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"摘要#
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目的
!

检测进展期白癜风患者外周血中
7

细胞亚群及趋化因子配体
$%

"

:_:X$%

$及其受体
'

"

:_:D'

$的表达情

况!并探索复方中药对其影响%方法
!

采用流式细胞仪检测治疗前后白癜风患者外周血中
7

细胞亚群的细胞比例!

=XUS5

法检

测治疗前后白癜风患者外周血清中
:_:X$%

及
:_:D'

水平%结果
!

服用复方中药
$

个月后!白癜风患者外周血中
:W'

d

:W0

d

&

:W'

d

:W/

d

7

细胞比例均较治疗前升高"

!

#

%&%;

$%治疗前外周血清中
:_:X$%

水平较健康对照组明显升高"

!

#

%&%$

$!治疗后

较治疗前明显降低"

!

#

%&%;

$%治疗前外周血清中
:_:D'

水平较健康对照组明显升高"

!

#

%&%$

$!治疗后仍明显高于健康对照

组"

!

#

%&%$

$%结论
!

:_:X$%

&

:_:D'

表达水平及
7

细胞亚群比例异常可能与白癜风的发病相关!本研究所用的复方中药可能

通过调节
7

细胞亚群&

:_:X$%

及
:_:D'

的表达水平发挥其治疗作用%

"关键词#
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白癜风#中草药#趋化因子
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#受体!
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白癜风是一种获得性皮肤病#以黑素细胞渐进性和选择性

破坏为特征'

$

(

)有研究认为白癜风是一种器官特异性自身免

疫性皮肤病#是由细胞毒性
7

细胞介导对表皮中黑素细胞攻

击导致的疾病'

1

(

)趋化因子配体
$%

$

:_:X$%

&是趋化因子

$

:_:

&亚家族成员#通过与趋化因子受体
'

$

:_:D'

&结合参与

了多种自身免疫性疾病的发病#如自身免疫性甲状腺疾病*类

风湿关节炎*肾炎*皮肌炎*银屑病*红斑狼疮等)最近也有越

来越多的研究显示#白癜风的发病与血清中
:_:X$%

的表达

水平相关)同时也有研究认为
7

细胞依赖的免疫应答参与白

癜风的发病及发展过程#尤其是
:W/

d

7

细胞#被认为可以直

接破坏黑素细胞'

'

(

#而辅助性
7

细胞$

7>

细胞&#大部分为

:W0

d

7

细胞#可以调节或协助免疫反应#促进白癜风皮损的好

转'

0

(

)本研究所用的复方中药是重庆市中医院自主研发的纯

中药制剂#已在临床上广泛使用#临床疗效肯定#但其治疗作用

机制仍不明确#因此本研究检测白癜风患者口服该复方中药治

疗前后外周血中
:_:X$%

*

:_:D'

及
7

细胞亚群的变化#探讨

复方中药对白癜风发病的免疫调控作用及机制)

D

!

资料与方法

D&D

!

一般资料
!

选取
1%$;

年
$

月至
1%$)

年
$%

月在重庆市

中医院皮肤科就诊白癜风患者
1/

例#其中男
$)

例#女
$1

例%

0)$

重庆医学
1%$/

年
$

月第
0-

卷第
1

期

"

基金项目!国家自然科学基金$

/$;%';//

&%重庆市卫生和计划生育委员会基金项目 $

Zg1%$0%1;$

&%重庆市科技委员会基础与前沿研究计

划$

?+A?1%$;

*

?

P*

5$%$$'

&)

!

作者简介!邓莉$

$((%[

&#住院医师#硕士#主要从事免疫性皮肤病研究)

!

$

!

通信作者#

=.8H#L

!

$%'//01;(

(hh

&

?"8

)



年龄
$/

"

)%

岁#平均$

'(&;%c$1&;1

&岁%病程
$

个月至
1%

年%

皮损面积
$Q

"

;Q

#平均$

'&$'c%&/)

&

Q

#均为进展期)上述

1/

例患者治疗前后采血#另选
'%

例健康体检者作为健康对照

组#其中男
$0

例#女
$)

例%年龄
$/

"

)%

岁#平均$

''&0)c

/&)1

&岁%均无免疫性疾病及系统性疾病史)纳入标准!$

$

&符

合白癜风的诊断标准%根据0白癜风诊疗共识
1%$0

版10

1%$1

年白癜风全球问题共识1分类标准#进行诊断及分型%$

1

&符合

进展期%$

'

&皮损
TUW5

评分!

%

$

"#

0

分%$

0

&近
$

个月未用

过抗白癜风药物治疗#未用过免疫调节剂#未用过抗白癜风物

理治疗%$

;

&

1

周内无外用皮质类固醇药物史#皮损无明显感染

征象)排除标准!$

$

&近
$

个月使用激素及免疫调解剂*中药制

剂*光疗患者%$

1

&伴有湿疹*特应性皮炎*银屑病等其他皮肤病

患者%$

'

&恶性肿瘤患者#妊娠或哺乳期妇女%$

0

&合并自身免疫

性疾病患者)本研究通过医院伦理委员会批准#患者签署知情

同意书)

D&E

!

实验试剂和仪器
!

D34U$)0%

培养基$美国
<

P

?L",F

&#

人淋巴细胞分离液$上海拜力生物科技有限公司&#

:_:X$%

=XUS5

试剂盒$美国
DW

公司&#人
:_:D'=XUS5

试剂盒$武

汉伊莱瑞特公司&#酶标仪$芬兰产全波长酶标仪
4KLA#+OH,

S

N

F?ACK8

&)

:W'.3=

#

:W/.53:

#

:W0.RU7:

$美国
9W

公司&)

流式细胞仪为
9W5??KC#:)

小型流式细胞仪)

D&F

!

方法

D&F&D

!

用药
!

口服该中药复方$主要由黄芪*白术*川芎*合欢

皮*蒺藜*钩藤*浮萍*防风*白芷*桑枝*丹参*郁金*补骨脂*鸡

血藤*首乌*女贞子*旱莲草组成#可酌情加减&#每天
$

剂#每次

1%%8X

#分
'

次服用#疗程
$

个月)观察疗效及不良反应#拍

照留存)安全性评价!试验组患者治疗前及治疗
$

月后均查肝

肾功*血*尿*大便常规)

D&F&E

!

标本收集
!

所有受试者均于治疗前后清晨抽取空腹外

周静脉血
$%8X

于真空采血管#取
18X'%%%C

"

8#,

离心
;

8#,

#分离收集上层血清#

[/%]

保存)另
/8X

用于分离外

周血单个核细胞#敷抗#固定后上机检测)

D&F&F

!

:_:X$%

及
:_:D'

检测方法
!

血清
:_:X$%

和
:_.

:D'

水平均采用
=XUS5

试剂盒进行测定#操作过程严格按照

试剂盒说明书进行)在酶标仪
0;%,8

处测定各孔吸光度$

$

&

值#分析各细胞因子表达水平)样品敷抗固定后于
$

周内用流

式细胞仪检测)

D&G

!

统计学处理
!

采用
S3SS$-&%

软件进行数据分析#计量

资料采用
JcC

表示#组内比较采用配对样本
;

检验#组间比较

采用两独立样本
;

检验%以
!

#

%&%;

为差异有统计学意义)

E

!

结
!!

果

E&D

!

外周血清
:_:X$%

及
:_:D'

检测结果
!

白癜风患者治

疗前外周血清中
:_:X$%

的表达水平明显较健康对照组高

$

!

#

%&%$

&#治疗后较治疗前下降$

!

#

%&%;

&)白癜风患者治

疗前外周血清中
:_:D'

水平较健康对照组明显升高$

!

#

%&%$

&#治疗后仍明显高于健康对照组$

!

#

%&%$

&#治疗后
:_.

:D'

水平较治疗前无明显变化$

!

%

%&%;

&#见表
$

*图
$

)

E&E

!

复方中药对外周血
7

细胞亚群的影响
!

白癜风患者治

疗前外周血
:W'

d

:W0

d

*

:W'

d

:W/

d

7

细胞比例低于健康对

照组#差异无统计学意义$

!

%

%&%;

&#

:W0

d

"

:W/

d比值升高#

差异无统计学意义$

!

%

%&%;

&%服用复方中药
$

个月后#

:W'

d

:W0

d

7

细胞比例较治疗前升高$

!

#

%&%;

&#

:W'

d

:W/

d

7

细

胞比例较治疗前显著升高$

!

#

%&%$

&#

:W0

d

"

:W/

d比值较用

药前下降$

!

%

%&%;

&#见表
1

*图
1

)

表
$

!!

白癜风患者治疗前$后及健康对照组外周血清

!

:_:X$%

及
:_:D'

表达情况%

JcC

&

组别
( :_:X$%

$

NG

"

8X

&

:_:D'

$

,

G

"

8X

&

治疗组治疗前
1/ 0&$)c%&(- (&$0c0&0)

治疗组治疗后
1/ '&)-c%&/% (&$;c0&$)

对照组
'% '&00c%&0; ;&;;c0&%%

!!

H

!

!

#

%&%;

%

B

!

!

#

%&%$

图
$

!!

:_:X$%

$

:_:D'

在治疗前$后的白癜风患者及健康

对照外周血中的表达

表
1

!!

各组患者治疗前后外周血
7

细胞亚群的变化%

JcC

&

组别
(

:W'

d

:W0

d

$

Q

&

:W'

d

:W/

d

$

Q

&

:W0

d

"

:W/

d

治疗组治疗前
( 0-&;(c/&'0 1'&)1c$'&/- 1&$1c$&'(

治疗组治疗后
( ;)&'c$%&0; ')&'1c$%&$% $&)%c%&)1

对照组
- ;'&$'c-&/; ';&$0c-&/' $&1/c%&10

!!

H

!

!

#

%&%;

%

B

!

!

#

%&%$

图
1

!!

:W'

d

:W0

d

$

:W'

d

:W/

d

7

细胞在治疗前后的

白癜风患者及健康对照外周血中的比例

E&F

!

不良反应及安全性评价
!

无明显不良反应#治疗前后肝

肾功*三大常规检测结果均正常)

F

!

讨
!!

论

中医治疗白癜风已有几千年历史#疗效肯定#但辨证分型

较为复杂)笔者根据文献总结及历代医家治疗经验#认为白癜

风常虚实夹杂为患#白癜风患者素体肝肾亏虚#风邪挟瘀阻络

而致病)进展期白癜风皮损逐渐扩大*增多#可伴痒感#这些临

床症状与风邪善行而数变的致病特点吻合#因此进展期白癜风

0风邪挟瘀1是其主要病理机制#以祛风散邪为主要治法#兼以

养血活血*滋补肝肾)本课题组前期已开展了白癜风中药复方

对豚鼠白癜风模型的治疗作用研究#实验观察到中药复方对豚

鼠白癜风模型有较好的复色作用#能够促进黑色素的增多#说

明本方对白癜风治疗有效#但其内在作用机制目前尚不清

楚'

;

(

)现代中药药理研究认为黄芪*白术*防风具有良好的免

疫调节功能#补益药物女贞子*旱莲草对酪氨酸酶具有较强的

;)$
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激活作用'

)

(

)光敏药物补骨脂*白芷能增强皮肤对紫外光的敏

感性#从而加速黑素的生物合成)

:_:X$%

*

:_:D'

及
7

细胞

亚群均是机体免疫系统的重要组成部分#本研究所用的中药成

分大部分具有调节免疫的功能#实验结果也证实了本实验所用

的复方中药有调节免疫的作用)同时治疗前后所有患者肝肾

功*三大常规结果均正常#说明本研究所用复方中药具有较好

的安全性)

:_:X$%

是
:_:

亚家族趋化因子#最新的研究显示在

:_:

亚类趋化因子家中#

:_:X$%

与白癜风关系最为密切)

D5S<UV<U

等'

-

(研究发现白癜风患者皮损和血清中
:_:X$%

升高#并且通过白癜风小鼠模型说明
:_:X$%

在白癜风疾病

进展和维持中发挥关键作用)

^52V

等'

/

(发现非节段型进展

期白癜风患者血清中
:_:X$%

明显升高#外周血单个核细胞

中
:_:D'8D25

也明显升高#而白癜风的发病最终阶段是细

胞毒性
7

细胞$

?

P

A"A"J#?L

P

8

N

>"?

P

AF

#

:7X

&迁移至皮肤#杀伤

表皮中的黑素细胞#由此说明
:_:X$%

"

:_:D'

信号轴可能参

与将
:W/

d

7

细胞募集至皮肤的过程#并认为血清
:_:X$%

可

能是一个新的监测疾病活动的生物标记#对白癜风的治疗有一

定的指导意义)目前少有
:_:X$%

"

:_:D'

信号轴与白癜风

相关性的研究#本实验进行此研究的同时还探讨了复方中药对

这一机制的干预作用)结果显示#白癜风患者治疗前血清中

:_:X$%

及
:_:D'

水平均明显高于健康对照组#与既往研究

结果一致)在使用复方中药治疗
$

个月后
:_:X$%

水平明显

下降#提示本研究使用的复方中药能通过调控
:_:X$%

#进而

阻断
:_:X$%

"

:_:D'

信号轴#促进白癜风患者皮损的稳定及

好转)至于
:_:D'

的表达水平无明显变化#可能由于
:_:D'

主要表达在
7>$

细胞表面#在血清中的分泌表达较少)

:W0

d

*

:W/

d

7

细胞为
7

细胞两个主要的亚群#

:W0

d

7

细胞活化后主要分化为
7>

细胞#

:W/

d

7

细胞活化后主要分

化为
:7X

)

7>

细胞能分泌多种细胞因子#对机体的特异性免

疫及非特异性免疫均有重要的调节作用)

:7X

可高表达皮肤

淋巴细胞相关抗原$

:X5

&#招募
7

细胞向皮肤归巢#导致
:7X

到达皮肤后直接参与黑素细胞特异性的杀伤过程)

W ÛT=WU

等'

0

(研究显示白癜风患者外周血中
:W0

d

"

:W/

d细胞比值明

显低于健康对照组#说明白癜风的发病可能与免疫调节系统失

衡有关)

527=X\

等'

(

(研究显示白癜风患者外周血中
:W/

d

7

细胞明显下降#可能与患者皮损及皮损周围中
:W/

d

7

细胞

增加有关)

S52W\T5X.:DfZ

等'

$%

(研究也发现白癜风患者

皮损边缘处皮肤活检
7

细胞比率明显高于非皮损处#且大部

分为
:W/

d

7

细胞)本研究结果显示白癜风患者外周血中

:W0

d

*

:W/

d

7

细胞在数量上低于健康对照组#与既往研究结

果一致#但差异无统计学意义$

!

%

%&%;

&#可能与样本量太少

有关#适当增加样本量之后可能会有显著差异)治疗后患者外

周血中
:W0

d

*

:W/

d

7

细胞数量较治疗前显著增多#并更加接

近健康对照组水平#说明本实验所用复方中药对
:W0

d

*

:W/

d

7

细胞具有一定的调节作用)

综上所诉#

:_:X$%

及
:_:D'

的高表达可以促进白癜风

皮损的发生和进展#外周血
:W0

d

7

细胞比例降低*皮损中

:W/

d

7

细胞比例升高也与白癜风的发病有关)服用复方中药

治疗
$

个月后#

:_:X$%

及
:_:D'

的表达水平显著下降#外周

血中
:W0

d

*

:W/

d

7

细胞的细胞比例升高#由此推测本研究所

用复方中药可能主要是通过调节机体细胞免疫功能发挥作用)
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