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·论著·
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【摘要】 目的  观察同步放化疗对胶质瘤患者外周血 T 淋巴细胞亚群的影响，为脑胶质瘤的治疗

提供免疫学指标。方法  以 2015 年 1 月— 2017 年 12 月北京世纪坛医院脑胶质瘤科收治的脑胶质瘤患

者 150 例为脑胶质瘤组，以同期在本院健康体检中心行体格检查的 150 例健康人群为对照组。采用流式

细胞仪技术测定健康对照组和脑胶质瘤患者同步放化疗前后外周血 T 淋巴细胞亚群的含量。结果  结

果显示治疗前胶质瘤患者外周血 CD3+ 与健康对照组差异无统计学意义（P ＞ 0.05），CD4+、CD4+/CD8+ 显

著低于健康对照组，CD8+ 显著高于健康对照组，差异有统计学意义（P ＜ 0.05）；脑胶质瘤患者同步放化

疗前CD3+、CD4+、CD4+/CD8+ 明显高于放化疗后，差异有统计学意义（P＜0.05）；同步放化疗后CD8+ 较放化

疗前明显上升，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论  脑胶质瘤患者免疫功能下降，同步放化疗后免疫功

能下降更加明显。外周血T淋巴细胞亚群检测可作为临床评估脑胶质瘤同步放化疗的免疫学参考指标。
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【Abstract】 Objective  To observe the effects of concurrent radiochemotherapy on peripheral blood 
T lymphocyte subsets in patients with glioma， so as to provide immunological indicators for the treatment of 
glioma. Methods  A total of 150 patients with glioma admitted to the glioma department of Beijing Shijitan 
Hospital from January 2015 to December 2017 were recruited into the glioma group， and the other 150 healthy 
people who undertook health examination in the health examination center were assigned into the control 
group. The content of T lymphocyte subsets in peripheral blood of healthy control group and glioma patients 
before and after concurrent chemoradiotherapy were determined by fluorescence- activated cell sorter （FACS）. 
Results  The results showed that there was no statistical significance in the difference of CD3+ in peripheral 
blood of patients between the two groups before treatment （P ＞ 0.05）. with glioma was not statistically significant 

（P ＞ 0.05）. The mean CD4+ and CD4+/CD8+ were significantly lower than those in healthy controls. The mean 
CD8+ was significantly higher than the healthy control group. The difference was statistically significant （P ＜ 
0.05）. The mean CD3+， mean CD4+ and CD4+/CD8+ of glioma patients before concurrent chemoradiotherapy 
were significantly higher than those after concurrent chemoradiotherapy， and the difference was statistically 
significant （P ＜ 0.05）. The mean value of CD8+ was significantly increased after treatment， and the difference 
was statistically significant （P＜0.05）. Conclusions  The immune function of patients with glioma is decreased. 
The defection in immune function after concurrent chemoradiotherapy is more obvious. Peripheral blood T 
lymphocyte subsets can be used as an immunological reference index for clinical evaluation of glioma concurrent 
chemoradiotherapy.
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T 淋巴细胞亚群介导的免疫系统反应对肿瘤的
发展发挥着重要的作用［1］。应用流式细胞仪技术能
够快速、定量、多参数、成批量地分析检测 T 淋巴细
胞亚群含量，为肿瘤免疫功能调节的研究提供客观、
可靠的依据。脑胶质瘤是颅内最常见的原发恶性肿
瘤，手术切除结合术后放化疗是其主要的治疗方法，
但患者的远期疗效往往较差［2］。其原因与机体免疫
功能失调密切相关，其中发挥主要作用的是细胞免
疫功能。国内尚无文献报道脑胶质瘤患者同步放化
疗前后机体免疫状态的变化，尤其是细胞免疫状态
的变化。本文通过对健康对照和脑胶质瘤患者同步
放化疗前后外周血 T 淋巴细胞亚群含量的测定，研
究脑胶质瘤患者在同步放化疗期间免疫功能的变
化，现报道如下。

资料与方法

1. 一般资料：以北京世纪坛医院脑胶质瘤科
2015年1月—2017年12月住院收治150例脑胶质瘤
患者为脑胶质瘤组，具有完整的临床资料，所有患
者均经手术病理明确诊断：WHO Ⅱ级 35 例（≥ 40 岁
患者 28 例，＜ 40 岁患者 7 例，均为肿瘤未完全切除），
Ⅲ级 48 例，Ⅳ级 67 例。男性 81 例，女性 69 例，年龄
22～65 岁，中位年龄 42 岁；以同期在北京世纪坛医
院健康体检中心行体格检查的 150 名健康人群为对
照组，男性 78 人，女性 72 人，年龄 25～69 岁，中位
年龄 44 岁。脑胶质瘤组和健康对照在年龄、性别方
面比较，差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。本项研究采
用的临床资料和数据均获得了患者的知情同意。本
项研究方案通过了首都医科大学附属北京天坛医院
和北京世纪坛医院伦理委员会的审核并获得批准。

2. 治疗方法：脑胶质瘤患者给予三维适形放疗
联合应用替莫唑胺同步化疗。首先通过头架、头枕、
头部热塑膜固定头部，再通过增强 CT 薄层扫描（层
厚 3 mm），依据影像学资料设计肿瘤放疗靶区。并
通过放射治疗计划系统行照射野设计及剂量评估
后，给予 4～5 个照射野，以保证 95% 以上的处方剂

量可以将临床靶区包全。1 次 /d，2.0 Gy/ 次，5 d/ 周；
临床靶区的照射剂量达到 50 Gy/25 f 后，调整照射
野，将其缩小至肿瘤靶区外 0.5～1 cm，再增加照射
剂量，至肿瘤靶区照射总剂量达到 60 Gy/（30～32）f
后停止，共治疗 6～7 周。同步放疗期间采用替莫唑
胺进行同步化疗，剂量 75 mg/（m2·d）。

3. 外周血 T 淋巴细胞亚群检测：所有脑胶质瘤
患者均于入院时和同步放化疗结束后第2天采晨起
空腹静脉血5 ml，采用流式细胞仪技术（美国BD公司）
检测患者外周血 T 淋巴细胞亚群：CD3+、CD4+、CD8+

以及 CD4+/CD8+。健康对照组检测方法与其一致。
4. 统计学方法：应用 SPSS 17.0 软件进行统计分

析，计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，组间比
较采用独立样本 t 检验，组内治疗前后比较采用配
对 t 检验，P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

结  果

1. 健康对照组和脑胶质瘤患者治疗前外周血 T
淋巴细胞亚群的比较：见表 1、图 1（见本期封三）。胶
质瘤患者同步放化疗前外周血 CD3+ 与健康对照组
比较差异无统计学意义（P ＞ 0.05），CD4+、CD4+/CD8+

显著低于健康对照组，CD8+ 显著高于健康对照组，
差异均有统计学意义（P ＜ 0.05）。

2. 脑胶质瘤患者同步放化疗前后外周血T淋巴细
胞亚群的比较：见表1、图1（见本期封三）。脑胶质瘤
患者同步放化疗前CD3+、CD4+、CD4+/CD8+ 明显高于
放化疗后，差异有统计学意义（P＜0.05）；同步放化疗后
CD8+较放化疗前明显上升，差异有统计学意义（P＜0.05）。

讨  论

人体免疫系统是由细胞免疫和体液免疫共同构
成。免疫功能失调是肿瘤发生、发展的一个重要因
素。在抗肿瘤过程中细胞免疫发挥了主要作用，其
功能主要是由 T 淋巴细胞亚群来完成，包括 CD3+、
CD4+ 以及 CD8+ 等［3］。抗肿瘤的作用是由 T 淋巴细
胞亚群的数量和比例决定，当其发生异常时将导致

表1  脑胶质瘤患者和健康对照组外周血 T 淋巴细胞亚群比较（x±s）

组别 例数 CD3+（%） CD4+（%） CD8+（%） CD4+/CD8+

脑胶质瘤组 150

  治疗前 54.39±13.43 31.49±8.01 32.07±7.37 1.33±0.31

  治疗后 31.54±10.11 23.31±7.64 40.31±8.52 1.01±0.43

健康对照组 150 55.84±14.40 44.27±9.87 25.40±5.53 1.94±0.53

t1 值 2.032 2.976 2.932 2.953

P1 值 0.106 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

t2 值 2.987 2.285 2.984 2.353

P2 值 ＜ 0.001 0.015 ＜ 0.001 0.024

    注：t1、P1 为脑胶质瘤组治疗前与健康对照组组间比较；t2、P2 为脑胶质瘤组治疗前后组内比较
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机体免疫功能的失调。T 淋巴细胞亚群的各项指标
中 CD4+/CD8+ 比值更具有指导意义。CD4+/CD8+ 比
值通常情况下保持在相对稳定的状态，从而保证人
体免疫系统的稳定。当人体免疫功能出现失调或紊
乱时，其比值将会低于正常范围。

已有文献报道在肠道肿瘤、妇科肿瘤、呼吸系
统肿瘤的发生、发展中存在 T 淋巴细胞亚群的功能
失调［4-5］。也有文献报道 T 淋巴细胞亚群的功能失
调同样存在于脑胶质瘤患者的治疗过程中［6］。由于
中枢神经系统没有完整的免疫器官和淋巴管，并且
缺乏免疫活性细胞，以及血脑屏障阻碍了抗原物质
与免疫器官和活性物质的接触，因而，在正常情况
下，中枢神经系统被认为是免疫“豁免”器官。但
当血脑屏障被破坏时，淋巴细胞将进入中枢神经系
统产生微弱和缓慢的免疫效应［7］。“免疫逃逸”理
论在脑胶质瘤的恶性进展过程中发挥了重要的作
用。目前，多项研究表明胶质瘤患者的细胞免疫功
能受到影响，尤其是 T 淋巴细胞免疫功能受显著抑
制［8-9］。在本项研究中脑胶质瘤患者与健康对照组
比较，同步放化疗前 CD3+ 均值虽然没有显著变化，
但 CD4+ 均值和 CD4+/CD8+ 比值则明显下降，尤其是
CD4+/CD8+ 比值的下降则更具指导意义。因此，以
上结果提示脑胶质瘤患者相比健康对照组，其免疫
系统出现了功能失调。但目前关于脑胶质瘤患者同
步放化疗前后外周血 T 细胞亚群的变化研究鲜有报
道，仍缺乏脑胶质瘤的免疫评估指标。

同步放化疗是脑胶质瘤治疗过程中不可或缺
的重要手段［10］。虽然同步放化疗过程中能够杀灭
肿瘤细胞，但同时也对机体的正常免疫系统造成了
影响。在本项研究中脑胶质瘤患者同步放化疗后
CD3+、CD4+ 均值和 CD4+/CD8+ 比值较同步放化疗前
均明显下降，尤其是 CD4+/CD8+ 比值的下降则更具
指导意义。研究结果提示同步放化疗可能对淋巴细
胞增殖功能产生抑制作用。其具体的发生机制目前
尚不清楚，可能与脑胶质瘤破坏血脑屏障、侵袭生
长的特点以及“免疫逃逸”相关联［10］。因而，应在
同步放化疗治疗中适当加强营养支持，或者给予免
疫增强剂治疗等方法提高脑胶质瘤患者的疗效。本
研究中脑胶质瘤患者均采用同步放化疗的治疗方
案，放疗或者化疗的单独抑制作用或是两者共同作
用使脑胶质瘤患者免疫功能下降尚不能明确。

总之，脑胶质瘤患者同步放化疗后 T 淋巴细胞
亚群 CD3+、CD4+ 水平和 CD4+/CD8+ 比值均下降，这
说明脑胶质瘤患者同步放化疗后可能出现免疫功能
的降低。未来应开展进一步的研究，完善脑胶质瘤
放化疗后的免疫治疗策略，促进患者康复。脑胶质
瘤患者 T 淋巴细胞亚群变化与患者生存期及预后的
相关性仍需进一步探索。
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