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乳头瘙痒症患者血清中部分瘙痒介质的检测与研究
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　　【摘要】　目的　探讨乳头瘙痒症与血清中白细胞介素２（ＩＬ２）和白三烯Ｂ４（ＬＴＢ４）水平有无关联。方法　挑

选经“视觉模拟标尺评分（ＶＡＳ）”评估近２周内有乳头瘙痒症状的受检者３８例，用双抗体夹心酶联免疫吸附法

（ＥＬＩＳＡ）分析其血清ＩＬ２和ＬＴＢ４水平，对照组为３８例健康者。结果　乳头瘙痒症患者血清ＩＬ２与对照组的平

均值分别为（１７３８．１３±２８１．９６）ｐｇ／ｍＬ和（１０６．９３±１７．３５）ｐｇ／ｍＬ，两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；乳头瘙

痒症患者血清ＬＴＢ４与对照组的平均值分别为（９４．２１±１５．２８）ｎｇ／Ｌ和（３．１７±０．５０）ｎｇ／Ｌ，两组比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）。乳头瘙痒症患者血清ＩＬ２水平与“痒感程度”和“痒感指数”两项指标的相关系数分别为０．７１８和

０．６８９，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；乳头瘙痒症患者血清ＬＴＢ４水平与“痒感程度”和“痒感指数”两项指标的相关

系数分别为０．７０６和０．６３６，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＩＬ２和ＬＴＢ４在乳头瘙痒症患者体内可能作为

致痒介质，参与瘙痒的发生和发展。

【关键词】　乳头瘙痒症；　白细胞介素２；　白三烯Ｂ４；　酶联免疫吸附法

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１３．２２．００４ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１３）２２２９４５０２

犇犲狋犲犮狋犻狅狀犪狀犱狊狋狌犱狔狅犳犻狋犮犺犿犲犱犻狌犿犾犲狏犲犾犻狀狋犺犲狊犲狉狌犿狅犳狀犻狆狆犾犲犻狋犮犺狆犪狋犻犲狀狋狊

　犢犃犖犌犢犲，犔犐犃犖犌犙犻狌犳犲狀，犎犈犑狌

犾犻犪狀，犕犃犢犻犿犻狀，犆犎犈犖犌狌犻犾犪狀，犙犝犢犪狀狓犻犪（犌狌犪狀犵狕犺狅狌犚犲狊犲犪狉犮犺犐狀狊狋犻狋狌狋犲犳狅狉犘狅狆狌犾犪狋犻狅狀犪狀犱犉犪犿犻犾狔犘犾犪狀

狀犻狀犵，犌狌犪狀犵狕犺狅狌，犌狌犪狀犵犱狅狀犵５１０４１０，犆犺犻狀犪）

【犃犫狊狋狉犪犮狋】　犗犫犼犲犮狋犻狏犲　ＴｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｒｅｌｅｖａｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｎｉｐｐｌｅｉｔｃｈａｎｄｔｈｅＩＬ２ａｎｄＬＴＢ４ｌｅｖｅｌｓｉｎ

ｔｈｅｓｅｒｕｍ．犕犲狋犺狅犱狊　３８ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｉｐｐｌｅｉｔｃｈｅｖａｌｕａｔｅｄｂｙＶＡＳｉｎｒｅｃｅｎｔｔｗｏｗｅｅｋｓｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄｆｏｒｔｈｅｓｔｕｄｙ

ｇｒｏｕｐ，ｗｈｉｌｅ３８ｈｅａｌｔｈｙｗｏｍｅｎｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄｆｏｒｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌ．ＩＬ２ａｎｄＬＴＢ４ｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅｔｅｓｔｅｄｂｙｕｓｉｎｇｅｎｚｙｍｅ

ｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ（ＥＬＩＳＡ）．犚犲狊狌犾狋狊　ＴｈｅａｖｅｒａｇｅｖａｌｕｅｏｆｔｈｅｓｅｒｕｍＩＬ２ｌｅｖｅｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐｗｅｒｅ（１７３８．１３±２８１．９６）ｐｇ／ｍＬａｎｄ（１０６．９３±１７．３５）ｐｇ／ｍＬ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（犘＜０．０１）．Ａｎｄｔｈｅａｖｅｒａｇｅｖａｌｕｅ

ｏｆｔｈｅｓｅｒｕｍＬＴＢ４ｌｅｖｅｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅ（９４．２１±１５．２８）ｎｇ／Ｌａｎｄ（３．１７±０．５０）ｎｇ／Ｌ，ｒｅ

ｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（犘＜０．０１）．ＡｐｏｓｉｔｉｖｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｗａｓｏｂｓｅｒｖｅｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｓｅｒｕｍＩＬ２ｌｅｖｅｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄｔｈｅｉｎｄｅｘｏｆ

ｉｔｃｈ（狉＝０．７１８，犘＜０．０１）ａｎｄｔｈｅｉｔｃｈｍａｒｋ（狉＝０．６８９，犘＜０．０１）ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｔｈｅｓａｍｅｒｅｓｕｌｔｓｂｅｔｗｅｅｎ

ｔｈｅｓｅｒｕｍＬＴＢ４ｌｅｖｅｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄｉｎｄｅｘｏｆｉｔｃｈ（狉＝０．７０６，犘＜０．０１）ａｎｄｉｔｃｈｍａｒｋ（狉＝０．６３６，犘＜０．０１）ｒｅ

ｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｈｅｙｗｅｒｅａｌｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　ＩＬ２ａｎｄＬＴＢ４ｃｏｕｌｄｗｏｒｋａｓｔｈｅｉｔｃｈｍｅｄｉｕｍｓｉｎｔｈｅ

ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅａｎｄｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｎｉｐｐｌｅｉｔｃｈｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ．

【犓犲狔狑狅狉犱狊】　ｎｉｐｐｌｅｉｔｃｈ；　ＩＬ２；　ＬＴＢ４；　ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ

　　瘙痒被分为以下几类：皮肤源性瘙痒、神经病性瘙痒、神经

源性瘙痒、心源性瘙痒和混合性。目前还不能确定乳头瘙痒症

是属于哪种类型的瘙痒，但瘙痒的发生和持续与多种化学介质

有密切的关系［１］。本研究通过１项抽样调查，挑选其中经“视

觉模拟标尺评分（ＶＡＳ）”评估近２周内有乳头瘙痒症状的受检

者３８例，测定并分析其血清白细胞介素２（ＩＬ２）和白三烯Ｂ４

（ＬＴＢ４）水平与健康者的差异，探讨其与乳头瘙痒症之间有无

关联。

１　资料与方法

１．１　一般资料

１．１．１　研究组于２０１１年６月至２０１２年９月，在广州市机关

单位育龄妇女乳腺病普查普治项目中以抽签法随机整群抽样，

由统一培训的医生向受检对象发放调查问卷，并做乳腺专科检

查，共回收问卷１０８０份，其中有效问卷１０７３份。从中挑选近

２周内有乳头瘙 痒 症 状 者 ３８ 例，年 龄 ２１～４４ 岁，平 均

（３０．５０±０．９７）岁。乳头瘙痒症的判断标准：根据１０ｃｍ视觉

模拟标尺评分（ＶＡＳ）来评价，“瘙痒指数”按４级评分：０＝无痒

感，１＝轻度瘙痒，２＝中度瘙痒，３＝剧烈难忍的瘙痒。评分１～

３级者纳入研究组
［２］。排除慢性病患者、长期药物治疗者、有

食品或药物过敏史者、烟酒嗜好者及两周内上呼吸道或其他系

统感染史者。

１．１．２　对照组　健康受检妇女３８例，根据 ＶＡＳ评分为０级

（无痒感）者，年龄２０～４９岁，平均（２８．１７±１．１０）岁。与研究

组在年龄上差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　标本采集及测定　两组对象采血，标本血液离心后收集

血清，分装后于－２０℃冷冻保存。检测方法采用双抗体夹心

酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ），试剂盒为上海沪峰生物科技有限公

司人ＩＬ２和人ＬＴＢ４ＥＬＩＳＡ测定试剂盒。检测操作严格按照

说明书执行。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０统计软件处理，采用狋检

验，Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析等进行统计分析，以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　细胞因子水平比较　研究组ＩＬ２和ＬＴＢ４水平均高于
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对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

表１　研究组和对照组血清ＩＬ２和ＬＴＢ４水平比较（狓±狊）

组别 狀 ＩＬ２（ｐｇ／ｍＬ） ＬＴＢ４（ｎｇ／Ｌ）

对照组 ３８ １０６．９３±１７．３５ ３．１７±０．５１

研究组 ３８ １７３８．１３±２８１．９６ ９４．２１±１５．２８

　　注：与对照组比较，犘＜０．０５。

２．２　乳头瘙痒症状与血清ＩＬ２和ＬＴＢ４水平的相关性　研

究组血清中ＩＬ２和ＬＴＢ４水平与“痒感程度”和“痒感指数”均

呈正相关，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表２　研究组血清ＩＬ２和ＬＴＢ４水平与

　乳头瘙痒症状相关性分析

痒感描述
ＩＬ２

狉１ 犘

ＬＴＢ４

狉２ 犘

痒感程度 ０．７１８ ０．００ ０．７０６ ０．００

痒感指数 ０．６８９ ０．００ ０．６３６ ０．００

３　讨　　论

通过本项目的问卷调查发现，乳头瘙痒症患者在调查对象

中占有一定的比例，说明临床上乳头瘙痒症并不仅仅局限于散

发，而是一种常见的皮肤瘙痒病；这类患者通常感受到局限性

发生于单侧或双侧乳头及乳晕部位的皮肤瘙痒症状，属于局限

性瘙痒病。

引发瘙痒的因素很多，无论是哪种因素引起的瘙痒，瘙痒

介质如组胺、５羟色胺、前列腺素、ＬＴＢ４、Ｐ物质以及某些细胞

因子如ＩＬ２等，在瘙痒的发生和传导上起到一定作用。

本实验结果显示，研究组血清ＩＬ２与对照组比较，差异有

统计学意义（犘＜０．０５），即乳头瘙痒症患者血清ＩＬ２水平明显

高于对照组。研究组血清ＩＬ２水平与“痒感程度”和“痒感指

数”两项指标的相关系数分别为０．７１８和０．６８９，差异有统计

学意义（犘＜０．０５），表明血液中这一细胞因子的浓度升高与乳

头瘙痒症引起的不适感觉密切相关。

外周性瘙痒主要由一些胺类、脂类和蛋白质／多肽（如细胞

因子ＩＬ２）等瘙痒介质引起。ＩＬ２可快速、低强度引起痒感，

即可发生在特应性皮炎的患者，也可发生在皮内注射ＩＬ２的

健康者［３］，以及静脉滴注ＩＬ２治疗的癌症患者
［４］。提示ＩＬ２

参与了瘙痒的发生与发展［５］。人们推测ＩＬ２可能是一个非组

胺依赖性的有效致痒原［６］。体外实验亦表明，ＩＬ２具有多种

重要的生物学功能：能刺激Ｔ 细胞增殖、分化；刺激产生细胞

毒性Ｔ细胞；促进多种细胞因子分泌等
［７］。因此，由本研究的

结果可以推测：ＩＬ２是乳头瘙痒症状的致痒介质之一；ＩＬ２的

升高还可促进其他细胞因子分泌而导致瘙痒。无论是直接或

间接的因果关系，包括ＩＬ２在内的众多细胞因子在体内存在，

相互促进或相互抑制，形成细胞因子网络在瘙痒过程中的

作用。

另一方面，研究组血清ＬＴＢ４与对照组均值比较，差异有

统计学意义（犘＜０．０５），也说明了乳头瘙痒症患者血清ＬＴＢ４

水平明显高于对照组。研究组血清ＬＴＢ４水平与“痒感程度”

和“痒感指数”两项指标的相关系数分别为０．７０６和０．６３６，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。乳头瘙痒症患者血清ＬＴＢ４水

平是增高的，且血液中这一瘙痒介质的浓度升高与乳头瘙痒症

引起的瘙痒症状密切相关。

据报道，ＬＴＢ４是目前发现活性最强大的中性粒细胞和嗜

酸细胞的化学趋化剂和细胞激活剂［８］。ＬＴＢ４参与变态反应，

尤其是Ⅰ型变态反应速发期的发生和发展
［９］；在变态反应的迟

发相反应中，ＬＴＢ４又是浸润细胞合成分泌的介质，故而又是

迟发相反应的重要介质［１０］。研究显示包括ＬＴＢ４在内的许多

物质可引起实验性瘙痒。其可能的致痒机制为：（１）通过致敏

皮肤的Ｃ类神经纤维的伤害感受器而直接作用于皮肤感受伤

害的无髓鞘的Ｃ类神经纤维末梢；（２）作用于白细胞或皮肤的

其他细胞，而释放致痒介质［６］。由此可见，ＬＴＢ４在乳头瘙痒

症这种局限性瘙痒病中同样可作为一种瘙痒介质，通过以上途

径直接或间接地导致了乳头瘙痒症状的发生。

目前尚少见乳头瘙痒症相关的病因学研究报道，本项目通

过对乳头瘙痒症患者与健康对照组血清ＩＬ２和ＬＴＢ４浓度的

对比研究，发现这两种物质在乳头瘙痒症患者体内可能作为致

痒介质参与了瘙痒的发生和发展，而其浓度与瘙痒程度是否呈

正相关，还有待于进一步探讨。
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