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%%%%%%%%补体调节蛋白 CD55、CD59与阵发性血红蛋白
尿症 (paroxysmal%nocturnal%hemoglobinuria，PNH)关
系密切，CD55、CD59已被广泛应用于 PNH诊断中
[1]， 并将 CD55、CD59表达缺乏的细胞称为 PNH细
胞。 Ruiz-Delgado等[2]发现红细胞表面 CD55、CD59
缺失不仅发生在 PNH患者身上， 而且在其他免疫
性疾病如自身溶血性贫血（autoimmune%hemolytic%
anemia，AIHA）、 自 身 免 疫 性 血 小 板 减 少 症
（autoimmune%thrombocytopenia，ATP）、 再生障碍性
贫血（aplastic%anemia,AA）等患者也存在不同程度的
CD55、CD59表达异常。 且已证明 [3]PNH细胞由 X
染色体上连锁的 A类磷脂酰肌醇聚糖(PIG-A)基因
突变或缺失所致，PIG-A基因参与糖基化磷脂酰肌
醇锚蛋白生物合成的第一步， 从 N-乙酰葡萄糖胺
转变为磷脂酰肌醇，PIG-A突变会引起血细胞膜上
CD55、CD59等锚蛋白表达缺失。 并有证据表明其
与疾病的疗效与预后密切相关[4~7]。
1%%%%CD55、CD59生物学特性

CD55 又称衰变加速因子 (decay-accelerating%
factor,DAF)， 因能促进 C3/C5转化酶衰解而得名。
其染色体定位于人类 1号染色体短臂(1q32)，分子
量大小约 70%ku，含有 4个 scr，为糖基磷脂酰肌醇附
着于胞膜的糖蛋白，除了 NK细胞外，普遍存在于体
内各种组织[8]，但不同类型的组织细胞中表达程度
有差异。 主要功能是与补体 C3b或 C4b结合，促进
C3转化酶衰变，抑制补体 C3的激活；同时与补体
替代途径 C3bBb、 经典途径 C4bZa 结合加速其灭
活，以防止补体继续激活的放大，保护宿主细胞免
遭补体介导的溶解破坏。 CD55的这种抑制作用仅
限于直接结合在细胞上的 C3、C5转化酶， 即 CD55
不抑制靶细胞上正常的补体激活剂，如微生物和免
疫复合物。 此外，CD55的糖磷脂酸肌醇结构还可能

具转导细胞信号的作用。 有研究发现，某些病毒（如
巨细胞病毒）通过将 CD55整合到病毒膜上，以抵抗
补体的沉积和溶解，从而达到免疫逃逸。

CD59又称膜攻击复合物抑制因子（membrane%
inhibitor%of%reactive%lysis，MIRL）， 因其抑制 C7、C8、
C9装配成膜攻击复合物形成而得名。其定位于人类
11号染色体长臂(11p13)，分子量大小约 20%ku，为糖
基磷脂酰肌醇附着于胞膜的糖蛋白，不含 scr，普遍
存在于体内各种组织中[8]。 其主要功能是与 C8的
琢 亚单位和 C9 的 C9b 区相结合， 可阻止 C9 与
C5b-9补体攻膜复合物 (membrane%attack%complex，
MAC)相结合后对细胞膜的溶解破坏作用，也能抑
制旁观细胞溶解，是补体调节蛋白中唯一作用于补
体激活最后阶段的抑制性蛋白。 CD59结构上与神
经毒素同源，除了神经毒素，还在许多哺乳动物中
发现其同源蛋白， 但 CD59对补体复合物的作用大
多只针对同源蛋白。 与 CD55一样，CD59也可整合
到 病 毒 膜 上 [ 如 人 类 免 疫 缺 陷 病 毒
(humanimmunodefieieney%virus，HIV)]， 保护病毒和
被感染细胞，抵抗补体对其的破坏。 其次，CD59是
一个重要的信号转导分子，参与单核细胞、粒细胞、
血小板、T细胞的活化信号转导过程，其在 T细胞活
化中的辅助作用倍受关注。
2%%%%CD55、CD59在再生障碍性贫血中的作用

再生障碍性贫血是一种获得性骨髓造血功能
衰竭症，主要以骨髓造血功能低下、全血细胞减少
和贫血、出血、感染为特点。 AA发病机制极为复杂，
约 70%的 AA 患者经免疫抑制剂治疗 (immuno%
suppressive%therapy，IST)后自身造血功能得到改善，
对于这部分患者， 认为免疫异常是其主要发病机
制； 而其余的约 30%的 AA患者使用 IST无效，这
部分患者，其发病机制可能另有原因。
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%%%%%%%%近年研究发现，CD55作为信号分子在介导淋
巴细胞免疫应答过程中，可能参与多种自身免疫性
疾病的发生以及器官移植后的免疫排斥反应[9~10]。已
证实 PNH患者血细胞表达 CD55缺失，自身免疫性
疾病发生后，DAF基因表达水平下降，T 淋巴细胞
活化增加， 从一定程度上解释 CD55的缺失更容易
引起自身免疫性疾病恶化这一现象[11~12]。 自身免疫
性疾病患者红细胞和 T 淋巴细胞表面 CD55 的表
达异常打破了正常的补体系统与适应性免疫之间
的平衡， 造成了自身免疫功能的紊乱甚至恶化，从
另一方面说明 CD55 可能通过补体途径调控 T 淋
巴细胞免疫反应，补体调节蛋白通过控制补体过度
活化防止宿主细胞损伤以及免疫功能紊乱。 作为外
周血中主要成分的红细胞和白细胞表面 CD55的异
常表达同自身免疫性疾病的发生息息相关。 近年关
于 CD59 在 T淋巴细胞活化、分化、调控中的作用
及机制也日益成为热点。 研究表明，CD59、CD55等
GPI锚蛋白可作为信号传递分子诱导 T细胞活化。
CD55、CD59 分布在富含胆固醇和鞘磷脂的脂筏
中，区内聚集了信号转导分子、肌动蛋白、肌连蛋
白、src家族蛋白酪氨酸激酶(PTKs)及小 G 蛋白等
[13]。 脂筏是介导 CD59、CD55蛋白信号转导的重要
结构。 相对于其他 GPI锚定蛋白，CD59和 CD55对
非离子去垢剂的溶解度低[14]，可以免疫共沉淀，表明
两者关系密切。

Nakao等[15]对诊断为 AA的患者作了研究，发
现如检测到其外周血 PNH+细胞增加，则提示患者
对免疫抑制剂的治疗有较好的应答及预后。 存在少
量 PNH+细胞的 AA患者对 IST有良好的应答，并
具良好的预后。 IST可有效地诱导正常干细胞克隆
增殖，但同时还发现，多数 PNH+患者 IST治疗后，
正常和 PNH+粒细胞数量都增加，提示这些细胞对
免疫攻击均敏感。 这有悖于免疫逃脱理论，考虑可
能是 AA发病时， 针对造血干细胞的免疫攻击使
PNH+干细胞得以生存， 减缓了造血功能衰竭的进
程， 可能产生了不同于引起疾病的抗原决定簇，这
些抗原决定簇可发展为其他疾病， 如多发性硬化
症。 PNH+细胞扩增后造血受抑可能是抑制骨髓造
血的细胞素作用的结果， 而不是 T细胞攻击所致。
针对造血干细胞的免疫攻击， 通常可能只发生于
AA的发作期。

研究还发现， 部分 AA患者骨髓造血干 /祖细
胞和外周血中性粒细胞膜 CD55、CD59表达水平降
低[16~17]，提示 AA的免疫发病机制可能与补体分子
的表达异常有关。 AA患者中可检出 PNH异常克隆

和 PIG-A 基因突变 [5]，且有证据表明其与 AA 的疗
效和预后有关。 近年研究还发现， 在一定条件下
MAC可能并不导致靶细胞的裂解， 而是诱导靶细
胞产生一系列生物学反应， 称为MAC的细胞非致
死效应或旁观效应[18]。

AA的病理机制呈现高度异质性， 但免疫介导
的造血抑制已得到公认。 大量临床研究发现，PNH
与 AA的关系密切，可相互转化及并存。国内外有很
多研究报道，20%~60%的 AA患者外周血或骨髓细
胞可检出 PNH 克隆， 同时发现有 GPI-AP 缺陷的
AA患者存在 PIG-A基因突变 [19]。 膜表面 GPI-AP
(CD55、CD59) 均具有与 T细胞结合并激活 T细胞
的作用，而 PNH+细胞由于 PIG-A基因突变造成细
胞表面糖基磷脂酰肌醇锚蛋白(glycosyl%phosp%hatidl%
inositol-anchored%protein，GPI-AP)缺失，有利于细胞
逃脱机体免疫系统的杀伤，当受 T或 NK细胞攻击
时，PNH+干细胞可能比正常干细胞更具生存优势，
从而导致 PNH克隆的激活、扩增。 但事实上并非所
有具 GPI-AP缺陷的 AA患者都会发展为 PNH，可
能还有其他的因素决定着克隆的扩增[20]。 Nishimura
等[21]报道了 2例 PNH患者在发病 24年和 31年后，
发现 PNH克隆增殖能力降低，但此时由于其正常骨
髓造血仍不能替代 PNH克隆，而产生了全血细胞减
少的再障表现，此时患者预后较差。 该研究指出，如
患者先患 AA后发生 PNH，则其生存率要高于先发
生 PNH而后发生 AA者，可见，PNH也可视为患者
自身对 AA和MDS的“自然治疗”。
3%%%%结语

通过对补体调节蛋白 CD55、CD59在再生障碍
性贫血发病机制的探讨和认识，可找到与某些免疫
异常 AA有关的标志性分子， 从而对 AA实施针对
性的免疫抑制治疗， 进而提高个体化的治疗效果。
并且随着研究的深入，如在基因治疗方面有突破性
进展，将为存在 PNH细胞的一系列疾病治疗开辟全
新的道路。
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（上接第 87页）临床症状无明显改善。
1.5%%%%治疗结果 26 例患者经针刺治疗后痊愈 20
例，好转 4例，无效 2例，有效率 92.3%。其中针 1次
痊愈 16例，针 3次痊愈 4例（剖腹产术后）。
2%%%%典型病例

陈某，女，28岁，第二次妊娠。 2008年 9月 16
日入院， 于 9月 17日自然分娩一 3%500%g男婴，产
后 3%d不能自行排小便，但自觉有小便，腹胀。 曾用
大蒜贴敷气海和小腹部，无效。 现只能靠导尿管排
尿。 请针灸会诊，予以针刺治疗，主要取气海、关元、
阴陵泉、足三里、三阴交，中强度刺激，留针 30%min，
在留针期间每隔 10%min运针 1次，出针后便自解小
便 400%mL，腹胀消失。第 2天再予针刺 1次，后痊愈
出院。
3%%%%讨论

中医认为小便不通是膀胱气化失常，或膀胱气
化不及或气化不利所致，引起膀胱气化失常的原因
又为气虚、瘀热互结、肾气不足、筋脉瘀滞等。 产后
小便不通以气虚、手术致筋脉瘀滞多见。 针刺治疗
产后小便不通可以避免尿潴留引起的并发症，去除
因导尿引起的痛苦及并发尿路感染的可能。 常规针
刺 1~2次，即可恢复正常的排尿功能，作用强，见效
快，治愈率高，无副作用，且操作简便。 充分体现了
中医的“简、便、效、廉”的优势，是一种值得在临床

推广应用的疗法。
针刺中极、三阴交、阴陵泉、足三里四个穴位，

有助于膀胱气化、运化水湿的作用。 中极穴为任脉
穴位，又为膀胱募穴，可通调冲任之气，散寒行气。
据报道， 针刺中极既可使紧张性膀胱张力降低，又
可使弛缓性膀胱张力增高。 三阴交、阴陵泉为足太
阴脾经穴。 足太阴脾经《灵枢·经脉》云：“是主脾所
生病者：舌本痛，体不能动摇，食不下，烦心，心下急
痛，溏瘕泄，水闭，黄疸……”三阴交又为足三阴经
交会穴，既能治脾经病，也能治肝经与肾经的疾病。
针三阴交，可引起输尿管蠕动增强。《针灸甲乙经》
中谓阴陵泉主治“妇人阴中痛，少腹坚急痛”，《千金
要方》谓阴陵泉主治“心下满，寒中小便不利”。 足三
里为足阳明胃经合穴、 胃下合穴， 能和胃健脾，通
腑，升降气机。 气海、关元都为任脉经穴，气海为肓
之原穴，关元为小肠募穴，皆可调任脉经气。 血海亦
为足太阴脾经经穴，为足太阴脉气所发，气血归聚
之海，《针灸甲乙经》卷十二：“若血闭不通，逆气胀，
血海主之。 ”由此可见，选用针刺中极、三阴交、阴陵
泉、足三里四穴，随证配伍血海、气海、关元，治疗产
后小便不通，无论是临床实践还是理论上，都是可
靠而有效的。
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