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脑白质疏松症患者外周血 T 淋巴细胞亚群变化
及其临床意义研究

田志刚，钟平，刘时华，杨紫葵

【摘要】　目的　分析脑白质疏松症（LA）患者外周血 T 淋巴细胞亚群变化及其临床意义。方法　选取 2017 年 1—

11 月安徽医科大学附属宿州医院收治的 LA 患者 77 例，根据病情严重程度分为轻度组 27 例、中度组 36 例、重度组 14 例；

另选取同期于安徽医科大学附属宿州医院体检健康者 20 例作为对照组。比较 4 组受试者一般资料和实验室检查指标，

外周血 T 淋巴细胞亚群与 LA 严重程度的相关性分析采用 Spearman 秩相关分析。结果　4 组受试者性别比较，差异无

统计学意义（P>0.05）；4 组受试者年龄、收缩压、舒张压比较，差异有统计学意义（P<0.05）。4 组受试者空腹血

糖（FPG），血清总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、低密度脂蛋白（LDL）、高密度脂蛋白（HDL）、同型半胱氨

酸（Hcy）水平及外周血 CD8
+ T 淋巴细胞分数比较，差异无统计学意义（P>0.05）；中度组、重度组患者外周血 CD4

+ 
T 淋巴细胞分数高于对照组、轻度组，差异有统计学意义（P<0.05）。Spearman 秩相关分析结果显示，外周血 CD4

+ 
T 淋巴细胞分数与 LA 严重程度呈正相关（rs=0.796，P<0.05）。结论　LA 患者外周血 CD4

+ T 淋巴细胞分数明显升高，

且外周血 CD4
+ T 淋巴细胞分数与 LA 严重程度呈正相关。
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【Abstract】　Objective　To analyze the change and clinical significance of peripheral blood T-lymphocyte subsets in 
patients with leukoaraiosis. Methods　A total of 77 patients with leukoaraiosis were selected in Suzhou Hospital Affiliated to 
Anhui Medical University from January to November 2017, and they were divided into A group (with mild leukoaraiosis, n=27), 
B group (with moderate leukoaraiosis, n=36) and C group (with severe leukoaraiosis, n=14) according to the severity of illness, 
meanwhile a total of 20 healthy volunteers were selected as control group. General information and laboratory examination results 
were compared in the four groups, and correlation between peripheral blood T-lymphocyte subsets and leukoaraiosis was analyzed 
by Spearman rank correlation analysis. Results　No statistically significant differences of gender was found in the four groups 
(P>0.05), while there were statistically significant differences of age, SBP and DBP in the four groups (P<0.05). No statistically 
significant differences of FPG, serum level of TC, TG, LDL, HDL or Hcy, or peripheral blood CD8

+ cell percentage was found 
in the four groups (P>0.05)，while peripheral blood CD4

+ cell percentage in C group and D group was statistically significantly 
higher than that in control group and A group, respectively (P<0.05). Spearman rank correlation analysis results showed that, 
peripheral blood CD4

+ cell percentage was positively correlated with the severity of leukoaraiosis (rs=0.796, P<0.05). Conclusion
　Peripheral blood CD4

+ cell percentage is significantly elevated in patients with leukoaraiosis, and it is positively correlated with 
the severity of leukoaraiosis.
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脑白质疏松症（LA）是 Hachiski 于 1987 年首先提

出的影像学诊断术语，主要用来描述 CT 上脑白质区域

异常的低密度信号［1］。近年来，随着医学影像技术的

发展，LA 检出率逐渐升高。研究发现，约 25% 的老年

人（年龄≥ 65 岁）存在不同程度的脑白质改变［2］。LA
病灶区域动脉存在明显硬化、细动脉玻璃样变性等［3］。
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动脉硬化是一种慢性免疫炎性反应［4］，而Ｔ淋巴细胞

是免疫系统重要的活性细胞，其中 CD4
+T 淋巴细胞约占

65%、CD8
+T 淋巴细胞约占 35%，且两者均可反映Ｔ淋

巴细胞亚群功能。CD4
+T 淋巴细胞启动迟发性超敏反应，

诱导巨噬细胞活化，可造成肝细胞损伤；CD8
+T 淋巴细

胞是细胞毒性 T 淋巴细胞，可清除病原体和感染的靶细

胞［5］。本研究旨在分析 LA 患者外周血 T 淋巴细胞亚

群变化及其临床意义，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选取 2017 年 1—11 月安徽医科大学附

属宿州医院收治的 LA 患者 77 例，均符合文献［6］中

的 LA 诊断标准，且经颅脑 MRI 检查确诊。排除标准：

（1）存在继发性高血压者；（2）存在严重心、肺、肝、

肾功能不全者；（3）其他原因（如中毒、脑炎、特异

性脑白质疾病、多发性硬化、结节病、放射性脑病、

Alzheimer 病、一氧化碳中毒等）所致白质病变者；（4）

存在自身免疫系统疾病者；（5）近期有感染或使用激

素者。根据病情严重程度将所有患者分为轻度组 27 例、

中度组 36 例、重度组 14 例。另选取同期于安徽医科大

学附属宿州医院体检健康者 20 例作为对照组。本研究

经安徽医科大学附属宿州医院医学伦理委员会审核批

准，受试者及其家属均签署知情同意书。

1.2　观察指标

1.2.1　一般资料　收集所有受试者一般资料，包括性别、

年龄、血压（收缩压、舒张压）。根据《中国血压测量

指南》中的标准，使用江苏鱼跃医疗设备股份有限公司

生产的台式血压计测量所有受试者卧位血压。

1.2.2　实验室检查指标　采集所有受试者清晨空腹静脉

血 3 ml，1 000 r/min 离心 3 min，取血清，采用日立系

列 7180 型全自动生化分析仪检测空腹血糖（FPG）及

血清总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、低密度脂蛋

白（LDL）、高密度脂蛋白（HDL）、同型半胱氨酸（Hcy）

水平；采用美国 BD 公司生产的流式细胞仪检测外周血

CD4
+、CD8

+ T 淋巴细胞分数。

1.3　LA 严重程度判定标准　参照 Fazekas 标准评估脑

室旁脑白质病变（PWML）及深部脑白质病变（DWML），

PWML 评分：0 分为无病灶，1 分为呈帽状病灶，2 分

为呈光滑的晕圈状病灶，3 分为病灶延伸到深部白质，

且形状不规则；DWML 评分：0 分为无病灶，1 分为呈

点状病灶，2 分为呈融合性病灶，3 分为呈大面积融合

病灶。总评分 1 ～ 2 分为轻度 LA，总评分 3 ～ 4 分为

中度 LA，总评分 5 ～ 6 分为重度 LA［6］。

1.4　统计学方法　采用 SPSS 19.0 统计软件进行数据处

理，计量资料以（x±s）表示，多组间比较采用单因素

方差分析，两两比较采用 SNK-q 检验；计数资料分析

采用 χ2 检验；相关性分析采用 Spearman 秩相关分析。

以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般资料　4 组受试者性别比较，差异无统计学意

义（P>0.05）；4 组受试者年龄、收缩压、舒张压比较，

差异有统计学意义（P<0.05，见表 1）。

表 1　4 组受试者一般资料比较
Table 1　Comparison of general information in the four groups

组别 例
数

性别
（男 / 女）

年龄
（x±s，岁）

收缩压
（x±s，
mm Hg）

舒张压
（x±s，
mm Hg）

对照组 20 12/8 57.0±10.4 113±5 71±5
轻度组 27 15/12 65.5±8.4 132±4 80±5
中度组 36 20/16 71.8±4.8 140±5 82±4
重度组 14 6/8 76.5±3.7 149±4 83±4

F（χ2）值 0.867a 20.590 115.780 18.900
P 值 0.361 <0.001 <0.001 <0.001
注：1 mm Hg=0.133 kPa；a 为 χ2 值

2.2　 实 验 室 检 查 指 标　4 组 受 试 者 FPG， 血 清 TC、

TG、LDL、HDL、Hcy 水 平， 外 周 血 CD8
+ T 淋 巴 细 胞

分数比较，差异无统计学意义（P>0.05）。4 组受试
者外周血 CD4

+ T 淋巴细胞分数比较，差异有统计学意
义（P<0.05）；中度组、重度组患者外周血 CD4

+ T 淋
巴细胞分数高于对照组、轻度组，差异有统计学意义
（P<0.05，见表 2）。
2.3　 相 关 性 分 析　Spearman 秩 相 关 分 析 结 果 显 示，
外周血 CD4

+ T 淋巴细胞分数与 LA 严重程度呈正相关
（rs=0.796，P<0.05）。

表 2　4 组受试者实验室检查指标比较（x±s）

Table 2　Comparison of laboratory examination results in the four groups

组别 例数 FPG（mmol/L） TC（mmol/L） TG（mmol/L） LDL（mmol/L） HDL（mmol/L）Hcy（μmol/L）
CD4

+ T 淋巴细
胞分数（%）

CD8
+ T 淋巴细

胞分数（%）

对照组 20 5.7±1.4 4.1±0.9 1.6±0.9 2.4±0.7 1.2±0.3 10.1±6.8 33.6±4.6 22.0±2.6
轻度组 27 6.3±1.9 4.3±0.9 1.8±1.1 2.5±0.7 1.1±0.3 9.8±5.2 34.3±7.3 21.6±5.8
中度组 36 5.8±1.8 4.0±0.8 1.5±0.7 2.3±0.8 1.1±0.4 11.2±6.4 42.4±7.6ab 21.4±5.2
重度组 14 5.9±2.2 4.1±1.0 1.6±0.9 2.4±0.8 1.1±0.4 11.6±5.8 44.2±6.1ab 22.6±4.3

F 值 0.435 0.593 1.221 O.311 0.336 0.602 12.140 0.218
P 值 0.729 0.622 0.307 0.817 0.800 0.671 0.001 0.884

注：FPG= 空腹血糖，TC= 总胆固醇，TG= 三酰甘油，LDL= 低密度脂蛋白，HDL= 高密度脂蛋白，Hcy= 同型半胱氨酸；与对照组比较，
aP<0.05；与轻度组比较，bP<0.05
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3　讨论

LA 是常见的脑白质病变之一，是一种大脑结构性

改变，主要累积具有高级功能的白质束。近年来，随

着人口老龄化进程加剧，LA 发生率逐渐升高。目前，

LA 的发病机制尚不完全明确，可能与免疫功能紊乱有

关［5］。T 淋巴细胞亚群是免疫系统的主要组成成分，

包括 CD4
+ 和 CD8

+T 淋巴细胞，其中 CD4
+　T 淋巴细胞识

别由 13 ～ 17 个氨基酸组成的外源性抗原肽，受自身主

要组织相溶性复合体Ⅱ（MHC Ⅱ）分子限制，活化后

可分化为不同类型辅助性 T（Th）淋巴细胞；CD8
+T 淋

巴细胞识别由 8 ～ 10 个氨基酸残基组成的内源性抗原

肽，受自身主要组织相溶性复合体Ⅰ（MHC Ⅰ）分子

限制，活化后可分化为细胞毒性 T 细胞并特异性杀伤效

应靶细胞。CD4
+ 和 CD8

+T 淋巴细胞相互调节并表现出对

免疫应答的辅助和抑制，以维持正常的生理功能。

本研究结果显示，4 组受试者年龄、收缩压、舒张

压间有差异，与既往研究结果一致［7］，提示年龄、收

缩压、舒张压可能是 LA 严重程度的影响因素，分析其

原因可能为：（1）随着年龄增长机体发生退行性变化，

导致机体功能障碍、免疫功能低下；（2）血压升高是

多种疾病的危险因素，会导致 LA 病情加重。MORAES-
PINTO 等［8］研究表明，CD4

+ 和 CD8
+ T 淋巴细胞的数量

和比例是免疫调节的关键因素。CD4
+ T 淋巴细胞受到抗

原刺激后可分化为不同类型 Th 细胞，其中 Th1 细胞可

分泌白介素 2（IL-2）、干扰素 γ（INF-γ）等，Th2
细胞可分泌白介素 4（IL-4）、白介素 5（IL-5）、白

介素 6（IL-6）等［9］。研究表明，IL-6 可透过血 - 脑脊

液屏障，通过介导炎性反应而导致神经功能损伤［10］，

与脑小血管疾病有关［11］。近年研究表明，IL-6 与 LA
严重程度有关［12］。动物实验发现，LA 病变区域的脑

小血管周围巨噬细胞及小神经胶质细胞较多［13］，而

巨噬细胞和小神经胶质细胞可分泌肿瘤坏死因子 α

（TNF-α）、增加血管通透性、破坏血 - 脑脊液屏障［14］。

本研究结果还显示，中度组、重度组患者外周血 CD4
+ 

T 淋巴细胞分数高于对照组、轻度组；Spearman 秩相关

分析结果显示，外周血 CD4
+ T 淋巴细胞分数与 LA 严重

程度呈正相关。

综上所述，LA 患者外周血 CD4
+ T 淋巴细胞分数明

显升高，且外周血 CD4
+ T 淋巴细胞分数与 LA 严重程度

呈正相关；但本研究样本量较小，且 LA 患者均服用过

调脂、降糖药物，有可能会对 T 淋巴细胞亚群造成一定

影响，因此所得结果结论仍有待进一步研究证实。
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