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梅毒血清固定孕妇不同孕期外周血T细胞亚群及NK细胞水平分析
王秋凤，郑艳，吴雪琴

深圳市龙岗中心医院妇产科，广东 深圳 518116

【摘要】 目的 探究梅毒血清固定孕妇不同孕期外周血T细胞亚群及自然杀伤细胞(NK细胞)水平，为患者的

临床治疗提供参考。方法 选取深圳市龙岗中心医院妇产科2013年5月至2019年5月间收治的38例梅毒血清固

定孕妇作为观察组，选取同期正常备孕健康女性38例作为对照组，比较两组孕妇不同孕期外周血T细胞亚群、NK

细胞水平及妊娠结局。结果 观察组孕妇妊娠前、妊娠早期、妊娠中期以及妊娠晚期的CD3+、CD8+和NK细胞水平

比较差异均无统计学意义(P>0.05)；而观察组孕妇妊娠前、妊娠早期、妊娠中期以及妊娠晚期的CD4+水平分别为

(35.2±5.3)%、(32.1±4.6)%、(28.1±4.3)%、(29.7±4.7)%，明显低于对照组的(40.1±6.1)%、(36.1±5.4)%、(31.9±5.8)%、

(33.3±5.4)%，差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组孕妇妊娠过程中CD3+、CD8+以及NK细胞水平先降低后升高，而

CD4+水平先升高后降低，组内比较差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组孕妇的新生儿先天梅毒5例，TRUST试验

显示新生儿11个月全部转阴。结论 梅毒血清固定孕妇不同孕期外周血T细胞亚群及NK细胞的变化存在差异，

妊娠时胎儿相对安全，先天性梅毒患儿风险较小。
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【Abstract】 Objective To investigate the levels of T cell subsets and natural killer cells (NK cells) in peripheral

blood of pregnant women with syphilitic sero-resistance at different pregnancy stages. Methods Thirty-eight pregnant

women with syphilitic sero-resistance were selected as the observation group from May 2013 to May 2019 in the Depart-

ment of Gynecology and Obstetrics, Shenzhen Longgang Central Hospital, and 38 healthy pregnant women were select-

ed as the control group. The peripheral blood T cell subsets, NK cell levels, and pregnancy outcomes of the two groups

were compared. Results There was no statistically significant difference in CD3 + , CD8 + , NK cell levels of pregnant

women in the observation group before pregnancy, at pre-pregnancy, middle pregnancy, and late pregnancy. The CD4+

levels of pregnant women in the group before pregnancy, at early pregnancy, middle pregnancy, and late pregnancy were

(35.2±5.3)%, (32.1±4.6)%, (28.1±4.3)%, (29.7±4.7)%, which were significantly lower than (40.1±6.1)%, (36.1±5.4)%,

(31.9±5.8)%, (33.3±5.4)% in the control group (P<0.05). During the process, the levels of CD3+, CD8+, and NK cells de-

creased first and then increased, and there was a statistically significant difference within the group (P<0.05), while the

levels of CD4+ increased first and then decreased, and there was a statistically significant difference within the group (P<

0.05). There were 5 cases of congenital syphilis in the newborns of pregnant women in the observation group. The

TRUST test showed that all the newborns turned negative in 11 months. Conclusion Pregnant women with syphilitic

sero-resistance have different changes in peripheral blood T cell subsets and NK cells during pregnancy. The fetus is rela-

tively safe during pregnancy, and there is a lower risk of children with congenital syphilis.
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近年来随着社会的发展，我国梅毒患者的发病率

逐年呈上升趋势，梅毒血清固定患者的发病率也逐年

增加。由于存在个体差异，临床上男性患者血清固定

的发生率低于女性患者，很大部分女性患者由于处于

生育期，疾病原因不明、治疗困难、孕后是否会导致胎

传梅毒等给生育期女性患者造成了极大的困扰 [1-3]。

因此，对梅毒女性患者妊娠后不同孕期机体免疫系统

功能状态及其对妊娠结局影响的系统研究具有重要

的意义。本研究旨在探讨梅毒血清固定孕妇不同孕

期外周血T细胞亚群及NK细胞水平，为患者的临床

治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2013年 5月至 2019年 5月

深圳市龙岗中心医院妇产科收治的梅毒血清固定孕

妇38例作为观察组。观察组孕妇纳入标准：①所有孕

妇已接受规范驱梅治疗，临床症状消失，无重复感染；
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②经脑脊液常规、生化以及不加热梅毒螺旋体反应素

实验(RPR)检测排除孕妇神经梅毒；③配偶或性伴侣

长期性接触无感染；④免疫缺陷病毒(HIV)检测抗体阴

性；⑤无自身免疫性疾病，近半年内未使用免疫调节

药物。排除标准：①合并严重肝肾功能不全、严重系

统性疾病及自身免疫疾病孕妇；②具有精神病史孕

妇。同时选取同一时期正常备孕健康女性 38例作为

对照组。对照组孕妇纳入标准：①血清甲苯胺红不加

热血清(TRUST)试验、梅毒螺旋体明胶颗粒凝集试验、

HIV检测抗体阴性；②无自身免疫性疾病。观察组孕

妇年龄23~39岁，平均(29.3±6.2)岁；血清固定时间1.6~

6 年，平均(3.7±2.3)年。对照组孕妇 24~38 岁，平均

(29.5±6.4)岁。两组孕妇的临床资料比较差异均无统

计学意义(P>0.05)，具有可比性。本研究经医院医学

伦理委员会批准，受检者均知情并签署同意书。

1.2 检测方法 ①对所有孕妇妊娠前(积极备孕阶

段)、妊娠早期(孕周6~12周)、妊娠中期(孕周13~27周)、妊

娠晚期(孕周39~38周)于上午抽取外周血2/5 mL肝素抗

凝，保存在-80℃冰箱中待检；②使用快速漩涡混匀器处

理后抽取100 μL加入试管，于试管中加入CD4+、CD8+、

CD3-Cy5三色抗体各20 μL，充分混匀后置于恒温冰箱中

培育25 min；③加入500 μL红细胞溶解剂，充分混匀后

静置15 min，于1 000 r/min的离心机离心分离5 min后

去上层清液，加入4 mL磷酸盐缓冲液后再离心分离一

次，清除没有结合抗体和红细胞；④采用FACS Calibur型

流式细胞仪检测T细胞亚群以及NK细胞水平。

1.3 观察指标 比较两组孕妇妊娠前、妊娠早

期、妊娠中期以及妊娠晚期T细胞亚群和NK细胞水

平，同时分析观察组产妇妊娠结局。

1.4 统计学方法 应用SPSS17.0统计学软件对

数据进行分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组

间比较采用 t检验，以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组孕妇不同孕期外周血T细胞亚群水平

比较 观察组孕妇妊娠前、妊娠早期、妊娠中期及妊

娠晚期CD3+水平、CD8+水平分别与对照组比较差异

均无统计学意义(P>0.05)，但CD4+水平明显低于对照

组，差异有统计学意义(P<0.05)；观察组孕妇妊娠前、

妊娠早期、妊娠中期以及妊娠晚期CD3+、CD8+水平先

降低后升高，CD4+水平先升高后降低，组内比较差异

均有统计学意义(P<0.05)，见表1~表4。

2.2 两组孕妇不同孕期NK细胞水平比较 观察

组孕妇妊娠前、妊娠早期、妊娠中期以及妊娠晚期NK

细胞水平与对照组比较差异均无统计学意义 (P>

0.05)；观察组孕妇妊娠前、妊娠早期、妊娠中期以及妊

娠晚期NK细胞水平先降低后升高，组内比较差异有

统计学意义(P<0.05)，见表5。

2.3 观察组孕妇妊娠结局 观察组孕妇妊娠结

局显示，新生儿先天梅毒 5例，TRUST试验显示新生

儿11个月全部转阴。

3 讨论

近年来，随着梅毒患者发病率逐年升高，男性患

者梅毒血清固定的发生率明显低于女性患者，因此对

梅毒血清固定女性患者妊娠后机体免疫功能状态的

研究有利于探究血清固定的机制，了解患者妊娠对胎

儿的影响，从而减轻患者心理压力和经济负担，有利

于家庭和谐和社会稳定[4-5]。目前梅毒患者发生血清

固定的机制尚不十分清楚，但患者发生血清固定可能

主要与早期梅毒治疗不选择首选药物、药物治疗量不

足、治疗不规则、梅毒的类型以及机体的细胞免疫功

能受到抑制有关。其中机体免疫功能受到抑制是当

前研究的热点，研究表明梅毒血清固定患者存在明显

的细胞免疫不平衡和免疫抑制[6-7]。

本研究显示，梅毒血清固定孕妇妊娠期间CD3+水

平、CD4+水平、NK细胞水平低于健康女性，CD8+水平

表1 两组孕妇妊娠前外周血T细胞亚群水平比较(%，x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

38

38

CD3+

69.4±7.1

71.1±6.4

1.096 3

0.276 5

CD4+

35.2±5.3

40.1±6.1

3.737 9

0.000 4

CD8+

23.5±3.3

21.9±2.7

2.313 2

0.083 5

表2 两组孕妇妊娠早期外周血T细胞亚群水平比较(%，x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

38

38

CD3+

65.8±7.6

67.8±6.6

1.224 8

0.224 5

CD4+

32.1±4.6

36.1±5.4

3.128 5

0.002 5

CD8+

25.3±3.1

24.3±2.6

1.523 6

0.131 9

表3 两组孕妇妊娠中期外周血T细胞亚群水平比较(%，x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

38

38

CD3+

59.9±7.1

62.1±6.6

1.399 0

0.166 0

CD4+

28.1±4.3

31.9±5.8

3.244 4

0.001 8

CD8+

28.7±3.1

28.3±2.8

0.590 3

0.556 8

表4 两组孕妇妊娠晚期外周血T细胞亚群水平比较(%，x-±s)
组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

38

38

CD3+

63.6±6.1

66.8±6.9

2.141 9

0.135 5

CD4+

29.7±4.7

33.3±5.4

3.099 9

0.002 7

CD8+

26.8±2.8

26.7±2.9

0.152 9

0.878 9

妊娠晚期

14.4±2.9

15.9±2.5

2.4150

0.0682

表5 两组孕妇不同孕期NK细胞水平比较(%，x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

38

38

妊娠前

18.1±3.4

19.9±3.3

2.341 8

0.121 9

妊娠早期

16.1±3.1

17.2±2.9

1.597 4

0.114 4

妊娠中期

13.3±2.8

14.3±2.3

1.701 2

0.093 1
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高于健康女性，梅毒血清固定孕妇妊娠前、妊娠早期、

妊娠中期以及妊娠晚期CD3+、CD8+、NK细胞水平先

降低后升高，CD4+水平先升高后降低。研究结果表明

梅毒血清固定孕妇怀孕后外周血T淋巴细胞亚群呈现

明显抑制状态，并表现出周期变化，这与健康孕妇的

变化总体一致，但是抑制表现更为明显，可能是与孕

妇梅毒螺旋体感染以及妊娠均会抑制机体细胞免疫

有关[8-10]。正常情况下，T淋巴细胞及其亚群数目相对

稳定，机体在免疫应答中相互作用，共同完成抗原的

识别、应答以及清除，以维持内环境的稳定，确保免疫

功能处于正常状态。当孕妇T淋巴细胞亚群数量和功

能发生异常时，提示了机体免疫功能的紊乱，会导致

一系列病理改变。而NK细胞作为一种不需要特异抗

体参与表达即可直接杀伤靶细胞的细胞，它在T淋巴

细胞启动之前就与巨噬细胞一起构成细胞免疫系统

第一道防线，起着免疫监视作用[11-12]。梅毒血清固定

孕妇机体防御功能受到破坏后，吞噬、杀伤梅毒螺旋

体功能下降，不能有效的杀伤梅毒螺旋体，因此机体

处于持续感染状态。但是T细胞亚群不仅在梅毒血清

固定中产生了作用，还参与了妊娠的整个过程，在孕

妇妊娠中起到了保护作用，保障了母体和胎儿的正常

发展。因此梅毒血清固定孕妇在妊娠的过程中胎儿

相对安全，先天性梅毒患发生的风险较低，但应对患

儿进行长期随访。本研究显示，梅毒血清固定孕妇妊

娠结局显示，新生儿先天梅毒 5例，TRUST试验显示

新生儿11个月全部转阴。

妊娠作为女性一个特殊的生理过程，其免疫功能

处于一定的抑制状态，但是这种变化的机制相对复

杂，随着妊娠的进展，抑制有一定程度的降低，免疫调

控受到多环节的影响。并且对于研究对象的地域差

异、年龄段等因素不同，机体免疫处于动态变化，均可

能导致研究结果存在不同程度的差异，因此具体作用

机制还需要进一步深入研究[13-15]。

综上所述，梅毒血清固定孕妇不同孕期外周血T

细胞亚群及NK细胞的变化存在差异，妊娠时胎儿相

对安全，先天性梅毒患儿风险较小。
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