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探讨白细胞介素
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$&肿瘤坏死因子
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$&干扰素
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$对类风湿关节炎"

W;

$伴

慢性贫血"

;9L

$患者造血功能的影响%方法
!

以酶联免疫吸附试验检测
W;

患者血清
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和
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水

平!并检测
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患者血清铁&总铁结合力"

>]Q9

$&铁蛋白"
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$及可溶性转铁蛋白受体"

*>FW

$水平#对
W;

伴贫血患

者行骨髓涂片铁染色检测%结果
!

无贫血组&

;9L

不伴缺铁组&

;9L

伴缺铁组的血清
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和
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水平

显著高于健康对照组!差异有统计学意义"
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$#$"
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伴缺铁组的血清
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不伴缺铁组血清铁&
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水平明显低于健康

对照组!

(̂

明显高于健康对照组!差异有统计学意义"
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伴缺铁组血清铁&
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显著低于
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不伴缺
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和
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显著高于
;9L

不伴缺铁组!差异有统计学意义"
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$%骨髓涂片铁染色示
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不伴缺铁

组细胞内&外铁均高于
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伴缺铁组%结论
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患者血清
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水平异常增高是导致
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的重

要原因%
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类风湿关节炎$

W;

&是一组病因未明#以侵犯骨关节为主

的炎性疾病)贫血是其最常见的关节外症状之一)研究显示

白细胞介素
0"

$

]O0"

&-肿瘤坏死因子
0

!

$

>R̂0

!

&-干扰素
"

$

]̂ R0

"

&等细胞因子在
W;

的骨关节损坏和疾病进展上起着重

要作用+

"

,

)高水平的
>R̂0

!

-

]̂ R0

"

亦可影响
W;

患者的造血

系统#导致慢性贫血$

;9L

&的发生+

!0&

,

)本研究通过检测
W;

患者血清
]O0"
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>R̂0

!

和
]̂ R0

"

水平#同时检测
W;

患者血清

铁-总铁结合力$

>]Q9

&-铁蛋白$

(̂

&-可溶性转铁蛋白受体

$
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&水平#并和健康对照组比较#以探讨这
&

种细胞因子对

W;

伴
;9L

患者造血功能的影响)

$
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资料与方法

$#$

!

研究对象
!

!$$4

年
4

月至
!$"$

年
<

月解放军第四五四

医院
W;

住院患者
<=

例#其中男
!4

例#女
%"

例#年龄
&&

#

4%

岁#平均
%=#4

岁)所有患者均符合美国风湿病协会类风湿关

节炎诊断标准)按血红蛋白男性小于
"!$

N

"

O

#女性小于
""$

N

"

O

的标准诊断为贫血)根据血清铁降低#血清
(̂

#

<$
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N

"
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诊断为
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不伴缺铁%根据血清铁降低#血清
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N

"
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诊断为
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伴缺铁+

%
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)根据上述标准将
W;

患者分成
&

组!

无贫血组-

;9L

不伴缺铁组和
;9L

伴缺铁组)本研究中无贫

血组
"5

例#

;9L

不伴缺铁组
&"

例#

;9L

伴缺铁组
"=

例)健

康对照组!健康体检者
!$

例#男
"$

例#女
"$

例#年龄
!!

#

<!

岁#平均
&&#=

岁)

$#/
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酶联免疫吸附试验$

/O](;

&检测血清
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>R̂0

!

和

]̂ R0

"

水平
!

]O0"

-

>R̂0

!

及
]̂ R0

"

试剂盒由武汉博士德生物

.

5"=!

.

检验医学与临床
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年
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月第
=

卷第
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期
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工程有限公司提供#操作及结果判定按试剂盒说明书进行)检

测仪器为
;L;O>](

全自动酶免仪#购自意大利亚特斯公司)

$#'

!

血清铁-

>]Q9

-
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-

*>FW

水平检测
!

血清铁-

>]Q9

的检

测仪器为
2]>;92]4"=$

全自动生化分析仪#购自日本日立

公司%

(̂

检测仪器为
;L:];9,H7AC,9X

全自动化学发光仪#

购自德国西门子公司%

*>FW

的检测仪器为
QR0"$$

型全自动特

定蛋白分析仪#购自美国德灵公司)
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骨髓涂片铁染色
!

%5

例贫血患者行骨髓穿刺术#抽取骨

髓行骨髓涂片铁染色检测)

$#2
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统计学处理
!

计量数据用
O_E

表示#两样本均数的比较

用
"

检验#

#

"

$#$'

为差异有统计学意义)所有处理均采用

(X((""#$

系统软件进行分析)

/
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结
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果
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与
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的变化
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/O](;

法检测

W;

患者血清中
&

种细胞因子水平见表
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)无贫血组-
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组

不伴缺铁组-
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&

种细胞因子水平均显著高于

健康对照组#差异有统计学意义$

#

"

$#$"

&%

;9L

不伴缺铁组-
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伴缺铁组
&

种细胞因子水平显著高于无贫血组#差异有

统计学意义$
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&
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各组血清血清铁-
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水平检测
!

各组血

清铁代谢参数检测结果见表
!

)
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不伴缺铁组血清铁-

>]Q9

和
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显著低于健康对照组$

#

"

$#$'

&#而
(̂

明显高

于健康对照组$

#

"

$#$'

&%
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伴缺铁组的血清铁-

(̂

水平

显著低于
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不伴缺铁组$

#

"
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和
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显著高于
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#

"
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铁-

(̂
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#
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显著高
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骨髓涂片铁染色
!
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不伴缺铁组骨髓涂片细胞外铁

全部为阳性#绝大部分为
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#

````

$

5$#&T

&#其中
``

``

占
"5#&T

)
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伴缺铁组全部为
Z

#
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"
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和
`

)
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#

"
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组别
* Z

#

Z

"

`

+

*

$

T

&,

`

+
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+
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+
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A

#
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讨
!!

论

W;

是免疫介导的炎性疾病#主要表现为对称性的多关节

肿痛-晨僵#体质量减轻以及全身多系统的损伤)炎症因子在

W;

的发生-发展中起着重要作用+

'

,

)单核巨噬细胞分泌的炎

症因子
]O0"

-

>R̂0

!

和
>

淋巴细胞分泌的
]̂ R0

"

等不仅直接

介导关节损伤#而且可从多方面影响患者的造血功能)本研究

结果显示#

W;

患者的细胞因子
]O0"

-

>R̂0

!

与
]̂ R0

"

明显高

于健康对照组)在
W;

伴
;9L

的发病机制中#患者的骨髓对

贫血的代偿不足是发生贫血的主要原因)患者体内的
]O0"

-

>R̂0

!

和
]̂ R0

"

等可抑制促红细胞生成素$

/XV

&的产生#使

骨髓对
/XV

反应减弱#影响红系突变形成单位$

Q̂ S0/

&及红

系集落形成单位$

9̂ S0/

&的生成#对骨髓红系造血产生抑制作

用+

<

,

)有研究亦证实#

>R̂0

!

和
]̂ R0

"

均能抑制人
Q̂ S0/

和

9̂ S0/

的形成#且这种抑制具有剂量依赖性)被
>R̂0

!

和

]̂ R0

"

抑制的
Q̂ S0/

和
9̂ S0/

能被
/XV

所纠正+

&

,

)另有研

究发现#骨髓中
>R̂0

!

水平增高在
W;

患者中可能和红系造

血祖细胞凋亡有关+

4

,

)

LA@1*

等+

=

,在用鼠抗人
>R̂0

!

单克隆

抗体$

6;!

&对
W;

患者的治疗中发现#

6;!

不仅可改善关节损

害#对
;9L

也有显著疗效#说明
>R̂0

!

在
;9L

的发病中有着

重要作用+

4

,

)其次#单核和巨噬细胞系统活性的增高#亦可对

红细胞的吞噬作用增强)有学者认为细胞因子可增强单核和

巨噬细胞的吞噬作用#给小鼠注射
>R̂0

!

后#红细胞寿命缩

短#可能就是单核
0

巨噬细胞活化后#吞噬红细胞的能力增强所

致+

<

#

5

,

)本研究结果显示#

;9L

不伴缺铁组和
;9L

伴缺铁组

.
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细胞因子水平显著高于无贫血患者#说明
]O0"

-

>R̂0

!

和
]̂ R0

"

可能共同参与
W;

伴
;9L

的发病过程)在患者贫血程度相

似的情况下#

;9L

伴缺铁组的
&

种细胞因子水平明显低于

;9L

不伴缺铁组#说明其贫血的原因与缺铁和细胞因子密切

相关#细胞因子是引起贫血的原因之一)

铁代谢异常也是造成
;9L

的重要原因)有研究显示#在

炎症时细胞免疫功能活化可产生多种细胞因子#其中的
]O0"

和
>R̂0

!

能促进网状内皮细胞吸收铁离子#导致大量铁离子

在网状内皮细胞内沉积#而引起血清铁含量降低#原因可能是

通过一种尚未完全阐明机制的转录水平增加了
(̂

的
2

链和

O

链的表达+

"$

,

)另外在炎症时#

]O0"

和
>R̂0

!

诱导合成的去

铁蛋白能与血清中的铁离子迅速结合#导致血清铁含量降

低+

<

,

)本研究结果显示#

;9L

不伴缺铁组血清
(̂

显著高于健

康对照组#而血清铁含量显著低于健康对照组#说明
;9L

不伴

缺铁组存在铁分布异常和利用障碍#而
;9L

不伴缺铁组
>]Q9

和
*>FW

测定值显著低于健康对照组#可能是因为
(̂

增高引

起的负反馈抑制所致)本组
;9L

伴缺铁组在
W;

伴贫血中占

的比例较高#达到
&<#4T

#说明
W;

伴贫血患者中有相当一部

分合并缺铁#这对临床治疗有指导意义)

*>FW

能正确反映红

系造血前体细胞表面
>FW

水平#并受细胞内铁含量的调节)

血清
*>FW

水平增加可反映骨髓幼红细胞内可染铁降低+

""

,

)

1̂7J*1+?H*

等+

"!

,研究表明在缺铁性贫血组#红系造血前体细胞

表面
>FW

表达明显升高#其
*>FW

水平也升高#而
;9L

组不伴

缺铁组红系造血前体细胞表面
>FW

表达并不升高#其
*>FW

水

平也正常%在
;9L

伴缺铁组中
*>FW

水平明显升高)本组研

究显示#由于合并缺铁#

;9L

伴缺铁组的血清铁-

(̂

测定值显

著低于
;9L

不伴缺铁组#

>]Q9

和
*>FW

测定值显著高于
;9L

不伴缺铁组)

本组骨髓涂片铁染色显示
;9L

伴缺铁组细胞外铁和内

铁含量均低于
;9L

不伴缺铁组#这和血清铁代谢检测结果一

致#说明了
;9L

患者存在铁代谢异常#也显示
;9L

伴缺铁组

的贫血是由于细胞因子和铁代谢失衡所共同造成的)
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