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包虫病患者血清中可溶性 Tim3/Galectin9水平的表达及临床意义
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摘要 目的：研究包虫病患者血清中可溶性 T细胞免疫球蛋白及黏蛋白分子 3（Tim3）/半乳糖凝集素 9（Galectin9）水平的表达及

临床意义。方法：选取 2015年 2月至 2016年 12月于我院接受治疗的包虫病患者 40例作为包虫病组，另选取同期于我院接受体

检的健康志愿者 40例作为健康对照组，采用酶联免疫吸附法检测两组人员的血清 Tim3、Galectin9、酌-干扰素（IFN-酌）、肿瘤坏死
因子 -琢（TNF-琢）、白细胞介素 -4（IL-4）、白细胞介素 -6（IL-6）水平，并分析包虫病患者血清 Tim3、Galectin9水平与 IFN-酌、TNF-琢、
IL-4、IL-6之间的相关性。结果：包虫病组患者血清 Tim3、Galectin9水平均明显高于健康对照组（P＜0.05）。包虫病组患者血清

IFN-酌、TNF-琢较健康对照组明显更低，而 IL-4、IL-6水平较健康对照组明显更高（P＜0.05）。经 Pearson相关性分析可得：包虫病患

者血清 Tim3、Galectin9水平与血清 IFN-酌、TNF-琢均呈负相关关系，而与 IL-4、IL-6水平均呈正相关关系（P＜0.05）。结论：包虫病

患者血清可溶性 Tim3/Galectin9水平异常升高，其主要作用机制可能与影响细胞因子 IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6水平变化有关，在
包虫病的发生、发展过程中起着重要的作用。
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Expression of Soluble Tim3/Galectin9 in Serum of Patients with Hydatidosis
and its Clinical Significance

To study the expression and clinical significance of soluble T cell immunoglobulin and mucin molecule 3

(Tim3) / galactose lectin 9 (Galectin9) in patients with hydatidosis. 40 patients with hydatid disease who were treated in our

hospital from February 2015 to December 2016 were selected as hydatidosis group, another 40 healthy volunteers who underwent physi-

cal examination in our hospital were selected as healthy control group in the same period, the serum levels of Tim3, Galectin9, interfer-

on-酌 (IFN-酌), tumor necrosis factor 琢 (TNF-琢), interleukin -4 (IL-4) and interleukin -6 (IL-6) levels were detected by enzyme linked im-

munosorbent assay (ELISA) in the two groups, and the relationship between Tim3, Galectin9 and IFN-酌, TNF-琢, IL-4 and IL-6 level

were analyzed. The levels of serum Tim3 and Galectin9 in hydatidosis group were significantly higher than those in healthy con-

trol group (P<0.05). The levels of serum IFN-酌 and TNF-琢 in hydatidosis group were lower than those in healthy control group, but the

levels of IL-4 and IL-6 were significantly higher than those in healthy control group (P<0.05). Pearson correlation analysis showed that

the serum levels of Tim3 and Galectin9 were negatively correlated with serum IFN-酌 and TNF-琢, but positively correlated with the levels of
IL-4 and IL-6 (P<0.05). Serum soluble Tim3/Galectin9 levels are abnormally elevated in patients with hydatidosis, the main

mechanism may be related to the changes of cytokines IFN-酌, TNF-琢, IL-4 and IL-6 levels, which play important role in the occurrence

and development of echinococcosis.
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前言

包虫病又称之为棘球蚴病，是由细粒棘球绦虫的幼虫寄生

在人畜等中间宿主中所引发的一种人畜共患病[1-3]。有研究报道

显示[4-6]，Th1/Th2细胞失衡在细粒棘球绦虫感染过程中发挥着

至关重要的作用，表现为感染初期以 Th1型介导的细胞免疫为

主，机体对病原体在宿主体内的生长以及致病性会产生一定程

度的抑制作用。感染中后期则逐渐转变为 Th2型介导的体液免

疫为主，通过免疫抑制或免疫耐受，从而使得机体无法及时有

效地清除病原体，进一步促使病原体于宿主体内长期生存、发

育[7-9]。而 T细胞免疫球蛋白及黏蛋白分子 3（Tim3）在免疫应答

过程中具有抑制性调节作用，可有效调节 T细胞凋亡以及免疫
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耐受过程[10-12]。半乳糖凝集素 9（Galectin9）属于 Tim3的配体，

两者存在密切关系，且其在急性炎症以及慢性炎症等一系列疾

病中均发挥着至关重要的作用[13-15]。为进一步研究包虫病患者

血清中可溶性 Tim3/Galectin9水平的表达及临床意义，笔者进

行了对照试验，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取 2015年 2月至 2016年 12月于我院接受治疗的包虫

病患者 40例作为包虫病组。纳入标准：（1）所有患者均有棘球

蚴接触史，经临床检查、实验室检查以及影像学检查确诊为包

虫病，且包虫诊断金标法呈阳性；（2）患者初次接受手术治疗，

术后半年内无复发。排除标准：（1）慢性感染性疾病或其他肝胆

系统相关疾病者；（2）近期服用过影响免疫功能药物者。其中男

27例，女 13例，年龄 22～58岁，平均年龄（36.53± 7.54）岁。另

取同期于我院接受体检的健康人员 40例作为健康对照组。纳

入标准：（1）均无酗酒史；（2）近期未服用影响免疫功能药物者。

排除标准：（1）由其他病毒或细菌导致的慢性感染性疾病者；

（2）患有肝胆系统相关性疾病者。其中男 25例，女 15例，年龄

23～59岁，平均年龄（36.71± 7.48）岁。两组人员的性别、年龄

比较均无统计学差异（P＞0.05），组间存在可比性。两组人员均

签署了知情同意书，且本研究经我院伦理委员会批准。

1.2 方法

分别采集两组人员清晨空腹静脉血 5 mL，均于 37℃环境

中促凝 30 min，随后以 3500 r/min离心 10 min，离心半径 6 cm，

取上清液保存于 -80℃冰箱中待检。应用双抗体夹心酶联免疫

吸附法测定血清 Tim3、Galectin9、酌- 干扰素（Interferon-酌，
IFN-酌）、肿瘤坏死因子 -琢（Tumor necrosis factor-琢，TNF-琢）、白
细胞介素 -4（Interleukin -4，IL-4）、白细胞介素 -6（Interleukin

-6，IL-6）水平，试剂盒（武汉贝茵莱生物科技有限公司提供），严

格按照试剂盒说明书进行操作。

1.3 观察指标

分别比较包虫病组与健康对照组的血清 Tim3、Galectin9、

IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6 水平，并分析包虫病患者 Tim3、

Galectin9水平与 IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6之间的相关性。
1.4 统计学方法

本研究数据均采用 SPSS25.0软件进行检测分析，临床资

料等计数资料以率表示，采用 x2检验，计量资料以均数标准差

（x± s）表示，实施 t检验，其中相关性分析采用 Pearson相关性

分析。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 包虫病组与健康对照组血清 Tim3、Galectin9水平对比

包虫病组患者血清 Tim3、Galectin9水平均明显高于健康

对照组（P＜0.05）。见表 1。

表 1 包虫病组与健康对照组血清 Tim3、Galectin9水平对比（x± s）

Table 1 Comparison of serum Tim3 and Galectin9 levels between the hydatidosis group and the healthy control group（x± s）

Groups n Tim3（pg/ml） Galectin9（ng/ml）

Hydatidosis group 40 372.54± 25.66 4.62± 0.38

Healthy control group 40 237.59± 36.23 2.14± 0.22

t - 19.224 4.129

P - 0.000 0.008

2.2 包虫病组与健康对照组血清 IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6水平
对比

包虫病组患者血清 IFN-酌、TNF-琢水平较健康对照组明显

更低，而 IL-4、IL-6水平较健康对照组明显更高（P＜0.05）。见

表 2。

表 2 包虫病组与健康对照组血清 IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6水平对比（x± s，pg/ml）

Table 2 Comparison of serum IFN-酌, TNF-琢, IL-4 and IL-6 levels between the hydatidosis group and the healthy control group（x± s, pg/ml）

Groups n IFN-酌 TNF-琢 IL-4 IL-6

Hydatidosis group 40 2.84± 0.25 2.12± 0.14 4.53± 0.14 10.32± 3.23

Healthy control group 40 3.95± 0.18 5.43± 0.22 2.86± 0.10 6.14± 1.78

t - -2.908 -4.738 4.558 6.120

P - 0.032 0.000 0.000 0.000

2.3 包虫病患者血清 Tim3、Galectin9 与 IFN-酌、TNF-琢、IL-4、
IL-6相关性分析

经 Pearson 相关性分析可得：包虫病患者血清 Tim3、

Galectin9 水平与血清 IFN-酌、TNF-琢 均呈负相关关系，而与
IL-4、IL-6水平均呈正相关关系（P＜0.05）。见表 3。

3 讨论

包虫病属于人畜共患性疾病之一，在我国牧区具有较高的

发病率。该病潜伏期可达 5～30年，患者发病初期症状无特异

性，临床患者均因上腹肿块症状被诊断发现[16,17]。目前，手术治
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疗及药物治疗为临床上治疗该病主要方式，两者的弊端表现在

手术治疗难度系数大，而药物治疗服药周期长，若不及时给予

有效治疗，患者 10年病死率可高达 94%[18]。因此，寻找一种治

疗包虫病的有效方式，对改善患者预后意义重大。随着近年来

相关研究报道的不断深入，国内外不少学者发现[19-21]，Th1/Th2

细胞反应性失衡在包虫病的发生、发展过程中发挥着重要的作

用。研究发现，棘球蚴可以通过干扰 Th1/Th2细胞平衡，产生免

疫抑制或免疫耐受，促使病原体于宿主体内长期生存、发育[13]。

Tim3是 Tim家族激活诱导的异质性受体，其在免疫应答过程

中具有抑制性调节作用；同时其也可通过结合配体 Galectin9，

即可提供一种负性的刺激信号给 T细胞，使 CD4+、CD8+T细胞

凋亡速度加快，最终在调节免疫动态平衡、炎症反应中发挥至

关重要的作用[22-24]。

本研究通过包虫病患者和健康志愿者血清 Tim3 和

Galectin9水平对比发现，包虫病组患者血清 Tim3、Galectin9水

平均明显高于健康对照组（P<0.05）。提示包虫病患者血清

Tim3、Galectin9水平明显更高。分析其原因，Tim3主要是在分

化成熟的 Th1细胞上有所表达，且具有对免疫应答抑制性调节

的作用，主要可通过对 T细胞的活化以及增殖对免疫应答进行

调控[25]。而 Galectin9广泛存在于多种细胞中，属于可溶性糖蛋

白之一，主要黏附于细胞膜上，可诱发胸腺细胞以及外周

CD4+、CD8+细胞的凋亡，并在免疫细胞的动态平衡、炎症反应

中发挥作用[26]。另有研究报道显示[27,28]，Galectin9可与活化的

Th1型细胞表面表达的 Tim3分子的糖基侧链相结合，使 Tim3

阳性 Th1型细胞的凋亡速度加快。因此，本研究结果提示了血

清 Tim3以及 Galectin9可能在包虫病的发生、发展过程中起着

至关重要的作用。临床工作中可通过对上述指标表达水平进行

检测，从而有利于尽早确诊包虫病。从两组血清 IFN-酌、TNF-琢、
IL-4、IL-6水平比较来看，包虫病组患者血清 IFN-酌、TNF-琢较
健康对照组明显更低，而 IL-4、IL-6水平较健康对照组明显更

高（P<0.05）。推测主要与棘球蚴干扰 Th1/Th2细胞平衡有关，

其中 IFN-酌、TNF-琢是由 Th1细胞表达，对 Th1以及 Th2细胞

生长发育产生了决定性影响，IFN-酌可诱导 Th0向 Th1细胞分

化，进一步诱导 Th1细胞分泌 TNF-琢。而 IL-4、IL-6主要由 Th2

细胞表达，可诱导 Th0向 Th2细胞分化，同时有效抑制 Th1细

胞的增殖分化[29]。IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6影响着 Th1与 Th2

细胞之间的互相调节，可使机体免疫系统的维持稳定。而当上

述指标水平出现异常时，Th1/Th2细胞的相对平衡遭到破坏，

从而使机体局部、全身的免疫以及病理状态产生一定程度的影

响 [30]。另外，经 Pearson相关性分析可得：包虫病患者血清

Tim3、Galectin9水平与血清 IFN-酌、TNF-琢均呈负相关关系，而
与 IL-4、IL-6水平均呈正相关关系，提示 Tim3、Galectin9可能

通过调节 IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6水平参与了包虫病的免疫调
控。然而，本文研究缺陷体现在样本量较少，可能导致研究结果

产生小幅度的偏倚。因此，在今后的研究中我们可通过扩大样

本量来获取更为准确、可信的数据。另外，临床工作中可能通过

对可溶性 Tim3/Galectin9水平进行有效的控制，进一步达到临

床治疗包虫病患者的目的。这为我们今后的研究提供了方向，

且该研究将会更好的展开包虫病的防治工作，具有极其重要的

意义。

综上所述，可溶性 Tim3/Galectin9水平在包虫病的发生、

发展过程中起着至关重要的作用，其中主要作用机制可能与影

响细胞因子 IFN-酌、TNF-琢、IL-4、IL-6水平变化有关，通过促进
Th1/Th2细胞失衡，进一步达到促进感染持续性发展的作用，

而临床上可以通过对可溶性 Tim3/Galectin9的检测，为包虫病

的诊断提供依据。
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