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  摘 要:目的 探 讨 单 纯 疱 疹 病 毒 性 角 膜 炎 患 者 血 清 干 扰 素-γ(IFN-γ)、丙 二 醛(MDA)水 平 及 意 义。
方法 选取2017年2月至2018年12月在该院治疗的单纯疱疹病毒性角膜炎患者120例(观察组),其中角膜上皮

炎82例,角膜基质炎38例;另选取体检健康者100例作为对照组,检测两组血清IFN-γ和 MDA水平。结果 观

察组血清IFN-γ[(12.02±2.01)pg/mL]明显低于对照组[(21.01±3.28)pg/mL],差异有统计学意义(P<
0.05);观察组血清 MDA[(8.02±1.10)nmol/mL]明显高于对照组[(3.81±1.02)nmol/mL],差异有统计学

意义(P<0.05);观 察 组 角 膜 基 质 炎 患 者 血 清IFN-γ[(9.10±2.02)pg/mL]明 显 低 于 角 膜 上 皮 炎 患 者

[(13.40±1.92)pg/mL],差异有统计学意义(P<0.05);观察组角膜基质炎患者血清 MDA[(10.55±1.23)

nmol/mL]明显高于角膜上皮炎患者[(6.88±1.03)nmol/mL],差异有统计学意义(P<0.05);血清IFN-γ和

MDA呈负相关(r=-0.239,P<0.05)。结论 单纯疱疹病毒性角膜炎患者血清IFN-γ水平降低,而血清

MDA水平升高,与角膜炎类型有一定关系。
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Abstract:Objective To
 

investigate
 

the
 

serum
 

levels
 

of
 

interferon-γ
 

(IFN-γ)
 

and
 

malondialdehyde
 

(MDA)
 

in
 

patients
 

with
 

herpes
 

simplex
 

keratitis
 

and
 

their
 

significance.Methods 120
 

patients
 

with
 

herpes
 

simplex
 

keratitis
 

(observation
 

group)
 

were
 

selected
 

from
 

February
 

2017
 

to
 

December
 

2018,including
 

82
 

cases
 

of
 

corneal
 

epithelitis
 

and
 

38
 

cases
 

of
 

corneal
 

stromal
 

inflammation;100
 

healthy
 

persons
 

were
 

selected
 

as
 

con-
trol

 

group;The
 

serum
 

levels
 

of
 

IFN-and
 

MDA
 

were
 

detected
 

in
 

the
 

two
 

groups.Results The
 

serum
 

IFN-γ
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

(12.02±2.01)
 

pg/mL,which
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
[(21.01±3.28)pg/mL],the

 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);while
 

the
 

serum
 

MDA
 

was
 

(8.02±1.10)nmol/mL,which
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

[(3.81±1.02)nmol/

mL],the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);The
 

serum
 

IFN-γ
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

corneal
 

epi-
thelitis

 

of
 

observation
 

group
 

was
 

(9.10±2.02)
 

pg/mL,which
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

corneal
 

epithelitis[(13.40±1.92)pg/mL],the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);While
 

the
 

serum
 

MDA
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

corneal
 

epithelitis
 

of
 

observation
 

group
 

was
 

(10.55±1.23)
 

nmol/mL,

which
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

corneal
 

epithelitis
 

[(6.88±1.03)nmol/mL],the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);There
 

was
 

a
 

negative
 

correlation
 

between
 

serum
 

IFN-γ
 

and
 

MDA
 

(r=-0.239,P<0.05).Conclusion In
 

patients
 

with
 

herpes
 

simplex
 

keratitis,the
 

level
 

of
 

serum
 

IFN-γ
 

decrease,while
 

the
 

level
 

of
 

serum
 

MDA
 

increase,which
 

has
 

a
 

certain
 

relationship
 

with
 

the
 

type
 

of
 

keratitis.
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  单纯疱疹病毒性角膜炎是由Ⅰ型单纯疱疹病毒 感染引起的角膜炎症,也是临床常见的致盲性眼病之
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一,原发性感染常发生于婴幼儿时期,但婴幼儿时期

极少发病,形成潜伏感染,在日照、外伤、发热、月经期

或情绪紧张等诱因刺激下发作[1]。有研究发现,氧化

应激损伤、免疫异常在单纯疱疹病毒性角膜炎的发生

和进展中发挥重要的作用。患者血清、泪液等组织液

中某些炎性细胞因子水平异常,通过实验室检测相关

指标水平有助于单纯疱疹病毒性角膜炎的诊断和病

情评估[2]。
单纯疱疹病毒性角膜炎机体处于免疫功能紊乱

状态,T细胞可启动局部免疫反应,引起组织损伤。
干扰素-γ(IFN-γ)是由Th1细胞分泌的细胞因子,主
要介导机体细胞免疫反应和炎性反应,其水平下降反

映机 体 细 胞 免 疫 功 能 处 于 低 下 状 态[3]。丙 二 醛

(MDA)是生物膜脂质过氧化损伤的副产物,是临床

常用的氧化应激指标[4]。本研究探讨了单纯疱疹病

毒性角膜炎患者血清IFN-γ、MDA水平及意义,现将

结果报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年2月至2018年12月在

本院治疗的单纯疱疹病毒性角膜炎患者120例(观察

组),其中角膜上皮炎82例,角膜基质炎38例。纳入

标准:(1)诊断符合裂隙灯显微镜等检查确诊;(2)年
龄大于18岁;(3)患者及家属知情同意。排除标准:
(1)有眼部手术史;(2)合并有恶性肿瘤、血液系统疾

病、免疫系统疾病、肝肾功能障碍等疾病;(3)合并有

青光眼、虹膜炎、白内障等其他眼部疾病。另选取同

期体检健康者100例作为对照组,观察组和对照组一

般资料比较差异无统计学意义(P>0.05),见表1。
表1  两组一般资料比较

组别 n
男/女

(n/n)
年龄(岁,x±s)

体质量指数

(kg/m2,x±s)

观察组 120 77/43 34.28±5.82 22.04±2.93

对照组 100 70/30 33.28±6.10 21.82±3.02

t 0.837 1.242
 

0.547
 

P 0.360 0.216
 

0.585

1.2 检测方法 所有研究对象均于清晨抽取空腹肘

静脉血2
 

mL,以转速3
 

000
 

r/min、离心半径10
 

cm离

心10
 

min,取血清冻存于-80
 

℃冰箱,统一采用酶联

免疫吸附法检测血清IFN-γ和 MDA水平。试剂盒

生产厂家:南京建成生物工程研究所,严格按照试剂

盒说明书操作。检测仪器:美国伯腾公司ELX800多

功能酶标仪,于540
 

nm读取吸光度(A)值,采用标准

品绘制标准曲线,计算样本IFN-γ和 MDA水平。

1.3 统计学处理 采用SPSS19.0统计学软件进行

分析,计量资料采用x±s表示,组间比较使用独立样

本t检验,计数资料比较使用χ2 检验。检验水准α=
0.05,P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 观察组和对照组血清IFN-γ和 MDA水平比较

 观察组血清IFN-γ明显低于对照组,差异有统计学

意义(P<0.05);观察组血清 MDA明显高于对照组,
差异有统计学意义(P<0.05),见表2。

表2  观察组和对照组血清IFN-γ和 MDA
   水平比较(x±s)

组别 n IFN-γ(pg/mL) MDA(nmol/mL)

观察组 120 12.02±2.01 8.02±1.10

对照组 100 21.01±3.28 3.81±1.02

t -24.933
 

29.211
 

P 0.000
 

0.000

2.2 观察组不同类型患者血清IFN-γ和 MDA水平

比较 观察组角膜基质炎患者血清IFN-γ明显低于

角膜上皮炎患者,差异有统计学意义(P<0.05);而观

察组角膜基质炎患者血清MDA明显高于角膜上皮炎

患者,差异有统计学意义(P<0.05),见表3。
表3  观察组不同类型患者血清IFN-γ和

   MDA水平比较(x±s)

组别 n IFN-γ(pg/mL) MDA(nmol/mL)

角膜上皮炎 82 13.40±1.92 6.88±1.03

角膜基质炎 38 9.10±2.02 10.55±1.23

t 11.226
 

-17.053
 

P 0.000
 

0.000
 

2.3 相关性分析 将观察组血清IFN-γ和 MDA进

行相关分析,结果显示,血清IFN-γ和 MDA呈负相

关(r=-0.239,P<0.05),见图1。

图1  血清IFN-γ和 MDA相关分析

3 讨  论

  单纯疱疹病毒性角膜炎是眼科临床常见的严重

角膜病变,近年来其发病率呈现上升趋势,由于角膜

浅层有丰富的三叉神经末梢分布,一旦发生感染后可
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引起疱疹性水疱、眼痛、流泪,如形成瘢痕可严重影响

患者的视功能。根据病变侵犯范围可将其分为角膜

上皮炎和角膜基质炎[5]。如不及时给予有效治疗,可
能引起角膜穿孔甚至失明[6]。单纯疱疹病毒对人体

的传染性强,原发感染仅见于对单纯疱疹病毒无免疫

力的儿童,以6个月至5岁儿童最常见。继发感染多

见于大龄儿童和成人。原发感染后病毒终生潜伏,在
日照、感冒、发热、疟疾、情绪波动、月经、应用糖皮质

激素、退翳及创伤等非特异性刺激下发作。成年人血

清抗体阳性率较高,但仅有部分出现临床症状,因此

血清抗体对单纯疱疹病毒性角膜炎的诊断和病情评

估意义不大[7]。
单纯疱疹病毒性角膜炎的发病机制比较复杂,已

有的研究认为与单纯疱疹病毒感染、局部免疫异常状

态、氧化应激反应等有关[8]。有研究表明,单纯疱疹

病毒性角膜炎患者的泪液、血液中氧化应激因子、免
疫因子水平处于异常状态[9]。由于单纯疱疹病毒性

角膜炎主要以局部免疫反应为主,泪液中各指标水平

变化比血液中明显[10]。但由于泪液标本获取量较少,
易受到污染,临床获取不易,临床上一直致力于研究

血清指标的变化在单纯疱疹病毒性角膜炎诊断和病

情评估中的作用[11]。
病毒感染后机体出现明显的免疫异常状态,T细

胞参与单纯疱疹病毒性角膜炎发病和进展。T细胞

可启动局部免疫反应,引起组织免疫炎性损害[12]。

CD4+T淋巴细胞是调节机体炎性反应的主要细胞亚

群,其分泌的细胞因子参与免疫反应过程。CD4+T
淋巴细胞亚群分为Th1和Th2两大类,其中Th1细

胞主要介导细胞免疫反应和炎性反应,对细菌、病毒

等致病微生物产生杀灭作用,发挥机体自身抗感染作

用;Th2细胞主要介导体液免疫反应、下调异常升高

的免疫反应,并可促进炎症修复。Th1/Th2的平衡状

态参与维持机体免疫稳态[13]。

IFN-γ是由Th1细胞功能分泌的细胞因子,可调

控30个基因的表达水平,产生多种细胞反应。有研

究发现,IFN-γ可促进 NK细胞活性,促进抗原呈递

和提高巨噬细胞溶酶体活性介导与细胞毒相关的免

疫应答,具有抗病毒、抗肿瘤和免疫调控等生理作用,
参与机体抗感染过程[14]。本研究发现,单纯疱疹病毒

性角膜炎血清IFN-γ水平明显低于健康人群。这一

结果提示,机体细胞免疫功能低下是引起单纯疱疹病

毒性角膜炎主要原因之一。单纯疱疹病毒性角膜炎

中角膜基质炎患者血清IFN-γ水平明显低于角膜上

皮炎患者。这一结果提示,机体细胞免疫功能低下更

易引起角膜深层的病毒感染,病情更加严重。
氧化应激失衡与单纯疱疹病毒性角膜炎的发生

和进展密切相关,可能与单纯疱疹病毒感染后导致的

抗氧化能力受损有关。在氧化应激状态下,氧自由基

大量生成,攻击生物膜的不饱和脂肪酸而引起脂质过

氧化损伤[15]。MDA是脂质过氧化反应的副产物,可
影响细胞DNA合成,影响蛋白质活性。自由基反应

活跃进一步加重角膜组织损伤,使病情恶化[16]。本研

究发现,单纯疱疹病毒性角膜炎血清 MDA水平明显

高于健康人群。这一结果提示,氧化应激损伤是引起

单纯疱疹病毒性角膜炎主要原因之一。单纯疱疹病

毒性角膜炎中角膜基质炎患者血清MDA水平明显高

于角膜上皮炎患者。这一结果提示,机体氧化应激损

伤程度严重更易引起角膜深层的病毒感染,病情更加

严重。
本研究还对单纯疱疹病毒性角膜炎患者血清

IFN-和 MDA水平进行相关性分析,发现血清IFN-γ
和 MDA呈负相关。这一结果提示,单纯疱疹病毒性

角膜炎患者细胞免疫功能越差,机体氧化应激损伤越

严重。

4 结  论

  本研究创新点在于通过分析单纯疱疹病毒性角

膜炎患者血清IFN-γ水平降低,而 MDA水平升高,
得出患者血清IFN-和 MDA水平与角膜炎类型有一

定关系,同时两者间呈负相关。本研究也存在一定的

不足之处,本研究样本量较小,并且没有进行长期随

访,可能影响实验结果,对更加长期应用治疗方案有

待进一步观察。
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