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要"目的
!

为甘露聚糖肽治疗慢性阻塞性肺病"

!a,1

#的合理用药提供依据$方法
!

对经流式细胞术确认淋巴细胞免

疫功能低下的
!a,1

患者!用不同浓度的甘露聚糖肽体外诱导淋巴细胞!采用
'O*"L+

与
$3!e+

参入双标记法测定淋巴细胞参

入计数值$结果
!

在不同剂量的甘露聚糖肽的作用下!淋巴细胞参入计数和百万细胞参入计数值不同!在
$M

H

&

V

时!

'O*"L+

和

$3!e+

计数与对照瓶比较差异有统计学意义"

!

#
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#'当甘露聚糖肽浓度达到
$%M

H

&

V

时!

'O*"L+

和
$3!e+

的参入计数值

达到高点!与对照瓶比较差异有统计学意义"

!

#
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#'继续增加甘露聚糖肽至浓度
5%M

H

&

V

和
$%%M

H

&

V

时!两项计数水平开始

回落!所测数值与对照瓶比较差异无统计学意义"

!
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#!淋巴细胞参入率与上述两项计数的结果一致$结论
!

甘露聚糖肽对

淋巴细胞免疫功能有明显的调节作用!在较低剂量"

$

%

$%M

H

&

V

#时!有明显促进淋巴细胞
1]<

及
+]<

合成的效果!但具有双相

性!表现出较强的剂量依赖性$
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慢性阻塞性肺病$

!a,1

%是一组多因性(反复发作(死亡

率高的慢性呼吸系统疾病的统称#主要指具有不完全可逆的气

流受限的慢性支气管炎和肺气肿两种疾病#疾病的发生(发展

及预后均与机体免疫功能的低下密切相关)

$

*

'甘露聚糖肽是

从健康人咽喉部分离的
(

*

溶血性链球菌经深层培养提取(精制

所获得的具有多种生理活性的
(

*

甘露聚糖肽链物质#是一种新

的免疫调节剂#具有增强巨噬细胞的吞噬#增强体液免疫功能

和应激功能#提高白细胞数量等功效#还可抑制肿瘤的生长和

代谢#临床在应用于各种癌症及白细胞缺乏症的治疗等方面已

有大量报道)

/*3

*

'本研究则采用甘露聚糖肽体外诱导淋巴细

胞#通过对参入淋巴细胞的计数#观察不同浓度甘露聚糖肽对

!a,1

患者淋巴细胞免疫活性的影响'

B

!

资料与方法

B4B

!

一般资料
!

住院
!a,1

病患者
'%

例#其中男
//

例#女
&

例'年龄分布!

"

'%

!#

3%

岁
3

例#

"

3%

!#

5%

岁
$%

例#

"

5%

岁以上
$#

例'患者均系住院患者#诊断根据病史(危险因素接

触史(体征及实验室检查资料(肺功能仪测定有气流受阻#以及

胸部影像学检查等综合分析确定'对照组为同期体检人群中

被证实的健康者
$83

例#其中男
8#

例#女
8&

例#年龄
$8

!

#/

岁#平均
'043

岁'

B4C

!

仪器与试剂
!

采用流式三色分析技术测定
!a,1

患者
"

淋巴细胞亚群$

!1'

2

(

!13

2

(

!1&

2

(

!13

2

"

!1&

2

%的水平#确

认受试者淋巴细胞免疫功能均有不同程度的降低'荧光标记

单抗
!1'

7

,!5

"

!13*X-"!

"

!1&*,P

及同型对照抗体
-

H

W$*

X-"!

"

-

H

W$*,P

"

-

H

W$*,!5

等试剂均为美国
TAKQMD;*!=?CBA@

产品#使用
TAKQMD;*!=?CBA@YV3

流式细胞仪进行测定'观察

药物参入淋巴细胞双标记法实验的试剂与仪器#甘露聚糖肽

$成都利华制药厂生产%#

'O*"L+

$上海原子核研究所生产#比

活度
&4$3c$%

5

ZT

>

"

MM=C

%#

$3!*e+

$中国医学科学院放射所

生产#比活度
$48#c$%

5

ZT

>

"

MM=C

%#

"K*$88

$

.:

H

MD

公司产

品%#

V.*8%%%

型双道液闪测量仪$

TAKQMD;

%'

B4D

!

方法
!

淋巴细胞免疫功能测定清晨采集静脉血
/MV

#

P1"<*U

/

抗凝$紫色真空采血管%#流式具体方法见参考文献

)

5

*'淋巴细胞参入双标记实验按常规无菌采取患者静脉血
/

MV

#肝素抗凝'取抗凝血
%4/MV

加入装有
/MV"K*$88

$

$$

H

"

V

#

E

O043

%的培养瓶中#每个培养瓶中加
,O<$%%

)

H

#诱导

淋巴细胞'每份血样设对照瓶及实验瓶#对照瓶不加甘露聚糖

肽#实验瓶加入不同浓度的甘露聚糖肽
$%%

)

V

'轻摇混匀#放

入
'0b

孵箱静置培养
0/(

#在终止培养前
#(

#每个培养瓶加

入
'O*"L+$&45U,

>

及
$3!*e+043UT

>

#在培养结束后每瓶

+

$/'/

+

国际检验医学杂志
/%$$

年
$/

月第
'/

卷第
/%

期
!

-;B[VDFZAL

!

1AKAMFA@/%$$

!

\=C4'/

!

]=4/%



加冷生理盐水
/MV

#将培养的细胞全部移入离心管中#以

$%%%@

"

M:;

离心
$%M:;

#弃去上清液#用冷生理盐水洗细胞沉

淀
'

次#每次以
/%%%@

"

M:;

离心
$%M:;

#收集细胞沉淀后#用

$M=C

"

V]DaO%45MV

加入细胞沉淀管内#水浴消化
O

/

a

/

脱色后#取
$%%

)

V

于测量瓶内#加二氧六环闪烁液$每升中含

,,a5

H

#

,a,a,%45

H

#乙二醇乙醚
$#0MV

#萘
5%

H

%

5MV

#用

V.*8%%%

型液闪仪进行
'O

及
$3!

双标记样品测量#得到样品

L

E

M

值'

B4E

!

统计学处理
!

淋巴细胞参入率计算公式为!参入率
6

$每

瓶淋巴细胞总数
7

本底%"$每瓶加入标记物总数
7

本底%

c

$%%̂

'全部数据以$

@S?

%表示#组间资料用中国统计学会

,aZ.

软件做
XV.1

检验及
!

检验#以
!

#

%4%5

为差异有统

计学意义'

C

!

结
!!

果

C4B

!

"

淋巴细胞亚群检测结果
!

流式细胞术检测
!a,1

患

者外周血
"

淋巴细胞亚群#除
!1&

2 无明显改变外#其余

!1'

2

(

!13

2以及
!13

2

"

!1&

2比值均明显低于参考文献)

#

*

报道的正常参考值#两者间差异有统计学意义$

!

#

%4%5

#

!

#

%4%$

%#确认受试对象均为淋巴细胞免疫功能低下者#见表
$

'

表
$

!!

"

淋巴细胞亚群检测结果#

@S?

%

^

$

分组
% !1'

2

V!

!1'

2

!13

2

V!

!1'

2

!1&

2

V!

!1'

2

!13

2

"

!1'

2

!1&

2

对照组
$83 #848&S5408 '54/5S54$# /54%&S34'3 $4&8S%4/&

!a,1

组
'% 3&4%3S'4$%

+

/84$#S'4%$

+

/548/S34%5 $4$5S%45#

&

!!

&

!

!

#

%4%5

#

+

!

!

#

%4%$

#与对照组比较'

C4C

!

淋巴细胞和百万细胞参入计数结果
!

淋巴细胞参入计数

$

L

E

Mc$%

3

%是每瓶
%4/MV

全血培养淋巴细胞的总计数#对照

瓶
'O

和
$3!

计数分别为$

'4%&/S%40/%

%和$

/4%#&S%453%

%#

实验瓶在不同剂量的甘露聚糖肽作用下#

'O*"L+

和
$3!*e+

的参入计数值见表
/

'百万细胞参入计数根据每瓶培养的淋

巴细胞数量计算得到以便定量比较#对照瓶的
'O

和
$3!

百万

细胞参入计数分别为$

$040&/S'40/%

%和$

$54%#&S'453%

%#实

验瓶计数值见表
/

'

表
/

!!

!a,1

患者淋巴细胞和百万细胞参入计数

!!!

#

@S?

%

L

E

Mc$%

3

$

甘露聚糖肽

用量$

M

H

"

V

%

淋巴细胞参入计数

'O

计数
$3!

计数

百万细胞参入计数

'O

计数
$3!

计数

% '4%3&S%4#/% $4&/#S%433% $54'3#S'4$/% $34%/#S/4/&%

%4$ '4/$/S%45#% /4$#/S%45&% $04&8/S'4/#% $54$$3S'4%#%

$

'4#/#S%4#/%

&

/4#//S%4##%

&

$84$/5S'4%#%

&

$04/&#S'4&3%

&

$%

'4&#3S%40/%

+

/4&&/S%403%

+

//4%5&S34&#%

+

$&438/S34'#%

+

5% /48##S%45/% /4#/&S%4#3% $&4%$/S34$/% $34&5#S'4$/%

$%% /45$3S%43/% $43//S%43/% $54%/3S/4/#% $/4#&&S/4//%

!!

&

!

!

#

%4%5

#

+

!

!

#

%4%$

#与对照瓶比较'

表
'

!!

淋巴细胞参入率#

@S?

%

^

$

甘露聚糖肽用量$

M

H

"

V

%

'O

参入率
$3!

参入率

% 548&S$4' 54&3S$45

%4$ 04%&S$43 04%/S$40

$

&4$%S$4#

&

&4/#S$4/

&

$%

84$/S$4&

+

84'5S/4$

+

5% 04$$S$43 04/&S$4#

$%% 54&'S$4/ #4%/S$43

!!

&

!

!

#

%4%5

#

+

!

!

#

%4%$

#与对照瓶比较'

C4D

!

淋巴细胞参入率
!

对照瓶
'O

和
$3!

计数分别为$

#4/&

S$40

%和$

#4//S$45

%#不同剂量甘露聚糖肽作用下的
'O*

"L+

和
$3!*e+

的参入率见表
'

'

D

!

讨
!!

论

'O*"L+

与
$3!e+

参入双标记法是目前采用较多的了解

淋巴细胞免疫功能与状态的方法'

'O*"L+

与
$3!e+

分别是

细胞合成
1]<

和
+]<

的物质基础#仅有处于增值期的细胞

才能摄取标记的原料#因此#测定淋巴细胞参入
'O*"L+

及

$3!e+

计数的水平#即可间接获得淋巴细胞
1]<

及
+]<

的

合成能力'本实验结果显示#在不同剂量的甘露聚糖肽的作用

下#淋巴细胞参入计数和百万细胞参入计数中#

'O*"L+

和

$3!e+

的参入计数值随甘露聚糖肽加入剂量的不同而发生变

化#在
$ M

H

"

V

时#两者开始逐渐增加#此时的
'O*"L+

和

$3!e+

计数与对照瓶计数值比较差异有统计学意义$

!

#

%4%5

%'当甘露聚糖肽浓度达到
$% M

H

"

V

时#

'O*"L+

和

$3!e+

的参入计数值达到高点#与对照瓶比较差异有统计学

意义$

!

#

%4%$

%'但继续增加甘露聚糖肽的浓度至
5%M

H

"

V

和
$%%M

H

"

V

时#

/

项计数值便开始回落#所测数值与对照瓶比

较差异无统计学意义#淋巴细胞参入率的结果与上述
/

项计数

的结果一致#表明甘露聚糖肽对淋巴细胞免疫功能的调节具有

双相性#在较低剂量$

$

(

$%M

H

"

V

%时#有明显促进淋巴细胞

1]<

及
+]<

的合成#提高淋巴细胞免疫功能的作用#但当甘

露聚糖肽的浓度增至
5%M

H

"

V

或以上#反而失去了对淋巴细

胞免疫功能的促进作用'成月英等)

0

*也曾报道#甘露聚糖肽具

有激活
"

(

T

淋巴细胞#诱导胸腺淋巴细胞产生活性物质#促进

"

淋巴细胞增殖与转化#改善和增强机体免疫功能和应激能

力#但甘露聚糖肽对淋巴细胞免疫功能的影响与剂量有关#在

达到一定浓度后#有随浓度的增加而出现抑制性的影响#表现

出很强的剂量依赖性'

淋巴细胞的活化与增殖是免疫反应系统中最基础和最关

键的因素之一#在免疫防御(免疫调节(炎性疾病和自身免疫疾

病当中起到相当重要的作用)

&

*

'本研究发现#尽管甘露聚糖肽

能有效地刺激淋巴细胞活化与增殖#但由于具有对剂量的依赖

性#测定不同浓度的甘露聚糖肽体外诱导
!a,1

患者淋巴细

胞增殖的水平便显得尤为重要#亦是合理用药#为达到最佳治

疗状态的重要依据'
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