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气温骤升骤降对金黄地鼠血清 ＭＴ、ＩＬ１、ＩＬ６
及 Ｔ淋巴细胞的影响
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摘要　目的：部分揭示气候突变对正常机体免疫功能的影响，为进一步研究极端气候变化对人体健康的影响奠定基础。
方法：选用人工模拟系统，进行气温骤升、骤降干预。在干预２４ｈ、７２ｈ后取血，测定金黄地鼠血清ＭＴ、ＩＬ１、ＩＬ６及Ｔ淋巴
细胞免疫相关指标。结果：１）与正常气候组比较，在气温骤升干预２４ｈ后，血清ＩＬ１和ＩＬ６含量明显升高，其差异有统计
学意义（Ｐ＜００１）。７２ｈ时，血清ＭＴ、ＩＬ１、ＩＬ６水平下降，接近正常对照组含量；气温骤降干预后２４ｈ，ＩＬ１升高明显，差
异有统计学意义。７２ｈ后，血清ＭＴ、ＩＬ１和ＩＬ６水平均表现为明显升高，差异有统计学意义。２）在气温骤升２４ｈ时，和
正常气候组比较，ＣＤ３＋、ＣＤ４＋水平升高，有统计学意义（Ｐ＜００５）。ＣＤ８＋表现为降低，其差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
７２ｈ后，ＣＤ３＋和ＣＤ４＋恢复至正常水平，而ＣＤ８＋则进一步降低，差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；气温骤降干预时，ＣＤ３＋水
平升高，７２ｈ后差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。ＣＤ４＋未出现明显变化，ＣＤ８＋在干预２４ｈ后明显降低（Ｐ＜００５），７２ｈ时
基本恢复至正常水平；在气温骤升和骤降时，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均表现为升高趋势，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。３）气温骤升
结束２４ｈ时，ＭＴ与ＩＬ６、ＣＤ３＋、ＣＤ８＋均显著正相关，相关系数分别为０７７９、０８３６、０８２８；气温骤升结束７２ｈ时，ＭＴ与
ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋均显著正相关，相关系数分别为０９２３、０９２、０８８３、０７９２；气温骤降结束２４ｈ时，ＭＴ与 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋均显著正相关，相关系数分别为０８６、０８１８、０８０７、０７８３；气温骤降结束７２ｈ时，ＭＴ与 ＩＬ１、ＩＬ６、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋正相关，结论：血清ＭＴ、ＩＬ１、ＩＬ６、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋在气温突变时水平升高，可能为气候突变影响机体免疫力的主要机
制之一。ＭＴ与ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋存在显著正相关，分析其机制，可能在气温骤变条件下，机体分泌 ＭＴ的能力增强，血
清ＭＴ含量增加，加快了Ｔ细胞的增殖速度，从而提高机体免疫力，以此对抗气温骤变带来的不利影响。
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　　极端天气事件［１２］是指发生概率极小的气候现

象，通常发生概率为１０％或者更低。但近几年来极
端天气事件的出现却如ＩＰＣＣ在２００７年第４次评估
报道中预计的那样，频率在不断增加，破坏程度越来

越强，影响越来越复杂，应对难度也越来越大［２］。这

种异常的气候变化不仅影响到人类的生产和生活，

更与人类的健康密切相关［３４］。本课题借助人工模

拟系统，观测气温骤升、骤降时金黄地鼠血清中部分

免疫指标的变化，以期在极端气候的发生不可避免

时，进行中医药防治，减缓极端气候变化对人类健康

的不良影响。

１　材料与方法
１１　实验动物　金黄地鼠，雄性，２个月龄。由北
京维通利华实验动物技术有限公司提供，品系ＬＶＧ，
级别ＳＰＦ／ＶＡＦ，合格证号：ＳＣＸＫ（京）２０１２０００１。
１２　分组与处理　购入动物后适应性饲养１周，随
机数字表法分为正常气候组、气温骤升组、气温骤降

组，其中正常气候组８只，气温骤升组、气温骤降组
各为１６只。气温骤变各组分别于相关干预结束后
的第２４ｈ、７２ｈ取８只取材。正常气候组恒温饲养，
温度控制在（２０±２）℃，自然光照。气温骤升组从
２０℃，３０ｍｉｎ内升高到３８℃，维持６ｈ，气温骤降组
从２０℃，３０ｍｉｎ内降低到４℃，维持６ｈ，人工模拟
箱内湿度与正常气候组保持一致。以上动物均可自

由摄取水及饲料，饲料为金黄地鼠全价颗粒饲料。

取材按照预定计划，分组、分批、分时进行。气温骤

变干预结束后２４ｈ和７２ｈ２个时间点进行腹主动
脉取血，因操作过程应避光、在５Ｗ红光灯下进行，
故各组动物取材时间点应设定在晚上２１点以后进
行。金黄地鼠称重后麻醉、固定，剖开腹腔，腹主动

脉取血，４℃冰箱静置５ｈ后，４℃ ２５００ｒ／ｍｉｎ离心
１５ｍｉｎ，吸取上清液后置于－２０℃冻存备用。
１３　指标测定　检测指标：血清褪黑素（ＭＴ）、ＩＬ
１、ＩＬ６、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋。检测方法：酶联免疫
法。检测步骤按照试剂盒使用说明书严格操作，观

察干预结束后第２４ｈ、７２ｈ指标变化情况。
１４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２１０作为统计软件，

数据都以均值 ±标准差（珋ｘ±ｓ）来表示，各极端气候
组与自然对照组之间以及各极端气候组内部比较，

符合正态分布数据采用２组独立样本 ｔ检验，否则
采用２组独立样本非参数检验，以 Ｐ＜００５为差异
有统计学意义，Ｐ＜００１为差异有统计学意义。褪
黑素与免疫相关指标采用双变量相关分析，其中满

足正态分布者采用Ｐｅａｒｓｏｎ积差相关系数进行描述，
如不满足正态分布则采用 Ｋｅｎｄａｌｌ相关系数进行描
述。

２　结果
２１　气温骤升骤降对金黄地鼠血清 ＭＴ、ＩＬ１、ＩＬ６
的影响　在气温骤升和骤降时，ＭＴ、ＩＬ１和 ＩＬ６均
出现不同幅度波动，在气温骤升干预后２４ｈ，血清
ＭＴ、ＩＬ１和 ＩＬ６水平呈升高趋势，其中 ＩＬ１和 ＩＬ６
含量与正常组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００１）。
气温骤升干预后７２ｈ时，血清ＭＴ、ＩＬ１、ＩＬ６水平下
降，接近正常对照组含量。气温骤降干预后 ２４ｈ，
ＭＴ水平略有下降，但与正常对照组比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５）。ＩＬ１和 ＩＬ６水平升高，尤其
是ＩＬ１升高明显，与正常对照组比较，其差异显著。
气温骤降干预后７２ｈ，血清 ＭＴ、ＩＬ１和 ＩＬ６水平均
表现为明显升高，与正常组对照组比较，差异有统计

学意义。见表１。
２２　气温骤升骤降对金黄地鼠血清中 ＣＤ３＋、
ＣＤ４＋、ＣＤ８＋和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的影响　在气温骤升和
骤降时，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均表现为升高趋势，与正常组
比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；在气温骤升２４
ｈ时，ＣＤ３＋和 ＣＤ４＋水平升高，和正常气候组比较，
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。而 ＣＤ８＋表现为降
低，与正常组比较，其差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）；在气温骤升７２ｈ后，ＣＤ３＋和ＣＤ４＋恢复至正
常水平，而ＣＤ８＋则进一步降低，与正常气温组比较
差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；气温骤降干预时，
ＣＤ３＋水平升高，７２ｈ后差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。ＣＤ４＋未出现明显变化，ＣＤ８＋在干预 ２４ｈ
后明显降低（Ｐ＜００５），７２ｈ时基本恢复至正常水
平。见表２。
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表１　气温骤升骤降干预后金黄地鼠血清ＭＴ、ＩＬ１和ＩＬ６的变化（珋ｘ±ｓ）

组别 时间（ｈ） 只数 ＭＴ（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ１（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ６（ｎｇ／Ｌ）　　

自然对照组 ８ ９３１８±１１７５ ４９１±１０９ ２５５２±６２０
气温骤升组 ２４ｈ ８ １１１５２±２９５３ ６７５±１２０ ４２３８±８４４

７２ｈ ８ ９２５０±１７３７ ５９５±１４６ ３００１±４９４
气温骤降组 ２４ｈ ８ ８９２４±８０７ ６２３±１１５ ３０９８±７０３

７２ｈ ８ １２９６７±３２２３ ７９２±１２３ ４１３７±１１４７

Ｆ ４２１９ ３５５９ ３８４１
Ｐ ００００ ００００ ００００

　　注：与自然对照组比较较Ｐ＜００５，Ｐ＜００１。

表２　气温骤升骤降后金黄地鼠血清ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的变化（珋ｘ±ｓ）

组别 时间（ｈ） 只数 ＣＤ３＋（ｎｇ／ｍＬ） ＣＤ４＋（ｎｇ／ｍＬ）　 ＣＤ８＋（ｎｇ／ｍＬ）　 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋（ｎｇ／ｍＬ）

自然对照组 ８ ９０９１±１３２７ ５６９３±９４７ ７４０６±１２０７ ０７７±００６
气温骤升组 ２４ｈ ８ １０８４１±１４０７ ７０１３±１０６２ ７０９７±１１４９ ０９９±００６

７２ｈ ８ ９０７６±１４６７ ５６５２±９９３ ５０５６±１２１７ １１４±０１７

气温骤降组 ２４ｈ ８ １０４８８±２３９８ ５１４８±８５６ ５１５５±８５６ １００±００６

７２ｈ ８ １２８２７±３５５９ ６７９３±１２８８ ７３２６±２５４８ ０９９±０２５

Ｆ ４８０２ ５１４０　 ６９５０　 ２０２５
Ｐ ００００ ００００　 ００００　 ００３３

　　注：与自然对照组比较较Ｐ＜００５，Ｐ＜００１。

２３　气温骤升骤降条件下褪黑素与免疫指标的相
关性分析　运用ＳＰＳＳ２１０统计软件对本次实验的
实验结果，进行褪黑素与免疫相关指标的双变量相

关分析，其中满足正态分布者采用Ｐｅａｒｓｏｎ积差相关
系数进行描述，如不满足正态分布则采用 Ｋｅｎｄａｌｌ
相关系数进行描述。见表３。

表３　相同样本血清褪黑素与免疫相关指标相关性

环境条件 项目
相关

系数

样本

量
Ｓｉｇ Ｐ

正常气候下 ＭＴ与ＣＤ４＋ ０７２３ ８ ００４３ Ｐ＜００５
气温骤升结束２４ｈ Ｍ与ＩＬ６ ０７７９ ７ ００３９ Ｐ＜００５

ＭＴ与ＣＤ３＋ ０８３６ ７ ００１９ Ｐ＜００５
ＭＴ与ＣＤ８＋ ０８２８ ７ ００２１ Ｐ＜００５

气温骤升结束７２ｈ ＭＴ与ＣＤ３＋ ０９６４ ７ ０ Ｐ＜００１
ＭＴ与ＣＤ４＋ ０９２ ７ ０００３ Ｐ＜００１
ＭＴ与ＣＤ８＋ ０８８３ ７ ０００２ Ｐ＜００１

气温骤降结束２４ｈ ＭＴ与ＣＤ３＋ ０８６ ７ ００１３ Ｐ＜００５
ＭＴ与ＣＤ４＋ ０８１８ ７ ００２５ Ｐ＜００５
ＭＴ与ＣＤ８＋ ０８０７ ７ ００２８ Ｐ＜００５

气温骤降结束７２ｈ ＭＴ与ＩＬ１ ０９０３ ６ ００１４ Ｐ＜００５
ＭＴ与ＩＬ６ ０９７２ ６ ０００１ Ｐ＜００１
ＭＴ与ＣＤ３＋ ０９５８ ６ ０００３ Ｐ＜００１
ＭＴ与ＣＤ４＋ ０９９２ ６ ０ Ｐ＜００１
ＭＴ与ＣＤ８＋ ０９４９ ６ ０００４ Ｐ＜００１

　　如表３所示，正常气候下，金黄地鼠血清ＭＴ与
ＣＤ３＋显著正相关，相关系数０７２３（Ｐ＜００５）；气温
骤升结束２４ｈ时，ＭＴ与 ＩＬ６、ＣＤ３＋、ＣＤ８＋均显著
正相关，相关系数分别为 ０７７９（Ｐ＜００５）、０８３６
（Ｐ＜００５）、０８２８（Ｐ＜００５）；气温骤升结束７２ｈ

时，ＭＴ与 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋均显著正相关，相关
系数分别为 ０９２３（Ｐ＜００１）、０９２（Ｐ＜００１）、
０８８３（Ｐ＜００１）、０７９２（Ｐ＜００５）；气温骤降结束
２４ｈ时，ＭＴ与 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋均显著正相关，
相关系数分别为 ０８６（Ｐ＜００５）、０８１８（Ｐ＜
００５）、０８０７（Ｐ＜００５）、０７８３（Ｐ＜００５）；气温骤
降结束 ７２ｈ时，ＭＴ与 ＩＬ１、ＩＬ６、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋正相关，相关系数分别为 ０９０３（Ｐ＜００５）、
０９７２（Ｐ＜００１）、０９５８（Ｐ＜００１）、０９９２（Ｐ＜
００１）、０９４９（Ｐ＜００１）、（Ｐ＜００１）、０９８４（Ｐ＜
００１）。
３　讨论

中医学非常重视气候对机体的影响，在其理论

体系中蕴含着非常丰富的医学气象学思想。中医学

认为“风寒暑湿燥火”是自然界六种常见的气候，称

为“六气”，是人类赖以生存的必需条件。当六气太

过或不及，或变化过于急骤，非时而来，一旦超过了

人体的适应能力，六气化为六淫，就会使人发病。但

中医学同时认为，正气不足才是疾病发生的内在依

据，如《黄帝内经》就有“风雨寒热，不得虚，邪不能

独伤人”“正气存内，邪不可干”“邪之所凑，其气必

虚”等记载。中医学中的正气虽不等于现代免疫，

但部分涵盖了现代医学免疫系统的功能［５６］。中医

学的一个基本特点是辨证论治，而各个证型的免疫

反应并不完全一致，因此不能够将正气和整个免疫

系统画上等号，因此需要对正气发挥抵御外邪作用
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的免疫学物质基础展开研究。

３１　气温骤变对金黄地鼠血清 ＭＴ的影响　褪黑
素（ＭＴ）是松果腺分泌的主要激素，除可以直接作用
于机体的免疫系统外，还可以通过其他激素起间接

调节作用［７］。马氏等［８］认为ＭＴ是机体免疫功能季
节性变化的主要调节者，如实施松果腺摘除术，这种

变化就会消失。但袁氏等［９］通过实验发现，除光照

外，温度、湿度等其他外界因素也能够影响松果腺分

泌ＭＴ，从而对肺脏免疫功能及其季节性的变化节
律形成受影响。本次实验显示，血清 ＭＴ在气温骤
升干预后２４ｈ呈升高趋势，干预后７２ｈ时，血清ＭＴ
水平下降，接近正常对照组含量；气温骤降干预后

２４ｈ，ＭＴ水平略有下降，气温骤降后７２ｈ，血清 ＭＴ
明显升高，与正常组对照组比较，出现了统计学意

义。结果表明，不同气温条件干预后，褪黑素呈现出

不同的应答反应，但基本都不低于正常水平。

３２　气温骤变对金黄地鼠血清ＩＬ１、ＩＬ６的影响　
ＩＬ１参与Ｔ细胞、ＮＫ细胞和巨噬细胞的活化，血清
ＩＬ１水平与呼吸系统免疫功能密切相关，在一定程
度上能反映呼吸系统免疫功能的状态。ＩＬ１β是炎
性反应的重要递质，但在病毒感染时并不总是起保

护作用［１０］。少量的 ＩＬ１β参与维持机体正常的防
御功能，而局部浓度过高时，则破坏内环境稳定，加

重组织损伤［１１］。正常情况下，血管内皮细胞会分泌

少量的ＩＬ６，它是机体免疫重要的炎性反应因子，其
原理主要是通过激活 Ｂ淋巴细胞分泌抗体和其他
抗原特异性细胞对病原微生物的破坏，同时可以抑

制一些炎性反应因子释放，维持机体的免疫稳定。

在炎性反应反应情况下，血清 ＩＬ６水平上升，反而
促进机体炎性反应反应，加重对机体的损伤，其高低

水平通常预示着患者病程的转归［１２１３］。如热射病

患者发病时或短暂降温后循环系统中 ＩＬ１、ＩＬ６等
细胞因子出现聚集的现象，ＩＬ６的水平与热射病的
严重程度呈正相关［１４１７］。

本次实验数据显示：ＩＬ１、ＩＬ６在气温骤升干预
后２４ｈ升高，与正常组比较差异有统计学意义（Ｐ＜
００１）。而干预后 ７２ｈ时，血清 ＩＬ１、ＩＬ６水平下
降，接近正常对照组含量；气温骤降干预后２４ｈ，ＩＬ
１和ＩＬ６水平升高，尤其是 ＩＬ１升高明显，与正常
对照组比较，其差异显著。提示：血清 ＩＬ１、ＩＬ６在
气温突变时水平升高，可能为气候突变影响机体免

疫力的主要机制之一。

３３　气温骤变对金黄地鼠 Ｔ淋巴细胞的影响　Ｔ
淋巴细胞不仅是机体免疫的效应细胞，同时还可以

调节免疫，在机体细胞免疫中有着重要作用，通过检

测 Ｔ淋巴细胞亚群可以分析了解机体的细胞免疫
水平［１８］。成熟的Ｔ淋巴细胞表面都可以表达ＣＤ３＋

分子，而 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋不能同时表达于成熟的 Ｔ淋
巴细胞表面。ＣＤ４＋可以发挥调节以及协助免疫反
应的作用，促进Ｂ细胞／Ｔ细胞和其他免疫细胞的增
殖与分化的功能；ＣＤ８＋具有细胞毒作用，能够抑制
和杀伤 Ｔ细胞和靶细胞，是主要的细胞毒效应细
胞［１９］。目前认为ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值可用来衡量免疫
抑制程度，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的动态平衡决定着机体免疫
调控状态和免疫水平［２０］，在一定范围内，二者比值

越高表示免疫功能越是处于活化状态。

本次实验数据显示：在气温骤升结束２４ｈ时，
ＣＤ３＋和ＣＤ４＋水平升高，而ＣＤ８＋表现为降低。７２ｈ
时，ＣＤ３＋和ＣＤ４＋恢复至正常水平，而ＣＤ８＋则进一
步降低，与正常气温组比较差异有统计学意义（Ｐ＜
００１）；气温骤降干预结束２４ｈ，ＣＤ３＋水平升高，７２
ｈ后差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。ＣＤ４＋未出现明
显变化，ＣＤ８＋在干预２４ｈ后明显降低（Ｐ＜００５），
７２ｈ时基本恢复至正常水平；在气温骤升和骤降
时，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均表现为升高趋势，与正常组比较
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。故从免疫角度来
看，气温骤变可以刺激 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

增加，ＣＤ８＋降低，增强 ＣＤ４＋协助淋巴细胞激活和
促进Ｂ细胞合成抗体能力，降低ＣＤ８＋抑制和杀伤Ｔ
细胞及靶细胞的功能，最终使机体 Ｔ淋巴细胞活性
应激性增强以消除或降低气温骤变这种不良刺激所

带来的不良影响。

３４　气温骤变条件下褪黑素与某些免疫指标相关
性分析　有研究表明，ＭＴ可以提高机体免疫力，具
有刺激淋巴细胞增殖、促进抗体和淋巴因子生成、加

速白介素合成等作用，且与部分免疫指标存在一定

相关性［２１］。本次实验结果亦发现，气温骤变条件下

褪黑素能够对金黄地鼠的血清免疫指标进行调节。

ＭＴ与 ＩＬ１、ＩＬ６、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋之间，在不同
情况下、不同时间点，呈现出显著正相关。

ＩＬ１和ＩＬ６都是一种细胞因子，属于白细胞介
素的范畴，而 ＭＴ可以增加 ＩＬ１、ＩＬ２、ＩＬ６等的表
达。本次实验结果与此相一致，但苏氏的实验却发

现在自然四季变化时ＭＴ与白介素之间存在显著负
相关（Ｐ＜００５），相关系数在０４左右［２２］。表明褪

黑素对白介素的调节机制非常复杂，在不同条件下，

二者之间存在着促进或抑制的双重可能。

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋属于Ｔ细胞，现在普遍认为

·８５７２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１６，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．１２



ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋的不同变化可以很好的反映出
细胞免疫情况。如机体免疫力的降低时，ＣＤ３＋、
ＣＤ８＋水平会上升，而 ＣＤ４＋水平则会降低。Ｂａｌｔａｃ
等通过实验发现，切除大鼠行松果腺后，大鼠血清中

的ＣＤ３＋、ＣＤ４＋的数量明显低于正常对照组，由此
提出ＭＴ的水平降低对细胞免疫十分不利［２３］。而

本实验中ＭＴ与 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋存在显著正相
关，分析其机制，可能在气温骤变条件下，机体分泌

ＭＴ的能力增强，血清 ＭＴ含量增加，加快了 Ｔ细胞
的增殖速度，从而提高机体免疫力，以此对抗气温骤

变带来的不利影响。

综上所述，机体免疫系统会对气温骤变产生一

系列的应激反应，其中血清ＭＴ、ＩＬ１、ＩＬ６和 Ｔ淋巴
细胞的相关变化可能在气温骤变影响机体免疫能力

的过程中扮演了重要角色。这些指标是否在其他极

端气候情况下（持续高温、低温、高湿度等）呈现相

同规律有待进一步的实验验证。
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