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　　摘　要：目的　对比研究常见恶性肿瘤患者术前与术中淋巴细胞亚群及活性Ｔ淋巴细胞差异状况，研究手术对恶性肿瘤患

者淋巴细胞亚群及其活化的影响。方法　利用流式细胞仪测４２例常见恶性肿瘤患者手术前、中的淋巴细胞亚群及其活性细胞。

结果　恶性肿瘤患者术中ＣＤ３
＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋较术前有所降低，ＣＤ３＋与ＣＤ４＋淋巴细胞差异有统计学意义（犘＜０．０５），与ＣＤ８＋

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。ＮＫ、ＣＤ１９＋、ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋ 明显升高，ＮＫ细胞与ＣＤ１９＋ 差异无统计学意义（犘＞０．０５），与

ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　恶性肿瘤患者细胞免疫功能处于抑制状态，手术使恶性肿瘤患者的细胞

免疫功能进一步损害。手术、创伤等的应激反应使ＮＫ、ＣＤ１９＋、活性Ｔ淋巴细胞的表达上升。恶性肿瘤患者建议手术前使用免

疫反应调节剂增强患者的细胞免疫功能，以确保术后的放、化疗等后续治疗的效果。
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　　食道癌和肺癌是人体最常见的恶性肿瘤，和其他恶性肿瘤

一样，常常伴有免疫功能障碍，随着肿瘤发展逐渐加重，这种免

疫功能障碍常常以细胞免疫为主。手术和创伤一般能引起免

疫功能的抑制，对肿瘤患者的免疫功能造成进一步的损害，进

而影响到术后的放、化疗等后续治疗。本研究通过检测食道癌

和肺癌患者手术前和手术中淋巴细胞亚群和活性Ｔ淋巴细胞

的变化，观察手术对患者免疫功能的影响，为临床免疫治疗提

供有价值的参考依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　常见恶性肿瘤患者４２例，均经病理学确诊，

其中男性２５例，女性１７例，年龄４３～７４岁，平均５８．５６岁。

其中食管癌２１例，肺癌１８例，其他恶性肿瘤３例，检测淋巴细

胞亚群前均未经治疗。

１．２　仪器与试剂　选取４２例未经免疫治疗的恶性肿瘤患者，

手术前和术中分别采血，用ＥＤＴＡ２Ｎａ抗凝送检，本研究所用

单克隆抗体试剂（包括ＣＤ４ＦＩＴＣ／ＣＤ８ＰＥ／ＣＤ３ＰＣＹ５、ＣＤ３

ＦＩＴＣ／ＣＤ（１６＋５６）ＰＥ、ＣＤ１９ＦＩＴＣ、ＣＤ３ＦＩＴＣ／ＨＬＡＤＲＰＥ）

均购自美国Ｃｏｕｌｔｅｒ公司。流式细胞仪由美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌ

ｔｅｒ公司提供，型号为ＦＣ５００。

１．３　方法　表型标记１００μＬＥＤＴＡ抗凝全血加２０μＬ荧光

标记单克隆抗体，室温孵育１５ｍｉｎ，溶血洗涤２遍，待测。流式

细胞仪分析用Ｆｌｏｗｃｈｅｃｋ进行光路流路校准，每个样本检测

１００００个细胞，采用散射光（ＦＳＣ／ＳＳＣ）阈值设门，圈出淋巴细

胞，再进一步分析淋巴细胞上的各种表型，并同时检测活性Ｔ

淋巴细胞。全部数据由流式细胞仪及软件ＣＸＰ获取和分析。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２０．０统计分析软件，计量资料

采用狓±狊表示，分析采用狋检验和方差分析，以犘＜０．０５为差

异有统计学意义。

２　结　　果

恶性肿瘤患者术前与术中淋巴细胞亚群和活性Ｔ淋巴细

胞检测结果见表１。结果表明，恶性肿瘤患者术中 ＣＤ３＋、

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞比例较术前明显降低，差异有统计学意义（犘

＜０．０５），ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋Ｔ淋巴细胞比例明显升高，差异有

统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

·８５７２· 国际检验医学杂志２０１４年１０月第３５卷第２０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２０



表１　　恶性肿瘤患者术前与术中淋巴细胞亚群与活性Ｔ淋巴细胞的比较（狓±狊）

分组 ＣＤ３＋（％） ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋（％） ＮＫ（％） ＣＤ１９＋（％） ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋

术前 ６９．４８±７．６８ ３９．０４±９．７３ ２５．５８±９．４７ １．７１±０．９９ １５．５６±６．９３ ７．５９±３．８１ ０．６５±０．６９

术中 ５９．６７±９．４５ ３１．６３±１０．３１ ２３．６８±８．３８ １２．６３±１．２２ １８．４９±７．４８ ９．７３±６．１４ １．１５±１．００

　　：犘＜０．０５，与术中比较。

３　讨　　论

外周血淋巴细胞表型的检测，常用组织染色法，或用Ｆｉ

ｃｏｌｌＨｙｐａｇｕｅ分离后再用流式细胞仪检测，本文参考流式细胞

仪检测淋巴细胞分型的设门要求和方法，在检测中应用ＦＳＣ

ＳＳＣ进行设门，可直接检测外周血中淋巴细胞表型的表达，排

除外周血中其他细胞对检测结果的影响，具有方便、直接、准确

的优点。

本研究表明，食道癌和肺癌患者术中ＣＤ３＋、ＣＤ４＋ Ｔ淋巴

细胞与术前相比均明显降低，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

与术前相比，ＮＫ、ＣＤ１９＋、ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋Ｔ淋巴细胞均显著

增加，其中ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋Ｔ淋巴细胞的差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。

淋巴细胞是机体免疫系统中的一群重要细胞，是参与免疫

调节和执行细胞免疫功能的免疫活性细胞，主要分为Ｔ淋巴

细胞，Ｂ细胞和ＮＫ细胞三大类，该三类细胞群中，均有各自功

能不同亚群及活化细胞。当Ｔ淋巴细胞、Ｂ细胞、ＮＫ细胞及

其亚群任意一种细胞的数量和功能发生异常时，就可能导致机

体免疫功能紊乱并发生一系列的病理变化。Ｔ细胞亚群是抗

肿瘤免疫中重要的一类淋巴细胞［１］，主要包括 ＣＤ４＋Ｔ细胞与

ＣＤ８＋Ｔ细胞。ＣＤ４＋Ｔ细胞作为辅助性Ｔ细胞能产生淋巴细

胞因子，增强ＣＤ８＋Ｔ细胞杀伤肿瘤细胞功能，具有辅助细胞

免疫和体液免疫应答作用，ＣＤ８＋Ｔ细胞作为抑制性Ｔ细胞和

细胞毒性Ｔ细胞，是重要的效应细胞，两者之间的平衡维持着

机体正常的免疫应答［２３］，Ｍａ等
［４］研究认为免疫力低下的人

群肿瘤发生率高，恶性肿瘤发生后又能产生免疫抑制因子抑制

宿主的免疫功能［５］。麻醉方法、麻醉药物和手术都参与了体内

的免疫应答反应，钱卫等［６］的研究表明，麻醉和手术明显抑制

细胞免疫。本研究表明，术中细胞免疫受到的抑制明显，和文

献报道相一致，ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞所占比例均低

于术前，手术可导致机体短暂的免疫抑制，由于手术创伤导致

的免疫应答反应，包括急性期免疫反应和抑制ＩＬ２的产生
［７］，

说明恶性肿瘤患者在免疫已经受到抑制的情况下，经过手术的

创伤和打击，免疫功能受到进一步的损害。Ｂ细胞在受到手术

等外界刺激后，经活化、增殖、分化以及伴随的体细胞突变和亲

和力成熟过程，产生高亲和力抗体，故表现为增高。ＮＫ细胞

自身分泌的ＩＦＮγ、ＩＦＮβ和ＧＭＣＳＦ等细胞因子参与机体的

免疫功能调节，但同时说明手术中主要是细胞免疫受到明显抑

制。ＨＬＡＤＲ属于主要组织相容复合体 ＭＨＣⅡ类分子，由α

和β两条重链通过非共价键连接，是免疫反应中重要的参与

者，该抗原主要表达于活化Ｔ淋巴细胞、Ｂ淋巴细胞和活化的

ＮＫ细胞等，是淋巴细胞激活的晚期标志
［８］。活化的Ｔ淋巴细

胞ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋与一些疾病免疫状态的关系较为密切。Ｔ

淋巴细胞活化常常发生在因感染、抑制免疫排斥反应等导致的

机体免疫活化状态。活化的 Ｔ细胞通过上调其表面多种分

子，增强Ｔ／Ｂ细胞的相互作用，传递Ｂ细胞活化和分化所需要

的协同刺激信号，促进Ｂ细胞进一步分化为浆细胞并产生抗

体。另一方面，活化的Ｔｈ细胞通过分泌细胞因子参与抗体的

类别转换，对Ｂ细胞免疫应答起调节作用
［９］。ＨＬＡⅡ类抗原

受控于ＤＰ、ＤＱ、ＤＲ位点，分布于Ｂ淋巴细胞、巨噬细胞和活

化的Ｔ淋巴细胞表面，将外源性抗原肽递呈ＣＤ４＋Ｔ淋巴细

胞，手术过程中，细胞免疫受到抑制，活化Ｔ淋巴细胞受到手

术等应激的刺激，反应性的增高以增强细胞免疫，调节机体的

免疫平衡。故有较明显的增高，其与术后治疗的关系还有待进

一步的研究，但也提示可与免疫功能联合检测用来监视患者术

后的免疫功能。胡伯年等［１０］的研究表明恶性肿瘤患者术后一

个月细胞免疫功能恢复正常。本研究提示恶性肿瘤患者手术

治疗前应辅以免疫治疗，尽可能调节患者的免疫功能，减少手

术给患者造成的免疫抑制，缩短恶性肿瘤患者术后细胞免疫功

能恢复时间，以确保术后放、化疗的效果。术后也应积极给予

免疫反应调节剂，减轻手术创伤对细胞免疫功能的抑制，防止

肿瘤细胞的扩散与转移。
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