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哮喘缓解期患儿 Th亚群功能状态的研究

Study of T-helper cell function in asthmatic children in remission period
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　　大量研究显示急性期哮喘发作存在 Th2 亚群功能亢进 、Th1

亚群功能低下的失衡。而在容易复发的哮喘缓解期患儿 Th 亚

群免疫功能状况尚缺乏系统全面的研究。 本研究拟通过观察

哮喘缓解期患儿周围血单核细胞(Peripheral blood mon-nuclear

cell , PBMC)培养 24 h 后上清液中 IL-4、IFN-γ、IL-10 浓度以及血

清 IgE 浓度 ,以及 PBMC 培养 5 h 后细胞内合成 IL-4 和 IFN-γ的

阳性细胞百分比 , 同时计数外周血嗜酸粒细胞(Eosinophil ,

EOS),较全面的评估哮喘缓解期患儿 TH 亚群功能状态 , 探讨

支气管哮喘容易复发的免疫学机制。

1　资料与方法

1.1　对象资料
　　以支气管哮喘急性期发作治疗后持续 4 周无哮喘发作症

状、肺部检查正常 、近 4周内无感染及用糖皮质激素等药物史确

定为缓解期纳入标准, 哮喘组患儿 20 例 ,年龄 3～ 13(7.1±2.9)

岁。正常儿童11 例 ,年龄3 ～ 12(7.1±2.5)岁。

1.2　试剂
　　IL-4、IFN-γ、IL-10 ELISA 定量检测试剂盒购自加拿大 Yes 公

司;IgE ELISA定量检测试剂盒购自上海森雄公司;Th2 Th1 细胞

酶联免疫斑点法检测试剂盒购自北京中日友好医院。

1.3　标本收集
　　受试者晨起抽取空腹静脉血 5 ～ 6 ml , 1 ml不抗凝 , 室温放

置 1 h离心 , 取上清 , -20 ℃保存待测 IgE;0.5 ml肝素抗凝后

采用瑞氏染色计数嗜酸性粒细胞(Eosinephil , EOS);4 ml肝素抗

凝 ,常规分离 PBMC 用 PBS 液冲洗 3 次 , 收集细胞 ,置于含 10%

小牛血清的 RPMI1640 培养液中 ,将细胞浓度调整至 2×106 ml ,

胎盘蓝染色显示活细胞数大于 95%后 , 分 A、B 两孔培养 ,每孔

细胞 2×106 个 ,均添加 PMA(终浓度 5μg L)和离子霉素(终浓

度0.75 mg L)。 B孔还添加莫能霉素(终浓度 0.208 mg L)。 均

置于37 ℃、5%CO2 孵育箱中活化刺激 , A孔培养 24 h 后收集上

清液待测 IL-4、IFN-γ和 IL-10。 B 孔培养 5 h后回收细胞进行组

化染色。

1.4　操作方法
　　PBMC 培养上清液 IL-4 、IFN-γ、IL-10 和血清 IgE 的浓度测定

采用双抗体夹心法 ELISA法测定 , 辅助性 T 淋巴细胞亚群检测
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均按照说明书提供步骤操作。

1.5　统计学分析
　　采用 SPSS 统计软件 10.0 版本处理数据 , 实验数据均以

 x±s 表示 ,采用独立样本 t 检验及直线相关回归分析。

2　结果

2.1　外周血 EOS和血清 IgE检测结果
　　哮喘缓解期患儿 EOS 计数和血清 IgE 明显升高 , 与对照组

比较有显著差异(t=2.793 和 2.197 , P <0.01 和 0.05),见表 1。

表 1　哮喘组患儿和正常儿童外周血 EOS和血清 IgE水平

分组 n EOS(106 ml) IgE(IU ml)

哮喘组 20 311.9±220.0＊＊ 233.3±101.2＊

对照组 11 120.0±69.8 156.7±74.5

＊:P<0.05 , ＊＊:P<0.01与对照组比较

2.2　哮喘组和对照组 PBMC 培养上清中细胞因子水

平的比较
　　给予 PMA 刺激后 , 哮喘患儿 PBMC 培养上清中 IL-4、IL-10

均明显高于正常对照组(t=3.049 和 2.684 , P 分别<0.01 和

0.05), IFN-γ低于正常对照组(t=4.257 , P <0.01), IL-4 IFN-γ

亦明显高于正常组(t=3.729 , P<0.01),见表 2。

表 2　哮喘患儿和正常儿童 PBMC 培养上清中细胞因子水平的比较

分组 n IL-4(ng L) IFN-γ(ng L) IL-4 IFN-γ IL-10(ng L)

哮喘组 20 175.1±83.7＊＊1 359.7±107.9＊＊ 0.13±0.07＊＊ 168.0±75.4＊

对照组 11 94.3±33.7 1 561.2±154.8 0.06±0.03 102.1±40.0

＊:P<0.05 , ＊＊:P<0.01与对照组比较

2.3　PBMCs Th2 Th1亚群检测结果
　　哮喘组 PBMCs 中 IL-4 阳性细胞明显高于正常对照组(t=

2.174 , P<0.05), IFN-γ阳性细胞明显低于正常对照组(t =

2.437 , P<0.05), IL-4 阳性细胞 IFN-γ阳性细胞比值明显高于

正常对照组(t=2.913 , P<0.01),见表 3。

表 3　PBMCs Th1 Th2 亚群检测结果的比较

分组 n IL-4+ cell(%) IFN-γ+ cell(%) IL-4+ cell IFN-γ+ ce ll(%)

哮喘组 20 15.05±5.40＊ 4.85±2.38＊ 4.13±2.58＊＊

对照组 11 10.95±4.15 7.53±3.73 2.00±1.49

＊:P<0.05 , ＊＊:P<0.01与对照组比较
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2.4　指标间的相关分析
　　哮喘缓解期组血清 IgE 与 PBMCs 培养上清中 IL-4 浓度 、IL-

4 IFN-γ比值呈明显正相关(r=0.845 和 0.822 , P <0.01、P <

0.01);哮喘缓解期组 PBMC 培养上清中 IL-10浓度分别与 IL-4 

IFN-γ比值和 IL-4呈正相关(r=0.558 和 0.568 , P <0.05 和 P

<0.01)。

3　讨论

　　哮喘发作期血清 IgE 水平[1] 、EOS 计数显著升高 , 本研究观

察到哮喘缓解期血清 IgE 、EOS 计数仍较正常对照组升高 ,提示

IgE、EOS 仍可介导气道炎症。

　　外源性哮喘患者血清 、PBMC 、BALF 等中存在以 IL-4、IL-5

为主的明确的Th2 优势反应
[ 2] , 内源性哮喘患者血清中也出现

以 IL-l0 显著升高为主的 Th2 优势。本组患儿 PBMC IL-4 IFN-γ

比值明显高于正常对照组 , PBMC 经刺激后 IL-4阳性细胞 IFN-γ

阳性细胞比值也明显高于正常对照组 , 均有统计学差异 , 提示

哮喘缓解期 , TH 亚群失调依然存在 , 临床医生应重视和坚持哮

喘缓解期的治疗。

　　IL-10在哮喘发病中的作用尚存争议[3] 。在本研究中 , 哮

喘缓解期患儿 PBMC 生成 IL-10 显著高于正常对照组 , 这与

John[ 4]观察哮喘患者经治疗后 BALF中巨噬细胞 IL-10 表达较

治疗前显著增加结果一致。本组资料显示 IL-10 与 IL-4 IFN-γ

比值和 IL-4 正相关 ,与符州等[ 5]的报道结果一致 , 提示 IL-10 作

为Th2 Th1 亚群重要调节因子主要发挥促进 Th2 亚群功能的作

用 , IL-10 升高仍然可能是哮喘发病的原因之一。
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异位妊娠 228例临床分析

Clinical analysis of 228 cases of ectopic pregnancy

郑秀惠 ,李　力 ,陈竹钦　　(第三军医大学附属大坪医院野战外科研究所妇产科 , 重庆 400042)

　　异位妊娠是妇科最常见的急腹症 , 多数情况下发病急 , 病

情重 ,是怀孕早期妇女死亡的主要原因之一。及时诊断并采取

有效措施是患者生命得到保证的关键。现对我院 228 例异位

妊娠临床资料进行了分析。

1　临床资料

1.1　一般资料
　　我院 1997年 1 月至 2000 年 1 月共收治异位妊娠病人 228

例 ,年龄 19～ 43 岁 ,平均 29 岁;其中有人工流产史 204 例 ,最多

者达 8 次;剖宫产史 25 例 , 异位妊娠史 5 例 , 阑尾炎手术史 3

例;带节育环者 48 例 ,不孕史 12 例 , 淋菌性盆腔炎 3 例。手术

治疗 177例 , 保守治疗 51 例。

1.2　临床症状与体征
　　临床症状:主要是停经 、腹痛和阴道流血 3 种表现 , 其中有
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停经史者 158 例(69.3%), 腹痛 197 例(86.4%), 阴道流血 170

例(74.6%);此外 , 肛门坠胀 101 例(44.3%), 晕厥 42 例

(18.4%)。临床体征:下腹压痛 201 例(88.2%),反跳痛 182 例

(79.8%), 移动性浊音 103 例(45.2%), 宫颈举痛 132 例

(57.9%),盆腔包块 193 例(84.6%), 休克 29例(12.7%)。

1.3　辅助检查
　　①尿HCG 阳性者213 例 , 血HCG阳性者 225 例。 ②后穹隆

或腹腔穿刺 171例中 157 例抽出不凝血。 ③B 超检查 215 例 ,

209 例提示盆腔积液和 或附件包块。 ④诊断性刮宫 80 例 , 其

中增生期 24例 , 分泌期 16 例 , A～ S 反应 28 例 , 蜕膜样反应 12

例。

1.4　诊断及治疗
　　228 例异位妊娠中 , 22 例曾在外院诊为早孕并行人工流产

术或药物流产 ,其中 1 例见绒毛为宫内外同时妊娠;19 例诊断

为盆腔炎 ,糖尿病酮症酸中毒 、阑尾炎等延误治疗。我院明确

诊断后 177例行手术治疗(其中 3 例为保守治疗失败者),经术

后病理检查证实异位妊娠部位如下 ,见表 1。
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