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细胞免疫在肿瘤免疫发挥重要的作用#其中#自然杀伤细
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细胞&是体内主要的免疫细胞(
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R̂

细胞可识别靶细胞,非己-性改变#能够识别主要组织相溶

性复合体$

GZM

&无或低表达肿瘤细胞#有利于靶向定位于肿

瘤及转移部位#直接杀伤血液循环的肿瘤细胞及肿瘤组织(
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并且对黑色素瘤肺转移也有杀灭作用(
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*细胞因子白细胞介
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&.白细胞介素
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U6!

)

*

R̂

细胞表达
Q1.E
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等途径#从而抑制肿瘤细胞

增殖及分化#促进肿瘤细胞凋亡*最近研究表明#

R̂

细胞可

通过分泌
<E6$%

活化的
[M

细胞活化
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细胞#介导获得性免
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*因此#研究不同细胞因子活化的
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细胞的形态及功

能#为进一步应用
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细胞治疗肿瘤提供良好的基础*
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#

不同细胞因子活化的
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细胞对
I$U

黑色素瘤杀伤率
#

设立对照组#

&$M4

溶液与
I$U

细胞混合#于
P!e

培养
$3

左

右#

&$M4

即可进入靶细胞#洗去游离的
&$M4

后#即可得到
&$M4

标记的靶细胞*收集
R̂

细胞与
&$M4

标记的靶细胞混合$比

例约为
&'f$

#

%&f$
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PH$%&f$

&

#3

#用
!

射线测量仪检测

上清液中的
7

>

@

值#即可计算出待检细胞杀伤活性的高低*

特异性肿瘤细胞杀伤率
]g

$特异性释放
h

自发性释放&

l

$最

大量释放
h

自发性释放&

d$'']

*

CHH

#

统计学处理
#

试验数据以
'c9

表示#使用
LKLL$'H'

软

件对结果进行方差分析*以
I

$

'H'&

为差异有统计学意义*
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#

结
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#

不同细胞因子活化的
R̂

细胞
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值
#

<E6%

能够激活

R̂

细胞增殖#结合其他细胞因子如
<E6$%

及
<E6$"

#能大量刺

激
R̂

细胞增殖$表
$
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QLM
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R̂

$
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$
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$
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#图
$

%

&
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#

图
%

##

R̂ 6<E6%a<E6$%
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#

图
P
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细胞"
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#

DHD

#

不同细胞因子活化的
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细胞分泌的
<QR

!
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#

R̂ 6

<E6$%

.
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及
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细胞分泌的
<QR

!

含量

高于
R̂

细胞上清液中
<QR

!

含量$

I

$
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&#见图
U

及表
%

*

表
$
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不同细胞因子活化的
R̂

细胞
QLM

值"

'c9

#

细胞
$ QLM

值

R̂

细胞
P &!"HUUc%PH&

R̂ a<E6$%

细胞
P

UP!H'UcP$H%

*

R̂ a<E6$"

细胞
P

U#&HPUcP&HU

*

R̂ a<E6$%a<E6$"

细胞
P

UT$H#!c#!HT

*

图
#

##

R̂ 6<E6%a<E6$%a<E6$"

细胞"

d%''

#

图
&
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不同细胞因子活化的
R̂

细胞
QLM

值

图
U

##

R̂

(

R̂ 6<E6$%

(

R̂ 6<E6$"

及
R̂ 6<E6$%a<E6$"

细胞上清液中
<QR

!

含量

表
%

##

R̂

(

R̂ 6<E6%a<E6$%

(

R̂ 6<E6%a<E6$"

及
R̂ 6<E6%a

<E6$%a<E6$"

细胞上清液中
<QR

!

含量"

'c9

#

组别
$ <QR

!

$

+

0

"

@E

&

R̂ L8

>

. P 'H%$c'H'$

R̂ a<E6%a<E6$%L8

>

. P

$%H&%c'HP!

*

R̂ a<E6%a<E6$"L8

>

. P $'HPUc'H%P

*

R̂ a<E6%a<E6$%a<E6$"L8

>

. P
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*

DHE

#

不同细胞因子活化的
R̂

细胞对黑色素瘤靶细胞的杀伤

活性
#

不同细胞因子活化的
R̂

细胞对
I$U

黑色素瘤细胞的

杀伤率比较#可见#

R̂

细胞在
&'f$

时对
I$U

肿瘤细胞杀伤

''$%

重庆医学
%'$$

年
!

月第
#'

卷第
%$

期



率均值可达
&%H$T]

#明显高于
R̂ 6<E6$%

.

6̂<E6$"

及
R̂ 6<E6

$%a<E6$"

细胞$

I

$

'H'&

&%其次#

R̂ 6<E6$%

细胞在
&'f$

时对

I$U

肿瘤细胞杀伤率均值可达
#'H!!]

#比
6̂<E6$"

及
R̂ 6<E6

$%a<E6$"

细胞对
I$U

肿瘤细胞杀伤率
%&H&U]

及
%'HPP]

明

显为高$

I

$

'H'&

&#见图
!

*

图
!

##

不同细胞因子活化的
R̂

细胞对
I$U

黑色素瘤

细胞的杀伤活性

E

#

讨
##

论

体内外活化的
R̂

细胞需要
<E6%

维持#其他细胞因子#如

<E6$%

及
<E6$"

能增强其作用
<QR

!

(

T

)

#

<E6$"

可诱导
<QR @56

RD

合成(

$'

)

#并且只有和
<E6%

合用才能活化
R̂

细胞(

$$

)

*有

研究表明#

<E6%

.

<E6$%

.

<E6$"

活化的
R̂

细胞可以极化
[M

细

胞诱导
(

细胞向
(3$

分化#分泌大量
<QR

!

(

$%

)

#并且多种因素

可加强此作用(

$P

)

#

<E6%

是激发细胞因子如
(RQ6

)

及
<QR

!

级

联反应的关键因素*

QLM

值与流式细胞仪激光入射光线一致#

与平均细胞体积正相关#可以提示细胞平均体积*本研究发现

<E6%

.

<E6%a<E6$%

.

<E6%a<E6$"

及
<E6%a<E6$%a<E6$"

培养的

R̂

细胞
QLM

值逐渐增大%

<E6%a<E6$%a<E6$"

培养的
R̂

细

胞平均体积比
<E6%a<E6$%

.

<E6%a<E6$"

的平均体积大#但差

异无统计学意义$

I

%

'H'&

&%但是#

<E6%a<E6$%

培养的
R̂

细

胞分泌的
<QR

!

含量最高#次为
<E6%a<E6$"

及
<E6%a<E6$%a

<E6$"

培养的
R̂

细胞#可能与细胞因子刺激的量与
R̂

细胞

表面
<E6%

.

<E6$%

.

<E6$"

受体数量有关#这些细胞因子受体在

R̂

细胞表面可能存在一定的竞争有关*

令人惊讶的是#

<E6%

培养的
R̂

细胞对肿瘤细胞的杀伤力

最强#在
=f(

为
&'f$

时#能够达到
&']

左右%

<E6%a<E6$%

培养的
R̂

细胞#在
=f(

为
&'f$

时#能够达到
#']

左右*

这是由于
R̂

细胞杀伤力与肿瘤细胞接触有关#在同样条件

下#

R̂

细胞体积越小#与肿瘤细胞接触细胞越多#释放的粒酶

I

.穿孔素等越多#对肿瘤细胞杀伤力越高#而
<E6%a<E6$%

.

<E6

%a<E6$"

及
<E6%a<E6$%a<E6$"

培养的
R̂

细胞的体积较大#

在显微镜下可观察其活动能力较低#故对肿瘤细胞杀伤力低*

其次#

<E6$%

及
<E6$"

可显著提高
R̂

细胞表面抑制受体

$

<̂5.

&#

<̂5.

升高时#可以抑制对肿瘤细胞杀伤力(

$#6$&

)

*再

次#

<E6%a<E6$%

.

<E6%a<E6$"

及
<E6%a<E6$%a<E6$"

培养的

R̂

细胞分泌的
<QR

!

主要通过诱导肿瘤细胞凋亡的途径#在

#3

内并没有完全诱发肿瘤细胞凋亡有关#因此#即使其分泌

的
<QR

!

较高也可能未在较短时间内诱发肿瘤细胞凋亡*

综上所述#在应用
<E6%

.

<E6%a<E6$%

.

<E6%a<E6$"

及
<E6%

a<E6$%a<E6$"

培养的
R̂

细胞#具有不同细胞因子分泌量和

对肿瘤细胞不同杀伤能力#因此#对肿瘤作用效果如何#如何优

化选择不同细胞因子活化的
R̂

细胞#有待进一步研究并应用

于临床*
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