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[ 摘要 ]  目的　分析外周血 T 淋巴细胞亚群水平与急性髓系白血病（acute myeloid leukemia，AML）患者病理

特征的关系及对化疗预后的预测价值。方法　选取 2017 年 4 月至 2022 年 4 月北京航天总医院 80 例 AML 患者

作为研究组，另选同期性别、年龄匹配的 80 例健康志愿者作为对照组。比较 2 组一般资料、外周血 T 淋巴细

胞亚群（CD4+/CD8+、CD3+、CD4+）水平，比较研究组不同病理特征患者化疗前外周血 T 淋巴细胞亚群水平。并

比较研究组不同预后患者临床资料、外周血 T 淋巴细胞亚群水平，分析 AML 预后不良的影响因素，分析外周

血 T 淋巴细胞亚群预测 AML 预后不良的价值。结果　与对照组比较，研究组化疗前外周血 CD4+/CD8+、CD3+、

CD4+水平明显降低（P < 0.05）；研究组 NPM1 突变阳性、FMS 样酪氨酸激酶受体 3-内部串联重复（FLT3-ITD）突

变阳性、危险分层为低中风险患者外周血 CD4+/CD8+、CD3+、CD4+水平分别高于 NPM1 突变阴性、FLT3-ITD 阴

性、危险分层为高风险患者（P < 0.05）；研究组预后不良患者年龄、危险分层高风险占比高于预后良好患者，化

疗 前 外 周 血 CD4+/CD8+、 CD4+、 CD3+水 平 低 于 预 后 良 好 患 者（P < 0.05）； 年 龄 、 危 险 分 层 、 化 疗 前 外 周 血

CD4+/CD8+、CD3+、CD4+水平均为 AML 患者预后不良的影响因素（P < 0.05）；化疗前外周血 CD4+/CD8+、CD3+、

CD4+预测 AML 预后不良的曲线下面积（area under curve，AUC）分别0.702、0.738、0.759。结论　AML 患者外周

血 CD4+/CD8+、CD3+、CD4+水平降低，与 NPM1 突变、FLT3-ITD 突变、危险分层有关，且在预测 AML 预后不

良方面具有一定预测价值。
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［Abstract ］   Objective　  To  analyze  the  relationship  between  the  level  of  peripheral  blood  T  lymphocyte

subsets and the pathological characteristics of patients with acute myeloid leukemia （AML），as well as its prognostic

value  for  chemotherapy. Methods　 A  total  of  80  patients  with  AML  in  Beijing  Aerospace  General  Hospital  from

April 2017 to April 2022 were selected as the study group，and 80 healthy volunteers matched for gender and age

were selected as the control group. The general data and peripheral blood T lymphocyte subsets levels （CD4+/CD8+，

CD3+ and CD4+） of the two groups were compared，and the peripheral blood T lymphocyte subsets levels of patients 
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with  different  pathological  characteristics  in  the  study  group  before  the  chemotherapy  were  compared.The  clinical

data and peripheral blood T lymphocyte subsets of patients with the different prognosis were compared in the study

group，and the  influencing  factors  of  poor  prognosis  of  AML were  analyzed，and the  value  of  peripheral  blood  T

lymphocyte subsets in predicting poor prognosis of AML was analyzed. Results　Compared with the control group，

the  levels  of  peripheral  blood  CD4+/CD8+， CD3+ and  CD4+ in  the  study  group  before  the  chemotherapy  were

significantly decreased （P < 0.05） ;  the levels of  CD4+/CD8+，CD3+ and CD4+ in peripheral blood of  patients with

positive  NPM1  mutation， positive  FLT3-ITD  mutation， and  low-risk  stratification  were  higher  than  those  of

patients with negative NPM1 mutation，negative FLT3-ITD mutation，and high-risk stratification，respectively （P <

0.05）; The age and high-risk stratification of the poor prognosis patients in the research group were higher than those

of  the  good  prognosis  patients， and  the  levels  of  CD4+/CD8+， CD3+ and  CD4+ in  peripheral  blood  before

chemotherapy were lower than those of the good prognosis patients （P < 0.05）; Age，risk stratification，CD4+/CD8+，

the CD3+ and CD4+ levels in peripheral blood before the chemotherapy were all factors influencing poor prognosis in

AML patients （P < 0.05） ;  The areas under the curve （AUC）  of  CD4+/CD8+，CD3+ and CD4+ in peripheral blood

before  the  chemotherapy  for  predicting  poor  prognosis  in  AML  were  0.702， 0.738， and  0.759， respectively.

Conclusion　The decrease in CD4+/CD8+，CD3+ and CD4+ levels in peripheral blood of AML patients is associated

with  NPM1  mutation， FLT3-ITD  mutation  and  risk  stratification， and  has  certain  predictive  value  in  predicting

poor prognosis of AML.
［Key words ］ Acute myeloid leukemia；T lymphocyte subsets；Prognosis；Forecast

 
急性髓系白血病（acute myeloid leukemia，AML）

是骨髓系干细胞前体的恶性肿瘤，其患病率仅占

美国每年所有新诊断癌症 1.2%，但却占所有新诊

断白血病的近 1/3[1]。尽管近年批准了新的有前景

的靶向治疗，但 AML 患者的临床结果仍不理想，

这促使临床寻找额外的协同治疗原理[2]。越来越

多的证据表明，AML 患者免疫功能降低，肿瘤细

胞发生免疫逃逸，加重病情，预后变差[3−4]。国

内相关研究显示，T 淋巴细胞的监视功能在 AML

的发生、发展及消除中发挥重要作用[5]。国外报

道指出，AML 微环境中富含 T 淋巴细胞，正在成

为 AML 的关键决定因素，但其潜在机制尚未明

确[6]。基于此，本研究重点探究 AML 患者化疗前

外周血 T 淋巴细胞亚群表达及对预后的预测价值，

旨在为临床评估 AML 病情、预测预后转归方向提

供重要参考。 

1    对象与方法
 

1.1    研究对象

选取 2017 年 4 月至 2022 年 4 月北京航天总

医院 80 例 AML 患者作为研究组，另选同期 80 例

健康志愿者作为对照组。纳入标准：（1）研究组患

者均确诊为AML[7]；（2）对照组均为全身体检无明

显异常的健康志愿者；（3）无沟通交流障碍；（4）尚

未接受化疗；（5）已签署同意书。排除标准：（1）凝

血功能障碍；（2）严重内科或外科疾病；（3）感染

性疾病；（4）其他恶性肿瘤；（5）免疫系统疾病或

近期采用免疫抑制剂治疗。本研究通过医院伦理

委员会审批 [ 审批号：（2020）临床（22）号 ]。 

1.2    方法

T 淋巴细胞亚群检测 于入院当天采集研究对

象静脉血。采用流式细胞仪（上海碧迪医疗器械）

测定外周血CD8+、CD3+、CD4+水平。采用酶联免

疫法测定血清 C 反应蛋白水平，采用 DR-7000E

型半自动生化分析仪（长春迪瑞医疗）检测白细胞

计数、红细胞计数、血小板计数。

化疗方法及随访方法 参照 AML 治疗指南[7−8]

对研究组患者进行化疗，诱导治疗包括 1～2 个周

期的阿糖胞苷、蒽环类药物。巩固治疗：低或中

风险患者行化疗，高风险患者行造血干细胞移植。

至少接受 1 个疗程化疗。化疗结束后通过微信、

门诊等随访，随访时间为化疗结束当天至化疗后

1 a。 

1.3    观察指标

（1） 2 组一般资料；（2） 2 组间、研究组不同

病理特征患者、不同预后 AML 患者外周血 T 淋巴

细胞亚群水平；（3）不同预后AML 患者临床资料。 

1.4    统计学处理

x̄± s

采用 SPSS22.0 软件。计数资料以例数描述，

采用 χ2 检验。计量资料以平均数±标准差（ ）

描述，采用 t 检验。通过 Logistic 分析 AML 预后
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不良的影响因素。采用受试者工作特征（receiver

operating characteristic，ROC）曲线分析外周血T 淋

巴细胞亚群 AML 预后不良的价值。P < 0.05 为差

异有统计学意义。 

2    结果
 

2.1    2 组一般资料、外周血 T淋巴细胞亚群水平

比较

研究组一般资料、化疗前外周血 CD8+水平与

对照组比较差异无统计学意义（P > 0.05）；研究组

化疗前外周血 CD4+/CD8+、CD3+、CD4+水平低于

对照组（P < 0.05），见表 1。 

2.2    不同病理特征患者外周血 T淋巴细胞亚群水

平比较

NPM1 突变阳性、FMS 样酪氨酸激酶受体 3-

内 部 串 联 重 复 （ fms-like  tyrosine  kinase-3  internal

tandem duplication，FLT3-ITD）突变阳性、危险分

层 为 低 中 风 险 患 者 外 周 血 CD3+、 CD4+/CD8+、

CD4+水 平 分 别 高 于 NPM1 突 变 阴 性 、 FLT3-ITD

阴 性 、 危 险 分 层 为 高 风 险 患 者 （P <  0.05）， 见

表 2。
 
 

x̄± s表 1    2 组一般资料、外周血 T淋巴细胞亚群水平比较 [（ ）/n（%）]

x̄± sTab. 1    Comparison  of  general  information，peripheral  blood  T-lymphocyte  subset  levels  between  the  2  groups [（ ） /
n（%）]

组别 n 男 年龄（岁） 体重指数（kg/m2） CD3+（%） CD4+（%） CD8+（%） CD4+/CD8+

研究组 80 48（60.00） 57.63±8.12 23.61±1.85 51.46±3.89 29.64±6.28 23.50±3.96 1.26±0.23

对照组 80 42（52.50） 55.94±7.86 23.35±1.92 69.86±3.41 49.15±5.74 24.48±4.32 2.01±0.28

t/χ2 0.914 1.338 0.872 31.814 20.510 1.496 18.513

P 0.339 0.183 0.384 <0.001* <0.001* 0.137 <0.001*

　　*P < 0.05。
 
 

2.3    不同预后患者临床资料、外周血 T淋巴细胞

亚群水平比较

研究组化疗后随访 1 a，期间失访 2 例，完成

随访患者 78 例患者中死亡 15 例（预后不良），存

活 63 例（预后良好）。预后不良患者年龄、危险分

层高风险占比高于预后良好患者，化疗前外周血

CD4+/CD8+、CD3+、CD4+水平低于预后良好患者

（P < 0.05），见表 3。 

2.4    AML 预后不良的影响因素分析

以 AML 患 者 是 否 发 生 预 后 不 良 为 因 变 量 ，

表 4 中差异有统计学意义指标为自变量。Logistic

分析（回归分析方法为Forward: Conditional）显示，

年 龄 、 危 险 分 层 、 化 疗 前 外 周 血 CD4+/CD8+、

CD3+、CD4+水平均为 AML 患者预后不良的影响因

素（P < 0.05），见表 4。 

2.5    外周血 T淋巴细胞亚群预测 AML预后不良

的价值

以研究组预后不良患者为阳性样本，预后良

好患者为阴性样本，绘制化疗前外周血 T 淋巴细

胞亚群预测 AML 预后不良的 ROC 曲线，由图可

知，外周血 CD4+/CD8+、CD3+、CD4+预测 AML 预

后不良的曲线下面积（area under the curve，AUC）

分别0.702、0.738、0.759，见表 5、图 1。 

3    讨论

AML 是全球范围内较罕见的恶性肿瘤，但其

死亡率高，积极探寻疾病进展、预后转归相关标

志物，对指导临床开展个性化治疗具有重要意

义[9]。AML 特征在于恶性骨髓干细胞的无限制增

殖，T 淋巴细胞免疫功能降低，增加感染、贫血

和出血发生率，导致总生存率降低[10−11]。

本研究结果显示，与健康人群比较，AML 患

者化疗前外周血 CD4+/CD8+、CD4+、CD3+水平明

显降低，外周血 CD8+水平无明显变化。这与国内

既往研究[12] 结果基本一致。进一步说明 AML 患

者存在不同程度 T 淋巴细胞数量减少及功能障碍。

CD3+是反映机体细胞免疫整体水平的主要指标，

其水平降低提示免疫应答活性减弱，CD4+具有促

进免疫应答的作用，其水平降低可导致机体免疫

功 能 减 弱 ， 而 CD8＋ 可 调 节 性 抑 制 免 疫 应 答 ，

CD4+/CD8+的动态平衡是维持机体细胞免疫的关

键[13−14]。本研究还发现，NPM1 突变阳性、FLT3-

ITD 突 变 阳 性 的 AML 患 者 化 疗 前 外 周 血 CD3+、

118 昆 明 医 科 大 学 学 报 第 45 卷



CD4+、CD4+/CD8+水平高于NPM1 突变阴性、FLT3-

ITD 阴性患者。这与王晓萍等[15] 研究结果基本一

致。说明 AML 患者外周血 CD4+/CD8+、CD4+、CD3+

水平变化与 NPM1、FLT3-ITD 突变有关。原因考

虑为，NPM1 突变能通过破坏正常血细胞增殖、

凋亡引起机体微环境代谢紊乱，影响 T 淋巴细胞

表达，致使 CD3+、CD4+水平上调；FLT3-ITD 突

变可引起细胞增殖、活化异常，从而促进免疫活

性细胞生成、增殖和分化，引起 CD3+、CD4+水平

升高[16−17]。本研究结果显示，低中风险 AML 患

者外周血 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+水平高于高风

险 AML 患 者 。 说 明 外 周 血 CD3+、 CD4+、 CD4+/

CD8+水平异常与 AML 危险分层有关。其原因在

于 AML 患者存在 T 淋巴细胞数量及功能损耗，随

着病情加重，这种损耗加重，引起外周血 CD3+、

CD4+、CD4+/CD8+水平降低[18]。说明外周血 CD3+、

 

x̄± s表 2  不同病理特征患者外周血 T淋巴细胞亚群水平比较（ ）

x̄± sTab. 2    Comparison of peripheral blood T-lymphocyte subset levels in patients with different pathologic features （ ）

病理特征 组别 n CD3+（%） CD4+（%） CD8+（%） CD4+/CD8+

C反应蛋白（mg/L） <5.25 36 52.03±3.56 30.18±5.74 22.86±3.51 1.32±0.25

≥5.25 44 50.99±3.29 29.20±5.59 24.02±3.74 1.22±0.22

t 1.356 0.771 1.419 1.902

P 0.179 0.443 0.160 0.061

白细胞计数（109个/L） <10 25 52.56±3.28 30.41±5.36 22.96±3.34 1.32±0.24

≥10 55 50.96±3.40 29.29±5.72 23.75±3.85 1.23±0.22

t 1.972 0.827 0.885 1.649

P 0.052 0.411 0.379 0.103

红细胞计数（1012个/L） <2 21 52.40±3.15 30.32±5.18 22.91±3.27 1.32±0.25

≥2 59 51.13±3.51 29.40±5.57 23.71±3.79 1.23±0.22

t 1.461 0.662 0.859 1.553

P 0.148 0.510 0.393 0.215

血小板计数（109个/L） <100 68 51.73±3.64 29.85±5.62 23.26±3.84 1.28±0.23

≥100 12 49.93±3.08 28.45±5.11 24.86±3.19 1.14±0.21

t 1.612 0.806 1.361 1.967

P 0.111 0.423 0.178 0.053

NPM1突变 阳性 14 53.81±3.12 34.17±5.20 23.26±3.21 1.46±0.20

阴性 66 50.96±3.57 28.68±5.59 23.55±3.76 1.21±0.23

t 2.768 3.376 0.268 3.772

P 0.007* 0.001* 0.789 <0.001*

FLT3-ITD突变 阳性 12 54.13±3.04 34.62±5.06 23.16±3.17 1.49±0.20

阴性 68 50.99±3.62 28.76±5.68 23.68±3.64 1.21±0.22

t 2.830 3.344 0.464 4.115

P 0.006* 0.001* 0.644 <0.001*

危险分层 低中风险 57 55.34±3.58 32.41±5.77 23.19±3.76 1.40±0.24

高风险 23 41.84±3.21 22.78±5.18 24.24±2.21 0.94±0.19

t 15.706 6.949 1.252 8.203

P <0.001* <0.001* 0.214 <0.001*

　　*P < 0.05。

第 5 期 刘春艳， 等．T 淋巴细胞亚群与急性髓系白血病病理特征的关系及预测化疗预后的价值分析 119



 

x̄± s表 3  不同预后患者临床资料、外周血 T淋巴细胞亚群水平比较 [（ ）/n（%）]

x̄± s
Tab. 3    Comparison  of  clinical  data， peripheral  blood  T-lymphocyte  subset  levels  in  patients  with  different  prognoses

[（ ）/n（%）]

项目 预后不良（n=15） 预后良好（n=63） t/χ2 P
男性 8（53.33） 39（61.90） 0.372 0.542

年龄（岁） 63.47±7.69 55.92±8.24 3.228 0.002*

体重指数（kg/m2） 23.84±1.75 23.56±1.81 0.542 0.590

C反应蛋白（mg/L） 1.000 0.317

　<5.25 5（33.33） 30（47.62）

　≥5.25 10（66.67） 33（52.38）

白细胞计数（×109个/L） 0.005 0.943

　<10 5（33.33） 19（30.16）

　≥10 10（66.67） 44（69.84）

红细胞计数（×1012个/L） 0.089 0.765

　<2 4（26.67） 17（26.98）

　≥2 11（73.33） 46（73.02）

血小板计数（×109个/L） 0.101 0.751

　<100 12（80.00） 55（87.30）

　≥100 3（20.00） 8（12.70）

NPM1突变 2.694 0.101

　阳性 0（0.00） 14（22.22）

　阴性 15（100.00） 49（77.78）

FLT3-ITD突变 2.072 0.150

　阳性 0（0.00） 12（19.05）

　阴性 15（100.00） 51（80.95）

危险分层 10.521 0.001*

　低中风险 6（40.00） 53（84.13）

　高风险 9（60.00） 10（15.87）

CD3+（%） 46.37±2.94 52.67±3.63 6.242 <0.001*

CD4+（%） 25.81±4.76 30.55±5.72 2.970 0.004*

CD8+（%） 24.12±2.19 23.35±3.81 0.751 0.455
CD4+/CD8+ 1.07±0.20 1.31±0.24 3.583 0.001*

　　*P < 0.05。

 

表 4  AML 预后不良的影响因素分析

Tab. 4    Analysis of factors influencing poor prognosis in AML

变量 B Sb Wald P OR
95%CI

下限 上限

年龄 0.786 0.318 6.110 0.009* 2.195 1.245 3.869
危险分层 1.581 0.493 10.289 <0.001* 4.862 2.013 11.742
CD3+（%） −0.921 0.305 9.109 <0.001* 0.398 0.186 0.853
CD4+（%） −1.064 0.372 8.180 0.001* 0.345 0.159 0.749
CD4+/CD8+ −0.846 0.269 9.880 <0.001* 0.429 0.201 0.917

　　赋值：预后不良，否=0，是=1；危险分层，低中风险=1，高风险=2；年龄、外周血CD3+、CD4+/CD8+、CD4+水平均连续变量，原

值代入；*P < 0.05。
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CD4+、CD4+/CD8+水平与 AML 病理特征有关。

相关研究指出，外周血 CD4+、CD3+、CD4+/

CD8+有助于肿瘤病情的预后和检测 [19]。但 AML

患者化疗前 T 淋巴细胞亚群表达与预后的关系尚

未明确，本研究创新性对此进行探究，结果显示

预后不良患者化疗前外周血 CD4+、CD3+、CD4+/

CD8+水平低于预后良好患者。说明化疗前外周血

CD4+、CD3+、CD4+/CD8+水平与 AML 患者预后转

归有关。其原因在于外周血 CD4+、CD3+、CD4+/

CD8+水平降低提示 AML 患者细胞免疫功能下降，

细胞免疫对肿瘤细胞的杀灭功能减弱，同时可增

加肿瘤细胞免疫逃逸，降低化疗对肿瘤细胞的杀

灭作用，增加肿瘤细胞残留，易导致预后不良[20]。

据此推测化疗前外周血 CD4+、CD3+、CD4+/CD8+

水平在预测 AML 患者预后转归方面具有一定潜力，

本研究通过 ROC 曲线分析发现，化疗前外周血

CD3+、 CD4+、 CD4+/CD8+预 测 AML 预 后 不 良 的

AUC 均高于 0.7，可作为预测 AML 预后不良的标

志物。此外，本研究还发现，年龄、危险分层也

是 AML 患者预后不良的影响因素。吴秀继等[21]

研究结果显示，化疗前年龄是 AML 患者预后不良

的独立危险因素（OR 为 1.87）。与本研究结果一

致。可见，患者年龄、危险分层也与 AML 患者预

后关系密切，对年龄较大、高风险的患者应给予

足够关注。

综 上 可 知 ， AML 患 者 化 疗 前 外 周 血 CD3+、

CD4+、CD4+/CD8+处于低表达状态，且与 AML 病

理特征、预后有关，可为临床预测 AML 预后不良

提供参考依据。
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