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哮喘患儿外周血 CD25与 IFN-γ的水平变化
及其相关性研究

黄花荣 , 麦贤弟
(中山大学附属第二医院儿科 , 广东 广州　510120)

摘　要:【目的】探讨哮喘患儿外周血分化群(CD)25 与 IFN-γ的水平变化及其两者在急性发作期的相互关系。【方法】

应用流式细胞仪(FCM)检测发作期 、缓解期和正常小儿外周血的 CD25+细胞数 , 应用生物素-亲合素双抗体夹心酶联免疫吸

附分析术(ABC-ELISA)测定 IFN-γ水平。【结果】哮喘缓解期 CD25+细胞数(4.13±2.20)%和正常对照组(4.11±1.82)%

比较无显著性差异 , P >0.05 , 哮喘发作期 CD25+细胞数(8.61±3.30)%显著高于正常对照组和缓解组 , P <0.01。哮喘缓

解期 IFN-γ(3.20±1.11)显著低于对照组(7.46±1.92), P <0.01 ,哮喘发作期 IFN-γ(3.00±1.31)显著低于正常对照组 , P

<0.01 , 哮喘缓解期 IFN-γ与发作期组无显著性差异 , P >0.05。哮喘发作期 CD25+细胞数与 IFN-γ有正相关性 , r =

0.81 , P <0.01。【结论】发作期哮喘患儿外周血 CD25+细胞数升高 , 而 IFN-γ降低 , 但 CD25+细胞数与低水平的 IFN-γ有

正相关性 ,在缓解期 CD25+细胞数基本恢复至正常 ,但 IFN-γ仍处于低水平。

关键词:哮喘;CD25;干扰素 γ

中图分类号:R725.6　　　文献标识码:A　　　文章编号:1000-257X(2002)05-0361-03

Changes and Correlation Between Peripheral Blood CD25 and IFN-γLevels in Asthmatic Children　HUANG

Hua-rong , MAI X ian-di.(Department of Pediatrics , Second Af filiated Hospital , S un Yat-sen University , Guangzhou 510120 ,

China)

Abstract:【Objective】To evaluate the changes and the cor relation between peripheral blood CD25 and IFN-γlevels in asthmatic

children.【Methods】CD25+ cells were assayed by flow cy tometric assay(FCM), and IFN-γlevels were assayed by avidin-bio tin

complex enzyme-linked immunosorbent assay method (ABC-ELISA).【Results】No significant difference in CD25+ cells level was

found betw een the asthmatic subjects in remission stage(4.13±2.20)% and the control individuals(4.11±1.82)%(P >0.05),

but CD25+cell level(8.61±3.30)% w as significantly higher in patients with acute attack than in the control individuals and the

subjects in remission stage(P <0.01).IFN-γlevel of asthmatic children in acute attack(3.00±1.31)or in remission stag e(3.20

±1.11)was significantly low er than that of the control g roup(7.46±1.92).No significant difference in IFN-γex isted between

children in remission stage and in acute a ttack(P >0.05).Positive cor rela tion between CD25+cells and IFN-γlevel in acute attack

w as observed , r =0.81 , P <0.01.【Conclusion】CD25
+
cells level in peripheral blood of asthmatic children w ith acute attack is

higher w hile IFN-γlevel is low er , but positive cor rela tion between CD25+ cells and IFN-γlevel is observed. In remission stage ,

CD25+ cells are normal , but IFN-γlevel is low.
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　　支气管哮喘的病因及发病机制尚未完全阐明。

研究资料表明 ,机体的免疫功能紊乱与哮喘的发病

有关 ,白细胞介素(IL)-2 、干扰素均具有重要的免

疫调节作用。为此 ,我们通过检测哮喘患儿外周血

CD25+[膜表面白细胞介素 2受体(mIL-2R)]细胞

数与干扰素的水平变化 ,以探讨哮喘患儿 CD25
+

与干扰素的水平变化及其相互关系 。

1　材料与方法

1.1　研究对象

35例哮喘患儿均来自我科哮喘专科门诊。参

照 1992年第三届全国小儿呼吸道疾病学术会议制

定的儿童哮喘诊断标准进行诊断
[ 1]
。正常对照组

26例 ,男 15 例 ,女 11例 ,年龄为 1.2 ～ 8岁 ,平均

(3.9±2.1)岁;哮喘发作组 35例 ,男 20例 ,女 15

例 ,年龄 0.8 ～ 10 岁 ,平均(4.5±2.6)岁;缓解组

25例 ,男15例 ,女 10例 ,年龄 0.8 ～ 9岁 ,平均(3.8

±2.5)岁 , 3组间的年龄无显著性差异 , P >0.05。

对照组为健康小儿 ,均排除个人及家族性变态反应
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性疾病 ,近 2周内无感染及预防接种史。哮喘发作

组均为轻中度发作 ,抽血前 2 周内未予糖皮质激

素 、免疫抑制药等治疗。

1.2　实验方法

1.2.1　标本收集及处理　抽取患儿及正常对照小

儿的乙二胺四乙醇(EDTA)抗凝血 1 mL ,用标记异

硫氰基荧光素(FITC)标记鼠抗 CD25单抗(美国

Immuno tech公司), 按试剂说明方法标记 , 应用

EPICS ELITE 流式细胞仪(美国 Coulter 公司)进

行检测 。肝素抗凝血 5 mL ,在无菌条件下用常规

Ficoll梯度离心收集 PBMC , Hank' s液洗涤 3 次

后 ,用含 100 mL/L 小牛血清的 RPM I1640培养液

将细胞浓度调为 1×106/mL(IFN-γ诱生)备用 。

1.2.2　IFN-γ的诱生和细胞培养　将调好的细胞

悬液(1×106/mL)加至 24孔细胞培养板中 ,每孔

0.5 mL ,加入植物血凝素(PHA)使终浓度为 100

mg/L。置 37 ℃,体积分数为 5%CO2 培养箱中培

养72 h , 离心收集上清液 ,分装后 -20 ℃保存待

测。

1.2.3　IFN-γ水平测定　采用生物素-亲合素双

抗体夹心酶联免疫测定(ABC-ELISA)[ 2](第二军

医大学微生物教研室),稍加以改良。终止反应后

在酶联免疫检测仪 490 nm 处读取各孔光密度值 ,

IFN-γ含量从标准曲线上查得 。

1.3　统计学方法

实验数据均以  x ±s表示 ,3 组间均数比较应

用方差分析 ,采用 SNK-q方法进行多重两两比较。

两变量的相关分析应用 Pearson相关系数进行分

析。所有数据处理均在计算机 SPSS8.0软件包进

行。

2　结　果

2.1　哮喘患儿外周血 CD25水平和 IFN-γ水平的

变化

急性发作期患儿外周血的 CD25+细胞数明显

高于缓解组和正常对照组 ,有显著性差异 , P <

0.01 。但缓解期患儿外周血的 CD25+细胞数和正

常对照组无显著性差异 , P >0.05。哮喘发作期

与缓解期患儿外周血的 IFN-γ水平明显低于正常

对照组 ,有显著性差异 , P <0.01。但缓解期患儿

外周血的 IFN-γ水平和缓解期组无显著性差异 ,

P >0.05。具体见表 1。

2.2　哮喘患儿外周血 CD25与 IFN-γ的关系

表 1　哮喘患儿外周血 CD25+细胞数和 IFN-γ水平变化

Table 1　Peripheral blood CD25+cells and IFN-γlevels

in asthmatic children

　Group n CD25+cells(%) IFN-γ(μg/ L)

Control 26 4.11±1.82 7.46±1.92

Acute attack 35 8.61±3.30 1) 3.00±1.31 1)

Remission stage 25 4.13±2.20 3.20±1.11 1)

　　1)Com pared w ith the cont rol group , P <0.01

发作期哮喘患儿外周血 CD25+细胞数与 IFN-

γ水平的关系经 Pearson相关分析 ,相关系数 r =

0.81 ,有显著性差异 , P <0.01。在缓解期 ,哮喘

患儿外周血的 CD25+细胞数基本恢复至正常 ,但

IFN-γ仍处于低水平。

3　讨　论

哮喘的本质是一种气道慢性炎症 ,免疫反应在

气道炎症的发生发展过程中起重要作用。近年来

发现 T 细胞尤其是 Th 细胞紊乱在哮喘免疫发病

中起重要作用 。人类 Th 细胞分为 Th1 细胞和

Th2细胞两个亚群 , Th1 细胞主要分泌 IL-2 、IFN-

γ。Th1型反应被认为与机体的保护性反应有关 ,

可上调细胞免疫作用 。而较多的研究表明:哮喘患

儿存在着严重的 Th1/Th2失衡现象 ,发作期 IL-2 、

IFN-γ明显低于正常组 ,而 IL-2 在哮喘中的作用

不十分清楚[ 3] 。CD25是 I L-2的膜表面受体 ,是由

活化的 T 细胞表达。

淋巴细胞活化后方表达 IL-2R ,故 IL-2R被认

为是活化 T 细胞的标志 。Park等[ 4]研究发现哮喘

发作期患者支气管肺泡灌洗液 (BAL)中 CD3+细

胞表达的 IL-2 、可溶性 IL-2R(SIL-2R)及 mIL-2R

均明显高于正常对照组及哮喘缓解期患者 。本研

究结果表明 ,哮喘发作期 CD25+细胞数明显多于

正常对照组及缓解期 ,这可能是由于诱发哮喘的抗

原刺激 , T 淋巴细胞被激活 , IL-2R 表达增强 ,

CD25+细胞数也明显增多 。在缓解期 ,CD25+细胞

数恢复至正常水平 ,表明机体免疫紊乱得到纠正 ,

T 细胞处于相对静止状态 。因此 , CD25+细胞数变

化可作为哮喘病情转归的指标之一 。

哮喘多是由于 IgE 介导的 Ⅰ型变态反应性呼

吸道疾病 ,患者体内 IgE 明显升高。近年研究发

现 , Th1细胞分泌 IFN-γ抑制 IgE 合成 , Th2细胞

则分泌 IL-4诱导 B 细胞合成 IgE[ 5] 。本文研究结

果提示:哮喘患儿在发作期和缓解期 ,其 PBMNC
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诱生 IFN-γ水平明显低于正常对照组。这表明哮

喘患儿可能存在 IFN-γ诱生障碍 ,结合报道哮喘

患儿 IL-4水平升高与 IgE 水平呈正相关
[ 6]
,推测

哮喘患儿可能存在 Th1功能低下 , Th2功能亢进。

目前认为小儿哮喘发病诱因中呼吸道感染(主要是

呼吸道合胞病毒和副流感病毒等)占 58.4%～

99.0%,这些患者对病毒易感 ,提示存在某种抗病

毒有关的免疫缺陷 。本文提示哮喘患儿 PBMNC

诱生 IFN-γ水平低下 ,表明患儿在病毒侵袭下 ,不

能诱生足量的 IFN-γ以抗病毒 ,这可能是小儿感

染性哮喘中病毒变应性哮喘的主要原因 。

在正常情况下 ,作为 Th 亚类的细胞因子 ,可

通过抑制另一亚类细胞因子的合成和诱导同类因

子的产生 ,这对于维持 Th1/ Th2类因子的平衡起

重要作用[ 7] 。有研究发现 I L-2可明显增加骨髓中

NK 细胞和细胞因子激活的杀伤细胞的活性 , IL-2

与 IFN-α联合应用后 ,CD25+细胞明显增加[ 8] ,且

IFN-γ的免疫调节功能比 IFN-α强 100 ～ 1 000

倍[ 9] ,这提示 IL-2 、 IFN-γ和 CD25可能存在着一

定的关系 。
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度 ,既可减少夹层的进一步剥离 ,也可防止或减少

瘤体破裂 。

本文提示 ,AD的临床表现多样 、复杂 ,为减少

误诊和漏诊 ,减少病死率 ,临床医师必须对 AD 的

临床表现及发病机制要有清楚的认识并保持高度

警惕 。及早选择或联合应用 CT 、MRI 、TTE 等辅

助检查是十分有必要的。
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