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目的
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探讨
59+

及
59+>

系统在成年原发免疫性血小板减少症"

;8<

%发病机制中的作用&方法
!

收集成年初诊
;8<

患者及健康成年人外周抗凝静脉血&采用流式细胞术检测
;8<

患者
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8P
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8R$
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8R1
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8P$
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8P1

细胞
59+

及
59+>

的表达率'血小

板表面
59+

及
59+>

的表达率&结果
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与健康对照组相比!
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组
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'

8R$
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8R1
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8P
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8P$
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细胞表面
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及
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的表达率均

明显升高"
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%#同时
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组血小板表面
59+

的表达率明显升高"
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%!而血小板表面
59+>

的表达无明显变化"
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患者
8

细胞亚群及血小板表面
59+

及
59+>

表达的异常!可能与
;8<

发病机制密切相关&
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目前#关于原发免疫性血小板减少症$
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&发病机制的研究越来越多#以往研究

证实
;8<

的发病机制主要与体液免疫异常相关#即自身抗体

介导的血小板破坏增多*但近年来#多数研究表明细胞免疫因

素在
;8<

的发病机制中也起着重要作用*本试验以初诊成年

;8<

患者及健康成年人外周血
8

淋巴细胞亚群和血小板为研

究对象#检测其表面
59+

及
59+>

蛋白的表达情况#进一步探讨

细胞免疫在
;8<

的发病机制中的作用#从而为
;8<

的临床诊

断和治疗提供理论依据*
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医院血液内科#其中女
$'

例#男
$1

例#中位年龄
0M

岁%对照组

1M

例#取自西南医科大学附属医院门诊健康体检者#其中女
$M

例#男
$%

例#中位年龄
0(&M

岁%

;8<

组及对照组经患者知情同

意后#取外周静脉血#肝素抗凝备测*

?&@

!

试剂与仪器
!

<7

标记的
9,E#.JO8@1?AG

)

JfM

标记的

9,E#.J30

)

J3/?AG

以及小鼠抗人
;

N

=$

为
2#"HD

N

D,!

公司产

品#

7J3

标记的
9,E#.J3'

及
<J-

标记的
9,E#.J30M?AG

为

2DPS?9,J"QHEDF

公司产品#

5;8J

标记的
9,E#.59+

)

59+>?AG

及
A<J

标记的
9,E#.J301G?AG

为
23

公司产品#流式细胞仪

为美国
4Ad;3B2DPS?9,J"QHEDF

*

?&A

!

方法

?&A&?

!

外周血
8

细胞亚群及其表面
59+

及
59+>

蛋白表达率

的测定
!

取外周静脉血
1%%

"

>

#加入溶血剂溶解红细胞得到

白细胞悬液%设置空白对照管$

;B̀

&及检测管$

A

)

2

)

J

)

3

&#各

管加入相应抗体各
M

"

>

#

;B̀

!

9,E#.;

N

=$.7J3

)

9,E#.;

N

=$.<7

)

9,E#.;

N

=$.JfM

)

9,E#.;

N

=$.5;8J

)

9,E#.J30M.<J-

%

A

!

9,E#.J3'.

7J3

)

9,E#.JO8@1.<7

)

9,E#.J30.JfM

)

9,E#.59+.5;8J

)

9,E#.

J30M.<J-

%

2

!

9,E#.J3'.7J3

)

9,E#.JO8@1.<7

)

9,E#.J30.JfM

)

9,E#.59+>.5;8J

)

9,E#.J30M.<J-

%

J

!

9,E#.J3'.7J3

)

9,E#.

JO8@1.<7

)

9,E#.J3/.JfM

)

9,E#.59+.5;8J

)

9,E#.J30M.<J-

%

3

!

9,E#.J3'.7J3

)

9,E#.JO8@1.<7

)

9,E#.J3/.JfM

)

9,E#.59+>.

5;8J

)

9,E#.J30M.<J-

%空白对照管及检测管各加入白细胞悬液

M%

"

>

#避光反应
$M?#,

后加入
<2B

缓冲液上流式细胞仪

检测*

?&A&@

!

血小板表面
59+

及
59+>

表达率的检测
!

设置空白对

照管$

;B̀

&及检测管$

A

)

2

&#各管加入相应抗体各
M

"

>

#

;B̀

!

9,E#.;

N

=$.5;8J

)

9,E#.J301G.A<J

%

A

!

9,E#.59+.5;8J

)

9,E#.

J301G.A<J

%

2

!

9,E#.59+>.5;8J

)

9,E#.J301G.A<J

%

;B̀

管及检

M(-1

重庆医学
1%$)

年
-

月第
0M

卷第
1%

期

"

基金项目!四川省卫生厅项目$

$$%'0(

&%泸州医学院附属医院青年人才基金'$

1%$$

&

0'

号(*作者简介$陈燕$

$(/)_

&#住院医师#硕士#主

要从事血液病诊断与治疗方面的研究*

!

#

!

通讯作者#

7.?9#H

!

U#,

N

R

T

M1%%'

#

W"U?9#H&P"?

*



表
$

!!

8

淋巴细胞亚群中
59+

蛋白的表达情况比较%

Dh:

)

K

&

组别
% 8R59+ 8R$59+ 8R159+ 8P59+ 8P$59+ 8P159+

对照组
1M 11&-'h0&0- $M&0$h'&M% -&'1h$&(1 $&'%h%&'1 %&-/h%&1/ %&M1h%&1-

;8<

组
1M M$&%'h)&0)

"

1(&10hM&%0

"

1$&-(h0&1(

"

'&(0h$&11

"

1&M%h%&-0

"

$&00h%&-/

"

!!

"

!

3

$

%&%M

#与对照组比较*

表
1

!!

8

淋巴细胞亚群表面
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蛋白的表达情况比较%
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测管各加入全血
M
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%避光反应
1M?#,

后加入
<2B

缓冲液上

流式细胞仪检测*

?&B

!

统计学处理
!

采用
B<BB1%&%

进行统计分析#两样本均

数满足正态性和方差齐性#采用两独立样本的
8

检验#
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为差异具有统计学意义*
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结
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果
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)

8P1

&表面
59+

"

59+>

的表达情况
!

与对照组相比#

;8<

组
8

细胞亚群表面
59+

蛋白

的表达率明显升高#差异有统计学意义$

3

$

%&%M

&#见表
$

*与

对照组相比#

;8<

组
8

亚群表面
59+>

蛋白的表达率明显升

高#差异具有统计学意义$

3
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&#见表
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*流式细胞检测结

果分析#以淋巴细胞群为研究对象#分别以
8R$

细胞$

J3'

:

J30

:

JO8@1

_

&及
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细胞$
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:
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8P$

细
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J3/

:

JO8@1

_
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细胞$

J3'

:

J3/

:

JO8@1

:

&

射门#检测其表面
59+

"

59+>

的表达情况如图
$

$

/

所示*

图
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8R$

细胞表面

59+

的表达率

图
1

!!

8R$

细胞表面

59+>

的表达率

图
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8R1

细胞表面

59+

的表达率

图
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8R1

细胞表面

59+>

的表达率

图
M
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8P$

细胞表面

59+

的表达率

图
)
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8P$

细胞表面

59+>

的表达率

图
-
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8P1

细胞表面

59+

的表达率

图
/
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8P1

细胞表面

59+>

的表达率
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外周血血小板表面
59+

及
59+>

蛋白的表达率
!

与对照

组相比#

;8<

组血小板表面
59+

蛋白的表达率明显升高#差异

具有统计学意义$

3

$

%&%M

&#而
59+>

蛋白的表达率无明显变

化#见表
'

*流式细胞检测结果分析#根据
5BJ

)

BBJ

及
J301G

确定血小板群#

;8<

组血小板表面
59+

及
59+>

蛋白的表达情

况如图
(
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所示*
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蛋白的表达率

!!!!!
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组血小板表面
59+

的表达率

图
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组血小板表面
59+>

蛋白的表达率
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(收集了
1%

例伴有
59+

基因突变的血液系统

慢性自身免疫性疾病的儿童患者#研究其淋巴细胞凋亡情况#

最终证实血液系统自身免疫性疾病的发生与
59+

信号通路的

改变密切相关*而后#

BD!

N

DF

等'

'

(发现致命性的自身免疫性血

小板减少症可发生于
5AB>

和
8OA;>

双敲除小鼠#提示
;8<

的发生与
5AB

"

5AB>

信号通路密不可分*同时#不少研究'

0.M

(

通过不同方法检测了
;8<

患者血清中游离状态
+59+

)

+59+>

的

水平#结果发现其明显高于健康人*这些研究认为
;8<

患者

血清中高水平的
+59+

及
+59+>

将导致
59+

及
59+>

蛋白的封

闭#从而导致免疫下调机制失效#

2

淋巴细胞的凋亡减少#进一

步导致抗体的持续产生#血小板的破坏增加*以上研究结果均

证实
;8<

的发病机制与
59+

"

59+>

信号同路密切相关*

本研究采用流式细胞术检测了成年初诊
;8<

患者及健康

成年人外周血
8

细胞亚群表面
59+

及
59+>

蛋白的表达率#结

果显示!$
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&与对照组相比#
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组
8

细胞亚群表面
59+

及

59+>

蛋白的表达均是明显升高的%$
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8P

细胞表面以
59+>

蛋

白升高水平更为明显%$
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8R

细胞表面以
59+

蛋白升高更为明

显*因此#笔者认为!
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组
8R

细胞
59+

及
59+>

表达失衡#
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"

59+>

信号通路异常#导致
8R

细胞的自我清除减少*一方

面#
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组
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细胞增多#主要是
8R$

类细胞增多#其释放的细

胞因子$
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.

干扰素)白细胞介素
.1

)转化生长因子
.
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&增多#进一

步促进
8R$

)

J8>

及
4[

细胞的增殖和活化#加速患者体内的

血小板破坏%另一方面#
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细胞的增加#可进一步辅助
2

细胞

产生血小板抗体#辅助
8P

细胞的细胞毒性作用#最终导致血

小板的破坏增加*此外#
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主要表达于被激活的
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细胞)
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细胞#其能够诱发表达
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的
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细胞发生凋亡#
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系统参与了免疫应答过程中淋巴细胞数量的调控'
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*本研究

结果中
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细胞以
59+>

蛋白增高更明显#因此笔者认为
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组活化的
8P

细胞
59+

"

59+>

凋亡途径发生异常#外周血中活

化的
8P

细胞增多#最终使血小板的破坏增加*
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&及血小板表面
59+

及
59+>

的表达情

况#结果提示
8R

)

8P

)

8R$

)

8R1

)

8P$

)

8P1

细胞
59+

)

59+>

表达

均明显升高*此外
]R",

N

等'

/

(研究发现#与对照组相比#

;8<

组
J30

:及
J3/

:

8

淋巴细胞
59+>

蛋白的表达都是明显增高

的*本研究结果与以上研究是基本一致的*高清平等'

(

(采用

流式细胞仪检测了健康对照组及慢性特发性血小板减少症治

疗前后淋巴细胞及血小板表面
59+

及
59+>

蛋白的表达#结果

发现与健康对照组相比#

;8<

患者
8

细胞表面
59+

的表达明

显降低#

59+>

表达明显升高#与本研究结果不完全一致#其原

因可能是!本研究主要以急性
;8<

为研究对象#而高清平等主

要以慢性
;8<

为研究对象%笔者采用了多标记荧光检测#而高

清平等采用的是双标记荧光检测法%与患者个体差异及所收

集标本含量不同相关*

同时笔者采用流式细胞术#以全血法处理标本#结合

J301G

)

5BJ

确定血小板群#检测其表面
59+

及
59+>

蛋白的表

达率#结果显示与肖红等的研究结果一致#

;8<

组血小板表面

59+

表达明显升高#

59+>

表达无明显变化*笔者认为血小板表

面
59+

蛋白的表达增高#其可与活化的
8

淋巴细胞$即表达

59+>

的
8

淋巴细胞&结合#最终通过
59+

"

59+>

信号通路促进

血小板的凋亡*

综上所述#本试验结果表明#

;8<

患者
8

细胞亚群及血小

板表面
59+

)

59+>

的表达异常#在
;8<

细胞免疫功能紊乱)

8

细胞亚群及血小板的凋亡中起着重要作用#

59+

及
59+>

系统

可能与
;8<

的细胞免疫病理机制密切相关*
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于通过其收缩运动#增加胃窦内压力#将更多食糜送入十二指

肠#从而促进胃排空*

I;

是检测胃排空的参数之一#本试验设

定
I;

的值为胃窦收缩幅度
L'?#,

内收缩次数#故在收缩次

数相似的情况下#收缩幅度决定了其值的大小*本试验中#服

用造影剂初期#两组收缩次数相似#但焦虑症患者胃窦收缩幅

度小于对照组$图
$

)

1

&#故胃窦动力指数低于对照组#提示在

进食后的早期#焦虑症患者的胃窦排空能力就低于对照组*在

服用造影剂后
M

$

'%?#,

#两组胃窦收缩幅度)胃窦收缩次数及

I;

均逐渐升高#于
$%?#,

时达到峰值#之后下降*提示无论

是否患有焦虑症#胃肠运动与时间关系的趋势不变#但就每个

时间段的值而言#焦虑症组均明显低于对照组#表明焦虑症患

者胃窦收缩幅度)胃窦收缩次数及
I;

均为其胃肠动力异常的

因素*本试验中#两组在口服造影剂后
1%?#,=7O

显示出明

显差别#其原因可能与胃排空能力与神经调节有关*焦虑症患

者本身就易出现植物神经功能紊乱#故常伴有胃肠自主神经异

常#出现胃肠功能的降低#但其机制尚未完全明了*

>DD

等'

$1

(

发现#处于焦虑状态的小鼠对胃肠道扩张的敏感性增加#可能

导致功能性消化不良%

J9F9G"EE#

等'

$'

(的研究表明#焦虑症患者

消化道症状可能与中枢系统对脑
.

肠轴的双向调节有关*

49,

等'

$0

(发现脑部糖代谢异常与焦虑症患者的消化不良症状存在

密切联系*

JRD,

等'

$M

(发现电针刺激小鼠足三里穴位#其胃窦

蠕动加强#可能与
BJ5

"

P.S#E

信号通路有关*

B

!

结
!!

论

本试验通过胃肠超声造影#对焦虑症患者的胃肠动力各参

数进行了测量#与健康人进行定量对比#为证实焦虑症患者的

胃肠动力异常提供了实验室证据*该方法经济)可操作性强#

且无创)可重复性高#能较好地协助临床评价患者胃肠动力异

常*但本试验由于测定时间有限#对服用造影剂
'%?#,

后的

胃肠动力参数#有待在后续试验中进一步完善*
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