] 。本研

究采用免疫组化单染与双重染色技术法检测慢性乙型肝炎肝

组织中HLA-DR和-DQ 的表达状态 ,并探讨其意义。

1　材料与方法

1.1　材料
　　慢性乙型肝炎肝穿刺活检组织取自 36例 1998-2000年本

院住院患者 , 男 29 例 , 女 7 例 ,平均年龄(35.2±8.3)岁。临床

和组织病理诊断按照 2000年第十五次全国传染病与寄生虫学

　　作者简介:刘　俊(1973-),男 ,安徽省无为县人 ,技师 ,主要从事肝细胞方面
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术会议修订的诊断标准 ,其中轻度肝炎 20 例 , 中度和重度肝炎

16 例。 20例正常肝组织取自尸检和胆囊切除术患者 ,男 13 例 ,

女7 例 , 平均年龄(41.8±6.2)岁 , 经血清学和免疫组化证实肝

炎病毒标志物均阴性。肝组织经 10%中性福尔马林固定 ,常规

石蜡包埋 ,切成 5 μm 厚连续切片。

1.2　方法
　　HLA-DR和 HLA-DQ 检测采用 S-P 法 , S-P试剂盒和鼠抗人

HLA-DR单克隆抗体 、鼠抗人 HLA-DQ 单克隆抗体购自博士德

生物工程有限公司。分别作 HLA-DR HBcAg、HLA-DQ HBcAg 免

疫组化双重染色。试剂盒购自 Zymed公司。

1.3　统计学处理
　　采用χ2 检验。

2　结果

2.1　HLA-DR、-DQ表达的检测

　　正常肝组织仅见部分窦内皮细胞 、 Kupffer细胞 、 单个核细
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了细胞膜上稳定表达的 hDAF 的 CHO 细胞克隆 ,为进

一步研究其结构与功能准备了条件 ,同时可以作为研

究DAF 相关病毒的细胞模型。
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胞和胆管上皮细胞存在 HLA-DR 表达 , 肝细胞未见 HLA-DR、-

DQ表达。 36例慢性乙型肝炎肝组织中除上述细胞有表达外 , 8

例肝细胞检出有 HLA-DR 表达 , 阳性率为 22.22%, 7 例肝细胞

检出有 HLA-DQ表达 , 阳性率为 19.44%。HLA-DR、-DQ 主要在

肝细胞膜上表达 , 部分在细胞浆表达。HLA-DR、-DQ阳性肝细

胞呈灶状或散在分布 ,主要位于汇管区周围碎片状坏死区和小

叶内灶性坏死区。 免疫组化双重染色发现 , HLA-DR、-DQ 和

HBcAg 同时阳性的肝细胞变性 、坏死明显。

2.2　HLA-DR、-DQ表达与慢性乙型肝炎病理程度的

关系

　　HLA-DR阳性表达率与慢性乙型肝炎病理严重程度密切相

关 ,中度和重度肝炎肝细胞 HLA-DR抗原表达阳性率(37.5%)

明显高于轻度肝炎(10%), 两者相比差异显著(χ2=3.89 , P <

0.05)。HLA-DQ 阳性表达率与慢性乙型肝炎病理严重程度密

切相关 , 中度和重度肝炎肝细胞 HLA-DQ 抗原表达阳性率

(37.5%)明显高于轻度肝炎(5%), 两者相比差异显著(χ2 =

5.99 , P<0.05)。

3　讨论

　　HLA Ⅱ类分子在正常情况下仅分布于机体的某些免疫细

胞表面 ,如 B 细胞 、活化的 T 细胞 、巨噬细胞 、树突状细胞 、郎罕

细胞等 , 但在某些病理状态下 , 如病毒感染 、自身免疫性疾病 、

良恶性肿瘤等 ,机体其他细胞也可检出[ 2] 。正常人的肝细胞基

本不表达或仅微量表达 HLA 抗原 , 在慢性乙型肝炎时肝细胞

可有不同程度的 HLA 抗原表达异常。

　　HLA-DR和-DQ在肝细胞及窦内皮细胞等的表达与肝炎发

病机制的关系至今尚不十分清楚 , 可能的机制为[ 3] :①在对

HBV特异细胞免疫的研究表明 , 除 CD8
+细胞毒 T 细胞(CTL)

外 ,还存在 HBV特异的 CD4
+ CTL , CD4

+ CTL 识别靶抗原时受

HLA-Ⅱ分子限制 ,因此乙型肝炎时肝细胞 HLA-DR和-DQ 异常

表达 ,有助于 CD4
+ CTL 对 HBV感染肝细胞的识别和杀伤。②

HLA-DR和-DQ在肝细胞表达可使肝细胞成为抗原提呈细胞 ,

或使 Th 细胞与肝细胞反应 , 促进 CTL 对肝细胞的攻击。 ③

HLA-DR和-DQ 多在巨噬细胞等抗原提呈细胞内表达 , CD4
+ T

细胞通过识别抗原提呈细胞提呈的特异抗原及 HLA-DR 和-DQ

分子而发挥免疫激活功能。 ④乙型肝炎发病中存在一定程度

的自身免疫机制 , HLA-DR和-DQ 异常表达可能与自身免疫反

应有关。

　　本研究表明正常肝组织中肝细胞未见 HLA-DR 和-DQ 表

达 ,而各型慢性乙型肝炎肝细胞均有 HLA-DR和-DQ表达 ,中度

和重度肝炎 HLA-DR和-DQ 表达阳性率均明显高于轻度肝炎 ,

HLA-DR和-DQ阳性肝细胞主要位于汇管区周围碎片状坏死区

和小叶内灶性坏死区。以上结果说明肝炎时 HLA-DR和-DQ 过

度表达可能与病毒活动度和肝细胞坏死机制有关 , 在一定程度

上参与了乙型肝炎的发病。HBcAg 表达阳性的肝组织中肝细

胞HLA-DR或 和-DQ 表达阳性 , 说明 HLA-DR 或 和-DQ的表达

与病毒复制有关。此外 ,HLA-DR(-DQ)和 HBcAg 同时阳性的肝

细胞变性 、坏死明显 , 提示在慢性乙型肝炎的免疫损伤机制中

两者可能具有协同作用。

　　关键词:慢性乙型肝炎;HLA-DR抗原;HLA-DQ 抗原;免

疫组织化学
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