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胃癌患者肿瘤组织中Ｂ细胞的浸润及其免疫抑制功能的研究
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　　［摘要］　目的　检测Ｂ细胞在胃癌患者肿瘤组织和正常胃组织中的分布，分析其表型特征并探究
肿瘤组织来源的Ｂ细胞对Ｔ细胞增殖的影响。方法　采用免疫组织化学染色对３３例胃癌患者的肿瘤
组织和正常胃组织切片进行Ｂ细胞表面标志ＣＤ１９染色并分析其浸润数目，同时采用流式细胞术检测
肿瘤组织和正常胃组织中Ｂ细胞的趋化因子受体和免疫球蛋白分子表达水平，并通过趋化实验研究
ＣＸＣＬ１２ＣＸＣＲ４轴对Ｂ细胞的趋化作用，最后分离纯化出肿瘤组织和正常胃组织中的Ｂ细胞与自体的
外周Ｔ细胞共培养，探讨Ｂ细胞对Ｔ细胞增殖的影响。结果　胃癌患者肿瘤组织中Ｂ细胞的浸润数目
显著高于正常胃组织（Ｐ＜０．０１）；且与正常胃组织来源的Ｂ细胞相比，肿瘤组织来源的Ｂ细胞高表达趋
化因子受体ＣＸＣＲ４（Ｐ＜０．０５）；ＴＣＧＡ数据库表明胃癌患者肿瘤组织中 ＣＸＣＬ１２的表达水平与 ＣＤ１９的
表达水平呈正相关（ｒ＝０．１５，Ｐ＜０．０１），胃癌患者临床样本的肿瘤组织中 ＣＸＣＬ１２的表达水平与 Ｂ细胞
浸润数目亦呈正相关（ｒ＝０．９３，Ｐ＜０．０５），趋化实验证实ＣＸＣＬ１２ＣＸＣＲ４轴参与促进Ｂ细胞的趋化（Ｐ＜
０．０５）；尽管Ｂ细胞在肿瘤组织和正常胃组织中表达的ＩｇＭ、ＩｇＧ和ＩｇＡ相当，但是体外共培养研究显示，
与正常胃组织来源的Ｂ细胞相比，肿瘤组织来源的 Ｂ细胞可显著抑制 Ｔ细胞的增殖（Ｐ＜０．０１）。结论
　Ｂ细胞在胃癌组织中的浸润增加，其可能通过 ＣＸＣＬ１２ＣＸＣＲ４轴被募集至肿瘤组织，进而抑制 Ｔ细
胞的增殖以参与促进胃癌的进展。
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　　胃癌作为全球范围内普遍的恶性消化道肿瘤之
一，其发病率和致死率位居恶性肿瘤的前列［１－２］。在

我国，胃癌的发病率及死亡率在所有恶性肿瘤中均排名

第三，已成为严重威胁公共健康的主要因素之一［３］。胃

癌好发于５０岁以上的中老年人群，但近年来趋于年轻
化。尽管医学技术的发展和医疗理念的更新促进了胃

癌早期预防和诊断的进步，但在改善预后和治疗效果方

面，仍面临诸多限制［４］。肿瘤精准治疗的发展对胃癌患

者的临床治疗产生积极作用，但化疗相关的副作用问题

依旧存在［５］。近年来，免疫治疗在肿瘤治疗领域的突破

为胃癌治疗提供了新的方向，并揭示了利用胃癌患者的

免疫系统以消除肿瘤具备极大的潜力［６－７］。

　　研究发现，胃癌组织微环境中的免疫细胞浸润对
胃癌的发展和临床转归具有重要影响［８－９］。这些浸润

的免疫细胞中，Ｔ细胞因其直接靶向杀伤肿瘤细胞的
能力而受到广泛研究。然而，近期有研究表明，除了Ｔ
细胞，Ｂ细胞亦可能在肿瘤的进程中发挥着不可忽视
的作用［１０］。研究显示不同肿瘤来源的 Ｂ细胞发挥的
作用有所不同［１１－１３］。一方面，Ｂ细胞能够分化为浆细
胞，经抗体等促进肿瘤细胞的生长与转移；另一方面，

Ｂ细胞可作为抗原递呈细胞，将其特异性识别的肿瘤
抗原递呈给 Ｔ细胞以促进抗肿瘤免疫应答。由此提
示Ｂ细胞在肿瘤组织微环境中发挥着复杂多样的功
能。尽管如此，Ｂ细胞是如何浸润至胃癌患者的肿瘤
组织，以及其浸润至肿瘤组织后所发挥的免疫学作用

尚不清楚。因此，本研究通过收集胃癌患者的手术样

本，检测肿瘤组织和正常胃组织中 Ｂ细胞的浸润分
布，并分析其趋化因子受体与免疫球蛋白分子的表达

情况。此外，本研究还通过体外趋化以及细胞共培养

实验探究Ｂ细胞在肿瘤组织中浸润的可能途径以及
肿瘤浸润Ｂ细胞对Ｔ细胞功能的调控作用。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　本研究遵循的程序符合伦理学标准并经陆军军医
大学第二附属医院伦理委员会审批批准（２０２０ＹＤ０７５
０１）。在患者自愿知情同意的原则上，于２０２１年６月
至２０２２年６月期间，采集陆军军医大学第二附属医院
普外科经手术切除的３３例胃癌患者的肿瘤组织、正常
胃组织以及外周血，不同类型的胃组织标本经病理学

分析确认，胃癌患者的临床信息由陆军军医大学第二

附属医院普外科按规定保存。

１．２　实验材料
　　ＲＰＭＩ１６４０培养基、胎牛血清、青链霉素、胶原酶
Ⅳ均购自美国Ｇｉｂｃｏ公司，ＤＮＡ酶Ⅰ购自美国罗氏公
司，细胞活性染料 ＦＶＳ７００、流式染色缓冲液购自美国
ＢＤ公司。ＰＥＣｙ７标记抗人 ＣＤ４５抗体、ＡＰＣＨ７标记
抗人 ＣＤ３抗体、ＢＶ４２１标记抗人 ＣＤ１９抗体、ＦＩＴＣ标
记抗人 ＣＸＣＲ１抗体、ＰｅｒＣｐＣｙ５．５标记抗人 ＣＸＣＲ２
抗体、ＡＰＣ标记抗人 ＣＸＣＲ３抗体、ＰＥ标记抗人
ＣＸＣＲ４抗体、ＰｅｒＣｐＣｙ５．５标记抗人 ＣＸＣＲ５抗体、ＰＥ
标记抗人 ＣＸＣＲ６抗体、ＡＰＣ标记抗人 ＣＸＣＲ７抗体、
ＦＩＴＣ标记抗人 Ｋｉ６７抗体、ＦＩＴＣ标记抗人 ＩｇＧ抗体、
ＰＥ标记抗人ＩｇＡ抗体、ＰＥ标记抗人 ＩｇＭ抗体均购自
美国Ｂｉｏｌｅｇｅｎｄ公司，淋巴细胞分离液购自美国 ＧＥ公
司，４％多聚甲醛购自武汉博士德公司，兔抗人 ＣＤ１９
抗体购自英国Ａｂｃａｍ公司，ＥＺ１０总ＲＮＡ小量提取试
剂盒购买自上海生工公司，ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔＴＭ ＲＴｒｅａｇｅｎｔ
Ｋｉｔ试剂盒、ＴＢＧｒｅｅｎ ＰｒｅｍｉｘＥｘＴａｑＴＭⅡ试剂盒均购
买自日本ＴａＫａＲａ公司，人重组细胞因子ＣＸＣＬ１２购自
美国ＰｅｐｒｏＴｅｃｈ公司，ＣＤ３、ＣＤ１９磁珠分选试剂盒购自
加拿大ＳＴＥＭＣＥＬＬ公司，Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ趋化板购自美国康
宁公司；实验使用仪器：显微镜购自日本 Ｎｉｋｏｎ公司，
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ＦＡＣＳＣａｎｔｏ流式细胞仪购自美国 ＢＤ公司，ＭＡＣＳ组
织分离器购自德国 Ｍｉｌｔｅｎｙｉ公司，生物安全柜均购自
力康生物，水平离心机购自美国Ｂｅｃｋｍａｎ公司。
１．３　临床样本处理
　　无菌条件下将收到的组织样本置于生物安全柜
中，剔除脂肪组织和坏死组织，分别剪取部分组织冻于

液氮和固定于４％多聚甲醛中备用。其余组织剪成米
粒大小，装入含 ＤＮＡ酶Ⅰ（１００Ｕ／ｍＬ）、胶原酶Ⅳ
（１００Ｕ／μＬ）和青链霉素（１Ｘ）的 ＲＰＭＩ１６４０培养基的
组织分离管中。将组织分离管放入组织分离器器上混

合均匀，之后转移至恒温孵箱，３７℃孵育１ｈ。孵育完
毕后，使用２００目钢网和研磨棒，将组织稍加研磨后收
集细胞悬液。将细胞悬液５００×ｇ室温离心１０ｍｉｎ，去
掉上清。外周血采用淋巴细胞分离液分离出单个核细

胞，组织消化后的细胞悬液与外周血单个核细胞一同

进行流式细胞术染色。

１．４　流式细胞术染色
　　使用 ＦＶＳ７００标记活细胞，ＦＶＳ７００按照 １∶２０００
稀释后同细胞共孵育，４℃，１０ｍｉｎ。流式染色缓冲液
洗涤１次，５００×ｇ室温离心５ｍｉｎ。使用 ＰＥＣｙ７标记
抗人ＣＤ４５抗体、ＡＰＣＨ７标记抗人 ＣＤ３抗体、ＢＶ４２１
标记抗人ＣＤ１９抗体标记组织和外周血中的 Ｂ细胞，
使用 ＦＩＴＣ标记抗人 ＣＸＣＲ１抗体、ＰｅｒＣｐＣｙ５．５标记
抗人ＣＸＣＲ２抗体、ＡＰＣ标记抗人 ＣＸＣＲ３抗体、ＰＥ标
记抗人 ＣＸＣＲ４抗体、ＰｅｒＣｐＣｙ５．５标记抗人 ＣＸＣＲ５
抗体、ＰＥ标记抗人 ＣＸＣＲ６抗体、ＡＰＣ标记抗人
ＣＸＣＲ７抗体标记Ｂ细胞表面标志物；使用 ＦＩＴＣ标记
抗人ＩｇＧ抗体、ＰＥ标记抗人 ＩｇＡ抗体、ＰＥ标记抗人
ＩｇＭ抗体标记 Ｂ细胞内的相应抗体。４℃，２０ｍｉｎ孵
育，流式染色缓冲液洗涤１次，５００×ｇ室温离心５ｍｉｎ。
４％多聚甲醛固定，４℃，１５ｍｉｎ。流式染色缓冲液洗涤
１次，５００×ｇ室温离心５ｍｉｎ，弃上清，１００μＬＰＢＳ重悬
细胞后流式仪检测。

１．５　免疫组织化学染色
　　将组织切片６５℃烤片２ｈ，二甲苯脱蜡２次，每次
１５ｍｉｎ，之后进行酒精梯度水化（无水乙醇、无水乙醇、
９５％乙醇、８５％乙醇、７５％乙醇、５０％乙醇，每次５ｍｉｎ）。
使用柠檬酸钠修复液进行抗原修复，修复完毕后，用

３％的Ｈ２Ｏ２溶液阻断过氧化物酶，室温１０ｍｉｎ。再用
５％的ＢＳＡ封闭，３７℃，３０ｍｉｎ。使用兔抗人 ＣＤ１９抗
体标记组织切片中的Ｂ细胞，稀释比例为１∶３００，４℃
孵育过夜。ＰＢＳ洗涤 ３次，加入聚合 ＨＲＰ标记的抗
兔／小鼠ＩｇＧ二抗３７℃孵育３０ｍｉｎ。ＰＢＳ洗涤３次，
ＤＡＢ显色液进行显色，苏木精复染细胞核。在光学显
微镜下观察染色结果并采集图片，对 Ｂ细胞进行计
数，以平均每高倍镜视野（ＨＰＦ，×４００）中的ＣＤ１９阳性

细胞（棕色）数目来表示。

１．６　磁珠分选Ｂ细胞、Ｔ细胞
　　根据磁珠分选试剂盒的说明书，使用 ＣＤ１９免疫
磁珠分选试剂盒分离纯化出肿瘤组织与正常组织经消

化后细胞悬液中的Ｂ细胞，使用ＣＤ３免疫磁珠分选试
剂盒分离纯化出同一患者外周血的ＣＤ３＋Ｔ细胞。
１．７　ＲＴＰＣＲ
　　采用ＥＺ１０总ＲＮＡ小量提取试剂盒，并按照其说
明书提取肿瘤组织 ＲＮＡ，然后使用 ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔＴＭ ＲＴ
ｒｅａｇｅｎｔＫｉｔ试剂盒将得到的总 ＲＮＡ逆转录成 ｃＤＮＡ，
最后经ＴＢＧｒｅｅｎ ＰｒｅｍｉｘＥｘＴａｑＴＭⅡ试剂盒进行 ＲＴ
ＰＣＲ反应。以人 ＧＡＰＤＨ基因为内参基因进行归一化
处理。引物由上海生工公司合成，ＣＸＣＬ１２基因的引
物序列为 ５′ＴＣＡＧＣＣＴＧＡＧＣＴＡＣＡＧＡＴＧＣ３′（上游）；
５′ＣＴＴＴＡＧＣＴＴＣＧＧＧＴＣＡＡＴＧＣ３′（下游）。ＧＡＰＤＨ基
因的引物序列为５′ＧＣＡＡＡＴＴＣＣＡＴＧＧＣＡＣＣＧＴ３′（上
游），５′ＧＣＣＣＣＡＣＴＴＧＡＴＴＴＴＧＧＡＧＧ３′（下游）。
１．８　趋化实验
　　将趋化小室放入２４孔细胞培养板中，在上室中加
入１００μＬ含１×１０５个 Ｂ细胞的 ＲＰＭＩ１６４０不完全培
养基，下室加入 ６００μＬ含 ５％血清的 ＲＰＭＩ１６４０完全
培养基，以此作为对照组。将下室加入重组人

ＣＸＣＬ１２（２００ｎｇ／ｍＬ）作为实验组。将细胞培养板放
入孵箱３７℃培养８ｈ后，对下室的Ｂ细胞进行计数。
１．９　Ｂ细胞和Ｔ细胞共培养实验
　　在９６孔平底板中包被ＣＤ３和ＣＤ２８抗体（浓度分
别为１、２μｇ／ｍＬ），３７℃孵育２ｈ。将磁珠分选出的肿瘤
Ｂ细胞和正常Ｂ细胞分别与Ｔ细胞共培养。共培养体
系中Ｂ细胞与Ｔ细胞的比例设置为１∶４，细胞培养３ｄ
后进行流式染色，用ＡＰＣＨ７标记抗人ＣＤ３抗体标记Ｔ
细胞，并用ＦＩＴＣ标记的Ｋｉ６７检测Ｔ细胞的增殖能力。
１．１０　统计学分析
　　数据采用 Ｐｒｉｓｍ９．０软件进行统计分析，实验结
果以 珋ｘ±ｓ表示。两两之间采用 ｔ检验，Ｐ＜０．０５则为差
异有统计学意义。

２　结果

２．１　Ｂ细胞在胃癌患者不同组织中的浸润水平
　　采用免疫组织化学染色法，以定量评估胃癌患者
不同组织中Ｂ细胞的浸润程度（图１Ａ），结果显示：肿
瘤组织中有大量的 ＣＤ１９阳性细胞浸润（１４９／ＨＰＦ），
而正常组织中的 ＣＤ１９阳性细胞浸润数目相对较少
（３８／ＨＰＦ）；肿瘤组织中的ＣＤ１９阳性细胞数目显著高
于正常组织（Ｐ＜０．０１，图１Ｂ），表明Ｂ细胞在胃癌患者
的肿瘤组织中浸润增加。
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肿瘤组 正常组

Ａ：胃癌患者肿瘤组织和正常组织的ＣＤ１９免疫组织化学染色；Ｂ：配对的肿瘤组织和正常组织中 ＣＤ１９阳性细胞
数目统计（ｎ＝３３，珋ｘ±ｓ）　ａ：Ｐ＜０．０１

图１　胃癌患者中不同组织中原位ＣＤ１９＋Ｂ细胞免疫组织化学染色观察

２．２　ＣＸＣＬ１２ＣＸＣＲ４轴参与调控 Ｂ细胞在肿瘤组织
中的浸润

　　为探究胃癌患者肿瘤组织中 Ｂ细胞浸润增加的
潜在机制，本研究采用流式细胞术染色分析肿瘤组织

及正常胃组织中Ｂ细胞的趋化因子受体表达水平，结
果显示：肿瘤组织和正常组织中的 Ｂ细胞均低表达趋
化因子受体ＣＸＣＲ１、ＣＸＣＲ２、ＣＸＣＲ３、ＣＸＣＲ５、ＣＸＣＲ６、
ＣＸＣＲ７，而 ＣＸＣＲ４则在肿瘤组织和正常组织中的 Ｂ
细胞中高表达（图 ２Ａ）。与正常组织中的 Ｂ细胞相
比，肿瘤组织来源的 Ｂ细胞表达更高水平的 ＣＸＣＲ４

（９１．１％ｖｓ８０．８％，Ｐ＜０．０５，图２Ｂ）。进一步对 ＴＣＧＡ
数据库分析发现，ＣＸＣＲ４的趋化因子配体 ＣＸＣＬ１２在
肿瘤组织中的表达水平与ＣＤ１９表达水平呈显著正相
关（ｒ＝０．１５，Ｐ＜０．０１，图２Ｃ）。此外，对临床样本的分
析表明，肿瘤组织中 ＣＸＣＬ１２的水平与 Ｂ细胞的浸润
数目亦呈正相关（ｒ＝０．９３，Ｐ＜０．０５，图２Ｄ）。在趋化实
验中，相较于对照组，加入ＣＸＣＬ１２的实验组中趋化至
下室的Ｂ细胞数目显著增加（３０３９ｖｓ１３５６，Ｐ＜０．０５，
图２Ｅ），由此提示肿瘤组织中 Ｂ细胞浸润的增加可能
由ＣＸＣＬ１２ＣＸＣＲ４趋化轴所介导。

!

"

#

$

%

ａ：Ｐ＜０．０５
Ａ：组织中Ｂ细胞表达趋化因子受体情况的流式图；Ｂ：组织中Ｂ细胞表达ＣＸＣＲ４的差异（ｎ＝４，珋ｘ±ｓ）；Ｃ：ＴＣＧＡ数
据库分析ＣＤ１９和ＣＸＣＬ１２在胃癌中的相关性；Ｄ：肿瘤组织中 ＣＸＣＬ１２基因表达与 Ｂ细胞浸润数目的相关性
（ｎ＝５，珋ｘ±ｓ）；Ｅ：趋化实验验证ＣＸＣＬ１２ＣＸＣＲ４轴系对胃癌患者Ｂ细胞的趋化（ｎ＝３，珋ｘ±ｓ）

图２　Ｂ细胞趋化因子受体表达情况以及ＣＸＣＬ１２与Ｂ细胞浸润相关性分析和趋化实验
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２．３　肿瘤组织浸润 Ｂ细胞表达 ＩｇＧ、ＩｇＭ及 ＩｇＡ的水
平分析

　　流式细胞术检测结果显示：在正常组织中，Ｂ细胞
表达的ＩｇＧ、ＩｇＭ及ＩｇＡ百分比分别为１８．８％、４６．２％、
２３．６％；在肿瘤组织中，Ｂ细胞表达的 ＩｇＧ、ＩｇＭ及 ＩｇＡ
百分比分别为 １０．０％、５５．１％、２４．７％。ＩｇＧ、ＩｇＭ及
ＩｇＡ在肿瘤组织和正常组织的Ｂ细胞中表达水平基本
相当（图３），提示胃癌组织微环境并未促使 Ｂ细胞向
浆细胞分化。

２．４　肿瘤组织浸润Ｂ细胞对Ｔ细胞增殖的影响
　　流式细胞术检测共培养体系中 Ｔ细胞的增殖水
平显示，与正常组织来源Ｂ细胞共培养的 Ｔ细胞表达

的Ｋｉ６７水平为１３．９％，与肿瘤组织来源 Ｂ细胞共培
养的Ｔ细胞表达的Ｋｉ６７水平为５．１％，二者的差异比
较具有统计学意义（Ｐ＜０．０１，图４），表明肿瘤组织来
源的Ｂ细胞具有抑制Ｔ细胞增殖的能力。

３　讨论

　　胃癌是严重威胁人类生命健康的恶性肿瘤之一。
目前认为，胃癌的发生发展极为复杂，其肿瘤微环境中

免疫细胞的浸润及功能改变已被公认为是影响疾病进

程的关键，故揭示免疫细胞在胃癌微环境中的应答与

调控是胃癌免疫研究的重要课题。早期关于胃癌免

疫的研究主要聚焦于Ｔ细胞免疫，但随着研究的深入

!

"

Ａ：组织中Ｂ细胞表达ＩｇＧ、ＩｇＭ、ＩｇＡ水平的流式图；Ｂ：组织中Ｂ细胞抗体水平的差异统计（ｎ＝５，珋ｘ±ｓ）

图３　组织中Ｂ细胞表达ＩｇＧ、ＩｇＭ、ＩｇＡ情况

!

"

Ａ：与肿瘤组织和正常组织来源Ｂ细胞共培养的Ｔ细胞增殖效果流式图；Ｂ：与肿瘤组织和正常组织来源 Ｂ细胞
共培养的Ｔ细胞增殖效果统计结果（ｎ＝４，珋ｘ±ｓ）　ａ：Ｐ＜０．０１

图４　不同组织来源Ｂ细胞对自体外周Ｔ细胞增殖作用的影响

８３０１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（９）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



发现，仅依靠Ｔ细胞免疫并不能很好地预测和解释胃
癌的复杂性和临床治疗效果，而 Ｂ细胞作为胃癌组织
浸润的另一类重要免疫细胞，其在胃癌免疫中的作用

尚不清楚。

　　通过收集胃癌患者的临床样本，本研究发现肿瘤
组织中Ｂ细胞的浸润数目明显高于正常胃组织，且高
表达趋化因子受体ＣＸＣＲ４；同时趋化实验显示ＣＸＣＲ４
的相应配体ＣＸＣＬ１２对 Ｂ细胞具有明显的趋化效应，
提示Ｂ细胞在胃癌患者肿瘤组织中的浸润增加很可
能由ＣＸＣＬ１２ＣＸＣＲ４轴所介导。文献报道在肝癌中，肿
瘤来源的ＣＸＣＬ１０可募集一群表达ＣＸＣＲ３的Ｂ细胞参
与疾病的进程［１４］；而在结直肠癌［１５］和头颈癌［１６］中，

ＣＸＣＬ１３ＣＸＣＲ５轴亦可促进Ｂ细胞向肿瘤组织中聚集。
然而，胃癌患者肿瘤组织浸润的Ｂ细胞仅低表达趋化因
子受体ＣＸＣＲ３和ＣＸＣＲ５，提示ＣＸＣＲ３和ＣＸＣＲ５并不
参与调控Ｂ细胞在肿瘤组织中的浸润增加。
　　研究表明，Ｂ细胞在不同癌症患者肿瘤组织中的
生物学功能有所不同。文献报道在肝癌中，肿瘤组织

浸润的 Ｂ细胞通过分泌ＩｇＧ介导肝癌的免疫逃逸［１９］。

而在卵巢癌中，Ｂ细胞浸润至肿瘤组织后却利用 ＩｇＡ
引导髓系细胞杀伤肿瘤细胞［２０］。在本研究中，与正常

胃组织中的Ｂ细胞相比，胃癌患者肿瘤组织中的 Ｂ细
胞表达的ＩｇＧ与ＩｇＡ水平均无明显差异，提示胃癌微环
境并未促使 Ｂ细胞向浆细胞分化以影响疾病的进程。
然而，本研究利用胃癌患者不同组织中的 Ｂ细胞与外
周Ｔ细胞共培养发现，肿瘤组织来源的 Ｂ细胞能够显
著抑制Ｔ细胞的增殖能力，表明胃癌患者肿瘤组织浸
润的Ｂ细胞发挥了免疫抑制功能。文献报道肿瘤组
织浸润的 Ｂ细胞可通过上调表达免疫抑制性分子
ＰＤＬ１，或分泌调节性细胞因子 ＩＬ１０、ＩＬ３５和 ＴＧＦβ
参与抑制Ｔ细胞的功能［２１－２３］。然而，由于临床样本收

集不易，以及分离获得足够用于体外培养的 Ｂ细胞具
有一定的难度，本研究并没有验证胃癌患者肿瘤组织

来源的Ｂ细胞抑制Ｔ细胞功能的具体机制，后续的研
究将进一步探究肿瘤浸润 Ｂ细胞是通过何种途径参
与抑制Ｔ细胞的功能。
　　综上，本研究初步证实了胃癌患者肿瘤组织中的
Ｂ细胞浸润增加并介导免疫抑制功能，由此导致胃癌
的进展。后续研究将进一步扩大收集胃癌患者的临床

样本，并深入探讨Ｂ细胞在胃癌组织发挥免疫抑制功
能及其促疾病进展的分子机制，进而为探索胃癌免疫

治疗新的潜在靶标提供实验证据。
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