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摘要： 目的　 探讨终末期肾病（ＥＳＲＤ）患者腹膜透析（ＰＤ）和血液透析（ＨＤ）对自然杀伤（ＮＫ）细胞和 Ｔ 细胞亚群

的影响。 方法　 ２０１３ 年 １ 月至 １２ 月诊治的 ２５ 例 ＥＳＲＤ 患者中 ＰＤ 组 １３ 例，ＨＤ 组 １２ 例。 分别比较两组患者透析

前、透析后 ６ 个月及 １２ 个月时，患者 ＮＫ 细胞和 Ｔ 细胞亚群的变化。 结果 　 （１） ＰＤ 治疗组：ＰＤ 后 ６、１２ 个月

ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 较透析前均升高（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）；ＰＤ 后 １２ 个月 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 均高于 ＰＤ 后 ６ 个月（Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０５），但 ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 无明显变化（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 ＰＤ 后 ６ 个月与透析前、ＰＤ 后 １２ 个月相比，ＣＤ８ ＋ 无统计学差异（Ｐ ＞
０􀆰 ０５）。 ＮＫ 细胞（ＣＤ１６ ＋ ／ ＣＤ５６ ＋ ）百分比在 ＰＤ 后 ６、１２ 个月较透析前均降低（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５），且 ＰＤ 后 １２ 个月低于

ＰＤ 后 ６ 个月（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 （２）ＨＤ 治疗组：ＨＤ 后 ６、１２ 个月 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 与透析前相比均升高（Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０５），ＣＤ８ ＋ 无变化（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；ＨＤ 后 １２ 个月与 ＨＤ 后 ６ 个月相比 ＣＤ３ ＋ 下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 无变化

（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）；ＮＫ 细胞百分比在 ＨＤ 后 ６ 个月与透析前相比无差异（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；ＨＤ 后 １２ 个月较透析前及 ＨＤ 后 ６
个月均降低（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。 结论　 ＰＤ 治疗对 ＥＳＲＤ 患者 Ｔ 细胞免疫功能的抑制低于 ＨＤ 治疗，两种透析方法对

ＮＫ 细胞活性的降低无差别。
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透析（ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ，ＨＤ）进行治疗，同时应用促红细
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胞生成素 （ ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎ，ＥＰＯ） 促进患者红细胞生

成［１］。 本研究采用流式细胞技术，探讨 ＥＳＲＤ 患者进

行 ＰＤ 和 ＨＤ 治疗对其 ＮＫ 细胞和 Ｔ 细胞亚群的影

响，现将结果报告如下。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 ２０１３ 年 １ 月至 ２０１３ 年 １２ 月共 ２５
例 ＥＳＲＤ 患者［肾小球滤过率（ＧＦＲ） ＜ １０ ｍｌ ／ ｍｉｎ］每
隔 １ 天行血液维持性透析。 男 １５ 例，女 １０ 例。 其

中，动脉性高血压 ５ 例，肾小球肾炎 １０ 例，肾囊肿病

１０ 例；伴 ２ 型糖尿病 １０ 例。 根据美国肾脏病基金会

制定的肾脏疾病预后质量倡议 （ＫＤＯＱＩ） ［２］，所有研

究对象患有 ＣＫＤ，预测 ＧＦＲ ＜ １０ ｍｌ ／ ｍｉｎ，并且 １ 周 ３
次行 ＰＤ 或 ＨＤ 维持治疗。 ２５ 例中 ＰＤ 组 １３ 例，ＨＤ
组 １２ 例。 入选标准：年龄 ＞ １８ 周岁，确诊为 ＣＫＤ 患

者，同时透析充分，近 １ 个月没有感染，检测前至少 ４
周能进行稳定的临床和功能状态检测。 排除标准：
（１）心血管疾病，器质性心脏病；（２）肝脏疾病或其他

免疫性疾病；（３）神经肌肉疾病；（４）有胸部或腹部手

术史；（５）胸膜疾病；（６）感染或营养不良；（７）恶病

质［体质指数（ＢＭＩ） ＜ １８ ｋｇ ／ ｍ２ ］；（８）未行免疫治

疗。 本研究经医院伦理委员会批准。 所有患者均签

署知情同意书。
１􀆰 ２　 透析充分的定义　 无尿毒症症状，无水肿，良好

的血压控制，正常的神经传导速度，未用 ＥＰＯ 时红细

胞压积（Ｈｃｔ） ＞ ２５％ ［３］。
１􀆰 ３　 标本收集　 透析置管前、透析后 ６ 个月、透析后

１２ 个月采血，置入含 ＥＤＴＡ（乙二胺四乙酸二钠）的

试管中。 采血时间为早上 ８：００ ～ ９：００。 ２ ｈ 内进行

实验检测。
１􀆰 ４　 自然杀伤（ＮＫ）细胞（ＣＤ１６ ＋ ／ ＣＤ５６ ＋ ）和 Ｔ 细

胞亚群的检测 　 ５ 支流式试管标为 １ ～ ５，分别置入

１００ μｌ ＥＤＴＡ 血，轻轻混匀，分别加入 ２０ μｌ 双标 Ｉｓｏ⁃
ｔｙｐｅ Ｃｏｎｔｒｏｌ （ Ｍｏｕｓｅ ＩｇＧ１ ／ ＩｇＧ２ａ）、 ＣＤ３ ／ ＣＤ１９、 ＣＤ３ ／
ＣＤ４、ＣＤ３ ／ ＣＤ８、ＣＤ３ ／ ＣＤ１６ ＋ ＣＤ５６ 荧光抗体。 室温

避光保存 ２０ ｍｉｎ。 取出试管分别加入 １０ 倍稀释了的

１ × ＦＡＣＳ Ｌｙｓｉｎｇ Ｓｏｌｕｔｉｏｎ 红细胞裂解液 ２ ｍｌ，涡旋混

匀，室温避光反应至管内透明。 ３００ ｇ 离心 ５ ｍｉｎ，弃
上清。 ＰＢＳ 缓冲液继续冲洗 ２ 遍。 上机分析。
１􀆰 ５　 统计学方法　 流式细胞仪采集和分析数据均用

Ｃｅｌｌｑｕｅｓｔ 软件，结果以 ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８、ＣＤ１６ 阳性细

胞数占总的淋巴细胞的百分比表示，并计算 ＣＤ４ ／
ＣＤ８。 采用 ＳＰＳＳ １１􀆰 ０ 统计软件包进行统计分析，计
量资料用 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较使用独立样本 ｔ 检验；

不同时间的比较采用方差分析，多重比较采用 ｑ 检

验。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 ＰＤ 组和 ＨＤ 组透析前相关指标比较　 ＰＤ 组和

ＨＤ 组透析前有关临床资料相比，差异均无统计学意

义（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。 见表 １ 。
２􀆰 ２　 ＥＳＲＤ 患者 ＰＤ 治疗和 ＨＤ 治疗后各免疫细胞

状态

２􀆰 ２􀆰 １　 ＰＤ 治疗组 　 ＰＤ 后 ６、１２ 个月 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、
ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 均较透析前升高（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）；ＰＤ 后 １２
个月 ＣＤ３ ＋ 、 ＣＤ４ ＋ 均高于 ＰＤ 后 ６ 个月 （ Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０５），但 ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 无明显变化（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 ＰＤ 后 ６
个月与透析前、ＰＤ 后 １２ 个月相比，ＣＤ８ ＋ 无统计学差

异（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 ＮＫ 细胞百分比在 ＰＤ 后 ６、１２ 个月较

透析前均降低（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５），ＰＤ 后 １２ 个月低于 ＰＤ
后 ６ 个月（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 见表 ２。
２􀆰 ２􀆰 ２　 ＨＤ 治疗组　 ＨＤ 后 ６、１２ 个月分别与透析前

相比 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 均升高（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５），
ＣＤ８ ＋ 无变化（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；ＨＤ 后 １２ 个月与 ＨＤ 后 ６
个月相比 ＣＤ３ ＋ 下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 无

变化（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；ＮＫ 细胞百分比在 ＨＤ 后 ６ 个月与

透析前相比无差异（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；ＨＤ 后 １２ 个月与透析

前相比降低（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；ＨＤ 后 １２ 个月较透析前、ＨＤ
后 ６ 个月均降低（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。 见表 ２。
２􀆰 ２􀆰 ３　 两组透析前后免疫细胞差值变化　 透析前，
ＰＤ 和 ＨＤ 组 的 ＣＤ３ ＋ 、 ＣＤ４ ＋ 、 ＣＤ８ ＋ 、 ＣＤ４ ／ ＣＤ８、
ＣＤ１６ ＋ ／ ＣＤ５６ ＋ 无明显差异（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。 透析前与

透析后 １２ 个月之差值来看，淋巴细胞减少总的差别

不大。 与 ＨＤ 组比， ＰＤ 组 ＣＤ４ ＋ 下降较多 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），ＣＤ８ ＋ 、 ＣＤ４ ／ ＣＤ８ 下降较少 （Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５），
ＣＤ１６ ＋ ／ ＣＤ５６ ＋ 差别不大（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 见表 ２。

表 １　 两组患者透析前临床各项指标比较　 （􀭰ｘ ± ｓ）

指标 ＰＤ（ｎ ＝ １３） ＨＤ（ｎ ＝ １２） Ｐ 值

年龄（岁） ５２􀆰 ０ ± １１􀆰 ０ ５６􀆰 ０ ± １２􀆰 ０ ＞ ０􀆰 ０５
身高（ｃｍ） １６１􀆰 ０ ± ０􀆰 ３ １６７􀆰 ０ ± ０􀆰 ２ ＞ ０􀆰 ０５
Ｈｃｔ（％ ） ３７􀆰 ０ ± ３􀆰 ０ ３７􀆰 ０ ± ４􀆰 ０ ＞ ０􀆰 ０５
血尿素（ｍｇ ／ ｄｌ） １４１􀆰 ０ ± ２６􀆰 ０ １４２􀆰 ０ ± ２５􀆰 ０ ＞ ０􀆰 ０５
血肌酐（ｍｇ ／ ｄｌ） １０􀆰 ０ ± ２􀆰 ０ １０􀆰 ０ ± ２􀆰 ０ ＞ ０􀆰 ０５
血钾（ｍｇ ／ ｄｌ） ５􀆰 ５ ± ０􀆰 ５ ６􀆰 ０ ± ０􀆰 ６ ＞ ０􀆰 ０５
血钙（ｍｇ ／ ｄｌ） １０􀆰 ０ ± ０􀆰 ５ ９􀆰 ０ ± ０􀆰 ７ ＞ ０􀆰 ０５
体重（ｋｇ） ７４􀆰 ０ ± １２􀆰 ０ ７３􀆰 ０ ± １２􀆰 ０ ＞ ０􀆰 ０５
ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２６􀆰 ０ ± ３􀆰 ０ ２５􀆰 ０ ± ４􀆰 ０ ＞ ０􀆰 ０５
ｍＭＲＣ（ａｃｃ） ２􀆰 ０ ± ０􀆰 ８ ２􀆰 １ ± ０􀆰 ７ ＞ ０􀆰 ０５

　 　 注：Ｈｃｔ：红细胞压积；ｍＭＲＣ：改良的英国医学研究委员会呼吸困

难量表。

９４５　 　 　 　 中国临床研究 ２０１５ 年 ５ 月第 ２８ 卷第 ５ 期　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ，Ｍａｙ ２０１５，Ｖｏｌ． ２８，Ｎｏ． ５



表 ２　 两组 ＥＳＲＤ 患者透析前后各免疫细胞状态　 （􀭰ｘ ± ｓ）

组别 时间 ＣＤ３ ＋ （％ ） ＣＤ４ ＋ （％ ） ＣＤ８ ＋ （％ ） ＣＤ４ ／ ＣＤ８ ＣＤ１６ ＋ ／ ＣＤ５６ ＋ （％ ）
ＰＤ 透析前 ５５􀆰 ７４ ± ３􀆰 ５８ ３１􀆰 ６４ ± ２􀆰 ５８ ２３􀆰 ２７ ± ２􀆰 １９ １􀆰 ３８ ± ０􀆰 １５ ２０􀆰 ８１ ± ２􀆰 ３３

６ 个月 ６２􀆰 ３２ ± ２􀆰 ７９∗ ３５􀆰 ５４ ± ２􀆰 １９∗ ２３􀆰 ２３ ± １􀆰 ８８ １􀆰 ５５ ± ０􀆰 １６∗ １８􀆰 ７５ ± ３􀆰 ７７∗

１２ 个月 ６０􀆰 ５４ ± ３􀆰 ５５∗＃ ３５􀆰 ６７ ± ２􀆰 ７７∗ ２３􀆰 １５ ± ２􀆰 ２１ １􀆰 ５７ ± ０􀆰 ２１∗ １５􀆰 ７４ ± ３􀆰 ８１∗＃

透析前后差值ａ ４􀆰 ８１ ± １􀆰 ４６ ４􀆰 ０２ ± １􀆰 ２４ ０􀆰 ２１ ± １􀆰 ０１ ０􀆰 ２０ ± ０􀆰 ０８ ４􀆰 ８７ ± １􀆰 ５８
ＨＤ 透析前 ５８􀆰 ９０ ± ２􀆰 １０ ３４􀆰 ７０ ± １􀆰 ７０ ２４􀆰 ８０ ± １􀆰 ３０ ２􀆰 ３０ ± １􀆰 １１ ２０􀆰 １２ ± ７􀆰 １３

６ 个月 ６７􀆰 ０６ ± ７􀆰 ２４∗ ３８􀆰 ７９ ± ５􀆰 ３４∗ ２４􀆰 ４５ ± ７􀆰 ２６ ２􀆰 ５３ ± ０􀆰 ５３∗ ２０􀆰 ３１ ± ６􀆰 １９
１２ 个月 ６１􀆰 ４４ ± ３􀆰 ４５∗＃ ３６􀆰 ５１ ± ２􀆰 ６７∗ ２２􀆰 ２５ ± ２􀆰 １１ ２􀆰 ６５ ± １􀆰 １０∗ １５􀆰 ８４ ± ３􀆰 ９１∗＃

透析前后差值ａ ２􀆰 ８７ ± １􀆰 ３４ １􀆰 ９６ ± １􀆰 １８△ ２􀆰 ５７ ± ０􀆰 ６７△ ０􀆰 ８２ ± ０􀆰 ０５△ ４􀆰 ９２ ± １􀆰 ９１

　 　 注：与透析前相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与透析后 ６ 个月相比，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与 ＰＤ 组相比，△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；ａ 透析前后差值：指透析前与透析后１２ 个月的差值。

３　 讨　 论

ＥＳＲＤ 患者经 ＰＤ 或 ＨＤ 治疗，Ｔ 细胞免疫功能受

抑制，ＮＫ 细胞活性降低，增加了 ＨＤ 患者肿瘤的易感

性。 Ｚａｚａ 等［４］ 的研究结果提示，ＨＤ 患者与非透析

ＣＫＤ 患者相比，呈现出不同的免疫模式。 基因中的

一些编码为参与细胞毒性效应的淋巴细胞的增殖 ／激
活和免疫⁃炎症性反应中重要的生物分子。 Ｍｅｉｊｅｒｓ
等［５］认为，尿毒症引起 ＥＳＲＤ 患者的 Ｔ 细胞过早老

化。 Ｍａｎｓｏｕｒｉ 等［６］通过研究 ＣＫＤ 与健康人的 Ｔ 细胞

的刺激增殖反应，认为 Ｔ 细胞不能产生细胞因子。
因此，Ｔ 细胞免疫功能受到抑制。 贾保祥等［７］的研究

结果显示，ＨＤ 治疗患者 ＮＫ 细胞活性程度高于正常

人。 因此，ＰＤ 或 ＨＤ 均降低患者的免疫功能。
本研究显示，ＰＤ 及 ＨＤ 治疗后较透析前 ＣＤ３ ＋ 细

胞百分比升高，与 Ｍａｎｓｏｕｒｉ 等［６］ 的研究结果相似。
ＣＤ４ ＋ 较透析前升高，与 Ｌａｎｇ 等［８］ 的研究结果相似，
可能是由于 ＥＳＲＤ 患者 Ｔｈ 细胞增殖分化增多之故。
ＣＤ４ ＋ 细胞可有效消除细胞内的病原体，并有促炎作

用，产生免疫球蛋白。 ＣＫＤ 中，ＣＤ４ ＋ ＣＤ２５ ＋ Ｆｏｘｐ３
的 Ｔ 细胞过度活化，但功能受损［９］。 较透析前相比，
ＣＤ８ ＋ 细胞百分比变化不明显。 ＣＤ８ ＋ Ｔ 细胞主要负

责清除靶细胞。 因此，ＰＤ 或 ＨＤ 对 ＣＤ８ ＋ 细胞数量影

响不大。
Ｈｅａｆ 等［１０］２０ 年的回顾性研究表明，ＰＤ 患者的

存活率高于 ＨＤ 患者，且不是由于透析原因导致，而
是由于透析方式导致。 本研究结果亦显示，ＰＤ 治疗

对 Ｔ 细胞免疫功能的抑制比 ＨＤ 低。
综上所述，ＥＳＲＤ 患者行 ＰＤ 或 ＨＤ 治疗，可使 Ｔ

细胞免疫功能受抑制，透析过程未能有效地改善患者

Ｔ 细胞免疫功能，且降低了 ＮＫ 细胞活性；但 ＰＤ 治疗

对 Ｔ 细胞免疫功能的抑制比 ＨＤ 轻，ＮＫ 细胞活性降

低两种透析方式则无差别。
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