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子宫内膜异位症患者血清可溶性 B7-H4的水平及意义
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摘要 目的：探讨子宫内膜异位症患者血清可溶性 B7-H4(sB7-H4)的水平及其临床意义。方法：用 ELISA夹心法检测 43例子宫内

膜异位症患者术前血清 sB7-H4的水平及 40例子宫内膜异位症患者术后血清 sB7-H4的水平，同时选取 30例体检健康妇女血清
sB7-H4水平作为对照。结果：子宫内膜异位症患者血清 sB7-H4水平为 (36.23± 5.67) 滋g/L，体检健康者血清 sB7-H4水平为
(31.24± 4.56) 滋g/L，两者比较差异有统计学意义(P<0.01)。手术前，子宫内膜异位症患者血清 sB7-H4水平为(36.23± 5.67) 滋g/L，明

显高于术后(32.54± 4.27) 滋g/L (P<0.05)。子宫内膜异位症患者血清 sB7-H4水平与 CA125水平呈显著正相关(r=0.531，P<0.01)。结

论：血清可溶性 B7-H4可能与子宫内膜异位症的发病有关，检测血清中可溶性 B7-H4水平对内异症的辅助诊断和疗效观察可能

具有一定的临床意义。
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Serum level of Soluble B7-H4 (sB7-H4) and its Significance
in Endometriosis

To detect the serum soluble B7-H4 (sB7-H4) level in endometriosis and discuss its clinical significance.

Sandwich ELISA was applied to test the serum sB7-H4 level of 43 cases of endometriosis before operation and 40 cases of

endometriosis after operation, as well as 30 cases of healthy women as the control group. The serum sB7-H4 level in endometri-
osis patients was (36.23± 5.67 滋g/L), which was significantly higher than that of the healthy controls (31.24± 4.56 滋g/L, P<0.01)．The

serum sB7-H4 level in patients with endometriosis before operation was (36.23± 5.67 滋g/L), which was significantly higher than that

after operation (32.54 ± 4.27滋g/L, P<0.05). The serum sB7-H4 level was positively correlated with CA125 in the patients with

endometriosis (r=0.531, P<0.01). The sB7-H4 may be correlated with the occurrence of endometriosis. Measurement of

serum B7-H4 level may contribute to the diagnosis and evaluation of the prognosis of endometriosis.
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前言

子宫内膜异位症(endometriosis，EM)简称内异症，是一种

育龄期妇女常见的妇科疾病，也是造成女性不孕不育的常见原

因之一[1]，其发病率可高达 10%-15%，且近年来有逐渐上升的
趋势[2]。EM虽然是一种良性妇科疾病，但病变具有转移、种植

和浸润生长的能力[3]，是一种难治性疾病，治愈率低、复发率高。

目前，众多的研究结果显示：EM与机体的免疫状态异常有关，

尤其是细胞免疫[4]。B7-H4是协同刺激分子 B7超家族的一个

新成员，可以通过抑制 T细胞的增殖、细胞因子(如 IL-2)的产

生和细胞周期(G0/G1期)的进程负性调控 T细胞的免疫应答
[5]。近年来，关于 B7-H4与肿瘤关系的研究比较多见，尤其是可

溶性 B7-H4在卵巢癌患者血清中的研究[6]。但关于 sB7-H4与

异位症的关系，国内外尚未见有文献报道。本研究拟采用

ELISA夹心法测定 EM患者血清中 sB7-H4的水平，旨在探讨

其在 EM发生、发展中的作用及其临床意义。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取哈医大一院 2011-2012年间住院行腹腔镜手术治疗

的卵巢子宫内膜异位症患者 43例，所有病例均经病理检查证
实。术后随访病例缺失 3例。病人年龄范围 23-42岁，平均年龄
(31± 4.5)岁。入选病例均无心、肝、肾等疾病，术前 6个月均未

接受任何治疗，且无子宫内膜病变等疾病。同时选取体检中心
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体检健康妇女 30例，作为正常对照组，年龄 25-41岁，平均年

龄(32± 4.8)岁。两组年龄比较无明显差异(P＞ 0.05)。标本采集
前均签署知情同意书。

1.2 试剂和仪器
鼠抗人 sB7-H4 ELISA试剂盒 (上海麦约尔生物科技有限

公司)；酶标测定仪(美国)；其余由哈尔滨医科大学附属第一医

院检验科提供。

1.3 血清标本的收集和检测

收集 EM患者非月经期术前及术后一个月复查时空腹静
脉血，体检健康者非月经期空腹静脉血，然后用离心机

3000r/min离心 4 分钟，分离出血清，取上清液于 -80℃冰箱保

存待测，需在采血后 4h内完成[7]。用 ELISA夹心法[7]检测被试

者血清中的 B7-H4的含量，所有标本均于同一时间检测，每个

标本设立两个平行检测孔，取平均值作为标本中 B7-H4的含

量。血清 CA125水平由哈尔滨医科大学附属第一医院检验科
提供。

1.4 统计学分析
采用 SPSS13.0统计学软件进行统计学分析，计量资料数

据组间比较使用 t检验，相关性分析采用 Pearson相关分析，以
P＜ 0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 子宫内膜异位症患者与健康者血清 sB7-H4水平的比较
如表 1 所示，子宫内膜异位症患者血清 sB7-H4 的水平

[(36.23± 5.67) 滋g/L]明显高于健康对照组[(31.24± 4.56) 滋g/L]，

差异具有统计学意义(P＜ 0.01)。

表 1 子宫内膜异位症患者与健康者血清 sB7-H4的水平比较

Table 1 Comparison of the serum sB7-H4 levels between patients with endometriosis and healthy subjects

Group n B7-H4(滋g/L) P

Control group 30 31.24± 4.56

Endometriosis group 43 36.23± 5.67 P＜ 0.01

表 2 子宫内膜异位症患者术前与术后血清 sB7-H4的水平比较

Table 2 Comparison of the serum sB7-H4 levels of patients with endometriosis before and after operation

Group n B7-H4(滋g/L) P

Before operation 43 36.23± 5.67

After operation 40 32.54± 4.27 P＜0.05

2.2 子宫内膜异位症患者手术治疗前后血清 sB7-H4水平的比

较

如表 2所示，内异症患者术前血清 sB7-H4水平[(36.23±

5.67) 滋g/L]显著高于术后 [(32.54± 4.27) 滋g/L]，差异具有统计

学意义(P0.05)。

2.3 子宫内膜异位症患者血清 sB7-H4 水平与 CA125 水平的

相关性

将 43例子宫内膜异位症患者血清 sB7-H4水平与 CA125

水平进行单因素直线相关分析，结果显示 sB7-H4 水平与
CA125水平呈显著正相关(r=0.531，P＜ 0.01)。

3 讨论

子宫内膜异位症与机体免疫异常的关系，已经引起了广泛

关注。众多的研究表明，机体免疫状态在异位内膜的转移和种

植过程中起到了至关重要的作用。但是对于 EM的确切病因及
其发病机制，至今仍无定论，也缺乏十分有价值的生化指标。深

入研究 EM的发病机制，对于预防和治疗子宫内膜异位症具有

重要的意义。

B7-H4又称 B7S1或 B7X，在正常组织中不表达或低表达，

在多种肿瘤组织中呈现高表达，其与 T细胞表面相应受体结合
以后，可以抑制 CD4+T细胞的增殖、细胞周期的进程、细胞因

子的产生，还可以抑制 CD8+T细胞的活性[8]。最新研究[9]发现

B7-H4在肿瘤微环境中选择性表达，通过 B7-H4阳性巨噬细胞

诱导 T细胞周期阻滞，由此抑制肿瘤特异性 T细胞免疫，从而

导致肿瘤细胞可以逃避免疫监视，而可溶性的 B7-H4还可以抑

制同种反应性细胞毒性 T细胞的产生[10]。体内实验证实 B7-H4

还可以负性调节嗜中性粒细胞的免疫应答反应[11]。肿瘤细胞中

B7-H4 蛋白的过表达有助于肿瘤细胞逃避机体的免疫攻击。
Salceda等[12]研究表明，除免疫抑制作用外，肿瘤上皮细胞内高

表达的 B7-H4蛋白可促进上皮恶性转化及肿瘤形成。研究还发

现 B7-H4在肿瘤微环境中选择性表达，通过 B7-H4阳性巨噬

细胞诱导 T细胞周期阻滞，由此抑制肿瘤特异性 T细胞免疫，

有助于肿瘤逃避免疫调控[13]。B7-H4还以可溶性的形式存在于

血液和体液中，大部分的人类肿瘤如卵巢癌[14]、乳腺癌[15]、肺癌
[16]、胃癌[17]、肾癌[18]、宫颈癌 [19]等患者血清 sB7-H4 水平显著升

高。提示 sB7-H4可能也参与了肿瘤的免疫逃逸，被认为是一种

新的肿瘤标记物。

本实验研究结果显示，子宫内膜异位症患者血清 sB7-H4

水平明显高于健康对照人群，且内异症患者血清 sB7-H4 与
CA125水平呈正相关，提示 sB7-H4可能与内异症的发病有关。

与其他肿瘤一样，EM患者血清 sB7-H4水平的升高，可能也抑

制了 T细胞的免疫监视作用，使异位的内膜组织能够逃避机体

的免疫攻击，促使其在异位部位种植、生长。Simon等[20]研究发

现血清 sB7-H4水平不随年龄和月经周期而改变，而 CA125的
水平随月经年龄改变，提示 sB7-H4可能成为子宫内膜异位症
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的一种较好的肿瘤标志物。此外，本研究结果也显示内异症患

者术后血清 sB7-H4 水平低于术前，表明内异症患者血清
sB7-H4水平可能与其疗效和预后相关，尚需扩大样本量进一

步研究。

综上所述，B7-H4可能参与了子宫内膜异位症的异位内膜
组织的免疫逃逸，使机体不能有效阻止异位内膜在盆腹腔中的

种植生长，促进了子宫内膜异位病灶的形成。血清 sB7-H4可能

是内异症一种新的血清标记物，检测 sB7-H4对 EM的辅助诊

断及疗效评估有一定的参考价值。
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