反复呼吸道感染对患儿体液免疫功能的影响
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【摘要】目的 探讨反复呼吸道感染（RRI）与免疫球蛋白和IgG亚类的关系。方法 选取2006年8月至2010年8月符合RRI诊断标准的儿童74例作为RRI组，采用免疫散射比浊法检测血清IgG、IgA、IgM及IgG亚类水平，并与对照组（非RRI的急性呼吸道感染患儿）和正常组进行比较。结果 对照组血清IgM水平高于正常组，差异有统计学意义（P<0.05）。RRI组血清IgG、IgA水平低于正常组（P<0.05)。RRI组血清IgG2和IgG4水平低于正常组（P<0.05）。对照组血清IgG3水平低于正常组 （P<0.05）。结论 RRI普遍存在暂时性体液免疫功能低下；对RRI患儿同时检测血清免疫球蛋白及IgG亚类具有重要意义。
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Effect of Humeral Immune Functions in Sick Children with Recurrent Respiratory Infection
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[Abstract] Objective To investigate the relationship between recurrent respiratory infection (RRI) with immunoglobulin and immunoglobulin G subclass. Methods 74 children with recurrent respiratory tract infection from our hospital were randomly chosen as the study subjects as RRI group from Aug 2006 to Aug 2010.The changes of serum levels of IgG、IgA、IgM and immunoglobulin G subclass was detected by immune scatter turbidimetry compared with the control group (children with acute respiratory infections but not RRI who hospitalized in the same period) and the normal group. Results The level of IgM in control group was obviously higher than that of normal group (P<0.05). The level of IgG、IgA、IgG2 and IgG4 in RRI group was lower than that of normal group. Conclusion Temporary humeral immunity retardation exists widely in RRI; and the detection of immunoglobulin and immunoglobulin G subclass has important significance in children with RRI
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反复呼吸道感染(recurrent respiratory infection，RRI)是儿科常见病、多发病，严重影响患儿的身心健康和生长发育。由于病毒变异繁多，耐药菌株及条件致病菌的出现，因此呼吸道感染的预防和治疗更加困难。RRI的病因、发病机制与诸多因素有关，现在普遍认为小儿机体免疫功能未完善和多种因素导致婴幼儿免疫功能下降是RRI的主要原因之一。研究较多的为红细胞免疫和细胞免疫等，而体液免疫功能在RRI中的研究较少。广东肇庆市第一人民医院检测了74例RRI患儿IgG、IgA、IgM及IgG亚类水平，并与对照组及健康组进行比较，探讨RRI患儿体液免疫功能和发病机制，为治疗及判断预后提供可靠的客观依据和方法。
1 资料与方法
1.1 一般资料  
2006年8月至2010年8月广东肇庆市第一人民医院住院的RRI患儿74例，男31例，女43例；年龄1～11岁，平均年龄6.0岁，作为RRI组。均符合全国小儿反复呼吸道感染学术会议的标准，排除先天免疫性疾病，呼吸道畸形，近期未接受过激素及其它免疫调节剂治疗，无肝肾疾病。对照组：同期住院治疗的非RRI的急性呼吸道感染患儿共54例，男25例，女29例，平均年龄7.1岁；正常组为本院体检中心体检，排除心、肺、肝等器质性病变及炎症感染的健康儿童65例，男29，女36，平均年龄6.6岁。
1.2 方法  
抽空腹静脉血3mL置于不抗凝无菌试管中，3500r/min，离心半径6.5cm，离心5min，收集血清，置-70℃ 冻存待检。采用免疫比浊法，应用日本产的Olympus Au600型全自动生化分析仪进行检测。IgG、IgA、IgM试剂盒由深圳国赛公司提供。IgG亚类试剂盒由英国The Binding Site公司提供。正常对照组同时间段用相同方法抽血并检测相应指标。
1.3 统计学分析

采用SPSS 15. 0统计软件进行统计学分析，计数资料采用χ2检验，计量数据以（EQ \* jc2 \* "Font:宋体" \* hps14 \o\ad(\s\up 11(＿),X)±s）表示，采用成组t检验，P<0.05为差异有统计学意义。
2  结 果
2.1  3组血清免疫球蛋白水平比较  
对照组血清IgM水平高于正常组，差异有统计学意义(P<0.05)，而RRI组差异无统计学意义(P>0.05)；RRI组血清IgG、IgA水平低于正常组，差异有统计学意义(P<0.05)，见表1。
表1  3组血清免疫球蛋白水平比较（EQ \* jc2 \* "Font:宋体" \* hps14 \o\ad(\s\up 11(＿),X)±s，g/L）

组别        n        IgG               IgA             IgM  

RRI组     74       9.143±2.465▲       0.916±0.632▲     1.458±0.424
对照组     54       9.446±1.302        1.135±0.437      1.987±0.236▲
正常组     65       9.625±2.136        1.153±0.310      1.625±0.566
注：与正常组比较，▲P<0.05；
2.2  3组患儿血清IgG亚类水平比较   
RRI组血清IgG2和IgG4水平低于正常组，差异有统计学意义(P<0.05)。对照组血清IgG3水平低于正常组，差异有统计学意义(P<0.05)。
表2  3组患儿IgG亚类水平（EQ \* jc2 \* "Font:宋体" \* hps14 \o\ad(\s\up 11(＿),X)±s，g/L）

组别        n         IgG1        IgG2       IgG3         IgG4

RRTI组     74   5.963±1.283   1.876±0.622▲  1.092±42.4   0.172±0.095▲
对照组     54    5.726±30.2    2.015±0.127   0.627±0.135▲ 0.275±0.566
正常组     65    5.845±0.832   2.261±0.350   0.870±0.164  0.256±0.121
注：与正常组比较，▲P<0.05；
3 讨 论
RRI好发于婴幼儿，随年龄增加而逐渐下降[1]。有研究表明，蛋白质-热能营养不良、缺铁性贫血、维生素/微量元素缺乏及不正确使用免疫抑制剂[2]，血铅暴露[3]是RRI发病的危险因素。而作为机体内因条件的免疫功能状态的高低在RRI发病中占主要地位[4]。免疫球蛋白(Ig)是指具有抗体活性或化学结构与抗体相似的球蛋白。IgG是血清中含量最高的免疫球蛋白，也是最重要的抗感染分子。IgA分单体和双体两种，前者存在于血清中，后者存在于黏膜表面及分泌液中，是黏膜局部抗感染的重要因素。而IgM是血管内抗感染的主要抗体，在早期免疫防御中起重要作用，是近期感染的标志。本文检测RRTI组产生IgG、IgA水平患儿低于正常组，产生IgM能力与正常儿童无差异。对照组IgM水平高于正常组，有显著性差异。提示急性呼吸道感染患儿IgM水平升高与感染免疫致病作用有关。而RRI组产生IgG、IgA水平减低为反复感染而致免疫球蛋白及其它免疫活性因子消耗，而导致暂时行体液免疫功能低下。临床上应根据它们不同的免疫致病特点进行针对性的免疫治疗，以提高免疫力，补充免疫球蛋白为主。IgG有4个亚型，分别是IgG1、IgG2、IgG3及IgG4。它们的功能相互重叠， 不能截然分开。IgG1和IgG3对蛋白质/多肽抗原产生良好反应，IgG2和IgG4主要对多糖抗原反应，是抗细菌荚膜多糖的抗体。IgG亚类水平降低可以增加患儿对感染的易感性[5]。本研究显示，RRI组IgG2和IgG4水平与正常组有显著性差异，与朱晓萍等[6]的研究结果相似。对照组IgG3水平与正常组有显著性差异，IgG3亚类缺陷可无临床表现，也可表现为急性呼吸道感染和肺炎。应注意监测体液免疫功能，在急性期对体液免疫功能亢进的患儿应慎用免疫促进剂。刘军等[7]分析了58例IgG亚类缺陷患儿中RRI有2l例，占36.2%，说明IgG亚类缺陷确为RRTI发病的主要原因之一。Ozkan等[8]研究了225例RRI的患儿，结果显示：lgG亚类缺陷为9.8%，IgA缺陷占93%，在IgA和(或)lgG缺陷的病例中，25%患上呼吸道感染，22%患反复肺部感染，12.3%患反复支气管炎，IgG缺陷发生呼吸道感染的病例是IgA缺陷发生呼吸道感染比例的5倍，这可能提示了IgG亚类缺陷的临床意义大于IgA缺陷。
综上所述，RRI普遍存在暂时性体液免疫功能低下，加强血清免疫球蛋白及IgG亚类的测定，从而可提高免疫缺陷病例的检出率，并根据不同的免疫致病特点采取针对性的免疫治疗。RRI患儿以提高免疫力，补充免疫球蛋白为主，急性呼吸道感染患儿应注意监测体液免疫功能，在急性期对体液免疫功能亢进的患儿应慎用免疫促进剂。
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