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　　摘要:目的　探讨急性有机磷农药中毒 (AOPP)并发多器官功能障碍综合征 (MODS)患者 T淋巴细胞亚群的变

化及其临床意义。方法　用荧光单抗 CD3
+、 CD4

+、 CD8
+、 CD25

+、 CD28
+、 CD95

+对 62 名AOPP患者和 30 名健康人外

周血淋巴细胞进行标记 , 在流式细胞仪下计数。结果　AOPP 并发 MODS 患者体内 CD3
+、 CD3

+/CD25
+、 CD+

8 / CD
+
28明

显减少 (P <0.01 或 P <0.05);CD4
+无明显变化 (P >0.05);CD95

+、 CD8
+/CD28

-明显增加 (P <0.01)。结论　

AOPP并发MODS 患者 T淋巴细胞因大量凋亡而总数减少 , 亚群发生变化 , 造成免疫功能低下和紊乱 , 提示免疫失衡

可能参与了AOPP后 MODS 的发病过程 , 因此在临床治疗过程中须重视改善患者免疫功能。
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Abstract:Objective　To investigate the changes and evaluate the clinical significance of T-lymphocyte subsets in acute

organophosphorus pesticide poisoning (AOPP) patients with multiple organ dysfunction syndrome (MODS).Method 　 The

lymphocytes of AOPP (n=62) and healthy subjects (n =30)were marked with CD3
+, CD4

+, CD95
+, CD3

+/ CD25
+ , CD8

+/

CD28
+, CD8

+/CD28
-fluorescence antibodies , then were counted by flow cytometry.Result　In AOPP patients with MODS , CD3

+,

CD3
+/CD25

+ , CD8
+/CD28

+were significantly decreased (P <0.05 or P <0.01), CD8
+/ CD28

- , CD95
+ were significantly

increased (P <0.01), but CD4
+ had no obvious change(P>0.05).Conclusion　In AOPP patients with MODS , the total amount

of T-lymphocyte is obviously decreased which may be stemmed from the apoptosis of lymphocytes , meanwhile T-lymphocyte subsets are

also changed , thus caused the dysfunction of immune system , that may be involved in the development of MODS following AOPP.

Therefore , the immune function of AOPP patients should be improved during the course of clinical treatment.
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　　淋巴细胞是人体免疫系统的重要组成部分 , 它们

不仅具有识别抗原和排除抗原能力 , 而且对免疫应答

起重要调节作用。急性有机磷农药中毒 (AOPP)常

发生多器官功能障碍综合征 (MODS), 治疗困难。

AOPP 患者外周血T 淋巴细胞亚群的变化已有少量文

献介绍[ 1] , 但有关并发MODS时 T淋巴细胞亚群的研

究还未见报道 。本文用流式细胞术对 AOPP 并发

MODS患者外周血淋巴细胞的主要白细胞分化抗原

(CD)进行了检测 , 观察 T 淋巴细胞亚群的变化 , 分
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析患者细胞免疫功能发生的改变 , 探讨其在 AOPP 并

发MODS发病中的意义 , 为临床防治提供实验依据。

1　材料与方法

1.1　研究对象

62例AOPP患者 , 均为口服中毒 , 其中敌敌畏中

毒9例 , 氧化乐果19例 , 甲胺磷 16例 , 乐果 15例 ,

对硫磷3例 。根据文献[ 2]诊断标准分为 2组:MODS

组30例 , 平均年龄 37.6 (18 ～ 53)岁 , 男性 13例 ,

女性 17例;非 MODS 组 32例 , 平均年龄 34.3 (20 ～

50)岁 , 男性 12例 , 女性 20 例。另设 30名健康献

血员作为对照 , 平均年龄 45.5 (20 ～ 65)岁 , 男性

18例 , 女性 12例。所有病例均未使用过影响免疫功

能的药物 , 并排除严重心 、肺 、脑 、肝 、肾疾病及糖
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尿病 、肿瘤 、结缔组织疾病。

1.2　方法

每例采肘静脉血 2 ml , 用 EDTA-Na2 抗凝后 , 取

100μl抗凝全血 , 分别加入抗 CD3
+
、 CD4

+
、 CD8

+
、

CD25
+
、 CD28

+
、 CD95

+
荧 光抗 体各 20 μl (法国

Immunotech公司生产)对淋巴细胞作标记 , 混匀 , 室

温避光放置 15 min , 再加 0.12%甲酸及 1%多聚甲醛

固定 , 用 CoaHem 型 Q-PREP 机 (美国 Coulter公司生

产)经过 15 min 自动完成溶解红细胞及固定 , 稳定

20 min 后 , 每 100 μl 血样用流式细胞仪 (型号为

ESPIL-XL , BECKMAN公司生产)检测 104 个淋巴细

胞 , 计数被荧光单抗标记的抗原阳性的细胞 , 以百分

率表示 (CD3
+
为成熟总 T 细胞的标志 , CD4

+
为辅助

性 T 细胞 , CD3
+
/CD25

+
为 T 细胞总的活化标志 ,

CD95
+指传导凋亡信号的膜受体 , CD8

+/CD28
-为抑制

性T 细胞 , CD8
+
/CD28

+
为细胞毒性T 细胞)。

1.3　统计方法

数据以均数±标准差 (x ±s)表示 。用 SAS 软

件进行统计分析 , 采用校正 t检验。

2　结果

2.1　AOPP 并发 MODS 组与正常对照组及 AOPP 非

MODS 组比较

CD3
+
、 CD3

+
/CD25

+
、 CD8

+
/CD28

+
T 细胞明显减

少 (P <0.01或 P<0.05);CD4
+
T细胞无明显变化 ,

差异无显著性 (P>0.05);CD95
+
、 CD8

+
/CD28

-
T 细

胞明显增加 (P <0.01)。见表 1。

2.2　AOPP非 MODS 组与正常对照组比较

患者体内 CD3
+ 、 CD3

+/CD25
+ T 细胞减少 (P <

0.05);CD8
+
/CD28

-
T 细胞增加 (P <0.05);CD4

+
、

CD95
+
、 CD8

+
/CD28

+
T 细胞差异无显著性 (P >

0.05)。见表 1。

表 1　各组间T 淋巴细胞 CD分子变化 (x±s)

组别 例数 CD3
+ CD4

+ CD95
+ CD3

+/CD25
+ CD8

+/ CD28
- CD8

+/CD28
+

MODS 组 32 40.52±4.22＊＊ 38.36±5.63 40.17±6.31＊ 6.17±4.37＊ 29.64±5.97＊＊ 6.74±5.67＊

非 MODS组 30 52.16±3.28＊■ 39.76±4.64 35.04±7.68 9.03±2.82＊■ 23.28±6.02＊■ 11.92±6.37

正常对照组 30 64.33±2.86 40.53±4.20 32.78±8.28 11.62±3.11 19.66±4.17 13.24±4.07

　　t 检验:MODS组与正常对照组 、 非MODS组比较 , ＊P<0.05 , ＊＊P<0.01;非MODS组与正常对照组比较 , ■P<0.05

3　讨论

有机磷农药可直接导致心 、肺 、脑 、肾 、胃肠道

等脏器损害 , 而胃肠道的功能紊乱与损伤又可造成肠

道内细菌及内毒素的易位而出现内毒素血症 。本研究

发现AOPP 患者 CD3
+ T 细胞与正常对照组比较有明

显降低 , 尤其是并发 MODS 患者 , 仅为 (40.52 ±

4.22)%, 与此同时 , CD3
+/CD25

+ T 细胞亦明显下

降 , CD95
+T 细胞却增加。CD95

+即 Fas , 因其与细胞

表面的 Fas配体 (FasL)结合后可诱导 Fas+细胞凋

亡 , 故又称 “死亡受体” , 激活 T 细胞可表达 Fas与

FasL
[ 3] 。正常人体淋巴细胞的新生与凋亡处于动态平

稳状态 , 从而使淋巴细胞保持一定的数量 , 维持正常

的免疫功能 , 但患病时此种平衡可能被打乱 , AOPP

发生MODS时 , 由于内外环境多种刺激因素激活了 T

细胞 , 活化的T 细胞则高度表达 Fas与FasL , 两者结

合通过 Caspase级联反应 , 导致 T 细胞彼此杀伤或直

接 “自杀” , 使T 细胞总数和活化T 细胞数量下降 。T

细胞总数及活化 T细胞的减少 , 可以使机体免于遭受

过强的免疫反应而造成损伤 , 但同时也导致了机体免

疫功能低下 , 对内毒素等抗原的处理能力减弱 , 从而

加重了 AOPP 患者发生 MODS 。另外 , Fas 基因的超

量表达 , 也可引起多种炎症细胞和实质细胞的过度凋

亡 , 本组AOPP 并发 MODS 患者 CD95
+
T 细胞明显增

加是否提示 Fas 和FasL 基因的调节紊乱引起的淋巴

和炎症细胞凋亡信号改变可能是 AOPP 后 MODS发生

的一个重要原因 , 值得进一步深入探讨 。

本研究还显示 , AOPP患者CD8
+/CD28

- T细胞比

正常人增加 , 而发生 MODS 后更是明显升高 , 与非

MODS 组比较差异有显著性 , 而 CD8
+/CD28

+ T 细胞

则相反。CD8
+
主要是杀伤性 T 细胞 (CTL)的表面标

记 , 但 CTL必须同时有 CD28表达时才能显示杀伤功

能 , 因此MODS患者 CD8
+/CD28

- T 细胞明显增高表

明体内组织细胞遭到了 CTL 的攻击而造成损伤 , 可

能是导致 MODS 发生的原因之一 。同时 , CD8
+/

CD28
-抑制性 T细胞增加 , 也导致了其他具有免疫功

能的T 细胞减少或活性降低 , 机体对抗原的处理能力
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下降 , 使疾病更趋严重 , 给治疗带来了困难 。

CD4
+(Th)存在两种分别分泌促炎和抗炎细胞因

子的亚群 , 称为 Th1和 Th2细胞 , Th1/Th2的平衡 ,

反映了促炎和抗炎的平衡[ 4] 。本实验显示 AOPP患者

与正常人比较 CD4
+
T 细胞虽有下降 , 但差异无显著

性 , 与文献报道不符[ 1] 。一般而言 , 随着机体病情加

剧 , CD8
+/CD28

-抑制性 T 细胞增加 , 分泌的抑制因

子增多 , 致使它和辅助性 T细胞之间网络紊乱 , 从而

造成 CD4
+
明显降低 。但实验结果并非如此 , 笔者推

测 , 这可能是 AOPP 患者 , 尤其在发生MODS 时 , 机

体处于危重状态下发生了严重的炎性反应导致免疫功

能紊乱所致。为此 , 我们将进一步检测 Th1和 Th2细

胞亚群 , 以观察 Th1和Th2的漂移方向 。

综上所述 , AOPP 并发 MODS 患者 T 淋巴细胞因

大量凋亡而总数降低 , T 淋巴细胞亚群发生变化 , 造

成患者细胞免疫功能低下或紊乱 , 免疫失衡可能参与

了AOPP 导致的MODS的发病过程 , 从而增加了治疗

的难度。因此 , 临床上在治疗 AOPP 的过程中 , 除应

用阿托品及胆碱酯酶复能剂外 , 更应重视运用免疫调

节或增强剂 , 改善患者免疫功能 , 以防范和减少

MODS 的发生 , 才有利于疾病的治疗 。
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沥青光毒性皮炎 19例报告

Phototoxic dermatitis caused by pitch———19 case report
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　　光毒性皮炎常因接触煤焦沥青等光敏性物质所致。某厂

19 名后勤辅助工 , 在接触煤焦沥青仅半个月余即发病 , 现报

道如下。

1　中毒情况

2001年 9 ～ 10 月 , 某厂 19 名后勤辅助工在清扫一个约

3 000m2曾存放过粉状煤焦沥青仓库时 , 先后接触到了焦油沥

青。开始因在库内工作 , 无日光照射 , 只是在下班光照面部

时感发热 、 略痒。在仓库换顶棚期间 , 阳光直射到作业仓库

内 , 受到直接照射的工人明显感到面部刺痛 、 灼热 、 痒 、 畏

光 、 流泪等;而在背阴处时间长的工人表现较轻 , 只是觉畏

光 、 流泪 、 面部红热。因着工作服 , 戴风帽 、 手套等 , 皮损

限于暴露的面部。开始面部红 、 热 、 痒 , 一周左右出现脱屑 ,

半个月时工人们面部出现程度不同的色素沉着 , 呈弥漫性 ,

暗黑灰色 , 个别面部出现红色小丘疹 , 密集成片状 , 皮肤略

肿 , 皮温高 , 无渗出 、 有脱屑 , 双眼结膜充血;个别患者有

头晕 、 乏力感觉。由综合医院转我所诊治。接诊后对 19 名工

人按接尘 、 接毒作业进行了相应的体检 , 除面部皮肤改变外 ,

各项检查均未见异常。门诊治疗:口服息斯敏 10mg 每日 1

次 , 维生素 C 0.3 g每日 3 次;面部红肿者用 3%硼酸水湿敷 ,

外用炉甘石洗剂 、 氧化锌 、 皮炎平霜等;静脉滴注 5%葡萄糖

加 3 g维生素 C 、 5 ～ 10 mg 地塞米松 , 每日 1 次。脱离工作岗

位 , 避光 , 经上述对症治疗 ,面部皮疹 1 ～ 2 周内消退 , 色素沉

收稿日期:2002-07-19;修回日期:2002-08-30

着渐减轻;3 个月后复诊 , 面部几乎恢复到正常肤色。

2　讨论

2.1　煤焦沥青具有强烈光感作用 , 接触它并经照射半小时到

几小时即可发病 , 暴露部位皮肤瘙痒 、 灼热 , 尔后疼痛 , 出

现充血肿胀 , 严重时出现浆液大疱 , 破裂后糜烂 、 结痂。 光

毒性皮炎多发生在夏天 , 同时伴有结膜炎 , 严重者可出现头

晕 、 头痛 、 乏力 、 口渴 、 恶心 、 呕吐 、 腹痛 、 腹泻 、 咳嗽 、

胸闷等全身症状。皮炎痊愈后留有弥漫性色素沉着。 一般认

为 , 煤焦沥青中光感物质的粉尘 、 蒸气通过皮肤或呼吸道吸

收 , 经日光照射即可引起光毒性皮炎。

2.2　本文病例皆是某厂后勤工 , 发病前有明确的煤焦沥青光

敏性物质接触史 , 时值夏秋季节 , 在仓库换顶棚期间受阳光

直接照射。皮损以面部为主 , 是与光敏性物质接触并受到日

光照射的部位。同工种 、 同样条件下 19 人集体发病。皮损开

始在接触煤焦沥青和日晒后 3～ 20 天 , 脱离接触后 , 一般需

要 2周左右治愈。光斑贴试验 , 呈晒斑样反应。 经市职业性

中毒诊断组会诊 , 确诊为光毒性皮炎。

2.3　近年来 , 光毒性皮炎已很少发生。本次患病的 19 名工

人上岗前未经职业卫生培训 , 单位和个人均缺乏对煤焦沥青

的认识而致集体发病。通过这起事件提醒大家 , 加强职业卫

生宣传 , 提高安全意识 , 认真贯彻执行 《职业病防治法》。 本

文所述 , 如该单位能认识到煤焦沥青的危害性并做好岗前教

育及相应防护措施 , 这样的事故是可以避免的。
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