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【摘要】　目的:观察肝病患者血清中的细胞因子TNF-α和 IL-8的含量变化及其临床意义。方法:用 ELISA 法检测肝病患者与正常人

血清中 TNF-α和 IL-8的浓度。结果:肝病患者血清中 TNF-α和 IL-8浓度明显增高 ,并在不同程度病变中改变不同。结论:肝病时细胞因

子 TNF-α和 IL-8含量增高 ,增高程度与病情严重程度有关 ,可作为观察病毒性肝炎病情发展的动态指标 ,对临床肝病的治疗有一定的帮助。
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Detection and significance of tumor necrosis

factor-α(TNF-α)and interleukin-8(IL-8)
in serum with hepatosis
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【Abstract】　Objective:To study the changes and significance of TNF-αand IL-8 in serum with hepatitis.Methods:The levels of TNF-αand IL-

8 in serum of patient hepatitis and healthy people were detectedwith ELISA.Results:The TNF-αand IL-8 levels in patient hepatitis are obviously higher than

that in healthy people and their changes are different in different degree damage.Conclusion:The TNF-αand IL-8 heightened in patient hepatiti s and thei r

changes have relevant with the serious of the hepatitis.We can judge the development of the hepatiti s accoding to the changes of TNF-αand IL-8.

　　细胞因子 TNF-α和 IL-8是由单核-巨噬细胞等免疫

细胞与非免疫细胞分泌产生的 、具有多种生物活性的小分子

糖蛋白 ,正常情况下机体中含量较低 ,但在病理情况下 ,由于

细胞因子间网络失调 , TNF-αand IL-8就会异常增高并导

致局部炎症反应和组织器官损伤。 它们与多种疾病的发生

发展有着密切的关系(如:心肌梗死 、肾病综合征 、恶性肿瘤 、

血液病等), 在肝脏疾病中的作用也日益受到重视。 为探讨

其在病毒性肝炎中的浓度变化及其意义 , 对近 3 年来住院的

肝炎患者血清中 TNF-α和 IL-8 的水平进行了检测 , 并对

其临床意义做初步探讨。

1　研究对象与方法

1.1　研究对象　实验组:2002 年 3 月～ 2005 年 7 月传染科

住院经确诊的病毒性肝炎患者 58例 , 男 35 例 ,女 23 例 ,年龄

(37±11)岁。其中 ,急性肝炎 28 例 , 慢性重症肝炎 19 例 , 肝

炎后肝硬化 11例。对照组:健康体检者血清 30 例 ,男 19 例 ,

女 11例 , 年龄(40±12)岁。

1.2　方法

1.2.1　标本　清晨空腹静脉采血5ml , 2 500r min ,离心 10分

钟 ,分离血清 , 分装 ,于-20℃冻存 , 待集中检测。

1.2.2　检测方法　TNF-α和 IL-8均采用 ELISA 双抗体夹

心法检测 ,试剂盒购自上海轩昊科技发展有限公司 , 严格按

照说明书进行操作 , 用酶标仪测定光密度值 A , 经换算得出

相应的浓度。

1.2.3　统计学处理　采用 SPSS 软件进行分析 , TNF-α和

IL-8的浓度用 x±s表示 ,显著性检验用方差齐性和多重比

较 q 检验 , P <0.05 具有统计学意义。

2　结果

见表 1。经方差齐性和多重比较 q 检验 , 各型肝炎组

TNF-α和 IL-8 与正常对照组相比 , 含量增高 , 均有显著的

差异性(P<0.01),且慢性重型肝炎组>急性肝炎组 , 肝炎后

肝硬化组>急性肝炎组(P<0.01), 而肝炎后肝硬化与慢性

重型肝炎的TNF-α和 IL-8 相比无明显差异。

表 1　各型肝炎组与正常对照组的

TNF-α和 IL-8 含量及比较(pg ml , x±s)

组别 n TNF-α IL-8

急性肝炎 28 2.6±1.8★ 113.7±15.8★

慢性重型肝炎 19 7.9±5.2★ 362±241.6★

肝炎后肝硬化 11 10.2±4.6★ 196.7±107.6★

正常对照　 30 1.3±1.1 85.4±7.2

　　注:★各项肝病与正常对照组间的比较 , P<0.01; 急性肝炎组

与其他组比较 P<0.01。
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线灯辐射强度必须≥70μW cm2 , 新购置的紫外线灯照射强度

应≥100μW cm2 , 紫外线灯消毒记录中要有使用累计时间 ,大

于 2 000小时应更换 。用稀释中和法检测化学消毒剂消毒效

果。

3.5　仪器设备　对影响血液检验和无菌质量的所有仪器设

备:酶标仪 、加样器 、水浴箱 、血球计数仪 、储运血冷链等必须

满足其预期使用的要求。所有的仪器和设备都必须经血站

确认。关键设备的监控必须包括以下要求:在使用前后可能

影响校准状态的情况下和按规定的周期对关键设备进行校

准 ,确保关键设备具有满意的准确度和精密度。 质控科定期

监控关键设备:储运血冷链温度 、报警情况每周一次 , 加样器

容量校准每季度一次等。发现问题必须采取措施 , 确保在用

设备处于校准状态;当发现设备偏离校准状态时 , 必须评估

血液 、血液成分质量。血液 、血液成分贮存设备具备一定的

贮存容量 ,并确保维持适宜的温度。

4　建立固定志愿无偿献血者队伍

血站虽然对HBsAg、抗-HCV、抗-HIV、梅毒传染病进行

检测 , 由于病毒抗体“窗口期”存在 , 对于抗体检测阴性的血

液 ,仍存在有经血传播疾病的可能性 。为了更有效地避免经

输血感染疾病 ,在招募献血者时 , 加大无偿献血宣传力度 ,让

更多的人了解献血知识 ,知道哪些传染病不能献血 , 让献血

者自我排除献血。发展和建立固定志愿无偿献血者队伍 ,从

低危人群中采血 ,确保血液质量。

5　工作人员的防护

要求体检医生 、检验人员 、采血人员 、成分分离人员加强

个人防护 ,避免受到感染 , 严格执行各项 SOP , 工作时要带手

套 、穿工作服 、戴口罩或戴面罩 , 面罩要定期更换 , 工作后要

洗手。不在实验室饮水和吃东西 , 每年给员工体检一次 , 应

包括 HBV等输血传染病的检查 , 上岗以前每位员工要进行

乙肝疫苗的接种。衣服一经有明显污染立即脱掉 , 用漂白剂

(1:49)浸泡 30 分钟后再清洗。

6　社会环境的感染管理与控制

所有重复使用的设备包括离心机 、酶标仪 、电脑 、加样器

等和血污染的工作面要求每天消毒。 25%酒精或戊二醛用

于仪器消毒 , 0.2%NaOCl适用于清洗实验室的工作台面和地

面。很明显的液体溅洒应立即清除。含有少量人血的洗涤

用水 ,可以用等份的家用漂白粉消毒 1 小时。空气消毒使用

紫外灯照射方法 , 每日工作完毕后照射 30 分钟 。废弃物主

要有消毒棉球 、注射器及针头 、酶联实验后的废板孔 、一次性

吸头 、血样 、废血袋等。针头应放入专用的一次性坚固的锐

器盒中密封与其它废弃物一样放入有“医疗废物”明显标识 、

不渗漏 、结实的黄色塑料袋中封口后 , 焚烧或用 60 分钟

121.5℃高压灭菌后焚烧。洗板废液消毒 , 加 NaOCl使含有效

氯浓度为 0.2%, 放置 1.5 ～ 2 小时 , 测定废液中含氯为 4 ～

5mg L后排放。

(收稿日期:2007-07-11)
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3　讨论

TNF-α是一种多肽类激素 , 可参与炎症反应。有实验

证实[ 1] , 在动物体内注射内毒素诱生 TNF-α或直接注射

TNF-α后 , 可导致实验动物出现急性肝坏死。在临床酒精

性肝损伤和病毒性肝损伤患者血清或单核细胞中 TNF-α浓

度也发现增高 ,并且重型肝炎增高最为显著 , 提示 TNF-α作

为重要介质参与了肝组织损伤及坏死的形成[2] 。本实验结

果也表明 , 在各型病毒性肝炎患者血清中 TNF-α浓度较正

常对照组升高 , 且慢性重症肝炎>急性肝炎组 , 肝硬化组>

急性肝炎组 , 说明其浓度与肝脏损伤及坏死程度成正相关。

IL-8 可由单核-巨噬细胞 、血管内皮细胞 、纤维母细胞产

生 ,在各型肝炎中也明显增高 , 并随病变严重程度而增高 、幅

度加大。两者增高的机制可能与以下几方面有关:①肝炎病

毒在肝内的感染和复制可诱导它们的产生。 ②病毒性肝炎

时 ,肝细胞损伤造成肝清除内毒素能力下降 , 导致内毒素血

症 ,诱导 IL-8 和 TNF-α水平升高[ 3、4] 。 ③由于细胞因子间

存在复杂的网络结构 ,互相制约与调节 , TNF-α可促进和诱

导 IL-8 的产生。TNF-α具细胞毒作用 , 可引起肝组织细胞

的损伤与坏死 ,而 IL-8又可加重 TNF-α的细胞毒作用。④

慢性重症肝炎多可使肝内免疫调节紊乱 , 继发引起自身免疫

损伤 ,致 IL-8 和TNF-α产生增加。肝脏病变时对细胞因子

的廓清能力降低 ,组织中出现大量细胞因子 , 这些细胞因子

可促使肝内发生炎症反应 ,引起肝细胞进一步损伤 、坏死 ,诱

导各类细胞分化增殖 ,致使慢性肝脏炎症持续存在及纤维化

形成[ 5] 。故持续动态监测病毒性肝炎患者血清中 TNF-α与

IL-8 的浓度有助于判断肝损伤的严重程度 , 可作为观察病

毒性肝炎病情发展的动态指标 ,并且有望对临床肝病的治疗

有一定的帮助 。现已在动物实验中通过阻断 TNF-α的产生

来治疗重症肝炎取得进展[ 6] , 其在临床应用有广阔的前景。
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