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摘要 目的 分析外周血 T细胞亚群、中性淋巴比值(NLR)
与肺癌病理分型及非小细胞肺癌临床分期之间的关系。方
法 采用流式细胞术测定 60 例肺癌患者 T 细胞亚群比例，
血样分析测定 NLR。结果 肺腺癌、肺鳞癌、小细胞肺癌患
者的 CD4 + T淋巴细胞比例、CD8 + T 淋巴细胞比例、CD4 + /
CD8 +、NLR差异无统计学意义。晚期组(Ⅲ ～Ⅳ期)非小细
胞肺癌患者的 CD4 + T 淋巴细胞比例和 CD4 + /CD8 +

较早期

组(Ⅰ ～Ⅱ期)低，差异有统计学意义(P ＜ 0. 05)。晚期组
(Ⅲ ～Ⅳ期)非小细胞肺癌患者的 CD8 + T 淋巴细胞比例、
NLR较早期组(Ⅰ ～ Ⅱ期)高，差异有统计学意义(P ＜
0. 05)。结论 非小细胞肺癌患者的外周血 T 细胞亚群、
NLR 与非小细胞肺癌的临床分期具有一定相关性，可作为
临床分期的参考指标。
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肺癌是中国目前发病率及死亡率最高的恶性肿

瘤
［1］，其发生、进展、转移是一个多因素相互作用的
过程，这一过程决定了肿瘤的病理类型及临床分期，

目前研究
［2 － 3］
已显示的与肺癌发生、发展、转移过程

相关的因素包括肿瘤微环境、炎症反应等。外周血
T淋巴细胞在肿瘤微环境的肿瘤免疫功能中发挥着
关键作用

［3 － 4］。正常机体中 T 淋巴细胞以 CD4 + T
淋巴细胞和 CD8 + T淋巴细胞为主，各个亚群数目处
于相对平衡状态。炎症反应在肿瘤的进展中也发挥
着重要作用

［2］。中性淋巴比值( neutrophil to lym-
phocyte ratio，NLR)反映免疫监视中炎症反应状态，
目前越来越多的证据表明 NLR 与包括肺癌在内的
多种肿瘤的严重程度和预后相关

［5 － 6］。该研究通过
检测肺癌患者的外周血 T 细胞亚群和 NLR，分析其

在不同病理类型的肺癌及不同临床分期的非小细胞

肺癌患者中有无明显差异，从而分析 T 细胞亚群、
NLR 与肺癌病理类型及非小细胞肺癌临床分期的
相关性。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 收集 2015 年 10 月 ～ 2016 年 5 月
就诊于安徽医科大学第二附属医院呼吸内科的肺癌

患者，共 60 例。入组标准:① 均为肺癌初次诊断，
抽血化验前暂未接受肺癌外科手术、放化疗、分子靶
向治疗等;② 均由细胞学或组织病理学证实为肺
癌;③ 排除严重感染性疾病、免疫性疾病、血液系统
疾病、心肝肾等系统的器质性障碍者。男 41 例，女
19 例，年龄 34 ～ 78(61. 5 ± 9. 3)岁。其中非小细胞
肺癌患者 46 例(肺腺癌 28 例、肺鳞癌 18 例)，小细
胞肺癌 14 例。根据国际抗癌联盟(UICC)的第七版
TNM分期对 46 例非小细胞肺癌患者进行临床 TMN
分期: Ⅰ期 8 例(Ⅰa 期 3 例，Ⅰb 期 5 例)，Ⅱ期 6
例(Ⅱa 期 3 例，Ⅱb 期 3 例)，Ⅲ期 13 例(Ⅲa 期 5
例，Ⅲb 期 8 例)，Ⅳ期 19 例;同时分成早期组(Ⅰ
期、Ⅱ期)和晚期组(Ⅲ期、Ⅳ期)。
1． 2 检测方法
1． 2． 1 T 细胞亚群测定 抽取清晨空腹静脉血 2
ml置于 EDTA 抗凝管中，上下颠倒混匀，保存于 4
℃冰箱，标本送至安徽医科大学第二附属医院血液
科实验室，测定细胞免疫功能，采用流式细胞仪即可

测定 CD4 + T淋巴细胞比例、CD8 + T 淋巴细胞比例，
全部数据用流式细胞仪获取和分析。
1． 2． 2 NLR测定 采集空腹静脉血 2 ml，标本由
安徽医科大学第二附属医院检验科检测血常规，即

可得出中性粒细胞、淋巴细胞，NLR =中性粒细胞计
数 /淋巴细胞计数。
1． 3 统计学处理 CD4 + T 淋巴细胞比例、CD8 + T
淋巴细胞比例、CD4 + /CD8 +、NLR 在肺腺癌、肺鳞
癌、小细胞肺癌中均符合正态分布，同样，在早期组
非小细胞肺癌和晚期组非小细胞肺癌中也符合正态

分布，将所有数据采用珋x ± s的形式表示。对肺腺
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表 1 肺癌病理类型与肺癌患者 T细胞亚群分布及 NLR的关系(珋x ± s)

血清学指标 肺腺癌(n = 28) 肺鳞癌(n = 18) 小细胞肺癌(n = 14) F值 P值
CD4 + (% ) 39． 49 ± 9． 85 42． 34 ± 9． 34 44． 56 ± 8． 19 1． 474 0． 238
CD8 + (% ) 27． 33 ± 10． 13 21． 78 ± 6． 25 25． 76 ± 5． 22 2． 560 0． 086
CD4 + /CD8 + 1． 63 ± 0． 69 2． 09 ± 0． 76 2． 01 ± 0． 61 2． 886 0． 064
NLR 3． 02 ± 2． 07 3． 74 ± 1． 73 3． 74 ± 1． 54 1． 133 0． 329

癌、肺鳞癌、小细胞肺癌中的 T 细胞亚群、NLR 的比
较采用 3 个独立样本的方差分析。对早期组和晚期
组非小细胞肺癌患者的 T 细胞亚群、NLR 进行两个
独立样本的 t 检验，P ＜ 0. 05 为差异有统计学意义。
所有数据使用 SPSS 17. 0 统计软件进行分析。

2 结果

2． 1 肺腺癌、肺鳞癌、小细胞肺癌中的 T 细胞亚群
及 NLR比较 采用 3 个独立样本的方差分析，得出
CD4 + T淋巴细胞比例在肺腺癌、肺鳞癌、小细胞肺
癌 3 组中差异无统计学意义;CD8 + T 淋巴细胞比例
在肺腺癌及小细胞肺癌中略高于肺鳞癌，但差异无

统计学意义。CD4 + /CD8 +、NLR在 3 种肺癌中差异
无统计学意义。见表 1。
2． 2 早期组、晚期组非小细胞肺癌患者的 T 细胞
亚群及 NLR比较 采用 2 个独立样本的 t检验，得
出晚期组非小细胞肺癌患者的 CD4 + T 淋巴细胞比
例、CD4 + /CD8 +

较早期组明显降低，差异有统计学

意义( P ＜ 0. 05)。晚期组非小细胞肺癌患者的
CD8 + T 淋巴细胞比例、NLR 较早期组明显增高，差
异有统计学意义(P ＜ 0. 05)。见表 2。

表 2 T细胞亚群分布及 NLR在早期肺癌、

晚期肺癌中的变化(珋x ± s)

血清学指标 早期组(n = 14) 晚期组(n = 32) t值 P值
CD4 + (% ) 44． 66 ± 9． 07 38． 63 ± 9． 33 2． 030 0． 048
CD8 + (% ) 19． 85 ± 4． 96 27． 20 ± 9． 86 － 3． 354 0． 002
CD4 + /CD8 + 2． 38 ± 0． 77 1． 58 ± 0． 62 3． 700 0． 001
NLR 2． 39 ± 1． 37 3． 64 ± 2． 09 － 2． 041 0． 047

3 讨论

目前相关研究
［7］
表明，肿瘤可以引发 T 细胞亚

群产生抑制肿瘤免疫应答。在肺癌患者中，肿瘤细
胞可以产生免疫抑制因子抑制淋巴细胞分化增殖，

降低 CD4 + T淋巴细胞比例，从而抑制免疫反应及特
异抗肿瘤效应;另一方面，CD4 + T 淋巴细胞比例的
降低导致 CD8 + T淋巴细胞的反应性增多，B 淋巴细
胞表面的同种异型受体被增多的 CD8 + T 淋巴细胞

所封闭，进而抑制了 B 淋巴细胞与肿瘤抗原的结
合，故 CD8 + T 淋巴细胞的升高提示免疫反应的降
低
［3，8］。本研究分别测定肺腺癌、肺鳞癌、小细胞肺
癌的外周血 T 细胞亚群。所得研究结果显示肺腺
癌、肺鳞癌、小细胞肺癌的外周血 CD4 + T 淋巴细胞
比例、CD8 + T淋巴细胞比例、CD4 + /CD8 +

差异无统

计学意义。对比相关研究［9 － 10］
所得出的结果:肿瘤

组织中的肿瘤浸润淋巴细胞在低分化小细胞肺癌更

为多见，且小细胞肺癌的肿瘤浸润淋巴细胞中

CD4 + T淋巴细胞比例会稍高于非小细胞肺癌。本
研究结果和相关研究

［10］
结果存在一定差异，分析产

生的差异可能来源于本研究的测定值为外周血 T
细胞亚群，而非肿瘤组织中的肿瘤浸润淋巴细胞。
本研究还显示，晚期肺癌外周血中 CD4 + T淋巴细胞
比例和 CD4 + /CD8 +

较早期低、CD8 + T 淋巴细胞比
例较早期高，提示晚期组非小细胞肺癌患者机体的

免疫反应、特异抗肿瘤效应低于早期组非小细胞肺
癌，这与李姝君 等

［3］
的报道类似。综合本实验研究

结果，得出 T细胞亚群对于非小细胞肺癌的临床分
期存在一定的参考价值。另外，目前有研究［10］将肺
癌组织中 CD4 + T淋巴细胞和 CD8 + T淋巴细胞划分
为更细致的亚群。按照 T 淋巴细胞的分化过程，
CD4 + T淋巴细胞和 CD8 + T淋巴细胞分别被划分为
CD27 + CD28 +

组(不成熟组)和 CD27 － CD28 －
组(成

熟组)，从而将各亚群比值分别与肺癌的病理分型

及临床分期进行更为深入的研究。这为 T 细胞亚
群和肺癌的进一步研究提供了一定的参考。

NLR 反映机体的炎症状态，许多研究［11 － 12］
已

证实炎症在肿瘤的发生、发展中发挥着重要作用，与
肿瘤细胞增殖、血管生成、转移密切相关，也有相关
研究
［13］
表明 NLR与肺癌预后密切相关。此次实验

主要研究 NLR与肺癌病理分型及非小细胞肺癌临
床分期的相关性，研究结果显示 NLR 在肺腺癌、肺
鳞癌、小细胞肺癌中差异无统计学意义。在 NLR 与
非小细胞肺癌临床分期的相关性分析中，晚期非小

细胞肺癌患者的 NLR明显高于早期肺癌患者，提示
晚期组非小细胞肺癌患者全身机体的炎症反应较早

期组更为强烈，考虑与晚期癌症患者原发灶多发转
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移、机体功能低下、机体应激等因素相关，进一步支
持炎症与肺癌的进展相关这一观点。这与张艳芳
等
［14］
的研究中所发现的升高的中性粒细胞与肿瘤

分期密切相关观点相同。NLR 作为炎症指标之一，
对肺癌的临床分期及预后具有一定意义，可应用到

肺癌患者的临床诊疗。
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Correlation analysis between T lymphocyte subsets，neutrophil
to lymphocyte ratio and lung cancer pathological classification

and clinical stage of non-small cell lung cancer
Wu Yujie，Zhao Dahai

(Dept of Respiratory Medicine，The Second Affiliated Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230601)

Abstract Objective To analyze the relationship between T lymphocyte subsets，neutrophil to lymphocyte ratio
(NLR) and lung cancer pathological classification，clinical stage of non-small cell lung cancer． Methods The pro-
portion of T lymphocyte subsets in 60 patients with lung cancer were detected by flow cytometry，the NLR were
measured by blood sampling． Results The proportion of CD4 + T lymphocytes ，the proportion of CD8 + T lympho-
cytes，CD4 + /CD8 + and NLR in patients with lung adenocarcinoma，lung squamous cell carcinoma，small cell lung
cancer patients were not statistically significant． The proportion of CD4 + T lymphocytes and CD4 + /CD8 + in pa-
tients with advanced non-small cell lung cancer( stage Ⅲ ～Ⅳ) were lower(P ＜ 0. 05) than in the early group
(stage Ⅰ ～Ⅱ) ． The proportion of CD8 + T lymphocytes and NLR in patients with advanced non-small cell lung
cancer(stage Ⅲ ～Ⅳ) were higher(P ＜ 0. 05) than that of early stage group( stage Ⅰ ～Ⅱ) ． Conclusion The T
lymphocyte subsets and NLR in the peripheral blood of non-small cell lung cancer patients have a certain correlation
with the clinical stage of non-small cell lung cancer，which can be used as a reference index for clinical staging．
Key words lung cancer; T lymphocyte subsets; neutrophil to lymphocyte ratio; pathological classification; clini-
cal stage
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