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在炎症与癌症的病理过程中, 淋巴细胞与癌细胞的运动是其中的关键步

骤。而决定这些细胞运动的一类重要分子是细胞黏附分子(cell adhesion 
molecule, CAM), 其中整合素(integrin)家族是最重要的一类黏附分子。在

细胞运动的过程中, 整合素的功能受到动态的、精确的调控。而病理条件

下的整合素功能会发生紊乱。我们的研究兴趣点是与炎症和癌症相关的

整合素的功能调控及其分子机制。通过研究细胞黏附分子与其配体的识

别、结合及其所介导的信号转导, 了解整合素在炎症细胞迁移与癌细胞发

生、发展和转移过程中的作用机制, 寻找炎症与癌症的新疗法。

http://www.sibcb.ac.cn/PI.asp?id=3
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摘要      发热是当机体受到细菌内毒素、病毒等刺激, 产生损伤或者发生炎症后的一种复杂的

生理应激反应。发热可以促进淋巴细胞迁移到次级淋巴器官或者炎症部位, 从而增加与病原体接

触的机会并促进免疫反应, 在免疫稳态维持和机体免疫监视中发挥重要作用。该文将系统地介绍

发热和机体免疫的关系, 从淋巴细胞的黏附与迁移机理入手, 逐步探讨发热范围内的高温胁迫是如

何作用到淋巴细胞或血管内皮细胞, 最终影响到淋巴细胞的渗出进而发挥相应的免疫功能。
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Abstract      Fever is a complex physiologic response to bacterial/viral infection and inflammation. Fever 
is critical for the maintenance of immune homeostasis and immune surveillance by promoting recruitment of 
lymphocytes into secondary lymphoid organs or inflammatory sites in order to productively encounter foreign 
antigens. Herein, we review the functions of fever in regulating immune response and its underlying mechanism. 
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We mainly focus on the current understanding on how fever-range thermal stress influences lymphocytes or 
vascular endothelial cells and finally helps lymphocytes adhesion and extravasation to promote immune responses.
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以及趋药性, 从而促进了其迁移浸润进入炎症或者

受感染部位[6-9]; 其次, 发热范围的高温胁迫也促进

了巨噬细胞Fc受体(FcR)的表达从而增强其杀菌能

力[10]; 同样地, 发热也可以在体内调控树突状细胞的

迁移来发挥功能。将小鼠直接暴露在发热范围的温

度之下可以动员朗格汉斯细胞(Langerhans cell, 皮
肤当中的树突状细胞)穿出局部皮肤组织, 迁移进入

引流淋巴结, 最终促进T细胞的活化[11]。

1.2   发热对适应性免疫的促进作用

发热同样对适应性免疫的活化起显著作用。首

先, T细胞的活性(包括T细胞的增殖和细胞毒性)受
发热调控[6,12-13]; 其次, 发热可以刺激辅助性T细胞的

功能, 促进小鼠B淋巴细胞抗体的合成[14]; 进一步地, 
高温胁迫也增强了一些抗体不可逆转地专一性中和

病毒的能力[1,15]。

发热范围的高温胁迫对细胞因子的合成和活

性也有着复杂的影响。通常状况下, 即在没有病原

体或者炎症刺激的情况下, 高温胁迫对细胞因子的

释放及其作用没有明显的影响。相反的是, 在细菌

内毒素脂多糖(lipopolysaccharide, LPS)诱导的炎症

模型当中, 不论在体内还是体外发热范围内的高温

胁迫却都可以瞬时增加促炎生长因子的水平[3]。另

外, 发热处理也可以促进人或小鼠干扰素的抗病毒

或者抗恶性细胞增生的活性[6,16-17]。

1.3   发热对机体免疫的负作用

不可避免地, 发热也会在某种情况下对机体免

疫防御产生负反应。发热范围内的高温已经被证实

通过在RNA水平抑制TNF-α的表达来减弱细胞因子

的免疫反应[2,18]。即使是很温和地上调机体的温度, 
比如在生理正常温度的基础上上调1 °C, 也会抑制

自然杀伤细胞(natural killer cell, NK细胞)的功能[6,19]; 
另一方面, 过高的温度则会抑制细胞毒性淋巴细胞

的免疫反应[20]。

2   淋巴细胞向次级淋巴器官和炎症部位

的迁移和浸润
在机体免疫调节中, 效应细胞被招募到次级淋

巴器官或者是发生损伤、感染及炎症的部位。其中, 

发热是生物体在进化上高度保守的用以应对

损伤的防御机制。不论是恒温动物还是变温动物, 
当机体受到病原体刺激后, 在局部炎症部位或者是

全身范围内的温度会显著性地提高, 可以有效地提

高机体应对感染或炎症的存活水平[1-4]。随着科学研

究的不断深入, 发热对于机体所产生的影响与机制

逐步被科学家所发现, 但是发热具体起到什么样专

一性的功能, 即发热通过何种机制来增强淋巴细胞

在血管内皮细胞表面的定位和黏附, 最终促使淋巴

细胞迁移进入次级淋巴器官或者炎症部位, 还没有

完全被揭开[5]。

1   发热和机体免疫的关系
发热是机体应对外界感染或者是刺激(比如

细菌内毒素、炎症、损伤)所产生的复杂的生理

反应。通常由局部释放的致热细胞因子, 包括肿

瘤坏死因子-α(tumor necrosis factor-α, TNF-α)、白

细 胞 介 素-1β(interleukin-1β, IL-1β)和 白 细 胞 介

素-6(interleukin-6, IL-6)等来诱发机体发热[3]。在

恒温动物当中, 这些致热细胞因子可以通过作用于

下丘脑来提高温度调节的阈值, 并且起始一系列生

化、生理以及行为上的反应来最终导致机体温度

的上调[1]。发热是一项受机体主动调控的生理反应

并且可以被退热药抑制其进程, 比如阿司匹林和对

乙酰氨基酚。与之相反地, 过高热(hyperthermia)
则是一项不受控制的、机体受外界加热导致身体

温度被动上调的反应, 并不涉及温度调控阈值的改

变[3]。

已有大量的研究报道证实, 发热范围内的高温

与固有免疫和适应性免疫的增强有着密不可分的关

系。有意思的是, 尽管发热可以引发机体组织器官

广泛的温度上调, 但是发热却不是无差别地作用于

机体所有的免疫功能, 而是以一种细胞类型和功能

专一性的方式来活化免疫系统。

1.1   发热对固有免疫的促进作用

研究发现, 发热范围内的高温胁迫通过影响介

导固有免疫的细胞功能来实现对固有免疫的调控。

首先, 发热可以增强嗜中性粒细胞的迁移运动能力
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淋巴细胞持续不断地穿出专一性的高内皮小静脉

(high endothelial venules, HEVs), 再循环进入次级淋

巴器官对免疫稳态的维持和机体的免疫监视是非常

重要的。HEVs是由立方形的内皮细胞排列而成, 区
别于血管内部其他部位鳞状内皮细胞, 并且支持淋

巴细胞从血管当中非常高效地渗出从而进入次级组

织器官当中[21]。

正常的非淋巴组织没有或只有少量淋巴细胞, 
但在炎症状态下, 淋巴细胞却可以大量浸润。淋巴

细胞向非淋巴组织的归巢过程具有组织特异性, 即
特定的淋巴细胞群选择性地定向归巢到皮肤、肠

道黏膜或滑膜等炎症部位组织。向炎症组织中归

巢浸润的淋巴细胞多为记忆性T细胞, 这些T细胞

除表达较高水平的CD45RO外, α4整合素、白细胞

功能相关抗原-1或-3(leukocyte function–associated 
antigen-1, LFA-1或 leukocyte function–associated 
antigen-3, LFA-3)和CD44等黏附分子的表达也明显

高于天然(naïve)T淋巴细胞。上述黏附分子相对高

表达可能与记忆T细胞向炎症部位的选择性渗出有

关。

淋巴细胞的血管渗出过程涉及淋巴细胞和血管

内皮细胞表面的多种黏附分子的协调作用, 并且由

一系列高度有序的黏附事件所组成, 分别是淋巴细

胞定位并在血管内壁滚动、趋化因子依赖的细胞活

化、稳定黏附以及最后的跨内皮细胞迁移(图1)[22-24]。

淋巴细胞表达的两类白细胞归巢受体, L-选择

素(L-selectin)和α4整合素对淋巴细胞在淋巴器官

HEVs上的定位和滚动起着重要作用。在生理状态

机体在正常温度下, 淋巴细胞穿出HEVs是由一系列高度有序的黏附事件所组成, 分别是淋巴细胞定位并在血管内壁滚动、趋化因子依赖的细

胞活化、稳定黏附以及最后的跨内皮细胞迁移, 并且在不同阶段受淋巴细胞表面的不同分子与血管内皮细胞表面的各自配体相互作用所介

导。发热范围内的高温胁迫增强了淋巴细胞L-selectin和α4整合素介导的功能, 同时促进了HEVs表面细胞内黏附分子-1(intercellular adhesion 
molecule-1, ICAM-1)和趋化因子配体21[Chemokine (C-C motif) ligand 21, CCL21]的表达, 进而增强了LFA-1依赖的淋巴细胞穿出HEVs能力。

其中, IL-6/sIL6-Rα信号通路对发热诱导的L-selectin功能的增强和ICAM-1表达的提高发挥着重要作用。

Under normal temperatures, lymphocytes entry across HEVs involves a highly ordered sequence of adhesion events that includes tethering and rolling 
along vessel walls, chemokine-dependent activation, firm arrest, and transendothelial migration. Distinct adhesion moleculars expressed on lymphocytes 
interacting with respective ligands on vascular endothelial cells mediate the different procedures. While, fever-range thermal stress enhances the 
functions mediated by L-selectin and α4 integrins. Fever also promotes the expression of ICAM-1 and CCL21 on HEVs to help lymphocytes 
extravasation mediated by LFA-1. In this process, IL-6/sIL6-Rα trans-signaling pathway plays a vital role in promoting the function of L-selectin and 
upregulating the expression of ICAM-1.

图1   在常温和发热范围内的高温胁迫下淋巴细胞血管渗出的不同机制

Fig.1   Distinct mechanisms of lymphocytes extravasation under normal temperatures and fever-range thermal stress
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血液流动的情况下, 外周淋巴结(peripheral lymph 
nodes, PLNs)或者肠系膜淋巴结(mesenteric lymph 
nodes, MLNs)HEVs中, 淋巴细胞表面的L-selectin与
外周淋巴结地址素(peripheral lymph node addressin, 
PNAd)相互作用, 共同介导未分化的或者中心记忆淋

巴细胞在血管内皮的初始定位以及滚动黏附[22-23,25]。

而对于免疫效应细胞, α4整合素的表达处于较高水

平, 或者是处于更为活化的状态, 可以越过L-selectin
介导的淋巴细胞初始定位, 同时介导淋巴细胞的滚

动黏附和稳定黏附[22,26-27]。α4整合素主要包含两种分

子, 分别是α4β1(又称VLA-4)和α4β7。其中, 整合素

α4β1主要结合配体为血管细胞黏附分子-1(vascular 
cell adhesion molecule-1, VCAM-1), 主要表达在炎症

部位HEVs样的血管内皮表面, 且受细胞因子所诱导

表达; 而整合素α4β7主要结合配体为PP结(Peyer’s 
patches, PP)和肠系膜淋巴结等HEVs上表达的黏膜地

址素细胞黏附分子-1(mucosal addressin cell adhesion 
molecule-1, MAdCAM-1)[21-22,28]。

之后, 淋巴细胞的活化主要由HEVs表面的趋

化因子CCL21与淋巴细胞表面的Gα1蛋白偶联受体, 
即趋化因子受体7[chemokine (C-C motif) receptor 7, 
CCR7]的相互作用所介导[22-24]。趋化因子的活化增

加了β2整合素LFA-1与其内皮细胞表面的同源配体

ICAM-1或ICAM-2结合的亲和性, 从而促进淋巴细

胞的稳定黏附[22-23]。淋巴细胞血管渗出的最终步骤, 
即从HEVs中跨内皮细胞迁移的过程还没有被完全

了解, 但有体外证据表明, 与内皮细胞间连接分子相

关, 包括ICAM-1、ICAM-2和CD31[23,29]。

α4整合素可以同时介导淋巴细胞的滚动黏附

和稳定黏附, 使它在机体免疫稳态维持中处于非常

重要的位置[30-31]。淋巴细胞在血管内皮细胞上的稳

定黏附是其跨内皮细胞迁移的先决条件, 所以类似

于整合素LFA-1, α4整合素同样能够介导淋巴细胞在

HEVs上跨内皮细胞迁移[32-33]。另有研究表明, α4整
合素VLA-4可以和CD44相互作用, 从而促进T淋巴

细胞的血管渗出[34]。

IL-1β、TNF-α和IFN-γ等细胞因子在机体受损

伤部位以及炎症部位的局部释放一般都伴随着一

些内皮细胞表面黏附分子表达的上调, 比如PNAd、
ICAM-1、VCAM-1、MAdCAM-1和 E-选择素

(E-selectin), 从而促进了白细胞迁移浸润到组织中

去[21-22,35-36]。

3   发热对淋巴细胞与血管内皮黏附及迁

移渗出的调控
学者一般认为, 发热范围内的温度是通过血管

舒张改变血流的动力学指标来促进白细胞招募到炎

症等组织部位的。然而, 进一步的研究发现, 发热范

围内的高温胁迫扮演着更加主动的角色, 指导淋巴

细胞迁移到次级淋巴器官或者炎症组织等部位。

3.1   发热对淋巴细胞自身的调控

3.1.1   发热对L-selectin功能的调控      研究发现, 发
热范围内的高温胁迫能够有效地促进淋巴细胞再循

环。在体外, 对人和小鼠的淋巴细胞直接进行长时

间的高温处理, 显著地刺激了L-selectin介导的淋巴

细胞在PLNs内HEVs冷冻切片上的黏附; 同样地, 体
内研究也发现, 高温增强了L-selectin介导的淋巴细

胞向PLNs、MLNs和PP的归巢[37]。通过相关实验

结果猜想: 高温胁迫可能是增加了某种可溶性因子

的释放, 从而促进了L-selectin介导的黏附, 但是没

有影响L-selectin在细胞膜表面的分布密度[37]。进

一步研究发现, 发热范围的高温胁迫确实通过IL-6
依赖的信号通路来增强L-selectin介导的淋巴细胞

归巢(图1)。在炎症状态下, IL-6及其可溶性受体

sIL-6Rα可以结合gp130信号转换链(gp130 signal-
transducing chain), 从而在体内和体外分别介导发热

对L-selectin依赖的黏附的激活。借助于多种信号

通路抑制剂, 证实了IL-6/sIL6-Rα信号通路是经由丝

裂原活化细胞外信号调节激酶1(mitogen-activated 
extracellular signal regulated kinase 1, MEK1)/细胞外

信号调节激酶1/2(extracellular signal-regulated kinase 
1/2, ERK1/2), 而不是通过p38丝裂原活化蛋白激酶

(mitogen-activated protein kinase, MAPK)或 者c-Jun
氨基末端激酶(c-Jun N-terminal kinase, JNK)途径

来活化L-selectin与细胞骨架的相互作用, 最终提高

L-selectin与其配体的结合亲和性[38]。

L-selectin蛋白分子结构中, 经鉴定其C-端胞内

结构域的11个氨基酸对响应高温胁迫是必需的[39]。

这段结构域包含一个α-辅肌动蛋白(α-actinin)结合位

点[40-41], 其对于高温胁迫诱导的与细胞骨架基质之

间稳定的相互作用以及进而促进的L-selectin介导的

淋巴细胞在HEVs上的黏附是必需的[39]。因此, 可以

猜测: 高温胁迫通过将L-selectin锚定在细胞骨架上, 
从而增加了L-selectin的抗张强度, 最终使黏附的淋

巴细胞在血管中可以更好地耐受血流的冲击。
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3.1.2   发热对α4整合素功能的调控      对L-selectin
的研究成果加速了科学家对发热范围内的高温胁

迫对α4整合素功能的影响的认识。结果发现, 发热

范围内的高温胁迫可以直接作用于淋巴细胞发挥

相应的功能。在体外, 40 °C、12 h处理小鼠TK1淋
巴细胞和人外周血淋巴细胞(human peripheral blood 
lymphocytes, PBL), 在不影响细胞表面整合素α4β7
的表达的同时, 却显著性地促进了整合素α4β7介导

的淋巴细胞在PP和MLNs内HEVs表面MAdCAM-1
上的黏附(图1)。从而证明, 高温促进了整合素α4β7
对配体结合的亲和力, 而不是靠改变其在细胞膜表

面的密度[42]。相较于发热促进淋巴细胞L-selectin依
赖的黏附较为成熟的机制, 发热是如何调控α4整合

素的功能进而最终影响到淋巴细胞在血管内皮表面

的黏附和迁移还处于研究空白阶段。

3.1.3   发热不影响LFA-1的功能      以上内容介绍了

发热可以增强淋巴细胞L-selectin和α4整合素介导

的功能, 从而促进淋巴细胞进一步迁移浸润到次级

淋巴器官或者炎症部位来发挥免疫效应。但有意思

的是, 发热对淋巴细胞表面的另一种非常重要的黏

附分子, 即β2整合素LFA-1的功能却没有显著的影

响。研究发现, 发热范围内的高温胁迫并没有增加

LFA-1与其配体的结合能力[37]。从而证明, 高温胁迫

通过调节淋巴细胞和血管内皮细胞之间的相互作用

来调控淋巴细胞的血管渗出是分子依赖型的, 即对

于不同黏附分子的作用机理可能并不相同。

3.2   发热对血管内皮细胞的调控

3.2.1   发热对非淋巴组织内皮细胞的影响      研究

发现, 发热范围内的高温胁迫并不影响非淋巴组织

的鳞状上皮所介导的与淋巴细胞的黏附。对体外

培养的血管内皮细胞直接进行发热范围的高温胁

迫(40 °C, 6~12 h)发现, 并没有影响黏附分子的表

达, 包括ICAM-1、E-selectin、VCAM-1、P-seletin、
PECAM-1、PNAd和MAdCAM-1; 也没有影响细胞

因子的释放, 包括IL-1β、TNF-α、IFN-γ、IL-6、IL-
11、IL-12和IL-13; 也不影响趋化因子的分泌, 包括

IL-8、RANTES、MCP-1、MIP-1β和MIG。但与之

相反的是, 当TNF-α的刺激或者是43 °C的热休克处

理下, 发热范围内的高温胁迫却可以增加内皮细胞

肌动蛋白(actin)的多聚化, 并通过内皮细胞释放一些

因子来活化α4β7整合素[43]。以上发现说明, 只有在

机体受到炎症等损伤的情况下, 淋巴细胞才会归巢

到非淋巴组织, 即淋巴细胞的再循环是组织依赖的。

3.2.2   发热对次级淋巴器官内皮细胞的影响      而
对于各种次级淋巴器官, 发热范围内的高温胁迫却可

以显著性地增强其内部立方形的HEVs的功能[43-46]。

高温处理(39.5±0.5 °C)小鼠后, HEVs表面表达的两

种重要的“门卫”分子, 淋巴细胞归巢分子ICAM-1和
趋化因子CCL21的表达被显著上调, 二者功能的增

强直接导致了淋巴细胞穿出HEVs能力的提高, 并且

研究发现, IL-6跨膜信号(IL-6/sIL-6Rα)可以作为一

个调节开关, 来控制发热诱导的ICAM-1依赖的淋巴

细胞从血管内皮HEVs中的渗出(图1)[47-48], 证明了在

炎症或其他感染所引发的机体发热反应中, HEVs在
介导未分化的和中心记忆淋巴细胞向次级淋巴器官

迁移的过程中, 扮演着非常重要的哨兵的角色[48]。

4   发热调控淋巴细胞黏附和迁移的新机制
4.1   发热对血影蛋白的影响      

血影蛋白(spectrin)是一类真核细胞细胞骨架蛋

白, 通过形成五角形或六角形的脚手架空间结构, 对
细胞质膜的完整性和细胞骨架结构的维持发挥重要

作用[49]。研究发现, 不同淋巴细胞内部血影蛋白的分

布差别很大。在某些类群淋巴细胞中, 血影蛋白在

细胞质膜内侧大量聚集, 在质膜部位几乎看不到其

表达; 而另一些淋巴细胞, 血影蛋白却主要分布在细

胞质膜部位。将小鼠进行全身性高温胁迫(40.5 °C, 
90 min)处理后, 在脾脏中血影蛋白极性聚集的淋巴

细胞数增加了一倍(包括T细胞和B细胞), 然而在胸

腺当中呈现血影蛋白极性聚集的淋巴细胞数却没有

改变。随着加热处理后的48 h, 脾脏中对应淋巴细

胞的数目逐步回归正常水平。奇怪的是, 体外实验

却看不到类似的效果。因此, 高温胁迫诱导脾脏中

淋巴细胞类群的改变更像是机体在生理状态下应对

发热时的反应[50-51]。最新研究发现, 生理状态下机

体受感染或炎症所引发的发热, 通过影响细胞质膜

骨架的重排从而参与到淋巴细胞活化的进程。实验

证实, 发热范围内的高温胁迫可以暂时地、可逆转

地促使CD4+ T淋巴细胞更快、更容易的活化[52]。

4.2   发热对热休克蛋白的影响

热休克蛋白(heat shock protein, HSP)是细胞在

应激条件下产生的一类蛋白, 几乎在所有生物中广

泛表达。这类蛋白最早在热休克刺激中被发现, 但
后来发现在其他一些刺激下也会被诱导表达, 包括
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寒冷刺激、紫外照射、伤口愈合或者组织重构[53-55]。

热休克蛋白家族中许多成员都参与到分子伴侣功

能当中, 通过促进客户蛋白(client proteins)正确折

叠或者帮助应激胁迫下细胞内被破坏的蛋白重新

折叠, 最终达到稳定蛋白质的作用[56]。热休克蛋白

表达水平的上调是在转录水平实现的, 其动态调节

机制是热休克反应的关键, 并且主要受热休克因子

(heat shock factor, HSF)来诱导[57]。热休克蛋白家族

的各个分子通常用其分子量大小来命名, 主要包括

Hsp33、Hsp60、Hsp70、Hsp90、Hsp100以及小热

休克蛋白(the small heat-shock proteins, sHsps)等几

种[58]。

研究发现, 发热所产生的高温胁迫可以激活热

休克反应, 不但可以诱导宿主细胞内起保护作用的

热休克蛋白表达, 同时也可以诱导病原体内热休克

蛋白激活宿主免疫防御。热休克因子-1(heat shock 
factor-1, HSF-1), 作为热诱导产生的主要的转录因

子, 不但可以激活热休克蛋白的转录, 同时也调控重

要的细胞因子和早期效应基因的表达[59]。

通过对淋巴细胞进行温和的发热范围内的高

温胁迫(39.5~40.0 °C, 2~12 h)可以活化蛋白激酶

C(protein kinase C, PKC), 上调Hsp70的表达和聚集, 
并且该过程可以被PKC专一性的抑制剂卡弗他丁

C(calphostin C)所抑制, 以上这些发现可能与淋巴细

胞的活化及其黏附有关[50]。最新研究发现, Hsp70
可以直接结合在整合素β7亚基胞内结构域上。通过

体外生化实验和质谱分析发现, Hsp70的多个亚型

(Hsp70-3、Hsp70-1L、Hsp70-8和Hsp70-9)均可以在

T细胞裂解液当中被整合素β7亚基胞内结构域的多

肽所免疫共沉淀下来。Hsp70的抑制剂KNK437下
调了Hsp70的表达, 并抑制了整合素α4β7介导的在

MAdCAM-1上的黏附。Hsp70和β7整合素在功能上

的进一步联系还需要更加深入的研究[60]。

5   结语与展望
发热不但可以通过促进淋巴细胞归巢到次级

淋巴器官来增强机体免疫监视, 而且可以增加淋巴

细胞招募到受感染或者是炎症部位来直接发挥免疫

效应。研究发现, 淋巴细胞在血管内皮细胞表面黏

附和迁移的过程当中, 发热范围内的高温胁迫对不

同细胞发挥着不同的作用, 并且对于不同黏附分子

的作用机理也不尽相同(图1)。发热可以促进淋巴

细胞L-selectin和α4整合素介导的功能, 但却对β2整
合素LFA-1的功能没有明显的影响[37,42]。另一方面, 
发热促进了HEVs表面黏附分子ICAM-1和趋化因子

CCL21的表达, 从而增强了LFA-1依赖的淋巴细胞穿

出HEVs的能力[48]。

在机制研究方面, 发热对L-selectin和ICAM-1功
能的影响已有初步的研究, 证明了IL-6/sIL6-Rα信号

通路在其中发挥着重要作用[38,48]。而发热对于α4整
合素功能影响的机制却知之甚少; 作为发热主要响

应信号的热休克蛋白在其中是否发挥作用也需要进

一步的科学研究来予以证实。随着科学家不断深入

地研究发热对机体免疫系统潜在的调控机制, 利用

发热或高温治疗来增强患者的免疫系统, 尤其是参

与到癌症治疗当中正在被逐步重视并且已经付诸实

践[61-64]。
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