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感染性疾病研究一直是医学的一个重要分枝#随着病原菌

的不断发现和治疗药物的不断更新#感染医学在研究和治疗方

面都有了长足进展*患者受病原菌感染的过程实际上就是人

体免疫系统与病原微生物抗争的过程#近年来由于高效广谱抗

生素的广泛应用以及免疫抑制剂的普及#细菌感染性疾病的发

病率呈上升趋势#多重耐药菌'超级细菌的出现#也越来越受到

人们的关注*如何提升机体免疫功能#有效控制细菌感染已成

为医学研究面临的一大难题*

在人体的免疫系统中#按照
-T$

X

,

细胞分化和功能特征

将其分为辅助性
,

细胞$

,<

&和调节性
,

细胞$

,?8

:

&

(

!

)

*

,<

细胞在适应性免疫应答中发挥重要的调节作用#根据产生的细

胞因子不同#将
,<

细胞分为
,<!

和
,<"

两个亚群#它们在免

疫过程中相互调节和制约*

,<!

细胞主要分泌干扰素$

/VK

&

4

(

和白细胞介素$

/N

&

4"

#调节细胞免疫应答#能清除细胞内病原

菌%

,<"

细胞主要分泌
/N4$

'

/N4%

和
/N4!#

#介导体液免疫应答#

能清除细胞外病原菌并参与变态反应*

/VK4

(

和
/N4$

相互拮

抗#调控着
,<!

和
,<"

细胞的扩增和功能*

"))%

年#

M;?J

等(

"

)和
Q;??13

:

963

等(

#

)分别发现机体内还存在一类新型的

-T$

X

,

细胞亚群#该亚群在转化生长因子$

,]V

&

4

$

及
/N4'

的

协调诱导下进行分化#以分泌
/N4!(+

'

/N4!(V

'

/N4"!

'

/N4""

为

特点#被命名为
,<!(

细胞*

,<!(

细胞与某些自身免疫病'肿

瘤等病理过程的发生'发展相关#并参与了机体早期的抗感染

过程#本文就
,<!(

细胞在细菌性感染中的作用加以综述*

?

"

,<?R

细胞的分化与调节

,<!(

细胞的分化过程包括
#

个步骤!诱导'扩增和维持*

首先#

,<!(

的分化是通过
,]V4

$

和
/N4'

的协同诱导开始的%

之后新分化的
,<!(

细胞分泌
/N4"!

#以促进自身扩增%最后

/N4"#

发挥作用以维持和稳定
,<!(

细胞的特征(

$

)

*研究表

明#

,<!(

的分化有其特殊的细胞因子和转录因子#

/N4!

$

和肿

瘤坏死因子$

,KV

&

4

+

协同
/N4'

或
,]V4

$

是启动初始
-T$

X

,

细胞分化成
,<!(

的主要因子*

O8@E<683

等(

%

)和
Y8998@@1

等(

'

)

研究发现
,?8

:

和
,<!(

细胞在分化过程中是相互调节的#

,]V4

$

是它们分化的共同诱导物*脐带血中表达
-T!'!

的单

核细胞是
,<!(

细胞的前体细胞(

(

)

*

,<!(

细胞的调节包含正负调节两个方面!实验证实在小

鼠体内#

/N4'

通过启动
[,+,#

途径来促进
,<!(

细胞分化*

当机体存在感染或炎性时#急性期蛋白
/N4'

大量产生#

/N4'

抑

制了
,?8

:

的分化#同时与
,]V4

$

协同调节细胞核内转录因子

诱导
,<!(

细胞的分化#介导机体的前炎性反应(

5

)

*此外#

/N4

"!

和
/N4"#

等多种细胞因子也参与了
,<!(

细胞的分化发育*

,]V4

$

和
/N4"!

共同作用也可促进初始
,

细胞分化为
,<!(

细胞并表达
/N4!(

和
/N4"!

#

/N4"!

与
[,+,4#

作用后反馈于

,<4!(

细胞#形成
/N4"!

自分泌环路#进一步促进
,<!(

细胞的

数量增加(

*

)

%

/N4'

和
/N4"!

可诱导已分化的
,<!(

细胞表达
/N4

"#\

#并通过
[,+,4#

的磷酸化促进
,<!(

细胞成熟和维持细

胞表型的稳定性(

!)

)

*除了细胞因子#前列腺素
L"

也能直接促

使人和小鼠
,<!(

细胞的分化'增殖#促进炎性反应*研究发

现#

/N4"(

可能抑制
/N4'

和
,]V4

$

诱导的
,<!(

细胞分化#减

弱
[,+,4#

活性#参与
,<!(

细胞分化的负调节过程(

!!

)

#还可

能通过与
/N4'

竞争受体来下调
,<!(

细胞发育*其他如
/N4$

'

/N4!"

'

/VK4

(

等细胞因子也具有抑制作用(

!"

)

*

@

"

,<?R

细胞与细菌性感染

经研究发现
,<!(

细胞在细菌感染的宿主防御反应方面

发挥了重要作用#对肺炎克雷伯菌'幽门螺杆菌等胞外菌感染

的实验研究较为深入*目前对于
,<!(

细胞的研究多集中在

其效应分子
/N4!(

上#

/N4!(

具有强大的招募激活中性粒细胞

的作用#是宿主抵抗特殊病原菌的重要细胞因子*铜绿假单胞

菌肺部感染在早期就可引起
/N4!(

的表达(

!#

)

#腹膜内大肠杆

菌感染也可在
"$<

内引起
/N4!(

表达(

!$

)

#这些都表明
/N4!(

参

与了它们的天然免疫应答*多项研究表明#

,<!(

细胞介导的

宿主防御功能也可以减轻李斯特菌'沙门氏菌等的感染*

G̀

等(

!%

)用产单核李斯特菌感染
/N4!(+

缺陷型小鼠模型#结果发

现初次感染时
/N4!(+

是抗原特异性
-T5

X细胞毒性
,

淋巴细

胞$

-,N

&增殖所必需的调控因子#有利于细菌的清除#再次应

答时则对记忆性
-,N

的调控作用甚微*

幽门螺杆菌$

Q

B

&感染在世界范围内广泛流行#能引发慢

性胃炎和消化性溃疡#并与胃腺癌和胃黏膜相关组织淋巴瘤的

形成密切相关*研究发现在
Q

B

感染的胃组织中#

/N4!(

在

\K+

和蛋白水平表达上均高于未感染组织#并受
/N4"#

的调

节(

!'

)

%胃黏膜溃疡部位
/N4!(

含量也高于未发生溃疡部位*

这些结果提示
/N4!(

在
Q

B

感染过程中发挥了重要作用*进

一步研究证实#

/N4!(

水平与被
Q

B

感染的胃黏膜的中性粒细

胞浸润数量密切相关#而且胃固有层单核细胞和上皮细胞均表

达
/N4!(

受体#能捕获
/N4!(

进而分泌
/N45

参与炎性反应(

!(

)

*

+

%$#!

+
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此外
/N4!(

还能刺激免疫细胞产生
/N4!

'

/N4'

和
,KV4

+

#引起

黏膜损伤(

!5

)

*目前研究显示除了通过特异性
,<!

细胞引起胃

部炎性反应外#

,<!(

细胞也可能参与了
Q

B

的致病性(

!*

)

*

[<1

等(

")

)发现
Q

B

可诱导小鼠胃组织内
/N4!(

和
/VK4

(

表达增高#

给予抗
/N4!(

抗体处理后小鼠胃内菌量显著下降#炎症明显缓

解#在
/N4!(

$

h

"

h

&小鼠体内也观察到类似现象#提示
,<!(

加剧了
Q

B

所致的病理性炎性反应*有学者对
Q

B

感染后

,<!(

细胞的分化机制做了进一步研究#感染组织中有明显

,<!(

细胞浸润#实验证明感染的巨噬细胞与
-T$

X

,

细胞能

共同促进
/N4!(

和
/VK4

(

的分泌'增加
,<!(

细胞数量#巨噬细

胞通过核因子$

KV

&

4

,

Y

途径介导
/N4'

'

/N4"#

和
--N")

的分

泌#后三者均是诱导
,<!(

分化的重要因子*因此推测
Q

B

感

染后是通过巨噬细胞分泌的细胞因子促进
,<!(

分化(

"!

)

*

结核分枝杆菌是典型的胞内感染菌#

,<!(

在其感染及致

病性方面的作用也日益受到关注*结核分枝杆菌感染早期即

可检测到由
,<!(

产生的
/N4!(

#

d<;E8?

等(

""

)研究发现#在接

种结核分枝杆菌疫苗后#

/N4"#

"

/N4!(

可建立肺环境的保护性

-T$

X

,

细胞免疫应答#表明特殊病原体能刺激
,<!(

应答反

应并对其有效清除*另一项研究发现用结核杆菌纯蛋白衍生

物刺激那些接种过卡介苗的健康成人时#机体表现出较强的特

异性
,<!(

细胞的应答#

/N4!(

和
/N4""

大量表达*这些
,<!(

细胞表现为,中枢记忆-表型#提示分枝杆菌特异性
,<!(

细胞

可能提供的是一种长效的持久性免疫(

"#

)

*有资料显示#结核

杆菌感染能诱导巨噬细胞和树突状细胞分泌
/N4"#

来促进

,<!(

细胞的分化*感染初期由
,<!(

分泌的
/N4!(

作用于多

种细胞分泌抗微生物肽'粒细胞集落刺激因子$

]4-[V

&'

-̀ -

趋化因子#促使中性粒细胞和
,

细胞趋化'募集至感染部位#

利于细菌的清除*但随着感染部位
,<!(

细胞的增多#其分泌

的过量
/N4!(

将使中性粒细胞的自身稳定性和细胞表型都发

生变化#最终导致病理性损伤(

"$

)

*此外#

SJ;D696

等(

"%

)发现#

/N4!(+

基因敲除小鼠在注射卡介苗后肺内不能形成成熟的肉

芽肿#提示
/N4!(

在某慢性肉芽肿的形成机制中发挥重要作

用*因此#

,<4!(

细胞在结核杆菌感染中既发挥了一定的抗感

染效应#又与局部免疫病理损伤密切相关*

A

"

小结与展望

,<!(

细胞作为新发现的细胞亚群#突破了人们对传统

-T$

X

,

细胞在抗感染免疫领域的认识局限#为研究感染病因

学及治疗学提供了新的方法和思路*基于目前的研究#在某些

情况下
,<!(

具有双面性#既发挥免疫保护的功能#又参与了

免疫病理过程#其结果影响了炎症的转归#在感染性疾病中发

挥了重要作用#有可能使机体在清除细菌感染和减轻炎症损伤

之间获得某种平衡*此外#

,<!(

细胞是如何与其他免疫细胞

相互作用#在多种疾病中是否存在共性#以及能否人为诱导

,<!(

细胞发挥其免疫保护作用以促进感染的转归#这些问题

有待于研究者进行更深入的研究*
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续表
"

""

aV4!)))1

直接判定与培养法判定的结果比较

消毒剂
检测份数

$

%

&

合格

aV4!)))1

直接判定$

%

& 培养法判定$

%

& 符合率$

Z

&

不合格

aV4!)))1

直接判定$

%

& 培养法判定$

%

& 符合率$

Z

&

次氯酸钠
$) #% #% !))&) % $ 5)&)

戊二醛
$) #$ #$ !))&) ' $ ''&(

@&@

"

用
aV4!)))1

测定与培养的结果比较
"

见表
"

*

@&A

"

aV4!)))1

判定与培养结果不一致的结果比较
"

见表
#

*

表
#

""

aV4!)))1

判定与培养结果不一致的结果比较

样本
%

aV4!)))1

分析结果$个"微升&

红细胞 细菌 酵母样菌
培养结果

碘酒
! "&) )&) )&)

无菌生长

酒精
! )&% )&) )&)

无菌生长

次氯酸钠
! !&) )&) )&)

无菌生长

戊二醛
" )&% )&) )&)

无菌生长

!&) )&) )&)

无菌生长

A

"

讨
""

论

aV4!)))1

配置了细菌专用通道#能够对样本中所含杆菌

属$如大肠杆菌&和球菌属$如葡萄球菌&进行高速'高精度区分

和定量计数*沉渣通道稀释液含有酵母菌染色辅助剂#其通过

与沉渣染液发生反应#在激光照射下发出荧光#数据收集处理

系统对这些荧光信息和散射光信号进行分析处理*从而实现

对酵母样菌的直接计数*根据判定标准#从表
"

可以看出#

aV4!)))1

细菌计数与培养法对监测结果判定的一致性分别

为!对合格的判定#符合率达
!))Z

%对不合格的判定#二者符

合率也比较高$

''&(Z

"

5)&)Z

&#提示对正在使用的消毒剂进

行细菌学监测#使用
aV4!)))1

即刻测定#可以起到过筛作用#

对细菌超标和有真菌的样本就可以快速地通知临床#从而使临

床快速采取措施#更加有利于医院感染的控制*

从表
!

中可看出#经过化学消毒法消毒至合格后#用
aV4

!)))1

进行细菌计数#红细胞'细菌'酵母样菌的结果均为
)&)

个"微升*故在
aV4!)))1

的细菌计数上无须考虑死菌问题#直

接将测试值减去空白对照#即为实际值*关于
aV4!)))1

对化

学消毒法的死菌无法识别的原因#可能是因为仪器是结合细菌

的染色特征和形态来识别细菌的#而化学消毒法破坏了细菌的

结构和形态*

从表
!

中可以看出酵母样细胞部分被误认为红细胞#与文

献(

!4"

)报道一致*因0规范1要求任何样本不得检出真菌#故

关于
aV4!)))1

判定标准中加上有无酵母样细胞和红细胞#所

以#只要样本中酵母样菌或"和红细胞实际值大于
)

就判定为

不合格*

从表
"

中可以看出#

aV4!)))1

判定为不合格的样本多于

培养法#从表
#

中可以看出主要原因是在标准中除细菌数量外

另加上了有无红细胞#而由于仪器及样本的原因可能造成红细

胞的假阳性*所以#在通过
aV4!)))1

判定不合格的时候#可以

先通知临床采取措施#然后再行培养鉴定#等结果出来后再分

析查找原因*

文献报道
aV4!)))1

对碘酒和酒精无法直接判断(

#4%

)

#本研

究采用中和试剂进行采样后上机测定#提高了酒精的电导率#

也使碘酒的颜色比原液变浅#实现了
aV4!)))1

对碘酒和酒精

的直接判断*

综上所述#对碘酒'酒精'次氯酸钠和戊二醛的细菌学监

测#有条件的医院可以用
aV4!)))1

进行过筛#可以起到快速检

测的作用*但在应用过程中应明确#

aV4!)))1

仅是起到过筛

作用#对
aV4!)))1

判定不合格的样本以及在可疑污染情况下

要求进行相应指标检测等特殊情况下必须进行培养而不能通

过
aV4!)))1

直接判定*
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