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CD4 + 效应型记忆性 T 细胞及 NLR
与特发性面神经麻痹的相关性研究
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摘 　 要 　 目的 　 探讨特发性面神经麻痹患者外周血中 CD4 + 记忆性 T 细胞(CD4 + Tm)亚群、中性粒细胞 / 淋巴细胞(NLR)及
血小板 / 淋巴细胞(PLR)的表达水平,并分析其与特发性面神经麻痹的相关性。 方法 　 选取 2017 年 8 月 ~ 2020 年 10 月徐州医

科大学附属医院神经内科住院的 53 例特发性面神经麻痹患者作为实验组,选择同时期年龄、性别相匹配的 50 例正常人作为对

照组。 比较两组的临床资料及外周血 CD4 + Tm 细胞亚群[中央型记忆性 T 细胞( central memory T cell,TCM )及效应型记忆性 T 细

胞( effector memory T cell,TEM )]表达水平,采用单因素和多因素 Logistic 回归分析研究特发性面神经麻痹患者的危险因素,进一

步结合 ROC 曲线评估其对特发性面神经麻痹的预测价值。 结果 　 与对照组比较,实验组 NLR、外周血 CD4 + TEM细胞表达明显增

加,差异均有统计学意义(P = 0. 000),Logistic回归分析显示 NLR、CD4 + TEM细胞为特发性面神经麻痹的危险因素(P = 0. 006,P =

0. 000)。 ROC 曲线分析显示 CD4 + TEM细胞及 NLR 的曲线下面积分别为 0. 910(95% CI: 0. 851 ~ 0. 969,P = 0. 000)和 0. 783(95%

CI: 0. 690 ~ 0. 875,P = 0. 000),且 CD4 + TEM细胞曲线下面积大于 NLR(P = 0. 024)。 结论 　 CD4 + TEM 细胞及 NLR 对特发性面神

经麻痹具有较好的诊断价值,可作为特发性面神经麻痹的早期预警标志物。
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Correlation Analysis of CD4 + effector Memory T cells and NLR with Idiopathic Facial Paralysis. 　 Yang Tingting,Huang Xiaoyu,Li Feng-
zhan,et al. Department of Neurology, Affiliated Hospital of Xuzhou Medical University, Jiangsu 221004, China

Abstract　 Objective　 To explore the expression levels of CD4 + memory T cells (CD4 + Tm),neutrophil / lymphocyte (NLR) and
platelet / lymphocyte (PLR) in peripheral blood of patients with idiopathic facial paralysis, and to analyze their correlation in idiopathic
facial paralysis. Methods　 Totally fifty - three patients with idiopathic facial palsy who were hospitalized in the Department of Neurology
at Affiliated Hospital of Xuzhou Medical University from August 2017 to October 2020 were selected as the study group, and 50 normal
people matched in age and gender were selected as the control group. We compared two groups of patients with clinical data and peripheral
blood CD4 + TM cells [ central type memory T cells (TCM ), the effect of memory T cells (TEM )] expression level, using univariate Logis-
tic regression analysis and multiariable Logistic regression analysis to study risk factors in patients with idiopathic facial palsy, further com-
bining ROC curve evaluation joint detection for predictive value of idiopathic facial palsy. Results 　 Compared with the control group,
NLR and CD4 + TEM cells in peripheral blood were significantly increased in the study group, and the difference was statistically significant

(P = 0. 000) . Logistic regression analysis showed that NLR and CD4 + TEM　 cells were risk factors for idiopathic facial paralysis ( P =

0. 006,P = 0. 000) . ROC curve analysis showed that the area under the curve of CD4 + TEM cells and NLR were 0. 910(95% CI: 0. 851 -

0. 969,P = 0. 000) and 0. 783(95% CI: 0. 690 - 0. 875,P = 0. 000) . Besides, the area under the CD4 + TEM cell curve was larger than

that of NLR (P = 0. 024) . Conclusion　 CD4 + TEM cells and NLR have better diagnostic value for idiopathic facial palsy and can be used
as an early warning marker.
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　 　 特发性面神经麻痹又称贝尔麻痹,是一种常见的

颅神经病变,为非特异性炎症导致的周围性面瘫 [1] 。
研究表明面部表情肌的瘫痪往往对患者的生活质量

及心理健康造成很大的影响 [2,3] 。 因此,积极寻找发

生特发性面神经麻痹的早期预测指标对特发性面神

经麻痹患者的管理及预防具有十分重要的意义。 目

前该疾病病因尚不十分明确,可能与免疫系统失衡密

切相关 [4] 。 记忆性 T 细胞(memory T cell,Tm)是参
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与机体免疫防御和抗原清除的一类重要免疫细胞亚

群,可以针对外来及异种抗原产生迅速且高效的免疫

应答,一直以来在抗感染及疫苗研制领域受到广泛关

注 [5] 。 然而,目前关于记忆性 T 细胞亚群在特发性

面神经麻痹中的研究较少。 本研究旨在探究特发性

面神经麻痹患者外周血 CD4 + 记忆性 T 细胞亚群表

达变化,并分析其对特发性面神经麻痹的诊断价值。
对象与方法

1. 对象:选取 2017 年 8 月 ~ 2020 年 10 月徐州医

科大学附属医院神经内科住院的 53 例特发性面神经

麻痹患者作为实验组。 实验组纳入标准:①符合中国

特发性面神经麻痹诊治指南 2016 版的诊断标准 [6] ;
②所有患者发病在 1 周以内。 排除标准:①近 3 个月

有活动性耳科疾病者;②颅内占位、吉兰巴雷等引起

的继发性面神经麻痹;③中枢性面神经麻痹;④高血

压、糖尿病、心力衰竭、肝脏、肾脏功能损害;⑤近期细

菌感染;⑥合并结缔组织病等自身免疫病患者。 选择

同时期的 50 例健康对照者作为对照组。 对照组纳入

标准:①各项体检指标无异常;②半年内无外伤及其他

疾病史;③无其他合并症。 本研究经徐州医科大学附

属医院医学伦理学委员会批准,所有研究对象均签署

知情同意书。
2. 方法:所有研究对象均于入院第 2 天清晨空腹

抽取 2ml EDTA 抗凝静脉血,采用人淋巴细胞分离液

(天津灏洋生物公司)通过密度梯度离心法分离得到

外周血单个核细胞(PBMC),经 PBS 洗涤离心后加入

鼠抗人 CD3 - APC - Cy7 抗体、鼠抗人 CD4 - APC 抗

体、鼠抗人 CD45RA - V450 抗体、鼠抗人 CCR7 -
BV510 抗体(美国 BD 公司),同时设同型对照管,室
温避光孵育 15min 后,采用 LSRF ortessa 型流式细胞

仪(美国 BD 公司)检测 CD4 + TCM 及 CD4 + TEM 细胞,
其表型分别为 CD3 + CD4 + CD45RA - CCR7 + 和 CD3 +

CD4 + CD45RA - CCR7 - [7] 。 同时收集患者血常规检

验中淋巴细胞、中性粒细胞及血小板计数,计算 NLR
与 PLR 值。

3. 统计学方法:采用 SPSS 19. 0 统计学软件对数

据进行统计分析。 符合正态分布的计量资料采用均

数 ± 标准差( x ± s)描述,组间比较采用 t 检验;呈非

正态分布的计量资料以中位数 (四分位数间距) [M
(Q1,Q3)]表示,采用 Mann - Whitney U 检验。 计数

资料用百分比(% )表示,组间比较采用 χ2 检验;采用

单因素和多因素 Logistic 回归分析筛选特发性面神经

麻痹的危险因素;采用 ROC 曲线分析 CD4 + TEM 细胞

及 NLR 对特发性面神经麻痹的预测价值。 曲线下面

积两两比较采用 Mann - Whitney U 检验,以 P < 0. 05
为差异有统计学意义。

结 　 果

1. 一般资料比较:实验组与对照组性别、年龄、血
小板计数、淋巴细胞计数及 PLR 比较,差异均无统计

学意义(P > 0. 05)。 与对照组比较,实验组中性粒细

胞计数及 NLR 值更高,差异有统计学意义(P < 0. 05,
表 1)。

表 1　 实验组与对照组一般资料比较[n(% ),x ± s, M(Q1,Q3)]

项目 对照组( n = 50) 实验组( n = 53) 统计值 P
男性 26(52. 00) 29(54. 72) 0. 076 0. 782

年龄(岁) 54. 00 ± 9. 44 51. 83 ± 10. 01 1. 130 0. 261
中性粒细胞计数( × 109 / L) 3. 58 ± 1. 08 5. 12 ± 1. 99∗ 4. 902 0. 000

血小板计数( × 109 / L) 201. 56 ± 57. 35 221. 68 ± 68. 79 1. 575 0. 118
淋巴细胞计数( × 109 / L) 1. 90(1. 50,2. 40) 2. 00(1. 50,2. 40) - 0. 512 0. 608

NLR 1. 80(1. 55,2. 15) 2. 81(2. 14,3. 50)∗ - 4. 946 0. 000
PLR 116. 36(78. 75,143. 10) 106. 76(73. 78,141. 99) - 0. 422 0. 673

　 　 与对照组比较,∗ P = 0. 000

　 　 2. 实验组与对照组外周血 CD4 + 记忆性 T 细胞

亚群比较:实验组 CD4 + TCM细胞百分率为 30. 06% ±
9. 48% ,对照组 CD4 + TCM 细胞百分率为 33. 06% ±
8. 53% ,两组比较差异无统计学意义( t = 1. 686, P =
0. 095);实验组 CD4 + TEM 细胞百分率为 55. 70% ±
12. 63% ,对照组 CD4 + TEM 细胞百分率为 34. 57% ±
8. 80% ,两组比较差异有统计学意义 ( t = - 9. 896,

P = 0. 000,图 1)。
3. 特发性面神经麻痹的危险因素分析:单因素

Logistic 回归分析,影响特发性面神经麻痹的危险因

素包括 CD4 + TEM 细胞、NLR 及中性粒细胞计数(P <
0. 05,表 2)。 将上述因素代入多因素 Logistic 回归方

程,结果显示,CD4 + TEM细胞及 NLR 是影响特发性面

神经麻痹的独立危险因素(P < 0. 05,表 3)。
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图 1　 实验组与对照组外周血 CD4 + TCM细胞及 CD4 + TEM细胞百分率比较

A. CD4 + CD45RA - CCR7 + 中央型记忆 T 淋巴细胞(CD4 + TCM )及 CD4 + CD45RA - CCR7 - 效应型记忆 T 淋巴细胞(CD4 + TEM )

流式细胞术设门图;B. 实验组与对照组外周血 CD4 + TCM 细胞及 CD4 + TEM 细胞百分率柱状图分析

　

表 2　 特发性面神经麻痹的单因素 Logistic 回归性分析

项目 β SE Wald χ2 P OR 95% CI
性别 - 0. 109 0. 395 0. 076 0. 782 0. 897 0. 413 ~ 1. 946
年龄 - 0. 023 0. 021 1. 274 0. 259 0. 977 0. 938 ~ 1. 017

中性粒细胞计数 0. 625 0. 158 15. 627 0. 000 1. 867 1. 370 ~ 2. 545
血小板计数 0. 005 0. 003 2. 368 0. 124 1. 005 0. 999 ~ 1. 012

淋巴细胞计数 0. 248 0. 264 0. 882 0. 348 1. 282 0. 764 ~ 2. 152
NLR 1. 356 0. 321 17. 885 0. 000 3. 882 2. 070 ~ 7. 278
PLR 0. 001 0. 004 0. 026 0. 872 1. 001 0. 994 ~ 1. 008

CD4 + TCM 细胞 - 0. 038 0. 023 2. 741 0. 098 0. 963 0. 921 ~ 1. 007
CD4 + TEM 细胞 0. 164 0. 031 28. 558 0. 000 1. 178 1. 109 ~ 1. 251

表 3　 特发性面神经麻痹的多因素 Logistic 回归性分析

项目 β SE Wald χ2 P OR 95% CI
中性粒细胞计数 0. 126 0. 243 0. 270 0. 604 1. 135 0. 705 ~ 1. 827

NLR 1. 374 0. 504 7. 414 0. 006 3. 950 1. 469 ~ 10. 617
CD4 + TEM 细胞 0. 152 0. 032 23. 047 0. 000 1. 164 1. 094 ~ 1. 238

　 　 4. CD4 + TEM 细胞及 NLR 两指标对特发性面神

经麻痹的预测价值分析:ROC 曲线分析显示 CD4 +

TEM细胞及 NLR 的曲线下面积分别为 0. 910(95% CI:
0. 851 ~ 0. 969,P = 0. 000)和 0. 783(95% CI: 0. 690 ~
0. 875,P = 0. 000,图 2)。 其中 CD4 + TEM 细胞的曲线

下面积大于 NLR(Z = 2. 255,P = 0. 024)。
讨 　 　 论

近年来研究显示,特发性面神经麻痹发病主要

归因于循环免疫细胞介导的免疫炎性反应,其中

CD4 + T 细胞已被证实与特发性面神经麻痹密切相

关 [4,8] 。 然而,CD4 + T 细胞在特发性面神经麻痹中

的研究尚不深入,具有一定的局限性,其诊断阳性

率有待进一步提高。 鉴于特发性面神经麻痹患者

恢复过程缓慢,部分患者甚至出现不可逆的面部表

情功能丧失,严重影响患者的生活质量。 因此,寻
找新的指标预测特发性面神经麻痹发生对提高特

发性面神经麻痹患者的临床治疗疗效及预后有着

极其重要的临床意义。
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图 2　 CD4 + TEM细胞及 NLR 两指标对特发性面神经麻痹的诊断价值

A. CD4 + TEM 细胞;B. NLR

　

　 　 CD4 + 记忆性 T 细胞是机体免疫防御和抗原清

除系统的重要组成部分,可以针对外来及异种抗原

产生迅速且高效的免疫应答,一直以来在抗感染及

疫苗研制领域受到广泛关注 [9 ~ 12] 。 Sallusto 等 [13] 首

次根据 Tm 细胞的迁移能力及功能不同分为 CD4 +

的中央型记忆性 T 细胞( TCM )和效应型记忆性 T 细

胞( TEM ) 。 TCM细胞主要存在于淋巴器官,具有自我

更新的能力。 在机体受到抗原刺激后,TCM 细胞能

够迅速转化为 TEM细胞,并长期存在于外周中,产生

IFN - γ、IL - 17 等炎性因子发挥效应功能 [9,10,14] 。
目前,在结核、病毒等感染性疾病中已有研究报道

CD4 + TEM表达增加,并且有望成为临床诊断该类感

染性疾病 的 新 型 观 察 指 标 [15, 16] 。 然 而 尚 无 关 于

CD4 + Tm 细胞亚群在特发性面神经麻痹患者中的

表达研究。
本研究对特发性面神经麻痹患者外周血 CD4 +

TCM和 CD4 + TEM细胞进行了比较分析,发现特发性面

神经麻痹患者与健康对照组比较,CD4 + TEM细胞表达

明显增加,而 CD4 + TCM 细胞表达两组比较差异无统

计学意义,提示 CD4 + TEM 细胞与特发性面神经麻痹

密切相关。 除了检测 CD4 + Tm 细胞亚群表达水平,
本研究还分析比较了两组患者 NLR 及 PLR 情况,与
既往研究报道一致 [17] 。 本研究发现特发性面神经麻

痹患者中性粒细胞计数及 NLR 显著高于健康对照

组,差异有统计学意义,而两组 PLR 比较差异无统计

学意义。 上述指标经 Logistic 回归分析显示 CD4 + TEM

细胞、NLR 为影响特发性面神经麻痹的危险因素。
此外,本研究还进一步通过绘制 ROC 曲线发现 CD4 +

TEM细胞及 NLR 对特发性面神经麻痹具有较好的预

测价值,其中 CD4 + TEM 细胞预测效果更佳。 因此早

期进行 CD4 + TEM细胞检测,同时联合 NLR,有利于特

发性面神经麻痹的早期识别,从而早期干预以改善患

者的预后。
综上所述,本研究发现特发性面神经麻痹患者

和健康对照组外周血 CD4 + TEM 细胞、NLR 比较差异

有统计学意义,且对特发性面神经麻痹具有较好的

诊断价值,为特发性面神经麻痹的临床诊断与治疗

提供一定的理论依据。
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17　 Atan D, Īkincioǧulları A, Köseoǧlu S, et al. New predictive parame-

ters of bell′s palsy: neutrophil to lymphocyte ratio and platelet to lym-

phocyte ratio[ J] . Balkan Med J,2015,32(2) :167 - 170

(收稿日期:2021 - 01 - 19)

(修回日期:2021 - 03 - 15)

·321·

　 　 医学研究杂志 　 2021 年 8 月 　 第 50 卷 　 第 8 期 ·论　 　 著·　


