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研究白细胞流变学的临床意义

钱自奋

细胞流变学是血液流变学研究的重点，有关研究

红细胞流变学意义的文献较多（!，%），而对白细胞流变学

研究意义尚缺少较系统的论述。众所周知，白细胞是

血液的重要有形成分之一，但数量较少，其细胞比积在

!&以下，与红细胞数量之比为!’(""。白细胞组织

学、生理学、免疫学的研究已很久，而白细胞流变学的

研究却刚刚起步。近年来，有许多资料说明白细胞流

变性改变是心肌梗死、中风、动脉硬化、休克等疾病发

病机理中的一个重要环节。因此，白细胞流变学的研

究有可能为这些疾病的防治提供新的手段。

白细胞流变学主要研究白细胞在外力作用下变形

的特点以及与其结构的关系；研究在不同病理状态下

变形的异常与一些相关疾病发生、发展的关系；研究白

细胞被活化后变形性和粘附性的变化及在此过程中释

放的活性物质对组织的损伤；也研究白细胞聚集性、粘

弹性、趋化性的生理、病理意义及与某些疾病发生、发

展的关系。现从两方面来概述研究白细胞流变学的临

床意义。

! 有助于了解某些疾病的发生机理

现已有实验证明，在许多疾病发生、发展过程中，

微血管内的白细胞粘附、扣押、活化等白细胞流变性异

常起重要的作用。在致病因子的作用下，微血管最易

受伤，白细胞在此粘附、聚集，使细静脉血流阻力猛增，

微循环灌流不足，局部组织缺氧，代谢产物不能排出，

白细胞被激活。活化的白细胞可以释放超氧阴离子、

溶酶体酶、组织蛋白酶等促使组织损伤、内皮细胞表面

酶灭活、膜受体损伤、内皮细胞肿胀、毛细血管基底膜

破坏，使血浆蛋白外渗、间质水肿，导致一系列病理改

变。下面分别介绍一些重要常见病的白细胞流变学改

变。

!)! 脑血管疾病 脑血管疾病是白细胞流变性

研究较多、较深的疾病。!(*%年+,-./01-的研究表

明，脑血栓发生率与血中白细胞数呈正相关，脑卒中患

者不仅红细胞变形性差，白细胞变形性也差，而且白细

胞粘附性亢进。!(*(年20344-//0（$）报告%"例脑缺血

发作患者发病后56内白细胞变形性改变，发现缺血发

生后白细胞变形能力下降，使血管闭塞部位的侧支循

环难于建立，缺血区扩大，损害加重。日本内山真一

郎（7）用全血聚集仪观察了缺血性脑卒中患者的白细胞

聚集性，结果显示患者白细胞聚集性明显亢进。谭润

鸾等（5）检测了*$例缺血性脑血管病患者白细胞粘附

功能（89:）和白细胞变形能力（8;）的变化，发现患者

白细胞粘附率（89<）和白细胞滤过指数（=:）均明显增

加，且随着病情加重，梗塞面积的扩大，89<和=:的

增高逐渐明显。

有人认为脑卒中时白细胞流变性改变对脑血管病

变整个病理生理过程可能有三方面的影响：（!）由于白

细胞变形能力降低，或（和）粘附性增高，使白细胞在毛

细血管水平堵塞增加，妨碍侧支循环建立，使损害面积

扩大。急性脑血管病时白细胞数量增加，可加剧上述

作用。脑梗塞周边部的白细胞浸润，更加重周边部毛

细管堵塞，进一步扩大缺血区。（%）损伤血管壁使动脉

狭窄和弹性降低，引起组织器官血流灌压下降，加剧局

部血流障碍。（$）白细胞在脑血管病变处聚集、粘附，

释放多种生物活性物质，如单链氧、过氧化氢酶等，对

局部组织直接损伤；脑组织缺血、坏死的产物可进一步

导致白细胞流变性改变，由此形成恶性循环。所以提

出白细胞流变性异常是脑血管病的一个极其重要的危

险因素（5）。

!)% 冠心病与心肌梗死 近年来，白细胞在心肌

缺血中的作用已引起学者的注意。流行病学研究发现

白细胞数与心肌梗死发生有一定相关性。有报告发生

心肌梗死前平均!>)*个月时，其白细胞数比对照组显

著升高。吸烟者发生心肌梗死的危险与白细胞数呈正

相关，吸烟者白细胞数为(?!"(／8的心肌梗死发生率

为白细胞数为>?!"(／8者的7倍（7）。动物实验证明，

白细胞流变性的变化在决定心肌梗死区的大小有重要

作用。刘明远等报告急性心肌缺血和再灌注情况下，

白细胞的变形能力下降（>）。有学者发现心绞痛患者心

电图@A段降低与粒细胞滤过性降低有关。故提出粒

细胞滤过性降低是潜在心肌缺血的信号。白细胞增高

的急性心肌梗死远期预后也差；并对%#*(例患者随访

5年，发现白细胞!#)5?!"(／8者病死率为%7)#&，
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而白细胞!!"#$%&’／(者病死率为%)"*+（,）。

%"- 高血压病 大量临床研究表明，高血压病患

者血液呈高粘滞状态，白细胞流变性改变是引起患者

高粘滞状态的因素之一。林琳等报告高血压病患者白

细胞的变形性减低，认为其机制可能为：高血压病常伴

有内皮细胞（./）损伤，导致局部免疫反应，产生白细

胞趋化因子，促进白细胞与./的粘附及白细胞的激

活，激活的白细胞处于“主动状态”，胞质弹性硬度增

大，(0降低；其次，高血压病由于微血管壁平滑肌细

胞增生，使管腔狭窄，导致血管“结构阻力”增加，影响

了白细胞的流动。因为它体积大，具有无法变形的核，

通过微血管时易于发生“嵌顿”，促使白细胞与./粘

附及激活，使(0降低（!）。

%"* 动脉粥样硬化 病理学研究发现血管内皮

下泡沫细胞（1/）大量形成是动脉硬化的基础。现已

证实血源性单核细胞是1/的主要来源。白细胞先粘

附于血管内皮，再游走至内膜下，然后再形成1/。人

类早期动脉硬化病灶中的1/几乎全为单核细胞性巨

噬细胞，在其晚期病灶的周边，底部处含有大量单核细

胞抗原阳性细胞，并可见含有大量巨噬细胞性1/的

病灶。它是活跃、进展快的病灶。

众所周知，脂质聚集是动脉硬化的主要特征，现已

证明脂质聚集与白细胞流变性有关。有人认为中性粒

细胞介导的内皮细胞毒可促进脂质向病灶转运。

何作云等（)）研究表明在动脉硬化进程中，中性白

细胞变形性与其膜流动性和细胞内钙浓度呈负相关，

而与2345645789酶活性呈正相关；随着动脉硬化的

发展，上述参数的异常程度逐渐加重，提示这些参数可

能作为动脉硬化病理的预示指标。

%"# 白血病 白血病患者白细胞变形能力降低。

有人用微吸管法进行观察，正常白细胞被吸入直径仅

为-"#!:吸管中所需负压为;%&::<=>；而白血病

患者的原粒白细胞被吸入直径为#!:吸管中所需负

压则需;=#&::<=>。有人对实验性白血病小鼠肠系

膜血管中血流血细胞形态进行观察，接种白血病细胞

后(,%#小鼠外周血白细胞数明显增多，微循环中可见

数量较多的白细胞滚动，并粘附于血管壁，使微静脉血

流减慢，至接种第,"!天，除较多的白细胞附壁外，更

多的白细胞聚集于附壁的白细胞之上，尤以静脉分支

处更明显，血管中血流由粒流直至血流完全停滞（*）。

据此推测白血病患者关节痛、腹痛、组织梗死发生可能

是由于白细胞附壁粘附，阻塞血管所致。

%", 肺炎 林荣军等（’）研究表明肺炎患者白细

胞变形性明显降低，白细胞粘附功能明显增高，而且这

种变化在急性期较缓解期更明显。提示白细胞变形性

降低和粘附性增高与肺炎发生及病情变化有一定关

系。

变形性降低而粘附性增加的白细胞很容易堆积于

毛细胞血管内，形成小栓子并释放多种活性物质，如白

三烯、血小板激活因子、氧自由基等，因而加重肺组织

缺血缺氧和微循环阻塞，造成肺组织损伤。

%"! 糖尿病 在糖尿病微血管病变的发生机理

研究中，血液细胞变形性研究颇受重视，但目前主要集

中于红细胞变形性的研究。近来刘成玉等（%&）测定!!
例=型糖尿病患者白细胞粘附功能和白细胞变形能力

的变化，结果显示患者的白细胞粘附率增高，白细胞变

形能力降低，而且有血管并发症患者的变化比无血管

并发症患者更明显。提示糖尿病血管病变的发生与白

细胞流变性改变有关。

%") 休克 赵克森等（%%）研究发现，早在烧伤休

克后&"#?动物血压明显下降之前，肌肉和肠系膜的细

静脉中已有明显的白细胞粘附。烧伤后=?贴壁白细

胞增加%,倍左右。失血性休克时，随着血压下降，先

出现滚动白细胞增多，继而粘附增多。休克&"#?贴壁

粘附白细胞增加%-"=&倍；他们还发现休克时毛细血

管血液停止流动的过程中，常可见%个或数个白细胞

嵌塞。白细胞由于有细胞核不能折叠弯曲，只能以长

柱状变形方式前后滑动，因此，它往往嵌塞于毛细血管

狭窄部位。单纯血压回升并不能完全解除白细胞嵌

塞，这是重症休克后微循环血流不易恢复的重要原因

之一。

休克时白细胞粘附与嵌塞的机理为：（%）壁切变率

变化：切变率是阻碍白细胞贴壁粘附的力量。休克时

切变率下降是促使白细胞粘附的因素之一。（=）脉压

差的变化：休克时随着血压下降，脉压差减少，促使白

细胞嵌塞于毛细血管。（-）白细胞表面粘附力的变化：

白细胞粘着于血管内皮细胞，受细胞表面粘附分子的

作用。休克早期，血压及切变率尚无显著变化，而细静

脉内已有多量白细胞粘附，可能是白细胞表面粘着力

增加之故。（*）白细胞变形能力改变：@ABCDE（%=）报告休

克时白细胞变大、变圆，可用于变形的细胞膜面积减

少，使白细胞变形能力降低。用微吸管法测得白细胞

变形所需的压力为正常白细胞的,倍。

白细胞的粘附和嵌塞不仅引起血流阻滞、缺氧、缺

血，而且还释放多种体液物质。大致可分为三类：一为

白细胞溶酶体酶类，它们可分解蛋白和脂肪，损伤组

织；二为白细胞呼吸爆发时释放自由基，导致组织脂质

过氧化损伤；三为白细胞浆膜花生四烯酸代谢产生的
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环氧化或脂质过氧化产物，也会损害组织。上述有害

的物质综合造成组织损伤及器官功能衰竭，很可能是

休克死亡的重要因素。

! 有助于疾病的防治及阐明药物的作用机理

既然上述疾病的发生及发展均与白细胞流变性异

常有密切关系，因此，纠正异常的白细胞流变性就成为

防治这些疾病的措施之一。金春华等报道虎仗"号

（从中药虎仗中提取的单体）可以提高细静脉的壁切变

率，减少白细胞附壁数（#$）。赵克森报告纳络酮可提高

脉压差，随着脉压波动，可冲走毛细管停滞嵌塞的白细

胞（#"）。刘成玉等报告，山莨菪碱对急性失血性休克家

兔的白细胞变形性具有明显的改善作用，认为其机理

可能为：（#）直接对抗氧自由基，保护细胞膜的流动性；

（!）已有实验证明它能嵌入细胞膜脂质双层，增加白细

胞膜的流动性；（$）山莨菪碱具有明显的钙离子拮抗作

用，抑制%&!’内流，降低膜硬度（#(）。)*+,&-./0等发现

已酮可可碱能从亚细胞结构降低白细胞微丝网的僵硬

度和胞浆粘弹性，并抑制其伪足形成，提高白细胞变形

性（#1）。
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