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·论著·

单核细胞群落VCS参数诊断

活动性肺结核的价值
沈甜 1  施军卫 2  顾德林 1  张海云 1  喻禹 3  朱易华 4  陶国华 4  蔡慧慧 1  曹兴建 4  

【摘要】目的  回顾性分析初治活动性肺结核（APTB）患者外周血单核细胞群落VCS参数的变

化，探讨其诊断APTB的临床应用价值。方法  选取2015年10月至2016年1月南通市第六人民医院确诊的

APTB患者83例为APTB组和2015年9月至12月于南通市第一人民医院体检的健康者79例为对照组，应用

美国Coulter LH 750血液分析仪检测APTB组和对照组的外周血血常规指标，记录单核细胞的各项VCS参
数；同时测定并比较两组患者血清白细胞介素-1β（IL-1β）、IL-6及肿瘤坏死因子（TNF-α）表达水平，

并对VCS参数和细胞因子浓度进行相关性分析。结果  APTB组患者外周血单核细胞平均体积（MMV）

及平均体积分布宽度（MDW）较对照组显著升高，差异具有统计学意义（t = 7.616、P ＜ 0.001，t = 
7.349、P ＜ 0.001）；MMV与IL-1β表达水平呈正相关（r = 0.417、P ＜ 0.001）；MMV的ROC曲线下

面积为0.899，且当其临界值取172.6 fl时，诊断APTB的敏感性和特异性分别为80.7%和86.1%。结论  
APTB患者外周血单核细胞群落VCS参数发生改变，MMV显著增大并产生异质性，对临床辅助诊断

APTB有一定价值。
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【Abstract】Objective  To investigae the changes of VCS parameters of peripheral blood monocyte 
community in patients with newly diagnosed active pulmonary tuberculosis (APTB), retrospectively, and to 
explore the clinical value of APTB diagnosis. Methods  Total of 83 patients with APTB diagnosed by The 
Sixth People’s Hospital of Nantong from October 2015 to January 2016 were selected as APTB group and 
79 healthy persons examined in The First People’s Hospital of Nantong City from September to December 
2015 were selected as control group. The peripheral blood routine indexes of APTB group and control group 
were detected by Coulter LH 750 blood analyzer, and the monocytes were recorded. The expression levels of 
interleukin-1β (IL-1β), IL-6 and tumor necrosis factor-α (TNF-α) were measured and compared between the 
two groups, and the correlation between VCS parameters and cytokine concentration was analyzed. Results 
The mean volume (MMV) and mean volume distribution width (MDW) of peripheral blood monocytes in 
APTB group were significantly higher than those of the control group (t = 7.616, P < 0.001; t = 7.349, P < 
0.001). There was a positive correlation between MMV and IL-1 β expression (r = 0.417, P < 0.001). The 
area under the ROC curve of MMV was 0.899, and when the critical value was 172.6 fl, the sensitivity and 
specificity of diagnosing APTB were 80.7% and 86.1%, respectively. Conclusions  The VCS parameters of 
peripheral blood monocyte community in patients with APTB have been changed, MMV has been increased 
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significantly, and some heterogeneity has been produced, which has certain diagnostic value for clinical 
auxiliary diagnosis of APTB.

【Key words】VCS parameter; Monocyte; Active pulmonary tuberculosis; Cytokine

结核病（tuberculosis，TB）是一种由结核分

枝杆菌（Mycobacterium tuberculosis，Mtb）感染引

起的严重危害人类健康和生命的慢性传染病，以肺

结核最为常见[1]。研究表明TB的发生与机体免疫密

切相关，多种免疫细胞及其细胞因子参与结核病的

免疫应答与发病过程[2-4]。随着Mtb感染的进行性发

展，外周血中的单核细胞（monocytes，Mo）迁移

至结核结节，在Mtb介导下，经多种免疫机制的调

节，衍变为巨噬细胞（macrophages，Mø），从而

发挥吞噬作用[5-8]。外周血Mo体积（V）、高频电

导率（C）及激光散射值（S）发生相应变化，可

通过白细胞群落VCS参数得到体现[9-11]。本文回顾

性分析初治肺结核患者外周血单核细胞VCS参数的

变化，探讨其与血清细胞因子的相关性及临床应用

价值，现报道如下。

    
资料与方法

一、研究对象

1 .  活动性肺结核组（ a c t i v e  p u l m o n a r y 
tuberculosis，APTB组）：收集2015年10月至2016
年1月南通市第六人民医院确诊的初治活动性肺结

核住院患者共83例，其中男性42例、女性41例，年

龄40（18～72）岁。所有患者均符合以下诊断标准

之一：①2次痰涂片抗酸杆菌（+）或痰培养结核

分枝杆菌（+），胸X线片有肺结核特征病灶；②

痰涂片或培养2次以上（－），胸X线片有活动性

肺结核征象，伴有临床表现[12]。所选病例均未经抗

结核治疗，无长期应用糖皮质激素史，无血液系统

疾病史及肝脏病史，治疗前血常规以及肝功能指标

均正常。本研究经南通第六人民医院伦理委员会批

准，患者对研究内容均知情同意。

2. 对照组：选79名2015年9至12月于南通市第

一人民医院健康体检合格的企事业单位职工，经实

验室检查、超声、心电图等检查排除血液疾病和

感染性疾病。其中男性42名、女性438名，年龄41
（20～70）岁。

两组研究对象间性别比和年龄差异均无统计

学意义（P均＞ 0.05），具有可比性。

二、仪器与试剂

美国Coulter LH750全自动血细胞分析仪和原装

配套试剂、定标液、校准液；MK3全自动酶标仪；

人白细胞介素-1β（interleukin-1β，IL-1β）、白细胞

介素-6（interleukin-6，IL-6）以及肿瘤坏死因子-α
（tumor necrosis factor-α，TNF-α）酶联免疫分析试

剂，试剂购自南京森贝伽生物技术有限公司。

三、标本采集及测定

采集对照组和A P T B组用药前空腹静脉血

2 ml，置含依地酸二钾盐（edetate dipotassium，

EDTA-K2）真空采血管中，颠倒混匀，在2 h内上

机进行血常规检测并进行单核细胞VCS参数分析，

包括单核细胞平均体积（mean monocyte volume，
MMV）、单核细胞体积分布宽度（mean monocyte 
volume distribution width，MDW）、单核细胞

平均高频传导率（mean monocyte conductivity，
MMC）、单核细胞平均平均激光散射值（mean 
monocyte scatter，MMS）；另采集2～3 ml静脉血

置促凝血清管中，分离血清，存放于－20 ℃冰箱

并于2个月内用MK3全自动酶标仪完成两组研究对

象IL-1β、IL-6以及TNF-α的血清浓度的检测。操作

严格按照操作规程进行，仪器定期进行规范校正﹑

保养﹑维护；且检测结果的质量控制均在控。

四、统计学处理

采用SPSS 11.5软件进行统计分析。两组VCS
参数为计量资料且呈正态分布，以 x ± s表示，两

组间比较采用t检验；血清细胞因子浓度为偏态分

布，以中位数（25%、75%）表示。VCS参数与

细胞因子浓度相关性分析选用Spearman分析；项

目间诊断性能比较采用受试者工作特征（receiver 
operating characteristic，ROC）曲线。以P ＜ 0.05
为差异有统计学意义。

结    果

一、APTB组和对照组VCS参数

83例活动性肺结核患者外周血单核细胞平均

体积（MMV）及平均体积分布宽度（MDW）较79
例正常对照显著增大，差异具有统计学意义（t = 
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7.616、P ＜ 0.001，t = 7.349、P ＜ 0.001），提示结

核分枝杆菌感染机体后，可能在各种免疫机制如细

胞因子分泌等[13-15]介导下，外周血单核细胞发生形

态学变化，主要表现为体积增大，同时产生一定的

异质性，见表1。
二、单核细胞VCS参数与细胞因子水平相关性

APTB组83例患者外周血单核细胞平均体积

（MMV）与IL-1β表达水平[9.20 （1.48～19.45）ng/L]
呈中等正相关（r = 0.417、P ＜ 0.001），MMV与

IL-6表达水平[5.76（2.13～11.99）ng/L]呈弱相关

（r = 0.297、P = 0.006），MMV与TNF-α表达水

平[138.47 （78.74～195.45）ng/L]无显著相关性      

（r =－0.052、P = 0.640），表明细胞因子在Mo平均

体积增大过程中可能起到一定的促进作用，见图1。
三、各VCS参数诊断APTB性能分析

项目间诊断性能分析显示，参数MMV、MDW
的ROC曲线下面积分别为0.899和0.819（见图2），

均高于其他VCS参数（MMC的AUCROC = 0.559，
MMS的AUCROC = 0.626），且当MMV临界值取

172.6 fl时，其敏感性达80.7%，特异性为86.1%，

与IL-6敏感性（84.3%）和特异性（87.3%）有一定

的可比性（见表2），IL-6诊断APTB性能佳[16-18]。

研究表明，Mtb感染机体活化外周血Mo，增大的

MMV可辅助临床诊断APTB。 

表 1  APTB 组和健康对照组 VCS 参数（ x ± s）
组别 例数 MMV（fl） MDW MMC MMS

健康对照组 79 167.63 ± 5.52 18.25 ± 2.18 116.03 ± 5.95 87.68 ± 5.43

APTB组 83 176.69 ± 8.79 20.97 ± 3.07 117.68 ± 8.21 86.70 ± 6.33

t值      7.616      7.349 1.829 -1.272

P值  ＜ 0.001 ＜ 0.001 0.071   0.207

注：MMV：单核细胞平均体积、MDW：单核细胞体积分布宽度、MMC：单核细胞平均高频传导率、MMS：单核细胞平均平均激光

散射值

图1  外周血单核细胞平均体积与血清细胞因子IL-1β、IL-6及TNF-α表达水平相关性 
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 讨    论

美国Coulter LH 750血液分析仪通过VCS技术

对同一检测通道的白细胞进行多参数分析，通过综

合处理体积（V）、高频电导性（C）以及激光散

射（S）3个参数的特性进行综合评价分析，得到

较为精确的白细胞分类结果[9]。

结核分枝杆菌（ M t b ）感染机体，吸入

机体肺泡的Mtb在正常情况下被组织巨噬细胞

（macrophages，Mø）吞噬从而被杀灭，但当Mtb
数量多或毒力强时，可因其大量繁殖导致肺泡巨

噬细胞溶解﹑破裂，释放出Mtb可再感染其他巨噬

细胞，形成结核结节[19-20]。随着Mtb感染进行性发

展，外周血中的单核细胞（monocytes，Mo）聚集

于结节，新迁移而来的Mo所发挥免疫防御机制尚

未得到充分证实，但国外学者研究发现衍生于血液

循环的Mo通过与Mtb裂解产物的接触，转化为Mtb
感染的Mo，且在多种免疫机制的调节作用下，转

变为Mø，从而发挥吞噬作用[21-22]。同时，外周血

Mo发生特异性变化，其VCS参数也随之改变[23-25]。

本研究针对单核细胞VCS参数在APTB中的变

化分析发现APTB组患者Mo体积参数MMV及MDW
较对照组显著增大。Mtb感染机体后，在各种免

疫机制作用下，活化Mo表现为体积增大，并产生

一定的异质性。此外，众多研究表明Mtb体外诱导

Mo转化为Mø的免疫反应（immunity，I）中会分

泌多种细胞因子（cytokine，CK）[15]，如TNF-α、
IL-6、10、12及IL-1β等。其中IL-1β在Mtb感染Mo
中的量显著高于未感染Mo[17]，且尚无体外研究证

明IL-1β诱导Mo发生形态学变化。有研究显示，

IL-6诊断APTB的准确度高达83.0%[18]。

综上所述，Mtb感染机体引起APTB，活化外

周血Mo，单核细胞群落VCS参数发生变化，其参

数MMV增大，产生异质性，增大的MMV有助于临

床诊断APTB。
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