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毛细支气管炎患儿外周血淋巴细胞
CXCR3 及 IP-10 的表达及意义

邹丽萍　许秀娟　张艳　王伟

（郑州大学第三附属医院儿内科，河南 郑州　450052）

［摘要］　目的　探讨趋化因子受体 3（CXCR3）及 γ 干扰素诱导蛋白 -10（IP-10）在毛细支气管炎 ( 简称

毛支 ) 患儿外周血中的表达及临床意义。方法　随机选取毛支住院患儿 55 例，按有无过敏因素分为毛支Ⅰ组（有

过敏因素）和毛支Ⅱ组（无过敏因素）；同期住院的外科非感染患儿 28 例作为对照组。采用流式细胞术检测

3 组患儿外周血 CD4+、CD8+ 淋巴细胞表面 CXCR3（表面分子标记为 CD183）的表达，ELISA 法测定血清中其

配体 IP-10 的水平。结果　毛支Ⅰ组和毛支Ⅱ组外周血 CD4+ T 细胞表面 CD183+ 细胞的表达及 CD8+ T 细胞表面

CD183+ 细胞的表达均高于对照组（P<0.05），且毛支Ⅰ组高于毛支Ⅱ组（P<0.05）；毛支Ⅰ组及毛支Ⅱ组患儿

血清 IP-10 的浓度高于对照组（P<0.05），毛支Ⅰ组与毛支Ⅱ组比较差异无统计学意义。结论　CXCR3 及 IP-10

参与了毛支的发病过程，且 CXCR3 与过敏因素有关。         ［中国当代儿科杂志，2015，17（2）：155-158］
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Abstract: Objective    To study the roles of chemokine receptor 3 (CXCR3) on lymphocytes and interferon-
γ-inducible protein-10 (IP-10) of peripheral blood in childhood bronchiolitis. Methods    Fifty-five children with 
bronchiolitis were classified into Group I (with allergic factors) and Group II (without allergic factors). Twenty-eight 
children with noninfectious diseases were enrolled randomly as the control group. The expression of CXCR3 (CD183 
as its molecular marker) on lymphocytes of peripheral blood was detected by flow cytometry. Serum IP-10 level was 
measured using ELISA. Results    The expression of CD183+ cells on CD4+ and CD8+ lymphocytes in peripheral blood 
in children with bronchiolitis from both Group I and Group II was significantly higher than that in the control group 
(P<0.05), and Group I had higher expression of CD183+ cells on CD4+ and CD8+ lymphocytes than Group II (P<0.05).
Serum IP-10 levels in Group I and Group II were significantly higher than those in the control group (P<0.05). However, 
there was no significant difference in serum IP-10 levels between Group I and Group II. Conclusions    CXCR3 and IP-
10 are involved in the pathogenesis of bronchiolitis, and CXCR3 is associated with allergic factors.

[Chin J Contemp Pediatr, 2015, 17(2): 155-158]
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毛细支气管炎（以下简称毛支）是 2 岁以下

婴幼儿特有的呼吸道感染性疾病，以气促、三凹

征和喘鸣为主要临床表现，50% 以上为呼吸道合

胞病毒（RSV）感染 [1]。随访毛支患儿发现 33.9%

发生哮喘 [2]，其发病机制有待进一步研究。CXCR3

及其配体 IP-10 是重要的生物活性分子，在多种病

毒感染中参与免疫应答。近年来关于其研究多集

中在肿瘤 [3]、肝炎 [4]、移植排斥反应 [5]、自身免疫

性疾病 [6] 等方面，在哮喘小鼠 [7] 中也有研究，在

毛支患儿中鲜有报道。毛支是一种常见的病毒感
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染性疾病，本研究旨在检测该疾病患儿外周血淋

巴细胞表面 CXCR3 的表达及血清中 IP-10 的水平，

以探讨其在毛支发病机制中的作用及意义，以期

为毛支的临床诊断和治疗提供参考。

1　资料与方法

1.1　研究对象

随机选取 2013 年 12 月至 2014 年 5 月于我院

儿内科住院的毛支患儿 55 例作为毛支组，按有无

过敏因素分为毛支Ⅰ组和毛支Ⅱ组。毛支Ⅰ组：

有过敏因素，如湿疹、过敏性鼻炎等，共 30 例，

其 中 男 19 例， 女 11 例， 年 龄 2~24 个 月， 平 均

7±3 个月；毛支Ⅱ组：无过敏因素，共 25 例，其

中男 15 例，女 10 例，年龄 2~24 个月，平均 6±4

个月。两组患儿均为首次喘息发作的初治患儿，

有气促及咳喘憋症状，肺部听诊可闻及哮鸣音，

胸部影像学检查征象为全肺不同程度的肺气肿或

肺纹理增粗，符合毛支诊断标准 [1]。同期同年龄

段外科疝气、肾结石等非感染患儿 28 例作为对照

组，其中男 16 例，女 12 例，年龄 2~36 个月，平

均 9±5 个月。纳入本试验的所有儿童采血前 1 个

月均无免疫药物治疗史；对照组无毛支史，毛支

Ⅱ组及对照组均非过敏体质。3 组儿童年龄、性别

差异无统计学意义（P>0.05）。该研究已通过我院

伦理委员会同意和批准，并获患儿家长知情同意。

1.2　外周血淋巴细胞表面 CXCR3 表达的检测

CXCR3 在活化的 T 细胞上高度表达，其表面

分子标志为 CD183，本研究通过检测 CD4+CD183+ 

T 细胞占 CD4+ T 细胞百分比、CD8+CD183+ T 细胞

占 CD8+ T 细胞百分比来反映外周血淋巴细胞表面

CXCR3 的表达。

3 组儿童均于入院当天采集静脉血 4 mL，其

中 2 mL 新 鲜 全 血 经 EDTA-Na2 抗 凝 后 用 于 检 测

外周血淋巴细胞表面 CXCR3 的表达。取流式专

用管 6 支，在各管中分别加入 100 μL 抗凝混匀全

血；在各管中顺序加入 CD4-FITC 20 μL、CD183-
PE 20 μL；CD8-FITC 20 μL、CD183-PE 20 μL；

CD4-FITC 20 μL、IgG1-PE 20 μL；CD8-FITC 

20 μL、IgG1-PE 20 μL；CD183-PE 20 μL、IgG1-
FITC 20 μL；IgG1-FITC 20 μL、IgG1-PE 20 μL。

混 匀， 室 温 避 光 30 min。 各 管 中 加 入 红 细 胞 裂

解 液 1 mL， 室 温 避 光 10 min， 离 心 5 min（1 500

转 /min）， 弃 上 清， 重 复 3 次。 再 加 入 1 mL 

PBS 液，混匀，采用流式细胞术分析其外周血中

CD4+CD183+ T 细胞、CD8+CD183+ T 细胞的数量，

分别以 CD4+CD183+ T 细胞占 CD4+ T 细胞百分比及

CD8+CD183+ T 细胞占 CD8+ T 细胞百分比表示。鼠

抗 人 CD4-FITC、CD8-FITC、CD183-PE 和 同 型 对

照鼠抗人 IgG1 单克隆抗体购自美国 BD 公司；流

式细胞仪为 FACS Calibur 型，购自美国 BD 公司。

1.3　血清中 IP-10 水平的检测

2 mL 静脉血 3 000 转 / min 离心 15 min，分离

上层血清，-80℃冻存。血清 IP-10 浓度的检测采

用 ELISA 法，按照试剂说明书操作。IP-10 试剂盒

购自上海森雄科技实业有限公司（进口分装）。

1.4　统计学分析

采用 SPSS 17.0 统计软件分析，数据以均数 ±

标准差（x±s）表示，组间比较采用单因素方差分

析，两两比较采用 SNK 检验，P<0.05 为差异有统

计学意义。

2　结果

毛支Ⅰ组和毛支 II 组外周血 CD4+ T 细胞表

面 CD183+ 细胞的表达及 CD8+ T 细胞表面 CD183+

细胞的表达均高于对照组，差异有统计学意义

（P<0.05），且毛支Ⅰ组高于毛支 II 组（P<0.05）；

毛支Ⅰ组及毛支Ⅱ组患儿血清 IP-10 的浓度高于对

照组，差异有统计学意义（P<0.05），但毛支Ⅰ组

与毛支Ⅱ组比较差异无统计学意义（表 1、图 1）。

表 1　3 组患儿外周血 CD4+、CD8+ 淋巴细胞 CD183+ 的

表达率及血清 IP-10 浓度的比较　（x±s）

组别 n CD4+CD183+/
CD4+(%)

CD8+CD183+/
CD8+(%)

IP-10
(ng/L)

对照组 28 11±3 51±7 150±40

毛支Ⅰ组 30 16±4a 67±11a 184±37a

毛支Ⅱ组 25 14±4a,b 61±11a,b 164±45a

F 值 14.077 19.673 4.939

P 值 <0.05 <0.05 <0.05

注：a 示 与 对 照 组 比 较，P<0.05；b 示 与 毛 支 Ⅰ 组 比 较，
P<0.05。
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3　讨论

毛支是由多种细胞因子参与的气道炎症性疾

病，并伴有气道高反应性，尤其好发于 1~6 个月

的小婴儿 [8]，其与哮喘的发生发展关系密切，但发

病机制尚不完全清楚。目前研究认为是多种细胞

组分参与的感染后继发的免疫功能异常性疾病 [9]，

而对这些炎症细胞的活化和向气道迁移的过程中，

趋化因子及其受体发挥重要作用 [10]。CXCR3 为

CXC 型趋化因子受体，在活化的 T 细胞上高度表

达，其配体与 T 细胞的活化和迁移关系密切并高

选择性作用于 CXCR3 [11]。IP-10 主要来源于活化的

成纤维细胞、单核巨噬细胞、内皮细胞和各种淋

巴细胞等多种细胞 [12]。CXCR3 与 IP-10 相互作用，

可募集 T 细胞到免疫攻击部位，增强局部的抗感

染免疫，引导炎症反应，在呼吸道上皮细胞的损

伤和炎症过程中具有重要作用 [7]。

CD4+/CD8+ 是反映免疫系统内环境稳定的重要

指标，研究表明毛支患儿存在 T 细胞亚群变化 [13]。

本研究在此基础上进一步探讨 CXCR3 在 CD4+、

CD8+ T 细胞亚群的百分率，结果显示有无过敏因

素的毛支患儿 CXCR3 在 CD4+、CD8+ T 细胞的百

分率均显著高于对照组，且血清 IP-10 的水平亦显

著高于对照组，提示 CXCR3 通过与其配体结合及

其相互作用，引导炎性细胞在呼吸道募集粘附，

参与了呼吸道的炎症过程。趋化因子以配体 - 受

体结合的形式发挥生物学效应。CXCR3 与 IP-10

结合，促进循环中炎性细胞募集，引导炎性细胞

粘附及转移至炎症部位，在炎症反应中发挥重要

作用。

毛支中气道高反应性主要与 T 细胞浸润和

嗜酸性粒细胞聚集活化有关 [14]，毛支中有过敏因

素的患儿更易发生反复喘息，湿疹等特异性体质

是影响毛支继发哮喘的重要因素 [15]。CXCR3 与

IP-10 结合，可能通过趋化嗜酸性粒细胞的聚集、

诱导肥大细胞脱颗粒 [13] 和加速肥大细胞向平滑肌

趋化 [7] 等引起炎症部位呼吸道损伤，在变应性炎

症改变中起重要作用。本研究表明有过敏因素的

毛支Ⅰ组 CXCR3 在 CD4+、CD8+ T 细胞亚群的百

分率均高于无过敏因素的毛支Ⅱ组，提示 CXCR3

在毛支的致病过程中可能与过敏因素有关。是否

可通过检测毛支患儿 CXCR3 预测哮喘的发病有待

进一步研究。 

总之，本研究表明，CXCR3 及 IP-10 参与了

毛支的发病，CXCR3 可能与过敏因素有关。在哮

喘中亦存在 CXCR3、IP-10 的高表达 [7]，提示毛支

和哮喘可能存在相同或相似的发病机制。理论上

认为应用 CXCR3、IP-10 的抗体治疗毛支以减轻临

床症状或阻止其向哮喘进一步发展具有重要意义。

图 1　3 组患儿外周血 CD4+、CD8+ T 淋巴细胞中 CD183+ 的表达
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