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　　摘　要：目的　探讨ＩＬ３５在慢性荨麻疹患者致病机制中的作用。方法　根据自身血清皮肤试验（ＡＳＳＴ）将慢性慢性荨麻疹

患者分成两组，应用ＥＬＩＳＡ法检测两组患者血清ＩＬ３５、ＩＬ２３浓度，流式细胞仪检测患者外周血细胞免疫功能，同时设立对照组

进行比较。结果　５３例慢性荨麻疹患者中，３３例患者ＡＳＳＴ测试结果为阳性，２０例为阴性；两组患者与对照组比较血清ＩＬ３５浓

度均升高，ＩＬ２３浓度降低（犘＜０．０１）；外周血ＣＤ８＋细胞降低（犘＜０．０５）；Ｂ细胞降低，差异有统计学意义，其中ＡＳＳＴ阳性组Ｂ细

胞降低更为明显。结论　慢性荨麻疹患者机体可能存在Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ（调节性Ｔ细胞）不平衡，导致病情反复迁延。
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　　慢性荨麻疹是常见的变态反应性皮肤病，发病机制尚未完

全清楚。研究表明慢性荨麻疹患者免疫功能异常，存在Ｔｈ１／

Ｔｈ２失衡，约一半患者应属于自身免疫性荨麻疹
［１］。ＩＬ３５是

近年新发现的细胞因子，是ＩＬ１２家族成员，在自身免疫性疾

病中发挥重要作用。ＩＬ３５与慢性荨麻疹的关系值得探讨，现

将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１２年１～９月本所门诊皮肤科慢性荨麻疹

患者５３例［根据自身血清皮肤试验（ＡＳＳＴ）分为阴性和阳性

组］，男２２例，女３１例，年龄（３３．７±１３．９）岁。门诊正常体检

者３０例作为对照组，其中男１４例，女１６例，均无过敏性疾病

及自身免疫疾病，平均（３９．９±１７．８）岁。

１．２　ＡＳＳＴ方法和判定　抽取患者的静脉血３ｍＬ离心后，

取血清５０μＬ注射于患者肘前横脉下２ｃｍ皮内，对侧用生理

盐水做对照，３０ｍｉｎ后立即观察两个注射部位红斑风团反应

情况。注射血清出现的红斑风团直径比注射生理盐水处不小

于１．５ｍｍ为阳性，反之为阴性。

１．３　ＩＬ２３、ＩＬ３５测定　抽取患者及对照组人员静脉血３

ｍＬ，留取血清备检。操作过程严格按照试剂说明书进行。

１．４　细胞免疫功能测定　抽取患者及对照组人员ＥＤＴＡ抗

凝静脉血２ｍＬ备检。美国ＢＤ公司ＦＡＣＳＣａｌｉｂｕｒ流式细胞

仪，试剂采用ＢＤ公司ｓｉｍｕｌｔｅｓｔＩＭＫＩｙｍｐｈｏｃｙｔｅｋｉｔ试剂盒。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１０．０软件统计。犘＜０．０５为差

异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＡＳＳＴ检测结果　５３例慢性荨麻疹患者中，３３例患者测

试结果为阳性，２０例位阴性。

２．２　ＩＬ２３、ＩＬ３５测定　ＡＳＳＴ 阳性组［ＩＬ３５ （５５．７８±

３４．４２）ｎｇ／ｍＬ、ＩＬ２３（３５．６０±１６．１６）ｎｇ／ｍＬ］，ＡＳＳＴ阴性组

［ＩＬ３５（６１．２５±３１．８９）ｎｇ／ｍＬ、ＩＬ２３（３３．３０±１８．２４）ｎｇ／

ｍＬ］与对照组比较，两组患者血清ＩＬ３５浓度均升高，ＩＬ２３浓

度降低，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。两组患者检测结果相

比较差异无统计学意义。

２．３　细胞免疫功能检测　与对照组相比，两组患者外周血

ＣＤ８＋细胞降低，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋升高，Ｂ细胞降低，差异有统计学

意义，其中ＡＳＳＴ阳性组Ｂ细胞降低更为显著。两组患者结果

比较差异无统计学意义。见表１。

表１　　慢性荨麻疹患者细胞免疫功能检测结果（％）

项目
ＡＳＳＴ阳性组

（狀＝３３）

ＡＳＳＴ阴性组

（狀＝２０）

对照组

（狀＝３０）

ＣＤ３＋ ６５．０３±６．６１ ６５．８５±９．２０ ６８．２３±１０．４６

ＣＤ４＋ ４１．７０±６．２３ ４２．１５±８．７０ ４１．５０±７．０６

ＣＤ８＋ ２３．３３±５．７１ ２３．１０±４．８０ ２６．７３±５．８７

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １．９１±０．６４ １．９２±０．５６ １．６１±０．３５

Ｂ １３．０６±３．５７ １３．５５±４．４１ １６．１０±４．０９

ＮＫ １９．８２±６．６０ ２０．４５±３．９７ １８．０７±５．２８

　　：与对照组相比，犘＜０．０５；：与对照组相比，犘＜０．０１。
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受精时，胚胎仅２／１８的可能具有正常表型，而１６／１８则可能为

染色体缺失或重复而发生自然流产、死胎或畸胎；罗伯逊易位

１例，该异常核型虽然有易位染色体短臂的缺失，但该短臂基

本无编码基因，其遗传效应不明显，携带者的表型和智力也一

般发育正常，如果为同源罗伯逊易位其配子皆为异常，无生育

正常后代的可能，本例为非同源罗伯逊易位，理论上可形成６

种配子，其中只有１／６可能为正常，１／６为平衡易位携带者，４／

６为异常配子，收集后有２／６的可能生育表型正常的后代，余

为染色体异常患者，多发生流产。

９号染色体臂间倒位虽然被认为是群体中的多态现象，在

人群中的发生率为１％～３％
［７］，与不良妊娠密切相关［８］。本

研究臂间倒位染色体理论上可形成４种配子，１／４正常，１／４为

倒位携带，２／４为异常染色体（部分重复或缺失），与婚后不育、

月经期延长、早期流产和死产的关系密切；染色体长臂异染色

质增加亦属于染色体多态现象，本流产群体中发现３例９号染

色体长臂异染色质增加和１例 Ｙ染色体长臂异染色质增加，

均行Ｃ带检测证实。目前关于Ｙ染色体长臂异染色质增加与

流产的关系尚存在争议。晋学飞等［９］研究认为，Ｙ染色体中异

染色质过度重复的ＤＮＡ可能与有丝分裂发生错误、基因调节和

细胞分化等有关，从而导致不良妊娠，应重视Ｙ染色体异常。

综上，父母的染色体异常与流产密切相关，临床上应重视

对自然流产患者尤其是原因不明的反复自然流产的夫妻双方

进行外周血染色体检查，以明确病因，指导优生优育［１０１２］。
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性研究［Ｊ］．中华医学遗传学杂志，２０１１，２８（５）：５８９５９０．

［９］ 晋学飞，刘楠，那万里，等．染色体异常男性不育实验诊断分析

［Ｊ］．中国实验诊断学，２０１０，１４（９）：１４７０１４７１．

［１０］高久春，祁聪阳，郑贤红，等．Ｙ染色体异常对男性生育力的影响

［Ｊ］．中国妇幼保健，２００７，２２（３５）：５０１１５０１３．
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宁夏医学杂志，２０１２，３４（９）：９３５９３７．
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标记免疫分析与临床，２０１１，１８（６）：３８２３８４．

（收稿日期：２０１２１２１８）
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３　讨　　论

近年来，人们发现慢性荨麻疹中有约半数为自身免疫性荨

麻疹。根据患者向皮内注射自体血清（ＡＳＳＴ）后出现红斑风

团的反应，可以提示患者体内存在功能性自身抗体。ＡＳＳＴ试

验虽然不是自身免疫性荨麻疹的确证试验，但是当反应在３０

ｍｉｎ内，且红斑风团直径比注射生理盐水处不小于１．５ｍｍ

时，该试验的敏感度和特异度分别可达７１％和８１％
［２］。因此，

临床常将ＡＳＳＴ作为自身免疫性荨麻疹的筛选试验。本次研

究显示５３例慢性荨麻疹患者中有３３例（６２．２６％）为阳性，２０

例（３７．７４％）为阴性，与国际报道几率接近
［３］。

调节性Ｔ细胞的主要功能是在体内和体外抑制ＣＤ４、ＣＤ８

或Ｂ细胞的活化、增殖和免疫效应，在抑制自身免疫性疾病发

展、移植耐受、肿瘤免疫逃逸等方面发挥重要作用。ＩＬ３５是

２００７年新发现的细胞因子，它由Ｔｒｅｇ特异性产生，可能是促

使Ｔｒｅｇ细胞发挥最大免疫抑制功能的关键细胞因子
［４］。在体

外，ＩＬ３５能促进Ｔｒｅｇ的分化，抑制Ｔｈ１７细胞的分化。因此，

ＩＬ３５是通过调节ＣＤ４＋ 细胞的分化实现对自身免疫疾病的

调控。

ＩＬ２３与ＩＬ３５虽同属ＩＬ１２家族，但功能不同。ＩＬ２３有

促进Ｔｈ１型免疫反应，激活记忆性Ｔ细胞，记忆性Ｔ细胞被激

活后，分泌大量ＩＦＮγ，Ｉｌ１７，从而调节Ｔｈ１７细胞的功能，引起

机体炎症反应。ＩＬ２３不仅是Ｔｈ１７细胞分化的促进者，也是

Ｔｈ１７细胞增殖、存活和发挥免疫功效的必要因素。Ｔｈ１７细胞

和Ｔｒｅｇ细胞对免疫系统的调节作用相反，其分化过程相互抑

制。许多研究显示Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ失衡是导致自身免疫性疾病的

发病机制之一［５］。

与对照组相比，ＡＳＳＴ阳性组和 ＡＳＳＴ阴性组ＩＬ３５浓度

均明显升高，提示Ｔｒｅｇ细胞的分化有可能增高，ＣＤ４
＋、ＣＤ８＋

或Ｂ细胞的活化增殖可能受抑制。两组患者ＩＬ２３浓度明显

降低，说明由ＩＬ２３介导Ｔｈ１型免疫反应有可能降低，Ｔｈ１７细

胞免疫效应下降。从细胞免疫功能检测结果分析发现，两组患

者ＣＤ８＋细胞百分比降低，提示ＣＤ８＋细胞活化增殖受抑制，间

接导致ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值上升，Ｂ细胞比值下降，与ＩＬ３５、ＩＬ

２３检测结果的变化相一致。以上说明慢性荨麻疹患者机体不

仅存在Ｔｈ／Ｔｈ２失衡，还极有可能存在Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ不平衡，导

致病情反复迁延。另外，患者和对照ＣＤ４＋细胞未显示出有差

异，与ＩＬ３５的抑制功能似乎相矛盾，还需进一步研究。

ＡＳＳＴ阳性组说明患者体内有自身抗体存在，但检测结果

显示与ＡＳＳＴ阴性组均无差别，是否样本量较小的缘故，还需

继续观察。
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