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这表明 手术加辅助放 化疗或免疫化疗的总体治疗
模式效果优于单纯手术. 对于中晚期直肠癌 除了积极
进行手术治疗外 术前放疗加术后化疗可显著降低复
发率 提高 5 a 生存率 术后化疗加免疫化疗则显著降
低转移率 提高生存率. 说明不同的治疗模式产生的治
疗效果不完全相同. 对每 1 例直肠癌如何选择正确的治
疗模式 应根据患者的具体情况来决定 要将各种治疗
方法有机地结合起来 发挥各自的特长 建立有效的综

合治疗措施 是提高直肠癌总体治疗效果的关键.
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摘要

目的: 探讨乙肝肝硬化患者血清中 IFN-γ IL-2 及 sIL-2R

的水平与肝脏炎症活动的关系.

方法: 应用双抗体夹心ELISA方法测定43例乙肝肝硬化患

者(其中静止性肝硬化23例; 活动性肝硬化20例)及19例正

常人血清IFN-γ IL-2 及sIL-2R水平; 并分析其与肝脏炎

症情况的关系.

结果: 活动性肝硬化患者血清 IFN-γ IL-2 及sIL-2R浓度

均明显高于静止性肝硬化组及正常对照组(35.881 9.032

vs 23.619 8.183 and 21.213 5.876 11.989 7.232

vs 6.003 2.174 and 5.404 2.161 848.656 368.105

vs 380.571 290.107 and 94.917 83.672; P <0.01) 肝

硬化患者血清IFN-γ与ALT IL-2与SB sIL-2R与ALT

SB 有相关性 且 IFN-γ 与 IL-2 呈正相关.

结论: IFN-γ及相关因子在肝硬化免疫病理中起重要作用

且与肝脏炎症活动密切相关, 肝组织损伤可能是IFN-γ及相

关因子活性增加的原因.
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0   引言

以往的研究已证明 乙型肝炎的发生并不是由乙肝病

毒直接侵袭肝脏细胞所引起 而是与病毒抗原和机体

免疫系统相互作用有关 而 CD4+TH 细胞在细胞免疫

和体液免疫应答过程中有着重要的辅助作用.根据产生

的细胞因子不同 CD4+T 细胞又可分为 TH1 TH2 亚

群 其中 TH1 细胞以产生 IFN-γ IL-2 及 TNF-β 为

特征.研究表明 TH1 型免疫反应与感染的免疫性和防

御性有关.乙肝病情演变后期进入肝硬化阶段后 其免

疫功能的紊乱 肝相关细胞因子表达与肝损伤的关系

目前资料尚少 我们对 43 例乙肝肝硬化患者及 19 例正

常人血清 IFN-γ IL-2 及 sIL-2R 进行检测 并探讨
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其与肝硬化患者肝脏炎症活动的关系.

1   材料和方法

1.1 材料  肝硬化组(LC): 乙肝肝硬化住院患者 43 例 符

合临床诊断标准 其中女 18 例 男 25 例 年龄为 33-

81 岁 平均 58.4 岁 部分病例为 HBeAg 阳性. 并按

2000 年西安会议制定的病毒性肝炎诊断标准 将 43 例

患者分为静止性肝硬化组(SLC)23 例 活动性肝硬化

组(ALC) 20 例; 正常人群组(NC): 19 例 其中女 9 例

男 10 例 年龄为 25-65 岁 平均 40.9 岁(HBsAg

HBsAb HBeAg HBeAb HBcAb 及抗 HCV 均阴性

肝功能指标均正常). 主要试剂:  IFN-γ 和 IL-2 试剂盒分

别购自美国 R&D 公司和法国 Diaclone 公司 sIL-2R 试

剂盒购自深圳晶美生物制品有限公司.

1.2 方法  所有受检者均在清晨空腹抽取外周静脉血5 mL

静置 30 min 待血块回缩后分离血清 2 000 rpm 离

心 10 min 预留取部分血清作肝功能及 HBV 标志物的

检测 其余血清 -70 保存待测. IFN-γ IL-2 及 sIL-

2R 的检测均用双抗体夹心 ELISA 方法 具体操作严格

按试剂盒说明书进行.

    统计学处理  采用 SPSS 统计系统 实验数据以

mean±SD 表示 两组间均数比较采用 t 检验 相关性研

究采用 Spearman 等级相关分析 P  < 0.05 有统计学意义.

2   结果

2.1 IFN-γ IL-2 浓度 ALC 组明显高于 NC 组 SLC

组 而 SLC 组与 NC 组差别无统计学意义; sIL-2R 浓度

在 NC 组 SLC 组 ALC 组中逐渐升高 且各组差

异皆显著(表 1).

表 1 各组 IFN-γ IL-2 及 sIL-2R 浓度(mean±SD, pg/mL)

组别        IFN-γ          IL-2           SIL-2R

NC 组 21.213 5.876    5.404 2.161     94.917 83.672

SLC 组 23.619 8.183d    6.003 2.174d    380.571 290.107bd

ALC 组 35.881 9.032b  11.989 7.232b    848.656 368.105b

aP <0.05, bP <0.01 vs NC 组; cP <0.05, dP <0.01 vs ALC 组.

2.2 HBeAg(+)患者的 IFN-γ IL-2 浓度低于 HBeAg(-)

患者 sIL-2R 浓度高于 HBeAg(-)患者. 但只有 IFN-γ 的

差异具有统计学意义(表 2).

表 2  IFN-γ IL-2 及 sIL-2R 浓度与乙肝病毒标志物 HBeAg(mean±SD,

pg/mL)

 n  IFN-γ   IL-2 SIL-2R

HBeAg(+)   6    21.635 2.007a   4.754 1.836  663.021 278.722

HBeAg(-) 37    30.569 10.800  9.441 6.125   587.787 420.064

aP <0.05 vs HBeAg(-)组.

2.3 IFN-γ 与 ALT 呈正相关 与 SB 无相关; IL-2 与 SB

呈正相关 与 ALT 无相关; sIL-2R 与 ALT 及 SB 皆呈正

相关. IFN-γ 与 IL-2 正相关 sIL-2R 与 IFN-γ IL-

2 皆无相关(表 3).

表 3  IFN-γ IL-2 及 sIL-2R 浓度与 ALT 及 SB 的相关性

 IFN-γ   IL-2 sIL2-R

ALT r =0.339a r =0.119 r =0.324a

SB r =0.287 r =0.517a r =0.455a

IFN-γ r =0.324a r =0.177

IL-2 r =0.263

aP <0.05.

3   讨论

在病毒感染时机体的 IFN 尤其是 IFN-γ 不仅可直

接限制病毒的复制和扩散 近年来发现他可对许多免

疫细胞发挥强大免疫调节作用[1]. 本实验结果显示 IFN-

γ 水平在活动性肝硬化组中显著升高 且与 ALT 正相

关(r =0.339 P <0.05) 这与国外一些文献报道是一

致的[2-3]. 亦发现静止性肝硬化组的IFN-γ水平与正常对

照组无统计学差异 说明炎症减轻 IFN-γ 明显减少.

IFN-γ主要由CD4+的TH1细胞分泌. 近年来 慢性HBV

感染中 TH1/TH2 细胞平衡失调的作用日益受到人们的

关注. Anastassakos et al [4]报道 慢性 HBV 感染者 其

T 细胞被激活. 国内相关研究[5]也表明 慢性乙型肝炎

患者外周血单个核细胞(PBMC)中 TH0 占大多数 少

部分为 TH2 细胞 但是随着肝组织炎症活动的加剧

TH1 类细胞比例明显增加 提示 TH1 细胞与肝组织损

伤密切关联.

        TH1 细胞受病毒感染等刺激后亦产生 IL-2 因为

IFN-γ 与 IL-2 在免疫过程中有协同作用 所以我们也

研究了 IL-2 在肝硬化中的表达情况. 结果提示 与

IFN-γ 一致 IL-2 浓度 ALC 组明显高于 NC 组 SLC

组 而 SLC 组与 NC 组差别无统计学意义 IL-2 与

IFN-γ 成正相关. 我们还发现 在肝功能指标中 IFN-γ
与 ALT 显著相关; 而 IL-2 与 SB 显著相关. 我们分析肝

硬化患者 IFN-γ IL-2 水平明显高于正常人 可能与

肝硬化患者肝组织受损严重 功能性肝细胞的数量明

显减少 肝脏清除这些细胞因子的能力下降有关. 乙肝

病毒侵入体内 激活 T B 细胞和巨噬细胞表达高亲和

性的 IL-2R 未结合的膜白介素 II受体(MIL-2R)脱落入

血浆 即为 sIL-2R. sIL-2R 是机体免疫系统被激活的

敏感指标[6]. 一方面 sIL-2R 可中和活化 T 淋巴细胞周围

的 IL-2 减弱淋巴细胞的自分泌效应 有助于机体清

除病毒; 而另一方面 sIL-2R与MIL-2R竞争性结合IL-

2 加重了免疫功能低下和免疫功能紊乱 使肝炎病毒

感染持续存在[7]. 本组结果显示 肝硬化患者血清 IL-

2 和 sIL-2R 水平较正常人升高 反映患者体内部分抗
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乙肝病毒免疫力. Sawayama et al [8]报道 慢性 HBV 感

染的肝硬化患者 其血清 sIL-2R 水平与 ALT 水平呈

正相关 与本组实验结果一致. sIL-2R增高的机制目前

尚不完全清楚 可能因为 HBV 感染通过激活 T 细胞杀

伤 HBV 的同时 引起肝细胞损伤 使肝脏对 sIL-2R 的

清除能力降低; 另一方面 又可通过激活 T 细胞使 sIL-

2R 释放增加 从而引起血 sIL-2R 水平增高.

       Milich et al [9]用 HBeAg 和 HBcAg 分别接种纯种小

鼠 发现HBeAg免疫后表现为TH2反应类型 用HBcAg

免疫则为 TH1 反应类型. 还有研究[10]认为 HBeAg 与

慢性乙肝患者 PMBC 增生和产生 IFN-γ 和 IL-10 有关.

Schlaak et al [11]研究发现 在体外 HBeAg 诱导 PMBC 产

生 TH2 反应类型. 本研究中 HBeAg(+)组 IFN-γ 浓度与

HBeAg(-)相比显著降低 提示 HBeAg 在这部分患者体

内诱导了一个 TH2 型反应. 而本结果中 两组 IL-2 浓

度 sIL-2R 浓度差异不具统计学意义 可能与 HBeAg

(+)组病例样本较小有关.

       目前研究认为 肝硬化患者存在 TH1/TH2 细胞平

衡失调 抑制性 T 细胞活性下降等免疫功能紊乱情况

这些似能解释病情活动的肝硬化患者 IFN-γ IL-2 及

sIL-2R 活性增加的现象 肝组织损伤可能是 IFN-γ 及

相关因子活性增加的原因. 检测肝硬化患者血清中的各细

胞因子水平 或在肝组织中的表达程度 可了解患者体

内免疫功能紊乱情况 预测肝脏炎症反应程度和预后.
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摘要

目的: 观察探讨络泰注射用血塞通(冻干)综合法莫替丁与胶

态次枸橼酸铋治疗十二指肠球部溃疡(DU)的疗效.

方法: 将 120 例 DU 患者随机均分为治疗组和对照组 治

疗组为前2 wk静滴络泰 静滴法莫替丁及口服胶态次枸橼

酸铋 后 2 wk 单口服法莫替丁 对照组为前 2 wk 静滴

法莫替丁及口服胶态次枸橼酸铋 后 2 wk 单口服法莫替

丁 两组疗程均为 4 wk.

结果: (1)治疗组60 例中愈合54例(90%) 好转4例(6.7%)

无效 2 例(3.3%) 总有效率 96.7%.(2)对照组 60 例中愈合38

例(63.3%) 好转12 例(20%) 无效10 例(16.7%) 总有效率

83.3%. 治疗组疗效优于对照组 二者有显著差异(P <0.05).

结论: 络泰综合法莫替丁与胶态次枸橼酸铋治疗DU可提高

愈合率及总有效率 是治疗DU的一种具有较好疗效的方法.
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