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妊娠梅毒患者外周血 ()*)+, 淋巴细胞亚群检测及
分析
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梅毒是由梅毒螺旋体引起的一种慢性性传播

疾病。近年来，伴随梅毒发病率的增加，妊娠梅毒

已经成为重要的医学问题和公共卫生问题。妊娠

梅毒以潜伏梅毒为主，多在妊娠期体检时发现，目

前国内对于妊娠梅毒的免疫学研究较少，发病机

制与细胞免疫功能的关系，至今尚不明确。为探讨

妊娠梅毒发病的免疫学相关机制，本研究应用流式

细胞仪对 -! 例未经驱梅治疗的妊娠梅毒及 -% 例

血清固定的妊娠梅毒进行外周血 ( 淋巴细胞、+,

细胞及 * 淋巴细胞检测，并与 -! 例梅毒非妊娠女

性、/! 例健康孕妇、!0 例健康非妊娠女性进行比

较，以了解妊娠梅毒患者的免疫状态并探讨其临

床意义。
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科 !"#$ 年 % 月&!'($ 年 () 月的妊娠合并梅毒患者

共 !$ 例。妊娠梅毒的诊断标准与非妊娠人群相同，

参考 !"(* 版中国性传播疾病临床诊疗及防治指

南，同时测定甲苯胺红不加热血清试验（+,-.-/012 312

.4516+12 713.8 +17+，9:;<9）和梅毒螺旋体颗粒凝

集试验（+31=,4186- =6--/2.8 =63+/>-1 6??-.+/46+/,4，

9@@A），两项均为阳性的孕妇即确诊为妊娠合并

梅毒B#C。其中未经驱梅治疗者 #! 例，年龄 #$!DD 岁

（!%E!"*E)），全部为潜伏梅毒；经治疗后发生血清固

定者 (F 例，年龄 !!!DF 岁（!%E*"DEF），其中既往为

一期梅毒 # 例，潜伏梅毒 #% 例。梅毒非孕妇组为

#!例梅毒血清学阳性的未妊娠女性，年龄 !#!*) 岁

（!$ED"FED)）。健康孕妇组为 D! 例正常体检孕妇，年

龄 !#!D% 岁（!GE!"DE%）。正常对照组为 !% 例健康体

检女性，年龄 !)!DH 岁（!GE*"DEH）。% 组年龄构成无

统计学差异（!I#E%#F，"#)E)%）。梅毒血清固定诊断

标准J 早期梅毒治疗后K 按规定时间随访如血清仍

不转阴K 或超过 ! 年血清不转阴者称为血清固定B!C。

所有标本均排除自身免疫性疾病、过敏性疾病、合

并感染 LMN 或其他性病、严重系统性疾病和应用免

疫抑制剂史。

#E! !"#$% OAP<P6-/Q.3

9R 流式细胞仪（美国

S1>+,4 T/>U/47,4公司）；OAP< VW7/4? 红细胞裂解液，

单克隆抗体：PT(FX

YPT%F

X

@Z、PTDX

@13P@YPT*

X

OM9PY

PT$

X

@Z 三色荧光抗体、PT-HX

OM9P、PT*%X

@13P@（美

国 S1>+,4 T/>U/47,4 公司）。

([D &'() 取静脉血 ! 8V 肝素抗凝，在新 Z@

管加入全血 ()) !V、单克隆抗体试剂 !) !V 混匀，

室温避光孵育 !) 8/4，加入 ! 8V 红细胞裂解液混

匀，放置 () 8/4。! 5 内上机检测。

(E* *+,-. 采用 <@<< (G 统计学软件进行

数据分析，计量资料以 !"# 表示，多组均数比较采用

!

! 分析，若存在统计学差异，则进一步采用 V<T 检

验作组间两两比较；两组间均数比较采用 # 检验，

"$)E)% 为差异有统计学意义。

! !"

与其他 * 组相比，血清固定组 PTD

X、PT*X、PT*X

\

PT$

X细胞比例均显著降低（"$"E"%），PT$X细胞比例

显著升高（"$"E"%）；未治疗组 PT*

X细胞比例低于健

康孕妇组（"$"E"%），PT$X细胞比例高于梅毒非孕妇

组、健康孕妇组和健康非孕妇组（"$"E"%）；未治疗组

和血清固定组 PT(H

X细胞比例均高于梅毒非孕妇

组、健康孕妇组和健康非孕妇组（"$"E"%）；血清固定

组 ]^ 细胞比例高于未治疗组（"$)[)%）；梅毒非孕

妇组、健康孕妇组和正常非孕妇组各项淋巴细胞亚

群水平无统计学差异（"#)[)%）。见表 (。

组别 PTD

X

PT*

X

PT$

X

PT*X\PT$

X

PT(H

X

]^

血清固定妊娠梅毒组 G([)!"$[!(

_%!

DFE$%"*EG!

_&%!

DFE%!"%EG"

_&%!

(E(G""ED"

_&%!

(!EH""DE!"

_&!

HEGF"DE!%

%

未治疗妊娠梅毒组 GFE$F"*E** *%E*("%EF"

_

D!E!G"!E%G

_&!

(E%$""E*( (DE!G"DE!H

_&!

GE*!"!EDF

梅毒非孕妇组 G*EGF"FED$ *FE($"%E(" !%E$("*ED( (E%*""E!! ("E%%"!EHG \

健康非孕妇组 GGEG("DEHF *$E!G"*EDH !GEH*"DE(% (E%G""ED( HE%$"!E*$ \

健康孕妇组 GGE*D"FEHF %"E$*"("E!" !$EF%"%EH" (E*H""E*% ("E(("!E*F \

! DEF*D ("E$(D (!ED"H DEG(! FED!G

" "E""$ "E""" "E""" "E""$ "E""" "E"*

# " #$%&'()*+,-.&/01!"#2$3

%&' " ()*+&,-.)/ )0 +1,-+21,&3 '3))4 35*+2)6571 .8'9,)8+. -/ # 9,)8+. :!"$4$;

与健康非孕妇组相比，!

"`"E"%a与健康孕妇组比较，_

"`"E"%a与梅毒非孕妇组比较，&

"`"E"%a与未治疗妊娠梅毒组相比，%

"`"E"%

< 56

近年来，妊娠梅毒已成为一个值得关注的公共

卫生问题，不同文献所报道的孕妇人群中患病率约

为 DEGb!!DEDb

BDC。以往研究认为，梅毒螺旋体在妊

娠 #F 周以前不易穿过滋养层细胞对胎儿造成感

染，妊娠 #F 周后，滋养层细胞逐渐萎缩退化，丧失

屏障作用B*C。但近年来的研究表明，在妊娠早期梅毒

螺旋体即可感染胎儿，导致流产、早产、死胎等不良

妊娠结局B%C。一项关于妊娠梅毒患者发生不良妊娠

结局的荟萃分析显示，未接受驱梅治疗的妊娠梅毒

患者发生流产、死胎的概率上升 !#b，新生儿死亡

率上升 HEDb，#%b的新生儿发生先天梅毒BFC。有多项

研究报道指出目前妊娠梅毒患者以潜伏梅毒为主，

这一趋势仍在逐年增加BG&$C。

梅毒的病情发生发展与机体发挥免疫功能密

切相关，固有免疫、细胞免疫及体液免疫协同作用

保护机体减少再感染，同时造成梅毒临床症状的多

样性。有研究表明，细胞免疫对梅毒的病程发展具

有重要影响，梅毒患者存在细胞免疫功能抑制和失

衡现象，细胞免疫功能低下不仅可增加 9@ 再感染

的机会，而且造成 9@ 的隐匿性感染，增加神经梅毒

的易感性，影响病情的发展和转归BH&#)C。PT*

X和 PT$

X

!

#

" 魏 然，等E妊娠梅毒患者外周血 9\S\]^ 淋巴细胞亚群检测及分析
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细胞亚群由 ! 淋巴细胞分化而成。"#$

%细胞能分泌

多种细胞因子，介导迟发型超敏反应，对于清除梅

毒螺旋体起到决定性作用；&#'%细胞对保护性免疫

反应具有抑制作用。&($%

)&('

%是反映机体炎症反应

和免疫情况的初步指标，在正常状况下人体 &($

%

*

&('

+水平相对稳定,--.。凌昕等,-/.对梅毒血清固定患

者及神经梅毒患者外周血检测发现，两组均表现为

&($

+细胞下降和 &($

+

*&('

+比值下降。本研究中血

清固定组外周血 &(0

+、&($+、&($+

*&('

+水平显著降

低，&('+水平高于其他 0 组，表明存在 ! 淋巴细胞

亚群平衡失常，造成免疫抑制，减弱机体对梅毒螺

旋体的清除作用，这种免疫失衡也是疾病预后不良

的重要标志之一,-0.。妊娠期母体免疫功能处于耐受

状态，以避免对胎儿的排斥。因此，梅毒螺旋体感染

状态下妊娠可能是加重免疫失衡的影响因素之一,-$.。

有少数研究也发现较未经治疗的梅毒患者，发生血

清固定的梅毒患者出现外周血 &($

+细胞、&($+

*

&('

+比值显著减少，&('+细胞显著增加，这种比例

失衡现象可能是造成快速血浆反应试验（12345 3627!

82 19:24;，<=<）持续阳性的原因之一,->.。近年来有

研究指出，&#'+细胞水平异常不仅可拮抗 &#$

+介导

的免疫反应，同时还抑制 != 制动抗体的产生，引发

梅毒螺旋体的复制和扩散,-?.。因此有研究者认为在

梅毒常规治疗的基础上加用免疫调节剂可以明显

改善治疗效果,-@.。已有多项研究证实在梅毒血清固

定患者中加用糖皮质激素治疗可以有效抑制炎症

反应，调节免疫功能，具有更好的临床疗效且不良

反应可控,-'A-B.。此外，也有研究者采用双向免疫调节

剂胸腺五肽通过调节外周血 ! 淋巴细胞比例使免

疫机能恢复至正常范围,/C.。

"(-B

%表达于所有 D 细胞表面，是 D 细胞的重

要膜抗原，通过与 D 细胞抗原受体（D E966 19E93FG1，

D&<）结合可溶性抗原，经内吞和加工后，以抗原肽

（82HG1 I47FGEG832F4J464FK EG8369L，MN&）分子复合物

形式提呈给 ! 细胞，&#-BO反映了机体的体液免疫

功能,/-.。在凌昕等,-/.研究中，梅毒血清固定患者和神

经梅毒患者 &(-B

+比例有所上升，但没有统计学差

异。对各期梅毒患者的 &(-B

+细胞水平进行检测，结

果往往与健康对照组无异，甚至在高滴度二期梅毒

中出现显著下降，这种降低也可能与高滴度抗体形

成的反馈抑制作用有关,/-P//.。与之不同的是，本研究

中未经驱梅治疗及治疗后发生血清固定的妊娠梅

毒患者外周血 "(-B

%水平均高于梅毒非孕妇组、正

常对照组与健康孕妇组，提示妊娠状态下梅毒螺旋

体感染对患者的体液免疫产生影响。D 细胞在梅毒

免疫中有双向调节作用，并与 ! 细胞介导的细胞免

疫密切相关，但参与免疫失衡及免疫抑制的具体作

用机制尚不明确,/0.。

QR 和巨噬细胞构成机体免疫监视的第一道防

线，在清除 != 方面发挥重要作用，同时也具有将固

有免疫与获得性免疫相联系的作用,/$.。本研究中，相

较于未治疗组，血清固定组 QR 细胞升高。虽然在正

常孕妇及健康体检者中未检测 QR 细胞，但有以往

研究表明，育龄期既往潜伏梅毒的血清固定女性患

者外周血 QR 细胞水平显著低于健康人群，提示因

其免疫防御功能受损导致梅毒螺旋体感染演化为

慢性迁延性,/>.。颜霞等,/?.发现各期梅毒患者均存在

QR 细胞水平显著降低的现象。但在二期梅毒皮损

中，大量的梅毒螺旋体会引发复杂的炎性细胞免疫

应答，其中巨噬细胞发挥重要作用，活化的 QR 细胞

可显著升高至正常人的 > 倍，通过分泌 STQU! 参与

活化皮肤中的巨噬细胞,/@.。

综上所述，本研究虽然样本量较小且未对妊娠

结局及胎传梅毒的发生率进行跟踪随访，但仍可说
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