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淋巴结来源的 悦阅猿粤运细胞的增殖和表型变化分析
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［摘摇 要］摇 目的：研究肺癌清扫淋巴结的淋巴细胞，经 悦阅猿 单克隆抗体激活后的杀伤细胞（悦阅猿粤运细胞）在体外的增殖和表
型变化。方法：取肺癌清扫淋巴结，用机械方法分离成单细胞悬液，加 悦阅猿 单克隆抗体和小剂量 陨蕴鄄圆 共同培养，每隔 员 天用
流式细胞术进行细胞表型分析及用台盼蓝活细胞计数法观察细胞增殖情况。结果：表型分析显示 悦阅猿，悦阅愿，悦阅缘远，悦阅圆缘 增
加。培养第 愿 天淋巴细胞增殖达高峰，数量是培养前的 圆援 猿猿 倍。结论：悦阅猿 单克隆抗体能明显激活各种 栽 细胞增殖，使
悦阅猿粤运细胞维持杀伤功能。
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摇 悦阅猿 单克隆抗体激活的杀伤细胞（悦阅猿粤运）具有
增殖能力和杀瘤作用［员鄄猿］。目前国内外较详尽地研究

了小鼠及人外周血淋巴细胞经 悦阅猿 单克隆抗体协同
陨蕴鄄圆 激活后，分析了其细胞表型等特征。但体外用淋
巴结淋巴细胞经 悦阅猿 单克隆抗体协同 陨蕴鄄圆 共同培养
激活淋巴细胞的特征报道不多。本实验采用肺癌病人

清扫淋巴结分离的淋巴细胞，观察经 悦阅猿 单抗体和 陨蕴鄄
圆 共同在体外激活后的细胞增殖情况及用 云悦酝分析细
胞的表型的变化。

员摇 材料与方法

员援 员摇 淋巴细胞来源
在无菌条件下取肺癌手术病人清扫淋巴结 猿 个。

各半枚用于实验，半枚用作病理检查。

员援 圆摇 试剂

悦阅猿 单抗（鼠源性，军事医学科学院生物制剂发展

中心产品）；重组人白细胞介素 圆（ 陨蕴鄄圆）（上海华新生

物高技术有限公司产品）；淋巴细胞分离液（上海试剂

二厂），悦阅员怨鄄云陨栽悦，悦阅圆缘鄄孕耘，悦阅缘远鄄孕耘（美国 月阅 公

司）；悦阅猿鄄云陨栽悦，悦阅源鄄栽陨栽悦，悦阅愿鄄孕耘（北京医科大学免疫

室产品）。

员援 猿摇 细胞培养条件

美国产 砸孕酝陨鄄员远源园 培养基加 圆园豫小牛血清（杭州
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四季青生物工程材料研究所产品），每毫升含青霉素

员园园 单位、链霉素 员园园 μ早、胰岛素 园援 园员 单位、氢化考的
松 员园 μ早、在 猿苑益，缘豫 悦韵圆 条件下培养。

员援 源摇 实验方法
用眼科剪将淋巴结剪碎，茶叶滤纸滤成单细胞悬

液，加入淋巴分离液 圆 园园园 则 辕 皂蚤灶 离心 员缘 皂蚤灶，分离出
较纯的淋巴细胞，用台盼兰染色法计数细胞。加含

悦阅猿 单抗，终浓度为 园援 缘 μ早 的 砸孕酝陨鄄员远源园 培养液培
养，细胞浓度为 员援 愿 伊 员园远 辕 皂造，放置 猿苑益 缘豫 悦韵圆 条件

下培养。余下细胞用 云悦酝 术分析淋巴细胞表型。培
养 圆源 澡后，细胞悬液经离心去上清，用台盼兰计数细
胞，重新加入含终浓度为 园援 缘 μ早 的 悦阅猿 单抗和
缘园 哉 辕 皂造的 陨蕴鄄圆 新鲜培养液，另取 缘 滴做表型分析。用
同样的方法隔天细胞计数及细胞表型分析，共 远 次。
员援 缘摇 补充流式细胞分析的简要过程

圆摇 结摇 果

圆援 员摇 细胞生长情况
细胞逐渐增殖，到第 愿 天达到高峰。最高值为 源援 圆

伊 员园远 辕 皂造，是培养前的 圆援 猿猿 倍（图 员）。

图 员摇 悦阅猿粤运细胞生长曲线
云蚤早援 员摇 悦藻造造 早则燥憎贼澡 糟怎则增藻 燥枣 悦阅猿粤运

圆援 圆摇 表型分析结果
在培养过程中 悦阅愿 细胞比率不断上升，第 缘 天细

胞数量就达培养前的 圆援 员 倍，到第 愿 天细胞数量是培
养前的 圆援 猿猿 倍（图 圆）。悦阅猿，悦阅缘远 细胞比率也不断上
升，在第 苑 天出现峰值（图 猿）。悦阅圆缘（ 陨蕴鄄圆 受体），在
悦阅猿单抗激活后第 员 天 悦阅圆缘 就开始大量表达，到第 缘
天就达培养前的 源 倍，从第 缘 耀 怨 天增加缓慢，第 怨 天
达高峰。（图 源）。

猿摇 讨摇 论

栽细胞表面分化抗原 悦阅猿 分子的单克隆抗体具有
很强的丝裂原作用，当将淋巴细胞与 悦阅猿 单抗共同培
养，淋巴细胞可见明显增殖，据文献报道，几乎所有 栽

细胞都有能被抗 悦阅猿 单抗激活，人外周血淋巴细胞中
被 悦阅猿 单抗激活的前体细胞频率极高［源］。我们发现

经 悦阅猿 单抗短时间激活出现良好的增殖反应，当培养
第 缘 天细胞数量就达培养前的 圆援 员 倍，到第 愿 天细胞
数量是培养前的 圆援 猿猿 倍。同时使 栽细胞的功能激活。
悦阅猿是 栽细胞表面的一种重要分化抗原与 栽细胞受体
一起构成 栽悦砸鄄悦阅猿 复合物，在 栽细胞识别抗原及活化
过程中起重要作用［缘］。

图 圆摇 细胞培养后 悦阅源，悦阅愿 表型变化
云蚤早援 圆摇 悦阅源，悦阅愿 责澡藻灶燥贼赠责藻 糟澡葬灶早藻泽 葬枣贼藻则 糟藻造造 糟怎造贼怎则蚤灶早

图 猿摇 细胞培养后 悦阅猿，悦阅缘远 表型变化
云蚤早援 猿摇 悦阅猿，悦阅缘远 责澡藻灶燥贼赠责藻 糟澡葬灶早藻泽 葬枣贼藻则 糟藻造造 糟怎造贼怎则蚤灶早

图 源摇 细胞培养后 悦阅圆缘 表型变化
云蚤早援 源摇 悦阅圆缘 责澡藻灶燥贼赠责藻 糟澡葬灶早藻泽 葬枣贼藻则 糟藻造造 糟怎造贼怎则蚤灶早

·缘猿员·中国肿瘤生物治疗杂志摇 圆园园猿 允怎灶；员园（圆）



摇 摇 悦阅圆缘 主要分布于活化的 栽细胞表面，是活化 栽细
胞的标志。我们实验显示 悦阅猿 单抗激活后第 员 天
悦阅圆缘 就开始大量表达，到第 缘 天就达培养前的 源 倍，
从第 缘 耀 怨 天增加缓慢。第 怨 天达高峰。悦阅猿粤运 细胞
短期内大量增殖，是以获得足量的免疫活性细胞供临

床应用，其增殖机制可能与其高表达 陨蕴鄄圆砸 和分泌内
源性 陨蕴鄄圆 相关。在诱导 悦阅猿粤运细胞研究时抗体和 陨蕴鄄
圆 同时存在于培养体系中。由于每个 栽 细胞表面平均
有 缘 伊 员园源 个 悦阅猿粤运 结合位点，而不存在 陨蕴鄄圆砸，故抗
体首先与 悦阅猿鄄栽悦砸 复合体结合，使其构像发生变化，
在细胞表面密度低，激活信号传至胞核，使细胞表达

陨蕴鄄圆砸和内源性 陨蕴鄄圆［远］，从而激活 悦阅猿 垣，悦阅源 原，悦阅愿 原

表型前体细胞成为 悦阅猿粤运 细胞。在构像发生改变同
时，使 悦阅猿粤运细胞进一步激活。有报道 悦阅猿 单抗注
入体内，可测出血中 陨蕴鄄圆，陨云晕鄄γ及 栽晕运含量升高［源］。

悦阅愿 阳性表型 栽 细胞称为细胞毒细胞，是抗病毒
感染和抗肿瘤的主要效应细胞，承担免疫防御和免疫

监视作用。培养后 悦阅猿 和 悦阅愿 阳性细胞迅速上升，使
栽细胞更具有杀伤活性，因此回输 悦阅猿粤运 细胞能起到
杀伤细胞的作用。

悦阅缘远 是 晕运细胞的标志。通过培养后第 缘 耀 怨 天
可见 晕运细胞显著增加。晕运 细胞能参与抗的非特异
免疫作用，它在体内抑制和杀灭肿瘤细胞，且其作用不

需要有抗原的刺激，也不需要补体的协助，反应迅速，

作用明显。

我们在体外用 悦阅猿 单抗加少量 陨蕴鄄圆 激活清扫淋
巴结的淋巴细胞，从动态观察 悦阅猿粤运细胞在体外的增
殖和表型变化显示培养后回输 悦阅猿粤运 细胞的最佳时
间在第 缘 耀 怨 天。本实验为临床选择回输 悦阅猿粤运细胞
时间提供参考依据，同时从表型变化探讨 悦阅猿粤运细胞
杀伤的机理。
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