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化疗在中晚期非小细胞肺癌患者中对淋巴细胞亚群影响分析
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摘要 目的：探讨化疗在中晚期非小细胞肺癌患者中对淋巴细胞亚群的影响。方法：随机抽取本院收治的 60 例中晚期非小细胞肺

癌患者编为实验组进行化疗，另选取同期体检的 50 例健康志愿者作为对照组。随访 12 月 -15 月，采用流式细胞仪技术分别对两

组外周血淋巴细胞亚群进行检测计数。结果：两组间相比，实验组患者的 CD3+、CD4+、NK 细胞的数量以及 CD4+/CD8+ 比值均低

于对照组(P<0.05)，而 CD8+ 细胞的比例却高于对照组。化疗后 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+、NK 均较化疗前升高(P<0.05)，但 CD8+ 不

变(P>0.05)。结论：应用化疗治疗中晚期非小细胞肺癌，可明显改善患者的免疫功能。
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ABSTRACT Objective: To evaluate chemotherapy in advanced non-small cell lung cancer patients on the lymphocyte subsets.
Methods: 60 randomly selected hospital treated patients with advanced non-small cell lung cancer chemotherapy prepared for the
experimental group, select the same period another examination of 50 healthy volunteers as control group. Follow-up 6 to 12 months,
respectively, using flow cytometry in peripheral blood lymphocyte subsets of both groups were detected count. Results: Compared
between the two groups, experimental group were CD3+, CD4+, NK cell number and CD4+ / CD8+ ratio were lower than the control group
(P <0.05), while the proportion of CD8+ cells was higher. After chemotherapy, CD3+, CD4+, CD4+ / CD8+, NK higher than those before
chemotherapy (P<0.05), but CD8 + unchanged (P>0.05). Conclusion: Chemotherapy for advanced non-small cell lung cancer can
significantly improve the patient's immune function.
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肺癌全称为原发性支气管肺癌，作为临床最常见的恶性肿

瘤之一，其发病率近年来都有逐渐上升的趋势[1]。目前认为肺癌

的发生是多阶段、多因素的，而肺癌的肿瘤细胞与机体免疫系

统间的关系十分复杂，其包括多种细胞及细胞因子间的相互作

用与调节 [2]。因此，为探讨化疗在中晚期非小细胞肺癌 (
non-small cell lung cancer，NSCLC)患者中对淋巴细胞亚群的影

响，给临床治疗提供参考，特选择本院收治的 60 例中晚期非小

细胞肺癌患者，现报道如下：

1 资料与方法

1.1 临床资料

采用随机抽样法选择本院于 2009 年 8 月至 2010 年 8 月

收治的 60 例中晚期非小细胞肺癌患者 （所选患者均经临床病

理检查确诊[3]），其中男 35 例，女 25 例，年龄 38-72 岁，平均年

龄 57.9±8.87 岁，按照肺癌的国际 T NM 分期标准 ( 2009 年第

7 版)，Ⅲb 期 23 例，Ⅳ期 37 例。另选取同期体检的 50 例健康

志愿者作为对照组，均排除肿瘤、肝肾及免疫系统疾病，其中男

28 例，女 22 例，年龄 36-75 岁，平均年龄 56.2±8.19 岁。两组患

者在性别比例、年龄等方面比较，差异无统计学意义(P>0.05)，
具有可比性。
1.2 治疗方法

采用由江苏豪森药业股份有限公司生产的吉西他滨 1000
mg/m2 静脉滴注，30 分钟滴完，第 1、8 天；顺铂(DDP)75 mg/m2

静脉滴注，第 1-3 天，28 天为 1 个周期，为减轻消化道反应，化

疗期间可给予 5-HT3 受体拮抗剂和其它止吐药物，根据病情应

用粒细胞集落刺激因子升白细胞治疗[4]。
1.3 检测方法

采用流式细胞仪分析(美国 BeckmanCoulter 公司，型号为

EPICSXL)，首先用 Flow-check 进行光路 - 流路校准，所有亮异

系数及荧光信号均 < 2%，采用 " 门技术 " 确定淋巴细胞群，再

行颜色补偿及阴性对照，每个样本检测 5000 个细胞。全部数据

由流式细胞仪及软件 SYSTEMⅡSOFTWAREV310 获取和分

析[5]。
1.4 随访

作者简介：周华（1966-），女，本科，副主任医师，主要研究方向：呼

吸疾病的诊疗，Tel：023-61793605

△通讯作者：刘忠，教授

(收稿日期：2011-12-27 接受日期：2012-01-24)

3657· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.12 NO.19 JUL.2012

Note: *Some biochemical markers of post-treatment patients better than pre-treatment (P<0.05),# some

biochemical markers of experiment group better than control group(P<0.05).

Note: *Some biochemical markers of post-treatment patients better than pre-treatment (P<0.05),# some biochemical

markers of experiment group better than control group(P<0.05).

Group n Stage CD3+ CD4+ CD8+ CD4+/CD8+ NK

Control 50 71.82±6.32 36.98±4.15 24.45±4.84 1.95±0.76 16.65±3.35

Experiment 60 Ⅲ 63.47±4.65 25.45±3.65 25.98±4.43 1.31±0.35 13.66±3.77

60 Ⅳ 61.76±5.34 23.65±4.34 24.65±4.45 1.08±0.18 11.54±2.45

表 1 不同临床分期 NSCLC 患者 T 淋巴细胞亚群值的比较

Table 1 The comparison of T Lymphocytes subsets value between NSCLC patients of different clinical stages

随访 1-15 月，具体生存期见结果，所有人员分别于化疗

前、化疗结束后 1 个月采外周血 2mL(肝素抗凝)当日送检，并

采用流式细胞仪技术分别对两组外周血淋巴细胞亚群进行检

测计数，T 淋巴细胞亚群分为 CD3+、CD4+、CD8+ 及 NK 细胞

等。
1.5 统计学方法

所有数据均采用 SPSS17.0 统计软件包进行处理，评分数

据 以均数±标准差（X±S）表示，计量资料用 t 检验进行组间

显著性测试，计数资料用 X2 检验比较，检验水准定为 P<0.05。

2 结 果

2.1 不同临床分期 NSCLC 患者 T 淋巴细胞亚群值的比较

两期间相比，Ⅳ期患者的 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+ 及 NK
细胞数较Ⅲ期低，而 CD8+ 细胞数升高,但差异均无统计学意义

(P>0.05)，具体情况见表 2。
2.2 实验组治疗前后 T 淋巴细胞亚群值的变化

两组间相比，实验组患者的 CD3+、CD4+、NK 细胞的数量

以及 CD4+/CD8+ 比值均低于对照组(P<0.05)，而 CD8+ 细胞的

比例却高于对照组。化疗后 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+、NK 均较

化疗前升高(P<0.05)，但 CD8+ 不变(P>0.05)，具体情况见表 2。

Group n Time CD3+ CD4+ CD8+ CD4+/CD8+ NK

Control 50 71.82±6.32 36.98±4.15 24.45±4.84 1.95±0.76 16.65±3.35

Experiment 60 Pre-treatment 62.35±4.21 24.08±3.23 25.37±4.71 1.11±0.44 12.86±2.78

60 Post-treatment 69.87±5.65 36.14±4.36 25.19±4.08 1.92±0.77 16.76±3.14

表 2 治疗前后两组 T 淋巴细胞亚群值的变化

Table 2 The T Lymphocytes subsets value changes of two groups of patients in pre and post treatment

2.3 化疗对患者生存期的影响

60 例患者生存期为 6.1-13.8 个月，中位为 10.2 个月，1 年

生存率为 36.2%，2 年生存率为 16.7%。

3 讨 论

肿瘤免疫学研究证实[6]，恶性肿瘤患者的机体免疫功能均

有相应程度的降低，对肿瘤的发生、转移、发展、疗效及预后有

着直接影响。近年来随着相关研究的不断深入，发现 NSCLC 的

发生、发展与免疫功能密切相关，淋巴细胞亚群在 NSCLC 的发

生、发展及转化中起到重要作用[7]。2000 年国际肺癌辅助治疗

试验（International Adjuvant Lung Cancer Trial，IALT）的研究结

果证实，早期辅助化疗能改善 NSCLC 的预后[8]。而目前手术联

合术后含铂方案化疗已经成为临床治疗早期可手术 NSCLC 患

者的标准策略。作为机体免疫系统中功能最重要的一大细胞

群，T 淋巴细胞亚群是在正常机体的各细胞亚群间相互作用，

介导着机体的免疫反应，维持着机体正常的免疫应答，其在则

机体抗肿瘤免疫反应中起重要的调控作用 [9]。在免疫学上，

CD3+ 主要反映机体总的细胞免疫状态，CD4+ 是通过分泌淋巴

因子，从而使免疫应答过程增加和扩大，辅助诱导其它免疫细

胞共同发挥抗肿瘤作用[10]。CD3+、CD4+ 淋巴细胞的减少必然会

导致机体免疫功能的下降。恰好相反的是，若 CD8+ 升高，则细

胞毒作用加强或机体免疫反应下降。若 CD4/CD8 降低，则细胞

毒效应和免疫抑制反应的总和高于免疫诱导[11]。Strauss 等经过

统计研究发现 [12]，几乎所有癌症患者都有 CD3+、CD3++CD4+、
CD3++CD4+/CD3++CD8+ 降低，CD3++CD8+ 升高的现象。从免疫

学理论的观点来看，这既可能是肿瘤细胞的抗原性降低，也可

能是患者自身免疫能力的下降，从而逃避了正常免疫力的攻

击，或者两者皆有。
李进东等[13]通过检测例肺癌患者的多种免疫参数后指出，

肺癌患者外周血淋巴细胞总数、B 淋巴细胞、总淋巴细胞

(CD3+)、辅助 T 淋巴细胞(CD4+)和抑制细胞毒淋巴细胞(CD8+)
计数均低于健康对照，处于免疫抑制状态。本研究中在不同临

床分期 NSCLC 患者的外周血中，Ⅳ期患者的 CD3+、CD4+、
CD4+/CD8+ 及 NK 细胞数较Ⅲ期低，而 CD8+ 细胞数升高，虽然

差异无统计学意义（P>0.05），但这表明 NSCLC 患者机体的细

胞免疫功能会随着 TNM 分期的增加及恶性程度的加深而逐

渐下降。作为综合治疗中治疗肿瘤的方法之一，化疗正逐渐从
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姑息治疗向根治水平过渡，本研究采用吉西他滨联合 DDP 的

方案化疗，观察了中晚期 NSCLC 患者化疗前后外周血淋巴细

胞 的 变 化。本 研 究 中 实 验 组 患 者 化 疗 后 CD3+、CD4+、
CD4+/CD8+、NK 均较化疗前升高 (P<0.05)，但 CD8+ 不变(P>0.
05)，与 Zhong 等研究的治疗结果基本一致[14]。我们认为，细胞

免疫作为抗肿瘤免疫的主要效应，而淋巴细胞亚群又是机体主

要的抗肿瘤免疫细胞。因此，它不仅直接介导细胞免疫功能，还

能对机体免疫的调节起者重要作用。同时我们发现，化疗后

NSCLC 患者的疗效肯定，表明化疗对恶性肿瘤细胞有杀伤作

用，但对敏感性高的淋巴细胞也同样具有杀伤作用，使其数量

和比例异常，对机体有明显的免疫抑制作用。由于 NSCLC 患者

在确诊时多数已属中晚期，此时全身化疗已成为最重要的治疗

方法，本研究中 60 例患者生存期为 6.1-13.8 个月，2 年生存率

为 16.7%，高于潘洁等报道 [15]的同类未经治疗的 10.2%（P<0.
05），说明化疗可在一定程度上改善疾病相关症状，延长患者的

生存时间并提高其生活质量。我们认为化疗对机体免疫系统的

影响机制在于化疗可导致恶性肿瘤细胞的大量坏死，从而减少

恶性肿瘤所产生的免疫抑制因子，使免疫功能得到一定的改

善。但值得注意的是，化疗引起机体免疫功能损伤的研究较少，

机制还不明确，尚有待于进一步研究。
总而言之，NSCLC 患者机体的免疫状态与病情发展、临床

分期关系密切，应用化疗治疗中晚期非小细胞肺癌，可明显改

善患者的免疫功能，有利于提高患者的生活质量，值得在临床

治疗中推广使用。
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