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［摘要］　目的　分析１２５例晚期非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）患者２周期一线化疗前后２１项淋巴细胞亚群变
化情况。方法　用三标荧光抗体对１２５例ＮＳＣＬＣ患者接受紫杉 ＋铂类、培美曲塞 ＋铂类或其他方案２周期一
线化疗前后外周血２１项淋巴细胞亚型进行标记，流式细胞仪检测并分析结果，用ＳＰＳＳ１７．０软件统计分析化疗
前后淋巴细胞亚群的变化，并分析不同化疗方案对淋巴细胞亚群的影响是否存在差异。结果　晚期 ＮＳＣＬＣ患
者化 疗 后 ＣＤ３＋、ＣＤ３＋ ＣＤ４＋、ＣＤ３＋ ＣＤ８＋、ＣＤ４＋ ＣＤ２９＋、ＣＤ３＋ ＨＬＡＤＲ＋、４５ＲＯ＋、ＣＤ４＋ ＣＤ４５ＲＡ＋、
ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＯ＋、ＣＤ２８＋、ＣＤ８＋ＣＤ２８－细胞在外周血淋巴细胞中的百分比例较化疗前明显升高，自然杀伤细胞
（ＣＤ３－ＣＤ１６＋或５６＋）、ＣＤ１９＋细胞百分比则明显降低（Ｐ＜０．０５）。亚组分析结果显示接受不同化疗方案化疗
后患者ＣＤ１９＋、ＣＤ２５＋、Ｔｒｅｇ这三种淋巴细胞亚群在外周血中的百分比存差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；紫杉 ＋

铂类组ＣＤ１９＋细胞百分比最低，培美＋铂类组则最高；培美＋铂类组ＣＤ２５＋和Ｔｒｅｇ细胞的百分比最低，其他化疗
方案组则最高；除上述三种淋巴细胞亚群外，其余亚群在外周血中的百分比在不同化疗方案组患者之间差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　２个周期一线化疗使得晚期ＮＳＣＬＣ患者体液免疫功能下降，但患者的细胞免疫
功能处于增强状态；紫杉＋铂类方案对患者的体液免疫功能的减低作用相对明显，而培美曲塞 ＋铂类方案对机
体的免疫抑制作用要低于紫杉＋铂类方案以及其他化疗方案。
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　　既往众多研究表明，ＣＤ３＋细胞代表总Ｔ淋巴细
胞，ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞代表辅助／诱导性 Ｔ细胞（Ｔｈ），
ＣＤ３＋ＣＤ８＋细胞则代表记忆／效应性 Ｔ细胞（Ｔｃ）。
这三种细胞在 Ｔ淋巴细胞亚群分析中占有非常重
要的地位，既往有很多研究通过分析这三种细胞在

外周血中的变化来评价患者的免疫功能。但是外周

血中这三种细胞表面同样存在很多不同的 ＣＤ分
子，说明它们都不是单一的细胞群，而是由许多特征

和功能各异的亚群所组成的［１３］。随着免疫学研究

的发展，更多的淋巴细胞亚群，比如 ＣＤ４５ＲＡ、
ＣＤ４５ＲＯ、ＣＤ２８、ＨＬＡＤＲ、Ｔｒｅｇ（ＣＤ４

＋ＣＤ２５＋）细胞等
陆续被研究者发现，这些细胞在机体免疫功能调节

方面同样起着非常重要的作用。同时，越来越多的

学者也逐渐意识到，仅分析 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ
细胞的变化并不能客观、准确和全面地反映机体免

疫功能变化情况。因此，本研究对 １２５例晚期
ＮＳＣＬＣ患者化疗前后外周血２１项淋巴细胞亚群的
表型进行了检测和分析，以期发现化疗对患者免疫

功能的影响。

化疗是包括非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）在内的诸
多恶性实体肿瘤的综合治疗过程中非常重要的一种

抗肿瘤治疗方法。化疗药物的细胞毒作用由于缺乏

选择性，使得这些药物在杀伤肿瘤细胞的同时，对机

体正常的细胞也有杀伤作用。有许多研究报道认为

化疗可降低机体免疫功能［４６］，进而削弱机体抗肿瘤

免疫应答的产生［７］。但是亦有学者认为化疗可通

过调变肿瘤抗原、调整机体免疫格局而增强机体的

抗肿瘤免疫功能［８１２］。为明确化疗对机体免疫功能

的影响，本研究采用前瞻性队列研究的方式，对１２５
例晚期ＮＳＣＬＣ患者化疗前后外周血２１项淋巴细胞
亚群的表型进行了检测，以此分析晚期ＮＳＣＬＣ患者
免疫功能变化情况。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取２００８年１１月至２０１３年１２
月中国人民解放军总医院肿瘤科收治的均经组织病

理学或细胞学检查诊断明确的１２５例晚期 ＮＳＣＬＣ
患者。

１．２　纳入与排除标准　纳入标准：（１）疾病分期为

ⅢＢ期或Ⅳ期，既往未行化疗；（２）有影像学可评估
病灶，根据实体瘤疗效评估标准（ＲＥＣＩＳＴ１．１），至
少有一个单径可测量病灶，其最长径采用螺旋 ＣＴ
测量≥１０ｍｍ；对于任何接受过放疗的病灶均不能
作为靶病灶；（３）年龄在１８～７５岁，预期生存时间
大于１２周；（４）ＥＣＯＧ状态评分为０～２分；（５）器官
功能水平必须符合下列要求：中性粒细胞绝对计数

（ＡＮＣ）≥１．５×１０９／Ｌ，血小板≥１００×１０９／Ｌ，血红
蛋白≥９０ｇ／Ｌ；肝脏：血清胆红素≤１．５倍正常值上
限。谷丙转氨酶（ＡＬＴ）、谷草转氨酶（ＡＳＴ）≤２．５
倍正常值上限；肾脏：血清肌酐≤１．５倍正常值上
限；肌酐清除率≥５０ｍＬ／ｍｉｎ；（６）签署知情同意书。

排除标准：（１）有影像学或是脑脊液病检证实
的脊髓、脊膜或是脑膜的肿瘤转移（无症状的脑转

移除外）；（２）任何不稳定系统性疾病（包括活动性
感染，控制不佳高血压，不稳定型心绞痛，充血性心

力衰竭，肝、肾或代谢性疾病）；（３）在５年内患有任
何其他恶性肿瘤（完全治愈的宫颈原位癌或基底细

胞或鳞状上皮细胞皮肤癌除外）。

研究对象按照ＮＣＣＮ指南中推荐的给药剂量给
予多西他赛／紫杉醇 ＋顺铂／卡铂、培美曲塞二钠 ＋
顺铂／卡铂和其他方案（包括吉西他滨 ＋顺铂／卡
铂、长春瑞滨 ＋顺铂／卡铂、依托泊苷 ＋顺铂／卡铂
等）化疗。入组研究对象的年龄为（５２．９±１１．１）
岁，其余临床特征见表１。该研究由中国人民解放
军总医院医学伦理委员会批准进行。

１．３　材料　试验所用 ＣＤ８ＦＩＴＣ／ＣＤ４ＰＥ／ＣＤ３ＰＣ５
标记 三 色 荧 光 素 抗 体 及 其 同 型 阴 性 对 照，

ＣＤ３ＦＩＴＣ／ＣＤ５６ＰＥ／ＣＤ１６ＰＣ５标记三色荧光素抗
体及其同型阴性对照，ＣＤ８ＦＩＴＣ、ＣＤ４５ＲＯＦＩＴＣ、
ＣＤ２８ＦＩＴＣ、ＣＤ２９ＦＩＴＣ、ＣＤ２５ＰＥ、ＣＤ４５ＲＡＰＥ、
ＨＬＡＤＲＰＥ、 ＣＤ８ＥＣＤ、 ＣＤ１９ＥＣＤ、 ＣＤ３ＰＣ５、
ＣＤ４ＰＣ７标记单色荧光素抗体及 ＦＩＴＣ、ＰＥ、ＥＣＤ、
ＰＣ５、ＰＣ７单色同型阴性对照均购自美国 Ｂｅｃｈｍａｎ
Ｃｏｕｌｔｅｒ公司。Ｑｐｒｅｐ自动溶血仪、ＣｙｔｏｍｅｔｅｒＦＣ５００
ＭＰＬ流式细胞仪亦购自美国ＢｅｃｈｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司。
１．４　检测样本的制备　所有患者均于第１周期化
疗前１天以及第２周期化疗后第２０天清晨空腹取
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表１　１２５例非小细胞肺癌患者的临床特征

项目 例数

性别

　男 ８０
　女 ４５
病理类型

　腺癌 １０９
　鳞癌 １４
　细支气管肺泡癌 ２
确诊时是否脑转移

　转移 ５
　未转移 １２０
一线化疗方案 ６１
　紫杉＋铂类 ４７
　培美＋铂类 １７
　其他
２周期疗效评价
　ＰＲ ４６
　ＳＤ ６４
　ＰＤ １５
生存情况

　生存 １５
　死亡 １１０

ＥＤＴＡＮａ２外周静脉抗凝血２～３ｍＬ。Ｔ淋巴细胞
亚群检测前取患者 ＥＤＴＡＮａ２抗凝血１００μＬ，分别
加入各表型相应的荧光标记抗体１０μＬ，振荡混匀
后避光２０ｍｉｎ，应用 Ｑｐｒｅｐ自动溶血仪溶血，５ｍｉｎ
后应用流式细胞仪进行检测。

１．５　流式细胞仪检测淋巴细胞表型　利用流式细
胞仪分析功能软件进行双参数获得数据分析。激光

光源为１５ｍＷ的氩离子激光，波长为４８８ｎｍ。测定
前用质控微球（直径５μｍ，Ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｃｈ）调校仪器，
以保证其荧光检测的 ＣＶ值 ＜２％。计数１００００个
细胞，每个标本用同型抗体作自身阴性对照，然后检

测各细胞表型的阳性表达率。

１．６　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据
分析。检测数据均为正态计量资料，用 ｘ±ｓ表示。
多组间比较为单因素方差分析 ＋组间两两 ＬＳＤｔ检
验，化疗前后的差异比较采用自身配对ｔ检验。Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　化疗前后Ｔ淋巴细胞亚群变化情况 经统计学
分 析，晚 期 ＮＳＣＬＣ 癌 患 者 化 疗 后 ＣＤ３＋、
ＣＤ３＋ＣＤ４＋、ＣＤ３＋ＣＤ８＋、ＣＤ４＋ＣＤ２９＋、ＣＤ３＋ＨＬＡ

ＤＲ＋、４５ＲＯ＋、ＣＤ４＋ ＣＤ４５ＲＡ＋、ＣＤ４＋ ＣＤ４５ＲＯ＋、
ＣＤ２８＋、ＣＤ８＋ＣＤ２８－细胞在外周血淋巴细胞中的百
分比例较化疗前明显升高，自然杀伤细胞（ＮＫ）
（ＣＤ３－ＣＤ１６＋或５６＋）、ＣＤ１９＋细胞百分比则明显降
低（Ｐ＜０．０５）；而 ＮＫＴ（ＣＤ３＋ＣＤ１６＋或 ５６＋）、
ＣＤ２９＋、ＣＤ２５＋、Ｔｒｅｇ（ＣＤ４

＋ ＣＤ２５＋）、ＨＬＡＤＲ＋、
ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ－、４５ＲＡ＋、ＣＤ８＋ＣＤ２８＋以及 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋比值在化疗前后的变化差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。见表２。

表２　１２５例非小细胞肺癌患者化疗前后淋巴细胞亚群
在外周血中百分比例变化情况

Ｔ淋巴细胞亚群 化疗前 化疗后 Ｐ值
ＣＤ３＋ ６８．６３±９．９２ ７０．９１±９．９５ ０．０３３
ＣＤ３＋ＣＤ４＋ ３８．７５±９．７２ ４０．８３±９．７３ ０．０１３
ＣＤ３＋ＣＤ８＋ ２６．４５±８．０７ ２８．３２±８．２３ ０．００７
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １．６８±０．９１ １．７３±０．８３ ０．３８７
ＮＫＴ ７．２９±７．４２ ５．９７±３．８７ ０．０９５
ＮＫ １５．５２±９．５１ １４．１１±９．０３ ０．０４７
ＣＤ１９＋ １１．７７±５．７５ ８．７９±５．１６ ０．００１
ＣＤ２９＋ ６７．１４±１１．５９ ６５．７３±１２．３０ ０．２５９
ＣＤ２５＋ １２．８２±８．４０ １２．６０±５．０４ ０．７７４
ＣＤ４＋ＣＤ２９＋ １９．３８±６．６１ ２２．２６±５．３４ ０．０１５
Ｔｒｅｇ ９．３８±３．７５ １０．０８±４．０１ ０．０７８
ＨＬＡＤＲ＋ １８．３６±９．４４ １７．３５±７．９７ ０．１１０
ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋ ６．４４±５．８６ ７．４６±５．９２ ０．０４１
ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ－ ６１．９７±１２．１２ ６３．２３±１１．２７ ０．５５４
４５ＲＯ＋ ４４．０８±１０．８３ ４６．２６±１０．１１ ０．００２
４５ＲＡ＋ ５７．３０±１０．７７ ５５．３４±１１．０１ ０．０９３
ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＡ＋ １４．４５±７．９２ １６．８６±１２．６４ ０．０１８
ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＯ＋ ２７．５７±７．５７ ２９．６１±７．６２ ０．００１
ＣＤ２８＋ ４９．９９±１２．８１ ５２．２７±１２．１１ ０．０３１
ＣＤ８＋ＣＤ２８＋ １３．２５±４．４１ １４．４２±７．６２ ０．０７０
ＣＤ８＋ＣＤ２８－ １７．７４±８．９６ １８．６９±８．８８ ０．０４１

２．２　亚组分析结果　在亚组分析中我们分析了不
同化疗方案对研究对象 Ｔ淋巴细胞亚群的影响。
结果显示：接受不同化疗方案化疗后患者 ＣＤ１９＋、
ＣＤ２５＋、Ｔｒｅｇ这三种淋巴细胞亚群在外周血中的百分
比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；紫杉 ＋铂类组
ＣＤ１９＋细胞百分比最低，培美＋铂类组则最高；培美
＋铂类组 ＣＤ２５＋和 Ｔｒｅｇ细胞的百分比最低，其他化
疗方案组则最高；除上述三种淋巴细胞亚群外，其余

亚群在外周血中的百分比在不同化疗方案组患者之

间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表３。
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表３　不同化疗方案对非小细胞肺癌患者淋巴细胞亚群
在外周血中百分比例的影响

Ｔ淋巴细胞亚群
化疗方案

紫杉＋铂类
（ｎ＝６１）

培美＋铂类
（ｎ＝４７）

其他方案

（ｎ＝１７）
Ｆ值 Ｐ值

ＣＤ３＋ ６９．２２±１０．６６ ６８．４１±８．７０ ７０．０６±１２．４７ ０．１８０．８３４
ＣＤ３＋ＣＤ４＋ ３８．９２±９．６４ ３８．６４±９．２２ ３９．６５±１１．７７ ０．０７０．９３７
ＣＤ３＋ＣＤ８＋ ２７．４８±９．２０ ２７．０７±８．３２ ２７．８０±８．７９ ０．０５０．９４９
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １．６４±０．８２ １．６３±０．８４ １．５５±０．６１ ０．０９０．９１４
ＮＫＴ ６．２５±３．７４ ６．４１±４．３３ ６．９６±６．１６ ０．１８０．８３５
ＮＫ １６．４３±８．８２ １４．６６±８．０３ １５．１３±９．２６ ０．５９０．５５７
ＣＤ１９＋ ８．３７±４．４９ １１．５７±６．９２ ９．１８±４．５７ ４．５００．０１３
ＣＤ２９＋ ７０．５８±１０．８１ ６７．４１±１２．０８ ６９．０９±６．５４ １．１３０．３２６
ＣＤ２５＋ １２．２２±４．２２ １０．９５±３．２２ １４．５９±４．９６ ５．３１０．００６
ＣＤ４＋ＣＤ２９＋ ２１．７３±６．０６ ２１．２４±８．７７ ２１．３１±６．８５ ０．０６０．９３７
Ｔｒｅｇ ９．７３±３．３７ ８．６７±２．６９ １１．５４±４．７６ ４．６７０．０１１
ＨＬＡＤＲ＋ １７．２３±７．０１ １７．５７±７．８９ １５．２５±６．５１ ０．６５０．５２１
ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋ ７．９７±５．０３ ６．２９±５．４１ ６．５６±５．３７ １．５１０．２２６
ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ－ ６１．０４±１１．６７ ６２．３６±１０．０５ ６２．５５±１４．９０ ０．２２０．８０２
４５ＲＯ＋ ４５．９０±１０．３４ ４３．３５±１２．０３ ４７．７５±９．３５ １．２７０．２８４
４５ＲＡ＋ ５６．７１±９．０７ ５６．９５±１２．３１ ５３．７４±１０．３４ ０．６３０．５３５
ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＡ＋ １４．２０±８．３２ １５．０５±８．８２ １３．４５±５．５８ ０．２８０．７５７
ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＯ＋ ２８．７０±６．６１ ２６．９８±８．８２ ３０．１０±８．４５ １．２２０．３００
ＣＤ２８＋ ４９．５３±１１．３３ ４７．６３±１１．４９ ５２．５２±１３．２３ １．１４０．３２３
ＣＤ８＋ＣＤ２８＋ １２．５９±４．２８ １２．３０±４．７２ １３．９２±５．７２ ０．７７０．４６５
ＣＤ８＋ＣＤ２８－ １９．３３±９．１２ １９．２６±８．８５ １７．０４±８．０６ ０．４８０．６２３

３　讨论
本研究的结果显示，经标准一线方案化疗后，晚

期ＮＳＣＬＣ患者外周静脉血中的ＣＤ３＋、ＣＤ３＋ＣＤ４＋、
ＣＤ３＋ＣＤ８＋、ＣＤ４＋ＣＤ２９＋、ＣＤ３＋ＨＬＡＤＲ＋、４５ＲＯ＋、
ＣＤ４＋ ＣＤ４５ＲＡ＋、ＣＤ４＋ ＣＤ４５ＲＯ＋、ＣＤ２８＋、ＣＤ８＋

ＣＤ２８－细胞百分比较化疗前明显升高，ＣＤ１９＋和ＮＫ
细胞百分比则明显降低（Ｐ＜０．０５）。其余９项淋巴
细胞亚群指标，包括 ＮＫＴ（ＣＤ３＋ＣＤ１６＋或 ５６＋）、
ＣＤ２９＋、ＣＤ２５＋、Ｔｒｅｇ（ＣＤ４

＋ ＣＤ２５＋）、ＨＬＡＤＲ＋、
ＣＤ３＋ ＨＬＡＤＲ－、４５ＲＡ＋、ＣＤ８＋ ＣＤ２８＋ 以 及

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值化疗前后的变化则差异无统计学
意义（Ｐ＞００５）。

从本研究的结果中可以发现：２个周期的一线
化疗后，ＮＳＣＬＣ患者的体液免疫功能有所下降，因
为反映机体的体液免疫功能的 ＣＤ１９＋细胞的百分
比化疗后是明显降低的。但是２周期的化疗后患者
不仅传统的 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ细胞的百分比
经化疗后明显升高，其他多个反映机体细胞免疫功

能的 Ｔ淋巴细胞亚群（ＣＤ４＋ＣＤ２９＋、ＣＤ３＋ＨＬＡ
ＤＲ＋、４５ＲＯ＋、ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＡ＋、ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＯ＋和
ＣＤ２８＋Ｔ细胞）的百分比亦明显升高。ＣＤ４＋ＣＤ２９＋

被认为是辅助诱导 Ｔ细胞，有研究认为 ＣＤ４＋

ＣＤ２９ｈｉｇｈ细胞与 Ｔｈ１细胞紧密相关。该类细胞在炎
症部位经炎性物质或炎性因子的刺激可活化，进而

通过分泌ＩＦＮγ和 ＴＮＦα上调机体的免疫应答，增
强患者免疫功能［１３］。ＣＤ４＋ＣＤ２９＋记忆性细胞是免
疫功能缺陷是否会发生的的预测性指标之一，有学

者认为该类细胞的消减是机体免疫功能降低的早期

标志之一［１４］。另外，ＣＤ４５ＲＯ＋Ｔ细胞被称为“记忆
性”Ｔ细胞，ＣＤ４５ＲＯ＋Ｔ细胞的亚群ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＯ＋

Ｔ细胞又被称为辅助诱导细胞。当这群细胞再次接
触相同的抗原后可被迅速活化、增殖，进而释放 ＩＬ
２、ＩＬ４、ＩＦＮγ等Ｔｈ１类细胞因子，可辅助 Ｂ淋巴细
胞快速合成和分泌 ＩｇＧ抗体，从而增强机体的体液
和细胞免疫。亦有研究结果显示，肿瘤免疫微环境

中 ＣＤ４５ＲＯ＋Ｔ细胞富集患者的预后要明显优于
ＣＤ４５ＲＯ＋Ｔ细胞缺乏的患者。而 ＨＬＡＤＲ＋细胞则
在一定程度上反映了机体 Ｔ淋巴细胞的活化程度，
ＨＬＡＤＲ＋细胞百分比越高提示淋巴细胞的活化程
度 越 高［１５１６］。ＣＤ４＋ ＣＤ２９＋、ＣＤ３＋ ＨＬＡＤＲ＋、
４５ＲＯ＋、ＣＤ４＋ＣＤ４５ＲＯ＋和 ＣＤ２８＋Ｔ细胞的升高表
明 机 体 细 胞 免 疫 功 能 处 于 增 强 状 态。而

ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｆｏｘｐ３＋Ｔ细胞则被认为是调节性 Ｔ细
胞，多项研究结果显示该类细胞可通过抑制机体的

抗肿瘤免疫功能而与多种恶性肿瘤的进展和预后呈

负相关［１７１８］。本研究结果显示 Ｔｒｅｇ细胞的百分比化
疗前后并无明显变化，由此提示负性调节机体免疫

功能的情况在２周期化疗后并未出现。
众所周知，不同的化疗药物其毒副作用不尽相

同。那么不同的化疗方案对晚期 ＮＳＣＬＣ患者免疫
功能的影响是否存在差异呢？为此本研究进行了亚

组分析。亚组分析结果显示，接受不同化疗方案化

疗后患者ＣＤ１９＋、ＣＤ２５＋、Ｔｒｅｇ这三种淋巴细胞亚群
在外周血中的百分比差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），其余亚群在外周血中的百分比在不同化疗
方案组患者之间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。这
一结果提示不同的化疗方案对晚期 ＮＳＣＬＣ患者整
体免疫功能的影响的差异并不显著。因为紫杉＋铂
类组ＣＤ１９＋细胞百分比最低，而培美曲塞 ＋铂类组
则最高，故紫杉＋铂类方案可能对患者的体液免疫
功能的减低作用相对明显，而培美曲塞 ＋铂类方案
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降低体液免疫功能的影响相对较弱。而因培美＋铂
类组ＣＤ２５＋和 Ｔｒｅｇ细胞的百分比最低，其他化疗方
案组则最高，故可认为培美曲塞 ＋铂类方案对机体
的免疫抑制作用要低于紫杉＋铂类方案以及其他化
疗方案。

本研究显示，２个周期的一线标准方案的化疗
并未降低晚期ＮＳＣＬＣ患者的细胞免疫功能，相反患
者经化疗后其整体免疫功能还处于增强状态；不同

的化疗方案对晚期 ＮＳＣＬＣ患者整体免疫功能的影
响差异不大；培美曲塞 ＋铂类方案对机体的免疫抑
制作用要低于紫杉 ＋铂类方案以及其他化疗方
案。

此外，据文献研究报道推论营养不良是免疫缺

陷的原因［１９］，在肺癌患者中这可能导致抗肿瘤免疫

细胞渗透差。因此，这可以解释低前清蛋白水平对

长期生存率的强烈的负面影响。此外，炎症状态

（先前存在或伴随）随着肺癌的增加，能量消耗增加

可能导致营养不良。已经证明肿瘤内密度高的

ＭＤＣ和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞与改善预后相关［２０２１］。营

养状况也是肺癌患者生存的一个决定性因素［２２２３］，

Ａｌｉｆａｍｏ等［２４］研究结果表明患有全身性炎症和营养

不良状况可能影响肿瘤内免疫组织和患者的生存

率。肿瘤免疫微环境也已被证明是在原发性和转移

性肿瘤［２５］长期预后的重要因素：特别是在 ＮＳＣＬＣ，
高水平的成熟树突状细胞和 ＣＤ８＋淋巴细胞被认为
是强有力的预后因素［２６２７］。本实验尚存在一些不

足，忽略了营养状况对免疫状况的影响，存在营养风

险或营养不足的肺癌患者，经过化疗后，免疫状况受

到干扰，需要进一步分析营养状态。
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