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  摘 要:目的 探讨成年健康女性外周血中多项免疫相关指标合适的参考范围和临床价值。方法 采集

21~40岁的356例成年健康女性外周血,测定血常规、T淋巴细胞亚群、自然杀伤(NK)细胞和B细胞的数量及

百分比,采用免疫比浊法对免疫球蛋白(Ig)进行分析,采用95%置信区间表示各指标参考范围。结果 21~40
岁成年健康女性白细胞计数的参考范围为(3.71~9.47)×109/L;CD3+CD4+ 绝对数参考范围为378.21~
1

 

170.02
 

个/微升,百分比参考范围为23.73%~51.05%;NK细胞数参考范围为94.4~660.4个/微升;IgA、
IgG、IgM的参考范围分别为1.10~4.01

 

g/L、9.51~15.80
 

g/L和0.64~2.57
 

g/L。结论 该研究全面评估

了成年健康女性外周血免疫相关指标的均数和中位数,为基础研究和临床实验提供了较为规范的反映成年健

康女性身体免疫状况的参考范围。
关键词:成人; 外周血; 免疫指标; 参考范围

中图法分类号:R446.11 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2021)21-3120-04

Analysis
 

of
 

related
 

indexes
 

of
 

peripheral
 

blood
 

immunity
 

in
 

adult
 

healthy
 

women
LIU

 

Song1,XU
 

Chao1,WEI
 

Wei2△
 

1.Guangzhou
 

Ruiboin
 

Health
 

Technology
 

Co.,Ltd.,Guangzhou,Guangdong
 

510700,China;2.Guangdong
 

Province
 

Cord
 

Blood
 

Hematopoietic
 

Stem
 

Cell
 

Bank,Guangzhou,Guangdong
 

510700,China
Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

appropriate
 

reference
 

range
 

and
 

clinical
 

value
 

of
 

multiple
 

immune-re-
lated

 

indicators
 

in
 

the
 

peripheral
 

blood
 

of
 

adult
 

healthy
 

women.Methods The
 

peripheral
 

blood
 

of
 

356
 

adult
 

healthy
 

women
 

aged
 

21-40
 

years
 

old
 

were
 

collected,and
 

the
 

number
 

and
 

percentage
 

of
 

blood
 

routine,T
 

lym-
phocyte

 

subsets,natural
 

killer
 

(NK)
 

cells
 

and
 

B
 

cells
 

were
 

measured.Immunoglobulin
 

(Ig)
 

was
 

analyzed
 

by
 

immunoturbidimetry,and
 

the
 

reference
 

range
 

of
 

each
 

index
 

was
 

expressed
 

by
 

95%
 

confidence
 

interval.
Results The

 

reference
 

range
 

of
 

white
 

blood
 

cell
 

count
 

for
 

healthy
 

adult
 

women
 

aged
 

21-40
 

years
 

old
 

was
 

(3.71-9.47)×109/L;the
 

reference
 

range
 

of
 

absolute
 

number
 

of
 

CD3+CD4+
 

was
 

378.21-1
 

170.02
 

cells/μL,and
 

the
 

reference
 

range
 

of
 

percentage
 

was
 

23.73%-51.05%;The
 

reference
 

range
 

of
 

the
 

absolute
 

number
 

of
 

NK
 

cells
 

was
 

94.4-660.4
 

cells/μL;the
 

reference
 

ranges
 

of
 

IgA,IgG,IgM
 

were
 

1.10-4.01
 

g/L,
9.51-15.80

 

g/L
 

and
 

0.64-2.57
 

g/L,respectively.Conclusion The
 

comprehensive
 

evaluation
 

of
 

the
 

mean
 

and
 

median
 

of
 

the
 

immune-related
 

indicators
 

of
 

the
 

peripheral
 

blood
 

of
 

adult
 

healthy
 

women
 

provides
 

a
 

stand-
ard

 

reference
 

range
 

for
 

basic
 

research
 

and
 

clinical
 

trials
 

to
 

reflect
 

the
 

immune
 

status
 

of
 

adult
 

healthy
 

women.
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  由于年龄增长及生活节奏加快等因素,一些成年

女性免疫力开始下降,从而导致疾病的发生。研究表

明,人体免疫力在20岁左右会达到顶峰;在40岁,免
疫力为顶峰时期的一半;而过了40岁,免疫力呈明显

下降趋势[1],因此成年女性的健康状况也成了社会普

遍关注和不容忽视的问题。人体免疫系统由免疫器

官、免疫细胞和免疫分子组成,其中许多免疫细胞(如
白细胞等)和免疫分子均存在于血液中[1]。因此,检
测血液中的各类免疫相关指标对评估机体的免疫功

能有重要意义。

白细胞可通过不同方式和机制参与机体免疫反

应,检测白细胞、中性粒细胞和淋巴细胞等数量和分

布情况有助于了解机体免疫功能变化情况。血液中

淋巴细胞亚群的组成会随着性别、年龄的改变而改

变,并可能随着压力,体力活动,操作者使用流式细胞

仪的种类,荧光抗体的种类和数量,以及统计分析方

法等发生变化[2-4],因此不同地域和年龄群体应建立

属于本地域、年龄群体的参考区间。目前国内外在确

定各种淋巴细胞亚群的绝对数及百分比时一般根据

整体人群来衡量,而尚未通过性别、年龄等进行区分,
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这相应程度上会导致一些误差。我国目前尚未建立

针对21~40岁成年健康女性淋巴细胞亚群的参考值

范围,且对成年健康女性血液免疫指标综合检测评估

分析鲜见报道。为此,本研究选取了356例年龄在

21~40岁的成年健康女性,对外周血血常规指标包括

T淋巴细胞亚群、自然杀伤(NK)细胞和B细胞的数

量及百分比进行了检测,并对免疫球蛋白(Ig)水平进

行了测定分析,旨在揭示该年龄段成年健康女性血液

中多种免疫相关指标的参考范围,为临床免疫功能状

态评估提供参考依据,并为后续开展免疫细胞疗法,
提高成年女性免疫力奠定基础。
1 资料与方法

1.1 一般资料 招募356例成年健康女性献血者,
无现病史、无免疫系统疾病史,年龄21~40岁,平均

(32.32±6.52)岁。采集献血者外周血4
 

mL,用乙二

胺四乙酸抗凝,并于12
 

h内完成检测。
1.2 仪器与试剂 选用Sysmex

 

XN-2000全自动血

球计数仪及配套试剂进行血常规检测。FACS
 

Cali-
bur流式细胞仪购自美国BD公司;Tri

 

Test三色试

剂(CD3PerCP、CD4FITC、CD8PE),标准数量微球的

Tru
 

Count管,FACS溶血素(10×)等产品均购自美

国BD公司;Ig检测试剂盒购自上海科华生物工程股

份有限公司。
1.3 方法 将采集到的外周血立即送往血液学实验

室,在Sysmex
 

XN-2000全自动血球计数仪上测定白

细胞计数(WBC)、淋巴细胞数(LYMPH#)、单核细

胞数(MONO#)、嗜酸性粒细胞数(EO#)、嗜碱性粒

细胞数(BASO#)和中性粒细胞数(NEUT#)。严格

按照试剂盒的说明书操作,在流式细胞仪专用试管中

加入荧光标记抗体20
 

μL及抗凝新鲜外周血100
 

μL,
充分震荡混匀,室温避光放置20

 

min染色;加入450
 

μL
 

FACS溶血素(10×),充分混匀后避光放置15
 

min;制备完成后2
 

h内上机用流式细胞仪分析外周

血T淋巴细胞亚群、NK细胞、B细胞绝对数和百分

比,并计算CD4+/CD8+。Ig采用免疫比浊法进行检

测,检测方法按试剂盒说明书进行操作。
1.4 统计学处理 采用SPSS19.0统计软件对数据

进行处理和分析,各指标的参考范围以95%置信区间

表示。
2 结  果

2.1 成年健康女性血细胞参数结果 对356例成年

健康女性血常规进行检测,统计分析后得到各免疫相关

指标的参考范围,结果见表1。WBC的均数为6.59×
109/L,中位数为6.33×109/L,参考范围为(3.71~
9.47)×109/L;LYMPH# 的 参 考 范 围 为 (1.17~
3.13)×109/L,淋巴细胞百分比(LYMPH%)的参考范

围为22.22%~45.34%;MONO#的 参 考 范 围 为

(0.26~0.73)×109/L,单核细胞百分比(MONO%)的
参考范围为4.32%~9.46%。
2.2 成年健康女性外周血淋巴细胞结果 对外周血

T淋巴细胞亚群进行分析,检测结果见表2。结果显

示,成年健康女性外周血CD3+、CD3+CD4+、CD3+

CD8+T淋巴细胞绝对数均数和CD4+/CD8+ 的中位

数分别为1471.3个/微升、774.12个/微升、562.72
个/微升和1.41。对成年健康女性外周血NK细胞和

B细胞的检测结果见表3,NK 细胞的参考范围为

94.40~660.40 个/微 升,B 细 胞 的 参 考 范 围 为

109.20~478.40个/微升。
表1  成年健康女性血细胞参数结果

项目 均数 标准差 中位数 参考范围

WBC(×109/L) 6.59 1.44 6.33 3.71~9.47

LYMPH#(×109L) 2.15 0.49 2.17 1.17~3.13

LYMPH% 33.44 7.59 33.50 22.22~45.34

MONO#(×109/L) 0.45 0.15 0.43 0.26~0.73

MONO% 6.92 1.75 7.00 4.32~9.46

EO#(×109/L) 0.13 0.12 0.09 0.03~0.42

EO% 2.03 1.80 1.40 0.41~5.90

BASO#(×109/L) 0.04 0.02 0.03 0.01~0.07

BASO% 0.58 0.28 0.50 0.20~1.10

NEUT#(×109/L) 3.81 1.20 3.64 2.19~5.86

NEUT% 57.19 8.47 56.50 44.12~70.46

  注:EO%为嗜酸性粒细胞百分比;BASO%为嗜碱性粒细胞百分

比;NEUT%为中性粒细胞百分比。

表2  成年健康女性外周血T淋巴细胞结果

参数
CD3+

绝对数(个/微升) 百分比(%)

CD3+CD4+

绝对数(个/微升) 百分比(%)

CD3+CD8+

绝对数(个/微升) 百分比(%)
CD4+/CD8+

均数 1
 

471.30 70.43 774.12 37.39 562.72 26.74 1.50

标准差 366.89 7.20 197.93 6.83 196.49 6.19 0.55

中位数 1
 

440.00 72.00 744.00 37.00 527.00 26.00 1.41

参考范围 737.51~2
 

205.07 55.20~80.80 378.21~1
 

170.02 23.73~51.05 303.61~971.01 14.35~39.12 0.82~2.46

2.3 成年健康女性外周血血清免疫指标结果 血清 中IgA、IgG和IgM 的平均水平分别为2.32、12.66
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和1.62
 

g/L,参考范 围 分 别 为1.10~4.01
 

g/L、
9.51~15.80

 

g/L和0.64~2.57
 

g/L。见表4。
表3  成年健康女性外周血NK细胞和B细胞结果

参数
NK细胞

(个/微升)
NK%

B细胞

(个/微升)
B%

均数 300.85 13.88 276.14 13.19

标准差 189.14 6.58 113.47 4.29

中位数 260.00 13.00 261.00 13.00

参考范围 94.40~660.40 6.00~31.00 109.20~478.40 7.00~22.60

  注:NK%为NK细胞百分比;B%为B细胞百分比。

表4  成年健康女性外周血血清免疫指标结果

项目 IgA(g/L) IgG(g/L) IgM(g/L)

均数 2.32 12.66 1.62

标准差 0.84 2.40 0.56

中位数 2.21 12.46 1.56

参考范围 1.10~4.01 9.51~15.80 0.64~2.57

3 讨  论

  人体的免疫系统在机体中发挥着免疫防御、免疫

自稳和免疫监视的功能[5]。由于多重因素影响,成年

女性免疫系统状态受到越来越多的关注。针对21~
40岁的成年健康女性,目前尚未见到全面综合分析检

测其外周血中多种免疫相关指标的报道,因此了解该

年龄段女性血液中免疫相关指标的水平和参考范围

将为评价免疫系统状态和病情进展程度提供重要

依据。
21~40岁的成年健康女性容易受到外界因素干

扰,免疫机能出现变化,因此初步确定该年龄段成年

健康女性 WBC各参数值有重要的医学参考价值。本

研究结果显示,21~40岁的成年健康女性 WBC参考

范围为(3.71~9.47)×109/L,其范围与喻茂杰等[6]

分析的中国人群成人静脉血细胞参考范围调查结果

相近。但高于王麒等[7]和李琴琴等[8]的报道,这可能

是由于年龄段和样本量不同导致的差异。在血细胞

分类计数方面,本研究中EO%、BASO%、MONO%、
NEUT%和LYMPH%的参考范围分别为0.41%~
5.90%、0.20% ~ 1.10%、4.32%~ 9.46%、
44.12%~70.46%、22.22%~45.34%。以中性粒细

胞为例,当机体遭受病毒感染时,NEUT%会升高,
WBC会降低。而当机体遭受细菌感染时,NEUT%
会降低,WBC反而会升高。因此,关注体内血细胞中

各类指标的百分比变化对疾病有辅助诊断意义。血

细胞分类计数的参考方法主要有仪器法和手工分类

法2种[9]。仪器法由于操作简便而被绝大多数医院

采用,其通常直接采用仪器生产厂家给定的参考范

围。实验室应对厂家的参考范围进行确认以评估是

否符合实验室所检测群体。然而,由于条件限制,目

前多数医院 WBC参考范围一般直接引用《全国临床

检验操作规程》,而该规程群体的年龄范围相对较广,
且没有地域、性别等条件限制[9]。因此,可能不适用

于本研究限定的年龄段女性。本研究参考范围较目

前临床常用的血细胞参考范围稍窄,相对来说更能反

映该年龄段成年女性的身体机能状态。
外周血淋巴细胞仅占人体总细胞数的2%[10],且

一些因素影响其再循环[11],但外周血中淋巴细胞亚群

的计数对于评估免疫状态仍有重要意义。本研究结

果显示21~40岁成年健康女性外周血CD3+CD4+绝

对数均数为774.12个/微升,参考范围为
 

378.21~
1

 

170.02个/微升,CD3+CD8+ 绝对数均数为562.72
个/微升,参考范围为303.61~971.01个/微升,该结

果与国内研究报道的结果接近[12]。有研究表明,在性

别上 T淋巴细胞亚群表型分布有一定差异,CD3+

CD4+绝对数女性要高于男性,而CD3+CD8+绝对数

正好相反。本研究中成年健康女性CD3+CD4+ 的绝

对数均数要高于刘炳等[12]报道的男性CD3+CD4+绝

对数均数,而CD3+和CD3+CD8+绝对数均数及百分

比在性别上没有差异。有研究表明,CD4+/CD8+ 降

低会引起免疫功能障碍或免疫性疾病,通常将CD4+/
CD8+的降低视为机体免疫功能低下的标志[13]。本研

究中,21~40岁成年健康女性的CD4+/CD8+和惠怡

华等[14]报道的27~90岁女性接近,而略高于男性,说
明CD4+/CD8+不受年龄影响,但在性别上会有一定

差异。这一点同样在GHAZIZADEH 等[15]和 YAS-
SIN等[16]的研究中得到印证,虽没有数据明确证明,
但猜测原因可能是相较于男性,女性能产生更多的脱

氢表雄酮,从而引起免疫反应上调。在T淋巴细胞的

亚型中,NK 细胞是一类缺乏 CD3表达,主要表达

CD56的细胞,在人体中参与固有免疫反应。同样发

挥免疫功能的是B细胞介导的体液免疫,其在抗肿瘤

及血液相关疾病中占据重要地位。本研究结果表明,
成年健康女性外周血中 NK细胞均数和B细胞均数

分别为300.85个/微升和276.14个/微升。惠怡华

等[14]统计了278例年龄在60周岁以上的健康成人外

周血 NK 细 胞 均 数,结 果 发 现,NK 细 胞 均 数 为

532.15个/微升,与本研究相比,NK细胞均数随年龄

增长呈明显升高趋势。此外,外周血B细胞均数会随

年龄增加而降低,导致机体体液免疫功能降低,有研

究表明老年人B细胞均数会明显低于青少年和中年

人,抗体特异性和亲和力与之相比明显下降[15]。由此

可见,密切关注机体中淋巴细胞变化对监控身体状况

有着重要意义。免疫力低下患者往往伴随着T淋巴

细胞亚群、B细胞及 NK细胞数量的变化,检测外周

血T淋巴细胞亚群、B细胞及NK细胞数量有助于成

年女性的免疫力状态评价。
Ig是一组具有抗原活性的蛋白质。IgG占血清

中Ig总量的65%~75%,是再次免疫应答的主要抗
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体。血清Ig的测定是检查体液免疫功能最常用的方

法[17]。IgA可结合抗原并以无炎症形式将其清除。
IgM 是个体发育过程中最早合成和分泌的抗体[18]。
IgG、IgA、IgM 的检测在之前多采用单向环状免疫扩

散法,目前随着生化分析仪器的普及,灵敏度高,重复

性好的免疫比浊法得到广泛应用。通过免疫比浊法

检测,本研究结果显示21~40岁成年健康女性外周

血IgA、IgG和IgM参考值分别为(2.32±0.84)g/L、
(12.66±2.40)g/L和(1.62±0.56)g/L。据班永宏

等[19]的报道,男性IgA、IgG和IgM 的参考值分别为

(2.06±0.85)g/L、(12.06±2.56)g/L、(45.00±
0.71)g/L,与本研究相比,女性明显高于男性。在参

考范围上,IgG正常范围多沿用11.52~14.22
 

g/L
 

或7~16
 

g/L,IgA正常范围多沿用2.01~2.69
 

g/L
或0.7~4.0

 

g/L,IgM 正常范围多沿用0.84~1.32
 

g/L或0.4~2.3
 

g/L[9,20]。按照一直沿用的《全国临

床检验操作规程》、教科书及试剂说明书上的参考范

围,健康人群与疾病人群间的数据存在着较多的重

叠,且旧的参考范围比较笼统,男女均是一个范围,给
患者和临床医生造成许多困惑与不便。因此,在制订

参考范围时,若存在性别差异,应分别制订两性的参

考范围。若存在年龄组间差异,还应进一步制订两性

各年龄组的参考范围。
人体免疫系统是由无数个防御屏障组成的,它的

主要作用就是保持人体免疫力。现如今由于药物使

用不当、各种辐射源和各种放射性物质等不利因素的

积累,最终有可能导致人体免疫系统出现紊乱,尤其

是在一些成年女性中,机体免疫力降低的风险会更

高。机体免疫功能评估有多种手段,其中外周血中免

疫指标分析相对来说更加快捷、方便,因此,综合测量

成年女性外周血中免疫相关指标对评估其健康状态

有着重要意义。而且在实际检测中,由于年龄、地域,
以及实验室采用不同的分析方法和仪器试剂也会导

致检测结果存在差异。本研究检测结果及确定的参

考范围为综合评估成年健康女性外周血中免疫相关

指标提供了有效的参考数据,同时也可为尚无参考值

的实验室提供参考。
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