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"摘要#

!

目的
!

分析自然杀伤"

Z]

%细胞在胃癌组织中的表达及其与胃癌临床病理特征和预后的关系&

方法
!

采用免疫组织化学染色法检测
"'6

例胃癌患者手术标本中
Z]

细胞的表达!采用
O)O8%"$

统计软件包进行

资料分析&结果
!

在胃癌'胃炎及胃息肉组织中均可见
Z]

细胞的表达!但胃癌组
Z]

细胞的表达)"

#"%61f

"&%8#

%个(
Q._

*明显高于慢性胃炎组)"

&%'$f$%&&

%个(
Q._

*和胃息肉组)"

1%91f"%&&

%个(
Q._

*!差异有统计学

意义"

G

$

'%'"

%&

Z]

细胞的表达与胃癌患者的性别'年龄'肿瘤部位'肿瘤大小'淋巴结转移'复发'病理分级'组织

学类型和浸润深度均无统计学意义"

G

%

'%'&

%!但
<ZW

分期越高!

Z]

细胞表达水平有明显下降的趋势!差异有统

计学意义"

G

$

'%'&

%&与
Z]

细胞低表达组相比!

Z]

细胞高表达组胃癌患者中位生存时间延长
"1

个月!两组生存

曲线差异无统计学意义"

'

$

a$%999

!

G

%

'%'&

%&多因素
!jh

模型分析显示!与
Z]

细胞低表达组相比!高表达组

有降低胃癌死亡风险的趋势"

OOa'%:9

!

8&7."a'%1"

"

"%$#

%&结论
!

Z]

细胞的高表达与胃癌患者的生存时间

呈正相关!可作为预测胃癌生存期的指标&
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自然杀伤$

Z]

&细胞具有非特异性杀伤细胞作用#在肿瘤

细胞免疫方面起重要调节作用#与一些恶性肿瘤的发生,发展

及预后有密切关系+大量研究显示#

Z]

细胞是机体天然免疫

的主要免疫细胞#是机体抗肿瘤的第一道防线)

"

*

+作者的前期

研究发现#肿瘤微环境对胃癌患者的生存期有重要的影响)

$,1

*

+

本研究采用免疫组织化学技术对
"'6

例胃癌组织内浸润性

Z]

细胞进行了分析#旨在探讨
Z]

细胞在胃癌组织中的表达

及其与胃癌临床病理特征和预后的关系+

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
!

标本来自
"889

年
"

月
"

日至
$'"'

年
"$

月

#"

日常州市第一人民医院胃肠外科手术的
"'6

例胃癌患者#

均经术后病理确诊+男
9:

例#女
$"

例#男性平均年龄$

:'%&f

"'%$

&岁#女性平均年龄$

&#%:f8%&

&岁+所有患者术前未接受

化疗或放疗+

"'

例胃炎与
"'

例胃息肉标本取自
$''9

年
""

月

门诊患者#其中胃炎男
6

例#女
#

例#年龄$

:$%$f""%$

&岁%胃

息肉男
1

例#女
:

例#年龄$

&$%&f"'%8

&岁+组织病理学分级

按
]A=

BB

?A

标准#其中高分化型腺癌
#&

例#低分化型腺癌
:9

例#有
1

例缺失+根据
<ZW

分期!

(

期
9

例,

%

期
"9

例,

)

期

6"

例,

*

期
"'

例+

$%/

!

免疫组化染色及评估
!

应用
2AF@F+F=3

<W

.AH+

免疫组织

化学染色法#一抗为鼠抗人
!V&6

单克隆抗体#切片经
V)(

显

色#苏木精复染#光镜观察+选择组织结构清晰且染色均匀的

切片进行定量分析#由
$

位经验丰富的病理专家采用双盲法进

行结果判定+

-

&8""

-

检验医学与临床
$'"$

年
&

月第
8

卷第
"'

期
!

5CLW?>!AF3

!

WC

D

$'"$

!

Y=A%8

!

Z=%"'



$%'

!

Z]

细胞计数标准
!

以细胞膜和胞浆内出现棕黄染色为

阳性细胞+低倍视野下在癌灶部位选取
&

个淋巴细胞浸润最

丰富的部位#然后在高倍镜$

`$''

&下进行计数$个"
Q._

&#取

这
&

个视野的均值进行统计分析+本研究确立胃癌组织中

Z]

细胞数小于
"9%1

个"
Q._

为弱阳性$低表达&#大于等于

"9%1

个"
Q._

作为阳性$高表达&#免疫组织化学图片采用
5?F,

GC

显微镜拍摄$

5?FGCVW$&''

&+

$%1

!

统计学方法
!

采用
O)O8%"$

统计软件进行数据分析#

计量资料以
MfF

表示#采用
9

检验和
j3?,JC

D

)ZjY)

检验#

检验水准取
&

a'%'&

+生存资料分析采用
]C

B

AC3,W?F?K

法及

5=

/

,KC3c

检验#多因素分析用
!jh

风险模型分析+

/

!

结
!!

果

/%$

!

Z]

细胞在胃炎,胃息肉和胃癌组织中的表达
!

经细胞

免疫组织化学分析显示#在胃炎,胃息肉及胃癌组织中均可见

Z]

细胞的表达#免疫阳性反应主要位于淋巴细胞的细胞膜和

胞浆#呈强或中等程度的棕黄着色+但胃癌组
Z]

细胞的表达

)$

#"%61f"&%8#

&个"
Q._

*明显高于慢性胃炎组)$

&%'$f

$%&&

&个"
Q._

*和胃息肉组)$

1%91f"%&&

&个"
Q._

*#差异有统

计学意义$

G

$

'%'"

&+

表
"

!

Z]

细胞的表达与胃癌临床病理的关系

临床特征
, Z]

细胞表达$

MfF

&

9

"

K G

性别
!

男
9: #"%9f":%$ '%"' '%8$'1

!!!

女
$" #"%1f"&%'

年龄$岁&

!'

1& "' $8%'f"1%" "%91 '%":16

!!!!!

1:

"

:' &" #1%9f"9%9

!!!!!%

:' 1: $9%8f"$%'

部位
!

贲门部
1" #1%9f"&%' "%1$ '%$16&

!!!

胃体部
#9 $9%9f"6%"

!!!

胃窦部
$9 #"%$f"&%1

肿瘤大小$

G4

&

!$

& 11 ##%$f"&%& "%11 '%"&19

!!!!!!!&

& 1$ $9%8f"#%1

组织学类型
!

高分化型
#& #$%'f"&%# '%11 '%::'&

!!!!!!

低分化型
:9 #'%:f"1%$

浸润深度
!

未浸及深肌层
"$ #6%6f"1%9 "%1& '%"&'#

!!!!!

浸及深肌层
69 #'%6f"&%6

淋巴结转移
!

阴性
$# #$%&f"8%6 '%#" '%6&9'

!!!!!!

阳性
:6 #"%"f"1%'

复发
!

有
:$ $8%8f"1%1 "%1' '%":11

!!!

无
1& #1%#f"6%6

病理分级
!

"

"

$

级
"& ##%"f$'%$ '%"' '%8'8$

!!!!!

#

级
:: #"%9f":%"

!!!!!

1

级
$: #'%9f"#%$

<ZW

分期
!(

期
9 #&%&f"8%' $%9" '%'1##

!!!!! %

期
"9 #9%8f"1%#

!!!!! )

期
6" #'%8f":%'

!!!!! *

期
"' $$%'f9%#L

/%/

!

Z]

细胞的表达与胃癌临床病理变量指标之间的关系
!

见表
"

+由表
"

可见#

Z]

细胞的表达与胃癌患者的性别,年

龄,肿瘤部位,肿瘤大小,淋巴结转移,复发,病理分级,组织学

类型和浸润深度差异均无统计学意义$

G

%

'%'&

&+

<ZW

分期

越高#

Z]

表达水平有明显下降的趋势#差异有统计学意义

$

G

$

'%'&

&+

/%'

!

Z]

细胞的表达对胃癌患者生存时间及生存曲线的影响

!

Z]

细胞高表达组$

&

"9%1

&与低表达组比较$

$

"9%1

&#中位

生存时间$个月&及
8&7."

分别为
#9%'

$

8&7."

!

#$%'

"

&&%'

&,

$1%'

$

8&7."

!

"$%'

"

:"%'

&#

Z]

细胞高表达组胃癌患

者生存时间延长
"1

个月#两组生存曲线差异无统计学意义

$

'

$

a$%999

#

G

%

'%'&

&#见图
"

+

图
"

!

Z]

细胞高表达与低表达胃癌患者的生存曲线图

/%1

!

Z]

细胞的高表达对胃癌患者预后多因素
!jh

模型分

析
!

见表
$

+在调整了性别,年龄,肿瘤分期后#与
Z]

细胞低

表达组相比#

Z]

细胞高表达组胃癌死亡风险有降低趋势

$

OOa'%:9

#

8&7."a'%1"

"

"%$#

&+

表
$

!!

Z]

细胞高表达对胃癌病人预后多因素
!jh

!!!

模型分析&

,a"'6

'

变量
, OO 8&7."

Z]

细胞
!

低表达$

$

"9%1

&

$: "%'' S

!!!!

高表达$

&

"9%1

&

9" '%:9 '%1"

"

"%$#

性别
!

男
9: "%'' S

!!!

女
$" "%#: '%6&

"

$%1:

年龄$岁&

!'

1& "' "%'' S

!!!!!

1:

"

:' &" "%'8 '%16

"

$%&'

!!!!!%

:' 1: "%&1 '%:&

"

#%::

肿瘤
!

早期$

(

b

%

&

$: "%'' S

!!!

晚期$

)

b

*

&

9" "%9& "%'1

"

#%#"

!!

注!

S

表示无数据+

'

!

讨
!!

论

肿瘤微环境中调控免疫性
<

细胞发挥功能的免疫细胞和

免疫分子成了人们关注的热点+在抗肿瘤免疫中细胞免疫起

主要作用#抗肿瘤的免疫活性细胞包括
<

细胞,

Z]

细胞,巨噬

细胞,树突状细胞等#其中
<

细胞和
Z]

细胞起主要作用+

Z]

细胞来源于骨髓#主要存在于血液和淋巴器官中#占淋巴

细胞总数的
&7

"

"'7

#不依赖抗体与补体#也不受主要组织

相容性复合物的限制#能快速识别与溶解癌细胞#在机体早期

抗肿瘤和免疫监视中具有重要作用)

&

*

+

-

:8""

-

检验医学与临床
$'"$

年
&

月第
8

卷第
"'

期
!

5CLW?>!AF3

!

WC

D

$'"$

!

Y=A%8

!

Z=%"'



本研究证实#在胃炎,胃息肉及胃癌组织中均可见
Z]

细

胞表达#但胃癌组
Z]

细胞的表达明显高于慢性胃炎组和胃息

肉组+胃癌患者
Z]

细胞数量增加的机制尚不清楚#可能是由

于癌细胞存在
WQ!,P

类抗原表达缺陷#被
Z]

细胞所识别并

与之结合而在局部聚集#导致肿瘤组织中
Z]

细胞数量增多+

本研究结果显示#

Z]

细胞的表达与胃癌患者的性别,年龄,肿

瘤部位,肿瘤大小,淋巴结转移,复发,病理分级,组织学类型和

浸润深度差异均无统计学意义$

G

%

'%'&

&#随着胃癌恶性程度

增高#

Z]

细胞表达均有下降趋势#故考虑可能与本研究样本

量较少有关+

OZ]

检验显示#

<ZW

分期越高#

Z]

表达水平

有明显下降的趋势#差异有统计学意义$

G

$

'%'&

&#这与
P+*F

/

,

C4F

等)

:

*研究结果基本一致+

Z]

细胞是天然免疫的一类重要细胞#在抗肿瘤免疫应答

中发挥着重要作用)

6

*

+

Z]

细胞不仅能直接杀伤肿瘤细胞#而

且能通过释放细胞因子活化和调节其他效应细胞间接发挥抗

肿瘤作用+

Z]

细胞通过释放细胞因子$如干扰素
,

-

&的产生#

有助于树突状细胞的成熟和迁移到淋巴结#并且有助于
<*"

细胞分化#而
<*"

细胞能够有效起到抗肿瘤细胞的作用)

9

*

+

本研究发现#与
Z]

细胞低表达组相比#

Z]

细胞高表达组胃

癌患者中位生存时间延长
"1

个月#两组生存曲线差异无统计

学意义$

'

$

a$%999

#

G

%

'%'&

&+在调整了性别,年龄,肿瘤分

期后#多因素
!jh

模型分析显示#与
Z]

细胞低表达组相比#

高表达组有降低胃癌死亡风险的趋势$

OOa'%:9

#

8&7 ."a

'%1"

"

"%$#

&#该研究结果与国外文献)

:

#

8

*报道相符+

Z]

杀

伤肿瘤细胞的作用主要是通过识别靶细胞表面分子的活化受

体和抑制性受体#其效应功能取决于活化信号与抑制信号的综

合#只有当活化性信号优于抑制性信号时
Z]

细胞才具有杀伤

靶细胞的功能)

"'

*

+有研究表明#

Z]

细胞在多种实体肿瘤组织

中广泛表达)

:

#

"","$

*

+因此#

Z]

细胞可以作为反映胃癌患者免

疫状态和预后的一项指标+

胃癌组织中
Z]

细胞的表达与胃癌患者的预后有关#在参

与肿瘤免疫应答过程中发挥重要的作用+因此#

Z]

细胞可作

为胃癌预后判断的潜在指标之一+
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