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早期潜伏梅毒病人外周血T淋巴细胞亚群、
自然杀伤细胞的变化及意义
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摘要： 目的 探讨早期潜伏梅毒病人外周血T淋巴细胞亚群、自然杀伤细胞（NK）的变化及意义。方法 选取 2015年 3月至
2021年 3月河北北方学院附属第一医院诊治的早期潜伏梅毒病人 135例为观察组，另选取同期健康体检者 103例为对照组，均
采用流式细胞仪检测外周血T淋巴细胞亚群（CD3+ CD4+ CD8+ CD4+/CD8+）、NK细胞水平并进行对比。另根据快速血浆反应
素环状卡片试验（RPR）初始滴度将观察组病人分为R

、

PR初始
、

滴度

、

≤1∶8组与>1∶8组，对比RPR初始滴度≤1∶8组与>1∶8组外周
血T淋巴细胞亚群、NK细胞检测结果，并采用 Spearman秩相关性分析法分析外周血T淋巴细胞亚群、NK细胞与RPR初始滴度
的相关性。结果 观察组外周血 CD3+ CD8+绝对计数及所占比例［（67.79±10.76）%比（64.85±12.95）%、（29.51±5.92）%比
（28.09±5.61）%］与对照组比较均差异 计学意义（P>0.05）外周血 CD4+绝对计数及所占比例［（37.36±7.26）%比（29.73± 无统

、

5.84）%］、CD4+/CD8+所占比例（1.27±0.25比 1.06±0.21）均高于 组（P<0.05），NK细胞绝对计数及所占比例［（16.59±3.29）%对照

，
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比（17.46±3.34）%］低于对照组（P<0.05）；RPR初始滴度≤1∶8组外周血CD3+ CD4+、CD8+绝对计数及所占比例均低于RPR初始
滴度>1∶8组（P<0.05），且CD4+/CD8+所占比例低于RPR初始滴度>1∶8组（P<0.0

、

5）NK细胞绝对计数及所占比例均高于RPR初
始滴度>1∶8组（P<0.05）；经 Spearman秩相关性分析显示，早期潜伏梅毒病人外周血

，

CD3+、CD4+、CD8+绝对计数与百分比均与

RPR初始滴度呈正相关（P<0.05） CD4+/CD8+比值与RPR初始滴度呈正相关（P<0.05），NK细胞绝对计数、百分比均所占比例均
与RPR初始滴度呈负相关（P<0.05）

，

。结论 早期潜伏梅毒病人外周血CD4+、CD4+/CD8+水平较健康人群均呈现一定程度的上

升，NK细胞水平降低，而CD3+、CD8+细胞水平无明显改变，且外周血CD3+、CD4+、CD8+、CD4+/CD8+、NK细胞水平均与早期潜伏
梅毒病人RPR初始滴度存在一定的相关性，外周血T淋巴细胞亚群、NK细胞的变化可能参与了早期潜伏梅毒的发病过程。
关键词： 梅毒，潜伏； T淋巴细胞亚群； 自然杀伤细胞； 梅毒滴度

Changes and significance of T lymphocyte subsets and NK cells 
in peripheral blood of patients with early latent syphilis 

ZHU Youjin,ZHOU Xiangzhao,WU Yuanhui,WEN Jie,GAO Xiaoli,FENG Dongmei
Author Affiliation:Department of Dermatology,The First Affiliated Hospital of Hebei North University, Zhangjiakou,

Hebei 075000, China
Abstract： Objective To investigate the changes and significance of peripheral blood T lymphocyte subsets and natural killer cells
(NK) in patients with early latent syphilis.Methods A total of 135 patients with early latent syphilis diagnosed and treated in the First
Affiliated Hospital of Hebei North University from March 2015 to March 2021 were selected as observation group, and 103 healthy peo‐
ple at the same period were selected as the control group, and the levels of the peripheral blood T lymphocyte subsets (CD3+ , CD4+ ,
CD8+, CD4+/CD8+) and NK cells of them were detected by flow cytometry and compared. According to the initial titer of rapid plasma re‐
agin ring card test (RPR), the patients in the observation group were divided into the RPR initial titer ≤ 1∶8 group and the RPR initial 
titer > 1∶8 group, and the detection results of peripheral blood T lymphocyte subsets and NK cells were compared between the RPR ini‐
tial titer ≤ 1∶8 group and the RPR initial titer > 1∶8 group, and the correlation between peripheral blood T lymphocyte subsets, NK
cells and RPR initial titer were analyzed by Spearman rank correlation analysis method.Results There was no significant difference 
in the absolute count and proportion [(67.79±10.76) % vs. (64.85±12.95) % , (29.51±5.92) % vs. (28.09±5.61) %] of CD3+ and CD8+ 

cells in the peripheral blood between the observation group and the control group (P>0.05), but the absolute count and proportion 
[(37.36±7.26) % vs. (29.73±5.84) %] of CD4+ and the proportion of CD4+/CD8+ [(1.27±0.25) vs. (1.06±0.21)] in the peripheral blood of 
the observation group were higher than those of the control group (P<0.05), and the absolute count and proportion [(16.59±3.29) % vs. 
(17.46±3.34) %] of NK cell in the peripheral blood of the observation group were higher than those of the control group (P<0.05). The 
absolute count and proportions of CD3+, CD4+, CD8+ in the peripheral blood of the RPR initial titer ≤1∶8 group were lower than those of 
RPR initial titer >1∶8 group (P<0.05), and the proportion of CD4+/CD8+ in the peripheral blood of the RPR initial titer ≤ 1∶8 group was 
lower than that of RPR initial titer >1∶8 group (P<0.05), but the absolute count and proportion of NK cells were higher than those of 
RPR initial titer >1∶8 group (P<0.05). Spearman rank correlation analysis showed that the absolute count and proportions of CD3+ ,
CD4+, CD8+ in peripheral blood of patients with early latent syphilis were positively correlated with the initial RPR titer (P<0.05), and 
the ratio of CD4+/CD8+ in peripheral blood of patients with early latent syphilis was positively correlated with the initial RPR titer (P< 
0.05), while the absolute count and proportion of NK cells was negatively correlated with the initial RPR titer (P<0.05).Conclusion 
The levels of CD4+, CD4+/CD8+ in peripheral blood of patients with early latent syphilis are higher than those of healthy people, and the
level of NK cell is lower, but the levels of CD3+ and CD8+ cells have no significant change, and the levels of CD3+, CD4+, CD8+, CD4+/
CD8+ and NK cells in peripheral blood are correlated with the initial titer of RPR of early latent syphilis patients, and the changes of T
lymphocyte subsets and NK cells in peripheral blood may be involved in the pathogenesis of early latent syphilis.
Key words： Syphilis,latent; T lymphocyte subsets; Natural killer cells; Syphilis titer

梅毒是由梅毒螺旋体引起的慢性性传播疾病， 血清试验反应阳性，呈现潜伏状态，称为潜伏梅毒，

可侵犯全身各器官，导致病人出现硬下疳、腹股沟 其难以被发现，对机体的影响更大。早期潜伏梅毒

淋巴结肿大、皮肤丘疹或斑块、溃疡等多种症状或 是指感染期限在 2年以下的潜伏梅毒，因无临床症
体征，并可引发骨骼梅毒、神经梅毒等，严重危害病 状且具有传染性，成为重要的传染源［3］。目前，已有

人身心健康［1］。相关研究［2］报道，我国近年来梅毒 研究［4］指出，T淋巴细胞介导的细胞免疫应答在梅毒
的发病率仍居高不下，呈逐年上升趋势。但在临床 病人的发病、疾病进展及转归中均发挥重要作用。

上，有部分梅毒病人多年无明显临床表现，而梅毒 另有研究［5］表明，梅毒血清固定病人外周血自然杀
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伤细胞（NK）水平低于体检健康人群，NK细胞功能 测、并应用Canto自动软件计算外周血CD3+、CD4+、
失调与梅毒病情变化具有一定的关系。但关于早 CD8+以及NK细胞绝对计数，并测算 CD3+、CD4+、
期潜伏梅毒病人外周血T淋巴细胞亚群、NK细胞的 CD8+以及NK细胞占总淋巴细胞的百分比，并计算
变化情况尚有待进一步探索。鉴于此，本研究特开 CD4+/CD8+，其中FACSC alibur流失细胞仪、相关试
展对照试验，分析 T淋巴细胞亚群、NK细胞与早期 剂盒均购自美国 BD公司，严格按照试剂盒说明书
潜伏梅毒发病的关系，为临床早期潜伏梅毒病人的 操作。

诊治提供一定的理论参考。 1.2.2　快速血浆反应素环状卡片试验（RPR）初始滴
1　资料与方法 度检测　所有病人均行 RPR检测，抽取静脉血
1.1　一般资料　选取 2015年 3月至 2021年 3月河 2 mL，分离血清，加入卡片上圆圈内，并设阴性、阳
北北方学院附属第一医院诊治的早期潜伏梅毒病 性对照，滴加RPR抗原，旋转摇动，观察结果；根据
人 135例为观察组，另选取同期健康体检者 116例 检测结果将病人分为 RPR 初始滴度 ≤1∶8组与
为对照组。其中观察组男 76例，女 59例；年龄范围 >1∶8组。
为 24~57岁，年龄（35.19±5.87）岁；病程 3个月至 2 1.2.3　治疗方法　对经临床明确诊断的早期潜伏
年，病程（1.27±0.25）年。对照组男 55例，女 48例； 梅毒病人，均给予苄星青霉素治疗，肌内注射，240
年龄范围为 21~59岁，年龄（34.52±6.13）岁。两组性 万单位/次，1次/周，共注射3次。
别、年龄比较差异无统计学意义（P>0.05），本研究符 1.3　观察指标　（1）观察组与对照组外周血 T淋巴
合《世界医学协会赫尔辛基宣言》。病人或其近亲 细胞亚群、NK细胞检测结果比较（百分比与绝对计
属对研究方案签署知情同意书。 数）。（2）RPR初始滴度≤1∶8组与>1∶8组外周血T淋

纳入标准：观察组均为经临床诊断的早期潜伏 巴细胞亚群、NK细胞检测结果比较。（3）早期潜伏
梅毒病人，无皮肤、黏膜、神经系统等临床症状，过 梅毒病人外周血T淋巴细胞亚群、NK细胞与RPR初
去 2年内非螺旋体试验、梅毒螺旋体试验均阳性，或 始滴度的相关性。

有一期或二期梅毒史，或其性伴侣患有病程 2年以 1.4　统计学方法　数据分析采用 SPSS 24.0软件，
内的一期、二期或潜伏梅毒；对照组均为体检健康 计量资料以 x̄ ± s表示，组间比较采用独立样本 t检
者，无感染性疾病等，非螺旋体试验、梅毒螺旋体试 验；T淋巴细胞亚群、NK细胞与RPR初始滴度的相
验均阴性；均知情同意，且自愿参与。 关性采用 Spearman秩相关性分析法；P<0.05表示差

排除标准：出现一期或二期梅毒临床症状或体 异有统计学意义。

征者；接受脑脊液检查而结果显示阳性者；自身免 2　结果 
疫性疾病者；机体各系统及组织器官疾病者；近期 2.1　观察组与对照组外周血 T淋巴细胞亚群、 NK
急慢性期感染者；获得性免疫缺陷综合征；恶性肿 细胞检测结果比较　观察组外周血CD3+、CD8+绝对

瘤者；有精神疾患、无法配合研究者。 计数及所占比例与对照组比较均差异无统计学意

1.2　方法　 义（P>0.05），外周血 CD4+绝对计数及所占比例、

1.2.1　外周血 T淋巴细胞亚群、NK细胞表达检测　 CD4+/CD8+所占比例均高于对照组（P<0.05） NK细
观察组于治疗前、对照组于体检时，抽取空腹静脉 胞绝对计数及所占比例均低于对照组（P<0.05）

，

。见

血 4 mL，抗凝，离心，收集血清，采用流失细胞仪检 表1，2。
表 1　观察组与对照组外周血T淋巴细胞亚群、自然杀伤细胞（NK）绝对计数（个/ /微升，x̄ ± s）

组别 例数 CD3+ CD4+ CD8+ NK 
对照组 116 1 316.52±259.84 679.84±159.33 563.72±141.23 351.27±63.28 
观察组 135 1 379.94±263.07 765.41±164.29 598.75±148.35 331.62±64.59 
t值 1.92 4.17 1.91 2.43 
P值 0.057 <0.001 0.058 0.016

组别

对照组

表 2　观察组与对照组外周血T淋巴细胞亚群、自然杀伤细胞（NK）百分比/x̄ ± s
例数

116 
CD3+/%

64.85±12.95 
CD4+/%

29.73±5.84 
CD8+/%

28.09±5.61 
CD4+/CD8+ 

1.06±0.21 
NK/%

17.46±3.34 
观察组 135 67.79±10.76 37.36±7.26 29.51±5.92 1.27±0.25 16.59±3.29 
t值 1.96 9.07 1.94 7.14 2.07 
P值 0.051 <0.001 0.053 <0.001 0.039 
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2.2　RPR初始滴度 ≤1∶8组与 >1∶8组外周血 T淋巴
细胞亚群、 NK细胞检测结果比较　根据 RPR检测
结果， 135例早期梅毒潜伏病人中 RPR初始滴度 ≤1∶ 
8者有 61例， >1∶8者有 74例。 RPR初始滴度 ≤1∶8
组外周血 CD3+、CD4+、CD8+绝对计数及所占比例均

低于 RPR初始滴度 >1∶8组（ P<0.05），且 CD4+/CD8+

所占比例低于 RPR初始滴度 >1∶8组（ P<0.05），NK
细胞绝对计数及所占比例均高于 RPR初始滴度>1∶ 
8组（P<0.05）。见表 3，4。 
2.3　早期潜伏梅毒病人外周血 T淋巴细胞亚群、 
NK细胞与 RPR初始滴度的相关性　经 Spearman
秩相关性分析显示，早期潜伏梅毒病人外周血 

CD3+、CD4+、CD8+绝对计数与百分比均与 RPR初始
滴度呈正相关（P<0.05）CD4+/CD8+比值与 RPR初始
滴度呈正相关（ P<0.05）

，

NK细胞绝对计数、百分比
均与 RPR初始滴度呈负相关

，

（P<0.05）。见表 5，6。 
表 5　早期潜伏梅毒病人外周血 T淋巴细胞亚群、自然杀伤

细胞（ NK）绝对计数与 RPR初始滴度的相关性 
T淋巴细胞、 NK细胞绝对计数 RPR初始滴度 

r s值 P值 

CD3+ 0.80 <0.001 
CD4+ 0.85 <0.001 
CD8+ 0.71 0.012 
NK −0.80 <0.001

表 6　早期潜伏梅毒病人外周血 T淋巴细胞亚群、自然杀伤
细胞（NK）百分比与 RPR初始滴度的相关性 

RPR初始滴度 T淋巴细胞、 NK细胞占比 
rs值 P值 

CD3+ 0.80 0.001
CD4+ 0.86 <0.001
CD8+ 0.71 0.012
CD4+/CD8+ 0.83 <0.001
NK −0.81 <0.001

3　讨论
梅毒主要通过性接触传播，好发于多个性伴

侣、男同性恋、无保护性交等人群，临床表现多种多

样，亦可无症状而长期处于潜伏状态［6-7］。潜伏梅毒

不易被发现，可对机体状态与心理健康造成严重影

响，危害性极大［8］。梅毒发病机制复杂，已有研究［9］

证实细胞免疫调节与该病的发生发展关系密切。

外周血 T淋巴细胞亚群与 NK细胞是机体免疫应答
中的重要反应指标，在机体的整个免疫状态中举足

轻重。为了解外周血 T淋巴细胞亚群、 NK细胞在早
期潜伏梅毒病人发病中的作用，本研究就此展开

探讨。 

CD3+、CD4+、CD8+、CD4+/CD8+均是 T淋巴细胞亚
群重要参数，可对机体细胞免疫状态进行良好地反

应。 CD3+细胞属于成熟的 T淋巴细胞，可代表淋巴
细胞亚群，主要执行机体细胞免疫功能，反映特异

性免疫应答状态； CD4+细胞属于辅助性 T细胞，具有
免疫调节能力与特殊杀伤功能；多数 CD8+细胞属于

抑制性 T细胞，部分属于毒性 T淋巴细胞，可通过介
导抗病毒性感染等细胞免疫反应而抑制机体免疫

反应。正常情况下， CD4+、CD8+细胞相对稳定，维持

机体免疫功能。相关研究［10］指出， T淋巴细胞免疫
可抑制梅毒螺旋体，以保护机体避免感染。有研

究［11］表明，兔感染梅毒后， CD3+细胞逐渐上升，在第 

18 d时达到最高峰，表现为睾丸炎，而随着症状的缓
解逐渐下降到一个相对低水平，但数天后，再次持

续上升，此推测可能在人体感染梅毒后亦可出现上

述 CD3+细胞变化情况。本研究中观察组病人外周

血 CD3+细胞绝对计数与百分比与健康人群无明显

差异，可能是因此类病人属于早期无症状感染。 

CD4+细胞在机体抗梅毒螺旋体感染过程中具有重

要作用，其可分泌白细胞介素 -2、抗肿瘤因子等多种
细胞因子，激活细胞迟发型超敏反应，从而发挥抗

梅毒免疫［12］。而在抗梅毒螺旋体感染的免疫中，

表 3　早期潜伏梅毒不同 RPR初始滴度组外周血 T淋巴细胞亚群、自然杀伤细胞（NK）绝对计数（个 / /微升， x̄ ± s）
组别 例数 CD3+ CD4+ CD8+ NK 
≤1∶8滴度组 61 1 325.79±273.48 715.84±145.32 571.03±132.46 345.75±68.42 
>1∶8滴度组 74 1 424.58±264.91 806.27±131.06 621.60±138.53 319.97±60.14 
t值 2.12 3.80 2.15 2.33 
P值 0.035 <0.001 0.033 0.021 

表 4　早期潜伏梅毒不同 RPR初始滴度组外周血 T淋巴细胞亚群、自然杀伤细胞（ NK）百分比 /x̄ ± s
组别 例数 CD3+/% CD4+/% CD8+/% CD4+/CD8+ NK/%
≤1∶8滴度组 61 66.01±9.48 34.25±6.17 28.46±5.35 1.20±0.23 17.32±3.45 
>1∶8滴度组 74 69.28±8.63 39.92±7.34 30.38±5.74 1.31±0.26 15.99±3.16 
t值 2.10 4.80 1.99 2.58 2.34 
P值 0.038 <0.001 0.048 0.011 0.021
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CD8+细胞在抑制机体免疫反应的同时亦可抑制梅

毒螺旋体抗体生成，避免造成梅毒螺旋体扩散与潜

伏［13］。本研究中观察组外周血 CD4+绝对计数及所

占比例、 CD4+/CD8+所占比例均较对照组高，而 CD8+

绝对计数及所占比例与对照组相当，此与屈晓威［14］

等研究结果相一致，提示早期潜伏梅毒病人可能存

在一定的细胞免疫力增强情况，利于消除梅毒螺旋

体。 NK细胞是参与机体免疫调节的重要免疫细
胞，可识别靶细胞与杀伤介质而非特异性杀伤病毒

感染细胞，在清除梅毒螺旋体方面起着重要作用。

本研究中观察组外周血 NK细胞绝对计数及所占比
例较对照组低，可能是因早期潜伏梅毒病人机体的

防御功能受到一定的损伤，吞噬及杀伤梅毒螺旋体

的功能降低，清除梅毒螺旋体的作用减弱，则引发

机体被梅毒螺旋体感染［15］。相关研究［16］报道，梅毒

血清固定病人 NK细胞较健康者低，此与本研究结
果基本符合。

本研究结果还发现，外周血 CD3+、CD4+、CD8+绝

对计数与所占比例以及 CD4+/CD8+所占比例在 RPR
初始滴度 ≤1∶8的早期潜伏梅毒病人中较 RPR初始
滴度 >1∶8者低，而 NK细胞绝对计数及所占比例在 
RPR初始滴度 ≤1∶8者中较 RPR初始滴度 >1∶8者
高，且经 Spearman秩相关性分析，早期潜伏梅毒病
人外周血 CD3+、CD4+、CD8+绝对计数和百分比以及 

CD4+/CD8+比值均与 RPR初始滴度呈正相关，而 NK
细胞绝对计数、百分比均与 RPR初始滴度呈负相
关，提示外周血 T淋巴细胞亚群与 NK细胞变化情况
可能与早期潜伏梅毒滴度存在一定的关系。早期

潜伏梅毒滴度越高，则病人机体防御功能损坏越明

显， NK细胞下降，刺激机体自身产生更强的细胞免
疫应答能力以抵抗梅毒螺旋体感染，相关研究［17］显

示，甲苯胺红不加热血清试验（ TRUST）滴度 <1∶8的
梅毒病人 CD3+、CD4+、CD8+细胞均低于 TRUST≥1∶8
病人，而 NK细胞高于 TRUST≥1∶8病人，此与本研究
结果基本符合，进一步表明外周血 T淋巴亚群、 NK
细胞的检测对早期潜伏梅毒滴度评估有积极临床

意义。

综上，与健康人群相比，早期梅毒潜伏病人外

周血 CD4+、CD4+/CD8+升高， NK细胞降低，而 CD3+、 

CD8+细胞无明显改变，但外周血 T淋巴细胞亚群、 
NK细胞变化均与早期潜伏梅毒滴度存在一定的关
系，推测此可能参与了早期潜伏梅毒的发病过程。
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