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结直肠癌是严重危害人类健康的恶性肿瘤之

一" 在我国结直肠癌的发病率有逐年增高的趋势#
国外学者;<"7= 报道" 肿瘤的发生发展与肿瘤宿主的

免疫状态密切相关# 我们通过检测结直肠癌患者外

周血中 > 淋巴细胞亚群$ 自然杀伤 %*013&04 ?(44’&5
2@& 细胞活性及可溶性白细胞介素#7 受体%A%43B4’
(*1’&4’3?(*#7 &’.’C1%&5 ADE#7/&和血管内皮生长因子

%F0A.340& ’*,%1G’4(04 )&%H1G I0.1%&5 9JK$&水平" 研究

结直肠癌患者的免疫状况及其与肿瘤分级的关系#

! 材料和方法

<:< 临床病例

共检测结直肠癌患者 L8 例 %男 #M 例" 女 77
例&"年龄 #<$NM 岁" 平均%!M%<7&岁’ 其中结肠癌

#< 例" 直肠癌 7" 例# 所有病例检测前均未经化疗

或其他治疗" 均经手术及病理证实为腺癌" 其中

O3?’A P 期 <Q 例$ R 期 <M 例$ S 期 <L 例$ O 期 <7
例# 78 名健康人群作为正常对照 %男 <7 名" 女 M
名&" 年龄 <M$Q" 岁5 平均%!"%<<&岁" 体检均正常#
<:7 测定方法

! > 细胞亚群的检测( 采用单抗致敏红细胞

文章编号( !""!#"$%&%’"""&"#$%&&" $%#

结直肠癌患者免疫状况与肿瘤分期的关系

董晖 < 王朝杰 7

摘要 !!!目的’ 研究结直肠癌患者免疫状况及其与肿瘤分期的关系# 方法( 用放免法和酶免法分

析 L8 例结直肠癌患者外周血中 > 淋巴细胞亚群$ 自然杀伤T2@U细胞活性$ 可溶性白细胞介素#7 受体

TADE#7/U和血管内皮生长因子T9JK$U水平" 比较各项指标与结直肠癌 O3?’A& 分期的关系# 结果( 结

直肠癌患者抑制性细胞毒性 > 细胞 TSOV
MU$ ADE#7/ 和 9JK$ 水平明显高于对照组" 成熟 > 细胞总数

TSOV
#U$ 辅助性诱导性 > 细胞 W 抑制性细胞毒性 > 细胞TSOV

Q W SOV
MU及 2@ 细胞活性明显低于对照组’

随着结直肠癌 O3?’A& 分期的增高" SOV
#$ SOV

Q W SOV
M 及 2@ 细 胞 活 性 逐 渐 降 低" ADE#7/ 逐 渐 增 高#

结论( 结直肠癌患者的细胞免疫功能与肿瘤分期有关" 其恶性程度越高" 免疫功能越低" 预后越差#

!!!关键词 肠肿瘤’ > 淋巴细胞亚群’ 自然杀伤细胞’ 可溶性白细胞介素#7 受体’ 肿瘤分期
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花环法"
! ;<=#7/ 的检测# 采用放免双抗体夹心法"
" 9>?$ 检测# 采用双抗体夹心酶联免疫吸附

试验"
# 2@ 细胞活性的检测# 取外周静脉血 7A4$

肝素抗凝$ 用淋巴细胞分离液梯度离心获得淋巴细

胞% 将靶细胞 @!B7 调至 7$C8! DA4$ 外周血淋巴细

胞调至 7$C8B DA4$ 用 "B 孔细胞培养板$ 每孔加入

分 离 的 外 周 血 淋 巴 细 胞 液 C88$4 及 @!B7 细 胞

C88$4$ 使靶效比为 !%CEC8 %C$ 同时设置靶效对照

培养" 用含 C!F小牛血清的 /G+< CBH8 全培养液

在 #I && !FJK7 无菌培养 7HL 后加入 !A)D= 的甲

基噻唑基四唑溶液 C8$4$ 继续培养 HL" 终止培养

后加入十二烷基硫酸钠破膜液 !8$4$ #8A(* 后用酶

标仪以 !I8*A 波长测出每孔 ! 值$ 并按以下公式

计算 2@ 细胞活性# 2@ 活性MNC’!O7’>DPQ>(D’PQ
J=(R$C88F$ 式中$ > 为效应细胞$ P 为靶细 胞$
J= 为培养液对照孔" 试剂盒分别购自天津市协和

医药科技有限公司和美国 ?:S 公司$ 检测操作过

程按照说明书进行"
C:# 统计学处理

所有数据均采用’ " (#(表示$ 结果比较采用方

差分析及 $ 检验"

! 结果

临床分期各组的 P 细胞亚群& 9>?$& 2@ 细

胞 和 ;<=#7/ 结 果 比 较 见 表 C" 结 直 肠 癌 临 床

T3U’;) 分期 VET 各组患者 P 细胞亚群& 2@ 细 胞

活性均低于对照组’$M7:C#I$ $M7:7H!$ $ M7:#HI$ $M
7:#H8$ % 值均W8:8!(% 9>?$ 和 ;<=#7/ 水平均高于

对 照 组 ’9>?$X $ M7:COI5 $ M7:7"I$ $ M7:#"I$ $ M

7:"OO$ & 值 均 W8:8! EW8:8C% ;<=#7/X $M7:7"I5 $ M
7:#HI$ $M7:#OH$ $M7:""C$ & 值均W8:8!EW8:8CY% 结

直肠癌临床分期 T3U’; J& T 组 ;<=#7/ 水平均高于

T3U’; V 组’$M7:7CH$ $M7:C"C$ & 值均W8:8!("

" 讨论

P 细胞的免疫调 节 作 用 主 要 由 JTZ
H& JTZ

O 完

成$ JTZ
H 协调 S 细胞分化产生抗体$ JTZ

O 则抑制

抗体的合成& 分泌及 P 细胞的增殖$ 两者的稳态

维持着机体正常的免疫应答 N#R" 本研究结果显示$
结直肠癌患者外周血 P 细胞中 JTZ

O 高于 对 照 组$
而 JTZ

H 则 低 于 对 照 组$ 使 结 直 肠 癌 患 者 的 JTZ
HD

JTZ
O 明显低于对照组$ 进一步说明结直肠癌患者

术前细胞免疫功能低下" 本研究还提示结直肠癌患

者中$ 随着 T3U’; 分期的增高$ JTZ
H 及 JTZ

HDJTZ
O

逐渐减少$ 而 JTZ
O 逐渐增加$ 说明细胞免疫功能

越差$ 越易发生淋巴结及远处转移$ 预后越差" 如

上所述$ 尽管 P 淋巴细胞介导的细胞免疫被认为

在人类抗肿瘤发生的免疫监视功能中起主要作用$
但实验发现在原发性免疫缺陷综合征患者中恶性肿

瘤发病率并没有增加"
据文献NHR 报道$ 2@ 细胞在人体抗肿瘤免疫中

起重要作用# JL’,(0U#[()0;L( 综合征患者 2@ 细胞

极低$ 而其他免疫功能正常$ 易患淋巴组织肿瘤%
接受免疫抑制治疗的患者$ 2@ 细胞活性降低$ 恶

性肿瘤发病率增加" 本研究结果显示$ 结直肠癌患

者术前 2@ 细胞活性明显低于对照组$ 且随着结直

肠癌 T3U’;) 分期的增高$ 2@ 细胞活性逐级降低$
提示结直肠癌发生过 程 中 存 在 2@ 细 胞 功 能 的 抑

制$ 继而促进肿瘤的发展" 文献推测肿瘤患者 2@
细胞活性的降低可能与以下因素有关# 在杀伤肿瘤

表 # 结直肠癌 T3U’;)分期各组 P 细胞亚群& 9>?$& 2@ 细胞和 ;<=#7/ 结果比较 \](’Y

T3U’;) 分期

T3U’;V 组 T3U’;S 组 T3U’;J 组 T3U’;T 组 对照组

注# 与对照组比较$ ^ 为 &W8:8!$ . 为 &W8:8C% 与 T3U’; V 组比较$ , 为 &W8:8! $ _ 为 &W8:8C

JTZ
#)F*

JTZ
H)F*

JTZ
O)F*

JTZ
H D JTZ

O

9>?$)*)+=QC*
2@,F*
;<=#7/,‘’A4QC*

!":CC(H:#O^

HB:88(7:7"
#C:IB(7:C8^

C:#8(8:C8^

7B!:7(CC#:7^

H!:7O(H:7B^

C7H:BH(H:8"^

!O:CC(!:#O^

HH:88(7:7#^

#7:IB(7:C#^

C:#B(8:C7^

#"B:!(C8O:H.,

H#:7B(H:#B^

C#H:BH(H:O"

!7:!I(I:C!^

HC:88(7:"!^

#B:!I(C:#C^

C:C7(8:CB^

B#H:I(7C7:!._

H8:C8(7:II^

C!C:88(B:#8.,

H":8#(H:BC^

H8:HC(#:8!^

#I:!"(C:"I^

C:8O(8:7C.

"OO:B(#7C:#._

#O:B7(!:HC.

CIB:#"(O:O#.,

I8:!H(7:O#
H":CB(C:IH
77:#H(7:H7
7:CO(8:C"
CBO:H(C8!:8
B!:7B(H:!C
O":!I(CC:CB
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细胞的过程中消耗大量 2; 细胞" 肿瘤细胞分泌某

种抑制或封闭因子使 2; 细胞活性降低" 2; 细胞

在血液循环中再分布等#
本研 究 显 示 结 直 肠 癌 患 者 术 前 外 周 血 中 <=>#

7/ 显著升高$ 这与文献报道的其他肿瘤的结果一

致# 崔明等 ?@A 认为$ 恶性肿瘤患者 <=>#7/ 的升高

可能是肿瘤诱导的免疫反应激活 B 淋巴细胞$ 使

膜白细胞介素#7 受体%C’CD&0*’ =>#7$ C=>#7/&高度

表达$ 同时释放 <=>#7/ 进入血液循环# 本研究还

显示$ 结直肠癌的 <=>#7/ 升高与肿瘤的 E3F’<$ 分

期有关$ E3F’<G’ H’ E 期的 <=>#7/ 水平逐渐增高$
这与刘长安等 ?!A 的报告完全符合# 现在认为$ <=>#
7/ 升 高 可 以 增 加 与 =>#7 的 结 合$ 加 速 =>#7 的 廓

清$ 使活化的 B 淋巴细胞恢复成休止细胞" <=>#7/
与 C=>#7/ 竞争结合 =>#7$ 抑制 B 细胞增殖$ 同时

抑制淋巴细胞浸润肿瘤组织" 血清中 <=>#7/ 增高

说明大量 =>#7/ 从膜上脱落$ 使活化的淋巴细胞处

于衰竭状态" 血清中 <=>#7/ 水平升高常伴有 HEI
@J

HEI
K 比值降低及 2; 细胞活性降低$ 影响 G 细胞功

能和血中免疫球蛋白 L 浓度$ 导致机体免疫功能

严重降低$ 使肿瘤逃脱宿主的免疫反应 ?!$MA# 可见$
本研究所揭示的结直肠癌患者术前外周血中 B 细

胞 亚 群’ 2; 细 胞 活 性 及 <=>#7/ 的 变 化 是 相 互 联

系’ 相互制约的$ 究竟哪一个是始动因素$ 尚待进

一步研究#
LN’46O’ E 等 ?PA 研 究 表 明$ 血 清 中 的 9LQ$ 可

来源于肿瘤细胞的表达和分泌$ 而血液细胞%单核

细胞’ 血小板&则可能起储存和运输 9LQ$ 至循环

中的作用# 肿瘤细胞分泌的 9LQ$ 进入血液中的可

能机制为 9LQ$ 随穿过血管壁的血细胞进入血液$
9LQ$ 使血管通透性增加$ 从而扩散到血液中# 本

研究结果显示$ 结直肠癌患者血清 9LQ$ 水平较正

常对照组显著升高$ 表明血清 9LQ$ 的检测对结直

肠癌的早期诊断’ 病情进展的判断及疗效观察有一

定参考价值#

! 结论

!!!!!!!!结直肠癌患者的细胞免疫功能与肿瘤分期有

关$ 其恶性程度越高$ 免疫功能越低$ 预后越差#
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