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·临床研究·

湿疹患儿肠道菌群改变及其与Th1/Th2、Th17/Treg
免疫平衡的相关关系

张维维 章惠彬 刘云凤 葛红旵 张雯雯

[摘要] 目的 探讨湿疹患儿肠道菌群改变及其与 Th1/Th2、Th17/Treg免疫平衡的相关关系。方法 选择确诊的

湿疹患儿 219 例作为湿疹组，71 例健康体检小儿作为对照组。检测两组患儿粪便标本中肠道菌群（大肠埃希菌、

双歧杆菌、乳酸杆菌）的分布量和外周血 Th1/Th2细胞、Th17/Treg细胞分布情况，并分析肠道菌群与 Th1/Th2、Th17/

Treg免疫平衡的相关关系。结果 湿疹组患儿粪便标本中大肠埃希菌的分布量高于对照组，双歧杆菌、乳酸杆菌

的分布量低于对照组（t分别=-3.92、6.52、6.19，P均＜0.05）。Pearson相关性分析显示，湿疹患者粪便标本中大肠埃

希菌分布量与外周血中 Th1细胞分布比例及 Th1/Th2比值呈负相关，与 Th2细胞分布比例呈正相关；与外周血中

Th17 细胞分布比例及 Th17/Treg 比值呈正相关，与 Treg 细胞分布比例呈负相关（r 分别＝-0.31、-0.41、0.28、0.51、

0.50、-0.42，P均＜0.05）。双歧杆菌、乳酸杆菌的分布量与外周血中 Th1细胞分布比例及 Th1/Th2比值呈负相关，与

Th2细胞分布比例呈正相关；与外周血中 Th17细胞分布比例及 Th17/Treg比值呈负相关，与 Treg细胞分布比例呈正

相关（r分别＝-0.44、-0.61、0.38、-0.28、-0.41、0.38；-0.38、-0.49、0.59、-0.43、-0.57、0.50，P均＜0.05）。结论 湿疹

患儿存在肠道机会致病菌分布量增加、肠道优势菌群分布量减少，可能与机体 Th1/Th2、Th17/Treg免疫失衡严重程

度存在一定内在联系。

[关键词] 湿疹； 肠道菌群； Th1/Th2； Th17/Treg

Changes of intestinal flora in eczema children and their correlation with Th1/Th2 and Th17/Treg immune bal⁃
ance ZHANG Weiwei，ZHANG Huibin，LIU Yunfeng，et al.Department of Paediatrics，The First Hospital of Ninghai

County，Ninghai 315600，China.

[Abstract] Objective To investigate the changes of intestinal flora in eczema children and their correlation with Th1/

Th2 and Th17/Treg immune balance.Methods Totally 219 cases of eczema were selected as eczema group，71 cases of

healthy children were selected as control group.The distribution of intestinal microflora including Escherichia coli，bifido-

bacterial and lactobacillus of two groups were detected，and distribution of Th1/Th2，Th17/Treg cells were measured by

flow cytometry.Results Distribution of Escherichia coli in eczema group was higher than that in control group，distribu-

tion of Bifidobacterium and Lactobacillus were lower than those in control group（t=-3.92，6.52，6.19，P＜0.05）.Pearson

correlation analysis showed that the distribution of Escherichia coli was negatively correlated with the distribution ratio of

Th1 cells and Th1/Th2 in peripheral blood，positively correlated with the distribution ratio of Th17 cells and Th17/Treg

in peripheral blood，negatively correlated with the distribution ratio of Treg cells（r=- 0.31，-0.41，0.28，0.51，0.50，

-0.42，P＜0.05）.The distribution of Bifidobacterium and Lactobacillus were negatively correlated with Th1 cell distrib-

ution ratio and Th1/Th2 ratio in peripheral blood，positively correlated with Th2 cell distribution ratio，negatively corre-

lated with Th17 cell distribution ratio and Th17/Treg ratio in peripheral blood，and positively correlated with Treg cell

distribution ratio（r＝-0.44，-0.61，0.38，-0.28，-0.41，0.38；-0.38，-0.49，0.59，-0.43，-0.57，0.50，P＜0.05）.Conclusion
The distribution of opportunistic pathogenic bacteria in eczema children increased and the distribution of intestinal pre-

dominant flora reduced，which maybe related to the severity of Th1/Th2，Th17/Treg immune imbalance.

[Key words] eczema； intestinal flora； Th1 / Th2；

Th17/Treg
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湿疹是一种皮肤炎症反应，婴幼儿为主要患病

人群、发病率高达 10％～20％[1,2]，严重时导致局部

或者全身感染[3]。湿疹本质上属于一种过敏性疾

病，外源性致病因素可诱发小儿肠道菌群分布异常

进而导致多种过敏性疾病发生[4]。关于肠道菌群与

婴幼儿湿疹发生的相关关系研究目前开展不多。

本次研究总结湿疹患儿粪便标本中各种菌群分布

情况，探讨湿疹患儿肠道菌群改变及其与Th1/Th2、
Th17/Treg免疫平衡的相关关系。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2016 年 1月至 2018 年 4月在

宁海县第一医院收治的 219例湿疹患儿作为湿疹

组，符合中华医学会皮肤性病学分会免疫学组制定

的《湿疹诊疗指南（2011年）》[5]；湿疹患儿均为单胎、

足月分娩，不伴有腹泻；入院后首次确诊、未经自主

或者其他医院治疗；患儿监护人签署知情同意书。

并剔除：①湿疹患儿皮损处继发性感染者；②合并

先心病等严重先天性疾患者；③合并严重自身免疫

性疾病者；④不配合相关检查、临床数据缺失者。

选择同期在本院进行粪便/血液检查并明确结果正

常的 71例健康体检小儿作为对照组。本次研究通

过医院伦理委员会批准。两组患儿的性别、年龄、

体重、喂养方式见表 1。两组比较，差异均无统计学

意义（P均＞0.05）。
表1 两组患儿的一般资料比较

组别

湿疹组

对照组

n

219

71

性别（男/女）

106/113

35/ 36

年龄/月

3.74±0.72

3.68±0.81

体重/kg

5.28±0.91

5.21±0.88

喂养方式/例

母乳喂养

191

63

混合喂养

28

8

1.2 方法 干净棉签留取新鲜粪便（排出 10 min
内）2 g左右，盛于干燥、洁净无吸水性的有盖容器

内，采用光冈氏法检测大肠埃希菌、双歧杆菌、乳酸

杆菌的基因拷贝数，具体步骤按照试剂说明书进

行，重复检测 3次并取平均值。取两组患儿的外周

血标本 2 ml 左右，置于抗凝无菌管中、冻存备用。

采用流式细胞仪（由德国美天旎生物技术有限公司

生产）测定其中 Th1、Th2 细胞分布百分比，Th17、
Treg 细胞分布百分比，进一步计算 Th1/Th2 比值、

Th17/Treg比值。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 19.0统计软件进行统

计学分析。计量资料以均数±标准差（x±s）表示。

计量资料采用 t检验；相关性分析采用Pearson相关。

设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患儿的肠道菌群分布见表2
表2 两组患儿粪便标本中肠道菌群分布情况比较/CFU/g

组别

湿疹组

对照组

大肠埃希菌

8.62±0.97*

8.11±0.90

双歧杆菌

8.59±0.93*

9.47±1.15

乳酸杆菌

8.17±1.03*

9.08±1.21

注：*：与对照组比较，P＜0.05。
由表 2 可见，湿疹组患儿粪便标本中大肠埃

希菌的分布量高于对照组，双歧杆菌、乳酸杆菌的

分布量低于对照组，差异均有统计学意义（t分别=
-3.92、6.52、6.19，P均＜0.05）。

2.2 两组患儿的 Th1/Th2和 Th17/Treg细胞分布情

况见表3
表3 两组患儿外周血中Th1/Th2和Th17/Treg细胞分布情况

组别

湿疹组

对照组

Th1/％

17.54±2.19*

20.71±3.46

Th2/％

48.13±5.20*

41.05±4.87

Th1/Th2

0.36±0.05*

0.52±0.09

Th17/％

25.18±3.48*

18.49±2.71

Treg/％

10.05±1.27*

11.12±1.63

Th17/Treg

2.31±0.37*

1.64±0.28

注：*：与对照组比较，P＜0.05。
由表 3可见，湿疹组患儿外周血中 Th1细胞分

布比例及Th1/Th2比值低于对照组，Th2细胞分布比

例高于对照组，差异均有统计学意义（t分别=9.08、
18.85、-10.12，P均＜0.05）。湿疹组患儿外周血中

Th17细胞分布比例及 Th17/Treg 比值高于对照组，

Treg细胞分布比例低于对照组，差异有统计学意义

（t分别=-14.80、-14.01、5.73，P均＜0.05）。
2.3 Pearson相关性分析 Pearson相关性分析显

示，湿疹患者粪便标本中大肠埃希菌分布量与外周

血中 Th1 细胞分布比例及 Th1/Th2 比值呈负相关，
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与Th2细胞分布比例呈正相关；与外周血中Th17细

胞分布比例及Th17/Treg比值呈正相关，与Treg细胞

分布比例呈负相关（r分别=-0.31、-0.41、0.28、0.51、
0.50、-0.42，P均＜0.05）。双歧杆菌、乳酸杆菌的分

布量与外周血中 Th1细胞分布比例及 Th1/Th2比值

呈负相关，与Th2细胞分布比例呈正相关；与外周血

中 Th17细胞分布比例及 Th17/Treg比值呈负相关，

与Treg细胞分布比例呈正相关（r分别=-0.44、-0.61、
0.38、-0.28、-0.41、0.38；-0.38、-0.49、0.59、-0.43、
-0.57、0.50，P均＜0.05）。
3 讨论

肠道菌群失衡是导致小儿支气管哮喘发生的

重要原因，鉴于支气管哮喘与湿疹同属于过敏性疾

患，故猜测肠道菌群失衡也在湿疹发生发展中扮演重

要角色。本次研究通过检测湿疹患儿粪便标本中各

种菌群分布情况，探讨菌群分布与机体免疫失衡的相

关关系，以明确肠道菌群紊乱对婴幼儿湿疹发生的影

响及具体作用机制。本次研究结果显示，湿疹患儿粪

便组织中大肠埃希菌的分布量较高，而双歧杆菌、乳

酸杆菌的分布量较低（P均＜0.05）。大肠埃希菌属于

机会性致病菌，双歧杆菌、乳酸杆菌均为肠道优势菌

群，生理状态下两者在肠道内的分布量处于动态平

衡，在致病因素作用下大肠埃希菌分布量异常增加而

肠道优势菌群分布量下降，则导致肠道菌群分布异

常、相关疾病发生 [6]。说明湿疹患儿存在肠道菌群分

布异常，可能是导致疾病发生的原因之一。

慢性湿疹是由内外多种因素激发而引发的一

类皮肤炎症反应，田静等[7]研究发现湿疹豚鼠模型

存在 Th1/Th2免疫细胞表达紊乱，推测这是该病发

生发展的重要原因之一。Th1细胞主要介导细胞免

疫，其分泌的细胞因子可抑制 Th0细胞向 Th2细胞

转化并减少B细胞分泌 IgE；Th2细胞与体液免疫相

关，其分泌的细胞因子具有抗炎作用、同时可诱导B
细胞生成 IgE [8]。本次研究结果显示，湿疹组患儿

外周血中 Th1细胞分布比例及 Th1/Th2比值均较低

（P均＜0.05），相关性分析指出，湿疹患儿粪便组织

中大肠埃希菌的分布量与Th1细胞分布比例及Th1/
Th2比值呈负相关，与 Th2细胞分布比例呈正相关

（P均＜0.05）；而双歧杆菌、乳酸杆菌的分布量则与

上述指标的相关关系相反。说明肠道菌群紊乱可

能是加剧患儿Th1/Th2免疫失衡并加速湿疹发生的

原因之一，具体原因可能如下：肠道条件致病菌分

布量增加以及益生菌分布量相对减少可直接扰乱

患儿的肠道屏障功能并使肠道免疫功能下降[9]。

Th17/Treg免疫失衡是导致湿疹发生发展的另一

重要免疫学机制。Th17细胞的异常高表达已被证实

与过敏性鼻炎、接触性皮炎等过敏性疾患密切相关[10]，

其分泌的细胞因子 IL-17、IL-23可激活巨噬细胞等炎

症因子并发挥积极的促炎作用、加剧过敏性疾病病

情。麦卫华等[11]在湿疹患儿皮损严重部位发现 IL-17
的高表达。本次研究湿疹患儿外周血中Th17细胞分

布比例及Th17/Treg比值较高，而Treg细胞分布比例

较低，说明湿疹患儿存在Th17细胞优势状态。相关

性分析进一步证实，湿疹患儿粪便中大肠埃希菌分布

量与Th17/Treg免疫失衡程度呈正相关，双歧杆菌、乳

酸杆菌分布量与Th17/Treg免疫失衡程度呈负相关（P

均＜0.05），说明肠道菌群分布可导致湿疹患儿Th17/
Treg免疫失衡加剧。推测肠道条件致病菌与肠道优

势菌群的分布比例失调导致肠源性感染出现，各种毒

素透过肠黏膜屏障进入患儿血循环并刺激Th17细胞

分泌、相对抑制Treg细胞功能。

综上所述，湿疹患儿存在明显肠道菌群紊乱，

致病菌分布增加、肠道优势菌群分布减少。肠道菌

群紊乱可进一步加剧患儿 Th1/Th2、Th17/Treg免疫

失衡，加速疾病发生发展。推测调节湿疹患儿肠道

菌群是疾病治疗的重要方法之一，但这一结论有待

后续研究进一步展开明确。
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素水平不足或缺乏与胰岛素抵抗增加、胰岛β细胞

功能下降有关，血清 25-OH-D水平可成为 PCOS发

生代谢综合征的预测因子。本次研究存在以下不

足之处：样本量较小，一定程度上影响研究的检验

效能；且本次研究仅选取笔者所在医院及所在地区

人群为研究对象，具有一定的选择偏倚，尚需进一

步研究论证。
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