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甲型 Ｈ１Ｎ１流感危重症患者淋巴细胞亚群和
ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞的检测及其意义
徐娟　颜学兵　周培培　赵力　孟雷

　　【摘要】　目的　观察甲型 Ｈ１Ｎ１流感（甲流）危重症患者外周血白细胞
（ＷＢＣ）、淋巴细胞（Ｌ）、中性粒细胞（Ｎ）、淋巴细胞亚群及 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ
细胞的变化，探讨外周血淋巴细胞亚群及 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞在危重症甲
流发病机制中的作用。方法　对８例甲流危重症患者和１０例健康对照外周血
ＷＢＣ进行检测，并用流式细胞术对其淋巴细胞亚群及ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞
进行检测。结果　患病初ＷＢＣ正常者５例，降低者３例，以 Ｌ降低为主，最低达
０．６０×１０９／Ｌ。病程中８例患者 ＷＢＣ和 Ｎ均明显升高，ＷＢＣ最高达３６．４２×
１０９／Ｌ，Ｎ最高达３３．２７×１０９／Ｌ；甲流危重症患者 ＣＤ３＋（５５．１３±１６．１６）％、
ＣＤ４＋（２７．２５±９．５１）％ 显著低于正常对照组（Ｐ＜０．０５）；Ｂ细胞（ＣＤ１９）、ＮＫ
（ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋）细胞、ＣＤ８＋及 ＣＤ４／ＣＤ８比例较健康对照组下降，但差异无统计
学意义；患者ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈＣＤ１２７ＬｏｗＴ细胞（１．８１±１．２５）％ 稍低于与健康对照
组，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；但８例甲流危重症中有６例孕妇，１例死亡患
者的ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈＣＤ１２７ＬｏｗＴ细胞含量为本研究中最高。结论　甲流危重症患者
外周血 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋细胞数量显著降低、ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞及 ＣＤ４／ＣＤ８
下降，提示细胞免疫异常可能在甲流危重症的发病机制中起重要作用；淋巴细胞

亚群及ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞数量的检测可作为监测甲流患者免疫功能的
指标，对于患者的治疗和预后有重要的参考价值。
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　　２００９年６月１１日世界卫生组织（ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ，ＷＨＯ）将流感大
流行警告级别提高为６级，宣布新的流感大流行开始［１］。引起这次大流行的毒株

为一种新型甲型Ｈ１Ｎ１流感病毒（甲流），甲型流感病毒属于正黏病毒科，甲型流
感病毒属［２］。目前可通过检测甲流病毒基因来协助诊断，但其发病机制尚不清

楚。如何合理的治疗仍然是医学界面临的重大挑战，对其发病机制进行研究是当

前亟需解决的重要课题。甲流早期表现为流感样症状，主要表现为发热、咳嗽、呼

吸困难等。少数甲流危重症患者全身中毒症状重，易并发多器官功能不全或衰

竭，病情进展迅速，病死率高。
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甲流的临床特点及治疗经验提示过度的免疫应答反应在危重症甲流的发病

机制中发挥重要作用，机体的免疫功能状况也是决定甲流病情发展和预后的重要

因素。淋巴细胞亚群是反映机体免疫功能的重要指标之一，而 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节
性Ｔ细胞是迄今为止所发现的最重要的免疫抑制细胞，几乎抑制所有的免疫反
应。目前危重症甲流患者的免疫发病机制尚不清楚。本研究对危重症甲流患者

淋巴细胞亚群和ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞进行了监测，旨在了解此次流行甲流
危重症患者的Ｔ淋巴细胞亚群及Ｂ细胞、ＮＫ细胞、ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞的
含量，为阐明甲流危重症的免疫发病机制及指导临床合理用药提供理论依据。

资料和方法

一、研究对象

８例甲流危重患者均为２００９年１１月２４日至２０１０年１月２５日在徐州医学
院附属医院住院患者，其中男性１例、女性７例，７例女性中含孕妇６例，另１例患
者为乳腺癌手术后化疗并发甲流，经抢救无效死亡。年龄在２４～６１岁，平均年龄
（３３．０±１６．３）岁。所有病例均为徐州市疾病控制中心咽拭子甲型 Ｈ１Ｎ１流感病
毒核酸检测阳性。取同期本院医务工作人员１０例作为健康对照，所有患者既往
身体健康，均无其他基础病，并排除合并细菌感染。其中男性２例，女性８例，年
龄在２４～５６岁，平均年龄（３４．０±１３．３）岁。两组研究对象一般资料无显著差异
（Ｐ＞０．０５）。

二、诊断标准

根据《甲型Ｈ１Ｎ１流感诊疗方案（２００９年第３版）》［３］，出现以下情况之一者
为重症病例：（１）持续高热＞３ｄ。（２）剧烈咳嗽，咳脓痰、血痰或胸痛。（３）呼吸
频率快，呼吸困难，口唇发绀。（４）神志改变：反应迟钝、嗜睡、躁动、惊厥等。（５）
严重呕吐、腹泻，出现脱水表现。（６）影像学检查有肺炎征象。（７）肌酸激酶
（ＣＫ）、肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）等心肌酶水平迅速增高。（８）原有基础疾病明
显加重。出现以下情况之一者为危重病例：（１）呼吸衰竭。（２）感染中毒性休克。
（３）多脏器功能不全。（４）出现其他需进行监护治疗的严重临床情况。

三、标本的收集与处理

８例甲流危重症患者及１０例健康体检者分别采外周血２ｍｌ用肝素抗凝，分
别用流式细胞术进行 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞和 Ｔ淋巴细胞亚群的检测。同
时各采患者和正常对照组外周血１ｍｌ查血常规，用全自动血细胞计数仪检测外
周血白细胞（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，ＷＢＣ）、淋巴细胞（ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ，Ｌ）和中性粒细胞
（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｉｃｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅ，Ｎ），进行外周血白细胞计数及分类。

四、淋巴细胞亚群的检测

流式细胞仪，ＦＡＣＳ溶血素，ＣＤ４ＦＩＴＣ／ＣＤ８ＰＥ／ＣＤ３ＰｅｒＣＰ三色及 ＣＤ３
ＦＩＴＣ／ＣＤ（１６＋５６）ＰＥ两色，ＣＤ３ＦＩＴＣ／ＣＤ１９ＰｅｒＣＰ两色荧光标记单克隆抗体均
购自美国ＢｅｃｔｏｎＤｉｃｋｉｎｓｏｎ（ＢＤ）公司。取１００μｌ抗凝血，分别置于２支空白流式
离心管中，１支加入 ＣＤ４ＦＩＴＣ／ＣＤ８ＰＥ／ＣＤ３ＰｅｒＣＰ２０μｌ，另１支分别加入 ＣＤ３



·３０　　　 · 中华实验和临床感染病杂志（电子版）２０１１年２月第５卷第１期ＣｈｉｎＪＥｘｐＣｌｉｎＩｎｆｅｃｔＤｉｓ（ＥｌｅｃｔｒｏｎｉｃＥｄｉｔｉｏｎ），Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１１，Ｖｏｌ５，Ｎｏ．１

ＦＩＴＣ／ＣＤ１６＋ＣＤ５６ＰＥ和 ＣＤ３ＦＩＴＣ／ＣＤ１９ＰｅｒＣＰ各２０μｌ，室温避光孵育２０ｍｉｎ
后，加入ＦＡＣＳ溶血素４５０μｌ，充分混匀，室温暗处反应１０ｍｉｎ，ＰＢＳ洗涤２次，沉
淀用２００μｌＰＢＳ悬浮，运用流式细胞术进行检测。

五、ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞的检测
流式细胞仪，ＦＡＣＳ溶血素、ＰＥＣＹ５标记的抗ＣＤ４、ＦＩＴＣ标记的抗ＣＤ２５和

ＰＥ标记的抗ＣＤ１２７均购于购自美国ＢＤ公司。采全血１ｍｌ，肝素抗凝。在空白
流式离心管中分别加入ＰＥＣＹ５标记的抗ＣＤ４、ＦＩＴＣ标记的抗ＣＤ２５和 ＰＥ标记
的抗ＣＤ１２７各１０μｌ，每管加入抗凝血５０μｌ，振荡混匀，室温暗处反应２０ｍｉｎ后，
加入ＦＡＣＳ溶血素３００μｌ，充分混匀，室温暗处反应 １０ｍｉｎ，１４００ｒ／ｍｉｎ离心 ５
ｍｉｎ，１ｍｌ的ＰＢＳ洗涤１次，沉淀用２００μｌＰＢＳ悬浮，上流式细胞仪检测。

六、统计学处理

采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行统计学分析，数值以 珋ｘ±ｓ表示，组间计量资料
比较采用ＡＮＯＶＡ方差分析，两两比较采用独立样本ｔ检验，以Ｐ＜０．０５为组间差
异具有统计学意义。

结　　果
一、甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者外周血细胞变化
入院时８例患者中ＷＢＣ正常者５例；ＷＢＣ＜４．００×１０９／Ｌ者３例，以Ｌ减少

为主，最低达 ０．６０×１０９／Ｌ，明显低于正常对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。病程中ＷＢＣ及Ｎ均有不同程度增高，明显高于健康对照组（Ｐ＜０．０５），
而Ｌ与患者病初相比未明显增加，仍低于健康对照组（Ｐ＜０．０５），见表１和图１。
其中１例死亡病例ＷＢＣ最高达３６．４２×１０９／Ｌ，Ｎ最高达３３．２７×１０９／Ｌ，此患者为
乳腺癌术后化疗并发甲流，治疗过程中发生了溶血性葡萄球菌引起的继发性肺炎

及败血症，虽经过积极抢救但最终发生了肺、心、肾多器官功能衰竭而死亡。

图１　甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者与对照组外周血白
细胞及分类变化
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表１　甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者与对照组外周血白细胞及分类比较（珋ｘ±ｓ）
例数 ＷＢＣ（×１０９） Ｎ（×１０９） Ｌ（×１０９）

对照组 １０ ６．７３±１．２２ｃ ３．８３±０．７０ｃ ２．２６±０．７０ｂｃ

甲流危重组（入院时） ８ ５．９２±２．３５ｃ ４．３６±２．１７ｃ １．１１±０．６０ａ

甲流危重组（病程中） ８ １１．３９±７．０１ａｂ ９．５４±６．９８ａｂ １．０７±０．６３ａ

Ｆ ４．５１ ５．３９ １５．６７
Ｐ ＜０．０５ ＜０．０１ ＜０．０１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５；与甲流危重症组（入院时）比较，ｂＰ＜０．０５；与甲流危重症组（病程中）比较，ｃＰ＜０．０５

　　二、甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者外周血淋巴细胞亚群变化
与健康对照组相比较，甲流危重症患者的ＣＤ３＋、ＣＤ４＋明显低于对照组（Ｐ＜

０．０５）；Ｂ淋巴细胞（ＣＤ１９）、自然杀伤性细胞（ＮＫ：ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋）、细胞毒性Ｔ细
胞（ＣＴＬ）及 ＣＤ４／ＣＤ８比例低于对照组，但差异均无统计学意义，见表 ２，甲型
Ｈ１Ｎ１流感危重症患者淋巴细胞亚群流式细胞检测结果见图２。

表２　甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者淋巴细胞亚群的变化［（珋ｘ±ｓ），％］
组别 　ＣＤ３＋ 　ＣＤ４＋ 　ＣＤ８＋ ＣＤ４／ＣＤ８ 　ＣＤ１９ ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋

正常对照组 ７０．２０±６．２９ ３９．６０±８．０３ ２６．００±５．８３ ２６．００±５．８３ １１．９０±２．６０ １２．９０±４．７２

甲型流感危重组 ５５．１３±１６．１６ ２７．２５±９．５１ ２４．２５±１０．２９ １．２９±０．５６ １０．７５±４．５９ １０．８８±８．４３

Ｐ ＜０．０５ ＜０．０１ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

图２　甲型Ｈ１Ｎ１流感危重患者淋巴细胞亚群流式图
注：Ａ：细胞分布；Ｂ：ＣＤ３＋ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞含量３１．１％；Ｃ：ＣＤ３＋ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞含量
３９．２％；Ｄ：ＣＤ１９＋Ｂ细胞含量５．０％；Ｅ：ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋ＮＫ细胞含量１０．３％
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　　三、甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞水平
不同标记方法显示的甲型Ｈ１Ｎ１流感危重患者外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ

细胞：ＣＤ４＋ＣＤ２５＋、ＣＤ４＋ＣＤ２５Ｈｉｇｈ、ＣＤ４＋ＣＤ２５ＨｉｇｈＣＤ１２７ＬｏｗＴ细胞均低于对照组，
差异无统计学意义，见表３，但８例中含有孕妇６例，其中有５例ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节
性Ｔ细胞均低于对照组，仅 １例高于对照组。１例死亡患者 ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈ

ＣＤ１２７ＬｏｗＴ细胞升高达３．８１％，见表４。甲型 Ｈ１Ｎ１流感危重患者（死亡病例）
ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈＣＤ１２７ＬｏｗＴ细胞流式检测结果见图３。

表３　甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者及对照组ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞变化［（珋ｘ±ｓ），％］
组别 例数 　　ＣＤ４＋ ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈ ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈＣＤ１２７Ｌｏｗ

正常对照组 １０ ４２．４１±８．２４ ５．７９±１．１６ ４．５１±３．４４ 　　２．４１±０．８８

甲型流感危重组 ８ ３３．９５±８．８６ａ ５．５８±４．４５ ２．５４±１．８８ 　　１．８１±１．２５

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５

表４　甲型Ｈ１Ｎ１流感危重症患者外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞不同标记检测结果（％）
项目 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ ＣＤ４＋ＣＤ２５Ｈｉｇｈ ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ＣＤ１２７Ｌｏｗ

病例１ａ ７．７５ ４．５２ ３．８１

病例２ ３．１３ ０．８４ ０．７２

病例３ ２．２６ ４．２２ ３．２１

病例４ｂ ４．６２ １．４７ １．１３

病例５ １４．９５ ０．５９ ０．５４

病例６ １．３８ ０．９３ ０．６４

病例７ ７．５３ ５．２９ ２．２５

病例８ ３．０４ ２．４２ ２．１９

　　注：ａ为死亡病例，ｂ为男性患者，余患者均为孕妇患者

图３　甲型Ｈ１Ｎ１流感危重患者（死亡）ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞流式图
注：ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈＣＤ１２７ｌｏｗ含量３．８１％

讨　　论
自２００９年４月在全球发生大流行的甲型流感，多数患者病情较轻，少数危重
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症进展迅速，病死率高［４］，其发病机制尚不完全清楚，目前认为可能与两方面因

素有关，即甲型Ｈ１Ｎ１病毒直接损伤和由病毒启动的免疫损伤。外周血淋巴细胞
主要包括ＣＤ１９、ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８、ＮＫ细胞，以及这些免疫细胞之间的平衡，尤其是
Ｔ辅助／诱导细胞亚群（ＣＤ３＋ＣＤ４＋）和 Ｔ抑制／细胞毒亚群（ＣＤ３＋ＣＤ８＋）平衡具
有维持机体免疫稳定，执行免疫防御、免疫监视功能，一旦这些细胞功能和数量发

生变化，则可能发生免疫紊乱，而免疫功能的异常与病情轻重有一定关系。Ｂ细
胞（ＣＤ１９）的主要功能是接受抗原提呈细胞的抗原产生抗体，承担机体的体液免
疫；ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋（ＮＫ）细胞是机体非特异免疫中是最主要细胞，在机体早期抗病
毒感染免疫过程中起重要作用；特异性 ＣＤ８＋细胞毒性 Ｔ细胞（ＣＴＬ）是机体最终
清除病毒的主要细胞。危重症甲流患者外周血 ＷＢＣ降低，主要以淋巴细胞降低
为主，进一步用流式细胞术对外周血淋巴细胞进行分析，发现危重症患者外周血

Ｂ细胞、ＮＫ细胞、ＣＴＬ均较健康对照组低，但差异无统计学意义，ＣＤ３、ＣＤ４则明
显低于对照组（Ｐ＜０．０５）。ＣＤ４是机体的免疫中枢，ＣＤ４数量不足和功能下降，
可以导致机体的体液免疫和细胞免疫功能降低，提示危重症患者机体免疫相对不

足。

危重症甲型流感患者外周血 ＣＤ４细胞明显减少，推测可能原因有：（１）体内
淋巴细胞重新分布，Ｈ１Ｎ１病毒感染后机体内的淋巴细胞通过血液侵入肺部，导
致血液中淋巴细胞数量相对减少。（２）甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒可以诱导淋巴细胞
发生凋亡［５］，尤其可以诱导 ＣＤ４发生凋亡。（３）甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒直接破坏
ＣＤ４，类似于ＨＩＶ感染。变异后产生的新型甲型Ｈ１Ｎ１流感病毒可能直接侵犯外
周血淋巴细胞，并在其中复制，造成淋巴细胞功能及数量上的破坏［６］。（４）甲型
Ｈ１Ｎ１流感病毒对于骨髓干细胞具有一定的抑制作用，导致外周血细胞减少，但
危重症甲流患者外周血红细胞及血小板并未减少，而血小板增高常见，故甲型

Ｈ１Ｎ１流感病毒可能是选择性抑制骨髓淋巴干细胞；另外甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒还
可能改变宿主骨髓造血微环境［７］。危重症甲型流感患者外周血淋巴细胞，主要

是ＣＤ４变化的具体机制有待于进一步研究。入院后患者 ＷＢＣ和 Ｎ逐渐增高可
能由于本组病例均为危重症患者，治疗过程中均采用剂量不等的激素，导致外周

血ＷＢＣ升高；危重症患者后期发生了第二次肺炎或继发肺部感染［８］。

ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞是一群具有免疫负调控功能的 Ｔ细胞亚群，通过
抑制其他免疫效应细胞的激活和增殖，可防止免疫过激或者自身免疫现象的发

生。ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞大量累积致使ＣＴＬ活性降低和Ｔｈ产生ＩＬ２能力
下降，从而使ＣＴＬ启动的机体抗感染能力降低。ＣＤ２５ｈｉｇｈ是ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ
细胞功能性标志物之一。应用流式细胞术可将人外周血中ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞分
成ＣＤ４＋ＣＤ２５Ｌｏｗ和ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈ两种亚群，只有 ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈＴ细胞才具有免疫
调节功能，ＣＤ４＋ＣＤ２５Ｌｏｗ只在效应 Ｔ细胞表面短暂表达，无调节能力，因此检测
ＣＤ４＋ＣＤ２５ｈｉｇｈＴ细胞占 ＣＤ４＋淋巴细胞的比例可以真实了解体内有调节活性的
ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞的数量。Ｓｅｄｄｉｋｉ等［９］发现ＣＤ１２７可以帮助识别ＣＤ４＋
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ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞与活化的 Ｔ细胞，ＣＤ４＋细胞活化后高表达 ＣＤ１２７（ＣＤ４＋

ＣＤ２５＋ＣＤ１２７ｈｉｇｈ），而真正的调节性 Ｔ细胞仅表达较低的 ＣＤ１２７（ＣＤ４＋ＣＤ２５＋

ＣＤ１２７Ｌｏｗ）。因此，在 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋基础上联合 ＣＤ１２７抗原可以更好地识别人
ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞。

本研究用ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ＣＤ１２７Ｌｏｗ检测了８例危重症患者外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋

调节性Ｔ细胞含量，较对照组低，虽无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但可能由于与本研
究含有６例孕妇有关［１０］，因为正常妊娠早、中、晚期孕妇外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节
性Ｔ细胞数均明显高于正常非妊娠组。６例孕妇患者中除１例高于对照组外，其
他５例均低于对照组，且８例危重症患者外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞数量
较对照组低，提示危重症患者由于具有免疫抑制作用的 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细
胞减少，从而导致机体免疫处于相对过激或亢进状态［４］。甲流患者的病理改变：

病初为弥漫性炎症和咽喉、气管及支气管水肿细胞浸润，纤毛柱状上皮脱落，后期

发生坏死性气管支气管炎支气管黏膜的溃疡和脱落，肺泡毛细血管充血，肺泡内

出血，肺泡腔隙充填，肺泡内壁衬有无非细胞透明膜，间质炎症，肺泡破坏。外周

血淋巴细胞减少，尤其是ＣＤ４和ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞的减少可能是危重症
患者免疫损伤的病理基础。

本研究中１例死亡患者，其外周血中ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞含量为本组
研究者最高，达３．８１％。患者为乳腺癌术后化疗并发甲型流感，治疗过程中发生
了溶血性葡萄球菌引起的继发性肺炎及败血症，虽经过积极抢救，但最终发生了

肺、心、肾功能衰竭而死亡，提示由于化疗后机体免疫功能处于高度抑制状态，从

而并发了甲流，也并发了危重症患者常见的球菌引起的继发性肺炎和败血症。

危重症患者治疗尚存在一定的争议，部分学者主张治疗过程中运用激素或者

丙种球蛋白。有研究发现，激素和丙种球蛋白主要是通过抑制自身免疫细胞过度

活化而发挥暂时的免疫调节作用［１１］；日本学者的研究表明丙种球蛋白可能通过

ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞发挥免疫抑制作用［１２］；同时体外试验显示丙种球蛋白

可以直接诱导ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞的增殖和活化。初步研究表明危重症
甲流患者外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞减少，故运用激素和丙种球蛋白可以
激活ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞的功能，从而发挥抑制危重症甲流免疫过激，对
于控制病情有重要意义。由于危重症甲流患者 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞的减
少，机体处于免疫过激状态，运用细胞免疫增强剂治疗对于部分患者不利。

淋巴细胞亚群及 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞数量的检测可作为监测甲型
Ｈ１Ｎ１流感患者免疫功能的指标，对于患者的治疗和预后有一定意义。本研究以
辅助性Ｔ细胞（Ｔｈ细胞）为主的ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞减少较为明显，以细胞毒性Ｔ细
胞（Ｔｃ细胞）为主的ＣＤ３＋ＣＤ８＋细胞群比例在正常范围内，说明 Ｔ淋巴细胞的降
低主要为 Ｔｈ细胞降低，ＣＤ４／ＣＤ８与对照组比较无明显差异，则表明 Ｔｈ和 Ｔｃ细
胞基本趋于平衡，说明患者能够在一定范围内控制免疫反应和维持免疫自稳。

本研究结果与部分文献报道结果存在一定的差异［１３］，可能由于传染病防治
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法的相关管理法规：本院只能收治危重症患者，所以病例数量有限且入选患者均

为危重症患者，不包括普通甲流患者。研究虽然发现 ＣＤ１９、ＣＤ８、ＮＫ细胞，Ｔ辅
助／诱导细胞亚群（ＣＤ３＋ＣＤ４＋）和Ｔ抑制／细胞毒亚群（ＣＤ３＋ＣＤ８＋）比例较对照
组低，无统计学意义，如果条件允许可进一步扩大标本量继续研究。
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