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Abstract 
Objective: The purpose of this paper is to explore T cell subgroup abnormalities in solid tumors 
patients, comprehend the tumor immune dynamics of cancer patients’ own body, and its rela-
tionship with radioactive damage and prognosis. Methods: Using flow cytometry (FCM) tech-
nique to measure and record the baseline levels of T lymphocyte subsets of 94 patients with 
solid tumor before radiation and chemotherapy and using the same technique to detect and 
record 44 cases healthy people’s peripheral blood T lymphocyte subsets level at the same time, 
then following up for 6 months or more, observing and evaluating the prognosis and radioac-
tive damage of solid tumor group. Results: T lymphocyte subgroup baseline level had declined 
in solid tumor patients’ group after radiation and chemotherapy, the difference remained sta-
tistically significant (P value < 0.05). There were statistical differences between different 
prognosis groups (CR, PR, SD, PD) in total number of lymphocyte, CD3 total T cell count and 
CD4 auxiliary/induction T cell counts level before radiation and chemotherapy and further 
comparison also showed that the difference remained statistically significant. T lymphocyte 
subgroup level is decreased in combined chemotherapy patients with solid tumor and mean-
while the difference remained statistically significant. 
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摘  要 

目的：本文旨在探讨部分实体肿瘤患者T细胞亚群异常变化规律，了解肿瘤患者自身机体的免疫动态，

及其与预后及放化疗毒性反应的关系。方法：采用流式细胞技术(FCM)检测并记录94例实体瘤患者放化

疗前T淋巴细胞亚群的基线水平，利用相同的技术检测同时期44例正常体检者外周血T淋巴细胞亚群水平。

随访6个月以上，观察及评价恶性实体瘤组的预后及放射性损伤情况。结果：1）实体瘤患者放化疗后其

T淋巴细胞亚群水平较治疗前基线水平有所下降，差异具有统计学意义；2）放化疗前T淋巴细胞亚群中

淋巴细胞总数、CD3总T细胞计数、CD4辅助/诱导T细胞计数与不同预后组(CR, PR, SD, PD)之间存在统

计学差异，进一步两两比较显示组间差异仍具有统计学意义；3）合并化疗的实体瘤患者其T淋巴细胞亚

群水平较未合并化疗者下降明显，差异具有统计学意义。结论：1）恶性实体肿瘤患者初始治疗前即存
在免疫受损；2）放化疗杀伤肿瘤细胞的同时可能导致患者机体免疫功能减低；3）淋巴细胞总数、CD3
总T细胞计数、CD4辅助/诱导T细胞计数基线水平低下者其预后较差。 
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1. 引言 

在肿瘤的发生、发展以及抗肿瘤治疗过程中，机体的免疫功能起着重要的作用[1] [2]。尤其是 T 细胞介

导的细胞免疫在抗肿瘤免疫中发挥着不容忽视的作用。T 细胞亚群是与 T 细胞介导的细胞免疫有关的重要指

标。肿瘤患者的淋巴细胞亚群检测结果可呈异常规律性改变。本临床研究通过检测 94 例恶性实体肿瘤患者外

周血 T 细胞亚群水平以了解恶性实体肿瘤患者治疗前的初始免疫状态，通过与 44 例健康对照组比较以观察

其异常变化规律，并进一步了解治疗前 T 细胞亚群水平与预后及放射性损伤反应的关系，探讨其临床意义。 

2. 材料与方法 

2.1. 临床资料 

收集我院自 2016 年 6 月至 2017 年 3 月首次就诊于我科的恶性实体肿瘤患者，共 94 例，其中男性
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26 例，女性 68 例。年龄 26 岁~86 岁，中位年龄 53 岁；其中汉族 48 例，其他民族共计 46 例。其中包括

头颈部肿瘤 13 例、肺癌 2 例、食管癌 3 例、下咽癌 2 例、乳腺癌 12 例、胃癌 3 例、直肠癌 14 例、宫颈

癌 38 例、子宫内膜癌 4 例、前列腺癌 3 例，均经病理(包括细胞学或组织学病理)及影像学确诊，所有患

者均未经放疗或化疗，无近期急慢性感染史、肝肾功能均正常。全部病例于确诊后抽取外周血检测并记

录 T 细胞亚群的初始水平。同期记录我院体检中心 44 例正常人(其中女性 21 例，男性 23 例，中位年龄

50 岁；其中汉族 28 例，其他民族 26 例)外周血 T 细胞亚群检测结果。两组观察者经 t 检验在性别、年龄、

民族等方面差异无统计学意义。所有实体瘤患者在结束放化疗后，均随访半年及以上(≥6 个月)，分别对

放射性损伤及预后进行评价。疗效评价参照 RECIST 实体瘤疗效评价标准(1.1 版)，同时采用放射肿瘤治

疗协作组(RTOG)制定的急性放射损伤分级标准对放射性损伤进行评价。所有患者均签署知情同意书并通

过伦理审查。 

2.2. 试剂与仪器 

simulTEslrIMK-lymphocyte 试剂盒购自美国 BD 公司，检测仪器为美国 BD 公司的 FAcs calibur 流式

细胞仪。 

2.3. 标本采集与检测 

所有患者均在放化疗前、放化疗后 6 月抽取外周静脉血 2 ml 用 PE 荧光标记的单克隆抗体 20 μl加入

EDTA 抗凝血 100 μl发生抗原抗体反应，溶血剂 2 ml 破坏红细胞，磷酸盐缓冲液洗涤，固定液固定后用

流式细胞仪检测并记录外周血 T 淋巴细胞亚群水平。 

2.4. 统计学处理 

计量资料以均数±标准差 ( )x s± 表示，采用 SPSS 25.0 统计软件包进行分析，两组样本均数比较采用

两独立样本 t 检验；计数资料采用卡方检验(不满足卡方检验条件时采用 Fisher 精确概率法)。P < 0.05 被

认为差异具有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 肿瘤患者外周血 T 细胞亚群与正常对照组比较 

与正常对照组对比，肿瘤患者外周血淋巴细胞总数、CD3 总 T 细胞计数、CD8 抑制/杀伤 T 细胞计

数及 CD4+/CD8+比值均有所下降，且差异具有统计学意义(P < 0.05) (见表 1)。 

3.2. 放化疗前后 T 淋巴细胞亚群水平的差异性比较 

放化疗后 T 淋巴细胞亚群不论是在 T 淋巴细胞亚群正常组及低下组其水平均较放化疗前有所下降，

且差异具有统计学意义(P < 0.05) (见表 2)。 

3.3. 放疗前 T 淋巴细胞亚群水平与放射性损伤分级在化疗组与未化疗组之间的差异性比较 

放疗前 T 淋巴细胞亚群水平在合并化疗组发生 I/II 级、III/IV 级放射性损伤的风险均较未合并化疗组

有所增加，差异具有统计学意义(P < 0.05) (见表 3)。 

3.4. 放化疗前 T 淋巴细胞亚群水平与不同预后组之间的关系 

放化疗前 T 淋巴细胞亚群水平 CD3、CD4、CD8 及 CD4+/CD8+按照正常及低下进行分组(以我院流

式细胞仪参数作为参考标准)，分析其各组与不同预后组(CR, PR, SD, PD)之间的关系，因不同预后组为等 
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Table 1. The difference of peripheral blood T cell subsets between tumor group and control group 
表 1. 肿瘤患者外周血 T 细胞亚群与正常对照组比较 

Groups n Total lymphocyte count CD3+ count CD4+ count CD8+ count CD4/CD8 

Tumor group 182 1522.32 ± 611.4 1043.73 ± 490.05 554.97 ± 311.83 473.94 ± 275.92 1.31 ± 0.67 

control group 144 1563.95 ± 450.99 1092.46 ± 400.99 828.00 ± 307.16 610.15 ± 208.38 1.45 ± 0.55 

 
Table 2. The level of T lymphocyte subgroup differences before and after the radiation therapy 
表 2. 放化疗前后 T 淋巴细胞亚群水平的差异性比较 

T lymphocyte subgroup level Before 
n1 

After 
n2 

Chi-square value P value 

Total lymphocyte count 
Normal group 92 70 

484.797 0.000 
Lower group 90 112 

CD3+ count 
Normal group 101 74 

484.808 0.000 
Lower group 81 108 

CD4+ auxiliary/induction T cell counts 
Normal group 120 91 

489.136 0.000 
Lower group 62 91 

CD8+ inhibition/killer T cell count 
Normal group 133 98 

485.005 0.000 
Lower group 49 84 

CD4+/CD8+ 
Normal group 118 104 

504.611 0.000 
Lower group 64 78 

 
Table 3. Radioactive damage grade differences in T lymphocyte subgroup level between chemotherapy group and no chemotherapy 
group before radiation therapy 
表 3. 放疗前 T 淋巴细胞亚群水平与放射性损伤分级在化疗组与未化疗组之间的差异性比较 

T lymphocyte subgroup level before radiation therapy 
Radioactive damage grade 

Grade I/II Grade 
III/IV Chi-square value P value 

Total lymphocyte count 

Chemotherapy group 
n1 = 77 28 16 

149.000 0.000 
No chemotherapy group 

n2 = 105 61 44 

CD3+ count 

Chemotherapy group 
n1 = 80 43 37 

182.000 0.000 
No chemotherapy group 

n2 = 102 44 58 

CD4+ auxiliary/induction T cell counts 

Chemotherapy group 
n1 = 86 40 46 

101.758 0.000 
No chemotherapy group 

n2 = 96 56 40 

CD8+ inhibition/killer T cell count 

Chemotherapy group 
n1 = 83 38 45 

182.000 0.000 
No chemotherapy group 

n2 = 99 66 33 

CD4+/CD8+ 

Chemotherapy group 
n1 = 68 36 32 

223.965 0.000 No chemotherapy group 
n2 = 114 74 40 
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级资料，故统计学方法采用两独立样本的非参数检验 Mann-Whitney 检验，P < 0.05 被视为差异具有统计

学意义(见表 4)。 
表 4 的统计分析结果初步显示放化疗前 T 淋巴细胞亚群中淋巴细胞总数、CD3 总 T 细胞计数、CD4

辅助/诱导 T 细胞计数与不同预后组(CR, PR, SD, PD)之间存在统计学差异，故进一步进行组间两两比较

(表 5、表 6、表 7)，组间两两比较采用卡方检验，不满足条件时采用 Fisher 精确概率法(P < 0.01 被认为 
 
Table 4. The relationship between different prognosis groups with the T lymphocyte subgroup level before chemoradiation 
表 4. 放化疗前 T 淋巴细胞亚群水平与不同预后组之间的关系 

T lymphocyte subgroup level before chemoradiation therapy 
Different prognosis groups 

CR PR SD PD Z-value P value 

Total lymphocyte count 

Normal group 
n = 100 

41 27 20 12 
−3.409 0.001 

Lower group 
n = 82 

22 20 30 10 

CD3+ count 

Normal group 
n = 93 

32 28 22 11 
−2.991 0.003 

Lower group 
n = 89 

29 15 35 10 

CD4+ auxiliary/induction T cell counts 

Normal group 
n = 109 

49 26 24 10 
−5.642 0.000 

Lower group 
n = 73 

23 8 28 14 

CD8+ inhibition/killer T cell count 

Normal group 
n = 109 

49 26 24 10 
−2.176 0.030 

Lower group 
n = 73 

23 8 28 14 

CD4/CD8 

Normal group 
n = 104 

44 25 23 12 
−0.866 0.486 

Lower group 
n = 78 

33 15 20 10 

 
Table 5. The total number of lymphocyte level differences between different prognosis ways before chemoradiation 
表 5. 放化疗前淋巴总数水平与不同预后组组间差异性比较 

Prognosis way 
The lymphatic total 

Normal group Lower group Chi-square value P value 

CR/PR 
CR 21 12 

35.092 0.000 
PR 20 10 

CR/SD 
CR 21 12 

69.624 0.000 
SD 6 20 

CR/PD 
CR 21 12 

54.978 0.000 
PD 5 10 

PR/SD 
PR 10 10 

26.328 0.000 
SD 6 20 

PR/PD 
PR 10 10 

9.613 0.009 
PD 5 10 

SD/PD 
SD 6 20 

38.132 0.000 
PD 5 10 
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Table 6. CD3+ total T cell count differences of between different prognosis ways before chemoradiation 
表 6. 放化疗前 CD3 总 T 细胞计数与不同预后组组间差异性比较 

Prognosis way 
CD3+ total T cell count 

Normal group Lower group Chi-square value P value 

CR/PR 
CR 16 8 

57.247 0.000 
PR 20 10 

CR/SD 
CR 16 8 

58.927 0.000 
SD 9 18 

CR/PD 
CR 16 8 

38.915 0.000 
PD 7 6 

PR/SD 
PR 20 10 

66.801 0.000 
SD 9 18 

PR/PD 
PR 20 10 

46.181 0.000 
PD 7 6 

SD/PD 
SD 9 18 

43.359 0.000 
PD 7 6 

 
Table 7. CD4+ auxiliary/induction differences of between different prognosis ways before chemoradiation 
表 7. 放化疗前 CD4 辅助/诱导 T 细胞计数与不同预后组组间差异性比较 

Prognosis way 
CD4+ auxiliary/induction 

Normal group Lower group Chi-square value P value 

CR/PR 
CR 19 13 

60.329 0.000 
PR 14 8 

CR/SD 
CR 19 13 

61.646 0.000 
SD 12 10 

CR/PD 
CR 19 13 

57.669 0.000 
PD 4 14 

PR/SD 
PR 14 8 

48.345 0.000 
SD 12 10 

PR/PD 
PR 14 8 

11.901 0.001 
PD 4 14 

SD/PD 
SD 12 10 

43.372 0.000 
PD 4 14 

 

差异具有统计学意义)。 

4. 讨论 

机体抗肿瘤免疫效应以细胞免疫为主，T 淋巴细胞亚群是细胞免疫的主要免疫应答形式，外周血 T
淋巴细胞亚群能够反映患者的免疫功能，在免疫应答过程中起抗原识别、细胞免疫和免疫调节的作用[3]。
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在恶性肿瘤的发生和转移过程中，患者机体抗肿瘤免疫中 T 淋巴细胞(即 CD3 阳性细胞群体)介导机体的

细胞免疫是关键[4]，其细胞功能取决于 T 淋巴细胞总值(CD3)及其亚群的相对组成。T 淋巴细胞包括 CD4+

和 CD8+两个亚群，CD4+Th 细胞为辅助性 T 细胞，辅助机体完成抗肿瘤免疫；CD8+Ts 细胞为抑制性 T
细胞，抑制机体的免疫应答[5]。在正常情况下以上两类细胞处于动态平衡，正常情况下 CD4+/CD8+比值

维持在 1.5~2.0 之间。若 CD4+/CD8+比值降低，则患者的免疫功能低下，容易引起肿瘤的增殖[6]。通过

研究恶性肿瘤患者的外周血 T 淋巴细胞亚群异常变化规律，可以为恶性肿瘤患者的免疫生物学反应提供

相应的参考[7]。当患者免疫功能受抑制或可加速病情的进展[8]。因此，T 淋巴细胞亚群检测对肿瘤的预

防、诊断和疗后判断均有重要的意义[9] [10] [11]。 
本研究结果显示，与正常对照组相比，肿瘤患者外周血 T 淋巴细胞亚群有所下降，表现在淋巴细胞

总数、CD3 总 T 细胞计数、CD4 辅助/诱导 T 细胞计数、CD8 抑制/杀伤 T 细胞计数及 CD4/CD8 比值均

有所下降，提示肿瘤患者在初始治疗前其细胞免疫状态即存在不同程度的免疫受损。为究其免疫受损状

态对放射性损伤及预后的影响，本研究深入比较了放化疗前后淋巴细胞亚群的变化规律，结果揭示放化

疗后患者的淋巴细胞亚群较治疗前进一步降低，接受放射治疗且合并化疗者，其后期发生放射性损伤的

风险亦有所增加。同时在随访过程中发现淋巴细胞总数、CD3 总 T 细胞计数、CD4 辅助/诱导 T 细胞计

数低下者更容易出现病情进展(PD)。大量研究显示辐射能引起胸腺免疫功能长期低下和免疫细胞因子分

泌功能失调，本研究与此前的部分研究得出的结论相似，提示经放化疗后细胞免疫功能处于免疫抑制状

态，机体对识别和杀伤突变细胞的能力下降，从而导致预后不良。 
化疗被广泛应用于各种实体肿瘤与非实体肿瘤的治疗中，抗肿瘤药物不仅可杀伤肿瘤细胞，也可导

致正常细胞受损，而免疫细胞功能与数量减少不利于机体建立抗肿瘤免疫应答[12]。近年来由于肿瘤学、

免疫学以及分子生物学等相关学科的理论和技术快速发展和交叉渗透，同时随着对机体抗肿瘤免疫应答

的深入了解，以及对肿瘤免疫逃逸机制和肿瘤微环境的深入认识，肿瘤免疫治疗的新策略和新思路已得

到进一步的研究和拓展，在实践中其体现出较常规疗法所无可比拟的优势，如对患者器官的损伤小、治

疗不良反应小、不易产生耐药、对残存肿瘤细胞的清除更加有效等。因此，动态监测淋巴细胞亚群水平，

从经济层面，价格低廉、无创且易于实施；从治疗角度，可了解患者的免疫功能状态，预测放化疗损伤

的情况，评估放化疗的疗效，判断肿瘤患者的预后。在患者接受传统的放化治疗期间，增大淋巴细胞总

数、CD3 总 T 细胞计数、CD4 辅助/诱导 T 细胞计数、CD4+/CD8+比值，辅以免疫增强剂以增强患者自身

的免疫力，或可使机体自身抗肿瘤免疫效应得到有利发挥，对减少肿瘤复发、转移及减少放化疗损伤的

发生都具有重要的临床意义。 
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