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!!摘!要"目的!探讨频繁复发肾病综合征#[4X5$患儿外周血程序性死亡蛋白配体"阳性#1*.7"@ $S细
胞比例及意义!进一步探究[4X5的可能发病机制&方法!选取#'#"年?月至#'##年#月该院&!例初次发
病的原发性肾病综合征#1X5$患儿!随访"年!根据复发的频次!分为 [4X5组#%"例$和非频繁复发组
#X[4X5!%F例$&另选取同期该院门诊#!例体检健康儿童作为健康对照组&于研究组患儿糖皮质激素#-)$
治疗前%治疗缓解后及健康对照组儿童体检时分别采取静脉血标本&采用流式细胞术检测各组儿童外周血

)*"B@1*.7"@S细胞比例%)*"B@)*#?AD)*#F@S细胞%)*"B@)*#?AD)*%!ADS细胞&结果!-)治疗前!与健
康对照组比较![4X5组%X[4X5组患儿外周血 1*.7"@ S 细胞比例均明显升高#! $'$'($!)*"B@

)*#?AD)*#F@S细胞比例均明显降低#!$'$'($!)*"B@)*#?AD)*%!ADS细胞比例差异无统计学意义#!%
'$'($"与X[4X5组比较![4X5组1*.7"@S细胞比例明显升高#!$'$'($!)*"B@)*#?AD)*#F@S细胞比例
明显降低#!$'$'($&-)治疗后![4X5组较 X[4X5组及健康对照组的1*.7"@S细胞比例均明显升高
#!$'$'($&与治疗前比较!治疗后[4X5组%X[4X5组患儿外周血1*.7"@S细胞比例均明显下降#!$
'$'($!)*"B@)*#?AD)*#F@S细胞比例均明显升高#!$'$'($&[4X5组-)治疗前1*.7"@S细胞比例与总

S细胞计数#4_'$(#!!!_'$''#$%293#4_'$%F"!!_'$'?'$呈正相关!与+7S#4_a'$?&"!!_'$''B$呈
负相关&结论![4X5患儿中存在1*.7"@S细胞%)*"B@)*#?AD)*#F@S细胞比例异常!其可能参与1X5患
儿的频繁复发过程&
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!!原发性肾病综合征$1X5%为儿童最常见的肾小
球疾病之一'该疾病的一线用药为糖皮质激素(通常
大多数患儿初次治疗对糖皮质激素$-)%敏感(但约

B'̂ 患儿出现复发(其中半数患儿出现频繁复发(称
为频繁复发肾脏综合征$[4X5%)"*(这部分患儿即使
加用免疫制剂疗效仍欠佳(且频繁复发会影响患儿肾
脏功能及预后'[4X5的发病机制目前尚不清楚'
既往研究多认为([4X5的发病机制与,细胞亚群紊
乱及致病,细胞因子)#*升高有关'近年来(随着S淋
巴细胞耗竭剂利妥昔单抗$:DIP0DQ;T(4,]%在1X5
中的成功应用(研究者发现其可有效地降低疾病复发
频次(这提示S细胞免疫可能在[1X5的病理生理学
中起关键作用)%*'

调节性S细胞$S:H9E%是一群具有免疫抑制作用
的S淋巴细胞亚群(其通过分泌负性细胞因子)如白
细胞介素$27%."'*和靶细胞膜表面分子)如程序性死
亡蛋白配体"$1*.7"%*的相互作用发挥抑制作用)?*'

S:H9E已被证明与多种炎症和自身免疫性疾病相
关)?*'过渡性S细胞$)*"B@)*#?AD)*%!AD%和记忆
性S细胞$)*"B@)*#?AD)*#F@%是在人类外周血中已
被证明的两大富含S:H9E的S细胞亚群)?*'72等)(*在

糖尿病肾病患者中发现(循环)*"B@)*#?AD)*%!ADS
细胞数与肾小球滤过率$H-[4%和血清27."'水平呈
正相关(与肾病患者尿蛋白水平呈负相关'研究显
示(在过敏性紫癜肾炎$b51X%患者中(仅在患有蛋白
尿 或 大 量 蛋 白 尿 的 b51X 患 者 中 )*"B@

)*#?AD)*#F@S细胞比例降低)&*'以上研究提示这两
大S细胞亚群参与了肾小球疾病发生发展'

)*"B@1*.7"@S细胞可以通过膜表面分子1*.
7"直接与免疫细胞相互作用(在类风湿关节炎
$4+%)F*+感染)!*及癌症)B*等疾病中发挥抑制,细胞
免疫作用'然而(-4c\+75>+等)"'*研究表明(1*.
"+1*.7"@,细胞及S细胞在原发性增殖性$1-X%和
非增殖性肾小球肾炎$X1-X%中均显著上升(参与疾

病炎症状态(提示)*"B@1*.7"@S细胞可能参与肾
小球疾病的免疫损伤'目前 [4X5患儿中 )*"B@

1*.7"@S细胞变化情况尚不清楚'本研究通过流式
细胞术检测患儿外周血)*"B@)*#?AD)*%!ADS细胞+

)*"B@)*#?AD)*#F@S细胞+)*"B@1*.7"@S细胞比
例(探讨[4X5患儿的可能发病机制'

A!资料与方法

A$A!一般资料!选取#'#"年?月至#'##年#月在
本院确诊的&!例$男?!例(女#'例%初发激素敏感

1X5患儿作为研究组(年龄 "$(""?$' 岁(平均
$F$%%f%$??%岁'另选取同期在本院体检健康的#!
例$男#'例(女!例%儿童作为健康对照组(年龄为

"$(""?$'岁(平均$&$!%f%$F%%岁'
研究组1X5诊断符合中华医学会儿科学分会

#'"&年发布的.儿童激素敏感+复发"依赖肾病综合征
诊治循证指南$#'"&%/)""*的标准!$"%大量蛋白尿(即

#?A尿蛋白定量$Z)[1%&('Q9"=9(或晨尿的尿蛋
白"肌酐$Q9"Q9%&#$'("周内%次晨尿蛋白定性为

@@@"@@@@&$#%低蛋白血症(血浆白蛋白$#(
9"7&$%%高脂血症(即血清胆固醇高于($FQQ8M"7&
$?%存在不同程度水肿'以上?项中$"%和$#%为1X5
诊断的必要条件'排除标准!$"%未复发+使用免疫制
剂患儿&$#%存在感染+免疫性疾病+内分泌疾病及恶
性肿瘤等继发性因素患儿'

研究组患儿门诊定期随访"年(根据复发频次分
为[4X5组$%"例%和X[4X5组$%F例%'非频繁复
发肾病综合征$X[4X5%!首次完全缓解后&个月内
复发"次(或"年内复发""%次'频繁复发肾病综
合征$[4X5%!经-)标准疗程治疗后缓解(但病程中
半年内复发&#次(或"年内复发&?次'

各组儿童性别+年龄+体重等基本资料比较(差异
均无统计学意义$!%'$'(%(见表"'所有研究对象
均签署知情同意书(本研究经徐州医科大学附属医院
伦理委员会审批通过$审批号!]c[c#'##.>7"%&.'"%'
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表"!!各组儿童基本资料比较

组别 (
年龄

$If=(岁%

性别

$男"女(("(%

体重

)D$!#((!F(%(=9*

X[4X5组 %F ($BBf#$B' #&""" #%$''$#'$''(%!$('%

[4X5组 %" F$"Bf#$B! ##"B #!$''$"!$''(?&$''%

健康对照组 #! &$!%f%$F% #'"! #%$('$"!$''(%B$('%

&"!#"# "$#F% '$'"" '$#?(

! '$#!( '$BB( '$!!(

A$B!主要试剂与仪器!SW&('标记的抗人)*"B抗
体++1)标记的抗人 )*#?抗体+[2,)标记的抗人

)*#F单克隆抗体+1H:LJ.)O($(标记的抗人)*%!抗
体+SW?#"标记的抗人 )*#F? 抗体$SD8MH9H<N公
司%(754[8:IHEE;,3 型流式细胞仪$美国 S*SD8ELD.
H<LHE%[+)5*GD;流式细胞分析软件$美国 S*SD8.
ELDH<LHE%'

A$C!治疗方法及疗效判定!所有研究组患儿均给予
诱导缓解及巩固维持治疗(并在-)治疗前和治疗后
缓解期$即治疗后?周%采集血液标本'初次发病时
均给予醋酸泼尼松片$江苏恒瑞制药有限公司(批号!

#''##&%#Q9"$=9#N%(分%次口服治疗(正规减量'
疗效判定!完全缓解以血生化+尿检完全正常为标准'

1X5复发的诊断标准!停药后连续%N(Z)[1&('
Q9"=9(或晨尿的尿蛋白"肌酐$Q9"Q9%&#$'(或晨
尿的尿蛋白由阴性转为@@@"@@@@'

A$D!检测方法!于健康对照组儿童体检时及研究组
患儿 -)治疗前和治疗后缓解期抽取清晨空腹静脉
血#Q7(乙二胺四乙酸$/*,+%抗凝'采用密度梯
度离心法分离单个核细胞(#('':"QD<离心弃上清(
磷酸盐缓冲液$1S5%洗涤#次后(再用1S5重悬细
胞(调整浓度为"̀ "'&"Q7(吸取"''#7(加入)*"B.
SW&('+)*#?.+1).)OF+)*%!.1H:LJ.)O($(+)*#F.
[2,)+)*#F?.SW?#"各"#7混匀'每个对照管加入
抗+1)+[2,)+SW&('+SW?#"标记的同型抗体(室温
避光孵育"("%'QD<后加入红细胞裂解液混匀静置

"(QD<(后加入#Q71S5洗涤(#('':"QD<离心弃
上清(再加#Q71S5洗涤"次(弃上清(于流式细胞
仪检测并用)HMMdPHEI软件进行分析'

A$E!临床数据收集!收集各组儿童血清白蛋白
$+7S%+Z)[1+血尿素氮$SZX%+血肌酐$5L:%+总S
$)*"B@S%细胞计数及免疫球蛋白29-+293 水平等
临床数据'

A$F!统计学处理!采用5155#($'统计软件进行数
据分析'计数资料用例数或率表示(组间比较采用!#

检验'计量资料先进行正态性检验(符合正态分布的
数据用If=表示(多组间比较采用单因素方差分析

$8<H.R;O+X6W+%检验(两组间比较采取75*.5检
验和,;QA;<HE5#检验&同组治疗前后比较采用配对
样本5检验'不符合正态分布的计量资料用D$!#((

!F(%表示(多组间比较采用 >:PE=;M.\;MMDE# 检验(
两组间比较采用 3;<<.\ADI<HO* 检验&同组治疗前
后比较采用配对 \DML808<+ 检验'正态性数据相关
性分析采用1H;:E8<相关分析法(非正态数据相关性
分析采用5JH;:Q;<相关分析法'以!$'$'(为差
异有统计学意义'

B!结!!果

B$A!各组儿童临床数据比较!-)治疗前(与健康对
照组比较([4X5组+X[4X5组)*"B@S细胞+293
及Z)[1升高(+7S+29- 降低(差异有统计学意义
$!$'$'(%&[4X5组较 X[4X5组的)*"B@S细胞
计数和293明显升高(+7S+29-明显降低(差异均有
统计学意义$!$'$'(%'-)治疗后(与健康对照组
比较([4X5组+X[4X5组的 )*"B@S细胞+293+

29-+5L:+SZX++7S及 Z)[1变化差异均无统计学
意义$!%'$'(%&[4X5组+X[4X5组 )*"B@S细
胞+293 及 Z)[1均较同组治疗前明显下降(+7S+

29-均较同组治疗前明显升高(差异均有统计学意义
$!$'$'(%(5L:+SZX与同组治疗前比较差异无统计
学意义$!%'$'(%'见表#'

B$B!两组患儿S淋巴细胞比例情况比较!-)治疗
前(与健康对照组比较([4X5组+X[4X5组患儿外周
血1*.7"ADS细胞比例明显升高()*"B@)*#?AD)*#F@S
细胞比例明显降低(差异均有统计学意义$!$'$'(%&

[4X5组较X[4X5组患儿外周血1*.7"ADS细胞比例
升高更为明显()*"B@)*#?AD)*#F@S细胞比例降低
更为明显(差异均有统计学意义$!$'$'(%'-)治
疗后([4X5组患儿外周血1*.7"ADS细胞比例仍高
于健康对照组(且[4X5组仍高于 X[4X5组(差异
有统计学意义$!$'$'(%&X[4X5组与健康对照组

1*.7"ADS细胞比例差异无统计学意义$!%'$'(%&各

组)*"B@)*#?
AD

)*#F@ S细胞比例比较(差异无统计
学意义$!%'$'(%&[4X5组+X[4X5组患儿外周血

1*.7"ADS 细胞比例均较同组治疗前明显下降(

)*"B@)*#?AD)*#F@ S细胞比例均较同组治疗前明
显升高(差异有统计学意义$! $'$'(%')*"B@

)*#?AD)*%!ADS细胞比例在各组各时期变化差异无
统计学意义$!%'$'(%'见表%'

B$C![4X5组1*.7"@S细胞+)*"B@)*#?AD)*#F@

S细胞与临床数据的相关性分析!-)治疗前![4X5
组1*.7"@S细胞比例与 )*"B@S细胞计数$4_
'$(#!(!_'$''#%+293$4_'$%F"(!_'$'?'%呈正
相关(与+7S$4_a'$?&"(!_'$''B%呈负相关(而
与29-无相关性$4_a'$"#?+'$#'!(均!%'$'(%&
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[4X5组 )*"B@ )*#?AD)*#F@S细胞比例与293+

+7S+29-+)*"B@S细胞计数无相关性$4_'$"!B+

a'$"#'+a'$"&B+a'$"?B(均!%'$'(%'-)治疗
后![4X5组1*.7"@S细胞比例与)*"B@S细胞计
数$4_'$?%F(!_'$'"?%+293 $4_'$(&#(! _

'$''"%呈正相关(而与 +7S+29- 无相关性$4_
a'$%?#+a'$"#?(均!%'$'(%&[4X5 组 )*"B@

)*#?AD)*#F@S细胞比例与293++7S+29-+)*"B@S
细胞 计 数 无 相 关 性 $4_'$"&%+'$'&%+'$"?#+

a'$#?"(均!%'$'(%'见图"+#'

表#!!各组儿童临床数据比较#If=或D$!#(%!F(&'

项目
X[4X5组$(_%F%

治疗前 治疗后

[4X5组$(_%"%

治疗前 治疗后
健康对照组$(_#!%

293$9"7% "$?!$"$"?("$!B%;T '$!B$'$&#("$'%% "$!"$"$('(#$#(%;TL '$B&$'$F'("$#"% '$B&$'$FF("$"F%

29-$9"7% %$%%f"$#!;T "'$?Bf#$&F #$&?f"$'";TL "'$#Bf#$#& "'$F#f#$?%

+7S$9"7% "&$('$"?$B'("F$?(%;T ?!$!'$??$#(((#$&'% "?$%'$"%$(%("($&?%;TL ?B$?'$?F$('((#$B'% ?!$F($?($B!(('$B!%

5L:$#Q8M"7% %%$''$#($''(%B$''% #B$''$#%$''(%&$''% %&$''$%'$''(?($''% #!$''$#%$%&(%F$''% #!$('$#%$(#(%F$F(%

SZX$#Q8M"7% ?$"!$%$?((($&B% ?$%B$%$?#(($?%% ?$'&$%$'!(?$?F% %$B"$%$'%(?$?&% %$!&$%$#%(($"(%

)*"B@S细胞$个% (%"$(Ff"B!$B!;T %?%$&(fB%$?# &%?$B?f#?%$?';TL %?%$'&f""#$(% %?#$%#f"#F$'#

Z)[1$Q9"=9% ""'$(%$!#$"%("&%$#!%;T F$'?$($''(!$#!% ""'$(%$F&$('(#"?$&%%;T F$'%$?$?((F$B(% F$?!$&$%F(B$%'%

!!注!与健康对照组相比(;!$'$'(&与同组治疗后相比(T!$'$'(&与X[4X5组相比(L!$'$'('

表%!!各组儿童各S淋巴细胞亚群水平比较$If=%̂ &

组别 ( 时间 1*.7"@S细胞 )*"B@)*#?AD)*#F@S细胞 )*"B@)*#?AD)*%!ADS细胞

X[4X5组 %F 治疗前 '$B#f'$?(;T B$%'f#$!!;T &$F?f#$'#;T

治疗后 '$(&f'$#& "'$#(f"$(& F$&?f"$?&

[4X5组 %" 治疗前 "$"&f'$?";TL F$!'f#$&';TL &$%%f"$!';T

治疗后 '$!"f'$%%;L "'$F?f"$!';L F$F!f"$("

健康对照组 #! '$?(f'$#& ""$#"f%$"F F$'%f#$#"

!!注!与健康对照组相比(;!$'$'(&与同组治疗后相比(T!$'$'('与X[4X5组相比(L!$'$'('

图"!!治疗前1*.7"@S细胞与)*"B@S细胞及血清+7S(293的相关性分析

图#!!治疗后1*.7"@S细胞与)*"B@S细胞及293的相关性分析

C!讨!!论

!![4X5是1X5患儿常见的临床类型之一(属于难
治性肾病范畴(其病因未知'足细胞免疫损伤是该病
中心环节'多项报道发现([4X5的发病机制可能与
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,细胞相关分子的异常有关)#("#*'值得注意的是(

1X5患者外周血中免疫球蛋白的异常变化(以及作用
于S细胞的免疫抑制剂在该病中所显现的疗效(均提
示S细胞参与了1X5的发病)"%."?*')b+X等)%*研究

从S细胞耗竭剂4,]治疗[4X5中观察到了肯定的
疗效(进一步证实了S细胞参与1X5的发病及频繁
复发过程'因此(围绕 S细胞的免疫疗法已成为

[4X5的治疗选择'然而(4,]足量疗程治疗后长期
随访发现仍有部分患儿出现复发(这些患儿后期仍需
要免疫制剂及重复4,]疗程治疗)"(*'因此(本课题
组探讨[4X5的病理生理学发病机制(以期为[4X5
临床诊断及治疗提供新的思路'

本研究结果显示([4X5组及 X[4X5组患儿在
疾病活动期总S细胞绝对计数显著高于健康对照组(
且[4X5组明显高于 X[4X5组(经-)有效治疗后
的缓解期降低(这与以往报道)"&."F*一致(提示[4X5
患儿存在S淋巴细胞的异常扩增状态'>23 等)"!*通

过实验小鼠模型研究表明(在肾小球局部激活的分泌

27.?的S细胞可以诱导足细胞消失和蛋白尿'临床
观察表明(总S淋巴细胞的清除及恢复并不能预测

1X5患儿疾病的缓解及复发(4Z--/X/X,2等)"B*

对膜性肾病的研究结果同样表明(循环总S淋巴细胞
可能不是[4X5中扩增的特异性S细胞'因此(需要
进一步探究不同S淋巴细胞的功能分型在[4X5中
的可能作用机制'

本研究显示([4X5组及 X[4X5患儿 )*"B@

)*#?AD)*#F@S 细胞比例较健康对照组减低(且

[4X5组低于X[4X5组患儿(-)有效治疗后升高(
与阳海平)#'*报道基本一致']26X-等)#"*研究发现(
活动性57/患者的)*"B@)*#?AD)*#F@S细胞亚群
减少(并且与疾病活动相关'过敏性紫癜肾炎患者外
周血 )*#?AD)*#F@S细胞比例降低(且只有在伴血
尿+大量蛋白尿的患者中降低)&*'此外(在接受肾移
植患者中曾观察到)*"B@)*#?AD)*#F@S细胞比例
显著增加(延长了肾移植患者的存活时间)##*'阳海
平)#'*研 究 显 示(1X5 患 儿 外 周 血 中 的 )*"B@

)*#?AD)*#F@S细胞具有调控 ,A"F",:H9免疫平衡
的作用'而,A"F分泌的27."F升高可诱导1X5患
儿肾小球足细胞凋亡)#%*(,:H9降低与 4,]治疗后

3)*患者疾病的早期复发相关)"#*'提示 )*"B@

)*#?AD)*#F@S细胞的功能低下可能与[4X5有关'
本研究显示(-)治疗前([4X5组+X[4X5组患

儿外周血1*.7"@S细胞比例较健康对照组显著上
升(且[4X5组明显高于 X[4X5组(经过 -)治疗
后(X[4X5组1*.7"@S细胞下降(但[4X5组1*.
7"@S细胞仍高于X[4X5组及健康对照组'这提示

1*.7"@S细胞可能在[4X5患儿体内发挥致病作
用'-4c\+75>+等)"'*也发现(1*."@ +1*.7"@,
细胞及S细胞在原发性增殖性$1-X%和非增殖性肾
小球肾炎$X1-X%中均显著上升(促进疾病炎症状
态&该研究还发现1-X患者 ,和S细胞上的1*."
和1*.7"表达高于 X1-X患者和健康对照组(提示

1*."和1*.7"阳性表达淋巴细胞可能与肾小球疾病
的严重程度相关'在系统性红斑狼疮$57/%中(1*.
7"@S细胞的增加与疾病活动指数显著相关(其可以
激活致病性,细胞+S细胞应答)#?*'但这与以往在癌
症等疾病中所表达的抑制机制存在不同)B*'分析可
能原因为!部分研究中1*.7"信号可能与1*."受体
结合而发挥抑制,细胞活化作用(而本研究的1*.7"
信号可能是通过与一种尚未识别的受体结合发挥激

活,细胞作用)#(*'由此推断(1*.7"@S细胞的升高
可能暗示着S细胞的一种活化状态(在1X5中其可
能促进肾小球损伤及疾病频繁复发而不具有调节

作用'
低血清+7S是1X5诊断的特征条件之一(也是

1X5复发的危险因素'本研究结果显示([4X5组血
清+7S明显低于X[4X5组(相关性分析显示[4X5
患儿外周血1*.7"@S细胞比例与血清 +7S呈负相
关(与1/X-等)#&*研究基本一致'cZ 等)#F*研究表

明(1*."信号的激活可以损伤肾小球足细胞'由此
推测 )*"B@ 1*.7"@ S 细胞可能与肾小球的损伤
有关'

293在1X5患儿中明显升高(据推测其升高是
由于介导293合成S细胞发生类型转换的,细胞功
能出现缺陷(且致病机制可能是激活了补体级联反
应'本研究结果显示([4X5组血清293 明显高于

X[4X5组(相关性分析显示[4X5患儿外周血1*.
7"@S细胞比例与)*"B@S细胞和免疫球蛋白293
呈正相关'近期研究显示(肾脏组织中微量293 沉积
可能是微小肾病综合征患儿糖皮质激素抵抗和频繁

复发的重要因素)#!*'此外(在某些形式的局灶性节段
性肾小球硬化$[5-5%中观察到肾小球293 沉积似乎
源自293$连同活化的补体因子%与肾小球细胞损伤
后暴露的表位的结合)#B*'这表明293 可能导致疾病
进展多于代表致病因素'293 可以触发2X5患者肾
小球补体的经典途径)%'*'由此推测(1*.7"@S细胞
可能参与了1X5患儿的体液免疫反应(可能与患儿

293分泌的异常有关'
本研究存在一些不足之处(因为1*.7"@S细胞

在人类外周血中所占比例极少(所以无法对S细胞上

1*.7"表达情况进行分层比较&同时(未能检测全部
的1*."受体及相应的配体表达阳性S细胞比例和下
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游靶基因&样本量较小(且研究方法简单(未能清楚展
示1*.7"@S细胞在1X5中的具体作用机制'因此(
仍需要进一步全面研究 1*."@"1*.7"@"1*.7#@S
细胞对[4X5疾病的作用(并对这些S细胞进行功能
分型'

综上所述()*"B@ )*#?AD)*#F@ S 细胞及 1*.
7"@S细胞的异常可能与[4X5有关(但具体机制有
待进一步研究'1*.7"信号及其在[4X5中的作用
机制极其复杂(有待进一步完善研究该信号在儿童

1X5中的发病机制'

参考文献

)"* >645-++4* ,(+X*/45/X 4 [(V65b25(HI;M$

)ADMNA88N 8<EHIEIH:8DN.EH<EDIDGH <HJA:8IDL EO<N:8QH

L8<ID<PHED<I8;NPMIA88N)V*$1HND;I:XHJA:8M(#'"B(%?
$?%!&?".&?!$

)#*5,+X-6Z 3(51+4,+725$(*+2>2*6Z*W(HI;M$

2QJ;LI8K%A";<N%A#LOI8=D<HED<IAHJ:89:HEED8<8KDN.

D8J;IADL<HJA:8IDLEO<N:8QHNPHI8K8L;MEH9QH<I;M9M8.

QH:PM8ELMH:8EDE;<N QD<DQ;MLA;<9HNDEH;EH)V*$VXH.

JA:8J;IA8M(#'"F(&$%%!"!F."B($
)%* )b+X/c(cZ /7 3(+X-/7/,,2+(HI;M$78<9.

IH:QHKKDL;LO;<NE;KHIO8K:HJH;IHN:DIP0DQ;TI8Q;D<I;D<

:HQDEED8<D<DND8J;IADLLADMNA88N<HJA:8IDLEO<N:8QH!;<

D<IH:<;ID8<;MEIPNO)V*$V+Q58LXHJA:8M(#'##(%%$&%!

""B%."#'F$
)?* )+,+7+X*(3+X5277+3+([/442/4+(HI;M$2Q.

QP<8EPJJ:HEEDGHQHLA;<DEQE8K:H9PM;I8:OSLHMME)V*$

[:8<I2QQP<8M(#'#"("#!&"".FB($
)(* 72,(cZY(dZY(HI;M$*HL:H;EHN<PQTH:8K)*"B$@%

)*#?$AD%)*%!$AD%:H9PM;I8:OSLHMMED<ND;THIDL<H.

JA:8J;IAO)V*$38M2QQP<8M(#'"B(""#!#%%.#%B$
)&* c+X- S(,+X ](]26X- ](HI;M$/KKHLI8K)*?'"

)*?'7ED9<;MD<98<27."'.J:8NPLD<9:H9PM;I8:OSLHMMED<

)AD<HEHLADMN:H<RDIAbH<8LA.5LAg<MHD<JP:JP:;<HJA:D.

IDE)V*$2QQP<8M4HE(#'"F(&($%%!(B#.&'?$
)F*Y+))+/4(6X6[42672(+)65,+)*W(HI;M$1*.

7"$@%:H9PM;I8:OSLHMME;:HED9<DKDL;<IMONHL:H;EHND<

:AHPQ;I8DN;:IA:DIDEJ;IDH<IE;<ND<L:H;EH;KIH:EPLLHEEKPM

I:H;IQH<I)V*$[:8<I2QQP<8M(#'"!(B!##.?"$
)!* /1/7*/-Z23()6X,2* W(-Z6 c(HI;M$/MHG;IHN

<PQTH:E8K1*.7"H0J:HEED<9SLHMME;:H;EE8LD;IHNRDIA

IAHNHGHM8JQH<I8K+2*5.Xb7)V*$5LD4HJ(#'"B(B$"%!

B%F"$
)B* ,6X-*X(-Z+XV(5ZX b(HI;M$)A;:;LIH:DU;ID8<8K

S LHMM.QHND;IHN 1*.""1*.7"D<IH:;LID8<D< J;<L:H;IDL

L;<LH:J;IDH<IE)V*$)MD</0J1A;:Q;L8M1AOED8M(#'#'(?F
$!%!"%?#."%?B$

)"'*-4c\+75>+/(53+4Y.\2*/75>+2(>4+56\+.

>+.Y+V+)/(HI;M$,AH1*.""1*.7"D<ADTDI8:OJ;IAR;O

DE;MIH:HND<J:DQ;:O9M8QH:PM8<HJA:DIDNHE)V*$+:LA2Q.

QP<8M,AH:/0J$\;:EU%(#'"!(&&$#%!"%%."?%$
)""*中华医学会儿科学分会肾脏学组$儿童激素敏感+复发"

依赖肾病综合征诊治循证指南$#'"&%)V*$中华儿科杂

志(#'"F((($"'%!F#B.F%?$
)"#*,5ZV25(+>+-+\+ 5(+>+-+\+ c(HI;M$2ND8J;IADL

<HJA:8IDLEO<N:8QHD<LADMN:H<!:8MH8K:H9PM;I8:O,LHMME;<N

9PIQDL:8TD8I;)V*$1HND;I:4HE(#'#"(!B$(%!""!(.""B"$
)"%*\+X-7(YbZV(]2+ 3(HI;M$)8QJ;:DE8<8K:DIP0.

DQ;T(LOLM8JA8EJA;QDNH(;<NI;L:8MDQPE;EKD:EIEIH:8DN.

EJ;:D<9;9H<IEK8:L8QJMDL;IHN:HM;JED<9"EIH:8DN.NHJH<N.

H<I<HJA:8IDLEO<N:8QHD<LADMN:H<!;<HG;MP;ID8<8KIAH

AH;MIA.:HM;IHNeP;MDIO8KMDKH)V*$+:LA 3HN5LD(#'##("!
$"%!#F(.#F!$

)"?*-2+X-2+)636V()7/+4c,-()67/S4(HI;M$5H.

:PQDQQP<89M8TPMD<ED<IAH<HJA:8IDLEO<N:8QH$+J8E.

EDTMHL;PEH8KQD<DQ;M.LA;<9H<HJA:8IDLEO<N:8QH)V*$X

/<9MV3HN("BF((#B%$"%!!."#$
)"(*6>Z,5Z 3(>+3/2>(5+,6 3(HI;M$1:8JAOM;LIDL

:DIP0DQ;T;NQD<DEI:;ID8<D<LADMN:H<RDIAL8QJMDL;IHN<H.

JA:8IDLEO<N:8QH)V*$1HND;I:XHJA:8M(#'#"(%&$%%!&"".

&"B$
)"&*于跑(彭倩倩(董晨(等$S淋巴细胞表型在激素依赖及频

繁复发肾病综合征患儿的临床意义)V*$实用医学杂志(

#'#'(%&$F%!B(?.B(!$
)"F*)67Z))23()+45/,,24()+5)26725(HI;M$SLHMM

JAH<8IOJHD<JHND;I:DLDND8J;IADL<HJA:8IDLEO<N:8QH)V*$

1HND;I:XHJA:8M(#'"B(%?$"%!"FF."!"$
)"!*>23+b()bZX-VV(+>27/5b5(HI;M$SLHMM.NH:DGHN

27.?;LIE8<J8N8LOIHEI8D<NPLHJ:8IHD<P:D;;<NK88I

J:8LHEEHKK;LHQH<I)V*$V)22<ED9AI(#'"F(#$#"%!H!"!%&$
)"B*4Z--/X/X,21(*/S2/)b(4Z--2/46S(HI;M$+<.

ID.JA8EJA8MDJ;EH+#:HLHJI8:;<IDT8NOIDIH:J:HNDLIEJ8EI.

:DIP0DQ;T8PIL8QH8K QHQT:;<8PE<HJA:8J;IAO)V*$V

+Q58LXHJA:8M(#'"((#&$"'%!#(?(.#((!$
)#'*阳海平$调节性S细胞在儿童原发性肾病综合征,A"F"

,:H9免疫失衡中的作用及机制研究)**$重庆!重庆医科

大学(#'"&$
)#"*]26X-b(,+X-Y(]Zc(HI;M$)*"B$@%)*#?$AD9A%

)*#F$@%SLHMM;<ND<IH:MHP=D<%(;EJ8IH<ID;MTD8Q;:=.

H:E8KNDEH;EH;LIDGDIOD<EOEIHQDLMPJPEH:OIAHQ;I8EPE

J;IDH<IE)V*$+NG4AHPQ;I8M(#'##(&#$"%!?!$
)##*+V2,b +(3+36ZX2>(3Z5++(HI;M$27."'.J:8NP.

LD<9 QHQ8:OS:H9PM;I8:OLHMME;E;<8GHMI;:9HIK8:

b7+.-I8J:8M8<9APQ;<=DN<HO;MM89:;KIEP:GDG;M)V*$

bPQ2QQP<8M(#'#%(!?$!%!%&&.%F%$
)#%*c+X]b(*6X-d7(V2X-(HI;M$/KKHLI8KD<IH:MHP=D<.

"F9H<H8<9M8QH:PM;:PMI:;EI:PLIP:H;<NJ8N8LOIHD<CP:O
D<;N:D;QOLD<<HJA:8J;IAO:;IQ8NHME)V*$VSD8M4H9PM

b8QH8EI+9H<IE(#'#"(%($%%!"''"."'"'$
)#?*V2+]c(YbZdd(\+X-cc(HI;M$$下转第#%"B页%

#?"%## 国际检验医学杂志#'#%年"'月第??卷第"B期!2<IV7;T3HN!6LI8TH:#'#%!W8M$??!X8$"B



巩固中国成功遏制新型冠状病毒肺炎疫情的策略与挑战

)V*$英国医学杂志中文版(#'##(#($?%!#'!.#""$
)%* 中华人民共和国国家卫生健康委员会$新冠病毒疫苗接

种情况)/S"67*$$#'##."".#?%)#'##."".#B*$AIIJ!""

RRR$<AL$98G$L<"0LE"OeCUe="#'##"""&KTFF#;F(;T#?"&%

T;';K!%FBFHB(!#H$EAIQM$
)?* ]2+5(Yb+X-c(\+X-c(HI;M$5;KHIO;<NDQQP<8.

9H<DLDIO8K;<D<;LIDG;IHN5+45.)8W.#G;LLD<H(SS2S1.

)8:W!; :;<N8QDEHN(N8PTMH.TMD<N(JM;LHT8.L8<I:8MMHN(

JA;EH""#I:D;M)V*$7;<LHI2<KHLI*DE(#'#"(#"$"%!%B.("$
)(*Yb+X-c(Y/X--(1+X b(HI;M$5;KHIO(I8MH:;TDMDIO(

;<NDQQP<89H<DLDIO8K;<D<;LIDG;IHN5+45.)8W.#G;L.

LD<HD<AH;MIAO;NPMIE;9HN"!.(BOH;:E!;:;<N8QDEHN(

N8PTMH.TMD<N(JM;LHT8.L8<I:8MMHN(JA;EH""#LMD<DL;MI:D;M
)V*$7;<LHI2<KHLI*DE(#'#"(#"$#%!"!"."B#$

)&* 徐娜妮(胡小炜(郑琳(等$接种新型冠状病毒灭活疫苗血

清抗体水平分析)V*$预防医学(#'##(%?$"%!%%.%&$
)F* 葛燕梅(韩建香(姬文莉(等$5+45.)8W.#疫苗接种成人

血清5+45.)8W.#293 抗体+29-抗体和中和抗体水平

分析)V*$检验医学(#'##(%F$"%!?F.('$
)!* cZ ](\/2*(]Z \(HI;M$XHPI:;MDUD<9;LIDGDIO8K

SS2S1.)8:WG;LLD<H.HMDLDIHNEH:;;9;D<EITHI;(NHMI;;<N

8IAH:5+45.)8W.#G;:D;<IE8KL8<LH:<)V*$X;I)8Q.

QP<(#'##("%$"%!"F!!$
)B* 中华人民共和国国家卫生健康委员会$新冠病毒疫苗接

种技术指南$第一版%)V*$中华临床感染病杂志(#'#"("?
$#%!!B.B'$

)"'*中国国家卫生健康委员会$新型冠状病毒肺炎诊疗方案

$试行第九版%)V*$国际流行病学传染病学杂志(#'##(?B
$#%!F%.!'$

)""*邹辉鑫(杜伟鹏(闫彬(等$接种新型冠状病毒灭活疫苗后

抗体水平变化分析)V*$检验医学与临床(#'##("B$"(%!

#'(B.#'&#$
)"#*陈慧(杨阳(李伊(等$新型冠状病毒疫苗接种后血清

293"29-抗体与中和抗体水平相关性研究)V*$国际病毒

学杂志(#'##(#B$%%!#%?.#%F$
)"%*马南兰(张亚平(韩红洋(等$接种新型冠状病毒灭活疫苗

后的新型冠状病毒肺炎患者血抗体水平及病情分析)V*$
实用临床医药杂志(#'##(#&$%%!""F.""B$

)"?*中华人民共和国国家卫生健康委员会$关于印发对新型

冠状病毒感染实施,乙类乙管-总体方案的通知)/S"

67*$$#'##."#.#&%)#'#%.'#."F*$AIIJ!""RRR$<AL$98G$

L<"0LE"UAH<9LRC"#'##"#"HBFH?L??BNF;?F(FB?&#?T!H;"#

"#%L&$EAIQM$
)"(*孔筱筱(张诗晗(李志锋(等$基于微量中和试验的新冠感

染者血清样本中和抗体高通量检测方法评价)V*$中华实

验和临床病毒学杂志(#'##(%&$%%!%'&.%"'$
)"&*>+X/>6 c(5Z-2c+3+ +(,+X+>+ ,(HI;M$,AH

EH:8M89DL;MNDGH:EDIO8KEH:PQ29-"29+"293;9;D<EIIAH

5+45.)8W.#<PLMH8J:8IHD<(EJD=H(;<N:HLHJI8:.TD<ND<9
N8Q;D<;<N<HPI:;MDUD<9;<IDT8NDHED<J;IDH<IERDIA)6W.

2*."BD<V;J;<)V*$bH;MIA5LD4HJ(#'##(($%%!H(F#$
)"F*+7b65+X2[2(5,+X)267/+/(+*/XS(HI;M$2Q.

J;LI8KIAH5D<8JA;:QiESS2S1.)8:WG;LLD<HD<J:HGH<.

ID<9A8EJDI;M;NQDEED8<E;<NNH;IAD<D<KHLIHNG;LLD<HHE!

:HEPMIEK:8Q;:HI:8EJHLIDGHEIPNOD<IAHHQD:;IH8K+TP

*A;TD(Z<DIHN+:;T/QD:;IHE$Z+/%)V*$W;LLD<H(#'##(

?'$"%%!#''%.#'"'$
)"!*金来润(李楚楚(陈聪(等$新型冠状病毒自然感染病例和

免疫突破病例及新型冠状病毒灭活疫苗免疫人群特异性

29-抗体的动态变化特征)V*$中华预防医学杂志(#'##(

(&$"#%!"!%?."!%F$
)"B*徐娜妮(胡小炜(李海燕(等$新型冠状病毒灭活疫苗免疫

后特异性抗体水平调查及影响因素分析)V*$国际流行病

学传染病学杂志(#'#"(?!$&%!??&.?('$

$收稿日期!#'##."#.%'!修回日期!#'#%.'(.##%

$上接第#%"?页%

!! ,AH:8MH;<NLMD<DL;MED9<DKDL;<LH8KJ:89:;QQHNLHMM

NH;IA.MD9;<N"H0J:HEEHN8<)*"B$@%S.LHMME;<NEPT.

EHIED<EOEIHQDLMPJPEH:OIAHQ;I8EPE)V*$)MD<2QQP<8M(

#'"B("B!!!B.BB$
)#(*\+X-5(S+V64+,bV([72/5*S(HI;M$38MHLPM;:

Q8NHMD<9;<NKP<LID8<;MQ;JJD<98KSF.b";<NSF.*)

P<L8PJMHL8EIDQPM;I8:OKP<LID8<K:8Q 1*."D<IH:;LID8<
)V*$V/0J3HN(#''%("BF$B%!"'!%."'B"$

)#&*1/X-d d(Y/X-1(V2+X-] b(HI;M$/EI;TMDEAQH<I

8K:HM;JEH:DE=Q8NHM;<NQPMIDG;:D;IHM89DEIDL:H9:HEED8<

;<;MOEDE8<:DE=K;LI8:E8K:HM;JEHD<LADMN:H<RDIAJ:DQ;.

:O<HJA:8IDLEO<N:8QH)V*$3HNDLD<H$S;MIDQ8:H%(#'##(

"'"$#B%!H#B!&&$
)#F*cZ53(b/V)$+9HN9M8QH:PMD!;MD<=THIRHH<1*."

;<NJ8N8LOIHE)V*$V)MD<2<GHEI(#'##("%#$"&%!H"&#%%'$
)#!*李志辉(夏团红(段翠蓉(等$肾小球系膜区微量293 沉

积在儿童微小病变型肾病综合征中的意义)V*$中国当代

儿科杂志(#'"(("F$%%!###.##&$
)#B*1+)2)+(5/XVZ-1(S+)+7V+V(HI;M$293;E;<8GHM

J:HNDLI8:8KNDEH;EHJ:89:HEED8<D<EHL8<N;:OK8L;MEH9.

QH<I;M9M8QH:PM8ELMH:8EDE)V*$):8;I3HNV(#'"F((!$?%!

#!".#B"$
)%'*,4+)b,3+Xb(7+5>6\5>2V(7//)(HI;M$X;IP.

:;M;<IDT8NO;<NL8QJMHQH<I;LIDG;ID8<LA;:;LIH:DUHJ;.

IDH<IERDIADND8J;IADL<HJA:8IDLEO<N:8QH)V*$+QV1AOE.

D8M4H<;M1AOED8M(#'#"(%#"$?%!('(.("&$

$收稿日期!#'##."#.#'!修回日期!#'#%.'?."#%

#B"%##国际检验医学杂志#'#%年"'月第??卷第"B期!2<IV7;T3HN!6LI8TH:#'#%!W8M$??!X8$"B


