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人巨细胞病毒k«∏°¤± ¦¼·²° ª̈¤̄²√¬µ∏¶o� ≤ � ∂ l是疱疹病

毒科 Β属病毒 o基因为双股线性 ⁄�� o具有种属特异性≈t  ∀发

达国家人群 � ≤ � ∂ 的感染率为 ws h ∗ ys h o而发展中国家几

乎达到 tss h o且多在婴幼儿时期发生≈u  ∀由于与人类免疫系

统共同进化 o� ≤ � ∂ 侵入人体后形成多种独立机制逃避免疫系

统的追剿 o宿主细胞不能清除这部分病毒 o使得其在体内潜伏

或呈低度增殖 o并与宿主保持相对平衡状态 o可长期或终身存

在于宿主体内≈t2v  ∀在机体免疫状态改变后 o这种平衡状态常

常被打破 o病毒占优势 o发生 � ≤ � ∂ 原发感染或潜伏 ) 激活 ∀

由于该病毒感染的普遍性 !致病的复杂性 !体内不同寻常的潜

伏及再激活方式 o近 ts年日益受到重视 o对其的研究也有突破

性进展 ∀笔者就 � ≤ � ∂ 感染状态与免疫方面的进展综述如

下 }

1 ΗΧΜς 的感染状态

1 q1 产毒性感染k³µ²§∏¦·¬√¨¬±©̈ ¦·¬²±l或活动性感染  指病毒

在宿主体内完成复制并扩散 ∀实验室诊断≈w  }≠ 病毒学检查 }

¤q从受检的血 !尿 !唾液或组织等中的任何一种中分离出病毒 ~

¥q在受检的组织细胞中见到典型的巨细胞包涵体k注意除外其

他病毒感染l ~¦q用特异的单克隆抗体从受检的组织或细胞中检

测到病毒抗原如前早期抗原k¬°° §̈¬¤·̈ ¤̈µ̄¼ ¤̄¥∏° ±̈ o�∞�l !

早期抗原k ¤̈µ̄¼ ¤̄¥∏° ±̈ o∞�l !晚期抗原 ³³yx等 ~§q用分子杂

交或基因扩增法k³²̄ ¼° µ̈¤¶̈ ¦«¤¬± µ̈¤¦·¬²± o°≤ � l从受检材料

中检出 � ≤ � ∂2 �µ±¤~�血清学检测 }¤q抗 � ≤ � ∂2�ª�双份血

清抗体滴度呈 ∴w倍增高 ~¥q抗 � ≤ � ∂2�ª� 检测阳性 ∀

1 q2 潜伏型感染k ¤̄·̈±·¬±©̈ ¦·¬²±l或非产毒性感染  � ≤ � ∂

进入宿主后没有子代病毒产生 o也不引起宿主细胞病变 o但受

感染的细胞内有 � ≤ � ∂2⁄�� 存在 ∀实验室诊断≈w  }≠ 病毒学

检查 }用分子杂交或 °≤ � 法从受检材料中检出 � ≤ � ∂2⁄��

特异片段 ~�血清学检测 }抗 � ≤ � ∂2�ª�阳性ky个月内婴儿需

除外胎传抗体l ∀

2 ΗΧΜς 潜伏感染与免疫

� ≤ � ∂ 侵入机体后之所以能长期潜伏在细胞内 o主要是自

身的 ⁄�� 序列中存在免疫逃避基因 o可通过多种机制逃避免

疫系统的识别 ∀

基金项目 }t q 安徽省 / 十五 0 重大科技专项科研课题 k �²q

stvsvssvl ~u q教育部科学技术研究重点项目k�²qstsxul ∀

作者单位 }t quvssuu 安徽合肥市 o安徽医科大学附属医院康复医

学科k李红 !吴建贤l ~u quvssuu 安徽合肥市 o安徽医科大学基础医学院

病原学教研室k王明丽l ∀作者简介 }李红kt|zy2l o女 o安徽淮北市人 o在

读硕士研究生 o医师 o主要研究方向 }康复医学和运动医学临床研究 ∀

病毒通过病毒糖蛋白直接干扰人类白细胞抗原 ´类k«∏°¤±

¯̈ ∏¦²¦¼·̈ ¤±·¬ª̈ ±2 ´ o���2 ´l分子的呈递 ∀在 � ≤ � ∂ 感染的

细胞中 o� ��2 ´类分子降解加速≈x  o有关的 w个免疫逃避基因

k�≥u !�≥v ! �≥y 和 �≥ttl所表达的蛋白质 °�≥u !°�≥v !

°�≥y !°�≥tt干扰 � ��2 ´类分子的集聚 !成熟和转运 ∀在感

染早期 o�≥t和 �≥u编码的蛋白同 � ��2 ´类分子结合 o使后

者不能被输送到受染的细胞膜表面 o并将其逆向输入细胞液 o

在此进一步被蛋白酶降解 ∀ �≥v编码的蛋白质通过与携 ���2

´类分子的成熟肽同 Β微球蛋白形成免疫复合物 o将 � ��2 ´

类分子羁留于内质网中 o从而抑制了 � ��2 ´类抗原的递呈 ∀

�≥y编码的蛋白质与位于内质网腔的抗原加工相关转运体

k·µ¤±¶³²µ·¤±·¬ª̈ ± ³µ²¦̈¶¶o× �°l相互作用 o防止蛋白酶小体消

化的肽转移至内质网 ∀在这 w种 �≥基因编码的蛋白质的综合

作用下 o���2 ´类分子的呈递能力显著下降 o机体 ≤ ⁄{
n × 淋

巴细胞难以识别病毒抗原 o使病毒能在体内持续存在 ∀ �≥u基

因可使机体细胞向 ≤ ⁄w
n × 淋巴细胞呈递的能力下降或消

失≈y  ∀

� ≤ � ∂ 可利用自身携带的某种结构成分 o在进入细胞后即

刻降低 � ��2 µ类分子在受染细胞上的表达 ∀实验表明 o� ≤2

� ∂ 干扰 Χ2干扰素诱导的内皮细胞表达和 � ��2 µ类分子的

���r≥× � × 通路早期活动≈z  ∀

� ≤ � ∂ 编码的 ��t{ 晚期蛋白质表达于细胞表面 o具有

���2 ´类分子相似的结构和功能 o干扰 ��细胞对受染细胞

的识别 o使潜伏病毒进一步避开机体免疫系统的监视≈{  ∀

� ≤ � ∂ 基因组含有 w 个 � 蛋白偶联受体样基因 }�≥uz !

�≥u{ !��vv 和 ��z{ o他们编码的蛋白质 °�≥uz !°�≥u{ !

°��vv同趋化因子受体有同源性 o可能通过耗竭受染细胞环境

中的趋化因子 o削弱趋化因子对淋巴细胞的吸引和 ≤ ⁄{
n × 淋

巴细胞激活的局部作用≈x  ∀

3 ΗΧΜς 活动感染与免疫

� ≤ � ∂ 感染可引起机体免疫功能降低 o特别是细胞免疫 o

其免疫抑制机制与病毒在免疫细胞中的复制有关 ∀ � ¤µ¶«¤̄¯

等 t||w年报道 tt例原发性 � ≤ � ∂ 感染的移植患者在移植后

v个月内均测到 ª�抗体 o定量分析表明其滴度与 ≤ � ∂2�ª� !

≤ � ∂2�ª�活性的发展变化呈平行趋势 o随访观察 ª�抗体k � ≤2

� ∂ 包膜上的一种糖蛋白l持续存在 | ∗ ts个月 o提示病毒持续

复制≈|  ∀ � ≤ � ∂ 可在单核巨噬细胞 !× 细胞 !�细胞等细胞中

复制 o其中单核巨噬细胞最易感染 ≤ � ∂ ≈ts  ∀

巨噬细胞感染 � ≤ � ∂ 后吞噬功能降低 o胞内产生氧自由

基减少 oƒ¦受体 !补体受体发生改变 ∀在电镜下观察到 o感染

� ≤ � ∂ 的单核细胞表面局部结构发生改变 o细胞的抗原提呈功
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能降低 o分泌细胞因子功能也降低 o产生白细胞介素2tk¬±·̈µ̄ ∏̈2

®¬±2t o��2tl的能力降低 o对 ��2t !��2u的反应亦降低 ∀

淋巴细胞感染 � ≤ � ∂ 后其多种免疫功能受到损伤 ∀外周

血单个核细胞k°�� ≤l和淋巴细胞感染 � ≤ � ∂ 后可引起 × 细

胞对植物血凝素k° � �l的增殖反应降低 o产生 ��2t !��2u的能

力降低 o对 ��2¶的反应能力也降低 ∀感染 � ≤ � ∂ 后 o°�� ≤ 的

功能受损 o使 ��2u 水平下降 o而血清高水平的 ≥��2u� 竞争和

��2u进一步降低 °��2u� 与 ��2u的结合可阻止 × 细胞活化 !增

殖 o从而降低细胞免疫反应 o使机体处于免疫功能抑制状态 ∀

应用聚合酶链反应技术检测感染 � ≤ � ∂ 后外周血 × 细胞亚群

的变化≈tt  o结果显示 o� ≤ � ∂ 感染组 ≤ ⁄w 水平显著低于未感染

组 o≤ ⁄{ 水平显著增高 o导致 ≤ ⁄wr≤ ⁄{ 比值显著降低 ∀

宿主感染 � ≤ � ∂ 后可严重影响 ��细胞及 ≤ ×�的杀伤

活性 ∀ ≥¦«µ¬̈µ等用 ≤ � ∂ 与 °�� ≤ 共同培育 z天 o观察 ��细

胞杀伤 �xyu的活性 o在培养的第 v天和第 x天 o��细胞活性

中等程度受抑制 o抑制率分别为 uy h 和 wt h ~培养第 y 天达

{u h ∗ tss h o到第 z 天时达 tss h o加入 �ƒ�2µ可部分恢复

��细胞活性 o加入 ��2u却不能恢复其活性≈ts  ∀

4 ΗΧΜς 潜伏 ) 激活与宿主免疫状况

正常人群感染 � ≤ � ∂ 后 o由于机体免疫功能正常 o潜伏在

细胞内的病毒处于静息状态 o不引起宿主细胞病变 ∀研究表

明 o� ≤ � ∂ 主要潜伏在骨髓造血祖细胞和外周血单核细胞

内≈tu2tw  ∀当出现免疫功能低下的情况 o如新生儿 !婴幼儿 !肿

瘤 !尿毒症 !器官移植患者 !医源性免疫抑制以及其他免疫功能

低下或免疫缺陷者 o可发生 � ≤ � ∂ 原发感染以及潜伏 ) 激活 o

出现明显临床症状 o甚至危及生命 ∀

� ≤ � ∂ 的激活机制目前还不很清楚 o可能与下列因素有

关 }≠ 免疫抑制 }病毒的潜伏 ) 激活主要发生在免疫功能低下

的患者 o潜伏在细胞内的病毒在宿主防御能力降低时可以逃脱

免疫杀伤并不断自我复制 o播散病毒 o导致感染的发生 ~� 潜伏

感染细胞的分化途径和状态 }�¤«±报道 o病毒在树突细胞和髓

样细胞的前体细胞内处于潜伏状态≈tx  ~另有多项研究显示 o单

核细胞内的 � ≤ � ∂2⁄�� 复制很少见 o仅限于少量早期成分的

有限表达 o而在组织巨噬细胞内有大量复制≈ty2uv  ~≈ 细胞因子 }

≥²§̈µ¥̈ µª2�¤∏¦̄ µ̈等研究发现 o�ƒ�2Κ和肿瘤坏死因子2Α

k·∏°²µ± ¦̈µ²¶¬¶©¤¦·²µ2Αo× �ƒ2Αl可特异性诱导潜伏有 � ≤ � ∂

的单核细胞分化为容许 � ≤ � ∂ 在其内繁殖的巨噬细胞 o而不

发挥应有的抗病毒功能≈ty  ~…药物 }与促环磷酸腺苷水平升高

的药物以及儿茶酚胺等的使用可能有一定的关系 ∀
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¤¦²°°²± ³µ̈¦∏µ¶²µ²©§̈ ±§µ¬·¬¦¤±§ °¼¨̄²¬§¦̈¯̄≈�  q°µ²¦�¤·̄ �¦¤§

≥¦¬�≥� ot||{ o|xkzl }v|vz ) v|wu q

≈ty ≥²§̈µ¥̈ µª2�¤∏¦̄ µ̈≤ o ƒ¬¶«¬��o �̈ ¶̄²± �� q � ¤̈¦·¬√¤·¬²± ²© ¤̄·̈±·

«∏°¤± ¦¼·²° ª̈¤̄²√¬µ∏¶¥¼ ¤̄²ª̈ ±¬¦¶·¬°∏̄¤·¬²± ²© ¥̄²²§ ¦̈¯̄¶©µ²°

«̈ ¤̄·«¼ §²±²µ¶≈�  q≤¨̄¯ot||z o|tktl }tt| ) tuy q

≈tz ≥²§̈µ¥̈ µª2�¤∏¦̄ µ̈≤ oƒ¬¶« ��o �̈ ¶̄²± �� q�±·̈µ©̈ µ²±2ª¤°°¤¤±§

·∏°²µ± ¦̈µ²¶¬¶©¤¦·²µ2¤̄³«¤¶³̈ ¦¬©¬¦¤̄ ¼̄¬±§∏¦̈ ©²µ°¤·¬²± ²©¦¼·²° ª̈2

¤̄²√¬µ∏¶2³̈ µ°¬¶¶¬√¨ °²±²¦¼·̈2§̈ µ¬√ §̈ °¤¦µ²³«¤ª̈ ¶·«¤·¤µ̈ µ̈©µ¤¦·²2

µ¼ ·²·«̈ ¤±·¬√¬µ¤̄ ¤¦·¬√¬·¼ ²©·«̈ ¶̈ ¦¼·²®¬± ¶̈≈�  q� ≤ ¬̄± �±√ ¶̈·ot||z o

tssktul }vtxw ) vtyv q

≈t{ ≥²§̈µ¥̈ µª2�¤∏¦̄ µ̈≤ o ƒ¬¶« ��o �̈ ¶̄²± �� o ·̈¤̄ q � ¤̈¦·¬√¤·¬²± ²©

¤̄·̈±·«∏°¤± ¦¼·²° ª̈¤̄²√¬µ∏¶¬± ≤⁄twk n l °²±²¦¼·̈¶¬¶§¬©©̈ µ̈±·¬¤2

·¬²± §̈ ³̈ ±§̈ ±·≈�  q� ∂¬µ²̄ ousst ozxktyl }zxwv ) zxxw q

≈t| ×¤¼̄ ²µ • �o≥¬¶¶²±¶° o≥¬±¦̄¤¬µ�q�±§∏¦·¬²± ²© ±̈§²ª̈ ±²∏¶«∏°¤±

¦¼·²° ª̈¤̄²√¬µ∏¶ª̈ ±¨ ¬̈³µ̈¶¶¬²± ¤©·̈µ§¬©©̈ µ̈±·¬¤·¬²± ²© °²±²¦¼·̈¶

©µ²° «̈ ¤̄·«¼ ¦¤µµ¬̈µ¶≈�  q� ∂¬µ²̄ ot||w oy{kvl }tx|z ) tysw q

≈us  �¬±·²± ∞× o ×¼¶²̈ ≤ o≥¬±¦̄¤¬µ× � o ·̈¤̄ q �∏°¤± ¦¼·²° ª̈¤̄²√¬µ∏¶

¬±©̈ ¦·¬²± ²©·«̈ °²±²¦¼·̈r°¤¦µ²³«¤ª̈ ¬̄± ¤̈ª̈ ¬± ¥²±¨ °¤µµ²º≈�  q�

∂¬µ²̄ ot||w oy{kyl }wstz ) wsut q

≈ut �¥¤± ½̈ ≤∞ o ≥¦«µ¬̈ � o �«¤½¤̄ ° o ·̈¤̄ q �∏°¤± ¦¼·²° ª̈¤̄²√¬µ∏¶

³µ²§∏¦·¬√¨̄¼ ¬±©̈ ¦·¶³µ¬°¤µ¼ §¬©©̈ µ̈±·¬¤·̈§ °¤¦µ²³«¤ª̈ ¶≈�  q� ∂¬µ²̄ o

t||t oyxktul }yx{t ) yx{{ q

≈uu  � ¤¦¬̈­̈ º¶®¬�° o �µ∏̈ ±¬±ª ∞∞ o ⁄²±¤«∏̈ � ∞ o ·̈¤̄ q�±©̈ ¦·¬²± ²©

°²±²±∏¦̄ ¤̈·̈§³«¤ª²¦¼·̈¶ º¬·« «∏°¤± ¦¼·²° ª̈¤̄²√¬µ∏¶≈�  q∂¬µ²̄ ²2

ª¼ ot||v ot|xkul }vuz ) vvy q

≈uv �¤·«̈ ¼ ��o ≥³̈ ¦·²µ≥� q �±µ̈¶·µ¬¦·̈§ µ̈³̄¬¦¤·¬²± ²© «∏°¤± ¦¼·²2

° ª̈¤̄²√¬µ∏¶¬± «¼§µ²¦²µ·¬¶²± 2̈·µ̈¤·̈§ °¤¦µ²³«¤ª̈ ¶≈�  q� ∂¬µ²̄ o

t||t oyxkttl }yvzt ) yvzx q

k收稿日期 }ussx2sw2swl

#zvy#中国康复理论与实践 ussx年 {月第 tt卷第 {期 ≤«¬± � � «̈¤¥¬̄ × «̈ ²µ¼ °µ¤¦·¬¦̈ o �∏ª∏¶·ussx o∂ ²̄ tt o �²q{




