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要类型%其发病率占
3!R

的
-+V

"

-1V

%在我国
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占所有
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的
1/.7V

%占所有淋巴瘤的

10.+V

&

+

'

(

)R"5R

是一类异质性的侵袭性
3!R

%病

情进展快%病死率较高%其发病多与免疫应答过程中

淋巴细胞增殖分化产生的某种免疫细胞恶变相关&

,

'

(

近年来%

\S25ZT

基因修饰的肿瘤细胞疫苗作为一种

新的肿瘤治疗手段%开展了广泛的临床试验%在非小

细胞肺癌-卵巢癌-结直肠癌-前列腺癌-黑色素瘤-淋

巴瘤等多种肿瘤的临床
'

期-

)

期实验中显示出了较

好的抗肿瘤效果&
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\S25ZT

是一种具有多种生物

学活性的细胞因子%可促进抗原递呈细胞#

495

$%如

)5

的分化-成熟(

)5

根据其表面标志及功能分为两

个主要亚群%即髓系
)5

#

:)5

$和浆系
)5

#

N

)5

$%其

中
:)5

与单核细胞有共同祖细胞%主要参与抗肿瘤

免疫*而
N

)5

主要参与免疫耐受&
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'

(本研究主要探

讨了
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患者经
\S25ZT

治疗后%单核细胞-

)5

-

:)5

以及
N

)5

的变化情况%
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治疗后
)R"5R

患者的机体免疫状态(

E
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资料与方法

E.E

"

一般资料
"

将
,0+1

年
+0

月至
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年
,

月入住

本院的
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例
)R"5R

患者纳入研究%男
,0

例#占

=+V

$%女
+-

例#占
-6V

$%年龄
1/

"

70

岁%平均

#

==.,-X7.61

$岁(所有患者接受
\S25ZT

治疗%每

周注射
+

次
\S25ZT

每周为
+

个疗程%共治疗
-

个疗

程(

E.F

"

方法
"

流式细胞术检测患者外周血单核细胞以

及树突状细胞#

)5

$的比例(

)R"5R

患者每次注射

\S25ZT

进行治疗前抽取
-:R

静脉血#

])$4

或肝

素抗凝$%

,1F

内用流式细胞仪检测单核细胞以及树

突状细胞比例(检测方法如下%单核细胞!用
E@D?2

5)+129]

#

"&Gf:E@5BJHD&%

$公司荧光抗体对单核细

胞进行标记(流式管中加入
,0

!

R

荧光抗体后%加入

/0

!

R

待测标本%于涡旋仪上震荡混匀后%避光孵育

,0:?@

(加入
=,/

!

R

自制溶血剂
4

#

0.+,V

甲酸$%

涡旋仪上震荡充分溶血后加入
,A/

!

R

自制终止液
"

#

/=.=0 ::BH

"

R 3E

,

5*

-

%

,1A.7= ::BH

"

R 3E5H

%

,,0.-=::BH

"

R3E

,

Z*

1

$终止反应后立即上机检测(

树突状细胞!

:)5

和
N

)5

分别用抗体
E@D?2R?@2+2

T($5

#

")

公司$-

E@D?2!R42)829&%59

#

"?BH&

'

&@L

公

司$-

E@D?25)++G29]

#

"?BH&

'

&@L

公司$和
E@D?2R?@2+2

T($5

#

")

公司$-

E@D?2!R42)829&%59

#

"?BH&

'

&@L

公

司$-

E@D?25)+,-29]

#

"?BH&

'

&@L

公司$进行标记(标记好

后步骤同单核细胞的检测(单核细胞-树突状细胞-

:)5

以及
N

)5

均按其占所有单个核细胞的比例分析(

E.G

"

统计学处理
"

应用
Z9ZZ+7.0

进行统计学分析(

所有定量资料均用
6X@

表示%治疗前及不同治疗疗程

单核细胞比例变化-

:)5

比例变化以及
N

)5

比例变化

均采用配对样本
9

检验%治疗前后单核细胞比例变化与

树突状细胞比例变化的相关性采用独立样本
9

检验及

相关性分析(

!

#

0.0/

表示有统计学意义(

F

"

结
""

果

F.E

"

)R"5R

患者接受
\S25ZT

治疗前单核细胞及

树突状细胞情况
"

--

例
)R"5R

患者按性别-年龄进

行分组(在接受
\S25ZT

治疗前%男性患者与女性患

者比较%单核细胞-

)5

-

:)5

以及
N

)5

差异均无统计

学意义#

!

%

0.0/

$(年龄
&

==

岁的患者与年龄
#

==

岁患者比较%单核细胞-

)5

-

:)5

以及
N

)5

差异均无

统计学意义#

!

%

0.0/

$%见表
+

(

表
+
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)R"5R

患者接受治疗前单核细胞及树突状细胞情况

患者分类 病例&

)

#

V

$'

单核细胞比较

V !

树突细胞比较

V !

髓系树突细胞比较

V !

浆系树突细胞比较

V !

性别

"

男
,0

#

=+

$

++.0,X,.+= 0.+// 0.,/X0.0A 0.7+- 0.+,X0.0- 0.A61 0.+/X0.0- 0.7A-

"

女
+-

#

-6

$

7.0+X+.+/ 0.,,X0.01 0.+0X0.0, 0.+-X0.0-

年龄

"&

==

岁
+/

#

1/

$

7.=6X,.07 0.+1- 0.,=X0.01 0.-+1 0.+-X0.0- 0.A1- 0.+6X0.+, 0.A6A

"#

==

岁
+7

#

//

$

++.=,X,.,- 0.,+X0.01 0.++X0.0, 0.+7X0.07

F.F

"

)R"5R

患者接受
\S25ZT

治疗后单核细胞减

少
"

患者接受
\S25ZT

治疗
+

个疗程后%单核细胞由

#

6.7/X,.-+

$

V

减少到了#

7.0-X+.7/

$

V

%但差异无

统计学意义#

!

%

0.0/

$(第
,

个疗程结束后%单核细

胞继续减少%同治疗前相比%减少显著#

!;0.0-

#

0.0/

$%由#

6.7/X,.-+

$

V

减少到#

/.60X0.67

$

V

(

第
-

个疗程结束后%单核细胞减少极显著#

!

#

0.0+

$%

由#

6.7/X,.-+

$

V

减少到#

-.=AX0.A7

$

V

%见表
,
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表
,
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)R"5R

患者接受
\S25ZT

治疗后单核细胞变化情况

时间 单核细胞 #

V

$

!

治疗前
6.7/X,.-+ h

+

个疗程后
7.0-X+.7/ 0.+AA

,

个疗程后
/.60X0.67

!

0.0-0

-

个疗程后
-.=AX0.A7

!!

#

0.0+

""

注!与治疗前比较%

!

!

#

0.0/

*

!!

!

#

0.0+

*
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表示该项无数据

)

/A,

)

国际检验医学杂志
,0+7

年
,

月第
-6

卷第
-

期
"

(@DQREPS&L

!

T&P%JE%

K

,0+7

!

#BH.-6

!

3B.-



F.G

"

)R"5R

患者接受
\S25ZT

治疗后
)5

%

:)5

以

及
N

)5

变化情况
"

患者接受
\S25ZT

治疗后%树突

状细胞
)5

数量增加%治疗
+

个疗程后
)5

数量没有

明显增加#

!;0.,==

%

0.0/

$%治疗
,

个疗程后
)5

明

显增加#

!;0.0+=

#

0.0/

$%治疗
-

个疗程后
)5

增加

极显著#

!

#

0.0+

$(

:)5

在第
+

个疗程结束后无明

显变化#

!;0.+1/

%

0.0/

$%第
,

疗程结束后明显增加

#

!;0.0-

#

0.0/

$%在第
-

疗程结束后增加极显著#

!

#

0.0+

$(

N

)5

在治疗过程中%虽有所增加%但增加不

显著%第
-

个疗程结束后数量仅从#

0.+-X0.0-

$

V

增

加到#

0.,+X0.01

$

V

#

!;0.071

%

0.0/

$%见表
-

(

表
-
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)R"5R

患者经
\S25ZT

治疗后树突状细胞的变化情况

时间
树突细胞比较

V !

髓系树突细胞

V !

浆系树突细胞

V !

治疗前
0.,1X0.01 0.++X0.0, 0.+-X0.0-

+

个疗程后
0.-1X0.0= 0.,== 0.+7X0.01 0.+1/ 0.+=X0.0- 0.//7

,

个疗程后
0.1,X0.07

!

0.0+= 0.,-X0.0/

!

0.0-0 0.+7X0.01 0.+=7

-

个疗程后
0./7X0.+-

!!

#

0.0+ 0.-=X0.07

!!

#

0.0+ 0.,+X0.01 0.071
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注!与治疗前比较%

!

!

#

0.0/

*

!!

!

#

0.0+

G

"

讨
""

论

""

目前%治疗肿瘤的方法主要包括手术治疗-放疗

和化疗%而免疫治疗使机体产生针对肿瘤细胞的特异

性免疫反应%有助于清除肿瘤残余病灶而成为肿瘤治

疗的第四种方法(

\S25ZT

是肿瘤免疫最重要的细

胞因子之一%其在抗肿瘤免疫中的作用越来越受到重

视&

++

'

(以
\S25ZT

为基础的疫苗在治疗非小细胞肺

癌#

3Z5R5

$-黑色素瘤-前列腺癌-肾细胞癌-结直肠

癌-淋巴瘤等的临床试验中%均显示了良好的治疗效

果%其可有效激活机体的抗肿瘤免疫&

-2A

'

(在对
)R2

"5R

进行
5!*9

或
825!*9

方案治疗时%患者
9TZ

和
*Z

有所提高%即
\S25ZT

联合
5!*9

方案治疗有

助于改善淋巴瘤患者的生存状态&

726

'

(但目前对
\S2

5ZT

治疗
)R"5R

患者的研究主要集中在患者的临床

反应%而关于
\S25ZT

如何提高患者的
9TZ

和
*Z

的

研究还较少(本文对接受
\S25ZT

治疗的
)R"5R

患者单核细胞-树突状细胞-髓系树突状细胞以及浆

系树突状细胞变化进行研究%有助于了解
\S25ZT

对

)R"5R

患者的免疫调控%有助于选择合适的药物与

\S25ZT

进行联用%制定更有效的治疗方案(

\S25ZT

是一种具有多种生物活性的细胞因子%

可促进
495

如
)5

等的分化-成熟-活化及诱导
5)7=

表达以激发对肿瘤的免疫应答*可促进单核细胞向巨

噬细胞分化*诱导单核细胞
S!5

'

类分子的表达*

增强巨噬细胞及粒细胞毒性及
4)55

反应*促进
$F

-

$G

-

3W

在肿瘤部位浸润从而杀伤肿瘤&

+,2+-

'

(

)5

数

量较少仅占人单核细胞的
+V

%是机体免疫系统中的

一种专职
495

%可诱导肿瘤患者体内特异性细胞毒性

$

淋巴细胞#

5$R

$产生%有利于上述肿瘤细胞&

+1

'

(本

研究发现%

)R"5R

患者在接受
\S25ZT

治疗
,

个疗

程后
)5

明显增加%

-

个疗程后
)5

极显著增加%其中

N

)5

在整个治疗过程中虽有所增加%但增加不显著%

而
:)5

在治疗
,

个疗程后显著增加%治疗
-

个疗程

后极显著增加%即患者从接受
\S25ZT

治疗
,

个疗程

开始抗肿瘤免疫被显著激活(

在本研究中还发现%

)R"5R

患者在接受
\S2

5ZT

治疗后单核细胞减少%在治疗
,

个疗程后单核细

胞显著减少%在治疗
-

个疗程后极显著减少(

\S2

5ZT

与其他细胞因子联用或单独使用均可诱导单核

细胞向
)5

分化(在体外将
\S25ZT

与单核细胞共

培养
1L

可诱导未成熟的
)5

产生&

+/

'

(进一步研究发

现%在体外培养单核细胞时加入
\S25ZT

共培养
+,L

或更长时间%可诱导产生高表达
!R42)8

%

5)7=

和

5)++G

的树突细胞&

+=

'

(本研究的结果与其一致%因

此%作者推测
\S25ZT

在对
)R"5R

患者进行治疗时

诱导了单核细胞向
)5

的分化(但
\S25ZT

诱导单

核细胞向
)5

分化的机制还需进一步研究(

综上所述%

\S25ZT

可强烈激活机体的抗肿瘤免

疫(

)R"5R

患者经
\S25ZT

治疗后%单核细胞显著

减少而
)5

和
:)5

则显著增加%单核细胞的减少与

)5

的增加存在一定的相关性(本研究为选择合适的

药物与
\S25ZT

联用以达到对
)R"5R

患者更好的

治疗效果奠定了一定基础(
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