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C o n A豁导鼻咽癌病人抑制性
`

细胞活性的研究
卜 ’ 一 `

潘丽珍 简志瀚

( 砷瘤研究所

t

李 丽
_

_

王 园 李 端

病理兔凌室 )

鼻电癌病人细胞免疫功能有不同程度的降低
,

已见于国内外的报道
。

唯其功能降低

的机制
,

尚待进一步探讨
。 ’

自倪
r妞an 等 ( 之9 7 7 ) 〔` ) 发现抑制性细胞后

,

对其抑制性细

胞的认识取得了很大进展
,

不少报道证实抑制性细胞在肿瘤免疫中起童
一

妻作用 ` ’ 一 ` , ,

本文就 C on A 诱导鼻咽癌病人抑制性细胞进行初步研究
,

了解病人的抑制性细施的活性

与免疫功能的相互关系
,

以探讨病人的细胞免瘫功能低下的抑制
。

材 扦 和 方 法

一 检测对象
:

( 一 ) 确诊未经治疗鼻咽痛病人 38 例
,

( 二 ) 血库献血
一

员幻例作正常对照组
。

,

病理活检大多数属低分代型鳞癌瓜级
。

二
.

植物血凝素 (即 A ) 及刀豆球蛋白 ( C on A )
.

( 广州医药工业研究所歹
!

于 实 验

前生盐水新鲜配制
。

三
.

培养液
: R P M I 1 6 4 0

,

加青霉素 ( 1 00 单位 /毫升 )
,

链霉素 ( 1。。微克 /毫升 )
,

及 10 %灭活小牛血清
。

四
.

淋巴细胞悬液的制备
:
肝素抗凝

,

抽取外周血
,

加入 1 ` 2 倍量 H an k气液
,

用

比重 1
.

0 77 分离液 ( 上海试剂二厂 )
,

分离淋巴细胞
,

经 H an ks 液洗涤三次
,

再息浮于

培养液中
,

制备成每毫升含 4 、 10
,

淋 巴细胞悬液备用
,

此淋巴细细悬滋经台盼兰排除

实验
,

检厕活细胞率李 95 %
。

五
.

P耳人瓤激淋巴细胞转化
:
取上述淋巴细胞悬液分装于 6支培养管龙1 3 >< is o m ln ),

每管预仄双 弓毫孔细胞悬滚即含之 、 10
“

淋巴翔胞夏3支耸为对加组
,

岛三支管为试验组
, :

试验组每管加入 P H A稀积液
,

使每毫升培养液含P H A 50 微克
。

置 37
“ C温箱培养7 z,J

、
时

。

六
.

c on A刺激淋巴细胞转化 , 为选取 c on A的最适剂量
,

另选敢1。例健康人外周血

分离淋巴细胞
,

制成淋巴细胞悬液
,

分置于培养管中
,

每管。
.

5毫升含 2 x 10
6
土 。

.

28 淋

巴细胞
,

分别加入C on A稀积液
,

使每管含C o n A的最终浓度分别为每毫升 1
.

25 微克
、

5

微克
、

10 微克
、

的微克
,

40 微克
、

时微克
、

80 微克
、

及 10 0微克
,

每种浓度做合 支复管
。

置37
o c温箱培养72 小时

. : · - 一

爪
、

-
毛

·

`
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七
.

C on A诱导抑制性细袍的活性
,
取淋巴细胞 悬液分装于 12 支培养管

,

每管加人

0
.

5毫升细胞悬液含 2 x 10
5

淋巴细胞
,

分成四组
。

第一组 0 时对照 ,

第二组 0

6 微克
。 瞥蹄 ;黔衡嗯竿粤争孵寥令

一

衅斜狠钾
胞悬液含 oC nA

第三组 24 小时对照 ,

第四组 2 4小时加 C o n
A

,

加 C
o n A

,

量同上
。

猛队赢爵
3 7 。。

培养 2 4小时
,

然后才

四组培养管皆置于 3仰 C温箱
,

第刁 ` 二组培养 , 县小时
,

第三
、

四组培养 96 小时
。

八
.

同位素掺入和 D N人的侧忠
, :

涪养终止前 l a小时加人氖化胸腺啥嚏核昔 (
“ H 一

T d R )
,

每管 1 微居里
,

比活性每毫克分子 18 居里
,

样品经玻璃纤维滤纸 ( 49 型上海红

光遗纸厂 ) 过滤
,

, .

熟线三氯醋酸和无水乙醇处理后
:

,

;

将滤纸片供千 ; 置于务毫升闪烁液

中
, 用国产EJ二知场犁熊体闪烁计数器测定每个样品每分钟脉冲数 ( 卯m )

。 飞:
. 」

’

九
、

卜

救据处理
:

_
气 ·

飞

公和 : :
伏

` .

: 洲
.

甲
`

.

一
: i

·

纵
、 `

、

寒脸结果以 。支复管卿咚平均值计数 一 川 , 、 入补
- 、

一
PH A刺激指。 =

一

架嗽琪黯
“

`

P H A刺激指数高
,

提示淋巴细胞转花韶为高
,

免疫功能高
,

反之
,

刺激指数低
,

则

淋巴细胞转化能力低
,

免疫功能低
。

C 。

赫尊翰愉性”
俪希峙巍七

一

嗯贺舞馨贷晋翠器粼
抑制指魏愈大

, 提示推制性细胞活性高
,

抑制指数小则抑制活性低
。 ,;

一
`

i {
`

1 、 ; 一

实 牡验
)
结 果 `

,
、

P H A喇激淋巴细胞转化
: 卜

见表 1
一

石
`

_

: :士
) 吧之

一 、 、 , , 几
、

表犷 P
琳 刺邀鼻咽癌病人及正常人淋转

c p m及刺激指数

对 象
对照组均数
却画士标准差

加 P H A 组 均数
叩m 土标准差

`

刺激指级均减
c翅妈杰标准羞

P 值
例欲

献 血 员
“

;
3 3 4

.

3 o f :飞d括3 3 2 2 1 7
.

3 0 士 1 5 7 7 6
.

、 i
r
一

二 :

亏7
.

4。士 5 2: 6。

鼻咽癌病人
.

38 3 25 ,邵拼1淞 .0 4
·

1 96 07
·

90 土 1 0 9 71
·

10 :… 6队 93
,

爽那
·

39 < 0
.

05

f“
、 · 一

卜
一 .

`

两组结果差异显著
。

,

`
·

21 例正常人娜八刺教指数最高为23 7
.

那
,

最低值为“ .

45
.

激指数最高值为18 4
.

87
,

最低值为 15
.

8 1
,

两组比较见图 1
。

碱
、

-

39例鼻咽癌病人P H人刺



奋期 C on A 诱导鼻嚼癌病人抑钊
一

性细胞活性的拼究

一!
.

...

..ō

、。卜
。

ù
.

…

龙枯均盆 1株介珍

图 1 鼻咽癌病人和正常人 P H A刺激指数比较

二
、

C on A刺激淋巴细胞转化
:
见图 2

。

退-
.

弓
x .*
奋

.

峨
x`.君恩伟。

.

盆

图 2 不同浓度 C。 。 A刺激淋巴细胞的反应

自结果表明加入 C on A 20 微克 /毫升时脉冲数最高
,

意即 Con A “ 。微克 /毫升是刺颇琳
巴细胞转化的最适剂量

,

在本实验中我们选取了亚适量即 5 微克 /毫升
。

三
、

C 。 。 A诱导抑制性细胞的活性
:

_ _
_ -

21 例正常人及 38 例鼻咽癌病人外周淋巴细胞经 C on A 诱导后
,

o 时及 24 时加 C
。对A后

的
, H一 T d R 脉冲数 ( 均值士 标准差 ) 及根据抑制指数公式计算其拉制指数 ( 均 值土标

准差 )
,

见表 2
。
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表 2 C on A 诱导鼻咽癌病人与正常人抑制性细胞的抑制指数

对 象
吐颐菠份玉拼好碌石蔺噢黔死丽瓣酒“ “ 户刁 」上玉 占 叨

、
r

峡 I J古 占 七立 妞七 占今
’

` 厂“ ` 六2 1主1 二 叨、 沪
习 住主 }

马交 }六 J l上扎 二 叨
、 ,
比 2 乙 乡月二汤曳 }么 4二 扯七 乌交 {

石三 } 西
比石三

l
占 节」、 l

比乃己

P 值
数例

献血员 21 3 4 3
.

3 0

士 1 1 0
。

2 3

1 7 8 0
.

3 5

士 1 4 7 9
。

4 7

3 8 4
.

7 6

士 2 5 8
.

6 4

4 3 6 3 2 7 2
。

9 1

士 4 5 0 4
。

6 7 士 1
。

4 8

鼻咽癌 38

病 人

3 2 5
。

3 8

士 1 7 2
.

0 4

9 0 3
。

5 8

士 7 18
.

8 8

3 2 7
。

6 0

士 17 1
.

8 0

2 7 5 4
。

8 2

士 2 6 3 8
。

9 6

4
。

8 1 < 0
。

0 1

士 2
。

4 1

两组差异非常显著
,

提示鼻咽癌病人外周淋巴细胞的抑制性细胞活性增高
。

38 例鼻咽癌病人中P H A刺激指数低于正常均值 1 个标准差的 16 例中
,

有 13 例其抑制

指数高达正常抑制指数 2 个标准差
,

有 2 例 P H A刺激指数分别为 2 8
.

5 4及 1 2
.

53
,

其抑制

指数竟分别达 10
.

65 及 1 0
.

53
,

为正常最大抑制指数的 2
.

44 及 2
.

39 倍
。

但有 3 例刺激指数

低
,

抑制指数也低
,

而且 P H A或 C on A刺激后
“ H一 T d R掺人的脉冲数笛很低

,

见表 3
。

表 3 3 例鼻咽癌病人的抑制指数及 P H A刺激指数

0 时对照
C P m

0 时加 C o n A

c P m

2 4时对照
C P m

2 4时加 C o n A

c P m
抑制指数

P H A刺激
指 数

4 4 2

1 5 3

2 9 7
。

5

6 3 9
。

3 3

2 8 8
。

3 3

3 2 4
.

3 3

2 4 3
。

5

1 6 4

2 9 9
。

2 3

5 9 8
。

5

4 0 0
。

3 3

3 2 8

3 9
。

0 7

1 8
。

8 5

1 5
。

8 1

né比J J4ù
吕叮̀八O

…
月.
人劝.几j .上,上23例例例

12功e自 ||引ee|别

.沈·留淘
。
之2xl。

.
结毖

关于这些病人抑制指数低的原因
,

将在

本文中讨论
。

讨 论

一
、

C o n A刺激淋巴细胞转化
,

以 C on A

20 微克 /毫升刺激淋巴细胞时
,

脉冲数最高
,

即淋巴细胞反应最大
,

故此剂量是刺激淋巴

细胞转化的最适剂量
,

高于或低于此剂量
,

转

化反而降低
。

这与 F T r e m o
l

a
d

a
( 1 9 5 0 ) 二“ 〕所

测结果 (图 3 )相近
,

也是 20 微克 /毫升为最适

荆量
,

因此
,

本试验也采用 广士er m 。 l a
da 所采

用的亚适量 5 微克 /毫升为本试验使用 的 剂

量
。

因为在本实验中使用亚适量则抑制性细

胞的抑制效应才显著地显示出来
。

二
、

本文 38 例未经治疗鼻咽癌病人 P H A

刺激淋巴细胞转化的测定
,

其刺激 指 数 为

/
1

。

2 5 5
一

忍丁 , 丽
·

C如 A ( “ g /m l )

.F rT
e m Ol a d a e t a l .( 19 8 0 )

图 3 不同浓度 C o n A刺激淋巴

细胞的反应
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6 6
.

9 3 士 3 5
.

4 9 ,

与正常人 9 7
.

4 9 士 5 1
.

5 9比较
,

两组差异显著 ( P < 0
.

0 5 )
,

证实这 3 5例鼻

咽癌病人的刺激指数是明显降低
,

即其细胞免疫功能低下
,

这与以往我们〔 7 , 吕〕的工作鼻

咽癌病人细胞免疫功能 低于正常人是一致的
。

38 例病人中42
.

1 %其刺激指数低于正常平

均值
。

三
、

为探讨鼻咽癌病人细胞免疫功能低下的原因
,

检测了鼻咽癌病人抑制性细胞的

活性
。

38 例鼻咽癌病人的抑制指数为 4
.

8 1士 2
.

41
,

正常人为 2
.

9 1 士 1
.

48
,

P < 。
.

0 1 ,

二

组差异非常显著
,

显示鼻咽癌病人抑制性细胞的活性高于正常人
,

这可能是 鼻咽癌病人细

胞免疫功能低下的原因
。

而且在 38 例病人中 P H A 刺激指数低于正常 1 个标准差的 16 例
,

其抑制指数超过正常抑制指数 2 个标准差的占 8 1
.

25 % ( 1 3 / 1 6 )
,

其中有 2 例其刺激指

数分别为 2 8
.

5 4及 12
.

5 3 ,

而抑制指数分别达 10
.

65 及 1 0
.

5 3 ,

推测这些病人细胞免疫功能

低下可能 与抑制性细胞活性增高是相关的
。

但有 8 例病人刺激指数低
,

而抑 制 指 数 也

低
,

可能其免疫功能低下并非抑制性细胞的抑制作用
,

根据这 3 例病人的淋 巴 细 胞 对

P H A及 C 。 。 A刺激后
, 3 H

一
T d R掺入的脉冲数很低

,

分析其原因可能是淋巴细胞本身的缺

陷
,

或由于血清抑制因子使淋巴细胞反应受抑制
,

这有待进一步研究
。

四
、

本文测定抑制性细胞活性采用了B r se m ih a n等 ( 19 77 ) 二
。 、

提出的方法
,

外周血淋巴

细胞经 37
“

C培养 2 4小时之后
,

加人C on A 培养显示促进增生的反应
,

D N A 的合成比未经

37
O

C 培养即加人C on A 培养的淋巴细胞要高
,

虽经洗涤并换上新鲜培养液仍出现促进增

生的反应
,

但加入少量经 C on A 培养的淋巴细胞可抑制这种促进增生的反应
,

这意味着促

进增生的反应是因为 丧失了抑制性 细 胞 所 致
。

F e i g h e r y ( 19 7 5 ) 〔` “ 〕及 F T r e m o l a d a

( 1 9 8。 ) 〔` 〕亦证实了这种促进增生的反应
,

且淋巴细胞预先加人 C on A 培养可抑制淋巴

细胞对致裂原的反应
,

但预先培养 48 小时之后
,

才加人 C o n A 培养就不能激活这种抑制

活性
,

这支持了这种抑制性细胞和抑制活性存在的观点
,

而且在体外培养中它是短命的

细胞
。

此方法简便
,

易操作
,

可做为临床探讨病人的免疫功能低下与抑制性细胞的关系

的简易方法
。

结

一
、

38 例鼻咽癌病人 C内 A诱导抑制性细胞的抑制指数的平均值 为 4
.

8 1 士 2
.

4 1 ,

比

正常人的抑制指数的平均值 2
.

9 1土 1
.

48 为高
,

提示鼻咽瘩病人的抑制性细胞的活性显著

增高
。

二
、

38 例鼻咽癌病人中P H A刺激指数的平均值为 66
.

9 3士 38
.

49
,

比正常人的平均值

9 7
.

4 9 士 5 1
.

69 为低
,

提示鼻咽癌病人的细胞免疫功能明显低下
。

三
、

38 例鼻咽癌病人中P H A刺激指数低于正常人 1 标准差的占 42
.

1 % ( 1 6 / 3 8 )
,

其中抑制指数高于正常人 2 标准差的占 8 1
.

25 % ( 1 3 / 16 )
,

提示其细胞免疫功能低下与

抑制细胞增活性高相关
,

但有 18
.

7 % ( 3 / 1 6 ) P H A 刺激指数低于正常人
,

而抑制指数

也低
,

提示其抑制性细胞 屠性没有增高
, , 故这一部分病人免疫功能低下可能与非抑制性

细胞活性增高的其他因素房致
。

( 本文承 中山 医 学院 同位素桂治宁副教授指导
,

和 胡秀贞同志技术协助
,

并得到中

山医学咤带钵明及钟舍禅大夫协助挂供病例
,
谨此致谢 )

,
,



2 0 中 山 医 学 院 学 报 6 卷

’
.

参 考 文 献

〔 1 〕 G e r s h o n K K & K
o n d o K

: In f e e t i o n s i m m u n o
l

o g i e a l t o le r a n e e ,
I m m u n o

l
o g y

2 1 : 9 0 3 , 1 9 7 1

〔 2 〕 T
r e v e s A

, e t a
l

:

E
n h a n e i n g T ly m p h o e y t e s f r o m t u m o r 一 b e a r i n g m i e e s u p p r e s s

h o s t r e s is t a n e e t o A s y n g e n e i e t u m o r ,
E u r J I m m u n o l 连 ( 1 1 ) , 7 2 2

, 1 9 7 4

〔 8 〕 F
u

ji m o t o S
, e t a l :

R
e g让 l

a t i o n o f i m m u n e r e s p o n s e t o t u m o r a n t i g e n s ,

J

Im m u n o l 1 16
:

7 9 1 , 1 9 7 6

〔 4 〕 G
r e e n e M l

, e t a
l

:
R e d u e t i o n o f s y n g e n e i e t u m o r g r o w t h b y a n a n t i一 I

一

J a l l
o -

a n t i s e r u m
,

P r o e
N a t A e a d S e i ( U S A ) 7 4

: 5 1 2 8
,

1 9 7 7

〔 5 〕 Z e m b e
l a M

, e t a
l
:

D e p r e s s e d i n v i t r o p e r i p h e r a l b l o o d ]了m p五。 。 y t e r e s p o n s e

t o m i t o g e n s s n e a n e e r p a t se n t s :
T h e r o l

e o f s u p p r e s s o r e e l l s ,
In t J C o n e e r

1 9
:

6 0 5
, 1 9 7 7

〔 6 〕 F T r e fn o
l a d a , e t a l:

S
u p p r e s s o r 。 e l l

a e t i v i t y i n v 王: a
l

a n
d N o n 一 v i : a

l
e il r o n i e

a e t王v e
h

e p a t i t i s ,

C l i n E : p Im m u n o l 4 0
:

8 9 , 1 9 8 0

〔 7 〕 中山医学院病理教研组肿瘤免疫组等:
鼻咽癌病人的细饱免疫功能— 62 例淋巴

细胞转化试验结果报告
,

中山医学院肿瘤所学术资料汇编 ( 三 ) 1 , 1 9 7 8

〔 8 〕 中山医学院肿瘤研究所病理免疫研究室等 :
鼻咽癌病人 61 例同时检测淋巴细胞转

化及玫瑰花结形成试验的结果
,

中山医学院肿瘤所学术资料汇编 ( 三 ) 8 , 1 9 7 8

〔 9 〕 B r e s n ih a n
B

, e t a l :
S

u p p r e s s o r f u n e t i o n o f p e r i p h e r a l b l o o d m o n o n u e l e a r e e
l l

s

i n n o r m a l i n d i v id
u a l s a n d P a t i e n t s w i t h s y s t e m i e l u P u s e r y t h e m a t o s u s ,

J C l i n

I n v e s t 5 9 : 1 0 6
,

1 9 7 7

〔 2 0〕 F e ig h e r v C
, e t a l .

In v x t r o s t以d二e s o f s u p p r e s s o r e e
l l f u n e t io n i n

h
u m a n p e r -

iP h e r a l b l
o o 通 m o a o n u e

l
e a r e e l l s ,

C l i n
E

x p Im m u a o
l 3 2 : 魂5 9

,
1 9 7 5

A S t u d y o n t h e C a o n A一 I n d u e e d U p p r o s o r C e l l C t i v i t y i n

N a s o
hP

a r y n g e a l Car e i n o m a
( N P C ) P a t i e n t s

P a n L i e z
h e n J i a n z h i il a n L i L i e H

u a n g y u a n L i D
u a n

( D e p a r t m e n t o f P a t h
o

l
o g y a n d Im m u n o l

o g卞,
C a n e e r In s t主t “ t e ,

Z h o n g s h a n M e d i e a l C o
l l e g e )

A bs t r a C t

T h e s u P p r e s s o r e e l l a e t i v i t y o f p o r i P h e r a l b l
o o d l e u

k o e y t e s ( P BL ) w a s m e a s u r e d

b夕 C o n A
一

i o d o e e d b l
a s t o g e n e s主5 m e t h o d a u g m e o t a t i n g 10 2 4

一

h o o r p r e e u
l t u r e d e e l l s i n

3a N P C P a t i e 几 t s a n
d 2 1 n o r m a l i

n d i v 王d。。 15 .

T h e r e 。: I t。 施 o w e d t h a t t h e m o a n



4加
c no A 诱导算呵滋病认捕制牲细胞啥性的研究 2 1

s巨P p r e s s o r in d e x o f N P C , a t i e n t s

t h e e o n t r o l g r o u P ( 2
.

9 1 土 1
.

4 8 )
。

研 r a s 4
.

8 1士 2
.

4
’

z , w h i e h w a s h i g il e r t h
a n t h a t o f

T h e r e 15 s i g n i f i e a n t d i f f e r e n e e b e t w e e n t h e t w o

d a , a
吸尸< 9沼

`

I耳布t h感
:

她 e鑫飞
:

盆云
t

礼
、

、、益、 `箩
介 录令介

一
,

、 :
_

毒六 艺燕 矛气 口叨 介吮
卜

艺
` ,

盯 P B汇枷食s a 功d 够习杂交扣抓夕H汽 ` 气吐讹诸 p ot e in

s y n t il e s i s s t i吧工
a t i o n

“
.

93 士 38
.

49 月丫狂
;老者

T h e P v a l o e 15 l e s s t h a n 0
.

0 5
。

T h达 f a e t o n e e a g a i n a s s : m e d t h a t

N P C p a t i e n t s w a s

尹、

( 9 7
.

荃9 土 5 1
.

6 9 )
。

t h e e e l l 瓜 。 d i a t e d

i m m u o i t y ( C M I ) o r
`一

N P C
一

冰 t全e n t s

T h i r t e e n o u t o f 1 6 N P C N P Q

军宁a s d e P r 色亏污e d
-

二 钓

p a t把 。 t`
一

飞w i t h d e P r e亏专e d C M I h a d h i g h e r s u p P r e -

S S 0 r i n d e x t h a n n o r m a
l

.

I t s h o w e d t il a t t h e d e e r e a s e d a e t i v i t y o f P B L i n N P C P a -

t加n t s

过 15

N P C

w’a
s a

l w a jr s a s 、 o e i a七e d
_

w i t五。呈红e r e a o d工h乞t i , i t y 。犷 s 。沛矛e s s o r e o l l s .

T il e分碗 f o r e ,

r e o o n a b l e t o s u g g e ; t t五a t o n e o f j t五e
·

!咏
e h a 。 主。m s w h i卜h

”
d e p r e s s

派
·

心班犷 伍
’

p a t i e 刀 t s m i g h t
「

b e t h e h七i g h t e n e d
育

’

1六诬1
o r

’ s 妞p p r e o s o r ,`

℃d 生! a e t i甲 i t y
.

丫

荃ǐ川

神

盔尸

也
一

从

乏必

一

,

飞又 屯

粼 亡飞

*

洲 …流去翻 !扔


