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提 要 比较 G ar ve
s

病患者血清可溶性 白细胞介素 2 受体 (s IL
一
Z R )水平及其与甲状腺紊

(T
.

)
、

三碘甲腺原氨酸 ( T 3 )和促甲状腺激家 ( T S H )等水平的相关性
。

结果显示
:

甲状腺机能亢进症

未治疗组血清
s

IL
一
Z R 明显升高 ; 12 例 G ar ve

s

病患者经抗甲状腺药物治疗后
s

IL
一

Z R 明显降低 ;

G ar ve
s
眼病经治疗临床甲亢症状缓解组血清 sI L

一
Z R 无明显改变 ,血清

s

IL
一

Z R 与 T
3 、

T
`
呈正相

关
,

与 T S H 呈负相关
。

提示除了自身免疫功能紊乱外
,

甲状腺激素水平可能对 G ar ve
s

病患者血清

sI L
一
Z R 水平起重要的调节作用

。

主题词 格雷夫斯病 /血液
;

受体
,

白细胞介素 2/ 血液
;
甲状腺激素类 /血液

中图号 R 5 81

可溶性白细胞介素 2 受体 ( sI L
一

Z R ) 的

变化
,

在一些 自身免疫性疾病
、

恶性肿瘤中
,

可作为一种有效的体内淋 巴细胞激活指标
。

G ar ve s
病 (格雷夫斯病 )是一种常见的自身

免疫性疾病
,

其与
s 1L

一

Z R 关系的研究报道

尚少
。

为此
,

作 者对 G ar ve s
病 人血 中

s I L
-

Z R 水平进行研究
,

探讨其与甲状腺激素的

相关性及临床意义
。

1 材扦与方法

1
.

1 对 象

G r a v e s
病病人 10 8 例

,

男 3 4 例
,

女 7 4

例
,

年龄 1 4一 6 6 岁
,

平均 ( 3 6
.

1士 1 4
.

1 ) 岁
。

根

据临床表现 (包括突眼度正常与否 )及甲状腺

功能检查确诊
,

并将 其分 为 4 组
:
A 组

,

38

例
,

平均年龄 ( 3 5
.

8 士 1 6
.

6 ) 岁
,

G r a v e s
病无

突眼未治疗者
; B 组

,

41 例
,

平均年龄 ( 35 士

13
·

5) 岁
,

G r a v e s
病无突眼经抗 甲状腺药物

治疗后
,

临床症状及甲状腺功能尚未完全恢

复正常者
; C 组

,

14 例
,

平均年龄 ( 38
.

4士 13
.

9) 岁
,

G r a v es 病无 突眼
,

治疗后 甲状腺机能

亢进症 (简称甲亢 )症状消失
,

血清甲状腺激

素恢复正常者
; D 组

,

15 例
,

平均年龄 ( 38
.

1

士 一4 ) 岁
,

G r a v e s 眼病 ( G r a v e s o p h t h a lm o p a
-

ht y )治疗后 甲亢症状缓解
,

但突眼度仍未恢

复
。

正常对照组 48 例
,

男 23 例
,

女 25 例
,

年

龄 2 0 ~ 6 6 岁
,

平均 ( 3 5
.

1士 12
.

1 ) 岁
,

经检查

无甲状腺肿大
,

甲状腺功能正常
。

所有对象均

除外恶性肿瘤
、

感染性疾病
、

肝肾疾病及其它

免疫性疾病
。

1
.

2 标本收集

研究对象 空腹静脉采血后即刻分离血

清
,

取部分血清置试管内密封
,

一 20 ℃保存待

测 s I L
一

Z R ;
其余测定甲状腺素 ( T

;
)

、

三碘 甲

腺 原氨酸 ( T
:
)和促 甲状腺激素 ( T S H )

、

甲状

腺球蛋 白抗体 ( T g A b )
、

甲状腺微粒体抗体

( T M A b )
、

促 甲状腺激素受体抗体 ( T R A b )
。

A 组 中 12 例 G r
va

e s
病人经抗甲状腺药物

(他巴哇等 )治疗 2~ 3 个月后
,

再次抽血测定

T
: 、

T
` 、

T S H
、

T g A b
、

T M A b 和 s IL
一

Z R
。

① 第一 作者
, 1 9 5 8 年出生

,

女
,

博士
,
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L 3 测定方法

1
.

3
.

1 T
3 、

T
` 、

T S H
、

T g A b
、

T M A b
、

T R A b

浏定 采用放射免疫法
,

T
3 、

T
;

药盒 由山东

潍坊 3V 诊断技术公 司提供
,

T g A b
、

T M A b

药盒由上海生物制品研究所提供
,

T s H ( I R
-

M A ) 药盒 由美 国 D P C 提供
,

T R A b 药盒 由

夭津医学院内分泌研究所提供
。

1
.

3
.

2 sI L
一

Z R 浏 定 采用 E L IS A 双抗体

夹心法
,

试剂盒 由白求恩医科大学免疫教研

室提供
。

具体操作方法
:

抗 IL 一 ZR a
单克隆

抗体 SGI 包被聚苯乙烯 96 孔板
,

4 ℃过夜
。

以

牛血清 白蛋白封闭
,

加入 50 川 标准液及待

测血清
,

洗涤 后加 10 0 川的兔抗 IL 一 ZR 抗

血清 ( 1
:
8 0 )

,

各孔再加 10 0 川 的辣根过氧

化物 酶 ( H R P ) 一羊抗兔抗体 ( 1
:

8 0 )
,

以上

各步骤均置 43 ℃
,

30 m in
,

反 应后均用洗涤

缓冲液洗 3 次
。

常规显色
、

中止反应
,

以波长

49 2 n m 测吸光度 ( A )值
。

在标准曲线上查待

测样品的 sI L
一

Z R 含量
,

以 k U / L 表示
。

采用

C O R N IN G 板 和 D Y M A T E C H M R 5 0 0 酶

标 仪
。

批 内变 异 系 数 ( C V ) 2
.

7%
,

批 间

C V S

1
.

4

8%
。

统计学处理

数据以 万士
、
表示

,

样本均数比较用 t 检

验
、

方差分析和相关分析
。

2 结 果

2
,

1 血清 sI L
一

Z R 与 甲状腺激素及抗体水

平的关系

正 常对 照组
、

G ar ve s
病各 组 血清

s I L
-

Z R
、

T 3 、

T
` 、

T SH
、

T g A b
、

T M A b 及 T R A b

的测定结果 见表 1
。

G r a v e s
病未治疗者 ( A

组 )与 G r a ve s
病治 疗后 未缓 解者 ( B 组 ) 其

s
IL

一

Z R 水平均较正常对照组有显著增高 (尸

< 0
.

01 )
。

B 组经治疗后甲亢症状虽未完全缓

解
,

但 T 。 、

T
`

水平与 A 组 比较有明显下降
,

其
s I L

一

Z R 水平也随之较 A 组降低 (尸 < .0

01 )
。

C 组与 D 组
,

经治疗后甲状腺功能基本

正常
,

其
s
IL

一

Z R 水平与正常对照组 间无 明

显差异 (尸 > 0
.

05 )
。

表 l 各组血清
s I L

一
z R

、

T
: 、

T
; 、
T S H

、
T g A b

、
T M A b

、
T R A b 水平的比较

组别
”

s
IL

一

Z R

( kU / L ) n m o
l/ L )

T
`

( n m o l / L )

T SH

( m U / L )

T g Ab

(% )

T MAb

(% )

T RAb

(指数)

对照组 4 8 20 6
.

4 0士9 4
.

87 1
.

9 9士0
.

43 1 30
.

8 9士19
.

6 8 2
.

74士 0
.

66 7
.

40士 5
.

45 5
.

40士4
.

07 0
.

7 6士0
.

2 1

A组 3 8 760
.

10土 56 5
.

0 52 , 9
.

9 7士2
.

35 2 ’ 3 25
.

8 9士72
.

3 02
,
0

.

0 6士0
.

02 2 , 4 8
.

8 9士19
.

4 8 2
’
4 9

.

2 1士 19
.

72 2 ’ 0
.

9 2士0
.

31

B 组 4 1 296
.

10土160
.

52之’
,
“ , 7

.

0 0士 2
.

14 2
’ ,

“ ’
28 3

.

63士64
.

72 2 , 0
.

0 5士0
.

0 12 , 50
.

30士19
.

67 2 , 5 0
.

8 4土20
.

0 7 2 ’ 0
.

7 0士0
.

20

C组 14 25 2
.

30士 12 4
.

10 3 , 2
.

10士 0
.

66 3 , 12 1
.

2 9士4 5
.

2 33
)
2

.

1 0士0
.

66 3 ) 52
.

1 5士2 3
.

14 2 , 53
.

1 9士2 4
.

65 2
,

0
.

8 5士0
.

38

D组 15 18 5
.

0 0士 10 9
.

94 3 , 4
.

0 2土 2
.

8 12
, ·

3 , 159
.

9 3士8 5
.

8 03
,
0

.

7 0士 1
.

32 3 ) 14
.

8 9士8
.

6 5 3 , 15
.

0 7士8
.

12 0
.

72土 0
.

30

1) A 组
: G ar v 。 ,

病无 突眼未治疗
。 B 组

: G ar ve
s

病 无突眼治疗后未缓解
; C 组

: G r

va
。 ,

病 无突眼治 疗 后症状 缓解
,

甲状腺功能 正常
; D

组
: G ra 。 。

眼病治疗 后临床症状 缓解
.

2) 与 正常对照组比较
: P < 0

.

0 01
.

3) 与 A 组比较
: p < 。 .

01

2
.

2 血清 sI L
一

Z R 与 T 3 、

T
`

的相关性

A
、

B
、

C
、

D 组的血清
s IL

一

Z R 水平 T
:

水

平呈正相关 (r ~ 0
.

63
,

P < 0
.

0 01 )
,

与 T
`

水

平亦呈正相关 (r 一 。
.

57
,

p < 0
.

0 0 1 )
。

2
.

3 血清 sl L
一

Z R 与 T S H 水平的相关性

G r a v e s
病未治疗者 ( A 组 )与 G r a v e s

病

治疗后未缓解者 ( B 组 )其 T S H 水平均较正

常对照组明显降低 (尸 < 0
.

0 1 ) ; G r a ve s
病治

疗 后缓解者 ( C 组 )的 T S H 恢复至正常对照

组 水 平
,

两 者 间 无 明 显 差 异 (尸 > 0
.

0 5 ) ;

G ar ve s 眼病组 ( D 组 ) 甲亢病情虽缓解
,

其

T S H 水平则未完全恢复
。

但所有病人的
s IL

-

Z R 水平与 T SH 呈负相关 (r 一 0
.

55
,

尸 < .0

0 0 1 )
。



第 2期 修玲玲
,

等
.

G ar ve
:
病患者血清可溶性白细胞介素2受体水平与甲状腺激素的关系 1 0 5

2
.

4 G ar ve
s
病病人治疗前后血清

s IL
一

Z R

水平的变化

在 A 组 中观察 了 12 例 G r va es 病病人

治疗前后 T
3 、

T
` 、

T SH 水平及 sI L
一

Z R 的变

化
。

治疗前的 T
3 、

T `

平均分别为 ( 8
.

40 士 .2

4 4 ) n m o l / L
、

( 2 8 8
.

3 6士 9 5
.

9 7 ) n m o l / L
,

治疗

后分别降至 ( 2
.

4 6 士 1
.

6 4 ) n m o l / L
、

( 9 1
.

1 8士

6 8
.

4 8 ) n m o l / L ( P < 0
.

0 0一) ; T S H 则由治疗

后前的 ( 0
.

08 士 0
.

0 3) m U / L 升高至治疗 后

的 ( 1
.

8 6士 1
.

9 8 ) m U / L ( P < 0
.

0 5 )
。

其
s I L

一

2

R 水平亦 由治疗前的 ( 7 7 5
.

4 2士 6 3 0
.

5 2 ) k U /

L
,

降至治疗后的 ( 2 7 6
.

0 8士 2 2 6
.

9 8 ) k U / L P

< 0
.

0 0 1
,

图 1 )
。

曰、口之ǎ比八

哪
、
一一的à卜

i台疗前

砌 }
怡 泞后 X

图 1 G ar
v
es 病病人治疗前后血清

s
I L

一
Z R 水平的变化

2
.

5 s I L
一

Z R 与 T g A b
、

T M A b
、

T R A b 水平

的相关性

G r a v e s
病病 人 A

、

B
、

C 组 的 T g A b
、

T M A b 水 平均 明显高 于正 常对照 ( P < .0

00 1 )
。

各组 T R A b 与正常对照组比较无明显

差 异 ( P > 0
.

05 )
。

各组 病 人的
s I L

一

Z R 与

T g A b
、

T M A b
、

T R A b 均无相关性
。

3 讨 论

血清
s
IL

一

Z R 的异常可作为自身免疫性

疾病淋 巴细胞 活化 的有效指标之一
,

G r a ve s

病 也 不 例 外
。

但 目 前 尚未 定 论 的 是
,

在

G r a v e s
病病人血清中的

s 1L
一

Z R 增高是 由于

甲状腺激素引起
,

还是与 自身免疫失调有关
。

本研 究发现
,

G r a ve s
病未 经治疗患者 血清

s 1L
一

Z R 明显增高
,

随着抗 甲状腺药物 的治

疗
,

临床症状以及甲状腺功能的改善
,

其血清

的
s I L

一

Z R 水平逐渐降低
,

且 甲状腺功能正

常后大部分病人血清
s IL

一

Z R 水平也恢复正

常
,

这与文献报道的基本一致 〔̀ 一 ` 〕
。

本研究还

发现
,

G r a v e s
病病人的血清

s IL
一

Z R 水平与

T
3 、

T
`
浓度 呈正 相关

,

而与 T S H 呈负相关
。

有研究者对 已恢复正常的 G r a ve s
病病人进

行 T
3

抑制试验时
,

发现服用 T 3

后病人血清中

的
s 1L

一

Z R 较试 验前明显升高
,

而桥本病病

人经 T
;

治疗后伴随着 甲状腺激 素水平的增

高
,

血清
s I L

一

Z R 也明显上升 lj[
。

这些研究结

果说 明在 自身 免疫性 甲状 腺疾 病中
,

血清
s I L

一

Z R 升高
,

除了免疫过程失调本身对它的

作用外
,

过高的甲状腺激素可能对调节甲状

腺疾病患者血 清
s I L

一

Z R 水平起重要作用
,

这 是一个 不 可忽 视的 因素
。

甲状腺激 素使
s I L

一

Z R 升高
,

可能是甲状腺激素在体内直接

或间接活化淋巴细胞表达或释放 白细胞介素

2受体
,

也可能是 由于代谢亢进状态使淋巴细

胞膜转化增加的结果 21[
。

但在本文 C 组 中经

治疗 后 甲状腺功能 已正常
,

仍有 4例 (占 28
.

6 % )血清
s I L

一

Z R 高 于正 常
,

故这些病人单

以高 甲状腺激素血症是难以解释
,

可能是由

于其 自身免疫功能紊乱所引起
。

G ar v e s 眼病是一种组织特异性 自身免

疫性疾病
,

研究发现有 45 %甲状腺功能正常

的 G ar
v e s 眼病患者其血清

s
lL

一

Z R 水平升

高
,

可能与局部眶内淋巴细胞活化有关 5[J
。

本

文作者对 15 例 G r a ve s 眼病病人经抗 甲状腺

药物
、

甲状腺素及糖皮质类固醇治疗后进行
s IL

一

Z R 检测
,

其甲亢症状和 甲状腺功能基本

恢复正常
,

虽然少部分病人 T
3

水平仍 偏高

(可能与 口 服 甲状腺激素有关 )
,

但 sI L
一

Z R

水平与正常对照组比较无明显差异
,

是 否与

本组病人均接受不同程度的糖皮质类固醇治

疗有关
,

值得作进一步研究
。

本研 究结果 提示
,

G r a ve s
病患 者血清

s IL
一

Z R 异常的变化
,

甲状腺激素水平可能是
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一重要的调节因素
,

但从 4例 G r a ve s
病病 人

经治疗后
,

其甲状腺功能 已恢复正常而
s IL

-

Z R 仍高于正常
,

表明 自身免疫功能紊乱亦

为其中的一个因素
。

故 不能单从
s I L

一

Z R 水

平的变化来作为 G r a v e s
病免疫活化和预后

判断的有效指标
。
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