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哮喘患儿血清 ＥＣＰ和 ＴＩｇＥ水平测定及意义


饶璐飞，朱晓萍，李　波，曾　艳
（贵州医科大学附院 贵州省儿童医学中心，贵州 贵阳　５５０００４）

［摘　要］目的：通过测定哮喘患儿血清中嗜酸性粒细胞阳离子蛋白（ＥＣＰ）和总免疫球蛋白Ｅ（ＴＩｇＥ）水平，初
步了解血清ＥＣＰ水平与ＴＩｇＥ水平及哮喘的相关性。方法：收集４０例哮喘患儿及４０例健康儿童的静脉血，采用
酶联免疫吸附试验法（ＥＬＩＳＡ）测定血清ＥＣＰ水平，采用散射比浊法检测血清ＴＩｇＥ水平，对哮喘患儿的血清ＥＣＰ
与ＴＩｇＥ水平进行相关分析。结果：哮喘患儿血清 ＥＣＰ、ＴＩｇＥ水平较对照组明显升高，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；哮喘患儿血清ＥＣＰ与ＴＩｇＥ水平之间无相关性（ｒ＝０．３０３，Ｐ＞０．０５）。结论：哮喘患儿血清ＥＣＰ及ＴＩｇＥ水
平升高，可能参与了哮喘的免疫发病过程。
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　　支气管哮喘（ｂｒｏｎｃｈｉａｌａｓｔｈｍａ，简称哮喘）是严
重危害人类健康的慢性呼吸道疾病，也是儿童最常

见的气道炎症性疾病。全球约有３亿人患哮喘［１］，

全国流行病学调查结果显示儿童哮喘发病率呈逐

年上升的趋势［２］，这种发展趋势与普遍上升的全

球哮喘患病率是一致的。嗜酸性粒细胞阳离子蛋

白（ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｃａｔｉｏｎｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，ＥＣＰ）是嗜酸性粒细

胞（ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ，ＥＯＳ）活化后释放出的强碱性颗粒蛋
白，是ＥＯＳ激活后的特异性标志物，可以反映 ＥＯＳ
的活化程度［３］，其本身亦具有极强的细胞毒性作

用。近来发现ＥＣＰ能引起气道高反应性或喘息发
作，加重变态反应炎症过程。哮喘是免疫球蛋白Ｅ
（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＥ，ＩｇＥ）介导的 Ｉ型变态反应性疾
病，血清总ＩｇＥ（ＴＩｇＥ）是特应性体质的重要指标之
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一。目前ＥＣＰ在儿童哮喘发病机制中的作用尚不
明确，本研究通过测定哮喘患儿血清 ＥＣＰ和 ＴＩｇＥ
水平，了解ＥＣＰ与儿童哮喘的关系，以期能够从免
疫学方面进一步探讨其在哮喘发病中的意义。

１　对象与方法

１．１　研究对象
随机选取２０１５年１月～２０１６年１月儿科哮喘

门诊确诊为哮喘的患儿４０例，其中男２２例，女１８
例，年龄１．２５～１２岁，平均（５．３５±２．８９）岁；诊断
标准为２００８年中华医学会儿科学分会呼吸学组修
订的儿童支气管哮喘诊断与防治指南［４］，患儿采

血前４周未使用过糖皮质激素、抗过敏药物及免疫
调节剂，并排除心、肺、肿瘤等疾病。同时选择儿科

门诊体检健康儿童 ４０例作为对照组，其中男 ２３
例，女１７例，年龄０．６７～１３岁，平均（４．９６±３．２０）
岁，均排除个人和家族哮喘史及过敏性疾病史，且

近期无呼吸系统感染，无慢性心、脑、肺等疾病史。

１．２　方法
１．２．１　标本采集　哮喘组和对照组儿童均空腹抽
取外周静脉血２ｍＬ，４℃静置２ｈ，以２５００ｒ／ｍｉｎ
离心 ５ｍｉｎ分离血清，用移液器吸取上层血清
２００μＬ放入已高压灭菌处理的１．５ｍＬ离心管中，
置于－２０℃冰箱中冻存备检。
１．２．２　ＥＣＰ和ＴＩｇＥ水平测定　取出备检血清，使
用人ＥＣＰ酶联免疫试剂盒（购自于武汉华美生物
工程有限公司），采用 ＥＬＩＳＡ法检测血清 ＥＣＰ水
平，严格按试剂盒说明书操作。两组儿童均空腹抽

取外周静脉血２ｍＬ，送至相关实验室，用贝克曼库
尔特实验系统 ＩＭＭＡＧＥ８００特定蛋白分析仪以散
射比浊法自动检测血清 ＴＩｇＥ水平（试剂盒购自贝
克曼库尔特公司），并收集数据。

１．３　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行统计学分析。

计量资料属正态分布数据用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）
表示，两组间比较行 ｔ检验，计数资料间比较行卡
方检验，相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ积矩相关分析，检
验水准α＝０．０５，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　血清ＥＣＰ和ＴＩｇＥ水平
与对照组比较，哮喘患儿血清 ＥＣＰ和 ＴＩｇＥ水

平明显升高，差异有统计学意义（ｔ＝２８１７、
１１７８４，Ｐ＜００５）。见表１。

表１　哮喘组和对照组血清ＥＣＰ和ＴＩｇＥ水平（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆｓｅｒｕｍＥＣＰａｎｄＴＩｇＥｌｅｖｅｌｓ

ｉｎａｓｔｈｍａｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ
组别 ｎ ＥＣＰ（μｇ／Ｌ） ＴＩｇＥ（ｋＩＵ／Ｌ）
哮喘组 ４０ ６４．１５±４８．７７（１） ３１５．２３±３１２．１７（１）

对照组 ４０ ４１．１０±１７．２９ ６４．３８±５５．６４
（１）与对照组比较，Ｐ＜０．０５

２．２　哮喘患儿血清ＥＣＰ和ＴＩｇＥ相关性
Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，４０例哮喘患儿血

清ＥＣＰ水平与 ＴＩｇＥ水平之间无明显相关性（ｒ＝
０．３０３，Ｐ＝０．０５８）。见图１。

图１　哮喘患儿血清ＥＣＰ和ＴＩｇＥ水平相关性
Ｆｉｇ．１　ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｓｅｒｕｍＥＣＰａｎｄＴＩｇＥ

ｌｅｖｅｌｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｓｔｈｍａ

３　讨论

　　支气管哮喘是一种儿童时期最常见的反复发
作的呼吸道疾病，它是由多种细胞（嗜酸性粒细

胞、中性粒细胞、上皮细胞等）、气道结构细胞和细

胞因子共同参与［４］的以气道高反应性为特征、以

气道慢性炎症为本质、以免疫失衡为发病机制核心

的变态反应性疾病，其主要病理特征为嗜酸性粒细

胞浸润、气道上皮细胞脱落。

　　嗜酸性粒细胞在哮喘中的作用是毋庸置疑的，
它是哮喘发病中的重要效应细胞，在哮喘患者中激

活并聚集于气道内，引起气道炎症［５］。嗜酸性粒

细胞活化后所释放的颗粒性蛋白能引起哮喘的特

征性病理改变和气道高反应性。ＥＯＳ颗粒蛋白主
要有：ＥＣＰ、ＥＯＳ主要碱性蛋白（ＭＢＰ）、ＥＯＳ过氧化
物酶（ＥＰＯ）以及 ＥＯＳ神经毒素（ＥＤＮ），其中 ＥＣＰ
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的毒性作用尤其显著［６］。ＥＣＰ由不同种类的碱性
蛋白质组成，为单链糖蛋白，分子量是２１～２９ｋＤ，
是ＥＯＳ活化后所分泌的阳离子蛋白，是一种重要
的气道活性物质，具有多种气道效应，能引起哮喘

患者气道上皮损伤，进而导致一系列病理生理改

变［７］，在气道高反应性的形成中发挥重要作用［８］。

检测血清中ＥＣＰ水平可直接反映气道内ＥＯＳ的活
化程度。

　　ＥＣＰ是炎症反应的一个标志，它能诱导肥大细
胞释放组胺介导支气管上皮细胞和角质细胞受损、

脱落，暴露感觉神经纤维，使黏膜通透性改变，引起

气道高反应性［９］。另外，ＥＣＰ能作用于呼吸道上
皮细胞，刺激呼吸道黏液分泌，形成黏液栓。国外

Ｂｏｕｍｅｎｄｊｅｌ等［１０］研究发现血清ＥＣＰ水平可能是哮
喘的一个生物标志物，可用于评估哮喘的疗效。国

内王化凤等［１１］研究显示血清 ＥＣＰ水平较 ＴＩｇＥ和
ＥＯＳ更能敏感、准确地反映气道炎症情况。但另一
研究发现经治疗后多数哮喘患者血清 ＥＣＰ水平明
显降低或接近于正常，而仍存在气道高反应性，说

明血清ＥＣＰ水平仅是ＥＯＳ活化的标志，而 ＥＣＰ是
否能成为气道炎症的反映指标未得到证实［１２］。从

本实验结果来看，哮喘患儿血清 ＥＣＰ水平显著升
高，与正常对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜
００５），提示哮喘患儿体内ＥＣＰ增多。血清ＥＣＰ水
平的升高可能与嗜酸性粒细胞的活化有关，进一步

提示ＥＣＰ在哮喘气道炎症发生发展过程中发挥重
要作用。因此，血清ＥＣＰ水平能反映哮喘呼吸道炎
症情况，有望成为哮喘气道炎症的辅助诊断指标。

　　ＩｇＥ是诱发呼吸道过敏性炎症的关键因素，其
与表面有ＩｇＥ受体的细胞（如ＥＯＳ、肥大细胞等）特
异性结合而致敏，当过敏原再次进入人体，致敏的

ＥＯＳ、肥大细胞等便被激活，且脱颗粒，释放炎性介
质，使支气管平滑肌收缩、黏液分泌增加、黏膜充血

水肿。哮喘最重要的免疫学异常是 Ｔｈ１／Ｔｈ２亚群
数目和（或）功能比例失衡，Ｔｈ２优势分化和Ｔｈ２分
泌的相关细胞因子可促进 ＩｇＥ的产生，使 ＥＯＳ聚
集到支气管肺组织，形成慢性炎症，导致气道阻塞，

这是哮喘发病的一个重要环节。血清ＴＩｇＥ水平是
反应特应性体质的敏感性指标，已经可以和哮喘的

发病率相联系，但不能有效地反映哮喘的严重程

度。本研究结果显示，哮喘患儿血清 ＴＩｇＥ水平显
著高于正常对照组，提示血清 ＴＩｇＥ水平的升高与
哮喘发病密切相关，它反映了患儿的变应体质，但

ＴｚｇＥ与ＥＣＰ水平之间无明显相关性（Ｐ＞０．０５）。
本研究与王敏［１３］研究结果不一致，其研究提示ＩｇＥ

与ＥＣＰ有明显正相关关系，这可能与本实验样本
量较少，且对象并非都是哮喘急性发作期患儿有

关；另外，血清 ＴＩｇＥ水平还受年龄、性别、遗传、种
族、季节、寄生虫感染等因素影响。

综上所述，哮喘的发病机制至今仍不完全明

确，ＥＣＰ参与了哮喘的发病，其可能成为辅助诊断
哮喘的指标之一，对ＥＣＰ的进一步研究，有望为哮喘
发病机制、临床诊断及治疗效果评价提供新的思路。
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