
Modern Practical Medicine, February 2025, Vol. 37, No.2· 158·

高尿酸血症患者外周血 TBNK淋巴细胞亚群、

单核细胞亚群变化

徐玲霞，宋敏，王思宇

【关键词】 高尿酸血症；T淋巴细胞；B 淋巴细胞；自然杀伤细胞；单核细胞亚群

doi:10.3969/j.issn.1671-0800.2025.02.012
【中图分类号】 R589 【文献标志码】 A 【文章编号】 1671-0800(2025)02-0158-04

高尿酸血症（hyperuricemia，HUA）是由于体内

嘌呤代谢紊乱导致的代谢性疾病。随着经济的快速

发展和生活方式的改变，HUA发病率显著上升，且

呈年轻化趋势 [1]。HUA是痛风最重要的危险因素，

10%的 HUA患者最终会发展为痛风[2]。同时，HUA

也是高血压、代谢综合征、慢性肾脏病和心血管疾病

的独立危险因素[3-4]。外周血 TBNK淋巴细胞亚群和

单核细胞亚群是判断机体免疫水平的重要指标 [5]。

尽管痛风患者外周血T淋巴细胞亚群的异常表达已

成为研究热点[6]，但关于 HUA与淋巴细胞的研究有

限。单核细胞人类白细胞抗原 DR（monocyte human
leukocyte antigen-DR，mHLA-DR）是反映免疫状态

的指标[7]，但 HUA与 mHLA-DR的关联尚不清楚。

本研究回顾性分析 HUA 患者外周血淋巴细胞亚群

和单核细胞亚群的分布情况，为深入探讨HUA发病

机制提供参考，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2021年 1月至 2023年 6月在

树兰（杭州）医院完成 TBNK、单核细胞亚群检查人

群为研究对象。纳入标准：（1）年龄 18～ 70岁、汉

族、居住同一市区、健康状况相对良好；（2）资料完

整，有血常规、基础生化指标、外周血 TBNK和单核

细胞亚群检测结果。排除标准：（1）处于急性炎症期；

（2）有严重心脏、肝脏、肾脏疾病及甲状腺疾病；（3）
有恶性肿瘤病史；（4）妊娠期及哺乳期女性；（5）近 1

个月服用过影响血尿酸代谢的药物。共纳入 182例，

根据是否患有 HUA（正常嘌呤饮食下，女性血尿酸

＞ 360 mol/L，男性血尿酸＞ 420 mol/L）[8] 分为

HUA组和对照组。本研究获得树兰（杭州）医院科

研伦理委员会批准，豁免/免除知情同意。

1.2 方法 收集患者临床资料[包括性别、年龄、体

质量指数（BMI）、吸烟史、饮酒史及疾病史（如高血

压病、糖尿病、高脂血症）等]、实验室指标[包括血常

规、肝肾功能、TBNK淋巴细胞亚群及单核细胞亚群

等]。采用流式细胞术检测 TBNK 淋巴细胞亚群和

单核细胞亚群，包含 T细胞、CD4+T细胞、Th1、Th2、
Th17、调节性T细胞（Treg）、记忆Treg、纯真Treg、活
化 Treg、B细胞、B1细胞、B2细胞、过渡 B细胞、浆母

细胞、Preïnaïve B、Naïve B、记忆B细胞、调节性B细

胞（Breg）、单核细胞（Mono）、经典型单核细胞

（cMo）、中间型单核细胞（iMo）、非经典型单核细胞

（ncMo）、单核细胞HLA-DR表达率（mHLA-DR%）、
自然杀伤细胞（NK）、NK1、NK2、NK3、树突状细胞

（DC）及 NKT细胞。

1.3 统计方法 采用 SPSS AU在线统计软件进行

数据分析。采用单因素分析法筛选出与 HUA 相关

的变量作为本次研究匹配的协变量。符合正态分布

的计量资料用均数±标准差描述，组间比较采用独立

样本 检验；不符合正态分布的计量资料用中位数

（四分位数）描述，组间比较采用Mann-Whitney 检

验；计数资料用频数和百分比描述，组间比较采用 2

检验。 ＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料 182例患者中患有 HUA 45例，占

24.7%。HUA组和对照组在性别、高血压、糖尿病、

高脂血症及饮酒史方面差异均有统计学意义（均
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＜ 0.05）。采用倾向性评分匹配法（PSM）将上述变

量作为协变量，进行 1∶1匹配，卡钳值设置为 0.01。
经处理后，每组成功匹配 43例。两组在各项临床特

征上达到了均衡状态（均 ＞ 0.05），见表 1。

2.2 TBNK、单核细胞亚群 HUA组Mono、cMo、iMo

均高于对照组，记忆 B细胞计数和 mHLA-DR%低

于对照组（均 ＜ 0.05），两组其他 TBNK淋巴细胞亚

群差异均无统计学意义（均 ＞ 0.05），见表 2。男性

表 1 HUA组和对照组 PSM前后临床特征比较

项目 PSM前 PSM后

对照组（ =137） HUA组（ =45） （ 2）值 值 对照组（ =43） HUA组（ =43） （ 2）值 值

年龄（岁） 47.5±9.9 48.5±10.8 0.57 ＞ 0.05 51.1±7.7 48.4±11.0 1.29 ＞ 0.05
体质量指数（kg/m2） 24.50±10.08 25.38±4.00 0.57 ＞ 0.05 26.87±17.40 25.42±4.09 0.53 ＞ 0.05
男性[例（%）] 73（53.28） 36（80.00） （10.06） ＜ 0.05 34（79.07） 34（79.07） （0.00） ＞ 0.05
高血压[例（%）] 26（18.98） 20（44.44） （11.63） ＜ 0.05 18（41.86） 18（41.86） （0.00） ＞ 0.05
糖尿病[例（%）] 16（11.68） 14（31.11） （9.29） ＜ 0.05 11（25.58） 13（30.23） （0.23） ＞ 0.05
高脂血症[例（%）] 38（27.74） 23（51.11） （8.31） ＜ 0.05 24（55.81） 22（51.16） （0.19） ＞ 0.05
吸烟史[例（%）] 27（19.71） 8（17.78） （0.08） ＞ 0.05 7（16.28） 6（13.95） （0.09） ＞ 0.05
饮酒史[例（%）] 29（21.17） 18（40.00） （6.27） ＜ 0.05 16（37.21） 16（37.21） （0.00） ＞ 0.05
尿酸（ mol/L） 306.19±61.42 474.36±64.04 15.77 ＜ 0.05 324.47±51.50 470.63±62.75 11.81 ＜ 0.05

注：HUA为高尿酸血症，PSM为倾向性评分匹配法

表 2 HUA组和对照组 PSM后 TBNK、单核细胞亚群变化比较

细胞类型 对照组（ =43） HUA组（ =43） （）值 值

T细胞 1 414.36±422.16 1 370.95±540.84 （0.42） ＞ 0.05
CD4+T细胞 738.24（606.11，984.64） 667.33（550.02，952.52） 1.16 ＞ 0.05
Th1 139.06（106.64，206.25） 129.73（97.04，170.50） 0.93 ＞ 0.05
Th2 392.53±194.21 341.09±187.48 （1.25） ＞ 0.05
Th17 98.31（75.11，146.89） 97.46（60.93，129.91） 0.87 ＞ 0.05
总 Treg 56.19（46.10，74.88） 48.33（33.50，66.38） 1.82 ＞ 0.05
记忆 Treg 22.65（16.47，30.19） 22.64（14.88，33.12） 0.36 ＞ 0.05
纯真 Treg 30.39（19.65，50.33） 24.19（14.83，37.12） 1.56 ＞ 0.05
活化 Treg 14.50（10.04，24.15） 13.94（9.97，18.78） 0.97 ＞ 0.05
Th17/Treg 1.92±0.69 2.14±0.96 （1.20） ＞ 0.05
B细胞 230.56（178.35，314.59） 234.37（138.70，313.31） 0.55 ＞ 0.05
B1细胞 12.99（7.36，28.16） 14.74（4.09，33.13） 0.38 ＞ 0.05
B2细胞 217.50（167.76，261.22） 229.02（132.59，291.73） 0.25 ＞ 0.05
过渡 B细胞 8.71（4.82，12.12） 7.33（3.34，12.73） 1.15 ＞ 0.05
浆母细胞 0.79（0.43，1.43） 0.64（0.20，1.16） 0.55 ＞ 0.05
Preïnaïve B 9.46（4.52，19.09） 7.19（1.99，19.84） 0.39 ＞ 0.05
Naïve B 122.50（98.39，192.38） 129.14（84.10，202.23） 0.38 ＞ 0.05
记忆 B细胞 19.01（12.04，27.02） 11.50（6.27，20.31） 2.24 ＜ 0.05
Breg 45.42（27.80，67.56） 44.63（19.99，73.19） 0.48 ＞ 0.05
NK 190.81（108.12，325.53） 203.27（138.98，251.17） 0.92 ＞ 0.05
NK1 172.96（96.70，310.12） 185.00（128.03，240.75） 0.90 ＞ 0.05
NK2 6.02（4.75，8.57） 7.06（4.65，11.79） 1.39 ＞ 0.05
NK3 3.56（2.65，6.26） 5.03（2.93，6.92） 1.52 ＞ 0.05
DC 23.48±12.53 24.27±12.81 （0.29） ＞ 0.05
NKT 97.55±87.47 87.36±90.76 （0.53） ＞ 0.05
Mono 210.23±96.88 290.75±119.88 （3.43） ＜ 0.05
cMo 192.87（130.17，270.26） 279.68（184.66，352.68） 2.96 ＜ 0.05
iMo 2.42（1.33，5.00） 4.49（2.62，7.12） 2.47 ＜ 0.05
ncMo 0.76（0.19，2.60） 1.70（0.62，3.55） 1.86 ＞ 0.05
mHLA-DR% 97.67±6.33 88.66±27.50 （2.09） ＜ 0.05
注：HUA为高尿酸血症，PSM为倾向性评分匹配法，Treg为调节性 T细胞，Breg为调节性 B细胞，NK为自然杀伤细胞，Mono为单核细胞，

cMo为经典型单核细胞，iMo为中间型单核细胞，ncMo为非经典型单核细胞，mHLA-DR%为单核细胞 HLA-DR表达率，DC为树突状细胞
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HUA 患者Mono 及 cMo 高于男性对照组（均 ＜

0.05）；女性 HUA患者 NK细胞（包括 NK1和 NK2

亚型）和 iMo高于女性对照组，而记忆 B细胞则低

于女性对照组（均 ＜ 0.05），见表 3。

3 讨论

淋巴细胞属于一类具有特异性免疫功能的白细

胞，其亚群包括T淋巴细胞、B淋巴细胞和NK细胞。

为了深入了解HUA患者的免疫状态，本研究对HUA

和非 HUA人群的 TBNK淋巴细胞及单核细胞亚群

进行分析，结果显示 HUA患者Mono及 cMo均高

于对照组。这表明在 HUA 状态下，Mono 尤其是

cMo在炎症反应中起主导作用。cMo能够迅速响应

并迁移到炎症部位，参与病原体的清除和组织损伤

的修复[9]。在 HUA及其相关疾病（如痛风）中，cMo

扮演了关键角色，参与炎症活动的调控 [10]。本研究

还发现，HUA组 iMo也高于对照组，并且这一趋势

在女性 HUA 患者中尤为突出。这表明在 HUA 病

理过程中，iMo可能通过促进抗原呈递和加剧炎症

反应，对疾病进程产生影响，也揭示了 HUA对女性

免疫系统可能存在特异性影响。两组 ncMo差异无

统计学意义，这表明 ncMo在HUA病理过程中可能

更多地参与免疫调节和监视功能，而非直接参与炎

症反应。

mHLA-DR被认为是反映免疫状态的指标[11]，低

水平的 mHLA-DR表达被视为免疫抑制的标志[12]。

随着感染程度的加重，mHLA-DR的表达率会逐渐

下降 [13]。本研究 HUA患者的 mHLA-DR表达率低

表 3 HUA组和对照组性别间 TBNK、单核细胞亚群变化比较

细胞类型 男性 女性

对照组（ =34） HUA组（ =34） （）值 值 对照组（ =9） HUA组（ =9） （）值 值

T细胞 1 436.69±456.84 1 436.80±556.37 （0.00）＞ 0.05 1 330.00±254.28 1 122.18±413.19 （1.29）＞ 0.05
CD4+T 742.06（605.10，1 026.30）704.39（588.41，1 027.97）0.64 ＞ 0.05 765.70±211.77 621.88±254.06 （1.31）＞ 0.05
Th1 124.59（97.26，207.05） 130.07（99.34，173.89） 0.43 ＞ 0.05 164.71±48.66 132.29±56.93 （1.30）＞ 0.05
Th2 406.48±188.61 370.46±193.86 （0.78）＞ 0.05 339.85±217.53 230.16±109.50 （1.35）＞ 0.05
Th17 102.95（74.98，151.42） 92.81（61.48，143.13） 0.99 ＞ 0.05 93.86±36.94 109.63±71.45 （0.59）＞ 0.05
总 Treg 56.47（46.67，76.18） 54.44（33.26，67.59） 1.46 ＞ 0.05 55.03±18.99 43.29±16.36 （1.41）＞ 0.05
记忆 Treg 22.45（15.63，30.27） 22.70（16.68，34.27） 0.10 ＞ 0.05 26.19±11.83 20.15±9.80 （1.18）＞ 0.05
纯真 Treg 30.88（16.77，59.91） 24.35（17.11，37.75） 1.24 ＞ 0.05 28.56±12.74 22.44±15.92 （0.90）＞ 0.05
活化 Treg 13.66（10.28，25.41） 14.49（10.05，18.65） 0.68 ＞ 0.05 17.85±9.39 14.17±6.80 （0.95）＞ 0.05
B细胞 229.37（178.39，278.37）241.63（133.75，329.23） 0.25 ＞ 0.05 249.62±117.41 199.51±89.73 （1.02）＞ 0.05
B1细胞 10.98（6.25，24.87） 14.62（3.66，35.95） 0.80 ＞ 0.05 20.25±11.00 14.62±10.68 （1.10）＞ 0.05
B2细胞 214.06（170.43，259.54）243.84（131.70，313.86） 0.07 ＞ 0.05 229.31±107.16 184.34±83.82 （0.99）＞ 0.05
过渡 B细胞 8.39（5.11，11.52） 6.85（3.25，12.26） 1.19 ＞ 0.05 13.23±12.14 8.93±6.40 （0.94）＞ 0.05
浆母细胞 0.73（0.36，1.46） 0.65（0.20，1.43） 1.03 ＞ 0.05 1.08±0.57 0.69±0.75 （1.24）＞ 0.05
Preïnaïve B 8.91（3.60，16.95） 7.17（2.03，35.97） 0.05 ＞ 0.05 15.41±8.24 11.07±10.23 （0.99）＞ 0.05
Naïve B 122.22（107.83，192.77）134.66（82.26，194.40） 0.49 ＞ 0.05 133.25±84.37 133.06±70.72 （0.01）＞ 0.05
记忆 B细胞 18.76（12.02，26.40） 14.86（7.67，23.30） 1.34 ＞ 0.05 19.01（11.12，29.42） 8.02（5.24，13.20） 2.08 ＜ 0.05
Breg 41.50（27.72，66.57） 51.16（26.57，86.63） 0.48 ＞ 0.05 60.27±27.68 34.05±28.01 （2.00）＞ 0.05
NK 200.03（127.34，347.13）202.07（135.27，259.50） 0.18 ＞ 0.05 108.12（86.64，179.08）221.13（192.25，236.22） 2.52 ＜ 0.05
NK1 180.43（107.36，336.34）179.10（119.62，249.25） 0.25 ＞ 0.05 96.70（75.31，160.72）193.49（172.09，220.33） 2.43 ＜ 0.05
NK2 5.69（4.62，6.78） 6.94（4.93，10.50） 1.75 ＞ 0.05 9.30（4.44，13.14） 10.42（4.31，16.08） 2.52 ＜ 0.05
NK3 3.80（2.66，7.34） 5.23（2.92，6.89） 0.90 ＞ 0.05 3.35±1.25 5.94±4.24 （1.76）＞ 0.05
DC 20.11（14.11，30.41） 22.79（14.91，30.51） 0.41 ＞ 0.05 22.16（11.63，33.38） 19.59（16.41，33.70） 0.04 ＞ 0.05
NKT 63.53（35.86，136.05） 67.78（46.17，106.96） 0.20 ＞ 0.05 78.48±32.85 51.14±30.19 （1.84）＞ 0.05
Mono 199.06（159.71，261.52）307.40（207.44，382.76） 3.18 ＜ 0.05 190.31±112.65 245.74±155.34 （0.87）＞ 0.05
cMo 196.37（158.14，251.61）298.65（201.72，355.05） 3.12 ＜ 0.05 184.64±109.73 233.00±154.68 （0.77）＞ 0.05
iMo 2.31（1.31，5.57） 4.45（2.59，6.62） 1.79 ＞ 0.05 3.87（1.22，4.40） 7.11（2.49，10.59） 1.99 ＜ 0.05
ncMo 0.75（0.15，2.46） 1.78（0.58，3.64） 1.83 ＞ 0.05 1.93±2.08 1.86±1.34 （0.08）＞ 0.05
mHLA-DR % 97.26±7.05 88.42±27.49 （1.82）＞ 0.05 99.23±1.40 89.54±29.22 （0.99）＞ 0.05
注：HUA为高尿酸血症，Treg为调节性T细胞，Breg为调节性B细胞，NK为自然杀伤细胞，Mono为单核细胞，cMo为经典型单核细胞，iMo
为中间型单核细胞，ncMo为非经典型单核细胞，mHLA-DR%为单核细胞 HLA-DR表达率，DC为树突状细胞
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于对照组，这表明 HUA患者存在免疫抑制。

T淋巴细胞按功能可分为Th细胞、Treg细胞和

细胞毒性 T细胞（Tc细胞），其中 Th细胞和 Treg细
胞皆由 CD4+ T细胞分化而来[14]。研究发现，HUA患

者存在外周血CD4+T细胞升高[15]；然而，本研究未获

得类似的结果。这可能与研究设计不同、患者群体

异质性、样本量大小及潜在混杂因素等有关。

B细胞作为适应性免疫的重要成分，在受到抗原

刺激后能够迅速分化为浆细胞，分泌抗体以介导体

液免疫应答[16]。本研究发现，HUA患者的记忆 B细

胞计数低于对照组，且这一差异在女性HUA患者中

尤为显著。记忆 B细胞在二次免疫应答中占据着举

足轻重的地位，是细胞免疫记忆的主要载体[17]。HUA

患者记忆B细胞计数的减少可能预示着在再次感染

时，其免疫记忆和应对能力会受到一定程度的削弱。

NK细胞作为一类关键的先天免疫细胞，在机体

的免疫监视、抗感染、抗肿瘤和免疫调节中发挥重要

作用 [18]。高尿酸状态可促使 NK细胞数量下降 [19]。

然而，本研究发现，HUA组患者 NK细胞数量相较

于对照组并未减少；相反地，女性 HUA患者 NK细

胞（包括 NK1和 NK2）计数高于对照组。这表明

HUA对 NK细胞活性产生了复杂的影响，且这种影

响存在性别差异。但由于本研究中女性样本量相对

较小，需更大规模的独立研究来验证。

综上所述，HUA患者存在明显的免疫功能障碍，

主要表现为Mono过度活化，尤其是 cMo显著增加，

记忆 B细胞计数减少及 mHLA-DR%降低，还揭示

了性别在 HUA 免疫应答中的差异作用。因此，在

HUA综合治疗中，应重视免疫功能的评估与调节，

以延缓疾病进展并改善患者预后。但本研究存在一

些局限性：首先，样本主要来源于本院就诊的患者，

可能存在选择偏倚；其次，未能全面收集患者的饮食

习惯资料，限制了更深入地分析和解释；此外，本研

究主要聚焦于 HUA患者，并未探讨 HUA与痛风之

间在免疫层面的异同。这有待扩大样本量和参与者

类型，以全面揭示 HUA和痛风的免疫特征。
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