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　　摘　要：目的　检测吸毒者细胞免疫、体液免疫、非特异度免疫的各项指标，从而研究其整体免疫功能的改变以及与吸食毒品

种类的相关性。方法　取４７例吸毒者（其中２６例海洛因成瘾者、２１例冰毒成瘾者）以及２３例健康人外周血，采用流式细胞术

（ＦＣＭ）检测其Ｔ细胞亚群（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋）、Ｂ细胞以及ＮＫ细胞百分率；采用ＥＬＩＳＡ法测ＩＬ２血清含量；采用免疫浊度法

检测其血清中抗体ＩｇＧ、ＩｇＡ、ＩｇＭ以及补体Ｃ３、Ｃ４。结果　吸毒者ＣＤ３
＋Ｔ细胞、ＣＤ４＋Ｔ细胞、Ｂ细胞、ＩｇＭ及Ｃ３较健康人均有

显著性增高（犘＜０．０１或犘＜０．０５）；吸毒者ＮＫ细胞及ＩＬ２较健康人均有显著性降低（犘＜０．０１）；海洛因组与冰毒组较健康对照

组免疫功能均有显著变化，但两者之间比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　吸毒可引起机体免疫系统广泛而严重的紊乱

或损伤，吸毒者细胞、体液及非特异度免疫均有明显改变，毒品种类对其免疫功能改变的影响则不大。
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　　近年来，药物成瘾已经成为一个严重的社会问题。长期吸

毒者各种机会性感染及肿瘤的发病率明显增高［１］，提示临床吸

毒者机体内存在免疫功能紊乱或严重损伤。本研究旨在运用

流式细胞术等方法对吸毒者机体免疫系统的机能损害进行探

讨，通过测定淋巴细胞亚群、各类抗体及补体以及细胞因子ＩＬ

２等各类免疫指标，了解吸毒者细胞、体液及非特异度免疫的

功能状态。现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　吸毒组：入组的４７例吸毒者均来自上海市自

愿戒毒中心，均符合中国精神障碍分类及诊断标准３（ＣＣＭＤ

３）中的药物依赖诊断标准。其中男３２例（占６８．１％），女１５例

（占３１．９％）；年龄１８～５２岁，平均（３２．８±９．０）岁。按吸食毒

品的种类又将吸毒组划分为两组：一组为吸食传统毒品海洛因

的海洛因组２６例，尿吗啡定性试验阳性，尿冰毒定性试验阴

性；一组为吸食新型毒品冰毒的冰毒组２１例，尿吗啡定性试验

阴性，尿冰毒定性试验阳性，入组对象均连续吸食该类毒品６

个月以上，平均吸毒时间为（６．１５±４．６２）年。健康对照组：２３

例，均来自健康体检者，其中男１４例（占６０．９％），女９例（占

３９．１％），年龄２３～５３岁，平均（３４．４±９．０）岁，无药物滥用史，

尿药物定性试验均为阴性。吸毒组与正常对照组均排除慢性

心、肝、肾、内分泌疾病史，人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）血清学检

测阴性反应，无服用激素类药物治疗史，两组间年龄、性别无统

计学差异，具有可比性。海洛因组与冰毒组的年龄与性别比较

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　方法　所有受检者均清晨空腹抽取肘静脉血，置于乙二

胺四乙酸二钾（ＥＤＴＡＫ２）抗凝管２ｍＬ以及普通促凝管５

ｍＬ，后者经３０００ｒ／ｍｉｎ离心后，留取血清待测。采用Ｂｅｃｋ

ｍａｎｃｏｕｌｔｅｒｅｐｌｃｓＲｘｌ流式细胞仪检测外周血 Ｔ 细胞亚群

（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋）、Ｂ细胞以及ＮＫ细胞百分率，试剂是由

ｅＢｉｏｓｃｉｅｎｃｅ和Ｂｉｏｌｅｇｅｎｄ公司提供的单克隆抗体；采用雅培

Ｃ８０００生化仪检测免疫球蛋白ＩｇＧ、ＩｇＡ、ＩｇＭ 以及补体 Ｃ３、

Ｃ４，试剂由利德曼公司提供；采用酶联免疫吸附测定（ＥＬＩＳＡ）

法测ＩＬ２血清含量，酶标仪为上海三科仪器３１８ＭＣ，试剂由

美国ＲａｐｉｄＢｉｏ进口分装。
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１．３　统计学处理　全部数据应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件包进行

处理，计数资料采用χ
２ 检验，计量资料采用狓±狊表示，数据组

间资料比较采用单因素方差分析，并作ＬＳＤ狋检验多重两两比

较分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　吸毒组与健康对照组各项免疫功能指标的比较　吸毒者

淋巴细胞亚群检测结果显示ＣＤ３＋Ｔ细胞、ＣＤ４＋Ｔ细胞及Ｂ

细胞较健康对照组明显增高、ＮＫ细胞则明显降低，两者比较

差异有统计学意义（犘＜０．０１）（除ＣＤ４＋Ｔ细胞外）；对血清各

类抗体、补体及细胞因子ＩＬ２的检测发现ＩｇＭ 及Ｃ３增高，与

健康对照组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），ＩＬ２降低明

显，与健康对照组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。吸毒

组的其他指标则与健康对照组比较，差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。见表１。

２．２　海洛因组与冰毒组之间各项免疫功能指标的比较　海洛

因组、冰毒组及健康对照组的各项指标经Ｆ分析，ＣＤ３＋Ｔ细

胞、Ｂ细胞、ＮＫ细胞、ＩＬ２、ＩｇＭ及Ｃ３比较，差异有统计学意义

（犘＜０．０５或犘＜０．０１）。再经ＬＳＤｔ检验多重两两比较发现：

（１）两组分别与健康对照组的比较结果为Ｂ细胞、ＮＫ细胞、

ＩＬ２、及Ｃ３的统计意义较为一致，而ＣＤ３＋Ｔ细胞与ＩｇＭ在海

洛因组与健康对照组的比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１），

冰毒组则无统计学意义；（２）海洛因组与冰毒组的比较结果显

示差异无统计学意义（犘＞０．０５）。见表２。

表１　　吸毒组与健康对照组免疫功能各项

　　指标的比较（狓±狊）

项目
吸毒组

（狀＝４７）

健康对照组

（狀＝２３）
狋 犘

ＣＤ３＋（％） ７２．３２±８．１８＃ ６６．５２±８．３４ ２．７６７ ０．００７

ＣＤ４＋（％） ４０．２３±７．８２△ ３６．２２±５．４１ ２．２１３ ０．０３０

ＣＤ８＋（％） ２７．３８±６．１５ ２６．１７±５．６６ ０．７９２ ０．４３１

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １．５６±０．５６ １．４４±０．３８ ０．９３７ ０．３５２

Ｂｃｅｌｌ（％） １４．４５±５．３０＃ １０．７４±２．９７ ３．７４０ ０．０００

ＮＫｃｅｌｌ（％） １１．４３±８．３４＃ ２０．４８±７．６４ ４．３８１ ０．０００

ＩＬ２（ｎｇ／ｍＬ） ３．４１±０．９１＃ ４．３６±１．１３ ３．７６６ ０．０００

ＩｇＧ（ｇ／Ｌ） １１．５２±３．０６ １１．１３±１．５１ ０．７１８ ０．４７５

ＩｇＡ（ｇ／Ｌ） ２．２７±１．０２ ２．０７±０．６７ ０．８６１ ０．３９２

ＩｇＭ（ｇ／Ｌ） １．５９±０．６３△ １．２６±０．４１ ２．２３８ ０．０２８

Ｃ３（ｇ／Ｌ） １．０１±０．２０△ ０．８７±０．２２ ２．５４２ ０．０１３

Ｃ４（ｇ／Ｌ） ０．２７±０．１０ ０．２３±０．２７ ０．８６２ ０．３９２

　　△：犘＜０．０５，与健康对照组比较；＃：犘＜０．０１，与健康对照组比较。

表２　　３组间各项免疫功能指标的比较（狓±狊）

项目 海洛因组（狀＝２６） 冰毒组（狀＝２１） 健康对照组（狀＝２３） 犉 犘

ＣＤ３＋（％）▲ ７３．９６±７．２７＃ ７０．２９±８．９５ ６６．５２±８．３４ ５．０８６ ０．００９

ＣＤ４＋（％） ４０．２７±８．１６ ４０．１９±７．５９ ３６．２２±５．４１ ２．４１３ ０．０９７

ＣＤ８＋（％） ２８．４６±５．０２ ２６．０５±７．２１ ２６．１７±５．６６ １．２７２ ０．２８７

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １．４７±０．４６ １．６８±０．６５ １．４４±０．３８ １．４７３ ０．２３６

Ｂｃｅｌｌ（％）▲ １３．６５±５．１８△ １５．４３±５．４１＃ １０．７４±２．９７ ５．７４４ ０．００５

ＮＫｃｅｌｌ（％）▲ １０．６２±７．４８＃ １２．４３±９．３８＃ ２０．４８±７．６４ ９．８２６ ０．０００

ＩＬ２（ｎｇ／ｍＬ）▲ ３．３８±０．９８＃ ３．４５±０．８５＃ ４．３６±１．１３ ７．０１７ ０．００２

ＩｇＧ（ｇ／Ｌ） １１．９４±３．３６ １１．０１±２．６３ １１．１３±１．５１ ０．８７０ ０．４２３

ＩｇＡ（ｇ／Ｌ） ２．２４±１．０２ ２．３１±１．０６ ２．０７±０．６７ ０．４００ ０．６７２

ＩｇＭ（ｇ／Ｌ）▲ １．７１±０．７０＃ １．４３±０．５２ １．２６±０．４１ ３．９５４ ０．０２４

Ｃ３（ｇ／Ｌ）▲ １．００±０．２１△ １．０１±０．２０△ ０．８７±０．２２ ３．２０２ ０．０４７

Ｃ４（ｇ／Ｌ） ０．２６±０．１０ ０．２８±０．１０ ０．２３±０．２７ ０．４４４ ０．６４４

　　▲：犘＜０．０５或犘＜０．０１，３组Ｆ分析；△：犘＜０．０５，与健康对照组比较；＃：犘＜０．０１，与健康对照组比较。

３　讨　　论

近年来，毒品对吸毒者的免疫损伤及影响日趋引起临床医

学的关注和重视。免疫系统是由细胞免疫、体液免疫和非特异

度免疫系统共同构成的一个复杂体系。由多种免疫细胞、免疫

分子共同参与，形成复杂的网络结构而发挥作用。其中由 Ｔ

淋巴细胞为代表的细胞免疫体系对免疫应答的启动、淋巴细胞

的活化起着至关重要的作用。国内外已有很多研究显示吸毒

者有细胞免疫异常，表现为 Ｔ细胞亚群异常，但结果并不一

致。有报道海洛因依赖者外周血 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ 比率显著下

降［２］；也有报道其升高，表现为平均ＣＤ４＋增多伴大量以ＣＤ８＋

减少或正常［３］；胡可松和孙鹭榕［４］、张国庆等［５］研究认为吸毒

者ＣＤ３＋，ＣＤ４＋和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值低于健康人；刘薇婷等
［６］

研究结果显示，ＣＤ３＋，ＣＤ８＋和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋有下降趋势，但与

健康对照组比较并无统计学差异；但赵幸福等［７］报道吸毒者

ＣＤ３＋，ＣＤ８＋百分比明显高于健康对照组，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ 比值

与健康对照组比较差异无统计学意义；Ｎｏｖｉｃｋ等
［８］发现海洛

因依赖者ＣＤ２＋，ＣＤ３＋，ＣＤ４＋和ＣＤ８＋绝对数显著升高。本

实验结果显示，吸毒者ＣＤ３＋ Ｔ细胞、ＣＤ４＋Ｔ细胞、Ｂ细胞明

显高于健康对照组，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值则无明显变化，这与赵幸

福等［７］、Ｎｏｖｉｃｋ等
［８］研究较为一致。ＣＤ３＋、ＣＤ４＋处于高水平

表达状态，提示该类患者存在细胞免疫功能异常，可能为机体

的过度代偿，而淋巴细胞的反应性增高对机体并非有益，可能

造成吸毒者的自身免疫损伤。

有研究表明，海洛因对人体体液免疫系统的损害非常明

显。１９７４年Ｂｒｏｗｎ等
［９］最先提出阿片类对依赖者体液免疫功

能有损害作用，认为大多数依赖者ＩｇＭ 明显升高，ＩｇＧ部分增

高，ＩｇＡ则变化不明显。本实验对吸毒者抗体及补体的检测结

果显示，吸毒者ＩｇＭ、Ｃ３较健康人均有所增高（犘＜０．０５），与

Ｂｒｏｗｎ等
［９］、Ｇｒａｙ等

［１０］、查显友等［１１］结论相近。吸毒者ＩｇＭ、

Ｃ３增高，可能是毒品作为抗原或半抗原物质刺激了机体免疫

应答机制所致，ＩｇＭ的增高可导致Ⅱ、Ⅲ型变态反应，临床表现

为复合型肾小球肾炎、海洛因肾等，提示与依赖者体液免疫功

能异常相关。但也有学者认为吸毒者体液免疫的异常表现为

抗体及补体一个或多个指标的降低［１２１３］。关于毒品对机体细

胞、体液免疫的影响，国内外的临床研究结果并不一致，这可能

与观察对象的吸毒方式、时间、剂量、毒品纯度等因素相关，但

·８２２１· 国际检验医学杂志２０１３年５月第３４卷第１０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｙ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１０



大家的基本观点是认为毒品造成机体细胞免疫、体液免疫的内

环境紊乱，引起免疫功能缺陷。

本研究还发现吸毒者自然杀伤（ＮＫ）与ＩＬ２细胞较健康

对照组明显降低，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。ＮＫ细胞是

体内能自发地杀伤肿瘤细胞和病毒感染细胞的一组免疫细胞

群，其对靶细胞的杀伤作用无需特异度抗原的致敏，是机体重

要的非特异度免疫。ＩＬ２来源于活化的Ｔ淋巴细胞，可激活

ＮＫ细胞，产生非特异度杀伤作用。而吸毒者体内ＩＬ２含量的

减少，ＮＫ细胞杀伤活性的减弱，使机体的非特异度免疫功能

严重受损，临床上主要表现在对各种机会感染的高度敏感度，

常见呼吸道、皮肤等部位的机会性感染和炎症性疾病。

目前，全球毒品泛滥，毒品的种类亦很多，主要可以分为传

统毒品与新型毒品两大类。传统毒品是以海洛因、吗啡、大麻

为代表的阿片类物质；新型毒品是以冰毒、摇头丸、Ｋ粉为代表

的苯丙胺类兴奋剂。本实验中海洛因组与冰毒组各项免疫指

标的比较发现，两组结果基本吻合，差异无统计学意义（犘＞

０．０５）；两组分别与健康对照组的比较中，结果与吸毒组的统计

结果基本一致，说明传统毒品与新型毒品均可引起机体免疫系

统广泛而严重的紊乱或损伤，机体细胞、体液及非特异度免疫

均有明显改变，而毒品种类对吸毒者免疫功能改变的影响则不

大。
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提升通过监测早期６ｈ动脉血乳酸清除率和ＳＣＶＯ２，可以早期

识别危重患者，使之得到积极救治。另外，本研究死亡组与存

活组比较，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分明显升高，早期６ｈ动脉血乳酸清

除率和ＳＣＶＯ２ 水平明显下降；相关性研究显示，危重病患者早

期６ｈ动脉血乳酸清除率和ＳＣＶＯ２ 水平与ＡＰＡＣＨＥⅡ评分明

显相关，提示早期６ｈ动脉血乳酸清除率和ＳＣＶＯ２ 可以用于评

估危重患者的预后。总之，早期６ｈ动脉血乳酸清除率、ＳＣＶＯ２

可以早期反映危重病患者的病情严重程度和预测患者转归的

良好指标，是一种早期、方便、简单、快捷和很强实用性的评判

危重病病情的指标，基层医院也能开展，值得推广应用。
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