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刀豆球蛋白A对红细胞及肿瘤

细胞的凝集作用

微 生 物 教 研 室

广州 医药工业研究所

王纯香

于燕荪

兰茂功

李素芬

黄务昌

孙 宏 梁伟文

外源凝集素 ( Le c t in )是一种蛋白质
,

它具有凝集红细胞及其它肿瘤细胞的能力
,

并具有多种生物化学特 性
,

因 而 被 广泛应

用
。

如
:
一

、

应用于人类血型
、

血族特异性

的化学基础研 究 ( ” 2

、 二
、

某些 外源凝集

素能刺激淋巴细胞转化
,

而应用于非特异性

细胞免疫功能的检测及人类染色体异常疾病

的研究 ( “ ) ; 三
、

外源凝集素能 特 异 地与细

胞表面某种糖结合
,

因而为研究细胞表面结

构提供了新的工具“ ) , 四
、

外 源 凝 集素小

剂量时能选择性地凝集癌细胞和被致癌病毒

或化学致癌剂所转化的细胞 t “ 》。 因而为癌细

胞表面物质结构和化学成份的分析
、

肿瘤特

异性抗原的提取
、

癌细胞分裂的调节及接触

抑制的丢失等研究展望出可喜的前景
。

外源凝集素中应用较多的 是 蓖 麻 蛋白

(
r i c i n

)
,

植物血 凝 素 ( P H A )
,

刀豆球

蛋 白 A ( C o n A ) 和麦芽凝集 素 ( W G A ) .

我们实验室试图用 C o n A 提取肿瘤抗原
。

现

将 C o n A 对血细胞及肿瘤细胞的凝集 效果观

察报道如下
。

C
o n A 对红细胞的凝集作 用

材料与方法

刀豆球蛋 白 A
:

系由广州市医药工业研

究所从刀豆 ( J a e k b e a n ) 提取
a s

”

型 C o n A

溶于生理 盐 水中
,

浓度为10 毫克 /毫升
,

狞

存于 4 ℃冰箱备用 ( 1 周内用完 )
。

红细胞
:
兔

、

大白鼠
、

小白鼠
、

豚鼠
、

狗
、

恒河猴
、

猫
、

鸡
、

绵羊和鸽子等 10 种动

物 ( 除恒河猴外
,

各种动物用 3只以土 ) 以

及人的红细胞
,

有
“ 0 ” 型

, “
A

”

型
, “ B ”

型
, “ A B ”

型 4 种
。

各种红细 胞 分别用生

理盐水洗涤3次后
,

再 以生理盐水配成 2
.

5 %

悬液备用
。

血凝试验在塑料凹孔板中进 行
。

除第 1

孔不加生理盐水外
,

其余各孔均先加生理盐

水 0
.

25 毫升
,

直到第 20 个凹孔
。

第 1
、

2 孔

各加入浓度 1 毫 克 /毫 升 的 C o n A O
.

25 毫升

( 相当于 2 5 0微克 ) 混合后从第 2 孔 中 吸出

0
.

25 毫升放入第 3 孔
,

待混匀后吸取 0
.

25 毫

升放于第 4 孔
,

以此类推
,

倍比稀释至 19 孔
,

第 2 0孔为对照
。

各凹孔所含C o n A浓 度
:
第

l 孔 2 5 0微克
,

第 2 孔 1 2 5微克
,

第 3 孔 6 2
.

5

微克… …
。

然后每孔再加入 2
.

5 %红 细 胞悬

液 0
.

25 毫升
,

充分混匀后静置室温 ( 25 ℃左

右 ) 2 小时或 37 ℃半小时取出
,

待对照管红

细胞完全沉入孔底成一圆点后观察结果
。

先

用肉眼作初步观察
,

随之将其摇匀
,

取一小滴

置于载玻片上
,

用低倍镜观察
,

并记录结果
。

判断标准

根据红细胞发生凝集作用的不同程度
,

分别以
“ + 十 + + ” ( 完全凝集呈块状 )

、

“ + + +
”

(几乎全部凝集成块状 )
、 “ + + ”

(大多数细胞明显凝集成块 )
、 “ + ”

( 部份红

细胞凝集成小块 )
、 “ 士 ” ( 极少数细胞

,

偶有 3 ~ 5 个聚集 )
、 “ 一 ” ( 不凝集 )

。

其 中以呈现
“ + ”

者判定其最终凝集效价
。

结 果

一
、

不同种类动物红细胞 与 C o n A 的凝

集试验结果表明
,

以猫红细胞凝集力最强
,
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当 C
o n

A浓度为 0
.

05 0 0微克 /0
.

2 5毫 升 时就

发生凝集
,

其次为豚鼠红细胞
,

而公鸡红细

胞的凝集力最差 ( 表 1 )
。

表 1 C
o n A对不同动物红细胞凝集反应结果

集微如升度叨浓毫产的克
物称动名凝浓25动 物 产生

集的
红兰
C o

名 称
度 (微克 0/

.

毫升 )

0
.

12 2、 0
.

0 17

3
.

9 0 6、 0
.

12 2

1 2 5、 6 2
.

5

3
.

9 0 6、 0
.

97 6

0
.

0 3 5

二
、

不同血型人红细胞皆可 与C o n A 呈

现凝集
,

无特异性 ( 表 2 )
。

C o n A对肿瘤细胞的凝集作用

材料与方法

细胞株
: 5 1 8 0 ( 淋巴肉瘤细胞 ) 由北京

动物所引进
。

04
。

及 05
’

( 皆肝癌细胞株 )
、

正常淋巴细胞传代株
,

此三株细胞自上海药

物所及上海第二医学院引进
。

该细胞按常规

用 1 6 4 0培养基传代保存
,

应用时将细胞消化

取出
,

H a n k, s
液洗 2次

,

再以生理盐水配成

3 士 X l 。 。
/毫升浓度的细胞悬液备用

。

狗羊鹏猴舒小白鼠

大白鼠

0
.

4 8 8、 0
.

2 4 4

1
.

9 5 3、 0
.

9了6

0
.

2 4 4” 0
.

0 6 1

0
.

00 8 T、 0
.

0 0 1

0 00 0 5

兔鼠

猫

豚家

表 2 不同浓度 C o n A 衬不同血型人红 细胞凝集反应结果
朴
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本试验是在室温下试验结果
.

如在 3T
.

C条件下则较室温凝集力强

实验方法基本同 前
。

第 1孔 C o n A浓度

为 I 0Q 微克 / 0
.

1毫升
,

以后倍比稀释
,

最后 1

孔以生理盐水代替稀释 C o n A 作对照
。

稀释

完毕立即加入 0
.

1毫升浓度为 3 x 1 0
6

/毫升左

右待反应的细胞
,

摇匀后放 37 ℃ 1 小时
。

用

吸管轻轻将沉下的细胞吹打
,

取 1 滴放在载

玻片上
,

镜检
,

记录结果
。

判断标准同前
。

实验结果见表 3
。

表 3 C o n A时 4 种不同细胞株的凝桑作用
朴

} c
o n A浓度 ( 微克 /。

.

1毫升 )

” 胞“
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_ _
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每种细胞株的试验结果皆重复 3 欢

从表 3 观察到
, 3 种肿 瘤 细 胞 株

,

当

C o n A 浓度为 6
.

25 微克时皆可呈现 明 显凝

集
,

而正常淋巴细胞株在 C o n A 浓度 25 微 克

时才出现明显凝集
。

讨 论

外源凝集素对不同种动物及不同血型人

的红细胞凝集性不同
,

从不同来源 ( 植物种

子或无脊推动物 ) 所提取的外源凝集素中
,

有的具有特异性的如草屯 ( v i e i a 。 r a c e a
)

,

利马豆 ( p h a s o o l u s l i m e n s i s ) 等能特异地

与 A 型红细胞发生凝集
。

日本产中国槐 ( s a 一

p h o r a j a p o n i c a ) 则与 A B型红细胞凝集
。

欧洲百脉根 ( l a b u r n u m a lp i n u m ) 等 能特

异地与 H ( O ) 型红细 胞凝集《 ” 2 )
。

此乃 由

于不同血型人 的红细胞抗原决定簇不同的缘

故
。

有的外源凝集素对不 同的血型红细胞皆

能发生凝集
,

称之无特异性外源凝集素或全

凝集素
,

例如 C o n A
。

G o l d s t e i n 氏将 C o n A

与糖进行沉淀试验时
,

发现糖类中凡含有非
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还原的
a
一D一毗喃葡糖基

、 a
一D 一毗喃甘

露糖基
、

p一D 一映喃果糖基及
a
一D一阿拉

伯吠喃糖基
,

甚至与分枝杆菌的阿拉伯半聚

搪皆可形成沉淀线 ( 名’ “
” )

。

在我们实验室中观察到 C o n A对 人的不

同A
、

B
、

O血型的红细胞以及所 试 的 10 种动

物的红细胞皆可凝集
,

只是凝集力不同而已
。

其中以猫与豚鼠的红细胞凝集力最强
,

猫 红

细胞在 C
o n A 0

.

0 0 0 5微克 / 0
.

25 毫升浓度时

即可发现明显凝集现 象
,

据 S u m en
r ( 吕 )的实

验
,

当 C o n A含 0
.

1微克 /毫升浓度时能凝 集

马红细胞
,

看来猫红细胞较之马红细胞要敏

感得多
,

不过我们用的制品不同
,

但也可以看

出我国自制的 C o n A完全可以 用于细胞凝集

试验
。

除上述外
,

C o n A 小剂量能选择 性地凝

集肿瘤细胞或转化细胞
,

而对正常细胞不凝

集
,

其机理尚不够清楚
。

较早认为肿瘤细胞

表面含外源凝集素的受体较正常细胞多
,

后

来证明并非如此
,

两者细胞膜表面受体数量

并无大差别
,

只是受体在膜表面分布情况不

同
。

N i c h ol s o n
等用 电镜观察到正 常细胞表

面的 C o n A受体呈均匀分布
,

而 转化细胞膜

上受体却汇集成 团簇状或斑点状
,

因而提出

凝集性不同是由于受体分布状态不同所致
。

但也有人反对此种看法
,

认为团簇状的产生

是一种续发现象
,

而不同细胞表现不同的凝

集作用
,

是与细胞的流动性密切相关
。

H
u e t

等 实 验 证 明转化细胞膜流动性较正常细胞

膜大
,

当 C
o n A与之结合 后易形成斑点而凝

集
。

同时细胞膜的流动性又 与微 丝 功能有

关
,

若在细胞培养液中加入一种微丝功能阻

断剂
,

即细胞松驰素 B ( C y t o e h a l a s i n B )

则可抑制 C o n A在转化细 胞 膜 上 形 成团簇

状
。

此外也有作者提出肿瘤 细胞表面含有较

多的微绒毛
,

故易被 C o n A所凝 集
。

总之
,

外源凝集素对正常细胞和肿瘤细胞 的凝集力

不同
,

是 与细胞表面结构不同有关
。

小 结

本文以国产外源凝集 素 刀 豆 球蛋白 A

( C
o n A ) 对不同血型人的红细胞及多 种动

物红细胞进行凝集试验观察
,

证 实 C o n A 能

广泛地对人或动物红细胞发生凝集
,

但凝集

力却不同
,

其中以猫和豚 鼠 红 细 胞最为敏

感
。

当使用小剂量 C o n A 时可 (下转 第22 6页 )

( 上接 2 27 页 )与此例所见基本相同
,

而此例

右心房反较左心房扩大
,

推知可能与死前心

力衰竭有关
。

心内膜垫缺损使血液由压力较

高的左心经房室共道注入右心
。

患者经心导

管检查
,

左向右的心内分流量达肺循环血流

量的30 ~ 90 % ( 2 )
。

此例右心内腔扩大
,

右心

室壁肥大与肺动脉管径增粗
,

均为生前存在

左向右的心内分流的结果
。

在心腔中动静脉

血混杂
,

血中缺氧
,

可导致患者出现不等程

度的呼吸困难和发绪等症状
。

二尖瓣的前瓣和三尖瓣的隔侧瓣
,

由腹
、

背两组心内膜垫汇合而成 ( . 》 ,

在 发 育 缺 陷

时
,

可使瓣膜形成部分或完全性裂隙
,

分别导

致二尖瓣与三尖瓣闭锁不全
,

使部分血液倒

流
。

L il l e h e i等指出以二 尖瓣闭锁不 全较常

见
,

接近半数
,

此 可能与二尖瓣前瓣位于左

心室 流入道与流出道之间有关
。

卵园孔未闭

常与完全型心内膜垫缺损合并存在
,

出现率

达 62 % 《` )
。

此例所见为管状卵园孔未闭
,

虽

可斜向通过探针
,

但在机能上是关闭的
。

房室结动脉与希氏束在心内膜下沿第一

房间孔的下缘经过 ( 7、 . ) ,

当进 行 第一房间

孔或心内膜垫缺损修补术时
,

宜加注意
,

以

免损伤此动脉和希氏束而导致心律失调
。

此型心内膜垫缺损
,

由于充血性心力衰

竭
,

多早期夭亡 ( ` ) ,

本例也同
。

(图见封 3 )
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肿块
。

入线征象 (片号3 3 了6 5 ) :两肺野清晰
,

右侧横 lMI 圆顶升高至第 6 后 肋 间
,

肋肠 角

锐利
。

钡餐检查见右隔下呈钡糊充盈羽毛状

肠曲
。

纵隔障
、

气管
,

心脏均左移
。

侧位胸

片见肺门相近呈边缘光滑弧形窟窿隔顶
,

前

后肋隔角变钝
,

月高下前方充盈钡糊肠曲
,

误

诊为右隔痛
。

例 6 :
男

,
5 岁

,

住院号 1 3 7 0 8 9
,

生后

一直易患咳嗽
,

发热
。

当地医院诊断为
“
肺

炎
” 。

转来我院
。

体检
:
右肺下呼吸音低

,

心无杂音
,

腹软无肿块
。

X 线征象 ( 片号 3 41 8 3 ) : 两肺清晰
。

见

右下肺大片密度增高阴影
,

右隔升高至第 5

后肋间
,

肋隔角模糊
。

钡餐检查见右隔下有

充盈钡糊肠曲
。

误诊为右隔庙

讨 论

小儿隔肌发育在胚胎期 由中胚层及背侧

部第 4
,

5 颈节部分化而来
,

中心为键性
,

周围为肌性的广阔薄板组织
。

当分化过程发

生异常时
,

导致隔肌发育过弱
,

即发生先天

性横隔膨升症 ; 或完全缺如
,

则发生先夭性

横隔病
.

本组 6 例经手术证实
,

因 横 腼 结 构非

薄
,

软弱无力
,

致腹内脏器 的推 挤 使 隔膨

升
。

由于隔肌 的胸 骨 部 ( 前 部 )
,

肋骨部

( 侧部 ) 附着点的牵拉
,

故形成锐利的心隔

角和肋隔角
,

而呈显著升高幕状弯窿光滑的

隔顶
。

在胸片上较易识别和诊断
。

但有时升

高隔顶轮廓不够清晰
,

随隔升高腹内脏器阴

影占据下胸部
,

则易误诊肺炎
,

如例 1
、

5
、

为右侧横隔膨升
,

隔下为肝脏侵占了右下肺

野
,

状如大叶肺实变阴影 ; 如例 3 为左侧横

隔膨升
, )场胃腔大量充气时隔 下 为 胃 泡顶

替
,

其中无肠雄夹杂 ( 图 1 )
,

但当胃腔无

气体充盈时
,

隔下可见不规则状致密肠捧
,

状似散在之融合性支气管肺炎
。

也能误诊为

隔庙
,
如例 5

、

6
,

一般是未仔细检查
,

注

意分析的结果
,

隔庙因腹内脏器通过食道裂

孔或 M
o r g a g in 氏孔或胸腹裂孔搞

,

在胸部平

片上看不见围绕的隔顶轮廓和心隔角或肋肠

角
。

钡餐检查患侧肺野可见充钡的部份胃泡

或蜿蜒肠曲
,

隔顶消失
。

当此疑难之际
,

必

须钡餐造影鉴别
,

同时还可表现左或右横隔

膨升的 胃肠道改变 ; 如 发 生 左 侧
,

钡餐检

查
,

胃形态呈圆锥状垂直
,

排空延迟
,

如例

2
、

3
、

4 ( 图 2
、

3 )
。

如发生右侧胃形

态和排空都无变化
,

可见充盈钡糊的肠曲升

高
,

如例 1
、

5
、

6
,

这些腹内脏器 X线征

象都明显限制于膨升的隔下
。

木文例 5
、

6

手术前 X 线诊断 曾误诊为腑庙
,

主要原因对

这两种疾病发生机理缺乏足够认识
,

主观忆

测造成
,

通过这一教训
,

提高了认识
。

除上

述本病的主要 X线征象外
,

次要 的征象如患

侧肺纹理腐集
,

纵隔障
、

气管
、

心脏推向健

侧 ,
侧位胸片有气球状突入肺野的阴影

。

这

些主次要 X 线征象与M as i s o n
氏描述的 7点

特征大体上是一致的
,

但我们将本病的 X线

征象分为主次二方面
,

有了主要 X 线征象已

够诊断条件
,

遇疑诊时再作钡餐造影检查
,

既可缩短诊断时间
,

又 可 减 轻 经济负担
。

( 图见插 页 12 )
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( 上接第21 1 页 )与淋巴肉瘤 51 80 株
、

肝癌细

胞株发生凝集
,

而对正常淋巴细胞株不凝集
,

为应用 C o n A提取 肿瘤抗原提供实验依据
。

( 承生理教研室协助取猫血特此致谢 )
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