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Abstract
AIM: To explore the inhibition of different grugs 
on the hepatic echinococcus granulosus infection 
in mice, and to investigate the influence on 
the infection after enhancing the host immune 
function.

METHODS: After immunization with echino-
coccus granulosus cyst fluid for 3 wk, mice with 
positive IgG seroresponses were divided into 
drug-treated group and model control group. 

One week before infection and one month after 
infection with prostoscolex, the mice in the for-
mer were treated with single liposomal alben-
dazole (L-Alb), single huaier extract, and huaier 
extract with L-Alb, respectively. The prostosco-
lex was dealed with 750 mL/L alcohol, 200 g/L 
hypertonic saline, L-Alb and balanced solution 
when the mice were inoculated. After infection 
for 90 d, the pathological changes, spleen index, 
the levels of IgG and IgE in peripheral blood were 
observed; meanwhile, the levels of CD4+ and 
CD8+ cells were determined by flow cytometry.

RESULTS: Pathological examination showed 
that the germinal layer and corneous layer of 
echinococcus granulosus were severely damaged 
in the mice with combined treatment. There 
were significant differences in the spleen index 
and the levels of serum IgE between the drug-
treated groups and the model control group (3.84 
± 0.86, 3.95 ± 1.01, 3.27 ± 0.52 vs 5.46 ± 0.52; 0.06 
± 0.08 µg/L, 0.07 ± 0.08 µg/L, 0.03 ± 0.03 µg/L vs 
0.20 ± 0.02 µg/L; all P < 0.01); the difference was 
the most significant between the combined treat-
ment group and the model control group. The 
level of IgG had no marked difference between 
the drug-treated groups and the model control 
group. The level of CD8+ cells was significantly 
lower (16.60 ± 3.89, 18.18 ± 3.90, 15.38 ± 2.63 vs 
32.90 ± 4.71; all P < 0.01), but the level of CD4+/
CD8+ cells was higher (3.21 ± 0.70, 3.05 ± 0.66, 3.53 
± 0.57 vs 1.57 ± 0.26; all P < 0.01) in the drug-
treated groups than that in the model control 
group; the most significant change was observed 
in the mice with combined treatment.

CONCLUSION: L-Alb combined with huaier ex-
tract may obviously enhance immune function, 
inhibit the growth of echinococcus granulosus, 
and reduce the post-operative infection of echi-
nococcus granulosus in mice.
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■背景资料
肝细粒棘球蚴病
是一种在我国西
北部牧区广泛流
行的人畜共患寄
生虫病. 由于目前
尚无特效药物. 外
科治疗仍为首选. 
彭心宇在外科实
践中发现肝包虫
周围纤维性囊壁
的病理组织结构
与传统理论不符. 
外囊可分为内层
和外层. 两层之问
有可分离间隙存
在, 沿此间隙可完
整摘除包虫. 首创
了“闭合式肝包
虫外膜内完整摘
除术”, 并根据手
术操作的差异衍
生出“开放式肝
包虫外膜内完整
摘除术”、“ 开
放式肝包虫外膜
内部分摘除术”,  
尽可能作到完整
摘除, 尽可能减少
外囊在肝内的残
留 ,  达 到 降 低 复
发、减少残腔并
发症, 提高术后生
命质量的目的.

■同行评议者
王怡 ,  主任医师 , 
天津市传染病医
院天津市肝病研
究所肝病一科



on the post-operative infection of hepatic echinococcus 
granulosus in mice. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi  2008; 
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摘要
目的: 探讨不同药物对小鼠肝细粒棘球蚴感
染的抑制作用, 了解增强宿主免疫功能对小鼠
肝细粒棘球蚴感染的影响. 

方法: 取包虫囊液成功免疫小鼠, 分为药物治
疗组和模型对照组. 肝脏接种原头蚴前1 wk及
接种后1 mo, 药物治疗组分别用阿苯哒唑脂质
体、槐耳浸膏及阿苯哒唑脂质体联合槐耳浸
膏治疗, 接种头节时各药物治疗组再分为4组, 
每组头节分别使用750 mL/L乙醇、200 g/L高
渗盐水、阿苯哒唑脂质体及平衡液处理后接
种, 模型对照组头节用平衡液处理后直接接
种, 接种后3 mo观察小鼠肝细粒棘球蚴大体
和病理变化, 检测小鼠脾脏指数、外周血IgG
和IgE水平, 并用流式细胞仪检测小鼠外周血
CD4+和CD8+淋巴细胞的百分率. 

结果: 联合治疗组中小鼠肝细粒棘球蚴生发
层和角质层破坏较严重. 各药物治疗组小鼠脾
脏指数、IgE水平明显低于模型对照组(3.84
±0.86, 3.95±1.01, 3.27±0.52 vs  5.46±0.52; 
0.06±0.08 µg/L, 0.07±0.08 µg/L, 0.03±0.03 
µg/L vs  0.20±0.02 µg/L, 均P <0.01), 其中联合
药物治疗组降低最为明显; 药物治疗组IgG水
平与模型对照组相比无显著性差异. 药物治
疗组CD8+水平明显低于模型对照组(16.60±
3.89, 18.18±3.90, 15.38±2.63 vs  32.90±4.71, 
均P <0.01), CD4+/CD8+明显高于模型对照组
(3.21±0.70, 3.05±0.66, 3.53±0.57 vs  1.57
±0.26, 均P <0.01), 其中联合治疗组变化最为
明显.

结论: 阿苯哒唑脂质体与槐耳浸膏联合用药
可以明显增强小鼠免疫功能, 抑制细粒棘球
蚴的生长, 使小鼠肝细粒棘球蚴病术后感染
率降低.

关键词: 肝细粒棘球蚴; 术后感染; 阿苯哒唑脂质

体; 槐耳浸膏
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0  引言

肝细粒棘球蚴病又称囊型肝包虫病, 是畜牧地
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区常见的地方性疾病, 目前尚无有效药物治疗, 
确诊后需手术治疗[1]. 在细粒棘球蚴感染高发区, 
人和羊对其感染均具有一定的抵抗力[2], 包虫幼

虫侵入宿主组织后生长缓慢, 往往数年后才出

现症状, 但是小儿感染包虫囊肿生长较快, 多发, 
免疫血清测定的阳性率较成人低[3]. 宿主在感染

细粒棘球蚴3-5 d即可出现巨噬细胞和中性粒细

胞的浸润, 随后主要是嗜酸性粒细胞、淋巴细

胞和巨噬细胞水平升高; 在人工动物感染包虫

实验中, 宿主各抗体水平升高, 仅有不到5%的虫

卵可逐渐在宿主体内存活并形成包囊[4], 国外也

有学者报道了包虫病患者自愈的病例[5]. 由此可

见, 细粒棘球蚴在体内感染与宿主的免疫能力

相关, 宿主体内包虫囊的形成有赖于宿主免疫

应答. 
彭心宇1999年发现, 在肝包虫外囊与邻近

肝脏组织之间存在一层纤维膜, 沿此间隙即可

完整剥离包虫外囊, 从根本上解决了包虫复发

和残腔并发症[6]. 当包虫体积较大或临近重要管

道时, 术中需选择开放式肝包虫外膜内外囊完

整或部分摘除术, 如果溢出或残留原头节, 则会

增加术后复发的风险. 包虫外囊屏障在包虫免

疫逃避中起着重要作用[7], 肝包虫外膜内外囊完

整摘除术术后复发率降低, 可能与外囊切除后, 
残留的头节直接暴露肝脏创面, 宿主通过免疫

应答杀灭寄生虫有关. 如果我们在术前及术后

加强宿主免疫功能, 抑制原头蚴的生长, 可能会

进一步降低手术后复发率. 因此, 我们采用动物

模型, 模拟开放式肝包虫外膜内外囊完整摘除

术的手术处理过程, 先对小鼠进行抗原免疫产

生抗体, 然后在小鼠肝脏直接接种细粒棘球蚴, 
接种时头节分别使用不同药物处理, 术前及术

后运用不同药物进行治疗, 了解提高宿主免疫功

能对肝包虫外膜内外囊完整摘除术后复发的影

响, 为临床治疗肝包虫术后复发提供理论依据. 

1  材料和方法

1.1 材料 从自然感染的绵羊肝棘球蚴囊中, 无菌

抽取含原头节的囊液, 离心后弃上清, 沉淀的原

头节用0.15 mol/L的灭菌磷酸缓冲液(PBS, pH7.2) 
清洗3遍. 取0.1 mL在显微镜下观察原头节活动

情况并计数, 用染料排斥实验检查原头节活力

在85%以上, 制成每毫升含有20 000个原头节的

混悬液, 即可作动物体内接种. ♀昆明种小鼠200
只, 体质量18-20 g, 购自石河子大学医学院实验

动物中心. 阿苯达唑脂质体10 g/L, 购自新疆医科

www.wjgnet.com

■研发前沿
由于细粒棘球蚴
抗原成分较多, 且
在生活史的不同
阶段表达特定的
抗原, 产生不同的
特异性免疫应答, 
因此免疫应答机
制较为复杂, 宿主
体内包虫囊的形
成有赖于宿主免
疫应答.
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大学; 槐耳清膏呈褐色糊状, 溶于水, 由南京中医

学院药用菌研究室提供, 每毫升含槐耳菌质0.8 g
提取清膏.
1.2 方法 取我院已制备好的人肝包虫囊液抗原, 
小鼠ip免疫原制剂3次, 每次注射0.1 mL, 2 wk后
重复ip免疫原制剂. 末次注射1 wk后取鼠血做

ELISA, 检测小鼠IgG抗体, 模拟人感染肝包虫

体内产生抗体. 外周血IgG抗体为阳性小鼠, 分
为药物治疗组(3组, 每组40只)和模型对照组(1
组, 10只), 药物治疗组分别用阿苯哒唑脂质体75 
mg/kg(10 g/L, 稀释成5 g/L, 按20 g小鼠1次用量

1.5 mg配制, 每次0.3 mL), 免疫增强剂槐耳浸膏

0.4 mL, 槐耳浸膏0.4 mL联合阿苯哒唑脂质体75 
mg/kg, 灌胃口服治疗, 用药3 次/wk. 另设1组(8
只)正常小鼠空白对照. 

治疗1 wk后, 各药物治疗组再分为4组(每
组10只), 进行肝脏注射接种原头节0.3 mL, 模拟

术中原头节脱落或残留, 各组原头节分别用750 
mL/L乙醇、200 g/L高渗盐水、阿苯哒唑脂质体

和平衡液进行处理20 min后接种. 然后继续用上

述3种药物治疗1 mo, 模型对照组(10只)灌服同

体积蒸馏水, 模型对照组头节行平衡液处理后

直接接种. 接种3 mo后解剖. 空白对照组不作任

何处理. 随机抽取各组棘球蚴囊, 用50 g/L甲醛

溶液固定, 石蜡包埋, HE染色及切片, 观察棘球

蚴囊壁组织病理形态改变. 小鼠治疗3 mo后, 取
脾脏称重并计算脾脏指数. 脾脏指数的计算: 脾
脏指数 = 脾脏质量(g)/体质量(g)×1000. 摘眼球

取血, 离心取血清, 应用免疫比浊法测IgG的含

量, 酶联免疫吸附试验测定血清中IgE的含量. 
另取小鼠血液100 µL, 分别加入抗小鼠PE-CD4, 
PE-CD8, FCM检测T淋巴细胞亚群的比例.

统计学处理 应用SPSS13.0 for Windows统
计软件, 对实验数据进行方差分析.

2  结果

2.1 肝棘球蚴大体观察 阿苯达唑脂质体、槐耳

浸膏、及联合用药组小鼠肝细粒棘球蚴复发率

分别是17.1%, 24.2%和5.7%(图1). 阿苯哒唑治疗

组棘球蚴的生长为单发, 体积较小, 色泽浑浊, 多
数呈半透明状或结节状(图2A); 槐耳浸膏治疗组

棘球蚴的生长为单发或多发, 可见多个相互融

合, 体积相对较大, 包囊光滑透明, 部分呈结节状

(图2B); 联合治疗组中, 感染棘球蚴均为单发, 色
泽发白, 体积较小, 呈结节状(图2C), 对照组棘球

蚴生长相对良好, 包囊光滑透明, 体积较大, 数量

单发或多发, 个别包囊组织浑浊灰暗(图2D).
2.2 病理观察 在3个治疗组中, 小鼠肝细粒棘球

蚴囊均受到不同程度的损害, 阿苯哒唑脂质体

组中囊壁生发层和角质层出现断裂、脱落甚至

缺损, 角质层变薄, 结构模糊甚至消失, 大量空

泡形成, 生发层细胞肿胀且数量减少, 部分出现

细胞变性(图3A). 槐耳浸膏组中囊壁角质层结构

均匀、清晰, 呈板层状排列, 部分结构模糊空泡

形成, 生发层细胞可见(图3B). 联合治疗组棘球

蚴的病理组织学变化相对较严重, 角质层变薄, 
出现断裂、缺损, 结构模糊消失, 囊壁与周围肝

组织分离, 生发层细胞肿胀, 消失, 结构断裂, 卷
曲, 残存细胞发生变性, 还有的囊内内囊塌陷, 
卷曲, 在囊泡内可见急性出血现象(图3C). 光镜

下可见模型对照组肝棘球蚴组织基本正常, 多
数囊生发层和角质层生长良好, 生发层细胞清

■创新盘点
本研究采用动物
模型, 模拟开放式
肝包虫外膜内外
囊完整摘除术的
手术处理过程, 在
小鼠肝脏直接接
种细粒棘球蚴, 接
种时头节分别使
用不同药物处理, 
术前及术后运用
不同药物进行治
疗, 了解提高宿主
免疫功能对小鼠
肝细粒棘球蚴感
染的影响.

表 1 不同药物治疗小鼠感染细粒棘球蚴后脾脏指数、IgG及IgE变化 (mean±SD)

     
分组            n                脾脏指数                 IgG(g/L)              IgE(µg/L)

阿苯哒唑组 35    3.84±0.86b       2.43±0.10       0.06±0.08b

槐耳浸膏组 33    3.95±1.01b       2.44±0.12       0.07±0.08b

联合治疗组 35    3.27±0.52b       2.42±0.11       0.03±0.03b

模型对照组   8    5.46±0.52       2.52±0.19       0.20±0.02

空白对照组   8    3.34±0.26       2.25±0.07       0.02±0.07

bP<0.01 vs  模型对照组.

80
70
60
50
40
30
20
10
0

1              2               3               4

%

图 1 不同药物治疗后小鼠肝脏细粒棘球蚴感染率. 1: 

L-ABZ组; 2: 槐耳浸膏组; 3: 联合用药组; 4: 模型组.
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晰可见, 角质层板层结构均匀(图3D).
2.3 脾脏指数、IgG和IgE水平 IgG阳性抗体组小

鼠与空白对照组比较, 脾脏指数、IgG和IgE水
平值均有意义(P <0.05). 各药物组治疗后小鼠脾

脏指数、IgE水平明显低于模型对照组(P <0.01,
表1), 但联合治疗组降低最为明显, IgG水平经药

物治疗后与模型对照组变化不大(P >0.05). 在药

物治疗组中, 进行两因素2×2析因分析结果, 两
种药物阿苯达唑脂质体和槐耳浸膏, 在降低脾

脏指数和IgE水平上具有明显交互作用(P <0.05, 
图4A).
2.4 T淋巴细胞亚群分类 IgG阳性抗体组小鼠与

空白对照组比较, T淋巴细胞亚群和CD4+/CD8+ 
水平值均有意义(P <0.05). 各组小鼠T细胞CD4+

值在各用药组变化不大(P >0.05, 表2), 药物治

疗组C D8+水平明显低于模型对照组(P <0.01, 
表2), CD4+/CD8+明显高于模型对照组(P <0.01, 
表2);  在阿苯达唑脂质体和槐耳浸膏药物治

疗组中, CD4+、CD8+和CD4+/CD8+水平变化

不大(P >0.05); 但联合治疗组中C D8+降低、

CD4+/CD8+水平升高变化最为明显. 在对药物

治疗组中进行两种药物完全随机两因素2×2析
因分析, 结果显示两种药物在降低CD8+水平和

提高CD4+/CD8+水平上同样具有明显交互作用

(P <0.05, 图4B).

3  讨论

机体感染细粒棘球蚴后, 免疫反应在抗感染过

程中发挥重要作用. 细粒棘球蚴在未成熟阶段

即开始释放抗原刺激机体产生抗体, 通过检测

抗体可早期诊断包虫病. 不同组织器官寄生的

包虫, 诱导宿主所产生的抗体类型和抗体水平

存在着差异, 特异性IgG按检出率的高低, 依次

为肝脏和肺脏. 在包虫抗原刺激下, 机体感染初

期先产生IgM抗体, 随着IgG抗体产生, 其替代

IgM并成为抗包虫特异性免疫球蛋白的主要组

■应用要点
棘球蚴的免疫逃
逸作用是引起肝
包虫术后复发的
主要原因, 因此在
棘球蚴形成之前
进行有效地药物
干预, 恢复和增加
宿主的免疫功能, 
对于残留原头蚴
的生长可能会起
到一定的抑制作
用, 以减少术后的
复发.

表 2 不同药物治疗小鼠感染细粒棘球蚴后T淋巴细胞亚群检测 (mean±SD)

     
分组         n                   CD3+                  CD4+                  CD8+         CD4+/CD8+

阿苯哒唑组 35 67.98±9.05 50.85±7.87 16.60±3.89b 3.21±0.70b

槐耳浸膏组 33 71.60±8.34 53.18±6.14 18.18±3.90b 3.05±0.66b

联合治疗组 35 70.62±7.88 54.22±6.33 15.38±2.63b 3.53±0.57b

模型对照组   8 86.33±7.30 50.92±4.90 32.90±4.71 1.57±0.26

空白对照组   8 61.09±8.22 45.59±7.03 14.73±2.15 3.16±0.60

bP<0.01 vs  模型对照组.

A B

C D

图 2 棘球蚴肉眼观. A: 阿

苯哒唑组; B: 槐耳浸膏组; 

C: 联合治疗组; D: 模型组.
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分. 绵羊和小鼠分别感染棘球蚴后1 wk和2 wk, 
即可测出囊液抗原的IgG抗体反应[8]. 我们通过

制作动物模型, 用肝包虫囊液粗抗原免疫小鼠, 
使其产生一定的IgG抗体, 从而模拟人类感染肝

包虫后机体抗体的产生. IgG阳性者作为实验对

象进行分组, 分组时选用临床治疗包虫常用药

物阿苯哒唑以及增强机体免疫力药物, 了解通

过围手术期药物治疗和增强小鼠的免疫能力前

提下, 小鼠肝细粒棘球蚴的感染情况. 实验小鼠

感染时选择小鼠肝脏直接接种头节, 使宿主免

疫应答直接作用于虫体, 模拟“肝包虫外膜下

外囊完整摘除术”术中头节脱落或残留头节, 
手术前1 wk和术后1 mo分别选用分组药物阿苯

哒唑脂质体、免疫增强剂槐耳浸膏以及联合阿

苯哒唑脂质体和槐耳浸膏用药进行治疗, 观察

增强小鼠免疫功能对细粒棘球蚴生长的抑制作

用, 以及免疫增强剂与阿苯哒唑脂质体的协同

作用效果, 为临床实践中治疗肝包虫术后复发

筛选有效治疗药物. 
阿苯哒唑被认为是治疗棘球蚴病最有效的

药物之一, 他通过抑制虫体摄取葡萄糖, 致使虫

体生发层细胞糖原耗竭、内质网小体和线粒体

变性, 溶酶体增加, 最终导致虫体死亡[9], 脂质体

可作为抗寄生虫药物的载体, 进入体内后可迅

速被网状内皮细胞摄取, 而包虫病多发于网状

内皮细胞丰富的组织和器官, 如肝脏和肺部. 阿
苯达唑被脂质体包封后集中于网状内皮系统, 
在心脏、肾脏中的累积量比游离药物低得多, 
因此可降低药物对心脏、肾脏的毒性作用; 脂
质体作为异物被肝、肺、脾等网状内皮系统吞

噬, 对这些脏器具有明显的靶向性, 并可增加药

物在靶组织滞留时间和滞留量, 延长药物有效

■名词解释
肝包虫病: 属于自
然疫源性疾病, 人
类作为中间宿主
而受感染, 绝大多
数细粒棘球绦虫
的幼虫致病, 以形
成寄生虫性肝包
虫囊为特征. 传统
术式由于包重外
囊的残留复发率
及并发症较多, 目
前已被纳入国家
免费救治的疾病
之一.

A B

C D

图 3 棘球蚴的病理观(HE×400). A: 阿苯哒唑组; B: 槐耳浸膏组; C: 联合用药组; D: 模型对照组.

图  4  两 种 药 物
治疗过程中的交
互作用. A: IgE; 

B: CD4+/CD8+. 

1: 使用L-ABZ; 2: 

不使用L-ABZ.
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作用时间[10]. 阿苯哒唑脂质体可使靶细胞周围的

药物浓度高于其他部位, 改变阿苯哒唑亚枫在

小鼠肝脏的代谢作用, 从而提高治疗效果[11], 在
术前及术后运用阿苯哒唑进行治疗, 可以明显

减少育囊和术后复发[12]. 槐耳是我国民间重要药

用真菌, 槐耳菌质所提取的清膏及进一步提取

的多糖是一种良好的生物反应调节剂, 对小鼠

腹腔巨噬细胞的吞噬功能有非常明显的促进作

用, 是一种有效的免疫增强剂[13]. 本实验表明阿

苯哒唑脂质体、槐耳浸膏对细粒棘球蚴生长具

有明显的抑制作用, 阿苯哒唑脂质体与槐耳浸

膏联用抑制效果更好. 用药组各组小鼠感染肝

细粒棘球蚴体积明显小于模型对照组, 多数呈

现结节状, 在同一生长周期中说明各用药组均

对肝细粒棘球蚴的生长起到不同程度的抑制作

用. 我们首次使用槐耳浸膏治疗小鼠肝细粒棘

球蚴, 感染率为24.2%, 这可能与槐耳浸膏改善

因棘球蚴寄生造成的免疫抑制, 增强机体免疫

功能有关. 阿苯达唑脂质体组小鼠肝细粒棘球

蚴感染率为17.1%, 显示阿苯达唑脂质体确有抑

制小鼠肝细粒棘球蚴生长作用. 通过与模型组

对比同一生长周期内包虫囊的大小, 各用药组

均可以抑制肝细粒棘球蚴的生长. 观察本实验

包虫感染的病理变化, 在各药物治疗组中, 均可

以看见生发层细胞减少, 角质层紊乱, 并出现空

泡结构, 其中阿苯达唑脂质体联合槐耳浸膏组

对包虫囊壁破坏效果明显强于单独使用槐耳浸

膏或阿苯哒唑脂质体, 感染率为5.7%, 说明槐耳

浸膏通过增强机体免疫能力, 可以抑制小鼠肝

细粒棘球蚴生长作用, 但作用效果不能完全替

代阿苯哒唑脂质体. 联合用药能可以增强阿苯

哒唑脂质体对虫体囊壁的破坏作用. 
细粒棘球蚴病同其他寄生虫病一样 ,  在

CD4+两种细胞类型Thl和Th2产生的独特型细胞

因子的调控下刺激体液免疫和细胞免疫反应. 
在大多数寄生虫感染过程中, Thl细胞活化与保

护性免疫有关, Th2细胞活化与疾病的易感有关. 
IgE介导的局部速发型变态反应在宿主抗寄生虫

中起着有益的作用, 但高强度的全身性速发型

过敏反应, 会对宿主会产生免疫病理损伤[14]. 同
时脾脏是重要的免疫器官, 脾脏指数变化影响

体液免疫的状况. 本实验中, 模型对照组中小鼠

与空白对照组相比, 小鼠脾脏指数及IgE水平明

显增高, 反映棘球蚴病Thl/Th2细胞失衡, 体液免

疫功能亢进, 从而造成IgE合成增加, 由此引起的

超敏反应导致发生的免疫病理损伤, Th2细胞占

优势, 有利于包虫的生长, 小鼠感染率较高. 经
药物治疗后, 各用药组脾脏指数和IgE均降低, 证
明超敏反应被抑制, 免疫状况有所改善, 各组感

染率均降低, 尤以联合用药组最为明显. 联合用

药组与阿苯哒唑脂质体组、槐耳浸膏组相比较, 
脾脏指数和IgE水平降低, 两种药物有明显的交

互作用, 说明联合用药可以加强和进一步调节

宿主的免疫功能, 降低包虫引起的超敏反应和

体液免疫亢进, 减小对组织的免疫损伤. 本实验

中各组之间IgG水平变化不大, 可能是由于在包

虫感染宿主的血清中, 其中主要的特异性抗包

虫免疫球蛋白为IgG类, 而肝脏包囊主要产生的

是IgG抗体, 接种前1 mo包虫囊液抗原皮下接种

和头节接种刺激机体产生保护性抗体, IgG水平

逐渐升高. 但在感染包虫小鼠体内, 在IgG免疫球

蛋白中, 仅IgG3和IgG4与治疗有相关性[15]. IgG4
抗体应答与囊肿的发展、生长和疾病的进展有

关, 而IgG1, IgG2和IgG3应答主要发生在囊肿被

宿主浸润或破坏[16], 且IgG浓度在体内升高所持

续的时间较长, 亚类的变化对于血清总IgG水平

可能影响不大. 血清中IgG3和IgG4的比例较低, 
其浓度的变化可能不致影响血清总IgG水平. 

T淋巴细胞按其功能可分为CD4(TH/TDTH)
和CD8(TS/TC)等细胞亚群. CD4+ T细胞具有辅

助和诱导功能, CD8+ T细胞具有抑制和细胞毒

性功能, 各功能亚群之间是相互联系、相互促

进、相互制约的. CD4+/CD8+比值的动态平衡反

映了机体免疫调控状态和免疫水平, CD4+/CD8+ 
比值降低标志着机体免疫功能抑制. Riganò et al [17]

发现抗原B可使外周血单个核细胞产生Th1/Th2
细胞因子比值改变, 倾向与病理免疫相关的Th2, 
CD8+数量明显上升, 机体免疫功能受到抑制. 我
们利用F C M对细粒棘球蚴感染小鼠外周血淋

巴细胞中CD4+和CD8+细胞亚群进行动态观察, 
在模型组与空白组相比, CD8+明显增高, CD4+/
CD8+比值下降, 机体免疫功能受到抑制, Th2细
胞免疫应答增强, 免疫逃避机制形成, 小鼠肝包

虫囊肿得以生长, 肝细粒棘球蚴感染率较高. 阿
苯哒唑脂质体在治疗包虫患者中, 不仅能够提

高药物(代谢)动力学和生物利用度, 而且能够刺

激Th1型IFN-γ细胞因子的表达和巨噬细胞功能

的效应器, 恢复T淋巴细胞和B淋巴细胞增殖反

映[18]. 本实验结果显示, 阿苯哒唑脂质体组、槐

耳浸膏组CD8+值、CD4+/CD8+比值变化不大, 与
模型组相比CD8+值降低, CD4+/CD8+比值升高, 
说明两种药物均可以恢复宿主的机体免疫功能, 

■同行评价
本研究选材较好, 
分组明确, 条理清
晰, 目的性强, 用
图与表说明问题, 
有理有据, 具有较
好的理论指导意
义.
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恢复T淋巴细胞增殖反应, 从而起到抑制棘球蚴

生长作用, 降低小鼠肝细粒棘球蚴感染率, 两种

药物对于宿主免疫功能恢复作用相近, 但是感

染率有所不同, 这可能与阿苯哒唑脂质体本身

药理作用有关; 联合用药组中CD8+、CD4+/CD8+

比值明显不同于模型对照组, 与阿苯哒唑组及

槐耳浸膏组相比, 虽然CD4+值变化不大, CD8+值

降低, CD4+/CD8+比值升高, 两种药物交互作用

明显, 本实验证实联合用药能够明显增强小鼠

免疫功能恢复, 治疗效果较单独用药更加明显. 
本实验表明, 阿苯哒唑脂质体与槐耳浸膏联

合用药可以提高小鼠免疫功能, 抑制细粒棘球

蚴生长, 使小鼠肝包虫感染率降低. 免疫增强剂

槐耳浸膏可以协同阿苯哒唑脂质体增加小鼠免

疫功能, 进一步证明了宿主免疫功能与棘球蚴

生长密切相关, 宿主免疫的增强可以抑制包虫

的生长. “肝包虫外膜下外囊完整切除术”术

后复发率低, 可能与外囊切除后, 包虫头节直接

脱落于肝脏裸露的创面, 机体通过免疫应答作

用直接将其杀死有关. 因此在棘球蚴形成之前

通过药物干预, 恢复和增加宿主的免疫功能, 对
于术中残留原头蚴的生长可能会起到抑制作用, 
以减少或避免肝包虫手术后的复发. 

致谢: 感谢石河子大学医学院寄生虫教研室刘
振忠、李永祥老师及石河子大学医学院一附院
病理科给予的支持与帮助.
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