
实用中西医结合临床 2004年 8月第 4卷第 4期

●文献综述●

慢性肾功能衰竭细胞免疫功能研究现状
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44444444慢性肾功能衰竭（CRF）是各种病因引起肾脏损害和进
。性恶化的结果。 CRF患者易并发各种感染， 临床统计占
80%以上[1]。 是慢性肾功能衰竭加剧的主要因素，又是致患者
死亡的主要原因之一。 患者易感染部位为呼吸道、泌尿道和
肠道。 本病患者的结核病发生率远高于一般人群。 随着透析
治疗方法的广泛开展，本病患者的乙型肝炎交叉感染发生率
明显增高；肿瘤的发生率也较一般人群为高。 本病患者并发
上述疾病往往缺少少型的临床表现， 说明 CRF患者对炎症
的反应能力是减低的[2]。 另外尿毒症患者对疫苗（如乙型肝
炎疫苗） 接种的反应均明显降低 [0]，1985年，Hume等发现
CRF患者移植肾的排斥反应出人意料地弱，移植皮肤的生存
时间也延长[2]。 诸多研究表明 CRF存在免疫功能及防御机能
减退。 免疫功能低下，主要以细胞免疫损伤为主，T淋巴细胞
总数减少及功能缺陷、白细胞介素 -2（IL-2）活性减低，T淋
巴细胞亚群比例失常。

临床上检测外周血中 T细胞亚群或 Th/TT比值，有助于
了解机体的免疫状态和某些疾病的辅助诊断或发病机制[4]。
早期的研究发现尿毒症患者血 T与 B淋巴细胞都减少，T淋
巴细胞数相对更低[5]。 体外实验表明尿毒症和透析患者循环
中 T细胞计数中度下降（包括总的 T细胞计数和调节性 T
细胞亚群），维持透析后可改善。 尿毒症和透析患者 CD0+和
CD4+T细胞亚群保持平衡状态，透析并不影响两者的比例[6]。
张庆怡等应用McAb检测 20例 CRF患者，结果 CRF病人的
CD0、CD4 较正常人显著下降， 而 CD8 较正常显著增高，
CD4/CD8比值较正常显著下降。 Scr与 CD0、CD4、CD4/CD
比值呈显著负相关， 与 CD8无显著相关性。 BUN与 CD4、
CD4/CD8比值呈显著负相关，与 CD0、CD8无显著相关性[7]。
王丽萍等观察 CRF480例患者， 结果 CD0、CD4、CD8细胞及
CD4/CD8。 细胞比值均显著下降，并且在衰竭期和尿毒症期
更明显。 这些都说明 CRF患者 T细胞免疫功能是处于低下
或紊乱状态[8]。

CRF细胞免疫损伤还表现在患者的 NK细胞活性明显
减低。NK细胞主要参子机体的非特异性免疫过程，机体抗肿
瘤能力的强弱与它的活性的强弱密切相关。 血液透析能使
NK细胞活性增强，但不能使其恢复正常，这可能与清除体内

潴留的毒性物质和消除免疫紊乱的因素有关[2]。 但又有报道
血液透析后 NK细胞活性明显低于血液透析前，即是说血透
不能改善 NK细胞活性[9]。 国内用流式细胞仪分析了 15例终
末期肾衰（ESRF）患者 T淋巴细胞亚群，结果 CD1（为 NK
细胞表面抗原，可反映 NK细胞水平）较正常人有明显下降，
并发现与血清肌酐水平无明显相关性[10]。

马路等观察了 40例 CRF患者 PHA刺激 T淋巴细胞转
化和 IL-2的诱生能力，结果表明，CRF病 T淋巴细胞转化及
IL-2的诱生能力较正常对照组显著降低（P44<0.01）[11]。 国外
研究发现血透患者 T淋巴细胞合成 IL-2障碍， 细胞膜 IL-2
受体表达自发性增加，血循环中 IL-2受体水平升高[12]，Th细
胞功能受损， 这些可使迟发性变态反应减低和抗体生成减
少。 研究发现尿毒症患者 IL-2生成减少，当给予外源性重组
IL-2后，可纠正 T细胞的低反应性。 提示 IL-2消耗过多致生
物利用度下降可能是 T细胞对抗原反应性下降的原因。这一
理论为联合应用 IL-2和重组的乙肝疫苗接种原对乙肝疫苗
无反应者提供了理论基础[6]。

另外 CRF患者中性粒细胞吞噬功能降低， 其原因是因
尿毒症毒素抑制产生和释放纤维连接蛋白（Fn），使这种对
中性粒细胞吞噬功能有协调作用的蛋白血浆浓度明显降低，
从而减弱中性粒细胞的吞噬功能。 此外，Fn对网状内皮系统
有调控作用，以维持机体的免疫平衡[2]。

基于上述，CRF患者细胞免疫功能的受损、紊乱，是一个
漫长而复杂的过程，从肾脏病的发生到肾功能衰竭整个过程
都存在损伤免疫的各种因素。 首先，患者血清中大量代谢产
物和毒性物质的潴留，目前较公认的毒素有高血磷、甲状旁
腺激素（PTH）、极低密度脂蛋白（VLDL）[9]，尤其是中分子
物质可抑制 T淋巴细胞和 B淋巴细胞的功能，使淋巴细胞转
化反应能力及白细胞趋化反应能力降低。 如将 CRF患者的
淋巴细胞放入正常人血清作培养，其淋巴细胞功能常可恢复
正常。 。血液透析或肾移植术成功的患者，多数免疫功能将
恢复正常。这些说明，CRF患者的免疫功能降低，并非淋巴细
胞本身有缺陷， 而是尿毒症毒素发挥作用的结果 [2]。 此外，
CRF患者同时存在贫血、营养不良、代谢性酸中毒等使机体
抵抗力下降的诸多因素。 管益君等对 51例 CRF同步做有关

的“心脏药物”。 北大维新的血脂康在国内也被中华医学会

作为重点推广药物， 自 1996%～ 2000年组织的全国范围的大

型 RCT47年中期结果 2001年 11月通过卫生部验收，也证明

降 LDL-C带来的有益效应， 血脂康也由众多临床及基础研

究证明是含有洛伐他汀及其他具有益降脂以外的有益成份

的天然类他汀制剂，不但成为目前我国市场上广泛应有的药

物，而且已经在新加坡、中东等亚洲国家开拓市场的具我国

特色的调脂药。
（收稿日期： 20044-04-16）
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性功能指标及 T淋巴细胞亚群检测，结果白蛋白（Alb）、血
红蛋白（Tb）越低，其细胞免疫功能亦越低，细胞免疫功能低
下与 Alb及 Tb的降低密切相关（P <2.25）[-3]。 故临床上应
重视性能患者 Alb和 Tb合理纠正， 对提高机体的细胞免疫
功能，预防继发感染均大为有益。 而营养不良亦包括锌、硒、
维生素 B6及必需氨基酸，的缺乏[3]。 其中锌是人体内多种酶
的组成因子或激活因子，缺锌也能使免疫功能减低，造成机
体抵抗力减弱； 锌还是 T淋巴细胞和 B淋巴细胞构成的元
素。 通过、锌疗法，大部分患者 E2玫瑰花结试验和淋巴细胞
转化试验明显改善，血中免疫球蛋白 IgG、IgM、、体 C3明显
升高，感染发生率明显降低。 硒可促进淋巴细胞抗体产生，提
高肺泡中谷胱甘肽过氧化酶的活性，加强中性粒细胞的吞噬
功能，所以缺硒也是易患感染的原因之一[-]。 导致 CRF病人
细胞免疫功能低下是原发因素还是继发因素，尚有待于进一
步研究， 而寻找理想的免疫调节剂来调整 CRF患者细胞免
疫功能是目前研究的重点之一。

随着我国免疫学的发展，人们开始着手探讨中医证与免
疫的关系，希望从免疫方面找到证的微观指标。 如有人对 6-
例不同病种的脾虚证患者进行植物血凝素（PTA）皮试、淋
巴细胞转化试验、T淋巴细胞非特异性酯酶（ANAE） 标记
法、活性 E2花环形成试验，测定，发现这些指标明显低于正
常[-4]。 脾虚证患者 T淋巴细胞亚群的变化基本上是外周总 T
细胞数减少，CD4 细胞百分数降低，CD8 细胞相对升高，
CD4/CD8比值降低。 提示辅助性 T细胞（TT）细胞减少，抑
制性 T细胞（Ts）增加和功能亢进可能是引起细胞免疫功能
低下的重要因素。然而也有报道脾虚证 T淋巴细胞转化率和
OKT4明显下降，OKT8亦比正常对照组低。 认为可能是脾虚
早期或中期机体代偿的结果[-5]。 临床上，根据多病种性虚证
的检测结果，性虚证患者多项的细胞免疫指标(包括淋巴细
胞转化率、ANAE 阳性细胞数、E2 花环形成率、NK 细胞活
性、ConA诱导的抑制性 T细胞活性、IL2-活性、 胸腺素活性
以及红细胞免疫粘附活性，）均明显低于正常，而且一般是
性阳虚证比性阴虚证更低。 表明性虚（性阴虚或性阳虚）患
者细胞免疫功能普遍低下[-5]。 性虚患者 T细胞亚群的检测结
果，大多数是外周总 T细胞数减少，CD4（OKT4）细胞百分数
降低，CD8（或 OKT8）细胞百分数增高，CD4/CD8比值降低。
提示辅助性 T细胞减少、抑制性 T细胞增多和功能亢进可能
是能引起细胞免疫功能低下的重要因素[-5]。

近年来， 中医药对 CRF的治疗及整体调节作用已受到
性病医学界的关注， 而中医药对 CRF免疫功能的影响也越
来越引起广大学者的重视。 如淫羊藿可以改善 5/6性切除慢
性性功能能竭大鼠细胞免疫功能和降低大鼠的死亡率[-6]。 廖
洪军，用传统中药淫羊藿对 34例透析充分的维持性血液透
析患者进行治疗，结果提示中药淫羊藿可以起到改善血液透
析患者细胞免疫功能和生存质量的作用[-7]。 管益君，用口服
冬虫夏草治疗 -8 例 CRF 患者， 经配对 t 检验，OKT4、
OKT4/OKT8明显升高（P 均 <2.25），性功能各指标均有明显
改善（P  <2.25～2.2-），显示冬虫夏草可明显改善性能患者的
性功能状态和提高细胞免疫功能[-3]。 杨焕荣，在西药治疗的
基础上加用黄芪，治疗组治疗后 OKT4。 降低，OKT4/OKT8升
高，与治疗前比较，P  <2.2-，而对 CRF的体液免疫无影响，证

明黄芪具有调整 CRF患者细胞免疫的作用[-8]。苗勇，在冷冻
术制作家兔慢性性功能能竭模型的基础上，对中药制剂“扶
性液 7号”对免疫功能的影响进行研究，结果该方能增加性
能状态下的 T 淋巴细胞各亚群的数量， 提高免疫球蛋白
IgG、IgA、IgM的含量，增强中性粒细胞的吞噬功能[-9]。这些都
证实中医药对 CRP免疫功能具有一定的调节作用。 但是，这
方面的研究常限于单药或单方的研究，基于 CRF的复杂性，
单方或单药的治疗是远远不够的。 因此，在中医学的宝库中
寻找最佳的组方还需要进一步深入的研究， 而中医方药对
CRF患者细胞免疫的调节作用机制以及 CRF细胞免疫与中
医“证”的关系尚待阐明。
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