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【摘) 要】目的：探讨肺癌患者外周血中 N?0 O N?$* O 调节性

- 细胞的变化及意义, 方法：采用流式细胞技术检测 ’" 例肺

癌患者外周血中 N?0 O N?$* O 调节性 - 细胞的变化，并与健康

对照组进行比较, 结果：! 肺癌患者外周血中 N?0 O N?$* O

调节性 - 细 胞 占 N?0 O - 淋 巴 细 胞 总 数 高 于 健 康 对 照 者

［（!0, % R !, +）S 12（’, * R !, 0）S ，0 T ", "*］；" 化疗前肺

癌患者外周血中 N?0 O N?$* O - 细胞明显高于化疗后［（!0, %
R !, +）S 12（’, + R !, 0）S ，0 T ", "*］；# 同时发现肺癌患

者恶性程度越高，转移及分化程度低者 N?0 O N?$* O - 的表达

水平 越 高，其 预 后 也 越 差, 结 论：肺 癌 患 者 外 周 循 环 血 中

N?0 O N?$* O - 细胞水平较高，可能与肺癌患者免疫功能受损

有关，可作为评估肺癌患者预后的一项指标,
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HI 引言

肿瘤的发生、发展与机体的免疫监视机能密切相

关, - 淋巴细胞不仅是细胞免疫的效应细胞，而且在

调节免疫反应中起着重要作用, 近年研究发现，人体

内有一个 具 有 独 特 免 疫 调 节 功 能 的 - 细 胞 亚 群#
N?0 O N?$* O 调节性 - 细胞，不仅能抑制自身免疫性

疾病的发生，还可能参与肿瘤免疫的调节, 在人类健

康个体 的 外 周 循 环 血 中 N?0 O N?$* O - 细 胞 占 总

N?0 O - 细胞的 *S Y !"S［! Z (］，而在乳腺癌、胰腺癌

等肿瘤患者的外周血中，这种调节性 - 细胞高达 !(,
$S Y !’, ’S［0］, 而 且 肿 瘤 恶 性 程 度 越 高，N?0 O

N?$* O - 细 胞 水 平 越 高，其 预 后 也 越 差［*］, N?0 O

N?$* O - 细胞在人体内的表达水平与肿瘤的关系已

成为目前研究的热点，但有关 N?0 O N?$* O - 细胞的

表达与肺癌关系的研究报道较少，我们探讨了肺癌患

者外周血 N?0 O N?$* O - 细胞水平与肺癌的关系及其

临床意义,

JI 对象和方法

J, JI 对象I 肺癌患者 ’"（男 0$，女 !+）例，均经病理

学或细胞学证实，年龄 (( Y %0（*0, " R !(, $）岁, 组

织学类型及分级：鳞癌 !% 例、腺癌 !* 例、小细胞未分

化癌 $+ 例；根据国际抗癌协会标准进行临床分期：$
期 $& 例、%期 (! 例；组织分级：高分化 !* 例、中分化

$! 例、低分化 $0 例, 正常对照组：健康献血者 ’"（男

(*，女 $*）例，年龄 (" Y %$（*$, " R !$, "）岁,
J, %I 方法I 分别采集化疗前后肺癌患者、健康献血

者外周静脉血 $ 2=，肝素抗凝, 取静脉全血 !"" &=，
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分别加入 !"#$%& 标记和 !"’( $)*+! 标记的 ,-. 试

剂 ’/ !0，设相应的阴性同型对照，室温闭光反应 1/
,23，然后加 ’ ,0 溶血剂，( ,23 后离去上清，再加/4 (
5 64 / ,0 的 %78 液洗涤 ’ 次，流式细胞仪（7" 公司，

)-!8 !9:2.;<）检测，!=::>;=?@ 软件分析数据，记录阳

性细胞百分率，减去非特异对照值，样品在 A B 内检

测完毕4 %& 标记的鼠抗人 !"#，)*+! 标记的鼠抗人

!"’( ,-. 及同型对照 %& 标记的鼠抗人 *CD6，)*+!
标记 的 鼠 抗 人 *CD6 免 疫 球 蛋 白 均 购 自 法 国 -4
!EF0+&G 公司，溶血剂为实验室自行配制4

统计 学 处 理：实 验 数 据 以 ! " # 表 示，使 用

8%886’4 / 统计软件进行方差分析及两两比较，组内

前后比较用配对 $ 检验，% H /4 /( 为有统计学意义4

!" 结果

!# $" 化疗前肺癌患者与健康对照组外周血 %&’ (

%&!) ( * 细胞数量的比较" 治疗前 A/ 例肺癌患者与

A/ 例健康对照者外周血中 !"# I !"’( I + 细胞分别

占 !"# I + 淋巴细胞总数的（6#4 J K 64 L）M 和（A4 ( K
64 #）M，肺癌患者外周血中 !"# I !"’( I + 细胞的数

量显著高于对照组（% H /4 /6）4
!# !" 肺癌患者外周血 %&’ ( %&!) ( * 细胞数量与病

理类型、组织分化程度和临床分期的关系" 肺癌患者

外周血中 !"# I !"’( I + 细胞的数量与患者的病理类

型不呈相关性（% N /4 /(），但与临床分期和组织分化

程度相关（% H /4 /6，表 6）4

表 6O 肺癌患者外周血中 !"# I !"’( I + 细胞的数量与临床参

数的关系 （M，! " #）

临床参数 & !"# I !"’( I

病理类型 小细胞 ’L 6#4 ( K ’4 ’

非小细胞 1’ 6#4 L K 64 #

临床分期 "期 ’P 614 ’ K 64 1

#期 16 6A4 / K /4 L.

组织分级 高分化 6( 6’4 ( K /4 PQR

中分化 ’6 6#4 L K /4 (R

低分化 ’# 6A4 # K /4 (

.% H /4 /6 ’# "期；Q% H /4 /6 ’# 中分化；R% H /4 /6 ’# 低分化4

!# +" 肺癌患者化疗前后 %&’ ( %&!) ( * 细胞的变化

" A/ 例肺癌患者化疗前后外周血中 !"# I !"’( I +
细胞的数量分别占 !"# I + 淋巴细胞总数的（6#4 J K
64 L）M 和（A4 L K 64 #）M，化疗前肺癌患者外周血中

的 !"# I !"’( I + 细胞的数量明显高于化疗后（% H
/4 /(）4

+" 讨论

!"# I !"’( I 调节性 + 细胞是一具有免疫调节功

能的 + 细胞亚群，有研究表明，!"# I !"’( I + 调节细

胞在许多肿瘤患者的外周血和肿瘤组织中均有增

高［’，A］，提示肿瘤患者可能存在天然的免疫反应，肿

瘤细胞可以产生一系列逃避抗肿瘤反应的机制，肿瘤

患者体内 !"# I !"’( I 调节性 + 细胞数量的增高即

是抑制肿瘤免疫的机制之一［J］4 !"# I !"’( I 调节性

+ 细胞通过抑制效应 + 细胞功能，在维持自身免疫耐

受中发挥重要作用［L］4
我们通过对 A/ 例肺癌患者外周血 !"# I !"’( I

+ 细胞数量的检测，并与正常对照组进行了对比研

究，发现正常人、肺癌患者外周血中 !"# I !"’( I + 细

胞分别占 !"# I + 淋巴细胞总数的（A4 ( K 64 #）M 和

（6#4 J K 64 L）M，与以往报道一致［6 S #］，引起这种变

化的原 因 可 能 是 肿 瘤 细 胞 通 过 某 种 机 制 使 体 内

!"# I !"’( I 调节性 + 细胞的数量增高来抑制肿瘤免

疫［(］4 本结果同时显示，肺癌患者外周血中 !"# I

!"’( I + 细胞的数量与病理类型无明显相关关系（%
N /4 /(），但与肺癌分化程度和临床分期关系密切

（肺癌患者 +TU 分期越高、分化程度越低者 !"# I

!"’( I + 细胞数量越高，而随着化疗及病情的好转

!"# I !"’( I + 细胞数量则下降），这说明随着肿瘤的

进展，肿瘤细胞产生的 !"# I !"’( I + 细胞数量增多，

使免疫细胞的活性被抑制，肺癌患者抗肿瘤免疫应答

减弱，有利于肿瘤的生长与转移［#］，经化疗后患者体

内癌 负 荷 减 少，与 化 疗 前 相 比，抑 制 肿 瘤 免 疫 的

!"# I !"’( I + 细胞数量也相应减少，患者免疫抑制

及免疫功能低下的状况得以改善4
通过研究，我们认为肺癌患者体内 !"# I !"’( I

+ 细胞比例上升可能是导致免疫抑制的原因之一，但

详细的作用机制还有待进一步研究4 肺癌患者存在

免疫功能低下，临床上应加强免疫治疗4 另外也揭示

检测肺癌患者外周血中治疗前后的 !"# I !"’( I + 细

胞数量的变化可作为肺癌患者荷瘤状态及疗效评估

的指标4
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!" 临床资料" #==AR=# ] #==AR?? 在我科输血的 AUA 例患者，其

中普通组包括一般贫血、外科手术后贫血、创伤性失血性贫血

等，休克组均为中度以上失血性休克; 观察指标为冷刺激反

应（输血时出现寒颤、手臂发冷、肢端僵硬、体温下降、发抖及

血管收缩等）；循环状态改善［输血 A 3 内出现面色转红、体表

温度回升、组织灌注良好、心跳恢复正常、收缩压达到 ?#; =
9H+ 左右（? 9H+ ^ O; $ KKF(）］；发热性非溶血性输血反应［输

血期间或输血后 #A 3 内体温升高 ?_（ ‘ U>_）或伴有寒战］；

输血器滤网及针头堵塞; 库血白细胞过滤采用康立医疗器材

有限公司生产的一次性去白细胞滤器，严格按照使用说明在

超净工作室内进行滤除后备用; 库血加温方法见文献［?］;
分为库血未处理组（W 组）库血白细胞过滤组（< 组）和库血白

细胞过滤 % 复温组（! 组）; W 组：普通贫血组按住院床号 ?
a ?M 床的患者输血；休克患者按每月 ? a ?= 号的抢救输血患

者; < 组：一般普通贫血患者组按住院床号 ?O a U# 床的患者

输血；休克患者按每月 ?? a #= 号的抢救输血患者; ! 组：普

通贫血组按住院床号 UU a $= 床的患者输血；休克患者按每月

#? a U? 号的抢救输血患者; 输血采用山东威高集团高分子制

品股份有限公司生产的输血器，对从输血科取回的血液，按输

血常规要求输注; 结果普通组 ! 组对减少输血过程中出现冷

刺激反应优于前两组，在减少非溶血性输血反应和输血时滤

网或针头堵塞方面 < 组和 ! 组明显优于 W 组（表 ?）; 休克患

者组中 ! 组对减少输血过程中出现冷刺激反应优于前两组，

在减少输血时滤网或针头堵塞方面 < 组和 ! 组明显优于 W
组; 在减少输血反应方面三组间有统计学意义，<，! 和 W 组

相比无统计学意义，在改善循环状态方面三组无统计学意义

（表 #）;

表 ?Z UUM 例贫血患者分组输血情况 ［!（b）］

组别 ! 冷刺激反应 堵塞 发热反应

W >U UU（UN; OM）6 #U（#O; O?） O（>; AU）

< ?#M A=（U?; O$）6 =（=）J ?（=; ON）+

! ?#O =（=） =（=）J =（=）8

+" c =; =$，J" c =; =?，8" c =; =? #$ W 组；6" c =; =? #$ ! 组; W：库血未

处理组；<：库血白细胞过滤组；!：库血白细胞过滤 % 复温组

表 #Z N> 例休克患者分组输血情况对比

组别 ! 冷刺激反应 堵塞 发热反应 循环状态改善

W U= ?M（$U; UU）J ?=（UU; UU） U（?=） #M（>M; MM）

< U# ?A（AU; O$）J =（=）8 =（=） #>（>O; $）

! UM =（=） =（=）8 =（=） UA（NA; AA）

J" c =; =? #$ ! 组，8" c =; =? #$ W 组; W：库血未处理组；<：库血白细胞

过滤组；!：库血白细胞过滤 % 复温组;

#" 讨论" 血液在冷存条件下会发生一系列物理化学变化，部

分细胞失活、4F 值改变等; 临床在抢救患者时，快速输入大

量冷藏库血可导致机体耗氧增多，体温下降，同时诱发心率失

常、凝血功能障碍等，严重影响输血效果; 我们在输血前给库

血滤白的同时加温处理，起到了明显的效果，并经三组比较，

库血滤白加温后在普通和休克组均无冷刺激反应出现，改善

了周围循环状况，达到了满意的治疗效果;
血液在储存过程中，微聚体的形成、红细胞流动性降低及

冷凝集素的存在，造成输血过程滤网或针头的堵塞; 我们通

过对三组比较可知，库血经过滤白后，在输血过程中没有出现

针头或滤网堵塞的现象发生，这是由于白细胞过滤器在过滤

白细胞的同时可使血液中微聚体、微小凝块滤除的结果［#］;
滤白后的血液再进行复温处理，进一步改善了红细胞膜的粘

弹性，提高了血液的流动性，有利于休克患者的快速补血，同

时减少了输血不良反应;
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