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PTR 患者外周血 CD4+和 CD8+T 淋巴细胞的检测及其临床意义 
宋晨辉  张乾龙 

(新疆医科大学第六附属医院) 
 

摘要：目的：探究 CD4+和 CD8+T 淋巴细胞在免疫性血小板输注无效发生机制中的重要作用。方法：采用流式细胞技术检测免疫性 PTR 患者和输注

血小板有效者外周血 CD4+、CD8+T 细胞和 B 淋巴细胞。运用 SPSS 23.0 软件分析免疫性 PTR 与外周血 T/B 淋巴细胞的相关性。结果：免疫性 PTR
与血小板输注有效者比较，外周血 CD4+T 细胞比例降低，而 CD8+T 细胞比例上升；B 淋巴细胞比例无明显差异，但 CD4+／CD8+T 细胞比值降低。结

论：患者 CD4+、CD8+T 淋巴细胞的异常表达提示 T 细胞免疫可能参与介导免疫性 PTR 发生。 
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前言 

血小板输注是治疗血小板数量减少和其他血小板功能缺陷所

致疾病的一种具有良好效果的方法。但临床上存在患者在输入足量

血小板后，血小板计数并未明显增加、止血目的未达到的情况，同

时还会有发热、过敏等不良反应，这种情况就是血小板输注无效

（platelet transfusion refractoriness，PTR）。PTR 是治疗出血性疾病过

程中常见的难治性临床问题，发生率高达 30%-70%[1-2]，可导致患

者严重的不良后果，增加医疗费用，给家庭和社会造成极大的负担。

现在临床上应对免疫性 PTR 时多采取人类白细胞抗原（HLA）配型

和血小板交叉配型，但实际临床工作中由于血小板的保存期短、库

存不足、供应不及时，配型输注很难在短时间内完成。并且，对

PTR 的防治进行深入研究一直比较稀缺，发生发展的具体机制尚不

清楚。 

近年来公认免疫性 PTR 的发生机制是由 B 细胞通过体液免疫

应答产生血小板抗体引起[3]。但新的研究发现在难治性血小板输注

无效和免疫性血小板减少症患者中约 17%-40%并没有明确的血小

板抗体[4]，说明体液免疫清除机制不能完全解释 PTR 的发生。有研

究表明外周血中具有抗血小板反应性的 CD4+T 细胞，同时存在有

血小板自身反应性的 CD8+T 淋巴细胞[5]。CD4+T 细胞的数量减少可

使自身反应性 B 淋巴细胞得到相应增殖,从而产生一些使血小板破

坏增加的抗体,而 CD8+T 细胞能抑制 B 淋巴细胞产生相应的血小板

抗体，说明 CD4+T 细胞和 CD8+T 淋巴细胞可能调控血小板抗体产

生[6,7]。 

在本研究中，我们通过比较 PTR 患者与血小板输注有效者

CD4+和 CD8+T、B 淋巴细胞的差异，旨在说明 CD4+和 CD8+T 淋巴

细胞的在 PTR 患者发病中具有一定意义，从而为 PTR 的治疗提供

新的思路。 

1 资料与方法： 

1.1 研究对象：选取 2021 年 1 月至 2021 年 11 月新疆医科大学

第六附属医院收治的共 33 名需要输血的患者，其中 PTR 患者（PTR

组）23 名，包括男 10 名，女 13 名，平均（39.25±2.68）岁；血小

板输注有效患者（对照组）10 名，包括男 4 名，女 6 名，平均（40.10

±2.57）岁。两组年龄、性别构成比较，差异无统计学意义（P>0.05）。

本次研究所有患者均表示知情同意，本研究经本院伦理委员会批准

同意。 

1.2 外周血 CD4+和 CD8+T、B 淋巴细胞检测：采集所有纳入研

究对象抽取空腹静脉血 3-5 mL，向抗凝血液中加入细胞表面荧光

标记抗体，轻轻混匀后低温避光静置 15min，用磷酸缓冲盐溶液

（phosphate buffer saline，PBS）洗涤 3 次，再加入溶血素（美国 BD

公司）2mL，室温下作用 10min，1500r/min 离心 10min，弃上清，

加入破膜剂 1mL，室温下作用 30min，1500r/min 离心 10 min，弃上

清。加入内标荧光标记抗体，轻轻混匀后低温避光静置 30min。PBS

洗涤 2 到 3 次，采用 FACSAria 流式细胞仪（美国 BD 公司）检测 T、

B 淋巴细胞亚群比例。流式细胞术涉及抗体均购自美国 BD 公司。 

1.3 统计学方法 采用 SPSS 23.0 统计学软件对所得数据进行分

析，所有数据采用均值±标准差(x±s)表示，两组组间比较采用独

立样本 T 检测，以 P<0.05 为差异有统计学意义。 

2 结果： 

PTR 患者外周血 CD4+和 CD8+T 细胞和 B 细胞变化情况 采用

流式细胞技术对 PTR 患者（PTR 组）和血小板输注有效患者（对

照组）外周血 CD4+／CD8+T 细胞和 B 淋巴细胞表达情况进行检测，

结果显示在 PTR 组 B 淋巴细胞比例无明显差异，但较对照组 CD4+

／CD8+T 细胞比值降低，PTR 组较对照组 CD8+T 细胞比例增高，

但 CD4+T 细胞比例减低。如表所示。 

表 流式细胞术检测血小板输注患者的 CD4+和 CD8+T 细胞，B 淋巴细胞的表达 

组别 例数   CD4+T CD8+T CD4+／CD8+T B 淋巴细胞比例 

对照组 10 50.35±12.23 43.52±11.68 1.16±1.05 2.75±3.23 

PTR 组 23 37.45±14.31 52.63±14.77 0.71±0.97 3.18±5.62 

P 值 - 0.021 0.040 0.039 0.825 

3 讨论： 

PTR 诊断标准为两次连续输注足量随机 ABO 同型血小板，或

者在 2 周内 3 次输用血小板(不必是连续输用)都未能达到预期结果，

血小板数量不增加，临床症状无改善［8］。高达 80%的 PTR 都是由

非免疫因素引起，包括发热、弥漫性血管内凝血、药物(两性霉素、

抗生素、肝素)、脾亢等，可以采取相应对症治疗。但是免疫因素引

起的 PTR 不易消除且机制复杂，是发生难治性 PTR 的重要原因[9]。 

其中，B 细胞通过体液免疫应答产生的血小板抗体，如 HLA 抗体

（80％～90％）、HPA 抗体（5％～10％）、 HLA／HPA 复合抗体

（10％～15％）是近年被公认引起免疫性 PTR 的主要原因[10]。但体

液免疫清除机制不能完全解释 PTR 的发生。有研究说明 T 淋巴细

胞表面分化抗原表达异常、Th 细胞/Tr 细胞失衡、CTL 细胞靶向杀

伤等均发挥双向调控作用影响血小板的存活和凋亡[11-13]。 

T 淋巴细胞亚群是免疫系统重要组成部分，在免疫应答过程中

发挥中枢作用。T 淋巴细胞亚群通常分为 2 类：一类是 CD4+CD8+T

细胞表面仅表达 CD4，具有辅助细胞免疫应答和体液免疫应答的作

用；另一类是 CD4+CD8+T 细胞，表面表达 CD8，具有细胞毒作用，

可特异性杀伤靶细胞。CD4+辅助 T 淋巴细胞在适应性免疫反应的

招募、激活和调节多个方面发挥着关键作用。有研究显示，相当数

量的 CD4+CD8+ T 细胞存在于人和动物的外周血循环中。尤其在某

些病毒感染性疾 病、肿瘤、自身免疫病中，CD4+CD8+T 细胞显著

增加[14]。 

本次研究对两组的外周血 T 淋巴细胞表达情况进行检测，结果

显示 PTR 组 B 淋巴细胞比例无明显差异，但较对照组 CD4+／CD8+T

细胞比值降低，提示 CD4+T 细胞和 CD8+T 细胞的失衡在 PTR 患者 
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发病中具有一定意义。同时 PTR 组较对照组 CD8+T 细胞比例增高，
但 CD4+T 细胞比例减低，提示在免疫性 PTR 患者体内 CD8+T 细胞
在免疫调控方面发挥了一定作用。 

综上所述，免疫性 PTR 的发生不能完全归于血小板抗体的产
生，患者 T 淋巴细胞的异常表达提示 T 细胞免疫可能参与介导免疫
性 PTR 的发生，深入了解其机制可以为 PTR 的治疗提供新的思路，
从而建立更加有效和全面的血小板输注策略。 
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