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不明原因复发性自然流产患者外周血淋巴细胞亚群特征的研究

刘瑞霞!王
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芳

"广东省深圳市人民医院龙华分院妇产科
"

#"A$$$

#

""

摘
"

要"目的
"

探讨不明原因复发性自然流产患者外周血免疫细胞亚群的特征%方法
"

将
=E

例早孕难免流产患者分为不明

原因复发性自然流产"

iV.1

#和偶发性自然流产"

.1

#两组!采用流式细胞术检测患者外周血免疫细胞的特征!将两组的检测结果

进行比对研究%结果
"

<G

'

<5

两组均见异常升高!

iV.1

组为"

%>!!f#>"-

#!

.1

组为"

=>-!f->"%

#&

S,

细胞比例
iV.1

组为

"

"#>#!f->E#

#

@

明显升高!而
.1

组仅为"

"">=Af=>--

#

@

!两组差异有统计学意义"

B

%

$>$#

#%结论
"

iV.1

组与
.1

组均存在

一定的免疫紊乱!共同的表现是特异性免疫方面均有
<G

'

<5

异常升高!不同的表现是
iV.1

组在非特异性免疫方面
S,

细胞比

例增高较
.1

组更为明显%
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妊娠被认为是一个特殊的半同种异体移植过程#该过程顺

利'完整地进行依赖于母胎之间的免疫平衡#母体一方面对胚

胎提供免疫营养#一方面向胚胎提供免疫耐受而非免疫攻击#

维持母胎之间的免疫平衡*如果这种免疫耐受被破坏#则会导

致母胎之间免疫平衡的失调#使免疫攻击占据支配地位#引发

免疫排斥反应进而发生自然流产(

"

)

*一般来说#患者曾连续遭

受
%

次或
%

次以上
%$

周前妊娠产物丢失的称为复发性自然流

产$

V.1

%

(

%

)

*据文献统计#目前
V.1

的发病率在
#@

左右(

=

)

*

引起
V.1

的因素较多#除子宫畸形'内分泌因素'遗传因

素及感染致胎儿畸形等外#约有
-$@

#

!$@

的患者是原因不

明复发性自然流产$

iV.1

%*现通过
iV.1

患者和
.1

患者

免疫细胞特征的比对研究#揭示
iV.1

患者免疫细胞的特征#

以利于及时对患者采取干预措施#避免流产结果的发生*

?

"

资料与方法

?>?

"

一般资料
"

该院
%$$B

年
"$

月至
%$""

年
"$

月期间诊疗

的
=E

例早孕难免流产患者$流产的时间为孕
-

#

"%

周%#分为

不明原因复发性自然流产
iV.1

组和偶发性流产$

.1

%组*两

组年龄均在
%=

#

=#

岁之间#差异无统计学意义$

B

$

$>$#

%*

?>?>?

"

iV.1

组符合以下条件
"

$

"

%连续发生
%

次及
%

次以

上的早期自然流产$

V.1

%&$

%

%染色体核型正常&$

=

%生殖内分

泌激素测定无异常#无内分泌疾病史&$

E

%抗磷脂抗体'抗核抗

体等自身免疫抗体阴性&$

#

%盆腔
Y

超排除生殖器质性病变&

$

-

%就诊时为早孕#有腹痛及阴道流血症状#经阴道彩超延续证

实为胚胎停育'难免流产#近
=

个月未使用免疫药物或免疫治

疗&$

!

%宫颈分泌物检查沙眼衣原体'解脲支原体为阴性&$

A

%男

方染色体核型正常#精液常规检查正常*

?>?>@

"

.1

组符合以下条件
"

$

"

%既往无自然流产病史&$

%

%染

色体核型正常&$

=

%既往无内分泌疾病'免疫疾病史&$

E

%行盆腔

Y

超'宫颈分泌物检查及沙眼衣原体'解脲支原体'生殖内分泌

激素检查均无异常&$

#

%有腹痛或阴道流血症状#经阴道彩超证

实胚胎停育'难免流产&$

-

%男方染色体核型正常#精液常规检

查正常*

?>@

"

临床处理
"

=E

例患者中
%=

例为
iV.1

组#

""

例为
.1

组*对
=E

例患者均予以清宫处理*检测
iV.1

和
.1

两组患

者均于清宫前抽取外周血
=H(

送检*

?>A

"

检测指标
"

<

淋巴细胞亚群!

<

细胞比例'

<G

细胞比例'

<5

细胞比例'

<G

"

<5

*其他免疫细胞!白细胞数量'淋巴细胞

总数量$

(g+

细胞%'

Y

细胞比例'

S,

细胞比例*

?>B

"

方法
"

在流式细胞术检测方法的基础上#将各组患者静

脉血
=H(

#常规
&/<1

抗凝后#按美国
YD;5LD48L4

公司的
.D*

HN:6456R+,*(

O

H

I

G;L

O

64

双色淋巴细胞亚群分析试剂盒说明

书处理标本(

E

)

*采用美国
);N:647&

I

DL51:67F

流式细胞仪#使

+

$"B

+

国际检验医学杂志
%$"%

年
E

月第
==

卷第
A

期
"

R86\(F9+4J

!
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I

7D:%$"%
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用
.DHN:6456R+,*(

O

H

I

G;L

O
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软件分选和计算细胞亚群#包括

<

细胞比例'

<G

细胞比例'

<5

细胞比例'

<G

"

<5

#以及白细胞

数量'

(g+

细胞数量'

Y

细胞比例'

S,

细胞比例*

?>C

"

统计学处理
"

采用秩和检验#

B

%

$>$#

为差异有统计学

意义*

@

"

结
""

果

@>?

"

两组的
<

淋巴细胞亚群之
<G

"

<5

均异常升高#

iV.1

组

为$

%>!!f#>"-

%#

.1

组为$

=>-!f->"%

%*判断标准为
<G

"

<5

小于
">$

或大于
%>$

为异常(

#

)

*

@>@

"

其他免疫细胞之
S,

细胞比例#

iV.1

组明显升高#为

$

"#>#!f->E#

%

@

#

.1

组升高仅为$

"">=Af=>--

%

@

#两组差异

有统计学意义$

B

%

$>$#

%#见表
"

*

表
"

""

两组免疫细胞特征的检测结果比较

检测项目
iV.1

组$

(e%=

%

.1

组$

(e""

%

B

值

<

淋巴细胞亚群

<

细胞百分率$

@

%

!$>ABf->## !=>-!f#>!# $>%E=

<G

细胞百分率$

@

%

=A>!-f#>%E E=>"Af=>AB $>$"B

<5

细胞百分率$

@

%

%#>--f->"E %=>!Af#>AE $>E""

<G

"

<5

比例
%>!!f#>"- =>-!f->"% $>$A=

其他免疫细胞

3Y)

$

?"$

B

"

(

%

!>#Af%>=$ ->!!f$>B- $>%#B

(g3

$

?"$

B

"

(

%

%>$!f$>#! ">A%f$>=B $>"A%

Y

细胞百分率$

@

%

"E>%EfE>$$ "=>B$fE>!B $>EE-

S,

细胞百分率$

@

%

"#>#!f->E# "">=Af=>-- $>$%B

A

"

讨
""

论

偶发性自然流产$

.1

%多为偶发性的基因或胚胎染色体异

常#即使不进行医学干预#

A$@

的患者能够再次成功妊娠并分

娩#其原因在于再次妊娠时重复发生基因或胚胎染色体异常的

可能性较小(

-

)

*不明原因复发性自然流产$

iV.1

%则不同#根

据近年来较多的流行病学调查显示#

!$@iV.1

患者的发病过

程与多种不同性质的免疫学异常相关#原因复杂多变且难以寻

找#流产反复发生且原因不明#这也是临床上不育症难治的重

要原因(

!

)

*

iV.1

的免疫学异常基本上可归结为母胎之间的

免疫耐受平衡遭到破坏#从而导致胚胎半同种异体移植的

失败*

<

淋巴细胞是体内重要免疫细胞#

<G

细胞是介导细胞免

疫#其功能亢进或数量增多可使母体细胞免疫增强#对胚胎产

生较强的免疫排斥#使妊娠无法继续&而
<5

细胞一方面可抑

制由
Y

淋巴细胞介导的体液免疫#另一方面也可抑制
<G

细胞

介导的迟发性超敏反应等#从而确保胚胎抗原不被排斥*

<G

细胞和
<5

细胞两者相互作用#相互制约#达到动态平衡#使得

妊娠可持续进行(

A

)

*本研究发现#

iV.1

组与
.1

组均存在

<G

"

<5

异常升高现象$

<G

"

<5

小于
">$

或大于
%>$

时#即可视

为免疫调节功能异常%#表明两组均发生特异性免疫耐受紊乱*

<

细胞异常变化对
iV.1

患者影响更大#从而导致流产

发生(

B

)

*

S,

细胞主要分布于外周血#占外周血淋巴细胞数量的

"$@

#

"#@

#具有细胞毒性效应#不需要抗原预先致敏就能自

动攻击杀伤靶细胞(

"$

)

*在胚胎处于种植期和早孕期时#子宫

内的淋巴细胞群体中
S,

细胞居于主导和优势地位*由于子

宫蜕膜中
S,

细胞能够与胎儿滋养细胞直接接触#产生毒性杀

伤作用#因此一般认为胚胎损伤'自然流产与
S,

细胞有密切

关系(

""

)

*蜕膜中
S,

细胞的情况可通过检测外周血中
S,

细

胞比例来反映#本研究表明
iV.1

难免流产患者
S,

细胞比

例明显高于
.1

难免流产者#认为是母体对胚胎的杀伤作用增

强的表现#因而发生流产*

从本组的统计结果显示#

iV.1

组患者与
.1

组患者均存

在一定程度的免疫紊乱#共同的表现是特异性免疫方面均有

<G

"

<5

异常升高#不同的表现是
iV.1

组患者在非特异性免

疫方面较
.1

组患者存在
S,

细胞比例明显升高现象*由此

可见#患者外周血
<

淋巴细胞亚群之
<G

"

<5

和
S,

细胞比例

是否异常或明显升高#对于判断患者是否会发生难免流产具有

指导性意义*对于不明原因复发性自然流产$

iV.1

%患者而

言#其具有
S,

细胞比例明显升高的特征对于早发现早治疗'

及时对患者采取干预措施而避免流产的发生具有较好的作用*

随着
<

淋巴细胞亚群研究的进一步深入#原因不明复发性流

产的基础与临床研究会取得新的成果*
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