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烧创伤后免疫功能障碍识别研究进展 
于 燕 杨红 明 姚 咏 明 

脓毒症是烧(创 )伤后 的严重 并发症 之一。欧 

洲一组临床流行病学资料显示，2527例全身炎性反 

应患者 中，脓毒症发生率为 26．0％ ，病死率 16．0％。 

笔者 曾 回顾 性分 析 了 1970--1999年 烧 伤 面 积 > 

30％TBSA的657例患者，并发脓毒症者 占36．4％。 

脓毒症 已成为影响烧(创 )伤患者预后的重大难题。 

其发生的根本原 因是烧(创 )伤后机体处于炎性反 

应失控及免疫功能紊乱 并存 的状 态⋯。对烧 (创) 

伤后免疫功能状态进行检测 ，将有助于脓毒症的早 

期诊断。笔者现对烧(创)伤后免疫功能障碍识别 

的研究进展作一综述。 

1 单核 巨噬细胞系统 

严重烧(创)伤打击后，单核 巨噬细胞系统发生 

基金项 目：首都 医学发展科研基金联 合攻关项 目(2002— 

1010)；国家重点基础研究发展规划(2005CB522602) 
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研究所 
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一 系列应答反应，并且影响其他免疫活性细胞 的功 

能。既往研 究烧伤后免疫功能障碍 ，主要是观察伤 

后巨噬细胞吞噬功能的变化及探讨其机制。业 已明 

确，骨髓单核系干细胞首先发育分化成单核细胞 ，在 

血液 中停 留 12～24 h后，进入组织器官或表皮层成 

为巨噬细胞 。近年来 ，对烧(创)伤后免疫功能障碍 

研 究较多的是外周血 CD14 单 核细胞人 白细胞抗 

原 DR(human leucocyte antigen DR，HLA．DR)分 子 

表达的改变及其意义，该指标 稳定 ，检测方便 ，可较 

好体现患者的免疫功能状况。 

HLA复合体编码的细胞膜糖蛋 白，按其结构和 

功能不 同分为 HLA．I类(HLA．A、B、C)和 HLA．II 

类(HLA．DR、DQ、DP)2种抗 原。 目前 了解较 多的 

是 HLA．DR，它主要存在于 B淋 巴细胞、活化的 T淋 

巴细胞 、单核 巨噬细胞、树 突状细胞 (dendritic cells， 

DC)中。HLA．DR是人类单核 巨噬细胞表面表达最 

多的 Ⅱ类组 织相容性抗 原，其 中 CD14 单核 细胞 

HLA．DR的表达水平反映该细胞的抗原呈递能力。 
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Volk等 报道，CD14 单核细胞 HLA．DR<30％ 

且不易被 免疫刺激 治疗 的患者 生存 率较低 ，认 为 

CD14 单核细胞 HLA-DR<30％ 可作 为筛选脓 毒症 

免疫抑制的标准。笔者 单位 的初步研究结果 显示 ， 

重度 烧伤 患者血液 中 CD14 单核 细胞 HLA．DR表 

达水平显著低于轻、中度患者，脓毒症和多器官功能 

障碍综合征 的发 生率则 明显升高 J。LeTulzo等 

也证实，脓毒症时单核细胞 HLA．DR表达在早期即 

降低，并与损伤严重程度评分、院内感染和预后不 良 

有关。 

笔者新近用 流式细胞仪进行荧光 强度定量 分 

析 ，结 果 显 示 大 面 积 烧 伤 并 发 脓 毒 症 组 伤 后 

HLA-DR结合抗体量逐 步下降，而非脓毒症组伤 后 

第5天后该指标持续升高，第 3、7、14、21、28天显著 

高于脓毒症组。进一步分析 可见，烧伤脓毒症死亡 

组患者单核细胞 HLA-DR结合量伤后3 d即显著低 

于存活组，且持续至第 21天。这表明严重烧伤脓毒 

症 患 者 存 在 持 续 性 免 疫 功 能 低 下，单 核 细 胞 

HLA．DR表达障碍与患者预后不 良密切相关 。 

2 淋巴细胞 

淋 巴细胞是免疫反应建立过程 中重要的功能细 

胞群。烧(创 )伤后不仅单核 巨噬细胞 系统 可出现 

复杂变化，淋巴细胞也会产生一系列改变，导致机体 

免疫功能障碍，包括外周血及肠上皮淋 巴细胞凋亡 

率增加、辅助性 T淋 巴细胞亚群 (Thl-Th2)比值 和 

CD4 ／CD8 T淋巴细胞 比例的异常改变等。 

2．1 淋 巴细胞凋亡率 

T、B淋 巴细胞在体 内执行适应性免疫功能，并 

参与机体抗原呈递过程。有资料提 示，肠缺血再灌 

注损伤可 引起外周血 淋 巴细胞凋亡率 增加 。 。烧 

伤后全 身淋 巴细胞凋亡 率升 高，免疫 功 能受到抑 

制 。关于急性损 伤应激诱 导体 内淋 巴细胞凋亡 

的确切 原因尚未完全 明了，有实验证 实烧伤后 内毒 

素移位是 导致血液及 肠系膜 淋 巴结凋亡 的主要原 

因 引。Valenti等 观察到，烧伤后机体产生大量一 

氧化氮，可导致 T淋 巴细胞停滞在 G 期，进 而引起 

其大量凋亡。最近 的一项研 究表 明，促 凋 亡基 因 

ICE的高表达和凋亡抑制基因 bel的低表达 ，可能是 

烧伤后小肠固有层和上皮 内淋巴细胞凋亡率增加的 

重 要原 因 ⋯̈。 

2．2 Thl：Th2比值 

在感染所致全身炎性反应过程 中，T淋巴细胞 

扮演着重要角色。体 内细胞 因子主要 由Thl-Th2产 

生，这两者 同属于 CD4 T淋 巴细胞亚群。Thl产生 

干扰素 ŷ、白细胞介素 2(IL-2)，主要介导细胞免疫 

反应，促进吞噬细胞介导的抗感染机制 ；Th2则产 生 

IL4、IL-5、IL-10、IL-13，增强 B淋巴细胞介导的体液 

免疫应答效应 ，参 与调节体液免疫。全身炎性反应 

产生的大量细胞 因子 可能会影 响 Thl：Th2比值。 

据报道，严重脓毒症患者 以 Th2介导 的体液免疫反 

应 占主导，脓毒症可使 Thl-Th2具 有向 Th2明显转 

化的倾 向，从而可能导致机体免疫功能障碍  ̈。由 

此可见，使 Thl：Th2比值重新达到平衡将为脓毒症 

的免疫调理开辟 一条新途径。也有学者观察到 ，创 

伤后月龄大的大鼠较月龄小的大鼠更易发生免疫功 

能障碍，这 一现象 与 Thl：Th2比例倒置有关，而雌 

激素治疗可恢复 Thl：Th2比值。据 此提 出年龄 大 

的创伤患者可能需要特异性的治疗方案 。 

3 中性粒细胞 (PMN) 

严重烧(创)伤后仅数小时，PMN即可在局部聚 

集，发挥吞噬异物、清除坏死组织、杀灭入侵微 生物 

等功能 。细菌和异物被 PMN摄入的过程可分为 

调理和吞入 2个 阶段。首 先是 调理 素 (免 疫球蛋 

白、补体 C3b以及血 浆纤维结合蛋 白等)对异 物的 

处理 ，使异物更易被 PMN吞入。被调理过的异物和 

PMN细胞膜上与调理素相对应的受体(如 IgG的 Fc 

受体 、C3b受体、纤维结合蛋白受体)相结合，被吞入 

胞 内。许多资料显示，严重烧(创 )伤后血清的调理 

活性 明显 降低 ，同时表达上述 受体 的 PMN明显减 

少 ，从而直接影 响 PMN的免疫调理 活性。 因此，测 

定烧(创)伤后表达调理 素结合受体 的 PMN数量及 

PMN对吞入异物的杀灭能力，将有助于判断机体 的 

免疫功能状况。 

4 DC 

DC是免疫系统的重要调节细胞，可激活天然免 

疫系统，启动更持久的适应性免疫 ，诱导胸腺清除 自 

身反应性 T淋 巴细胞，分化调 节性 T淋 巴细胞，维 

持 自身耐受  ̈。动物实验和临床观察都证实：脓毒 

症时脾脏 DC减少 。因此推断 DC与脓毒症 的发 

生与发展有 密切的联 系，深入研 究 DC的免疫学特 

点将有助于揭示脓毒症的病理生理过程。 

5 其他 

5．1 防御素 

防御 素是先天性免疫系统 的重要组成部分，通 
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过抑制细菌、真菌和病毒 的活性而保 护机体。它还 

对不成 熟 的 DC及 某 些类 型 的 T、B淋 巴细胞 和 

PMN具有化学趋化作用，并可作为佐 剂加强适应性 

免疫。在正常皮肤内，防御素大多存在于表皮生发 

层 ，小部分存在于更表浅的皮肤表皮层。研究表明， 

烧伤后体 内防御素 的表达 显著 降低，烧伤皮肤 由于 

表皮常被破坏，B防御素2(beta—defensins 2，BD2)也 

会缺如。然而，残存 的真皮以及皮 下组织 中的某些 

组织结构如毛囊、汗腺中存在 BD2，利用这些部位 的 

BD2可上调抗菌效应，这为烧伤后皮肤 免疫功能重 

建提供了新思路  ̈。 

5．2 前列腺素 

前列腺素被认 为是重要的免疫抑制介质之一， 

它由花生 四烯酸在环氧 化酶 2(COX一2)作用 下产 

生。COX一2可被诱导表达 于多种免疫活性细胞，包 

括 巨噬细胞、单核细胞 、PMN和 内皮细胞 等。前列 

腺素与烧伤 后免疫功能 障碍 的内在联 系为：(1)烧 

伤后体 内前列腺素水平明显增加  ̈；(2)从烧伤动 

物体 内提取 的巨噬细胞产生前列腺素的能力大幅度 

增强 ；(3)COX抑制剂可 以从 多个角度 恢复烧伤 

患者的免疫功能，改善其预后  ̈。 

综上所述，烧(创)伤后脓毒症的发生是一个复 

杂的病理生理过程 ，其病 死率居高不下的原因之 一 

可能与缺乏简便、有效 的手段对机体 免疫功能状况 

进行监测，继 而难 以进行 有效 免疫调理 密切相关。 

尽管本文所述 的某些指标 目前 尚处 于实验研 究 阶 

段，但具有较好 的应用 前景。相信 随着现代 生物学 

技术的不断进步，机体 免疫状态监测方法将更臻完 

善，从 而可指导烧(创)伤后免疫功能的有效干预。 
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