
240 

中国局解手术学杂志 

Chin J l 口0(1al Anat＆ 【)H 

2001年端 10卷第 3期 

tire j!， l lv 0 Jl 1 ． 3 

化疗对卵巢癌患者免疫功能的影响 

何 畏’ 叶之美 卞度宏一 史常旭 

【摘 要1 目的 研究化疗对卵巢癌患者细胞免疫功能的影响匣其临床意义。方法 应用间接免疫荧光泣、m 比色法、 

I~HgA{盘删围手术期卵巢癌患者外周血淋巴细胞(PBL)T淋巴细胞亚群、自然杀伤(NK)活性及血清可溶性白介索2受体(rIL-2R) 

结果 卵巢癌患者 PBI 中 CD3 、 、CD4 [CD8 均明显低于良 肿瘤组．而 Tac 、明显升高；化疗后患者 CD3 、cD4 明显降低 

． 
Î 2R NK活陡无明显改变一结论 化疗可使卵巢癌患者细胞免疫功能明显受抑，且恢复困难，需选择适当免硅治疗以提高机体 

- 身抗瘤活性 
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e f ehenu~herapy 0nthe hnmlla'~ statusin imfie~ts witlImalignant ovarian llllllor ／／eWei． Zhbra,i，F]ian l~du)ng，et ,gepoa 

r m。ft) Ptncs cmd e 删 }o ．Smzth~estltospacd，ThirdM l。 ,l,tM；lie~d UnilersiO-．C&,~Ncllrag 41X~)38 

【Abstract】 Objecg,,e Io evaluate the effect of cIsp【atin-based chemotherapy OH the inm~tmiW of patient with malignant(1l’arian ttmlor 

MO'I 1 Me【h0ds F-lymplI【 v rc stLbsets，mnL Ⅱcr(NK)acfivi~'mid file levels of s~uble intedetddn堋2 叩【o rll 2R)were meas LⅡ刊 in 

25 patientsⅥ1I1}4Uf cmd 26 bettic-
．m controls(Bc)bv sandwich EHSA．itxlJrect irJm2unofluoT~eseeftce and"rr eolorimetD' 

·，f CD3’．CD4 ， d CD4 ,'CD8 inthe patients rclower dⅢ thoseinthe control s t]~eattly．butTae—mc're~x]markedly(P<0 05) |n 

。 D3 ．CDZ’fh a 【renurkbly after chemotherapy．while file NK aeti~dty and rIG2R "~4th rio signaltic,mr ch~mgos．Conclusion qhe 1．川̈ 1】nc 

tatck~ MOT is depress~．,d during fhe co[~1z-~of chemodlerap~．and is v diffieuh to impro,,~ it Thcrfom suitable illllntiltothet'dpy is needed 

【Key words】 Mal／munI ovaria~tumor；Ctemofl~erapy；CeBular izmmm~ty 

化疗是卵巢癌最常用的治疗手段之一。随着含铂 

类的化疗药应用于临床后，卵巢癌患者的带瘤存活率 

明显上升 然而化疗的作用是双向的，在杀l伤肿瘤细 

咆的同时，不可避免fie 3．~,j正常组织、细胞有损害，尤其 

壬造血细胞。究竟化疗对肿瘤患者免疫功能的影响如 

?在化疗间隙期应怎样修复?迄今为止报道甚少。 

勾更好地服务和指 导临床工作，本文以上皮性卵巢癌 

l勺研究对象，刘单次 ，多次化疗后卵巢癌患者细胞免疫 

能的变化作一振|IJ 

材料与方法 

1．临康资料 ：收集重庆医科大学临床学院 1993— 

1995年人院行化疗的上皮性卵巢癌患者 25例(化疗 

咀)，平均年龄45．5岁 患者均已行手术治疗(全子宫 

吸附件切除术 +大网膜部分切除术 +／一阑尾切除术 

或肿瘤减体术)，并经病理证实其诊断 化疗方案为顺 

自加环磷酰胺(CP)，剂量为顺铂 50—70r~ m 、环磷酰 

800mg。于化疗前后 72h内抽取静脉血 5ml备检。 

日取同期人院的妇科良性肿瘤患者(子宫肌瘤和卵巢 

· 作者单位：400038 重庆市第三军医大学西南医院妇产科 
· · 重庆医科大学临床学院妇产科 

囊肿)26例作为对照组，平均年龄 39 2岁 

2．细胞栎：K 由重庆医科大学病理生理教研室提 

供。 

3．主要试剂：T细胞亚群枪洲试剂盒(武汉生物制 

品研究所)，可溶性白介素一2受体试剂盒(白求恩医科 

大学)，淋巴细胞分离液(上海第二泼刺厂)，Mrr cHuka 

公司)。 

4方法 

(1)外周血单个核细胞(PBMCs)的分离：取肝素抗 

凝之外周血 3ml加 Hm~ks液稀释一倍后，加入等量淋 

巴细胞分离液，以2000r／min离心 20rain，取两液面交界 

处云雾状细胞层经生理盐水洗涤两次后，供 T细胞亚 

群和 NK活性测定。 

(2)T淋巴细胞亚群测定 ：以间接免疫荧光法，按 

试剂盒说明操作。 

(3)可溶性白介素 2受体测定：以夹心 ELISA法， 

按试剂盒说明操作。 

(4)NK活性测定：在 96孔培养板上加人 10Old 

PBL(效应细胞)、K (靶细胞)和 l0：l效靶比例混合的 
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PB~ 与 ：细胞：每组设三个平行孔，于 375E、5％CO 

孵箱中培养 20～241 ，IO00ffmin离心 10min，弃上清，分 

别加人RPMII640培养液 2001~tl和5n m1 MTK20ld，继 

续培养 4h后，200(}ffmin离心 10min后弃上清，加人 

DMSO20Qu1．在震荡器上震荡 5min，测 OD 值，按下列 

公试计算活性 ： 

NK衙陛：(I一教 x，00％ 

5．统计学处理：数据结果采用均数 ±标准差表示 

用 SAS软件行 t检验及方差检验。 

结 果 

1．化疗对卵巢癌患者外周血淋巴细胞 T细胞亚群 

的影响：如表 l显示：与良性肿瘤患者相比，化疗前患 

者 PBL中 CD3‘，CIM 及 CIN ／CD8 均明显低 下． 

I c (】l_一2R )明显升高(P<0 05)；化疗前后患者 PBI 

中 B、CD3 、CD4‘细胞数均明显减少(P<0．05)。 

2．化疗对 Nit活性及血清 rlL一2R的影响：化疗前 

后，患者血清 rIl 2It(u／m1)水平分别为 743 42 278 3 

和725．00±l83 7I；NK活眭(％)分别为 l6．I9±17．7I 

和8．63±11．12，经检验束发现显著眭意 义。 

表 1 化疗前后卵巢癌患者 PBL中T细胞亚群的变化 

注 *与 良性肿瘤相 比 P<0叭，▲与化 疗前 比较 P(0 05 

讨 论 

在卵巢癌治疗中 化疗发挥着越来越重要的作用， 

尤其是铂类药物的应用使卵巢癌患者的带瘤存活时间 

明显延长 目前大多数医院已将 cP方案作为上皮性 

卵巢癌化疗的占选。本文正是以 cP方案为代表研究 

了化疗对细胞免疫功能的影响。实验发现与良性肿瘤 

患者相比，化疗前患者 PBL中 CD3 、CIM 及 CD4 ， 

CD8 均明显低下，Tae‘(IL-2R )明显升高；单次疗程 

可使患者 PBL中B、CD3 、CIN 细胞数均明显减少。 

提示 cP方案对免疫系统的影响以T细胞为主(其中 

CD8‘细胞的耐受性相对较强)，B细胞较弱(可恢复)， 

结果与 Vahrson等报道类似 ；经多次化疗后的堆积效 

应致使机体的细胞免疫功能严重失调。 

rlL-2R是细胞膜上自介素 2受体(IL-2R)胞外段 

脱落形成的。活化的T、B、NK细胞以及肿瘤细胞均可 

产生。rlL-2R可竞争抑制膜受体(mIL-2R与体内IL-2 

的结台，从而削弱 IL一2的作用，降低 T、NK、B细胞的活 

性 。对卵巢癌的研究已证实它是一种意义的抑制因 

子 “。 。由于卵巢癌患者血清中的 rIL-2R主要来源于 

肿痛，而与PBI 中的Tat, 细胞数关系不大(待发表)， 

而实验显示化疗并不能降低血清 rIL一2R水平，随明单 

纯化疗并不能有效地大块消减肿瘤和提高机体免疫 

力。另外，单次化疗后患者的 NK活性无明显变化 与 

Garzetti等 发现在化疗可使 NK活性明显降低不同， 

这种差异可能与选择病例中患者期别不同所致。 

固此，化疗对卵巢癌患者的免疫功能有明显的抑 

制效应，且这种抑制状态不易纠正，这将不利于机体长 

期抗肿瘤的需要 。为此国内外已开始选择多种免疫 

治疗手段用以增强细胞免疫力。Garzetti研究 _『细胞 

保护剂氨磷叮以对抗化疗对健康组织造成的损害，以 

及其对天然免疫功能的影响 J。认为预先应用氨磷盯 

可减轻化疗对 NK活性的影响；Sandmaier选择 4O例晚 

期卵巢癌和乳腺癌接受高剂量化疗加干细胞移植，并 

在移植 30～150d后使用 STn—KIJH疫苗，结果部分患者 

CA125下降，NK活性显著升高 。故如何使支持治疗 

与常规治疗方案相结合将是今后进一步改进卵巢癌治 

疗方案时需要思考的问题。 
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·个案与短篇· 

社会因素剖宫产者心理状态分析 

祝美洲 王丽华‘ 陈 敏‘ 

近2o年来．世界各地剖宫产率均不断上升，剖官产确实在 

一 定程度上改善母儿的预后。但无恰当指征的剖宫产，并不能 

降低固产儿死亡率。目前，社会因素剖官产不断增加，在部分 

基层医院，已构成剖宫产的首要指征。本文对 100例社会因素 

剖宫产者进行心理状态调查，掌握此类产妇心理状态，旨在为 

减少社会因素剖宫产率提供理论依据。 

一  资辩与方法 

我院 1998年 1月1日12月 31日闻住院分娩总数为1805 

例．施行剖官产者615例，剖宫产率为 抖 【丌％，社会因素剖宫 

产 139侧，占剖官产的 22．60％。奉文随机选择社会因素创宫 

产者 100例，由专人进行心理调查。被调查组年龄为(25±2 1) 

岁 ，孕次 l～4次，平均孕次 1．2次。随机造反同期入院顺产产 

妇 印 例 比较两组年龄及孕次，无显著差异。 

二、结果 

100倒被调查者中．认为剖宫产较阴道分娩安全者 91例， 

占91％i认为部宫产儿聪明者 83侧，占有 83％；惧怕分娩疼痛 

者62倒．占62％i担心发生难产者 5I例，占51％1家属坚决要 

求剖宫产者 l1倒，占l1％；B超检查提示脐带绕颈要求手术者 

8倒 占8％；B超检查知道胎儿性别且“择时 剖宫产者4例．占 

4％；担心明道分娩影响日后性生括者 1例，占有 1％；了解剖宫 

产在某些情况下可对新生儿有不利影响者 1例，占1％。 

三、讨论 

1文献报道．世界各地削宫产率均不断上升，国外达20％ 

，国内达30％。我院1992年剖宫产率为抖．【丌％，与国内水平 

相接近。目前剖官产率升高的原因是多方面的，但社会因素剖 

· 作者单位：114032 辽宁省鞍山市鞍锕立山医院妇科 

宫产确实占了剖宫产的较大比例，高达22．60％。故减少社会 

因素剖宫产，对降低剖宫产率有重大意义。 

2近年来．剖宫产率及剖官产指征都发生了较大的变迁。 

几乎每一个产科医生都清楚：“不恰当的剖官产弊大于利” 但 

产妇及家属对剖宫产的利弊了解甚少 一些产妇认为剖宫产 

安全．新生儿聪明，甚至对分娩有惧怕心理。个别人认为阴道 

分娩可导致阴道松驰，会影响性生活。由此也说明，目前产前 

教育工作还有待提高。各级保健单位应切实抓好产前教育工 

作，每一名产妇都对分娩这一生理过程有正确的认识。同时， 

也应了解剖宫产的利与弊 

3我国提倡一对夫妇一个孩，胎儿珍贵程度达到空前的地 

步 产妇及家属不愿胎儿冒丝毫的危险。医生也顾虑发生意 

外 产生医疗纠纷 这也是造成社会因素剖宫产率上升的厦因 

之一 在此，作者呼吁，每一名产科工作者、要从实际出发，认 

真负责，确实掌握手术指征。同时，各级领导也要确实为基层 

医务人员做好后盾。不能怕医疗纠纷而盲目施术 孰不知，剖 

宫产最大的禁忌症就是无指征的剖宫产； 

4 B超的发展，使产前诊断水平有了很大的提高．除非某 

些特殊情况，B超诊断胎儿性别应受到限制 

5．目前，医疗市场竞争 比较激烈，医院尽全力满足患者的 

要求。在分娩方式上，也充分尊重产妇及家属的意见。但产科 

医生应正确引导．帮助产妇选择适宜的分娩方式。即使为社会 

因素剖宫产术，也应准备充分，杜绝为“择良时 而匆匆手术．确 

保医疗安全。 
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