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非小细胞肺癌患者外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚群的变化及临床意义"

殷红梅;

!王
!

磊;

!胡晓波;

#

!肖
!

臻0

"上海中医药大学附属龙华医院*

;4

检验科'

04

儿科!上海
0---,0

#

!!

摘
!

要$目的
!

探讨非小细胞肺癌"

23$*$

#患者外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚群的变化及临床意义&方法
!

选择
0-;+

年
+

月

至
0-;/

年
:

月该院收治的
.5

例
23$*$

患者为研究对象"

23$*$

组#!以同期该院
,-

例健康体检者为对照组!比较两组外周血

辅助性
'

细胞
;

"

'!;

细胞#$

'!0

细胞$

'!;6

细胞和调节性
'

细胞"

'FC

9

细胞#水平&同时对不同临床分期$不同病理分型$有无

淋巴结转移情况和不同分化程度的
23$*$

患者外周血
'

淋巴细胞亚群的变化进行分析&结果
!

"

;

#

23$*$

组患者外周血中

'!0

细胞比例和
'FC

9

细胞比例显著高于对照组"

!

$

-4-/

#'而
'!;

细胞比例$

'!;

%

'!0

$

'!;6

细胞比例和
'!;6

%

'FC

9

均显著低

于对照组"

!

$

-4-/

#&"

0

#

'

期患者外周血中
'!0

细胞比例和
'FC

9

细胞比例显著高于
(

期"

!

$

-4-/

#'而
'!;

细胞比例$

'!;

%

'!0

$

'!;6

细胞比例和
'!;6

%

'FC

9

均显著低于
(

期"

!

$

-4-/

#&"

,

#鳞癌$无淋巴结转移或高分化的患者外周血中
'FC

9

细

胞比例明显较低!

'!;6

细胞比例和
'!;6

%

'FC

9

则明显较高"

!

$

-4-/

#'而
'!;

$

'!0

细胞比例和
'!;

%

'!0

比较差异无统计学意

义"

!

&

-4-/

#&结论
!

外周血
'!;

细胞$

'!0

细胞$

'!;6

细胞和
'FC

9

细胞与
23$*$

的发生和发展过程密切相关!尤其外周血

'!;6

细胞和
'FC

9

细胞的检测对判断病情$了解机体的免疫功能具有重要的临床意义&

关键词$非小细胞肺癌'
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肺癌是最常见的恶性肿瘤之一#已成为我国城市人口恶性

肿瘤死亡原因的第
;

位#非小细胞肺癌$

23$*$

%包括鳞癌*腺

癌*大细胞癌#占肺癌类型的
5-R

#由于缺乏有效的早期诊断

手段#约
6/R

的患者发现时已处于中晚期#因而患者
/

年生存

率较低'

;#0

(

)在肿瘤发生和发展的过程中#

'

淋巴细胞介导的特

异性细胞免疫具有重要地位'

,

(

)据报道#

$)+

h

'

淋巴细胞亚群

在机体抗肿瘤免疫反应中发挥重要的调控作用'

+#/

(

)鉴于此#本

研究对
23$*$

患者外周血中
$)+

h

'

淋巴细胞亚群'辅助性
'

细胞$

'!

细胞%

;

*

'!0

细胞*

'!;6

细胞和调节性
'

细胞$

'FC

9

细

胞%(的比例进行测定#探讨其对
23$*$

的临床意义)

$

!

资料与方法

$4$

!

一般资料
!

选择
0-;+

年
+

月至
0-;/

年
:

月本院收治的

+

:/6

+

检验医学与临床
0-;6

年
,

月第
;+

卷第
.

期
!

*EGSCL$=@A

!

SEFM!0-;6

!

T<=4;+

!

2<4.

"

基金项目!上海市卫生局科研课题$

0-;,+0..

%&上海市中医药事业发展三年行动计划$

i_,#$$$̀ #0#;--0

%)

!!

作者简介!殷红梅#女#副主任技师#主要从事肿瘤免疫的实验室诊断研究)

!
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通信作者#
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.5

例
23$*$

患者纳入
23$*$

组#其中男
+/

例#女
0,

例&平

均年龄$

.-407;545

%岁&所有患者均经病理学诊断#其中腺癌

,5

例#鳞癌
0,

例#其他分化癌
6

例&有淋巴结转移
,.

例#无淋

巴结转移
,0

例&

(

期
+;

例#

'

期
06

例&高分化
0/

例#中*低分

化
+,

例)纳入标准!按照
0-;-

年
2$$2

肺癌国际分期标准#

经影像学$

`

线片*

$'

等%*纤维支气管镜$

'\\

%*淋巴结活检*

胸腔积液涂片*手术病理标本确诊为
(!'

期的
23$*$

患

者)排除标准!$

;

%不符合纳入临床观察病例标准者&$

0

%其他

系统和器官的恶性肿瘤患者*急慢性感染性疾病患者&$

,

%精神

病患者&$

+

%资料不全者)同时选择同期在本院进行健康体检

的
,-

例患者为对照组#其中男
;5

例#女
;0

例#平均年龄

$

/54+7;/4.

%岁#对照组所有患者均无糖尿病及其他慢性疾

病#且均无吸烟史)研究方案经本院伦理委员会批准#所有研

究对象均签署知情同意)两组研究对象的性别和年龄比较#差

异均无统计学意义$

!

&

-4-/

%#具有可比性)

$4/

!

仪器与试剂
!

$),

*

$)+

*

$)0/

*

$);06

荧光标记单克隆

抗体用于检测
'FC

9

细胞#

$)+

*白细胞介素$

*̂

%

#+

*干扰素

$

Ẑ2

%

#

)

*

*̂#;61

荧光标记单克隆抗体和白细胞活化混合物*

\)

固定破膜剂用于检测
'!;

*

'!0

*

'!;6

细胞#以上试剂均购自美

国
\)

公司#检测仪器为
\)

公司
Z1$3$E=@GIF

流式细胞仪)

$4'

!

方法

$4'4$

!

标本采集
!

抽取所有研究对象晨起空腹静脉外周血
.

8*

#分别置入肝素钠抗凝管和乙二胺四乙酸二钾$

U)'1#Y

0

%

抗凝管内)

$4'4/

!

'FC

9

细胞流式检测
!

取
$),

*

$)+

*

$)0/

*

$);06

荧光

标记单克隆抗体及同型对照各
0-

%

*

#加入
;--

%

*U)'1#Y

0

抗凝的外周血#室温下避光孵育
;/8@A

#再加入红细胞裂解液

08*

#避光孵育
0-8@A

&加入磷酸盐缓冲液$

&\3

%洗
0

次#离心

后弃上清液#加入适量
&\3

重悬细胞#上机检测)

$4'4'

!

'!;6

细胞流式检测
!

将肝素抗凝的
-4/8*

静脉血

中加入等体积
%&Ŝ;.+-

培养液#混匀后加入白细胞活化混合

物#再将试管放入
,6V

细胞培养箱中进行培养
/!

#培养后的

外周血分为两份#均为
;--

%

*

#将
0

份外周血分别置于两个流

式管中#即
'!;

"

'!0

"

'!;6

细胞管和同型对照管#并做好标

记)用
$)+

荧光标记单克隆抗体进行细胞表面分子的染色#

通过
\)

固定破膜剂破膜后再用
*̂#+

*

2̂Z#

)

*

*̂#;61

荧光标

记单克隆抗体或同型
^

9

[;

标记胞内抗体#加入适量
&\3

重悬

细胞#上机检测)

Ẑ2#

)

主要由
'!;

细胞分泌#因此
$)+

h

Ẑ2#

)

h

'

淋巴细胞代表
'!;

细胞比例&

*̂#+

主要由
'!0

细胞

分泌#因此
$)+

h

*̂#+

h

'

淋巴细胞代表
'!0

细胞比例&

*̂#;61

主要由
'!;6

细胞分泌#因此
$)+

h

*̂#;6

h

'

淋巴细胞代表

'!;6

细胞比例)

$41

!

统计学处理
!

采用
3&33;54-

统计软件进行统计学处理

和分析#对数据进行正态性检验及方差齐性检验#计量资料以

F7D

表示#组间比较采用
<

检验或单因素方差分析#以
!

$

-4-/

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/4$

!

两组外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚群比较
!

23$*$

组患

者外周血中
'!0

细胞比例和
'FC

9

细胞比例显著高于对照组

$

!

$

-4-/

%&而
'!;

细胞比例*

'!;

"

'!0

*

'!;6

细胞比例和

'!;6

"

'FC

9

均显著低于对照组$

!

$

-4-/

%)见表
;

)

表
;

!!

两组外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚群比较%

F7D

&

项目
23$*$

组$

->.5

% 对照组$

->,-

%

< !

'!;

$

R

%

;-4/-7+406 ;,46-7/4-: ,4;0. -4--0.

'!0

$

R

%

04/+7-4/. ;4,/7-4,+ /4,./ -4---;

'!;

"

'!0 +4067-4., ;-4;+7-4:/ 54;.: -4----

'!;6

$

R

%

-4+/7-4;; ;40/7-406 64-.. -4---;

'FC

9

$

R

%

54-0704.5 +4607-4:5 ,46+5 -4--;:

'!;6

"

'FC

9

-4-.7-4-; -40.7-4-: 54.5+ -4----

/4/

!

不同临床分期
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚

群比较
!

对不同临床分期的
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴

细胞亚群进行比较#结果显示#

'

期患者外周血中
'!0

细胞比

例和
'FC

9

细胞比例显著高于
(

期$

!

$

-4-/

%&而
'!;

细胞比

例*

'!;

"

'!0

*

'!;6

细胞比例和
'!;6

"

'FC

9

均显著低于
(

期

$

!

$

-4-/

%#见表
0

)

表
0

!!

不同临床分期
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

!!!

淋巴细胞亚群比较%

F7D

&

项目
(

期$

->+;

%

'

期$

->06

%

< !

'!;

$

R

%

;;46-7+4+5 :4--7+4-6 ,4+./ -4-+./

'!0

$

R

%

040+7-4/+ ,4,/7-460 ,4,;/ -4-,:.

'!;

"

'!0 /4;.7-4.. ,4-;7-4+; .46/; -4-0:;

'!;6

$

R

%
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'FC

9

$

R

%

.4607;4/5 ;-4-;704;5 64;;- -4-;06

'!;6

"

'FC

9

-4-57-4-; -4-+7-4-; 0,46;; -4----

/4'

!

不同病理分型
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚

群比较
!

对不同病理分型的
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴

细胞亚群进行比较#结果显示#鳞癌患者外周血中
'FC

9

细胞比

例明显低于腺癌患者#而
'!;6

细胞比例和
'!;6

"

'FC

9

明显高

于腺癌患者$

!

$

-4-/

%&而
'!;

*

'!0

细胞比例和
'!;

"

'!0

差

异无统计学意义$

!

&

-4-/

%#见表
,

)

表
,

!!

不同病理分型
23$*$

患者
$)+

h

'

!!!

淋巴细胞亚群比较%

F7D

&

项目 腺癌$

->,5

% 鳞癌$

->0,

%

< !

'!;

$

R

%

;-45-7+406 ;-4;-7+40- -4.6+ -4/0--

'!0

$

R

%

04//7-46. 04,57-4.+ ;40,. -46-::

'!;

"

'!0 +4;67-4/, +4,07-4/. -4+/. -4.-0;

'!;6

$

R

%

-4,+7-4;; -4.07-40- +46+; -4-;/6

'FC

9

$

R

%

54607045. .4/.7;406 54..: -4-,,.

'!;6

"

'FC

9

-4-+7-4-; -4-:7-4-; ,4;0. -4--0:

/41

!

有无淋巴结转移的
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴细

胞亚群比较
!

对不同淋巴结转移的
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚群进行比较#结果显示#无淋巴结转移患者外周

血中
'FC

9

细胞比例明显低于有淋巴结转移患者#而
'!;6

细

胞比例和
'!;6

"

'FC

9

明显高于有淋巴结转移患者$

!

$

-4-/

%&

而
'!;

*

'!0

细胞比例和
'!;

"

'!0

差异无统计学意义$

!

&

-4-/

%#见表
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表
+

!!

不同淋巴结转移的
23$*$

患者
$)+

h

'

!!!

淋巴细胞亚群比较%

F7D

&

项目
淋巴结转移

有$

->,.

% 无$

->,0

%

< !

'!;

$

R

%

;-4;-7,4:+ ;;4--7+4,0 -455. -4-.:5

'!0

$

R

%
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"
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'!;6

$

R

%

-4,:7-4-: -4/07-4;; /4;;+ -4-,,-

'FC

9

$

R

%

:4,;704-/ .4.;7;46, +4:05 -4-,+0

'!;6

"

'FC

9

-4-+7-4-; -4-67-4-0 ;,4;0- -4--;6

/42

!

不同分化程度
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴细胞亚

群比较
!

对不同分化程度的
23$*$

患者外周血
$)+

h

'

淋巴

细胞亚群进行比较#结果显示#高分化患者外周血中
'FC

9

细胞

比例明显低于中低分化患者#而
'!;6

细胞比例和
'!;6

"

'FC

9

明显高于中低分化患者$

!

$

-4-/

%&而
'!;

细胞*

'!0

细胞和

'!;

"

'!0

差异无统计学意义$

!

&

-4-/

%#见表
/

)

表
/

!!

不同分化程度
23$*$

患者
$)+

h

'

!!!

淋巴细胞亚群比较%

F7D

&

项目 高分化$

->0/

% 中低分化$

->+,

%

< !

'!;

$

R

%

;;4/-7+40: :4:-7,45, -4:;+ -4-56:

'!0

$

R

%

04+57-4/5 04.-7-4.0 -466- -4;,6-

'!;

"

'!0 +4.-7-4., ,4:67-4/+ ;4,.: -4-5-;

'!;6

$

R

%

-4/+7-4-/ -4+-7-4-, ,40-. -4-+0/

'FC

9

$

R

%

64-;7-4.5 54:/7-4:; /455. -4-;5-

'!;6

"

'FC

9

-4-67-4-; -4-+7-4-; ;046:6 -4--;-

'

!

讨
!!

论

!!

肺癌是威胁人类健康的常见恶性肿瘤之一#其中
23$*$

占据所有肺癌类型的大多数)据报道#

23$*$

的发生与发展

均与机体的免疫功能状态密切相关)细胞的免疫应答是机体

发挥抗肿瘤作用的机制之一#主要是指
'

淋巴细胞介导的特

异性细胞免疫#

'

淋巴细胞亚群在机体抗肿瘤免疫反应中发挥

重要的调控作用#其数量与功能的改变会引起机体免疫功能的

失调#进而引发疾病'

.#6

(

)

$)+

h

'

淋巴细胞作为效应
'

淋巴细胞的主要成员#最初

被分为
'!;

和
'!0

两类细胞亚群#其中
'!;

细胞主要分泌
*̂#

0

*肿瘤坏死因子和
2̂Z#

)

等介导细胞免疫反应#能够诱导肿瘤

细胞凋亡*抑制血管生成等'

5

(

)

'!0

细胞主要分泌
*̂#+

*

*̂#/

*

*̂#;-

和
*̂#;,

#介 导 体 液 免 疫 反 应'

5

(

)在 正 常 情 况 下#

'!;

"

'!0

细胞二者之间相互调节与制约#在炎性因子的调控作

用下处于动态平衡)在病理因素作用下#

'!;

"

'!0

的细胞平

衡被打破后将会影响人体正常的免疫功能#导致自身免疫性疾

病或肿瘤等的发生'

:

(

)研究指出#肝癌*肺癌和乳腺癌等多种

恶性肿瘤中均存在
'!;

细胞比例下降#

'!0

细胞比例增加#

'!;

"

'!0

降低的现象'

;-#;;

(

)与此类似的#本研究中发现#

23$*$

组患者外周血中
'!0

细胞比例显著高于对照组&而

'!;

细胞比例*

'!;

"

'!0

均显著低于对照组)

'

期患者外周

血中
'!0

细胞比例和
'FC

9

细胞比例显著高于
(

期&而
'!;

细

胞比例*

'!;

"

'!0

*

'!;6

细胞比例和
'!;6

"

'FC

9

均显著低于

(

期)

最近#研究发现不同于
'!;

"

'!0

亚群的
$)+

h效应
'

淋

巴细胞亚群#该亚群细胞能够产生
*̂#;6

#因此被命名为
'!;6

细胞)临床研究表明#

'!;6

细胞因子能够募集中性粒细胞并

诱导细胞释放促炎因子#从而调控机体自身免疫性疾病及肿瘤

等疾病的进程'

;0

(

)此外#研究发现存在另外一类
$)+

h

'

淋巴

细胞亚群#能够分泌
*̂#+

*

*̂#;-

和转化生长因子
#

&

等细胞因

子#抑制效应
'

淋巴细胞活化#被称为
'FC

9

细胞'

;,

(

)在肝癌*

结肠癌或卵巢癌等多种恶性肿瘤中均发现
'FC

9

细胞异常增

加'

;+#;/

(

&而且
)IFE@"HE8

K

等'

;.

(在裸鼠实验中证实
*̂#;6

能促

进癌细胞的增殖*侵袭和转移#表明
'FC

9

细胞可能具有促癌因

子作用)此外#

[I#'FEAD@CA

等'

;-

(的研究表明#乳腺癌患者外

周血中
$)+

h

$)0/

h

'

淋巴细胞的比例出现异常升高#而且

'FC

9

细胞比例与乳腺癌的侵袭*转移及预后均存在显著相关

性)本研究发现#

23$*$

组外周血
'FC

9

细胞比例显著高于对

照组&而
'!;6

细胞比例和
'!;6

"

'FC

9

均显著低于对照组)在

对不同临床分期*病理分型*淋巴结转移和分化程度的
23$*$

患者的具体分析中发现#

$)+

h

'

淋巴细胞亚群具有不同的表

达特点)其中鳞癌*淋巴结无转移和高分化的患者外周血的

'!;6

细胞比例和
'!;6

"

'FC

9

增高#而
'FC

9

细胞比例降低)表

明
'!;6

与
'FC

9

的动态平衡与肺癌的临床分期*病理分型*淋巴

结转移和分化程度密切相关)由此可见#

$)+

h

'

淋巴细胞作为

具有重要免疫调节功能的效应性
'

淋巴细胞#其各个亚群均发

挥着不同的作用#特别是
'!;

"

'!0

和
'!;6

"

'FC

9

所形成的动态

平衡#对免疫功能维持具有重要作用)

综上所述#

23$*$

患者外周血
'!;

细胞*

'!0

细胞*

'!;6

细胞和
'FC

9

细胞与
23$*$

的发生和发展过程密切相关#尤

其外周血
'!;6

细胞和
'FC

9

细胞的检测对判断病情*了解机

体的免疫功能具有重要的临床意义)
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