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生殖器疱疹是全球最常见的性病之一#主要由单纯疱疹病

毒
%

型$

TOY0

%

%引起(一旦感染
TOY0

%

后#病毒可长期潜

伏在骶神经节内#当机体免疫力下降时反复发作#迁延不愈#其

潜伏机制和复发的免疫应答过程仍不明确#给疾病的诊疗造成

极大困难(大量研究表明#生殖器疱疹复发患者大多数存在细

胞免疫功能低下#
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^
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细胞显著减少)
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#并且存在
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平衡失调(白细胞介素$
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%
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是
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年发现的
4;!

型

细胞因子#能够诱导健康人
LHM$

产生干扰素$

R%G

%
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+

#调节

4;!

"

4;2

平衡#并且由于其在抗感染'抗肿瘤和某些自身免疫

性疾病中的作用甚至超过
RX0!2

#而成为近年来的研究热点)

2

*

(

RX02(

能否在抗
TOY0

%

感染中发挥作用#值得探讨(

?

"

资料与方法
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"

一般资料
"

收集
2"!"

年
!

月至
2"!!

年
2

月本所门诊共

(*

例患者#均符合下列标准!$

!

%有非婚性接触史或配偶感染

史&$

2

%生殖器部位出现水疱或糜烂&$

(

%皮损部位
TOY0L$S

定性为阳性#血清
TOY0

%

型抗体阳性&$

1

%每年复发
2

次以

上&$

#

%近
1

周未用药&$

*

%无合并免疫功能异常的其他全身性

疾病&$

/

%无合并其他
O4]

&$

N

%非妊娠女性&$

)

%所有患者均在

发病期取材#抽血(其中男
("

例#女
#

例&年龄
2!

#

/*

岁#平

均年龄$

(N'#/̀ !!'!#

%岁&发病次数大于或等于每年
2

次#病

程大于或等于
!

年#平均病程
2'N

年(健康对照组为门诊健康

体检者
("

例#男
2(

例#女
/

例&年龄
2"

#

##

岁#平均年龄

$

(1'(/̀ )'!/

%岁(
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仪器与试剂
"

意大利
3XROKR

全自动酶标仪#

SOH,5@7C;

公司
c<9<E

>

S

型二氧化碳培养箱(主要试剂!

RX02(

检测采用

奥地利
M76O

>

-@7?-

公司
H7.67BKXRO3

检测试剂盒&

R%G0

+

'

RX0!2

'

RX01

'

RX0!"

采用深圳市达科为生物技术有限公司的

KXRO3

检测试剂盒&

RX02(

'

$](

'

$]2N

'破膜剂均为
7H,50

OC,7.C7

产品&人淋巴细胞分离液购自天津灏洋生物制品科技

有限责任公司(

?'A

"

方法
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"

RX02(

'

RX0!2

'
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的测定
"

采集患者静脉血
(?X

#

分离血清待检(采用
KXRO3

法#根据试剂说明书操作#反应终

止后在
1#".?

$参考波长
*2".?

%处测量吸光度值#通过绘制

标准曲线来计算标本水平(

?'A'@

"

外周血单个核细胞$

LHM$

%制备
"

采集患者静脉血
(

?X

#

K]43

抗凝#

T<.hd-

缓冲液等体积稀释(用
%,C599

进行密

度梯度离心#

2"""B

"
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#
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SLMR0!*1"

调整细胞数为
2V!"

*

"

?X

(

?'A'A

"

LHM$

的初次培养活化
"

将
2V!"

*

"

?XLHM$

细胞

培养在
)*

孔培养板中#每孔
2""

"

X

#每份标本设
1

个培养孔#

每个培养孔加
<.@,0$](

$

"'2

"

=

"

?X

%和
<.@,0$]2N

$

"'2

"

=

"

?X

%#置于
(/U #e$Q

2

培养
1N;

#收集细胞培养后的上清

液#

f2"U

保存#后用
KXRO3

法检测
R%G0

+

的水平(

?'A'C

"

RX02(

诱导
LHM$

产生
R%G0

+"

将其中
(

孔初次培养

细胞#洗涤
2

次后#加入
SLMR0!*1"

完全培养液悬浮细胞#调

整细胞数为
2V!"

*

"

?X

#分别加入水平为
2

'

!"

'

#".

=

"

?X

的

RX02(

#

(/U#e$Q

2

培养箱培养
1N;

(收集细胞培养后的上

清液#

f2"U

保存#后用
KXRO3

法检测
R%G0

+

的水平(

?'A'G

"

RX02(

诱导记忆性
$]1

^细胞产生
R%G0

+"

LHM$

的初

次培养活化同上#每份标本设
2

个培养孔(初次培养后检测其

中
!

孔 培 养 细 胞 中 记 忆 性
$]1

^ 细 胞 $

$](

^

'

$]1

^

'

$]1#SQ

^

%的
R%G0

+

水平(另一孔加入
#".

=

"

?X

的
RX02(

#

(/U#e$Q

2

培养箱培养
1N;

#收集再次培养细胞#检测细胞

中记忆性
$]1

^细胞的
R%G0

+

水平(

?'C

"

统计学处理
"

采用
OLOO!"'"

软件(计量资料以
@ 4̀

表

示#组间比较使用
1

检验&

O

&

"'"#

为差异有统计学意义(

@

"

结
""

果

@'?

"

ScT

组血清
RX02(

'

RX0!2

'

R%G0

+

水平明显低于健康对

照组#差异有统计学意义#见表
!

(

表
!

""

血清细胞因子检测结果#

@ 4̀

$

.

=

%

?X

&

组别
RX02( RX0!2 R%G0

+

RX01 RX0!"

ScT

组$

&i(*

%

)1'(*̀ 2('#* !"'2Ǹ 2'2N #')/̀ 2'!) !('/2̀ 2'N2 !2'N(̀ 2'N/

健康对照组$

&i("

%

!2*'!(̀ 2/'*) !('"(̀ 2'/ !2'!"̀ 2'N# N'2*̀ 2'2/ /'(*̀ 2'")

1

值
#'"1 1'1) )'N) N'## N'/"

O

值
&

"'"!

&

"'"!

&

"'"!

&

"'"!

&

"'"!

表
2

""

不同水平
RX02(

诱导
ScT

患者
LHM$

产生
R%G0

+

组别
R%G0

+

$

@ 4̀

#

.

=

"

?X

%

" 2 !" #"

ScT

组
2"'"Ǹ !2'/1

*2')/̀ (/'!!

!

)/'/2̀ 1!'!/

!

!(#'"1̀ 1!'2/

!

健康对照组
2!'!2̀ !!'## /"'"*̀ 1"'*1

!

!"#'("̀ 11'()

!

!1('"#̀ 1(')1

!

1

值
"'2/ "'/# "'#* "'#)

O

值
%

"'"#

%

"'"#

%

"'"#

%

"'"#

""

!

!

O

&

"'"!

#与同组前一个剂量比较(

图
!

""

单个核细胞设门#见
S!

区&

图
2

""

$](

^

'

$]1

^为
$]1

^

4

细胞#见
S2

区&

图
(

""

$](

^

'

$]1

^

'

$]1#SQ

^为记忆性

$]1

^

4

细胞#见
S(

区&

@'@

"

RX02(

剂量依赖性诱导
LHM$

产生
R%G0

+

#

ScT

患者和

健康对照组相比$实际检测两组数量均为
2"

例%#差异无统计

学意义$

O

%

"'"#

%#见表
2

(

LHM$

在不同水平
RX02(

$

2

'

!"

'

#"

.

=

"

?X

%刺激下产生
R%G0

+

#与未加
RX02(

组比较#

O

&

"'"!

#差

异有统计学意义(

@'A

"

RX02(

诱导记忆性
$]1

^细胞产生
R%G0

+

#见图
!

#

#

(经

<.@,0$](

和
<.@,0$]2N

刺激后#记忆性
$]1

^

4

细胞表达
R%G0

+

见图
1

#经
RX02(

刺激并再次培养后#

R%G0

+

的水平明显增加#

见图
#

#差异有统计学意义#结果见表
(

&

ScT

组与健康对照组

相比#

O

%

"'"#

#差异无统计学意义(

+

*1#!

+

国际检验医学杂志
2"!2

年
/

月第
((

卷第
!(

期
"

R.@WX<JM76

!

WD9

>

2"!2

!

Y59'((

!

G5'!(



图
1

""

记忆性
$]1

^

4

细胞经
<.@,0$](

和
<.@,0$]2N

刺激后表达
R%G0

+

#见
&S

区&

图
#

""

记忆性
$]1

^

4

细胞经
RX02(

刺激后表达

R%G0

+

#见
&S

区&

表
(

""

记忆性
$]1

^

4

细胞表达
R%G0

+

#

@ 4̀

$

e

&

组别
&

<.@,0$](

'

<.@,0$]2N

RX02( 1

值
O

值

ScT

组
!2 "'2Ǹ "'") "'1#̀ "'!" 1'(N

&

"'"!

健康对照组
!# "'2#̀ "'"N "'12̀ "'!" 1'#)

&

"'"!

A

"

讨
""

论

RX02(

主要由活化的抗原提呈细胞产生#属于
RX0!2

家族

成员#它与
RX0!2

共同拥有
:

1"

和
RX0!2S

,

!

亚单位)

(01

*

(

RX02(

不仅具有和
RX0!2

相似的功能!能够激活
Gb

细胞#增强
Gb

细胞的细胞毒活性#并能激活初始
4

细胞#诱导
4;"

细胞向

4;!

细胞分化#促进
4;!

型免疫反应(在某些方面#

RX02(

的

作用甚至超过了
RX0!2

)

#

*

&因为人
$]1

^

4

细胞有相当一部分

表达
RX02(

受体)

*

*

#

RX02(

可直接作用于
$]1

^

4

细胞产生

R%G0

+

#其中主要是记忆性
$]1

^

4

细胞产生的
R%G0

+

)

/

*

#可直

接抑制
TOY

的转录#并有特异的抗
TOY

免疫机制)

N

*

#将病毒

清除#所以这部分细胞是
TOY

适应性免疫应答的主要效应细

胞群体(本次结果显示#

ScT

组患者
RX02(

水平明显低于健

康对照组#说明
RX02(

的缺乏#导致
$]1

^

4

细胞功能缺失#有

可能是
TOY

感染反复发作的原因之一(

RX0!2

促进
Gb

细胞

分泌
R%G0

+

#

R%G0

+

反过来诱导巨噬细胞分泌
RX0!2

#两者呈正

反馈机制#在抗病毒感染中发挥重要效力(本次实验显示#

RX0

!2

'

R%G0

+

水平明显降低#

RX01

'

RX0!"

水平显著升高#

ScT

患

者存在严重的
4;!

"

4;2

因子失衡#与国内外报道一致)

)0!2

*

(

RX0!2

'

R%G0

+

水平低下#导致正反馈机制受到损害#

4;!

型细

胞免疫反应和抵抗病毒能力减弱#而
RX01

'

RX0!"

可抑制
4;!

型免疫反应#

RX01

'

RX0!"

的水平增高#使机体的免疫功能进入

恶性循环#病程迁延不愈(

在没有任何刺激的条件下#大多数健康人
LHM$

不产生

R%G0

+

)

!(

*

#而在
<.@,0$](

和
<.@,0$]2N

刺激后#细胞活化可产

生少量
R%G0

+

(当加入不同水平的
RX02(

后#

RX02(

以剂量依

赖的方式促进活化
LHM$

产生
R%G0

+

#与未加
RX02(

培养的细

胞组相比#

R%G0

+

分泌增加#差异有统计学意义(本组结果显

示#

ScT

患者
LHM$

在
<.@,0$](

和
<.@,0$]2N

刺激后#也可产

生少量
R%G0

+

#

RX02(

同样可以以剂量依赖的方式促进活化

LHM$

产生
R%G0

+

#且
ScT

患者组和健康对照组结果比较差

异无统计学意义(为了进一步探讨
RX02(

对记忆性
4

细胞的

作用#作者对
$]1

^

'

$]1#SQ

^细胞产生
R%G0

+

的量进行了检

测#发现经
RX02(

刺激培养后#

R%G0

+

的量显著增加#且
ScT

患者和健康人结果差异无统计学意义(体外实验证实了
RX02(

可以活化
4

细胞#

ScT

患者和健康人存在同样的机制(

RX02(

对记忆性
4

细胞有扩增作用#记忆性
4

细胞被激活后#不仅分

泌大量
R%G0

+

#还包括
RX0!/

)

!1

*

#调节
4;!/

细胞的功能)

!#

*

#引

起机体炎性反应#积极消除病毒#另外#

RX02(

刺激
4

细胞产生

的
R%G0

+

比
RX0!2

弱#从而避免了
R%G0

+

过高导致的严重的细

胞毒性反应(

综上所述#

RX02(

等
4;!

型细胞因子在
ScT

患者体内水

平低下#

4;!

"

4;2

平衡失调#机体不能有效抑制病毒#是导致

病情反复的重要原因&

RX02(

活化
4

细胞产生
R%G0

+

#提示
RX0

2(

可能在体内发挥同样作用#进一步研究
RX02(

对机体免疫状

态的影响#以及与其他免疫细胞亚群的相互作用#将为生殖器

疱疹的防治提供新的思路(
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表
(

""

RcS

的多因素非条件
X5

=

,-@,C

回归分析结果

指标
,

O SC )#e93

年龄
"'(1! "'""" !'1!# !'(!"

#

!'#2!

高血压
"'(2! "'""" !'1#) !'((!

#

!'#*"

HMR "'2#" "'""! !'"#( !'"1!

#

!'"*!

_TS "'2*# "'"2) !'(2/ !'"/N

#

!'*N#

T]X0$ "'(*2 "'""( !'12" !'2N)

#

!'#/1

X]X0$ "'211 "'"!" !'(1/ !'2!!

#

!'1N"

4$ "'221 "'"!/ !'!)" !'"N!

#

!'(2"

4c "'2#* "'""2 !'21! !'!)2

#

!'()#

&3 "'!!( "'"1# !'"!* !'"""

#

!'"((

糖尿病家族史
"'N#2 "'""" 2'(#1 2'"!"

#

2'N(*

A

"

讨
""

论

本研究显示#

RcS

人群与
Gc4

人群比较#年龄'血压'

HMR

'

_TS

均较高#其生化指标表现为
%Lc

'

2;Lc

'

4$

'

4c

'

X]X0$

'

&3

'

TQM30RS

等水平均较高#

T]X0$

水平较低$

O

&

"'"#

或
O

&

"'"!

%#结果表明
RcS

人群除糖代谢异常外#已表

现血脂紊乱'胰岛素抵抗等代谢异常情况(在生化指标#

3X4

'

cc4

'

H&

'

$B

等也高于
Gc4

组#但其差异尚无统计学意

义$

O

%

"'"#

%#提示
RcS

状态下的肝脏'肾脏损害尚处于早期

阶段#肝功能及肾功能受影响的程度并不明显#同时提示

3X4

'

cc4

'

H&

'

$B

并不能作为
RcS

人群肝脏'肾脏早期损伤

的敏感评价指标(

曾有研究对
RcS

人群随访
#'N

#

*'#

年后发现#

R0R%c

'

R0

Rc4

'

Rc4

"

R%c

患者
]M

发 病 率 分 别 为
(('"e

'

(('Ne

'

*1'#e

)

#

*

(本调查综合多项生化指标结果分析显示#在
RcS

三个类型中
R%c

"

Rc4

组异常情况明显较
R0R%c

'

R0Rc4

组严

重#结果表明
R%c

"

Rc4

已向
]M

接近(

TJ3!C

是国际公认的

糖尿病监控,金标准-#测定
TJ3!C

可以反映过去
2

#

(

个月血

糖控制的平均水平#由于其不受偶尔血糖波动的影响#能较全

面地了解过去一段时间的血糖控制水平(但本调查显示#

R0

R%c

'

R0Rc4

'

R%c

"

Rc4

三组患者与
Gc4

人群比较#

TJ3!C

的

差异前两者差异并无统计学意义$

O

%

"'"#

%#后者差异虽有统

计学意义$

O

&

"'"#

%#但变化并不明显(结果表明#

TJ3!C

并

不能反映糖耐量受损情况#因此如果作为诊断'筛查和监测

RcS

的指标#独立使用
TJ3!C

是有缺陷的#必须与
%Lc

'

2

;Lc

等指标联合测定#综合分析#才能更好把握
RSc

患者的情

况(

国内外的许多研究表明#导致
RcS

的危险因素与导致

42]M

的危险因素相似)

*0/

*

(本研究经多因素非条件
X5

=

,-@,C

回归分析表明#年龄增长'高血压'中心性肥胖'脂代谢紊乱'高

尿酸血症是影响
RcS

的危险因素(这可能与随着年龄的增

长#胰岛
H

细胞凋亡略强于增生以及骨骼肌和肝脏对葡萄糖

的摄取'利用减少有关)

N

*

(而高血压'中心性肥胖'脂代谢紊

乱'糖代谢异常这些特征都是代谢综合征的主要组成部分#以

胰岛素抵抗为核心是它们共同的发病基础(高尿酸血症也是

RcS

的危险因素#其机制可能也与胰岛素抵抗有着非常密切的

关系)

)

*

(

深圳市东部沿海地区海岸线长#海产丰富#旅游餐饮业较

发达#本地区居民有高嘌呤饮食习惯#临床上常见因吃海鲜$高

嘌呤食物%加饮啤酒导致尿酸迅速升高#控制饮食而尿酸下降

者(但高嘌呤饮食是否为
RcS

的危险因素#是否可导致
RcS

的发生#有待以后进一步探讨(

随着
]M

患病人数迅速增加#目前
]M

防治已成为中国

的公共卫生问题(由于
RcS

阶段尚属可逆阶段#对
RcS

人群

进行干预远比治疗容易'有效'花费少#但由于
RcS

阶段临床

表现常不明显而极易被忽视(因此#如能在
RcS

阶段#特别是

在
R0R%c

'

R0Rc4

阶段及时进行诊断和干预#及早对
RSc

危险因

素进行干预#培养良好饮食习惯#控制血脂#适当参加体育锻

炼#对控制
RcS

#降低或延缓
]M

和心血管疾病的发生具有重

要意义(
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