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日本血吸虫重组BCG-Sj26GST疫苗诱导 

小鼠脾细胞IL-6变化的研究 
李丈桂 ，石佑恩 ，张 鹏 

(1重庆医科大学传染病寄生虫病研究所 重痰 400016：2 同济医科大学寄生虫学教研室 武汉 430030 

3．重庆市云 县风鸣中心医院 云 404502) 

【摘 要】目的：研究日本血吸虫重组BCG-Sj26GST疫苗对小鼠脾细胞JL．6的影响。方法：实验1采用该疫苗皮下免疫小鼠， 

免疫后8周用口本血吸虫尾蚴进行攻击感染，感染后6同剖杀小鼠，同时设有PBs对照纽。实验2用该疫苗皮下和静脉注射分别 

免疫小鼠，丁免疫后O，4、8、10、14和I6周存剖杀4只．分离脾脏，用Si26或PHA刺激脾细胞 用ELISA拯检测脾细胞上搏液 

中IL-6含量。姑果：疫苗免疫，尾蚴攻击后，IL 水平无明显变化：动态观察发现IL．6丁疫苗免疫后8～10胤达最高水平。结论 

：IL-6可能与口本血吸虫重纽BC(3．s|26G 疫苗诱导的保护性免疫力无关 
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Study On the change of IL-6 in spleen cells of mice induced by 

recombinant BCG．SI26GST vaccine of schistosoma japonicum 
u Wen-gui,etal 

f1nstitute for Infectlous and Parasitic Diseases．Chongqin~；Medical University) 

【Abstract】 Obiective：To studythe effectof recombinantBCG．Sj26GST vaccine ofschistosomaiaponicum on 
IL一6 produced by spleen cells of mice．Metho出：In the first experiment．mice were immunized subcutaneously by 

the vaccine，with PBS serving as control，challenged with Si cercariae after 8w of immunization and killed on 6w 

Ofthe infectJon to sepamte spleens；in the second experiment．aRer subcutaneous and intravenous immunization by 

the vaccine respectively，4 mice were killed to separate spleens on 0,4，8，10．14 and 16w of immunization，spleen 

ceIIs were stimulated by sj26 or PHA，and the level of IL-6 in Sillpematant of spleen cells were detected by ELISA． 

ResuIts：The level of IL．6 had no obvious change by immunization with the vaccine against challenge with Si 

cereariae；dynamic observation showed that IL．6 reached the hi曲est level on 8 0w of immunization．Conclusion： 

IL-6 may not be related tO the protective immunity clicked in mice by vaccination with recombinant BCG． 

sj26GST vaccine ofschistosoma japonicum． 

【Keywordsl Schistosoma1aponicum；RecombinantBCG．Sj26GSTvaccine：IL．6 

血吸虫病是一种免疫性疾病，其主要病变是虫 

卵肉芽肿的形成和肝纤维化 人们发现IL．6在免疫 

性疾病的发病机制中具有重要作用 ，【L．6是一种多 

功能细胞因子、它能诱导T细胞BcI．2表达．从而抑 

制其凋亡 ，促进T细胞活化，增殖和分化，产生IL 

．2 。
， 促进B细胞分化，增殖，产生抗体 ，诱导T细 

胞表达粘附分 ，促进单核细胞分泌TNF． 和【L． 

1 ，促进血小板对童虫的杀伤作用 。作者等 发 

作者介绍：李文桂 196％ 1 男、湖北邸县人，主治医师．博士 

王要研究方向：寄生虫分干免疫擘． 

现日本血吸虫重组BCG·sj26GST疫苗免疫BALB／C 

鼠，尾蚴攻击后减虫率为l6．64％～27 34％，减卵率 ‘ 

为55．75％一60．50％，虫卯肉芽肿显著缩小，抗 

Sj26GST抗原的IgG抗体 显升高，表明该疫苗可产 

生较好的保护力。在此基础上，本文研究该疫苗免 

疫对小鼠脾细胞上清液中IL．6的影响，从而为阐明 

其保护陛免疫机制提供有意义的材料。 

材料和方法 
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I 1 1 实验动物：为雌性12一l4剧龄的BALB，c鼠，购自 

济医科大学实验动物 0，每只体重2og左右．共78只= 

IlI．2 日本血吸虫重Cp~IK'G- 26GS r疫苗：由同{齐医科太学 

分子生物学教研室提供。 

1．1．3 主要试剂和试剂盎：PHA购白广卅l医 f‘所．重组sj26 

抗原由同济医科太学寄生虫学教研室保存．IL．6试剂盒购自 

北京邦定生物医学公司。 

1 2 方法 

I 2．I 实验分组、疫苗注射部位、遮径、剂量和次数：实验 

1分三纽，每组l0只小鼠 分别为10和10克隆 形成 单位 

{colony-forming unit；CFU)疫苗皮下注射组及PBS对照 

组；实验2分二组 分别为10'CFU疫苗皮下 (subcutaneous．； 

sc)和静称 (intravenous；IV)注射组。l 或ld CFU疫苗 

悬浮于100 gtf PBS丁小鼠后背部皮下或尾静脉行单次注射 

1．2．2 攻击感染：实验1行攻击感染：疫苗免疫后8脚用口本 

血吸虫大陆株正常尾蚴经腹部皮肤感染各l叫 、鼠，每只感染 

40±2条尾蚴。 

l 2．3 脾细胞制备：实验1攻击感染后6N剖杀各组小鼠．实 

验2疫苗免疫前及免症后4、8、10、14和I6 各剖杀4只小 

鼠，75％酒精消毒、无茼取脾．匀浆．200日尼龙I刊过滤． 

用双蒸水溶解红细胞，用含lO％胎牛血清t~JRPMt1640培养 

液调整细胞浓度为5 Id)ml，加^青霉索1OOU／ml和链霉索 

100U／ml。 

I 2．4 IL-6的诱生和活性测定：将5 td)ml脾细胞悬液加^ 

24孔细胞培养板，每债标本设3孔、分别加人原液、5 g／ral 

Sj26和l0 gYml PHA备1m1．3TC 5％CO2培养72h。2000d 

m n离心2Omln．收集上清液，一20"C冰箱 存待查。用IL-6试 

剂盒检测上清液IL-6活性，测定方1弦按试剂盒的说明书进行 

操作。 

2 结 果 

2．1 实验 I 
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固I 重组BcG-Sj26GST疫苗免疫．尾蚴攻击后 

小鼠脾细胞IL-6植测 

其结果见图l。当脾细胞培养液不用任何刺激 

物或用Sj26或PHA刺激后，l 或IO~CFU疫苗组与 

对照组相比，IL．6水平无明显差别 

2．2 实验2 

l 

0 8 

O 6 

0 4 

0 2 

0 

l 

0 8 

0．6 

0 4 

0 2 

0 

匕Jm sc 
一  

0WK 8WK l 4wK 

A Stimul~ion 

圃2 重组BCG-Sj26GST疫苗免疫小鼠脾细胞IL-6动态观察 

其结果见图2 当脾细胞培养液用Sj26刺激时， 

皮下和静脉注射组的IL一6都在免疫后8一I6周升高， 

在免疫后8周达最高水平；当脾细胞培养液用PHA 

刺激时 皮下和静脉注射组的IL一6都在免疫后4～I6 

周升高，分别在免疫后8周和10周达晟高水平；同 
一 时间点比较发现当脾细胞用PHA刺激在免疫后8 

一 IO周皮下注射组[L-6含量显著高于静脉注射组 

f JD<O．05) 

3 讨 论 

血吸虫尾蚴攻击感染后，在宿主体内经过22～ 

23灭 (感染后3～4N)发育成熟，第24灭成虫开始 

排卵 虫卵自产生至发育成熟需10～ll灭 (感染后 

6周)，感染后7～9N肉芽肿形成达高峰，随后肉 

芽肿发生纤维化 。；肉芽肿模型研究证明在肉芽肿 

生长的第1灭 (感染后6周)可检测到IL一6 mRNA的 

表达，在第6天 (感染后7周)IL一6 mRNA表达显著 

升高 ～；Khalil等 发现曼氏血吸虫 (Schistosoma 

mansoni；Sm)感染小鼠的肝肉芽肿细胞表达IL-6 
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mRNA在感染后6 J割升高，感染后lON达高峰．随 

后逐渐 F降、感染后24周恢复止常水平 町见IL·6 

与虫卵肉芽肿形成有一定关系， 

本文用 }t本血吸虫重组BCG-Sj26GST疫苗免 

疫，尾蚴攻击后发现脾细胞分泌lL·6无叫显变化． 

提示lL-6可能 0血吸虫疫苗诱导的保护性免疫力无 

关。已知II ·6是由活化的单核巨噬细胞、B细胞和 

Th2细胞分泌的细咆因子，我们推测疫苗免疫可提 

高宿主细胞免疫功能，IL-1分泌升高．可能促进脾 

细胞n11分泌IL·2和IFN-v，加强宿主Thl反应．但 

不促进甚至抑制脾脏单核巨噬细胞、B细胞和Yh2细 

胞分泌IL-6、吲而IL-6水平无明显变化。 

Khali[等。 发现Sm感染鼠脾细胞分泌lL-6在感 

染后6～20周升高．在感染后10周达高峰 本艾显 

示疫苗皮 F注射后 用Sj26或PHA诱导均在免疫后8 

周达最高水平 当疫苗静脉注射后 用s_j26诱导脾 

细胞产生IL-6在免疫后8周达最高水平，而用PHA刺 

激时则在免疫后1oN达最高水平 可见疫苗免疫小 

鼠后脾细胞产生IL 6在免疫后4～8周开始升高 免 

疫后8～IO周达最高水平 并持续至观察结束的第 

16N．表日』]疫苗免疫后脾细胞产生IL．6动力学过程 

大约早于曼氏血吸虫感染2周左右。 
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