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青海玉树地区藏族与汉族儿童外周血淋巴细胞亚群参考区间的建立及

比对分析

范亚莉，洪军，殷青宁，周林平，巨巧云，马绍青，王积川（青海省妇女儿童医院急诊科，西宁 ８１０００７）

摘要：目的　 建立青海玉树地区藏族和汉族健康儿童的外周血淋巴细胞亚群参考区间。方法　 收集 ７５５例藏族和 １７４例汉族
健康儿童静脉血标本，采用四色免疫荧光抗体标记后通过流式细胞术进行淋巴细胞亚群检测，采用百分位数法建立各指标的

参考区间，并与同区域成年人及其他地区人群的参考区间进行比较。结果　 藏族儿童淋巴细胞亚群的参考区间分别为 ＣＤ３＋

Ｔ：５５～８３，ＣＤ４＋Ｔ：２２～４５，ＣＤ８＋Ｔ：２０～４６，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋：０．５３～１．９２，Ｂ：６～ ２３，ＮＫ：４～ ２９；汉族儿童淋巴细胞亚群的参考区间分别
为 ＣＤ３＋Ｔ：５１～８４，ＣＤ４＋Ｔ：１９～５４，ＣＤ８＋Ｔ：１２～４０，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋：０．６７～２．５３，Ｂ：６～２７，ＮＫ：４～２８。不同年龄之间比较结果表明，藏
族学龄前组和少年组之间 Ｂ和 ＮＫ细胞差异有统计学意义 （Ｚ 分别为－９．６９２ 和－５．４７５，Ｐ 均＜０．０１），汉族学龄前组和少年组
ＣＤ８＋Ｔ、Ｂ细胞和 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋间差异亦有统计学意义（Ｚ分别为－３．５４７、－３．０９２和－４．９１８，Ｐ 均＜０．０１）；不同民族之间比较结果
表明，藏、汉族儿童 ＣＤ４＋Ｔ、ＣＤ８＋Ｔ和 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋之间差异均有统计学意义（Ｚ分别为－３．１１４、－４．８４０和－４．５８２，Ｐ均＜０．０１）；不
同性别之间比较结果表明，藏族儿童男、女之间各指标差异均有统计学意义（Ｐ 均＜０．０５）；本研究中各指标参考区间与同区域
藏族成年人及其他区域健康儿童各指标间的差异均有统计学意义（Ｐ均＜０．０５）。结论　 淋巴细胞亚群在青海玉树地区不同性
别、不同年龄和不同民族儿童间的分布存在差异，建立高海拔地区健康儿童淋巴细胞亚群的参考区间十分必要。
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　 　 外周血淋巴细胞亚群已成为评价人类免疫系统
状态的重要指标［１］，许多疾病如感染、自身免疫性

疾病和血液系统肿瘤的发生均与淋巴细胞亚群有

关，因此，建立健康人群外周血淋巴细胞亚群的参考

区间尤其重要。研究表明，淋巴细胞亚群的参考区

间受年龄、性别、民族和区域等因素影响［２］；另有学

者发现，高原低氧环境可影响机体的免疫调节功

能［３］。然而，国内文献报道的研究对象多集中于成

年人，其年龄范围相对狭窄。目前针对我国高海拔

地区（＞３ ０００ ｍ）藏族健康儿童的免疫状态评估尚
未见报道。因此，本研究拟检测青海玉树地区 ７５５
例藏族和 １７４例汉族健康儿童淋巴细胞亚群的分布
情况，并比较不同民族、不同性别和不同年龄之间的

差异，以期为临床诊疗提供实验依据。

１　 资料与方法

１．１　 研究对象　 收集 ２０１８年 １２月至 ２０１９年 １２月
青海省妇女儿童医院体检中心进行健康体检且世居

在海拔＞３ ０００ ｍ 的青海玉树地区的藏族儿童 ７５５
例及汉族儿童 １７４ 例，其中，藏族儿童中男 ４５８ 例，
女 ２９７例，年龄（８．０ ±３．４）岁，学龄前组（３ ～ ６ 岁）
４３９例，少年组（７ ～ １４ 岁）３１６ 例；汉族儿童中男 ８１
例，女 ９３例，年龄（８．６±３．０）岁，学龄前组（３ ～ ６ 岁）

７６例，少年组（７ ～ １４ 岁）９８ 例，两组性别和年龄差
异无统计学意义。纳入及排除标准：（１）外周血细
胞计数、肝肾功能、Ｘ 线检查无异常；（２）无心、脑血
管疾病；（３）无先天性免疫缺陷性疾病和自身免疫
性疾病；（４）无 ３ 周内发生感染性疾病及急性时相
反应；（５）无 ＨＢＶ、ＨＣＢ、ＨＩＶ 和梅毒等慢性感染性
疾病；（６）近期未使用过影响免疫系统的药物。选
取同期于青海省妇女儿童医院体检中心就诊且世居

玉树地区的 ５０ 例藏族健康成年人（１９ ～ ６０ 岁），男
２５例，女 ２５例，年龄（３８±２．５）岁。本研究经青海省
妇女儿童医院医学伦理学委员会批准 （批准文号：

２０１７ 院伦审研第 １ 号），健康成年人及患儿家属均
知情同意。

１．２　 主要仪器与试剂 　 ＦＡＣＳ ｃａｎｔｏⅡ型流式细胞
仪、淋巴细胞亚群检测试剂盒（ＭｕｌｔｉＴｅｓｔＴＭ ＩＭＫ Ｋｉｔ，
货号 ３４０５０３）、相同荧光素标记的鼠抗同型对照
ＩｇＧ２ａ 和溶血素（货号 ３４９２０２）、四色荧光校准微球
均购自美国 ＢＤ公司。
１．３　 流式细胞术检测外周血淋巴细胞亚群 　 无菌
采集各研究对象清晨空腹静脉血 ２ ｍＬ，ＥＤＴＡＫ２ 抗
凝，室温静置 ３０ ｍｉｎ。充分混匀后取 ５０ μＬ 抗凝血
分别加入 ３ 个流式管（２ 管样品管，１ 管同型对照）
中，其 中 样 品 管 １ 中 加 入 ＣＤ４ＦＩＴＣ ／ ＣＤ８ＰＥ ／
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ＣＤ４５ｐｅｒｃｐ ／ ＣＤ３ＡＰＣ组合抗体 ２０ μＬ，管 ２ 中加入
ＣＤ３ＦＩＴＣ ／ ＣＤ１６＋ ５６ＰＥ ／ ＣＤ４５ｐｅｒｃｐ ／ ＣＤ１９ＡＰＣ 组合
抗体 ２０ μＬ，同型对照管中加入相同荧光素标记的
的鼠抗同型对照 ＩｇＧ２ａ ２０ μＬ，充分混匀，室温避光
温育 ２０ ｍｉｎ，每管中加入 １ ０００ μＬ 溶血素，混匀后
室温避光静置 ２０ ｍｉｎ；加入 ２ ０００ μＬ ＰＢＳ，３７７×ｇ离
心 ５ ｍｉｎ；弃上清，加入 ５００ μＬ ＰＢＳ重悬混匀后，２ ｈ
内上机使用 ＭｕｈｉＳＥＴ 自动分析软件自动获取淋巴
细胞亚群相对计数结果，结果符合公式：Ｔ％＋Ｂ％＋
ＮＫ％％±５％和 Ｔｈ％＋Ｔｓ％ ＝Ｔ％±５％即为可信。每次
样品检测前使用专用四色荧光校准微球进行仪器校

准，以保证检测结果的可靠性。

１．４　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ ２３．０ 软件进行分析，
计量资料不符合正态分布，以中位数（四分位数）

［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］表示，以（Ｐ２．５，Ｐ９７．５）计算 ９５％参考值
区间。两组间比较采用 Ｗｉｌｃｘｏｎ 秩和检验，以 Ｐ ＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　 结果

２．１　 不同年龄儿童之间淋巴细胞亚群检测结果比
较　 藏族健康儿童学龄前组和少年组之间比较，
ＣＤ３＋Ｔ、ＣＤ４＋Ｔ和 ＣＤ８＋Ｔ细胞、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋比值差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５），而 Ｂ 和 ＮＫ 细胞差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５）；汉族健康儿童学龄前组和少年
组之间比较，ＣＤ３＋Ｔ、ＣＤ４＋Ｔ 和 ＮＫ 细胞差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５），但 ＣＤ８＋ Ｔ、Ｂ 细胞和 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋

之间差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。藏族和汉族健
康儿童总计之间比较结果表明，ＣＤ４＋Ｔ、ＣＤ８＋Ｔ 细胞
和 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋ 差异有统计学意义 （Ｚ 分别为
－３．１１４、－４．８４０和－４．５８２，Ｐ 均＜０．０１），但 ＣＤ３＋Ｔ、Ｂ
和 ＮＫ 细胞之间差异无统计学意义（Ｚ 分别为
－０．１９８、－０．９９６和－４．４５３，Ｐ均＞０．０５）。见表 １。

表 １　 不同民族儿童外周血淋巴细胞亚群检测结果［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

指标
藏族

学龄前 少年组 总计
Ｚ Ｐ

汉族

学龄前 少年组 总计
Ｚ Ｐ

ＣＤ３＋Ｔ　 　 ７０（５４，８１） ７０（５５，８５） ７０（５５，８３） －０．３８２ ０．７０２ ６６（５２，８４） ７１（５４，８３） ７０（５１，８４） －２．２７２ ０．０２３
ＣＤ４＋Ｔ　 　 ３２（２２，４３） ３２（２２，４６） ３２（２２，４５） －０．４４２ ０．６５９ ７０（１８，５４） ３６（１９，４７） ３３（１９，５４）ｃ －１．５２０ ０．１２９
ＣＤ８＋Ｔ　 　 ３０（１９，４３） ３１（２１，４９） ３０（２０，４６） －０．４１５ ０．６７８ ２３（１７，３８） ２９（１９，４０）ｂ ２８（１２，４０）ｃ －３．５４７ ０．０００
ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋ １．０６（０．５３，１．９４）１．０７（０．５２，１．９２）１．０６（０．５３，１．９２）－０．１０７ ０．９１５ １．５１（０．７３，２．５３）１．１４（０．６７，２．０１）ｂ １．１６（０．６７，２．５３）ｃ －３．０９２ ０．００２
Ｂ　 　 　 １３（６，２４） １１（５，１８）ａ １２（６，２３） －９．６９２ ０．０００ １７（７，２７） １１（７，２２）ｂ １１（６，２７） －４．９１８ ０．０００
ＮＫ　 　 　 １１（４，２７） １４（４，３０）ａ １２（４，２９） －５．４７５ ０．０００ １２（５，２８） １３（５，２８） １３（４，２８） －１．３１７ ０．１８８

　 　 注：藏族少年组与学龄前组比较，ａ，Ｐ＜０．０５；汉族少年组与学龄前组比较，ｂ，Ｐ＜０．０５；汉族总计和藏族总计比较，ｃ，Ｐ＜０．０５。

２．２　 同民族不同性别儿童之间淋巴细胞亚群检测
结果比较　 藏族健康儿童男性和女性之间比较，各
检测项目差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而汉族健

康儿童男性和女性之间比较，各检测项目差异均无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表 ２。

表 ２　 同民族不同性别儿童之间外周血淋巴细胞亚群结果［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

指标
藏族

男性 女性
Ｚ Ｐ

汉族

男性 女性
Ｚ Ｐ

ＣＤ３＋Ｔ ７０（５３，８３） ７０（５２，８２） －２．２３３ ０．０２６ ７１（５６，８５） ７０（５１，８３） －０．３７０ ０．７１２
ＣＤ４＋Ｔ ３１（２１，４４） ３３（２３，４５） －５．３０６ ０．０００ ３３（２２，６６） ３４（１８，４８） －０．４１６ ０．６７８
ＣＤ８＋Ｔ ３０（２０，４７） ３０（１８，４２） －２．１０６ ０．０３５ ２８（１０，４３） ２８（１６，４０） －０．２７９ ０．７８０
ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋ １．０４（０．５１，１．９２） １．１１（０．６１，２．０１） －４．８２８ ０．０００ １．１４（０．６７，２．８０） １．２２（０．６７，２．５２） －０．７２８ ０．４６７
Ｂ １１（５，２２） １３（６，２４） －３．０４３ ０．００２ １１（６，２３） １１（６，２９） －０．２５２ ０．８０１
ＮＫ １４（４，３１） １２（５，２９） ３．３８８ ０．００１ １２（５，２７） １２（５，２９） －１．１９５ ０．２３２

２．３　 本研究建立的参考区间与其他地区比较结果
　 与国内已发表的相关文献比较，本研究建立的健

康儿童淋巴细胞亚群参考区间存在较大的差异。见

表 ３。

表 ３　 本研究与其他文献报道的外周血淋巴细胞亚群参考区间的对比
分组 ／文献 年龄（岁） 地区 ＣＤ３＋Ｔ ＣＤ４＋Ｔ ＣＤ８＋Ｔ ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋ Ｂ ＮＫ
藏族儿童 ３～１４ 青海 ５５～８３ ２２～４５ ２０～４６ ０．５３～１．９２ ６～２３ ４～２９
汉族儿童 ３～１４ 青海 ５１～８４ １９～５４ １２～４０ ０．６７～２．５３ ６～２７ ４～２８
藏族成人 １８～６０ 青海 ５３～７９ ２９～４１ １５～３７ ０．８１～２．０１ ８～２６ ５～２７
孟祥颖［４］ ３～７ 河南 ５０～７６ ２２～４５ １６～３９ ０．６８～２．４ １０～３１ ５～２６
王文第［５］ ３～７ 甘肃 ５３～８２ ２２～５１ １８～４０ ０．８２～２．５７ ９～２６ ３～２８
林珊［６］ ０～１８ 福州 ５４～８２ ２３～５９ １４～４０ ０．７３～３．５６ ８～３２ ２～２５
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３　 讨论

　 　 Ｔ淋巴细胞亚群分析是评估免疫功能的重要指
标，一项调查结果表明，外周血淋巴细胞亚群分布受

地域、种族、年龄和性别影响［８］。本研究中不同年

龄之间比较结果表明，藏族学龄前组和少年组之间

Ｂ和 ＮＫ细胞差异有统计学意义；汉族学龄前组和
少年组之间 ＣＤ８＋Ｔ、Ｂ 细胞和 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋差异有统
计学意义，表明年龄是造成部分淋巴细胞亚群指标

差异的重要因素，这与王文第等［５］和林珊等［６］报道

的结果相似，分析原因可能与发育过程中受到更多

暴露抗原刺激，免疫系统逐渐成熟而导致分布不同

有关。本研究中藏族健康儿童各年龄段的所有淋巴

细胞亚群指标均有性别的差异，其中男性 ＣＤ３＋Ｔ 和
ＣＤ８＋Ｔ细胞高于女性，Ｂ细胞低于女性，其余指标分
布特点和王永顺等［８］研究结果一致。王文第等［５］、

林姗等［６］和肖婧等［７］研究结果表明，汉族健康儿童

Ｔ、ＣＤ４＋Ｔ、Ｂ和 ＮＫ细胞百分比差异有统计学意义；
但张志平等［９］研究结果表明，汉族健康儿童男女性

别间 Ｔ、ＣＤ４＋Ｔ、ＣＤ８＋Ｔ、Ｂ 和 ＮＫ 细胞的百分率比较
差异均无统计学意义。本研究结果中汉族健康儿童

各年龄段的所有淋巴细胞亚群指标均无性别差异

（Ｐ＞０．０５），与张志平等［９］的研究结果相一致，而与

王文第等［５］、林姗等［６］和肖婧等［７］研究结果明显不

同。由此可见，高海拔地区藏族成年人和儿童男女

之间淋巴细胞亚群分布特点存在差异，与高海拔地

区汉族亦有不同的分布特点，这可能是由于不同民

族男女在高海拔环境下机体对免疫功能的调节不

同。周晶萍等［３］对海拔 ４ ５００ ｍ地区健康成年人 Ｔ
细胞亚群进行了对比，发现藏族人群 ＣＤ４＋ Ｔ 和
ＣＤ８＋Ｔ细胞虽然高于汉族人群，但差异无统计学意
义，而藏族人群 ＮＫ细胞明显低于汉族人群；Ｂ 细胞
明显高于汉族人群（Ｐ＜０．０５）。本研究结果表明，藏
族和汉族儿童仅 ＣＤ４＋ Ｔ 和 ＣＤ８＋ Ｔ 差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０５），藏族 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞表达水平低于汉族，
ＣＤ８＋Ｔ细胞表达水平高于汉族（Ｐ＜０．０５），表明同一
海拔下健康成年人和儿童具有不同的民族差异特

点，这可能提示不同民族和年龄适应高原低氧环境

产生的生理性改变，免疫系统会做出适当的调整。

此外，本研究结果与全国其他地区相比，总体上均存

在一定差异，这可能与样本量、地理环境与生活习惯

相关，也可能与检测和统计方法的不同相关，临床实

验室若直接沿用诊断试剂公司提供的参考区间，也

会造成一定误差，所以建立本地的参考区间显得十

分必要。

本研究成功建立了青海玉树地区藏族和汉族健

康儿童淋巴细胞亚群的参考区间，对相关疾病的诊

断分期、治疗评价、和预后判断提供了实验依据，但

由于本研究样本只选取了青海玉树地区的健康儿童

作为研究对象，且年龄分布相对集中，汉族儿童男女

例数小于 １００ 例，所得到的参考区间还需要在更大
样本量及多地区的研究中进一步验证。
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