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慢性特发性荨麻疹 (Chronic idiopathic urticaria ,

CIU)是一种原因不清楚的慢性荨麻疹 , 它的临床表现

迁延顽固 ,常规抗组胺药物治疗效果不好 ,临床上常找

不到明确的过敏原。近年研究发现 ,部分 CIU患者体内

存在循环性组胺释放因子 , 病人的病情与血清组胺释

放活性密切相关 。进一步研究表明 , 该组胺释放活性

大部分是由抗高亲和力 IgE受体 (FcεR1)的自身抗体

所致 ,说明部分 CIU的发生有自身免疫机制的参与 [1]。本

实验在该方面用自身血清皮肤试验和嗜碱粒细胞组胺

释放试验进行了初步的试验研究。

1 资料与方法

1.1 慢性荨麻疹病例的选择

我们从 1998年 1月至 1998年 6月的门诊病人中选择了
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32例慢性荨麻疹患者 , 这些病人均符合如下条件:①皮肤粘膜表面

复发性风团 , 持续时间不超过 24 h;②每周发作不少于 2次;③病程

超过 2个月;④排除了食物、药物为过敏原;⑤非物理性荨麻疹(寒

冷性荨麻疹 , 胆碱能性荨麻疹和人工荨麻疹)及荨麻疹性血管炎患

者;⑥1周内未使用抗组胺药物、类固醇激素药物及免疫抑制药物;

⑦同意进行自身血清皮肤试验;⑧非异位性体质者。该 32例患者平

均年龄为 38岁(21～ 56岁),男性 21例 ,女性 11例。病程从 3个月到

16年不等。 25例对照血清 , 其中 20例来自本院输血科的健康自愿

者 , 其余 5例既作为对照血清 , 也作为自身血清皮肤试验的正常对

照者 ,为研究者本人和科室同事。

1.2 自血清皮肤试验(Skin test with autologous

serum)[ 2]

1.3 嗜碱粒细胞组胺释放试验(Basophil histamine

release assays ,BHRA)
[3]

1.3.1嗜碱粒细胞悬液制备 从一健康自愿者肘静脉 ,采血

30 ml ,肝素抗凝 , 等量分配至 3个离心管中后 ,每管 10 ml肝素

抗凝血与等体积 pH 7.6 Hepes-ACM缓冲液(Hepes 25 mmol/L ,
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常规方法抽取外周血 3 ml , 放入无菌试管中 30min后血液

凝固 ,常温下离心 ,分离血清 ,取 50μl ,用皮试针头 ,注入该被抽

血者的前臂屈侧真皮内 ,其余血清存入-20°C 冰箱备用 。同时 ,

用等量生理盐水注入对侧真皮内 ,作为对照 。
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组胺自发释放率=
Tb-Tbo

Tt-Tto
×100%

组胺释放率=
Tx-Txo

Tt-Tto
×100%-组胺自发释放率

CaCl2 1 mmol/L ,NaCl 130 mmol/L ,KCl 5mmol/L ,MgCl2 1mmol

/L)混和 , 温和平铺于 10 ml葡聚糖-泛影葡胺分离液(密度为

1.085)表面 , 2 500 r/min离心 20 min。吸取中间层细胞 ,加入同

样缓冲液 15ml洗涤 1次 , 1 500 r/min离心 10 min。弃上清留约
1ml ,轻轻混匀备用 。

1.3.2 温育 50μl待检测血清 , 或对照血清 , 或等量 Hep-

es-ACM缓冲液与 50μl细胞悬液在 37°C条件下温育 40min。温
育结束后 , 立即离心 6 000 r/min 15 min ,分离上清 , 进行组胺测

定 。组胺的自发释放由 Hepes-ACM缓冲液与细胞悬液温育后得

出 。50μl细胞悬液煮沸后 ,分离上清 ,所测定的组胺含量为嗜碱

粒细胞的组胺总含量 。以上每个测定均用复管进行 。
1.3.3 组胺释放率的测定 用荧光测定法测定组胺含量 , 按窦淑

筠方法略加修改进行
[ 4]
。由于最后的结果用组胺释放率表示 , 所以

不需要用标准浓度的组胺溶液进行组胺测定及绘制标准曲线。

将待检测管的溶液体积用 0.4 mol/L的过氯酸补充至 1ml ,

加入 5mol/L NaOH0.125 ml 、NaCl 0.375 g和正丁醇 2.5ml ,振荡
5min后 ,低速离心 ,吸取上层有机相至另一试管 ,加入盐饱和的

0.1 mol/L NaOH 1.25 ml ,振荡 1 min ,离心分层 。吸取 2 ml正丁

醇提取液 ,加入 0.1 mol/L HCl 1.125 ml和正庚烷 3.75 ml。同样

地振荡 1 min后离心分层 , 吸取 0.5 ml水相 , 加入 0.1 mol/L

NaOH 0.1 ml和邻苯二甲醛 0.025 ml ,准确反应 4min后 ,加入 3

mol/L HCl 0.050 ml终止反应 ,空白管为先加入 3 mol/L HCl后 ,

再加入邻苯二甲醛 。
利用 Beckman自动荧光分光光度计于激发波 360 nm , 荧光

波长 450 mm ,狭缝为 10 nm条件下测定荧光强度读数(T)。组胺

的释放用百分比来表示 。

Tt:组胺总含量管;Tto:组胺总含量对照管;

Tb:自发释放管;Tbo:自发释放对照管;

Tx:血清测定管;Txo:血清测定对照管 。

2 结果

2.1 自身血清皮肤试验
自身血清皮肤试验的阳性标准为风团直径大于对侧 5 mm ,

或者潮红 、红斑大于对侧 10 mm[2 ] 。32例病人中有 12例符合阳

性标准 ,阳性率为 37.5%。5例对照者中 ,无 1例出现红斑或风

团 。在 12例阳性患者中 , 4例风团和红晕均符合阳性标准 , 1例

只有风团无红晕;有 7例为红斑阳性 ,而风团是阴性反应 。这些
观察表明红晕或潮红 , 较风团容易出现 。有的病人对自身血清

可出现急剧的反应 , 皮内注射数分钟后 , 即出现红晕 ,而后为风

团及大片红斑 , 红晕的直径可扩大至 15 cm , 风团直径达 6 cm ,
有轻度的瘙痒 ,无全身不适 。患者皮试后 ,阳性反应一般出现在

半小时后 , 90 min至 2 h为反应高峰期 ,风团或红晕在 6 ～ 8 h后

逐渐消退 。

2.2嗜碱粒细胞组胺释放试验
25例对照血清中 ,无 1例组胺释放率大于 10%。嗜碱粒细

胞的自发组胺释放率均低于 5%。32例慢性荨麻疹血清中 ,有 14

例其组胺释放率大于 10%, 从 12%或 86%不等 , 平均为 46%,

明显高于对照组 。按 10%为组胺释放率的阳性界线 , 其阳性率

为 43.75%。

3 讨论

过敏原首次进入机体后 , 诱导 B淋巴细胞分化产

生 IgE , IgE与肥大细胞和嗜碱性粒细胞表面的高亲和

力 IgE受体结合;当过敏原再次进入机体时 ,过敏原使
结合于效应细胞膜上的 IgE发生交联 , 激活效应细胞 ,
致肥大细胞及嗜碱粒细胞释放组胺和白三烯等炎性介

质 ,进而产生了荨麻疹 、哮喘等过敏性疾病 。慢性荨麻

疹常常找不到明确的过敏原 , 所以它们的肥大细胞激
活机制尚不明确 。本实验利用自身血清皮肤试验 , 从
32例慢性特发性荨麻疹患者中 , 检测出 37.5%的患者

呈阳性反应 , 表明该类病人血清中存在循环性组胺释
放因子 , 该释放因子不可能是 IgE , 因为 IgE不可能使

自身肥大细胞直接致敏脱颗粒 , 它的性质尚须进一步
的实验研究确定 。Niimi等[ 3]从 163例 CIU中用自身血

清皮肤试验方法获得了 60%的阳性率 。他们的深入研
究显示 , 其中 38例携带抗高亲和力 IgE受体的自身抗

体 , 9例携带抗 IgE的自身抗体 , 前者可以直接活化肥
大细胞及嗜碱粒细胞 ,而后者通过 IgE起作用 。我们在

本实验中进一步应用 BHRA法 , 在体外证实部分特发
性荨麻疹患者 , BHRA阳性率为 43.75%。该结果与国
外学者报道基本一致[ 5 , 6] 。

总之 , 本实验的研究结果表明部分 CIU患者血清

中可能存在组胺释放因子 , 通过直接活化肥大细胞与
嗜碱粒细胞 , 释放炎症介质 , 产生临床症状 , 对其活化
机制的深入研究将有助于对慢性特发性荨麻疹的治

疗 。
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