
需经肝脏处理 ,如此为 CEA阳性肿瘤的肝转移创造

了条件。本研究观察到 ,淋巴结转移灶、血管内癌栓及

部分内皮细胞等呈 CEA中强 ( )以上阳性反应 ,为

CEA作为粘附分子参与肿瘤转移的假说提供了一定

的直观依据。至于观察到的纤维母细胞呈 CEA阳性

染色的确切意义及 CEA在胆管细胞癌发生中的作用

尚待阐明。

　　关键词　肝肿瘤 ;转移 ;癌胚抗原 ;免疫组织化学

　　中图法分类号　 R735. 702
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缺锌大鼠活化 T细胞内 Ca
2+ 、CaM和 IL-2、 IL-2Rα变化的研究

Study on the changes of intracellular Ca
2+

, CaM, IL-2 and IL-2Rα in ac-

tiva-ted T cells of zinc-def icient rats

贺泽华
 
　吴嘉惠　 孔祥英　 白家驷　　 (第三军医大学附属西南医院儿科 )重庆 , 630038

　　近年来 ,锌对机体免疫功能的影响已受到人们的

极大关注 ,锌参与 T细胞活化增殖过程中一系列生化

代谢活动 [1 ] ,但有关其免疫调节作用机理目前仍不很

清楚。为此 ,本研究针对缺锌大鼠活化 T细胞胞内

Ca
2+ 浓度 ( [Ca

2+ ]i )、活性钙调素 ( Calmodulin, CaM )

水平和白介素 -2( Interleukin-2)的分泌、白介素 -2受体

α( Interleukin-2 recepto r alpha, IL-2Rα)的表达等含

量 ,探讨了它们的变化及其相互关系 ,现报道如下:

1　材料与方法

1. 1　动物模型建立
　　本校实验动物中心提供断乳 1 d～ 2 d的雄性纯系 Wista r

大鼠 30只 ,随机分为缺锌 ( ZD)组 ,配对喂养 ( PF)组和正常进食

( AL)组 ,每组为 10只 ,参照 Flanagan氏配方和方法 [2]饲养 4周

后活杀 ,常规制备胸腺细胞悬液。

1. 2　胸腺 T细胞内锌浓度 ( [Zn
2+ ] i)测定

　　参考文献 [3 ]采用美国 IL-AA951型原子吸收分光光度计

火焰法。

1. 3　胸腺 T细胞活化

　　吸取已制备好的胸腺细胞悬液 2 ml( 5× 106 cell /ml)置于

培养瓶内 ,加入 ConA (终浓度 5μg /ml) ,即转入 5% CO2细胞孵

箱 , 37℃温育 48 h。

1. 4　 T细胞增殖转化率测定

　　采用常规 3 H-TdR掺入法。

1. 5　活化 T细胞 [Ca
2+

]i和活性 CaM测定

　　参考文献 [ 4 ]采用 Fura-2 / AM ( Sigma )荧光法检测

[ Ca2+ ]i;采用依赖 Ca2+ 磷酸二酯酶 ( PDE)法检测活性 CaM水

平。 ( CaM测定试剂盒为中科院产品 )。

1. 6　 T细胞 IL-2和 IL-2Rα测定

　　采用 ConA诱导、脾细胞增殖、 3H-TdR掺入法检测 IL-2含

量 ;采用间接荧光免疫法计数阳性细胞百分率检测 IL-2Rα( IL-

2RαMcAb为德国 Diamantstein T教授惠赠 )。

2　结果

　　各组胸腺 T细胞 ( [ Zn2+ ]i) , ZD组为 ( 4. 25± 1. 17) ng /106

cell、 PF组为 ( 10. 95± 1. 65) ng /106 cell、 AL组为 ( 11. 82±
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2. 61) ng /106 cell;胸腺重量 , ZD组为 0. 27 g± 0. 06 g、 PF组为

0. 81 g± 0. 10 g、 AL组为 0. 94 g± 0. 10 g;活化 T细胞 [ Ca2+ ]i、

活性 CaM、 IL-2分泌量、 IL-2Rα密度及 T细胞增殖转化率 ,各

组变化见附表 ;上述各变化 ZD组与 PF组或 AL组相比较差异

均有显著性 ( P < 0. 01) ,而 PF组与 AL组相比较差异无显著

性。ZD组胸腺重量与其 [ Zn2+ ] i呈正相关 ( r = 0. 883, P <

0. 01) ; ZD组 [ Ca2+ ]i,活性 CaM水平与其 [ Zn2+ ]i呈正相关 ( r

分别为 0. 921, 0. 962, P均 < 0. 01) ; ZD组 IL-2、 IL-2Rα含量与

其 [Zn2+ ]i呈正相关 ( r分别为 0. 708, 0. 864, P均 < 0. 05); ZD

组 T细胞增殖转化率与其 [ Zn2+ ]i呈正相关 ( r = 0. 814, P <

0. 01)。ZD组 IL-2、 IL-2Rα含量与其 [ Ca2+ ]i呈正相关 ( r分别

为 0. 916, 0. 984, P均 < 0. 01);与其活性 CaM水平亦呈正相关

( r分别为 0. 926, 0. 997, P均 < 0. 01)。

附表　膳食锌对活化 T细胞 [Ca2+ ]i、CaM水平、 IL-2分泌量 、 IL-2Rα表达密度及 T细胞增殖转化率的影响 ( x-± s )

组别 例数 [ Ca2+ ] i (μmol /L) CaM ( ng /106 cel l) IL-2 (Δmin- 1 ) IL-2Rα(% ) 增殖转化率 (Δ min- 1 )

ZD 10 8. 21± 1. 59　 37. 73± 5. 24　 2622. 70± 536. 00　 36. 26± 7. 67　 4736. 63± 656. 00　

PF 10 16. 71± 1. 18△ 121. 18± 15. 86△ 3793. 15± 618. 25　 64. 45± 7. 05△ 11472. 95± 1594. 56△

AL 10 16. 91± 0. 99△ 132. 04± 10. 67△ 3902. 95± 534. 94△ 69. 34± 8. 33△ 12519. 55± 1154. 75△

△: P < 0. 01与 ZD组相比较

3　讨论

　　正常情况下 , T淋巴细胞受抗原或丝裂原刺激后

被活化 ,胞内 [ Ca
2+

]i由静息 ( 10
- 8
～ 10

- 7
) mol /L迅速

升高至 ( 10- 6～ 10- 5 ) mol /L ,这是 T细胞激活作用的

基本机理。我们的结果显示 ZD组 T细胞 [Ca
2+

]i正常

增升障碍 ,仅达 PF组的 49. 13% ( P < 0. 01) ,胞内

Ca
2+
作为第二信使分子 ,其多种生理功能主要通过与

CaM结合形成活性 CaM激活相关靶酶来完成 ;只有

当 [Ca2+ ]i升高至 10- 6 mol /L或更高时 ,胞内 Ca2+ 才

能迅速与 CaM结合 ,其结合过程是可逆的 ,不同的

[Ca
2+ ]i与 CaM结合伴随着 CaM逐级构象改变 ,进而

作用于不同的靶酶 ,这就是活性 CaM具有多种调节功

能的分子结构基础 ,当 [ Ca
2+ ] i降到 ( 10- 8～ 10- 7 )

mol /L时 , Ca
2+
与 CaM发生分离 ,其靶酶活性处于基

础水平 [5 ] ,因此胞内 [Ca
2+ ]的降低势必影响活性 CaM

水平 ,结果表明 ZD组 T细胞活性 CaM水平仅达 PF

组的 31. 14% ( P < 0. 01) ,活性 CaM水平的降低导致

T细胞由 G1期向 S期转化受阻 [5 ]。此外 ,腺 (鸟 )苷酸

环化酶、 PDE均为 CaM之靶酶 ,活性 CaM水平降低

导致胞内 cAM P/cGMP的失衡 ,而 cAM P/cGMP动

态平衡对 T细胞活化增殖功能具有重要意义
[6 ]
。经相

关分析表明 , ZD组 [ Ca
2+ ] i、活性 CaM 水平与其

[ Zn
2+

] i呈正相关 ,提示缺锌是 T细胞活化过程中

[Ca2+ ]i、 CaM水平降低的主要原因 ,进而引发细胞内

生化代谢障碍。

　　从增殖意义而言 ,只有 IL-2才是 T细胞唯一的有

丝分裂原。一般认为静息 T细胞膜甚少表达 IL-2R,也

不分泌 IL-2,只有被活化后才分泌 IL-2和表达 IL-2R。

目前认为 IL- 2R至少由α链、β链和γ链三种结构构

成 ,但由于α链对形成高亲和力的 IL-2R介导 IL-2信

息内在化起着关键性作用 ,以及α链半衰期长 (大于 40

h )易于检测等特点 ,目前国内外仍以检测 T细胞 IL-

2Rα表达密度的变化来间接反映 IL- 2R的表达程度。

IL- 2必需与 IL- 2R结合才能发挥生物学作用。实验

结果显示 ZD组活化 T细胞 IL-2分泌量仅达 PF组的

66. 48% ( P < 0. 01) ; IL-2Rα表达密度亦只达 PF组的

55. 68% ( P < 0. 01) ,提示缺锌抑制 T细胞分泌 IL-2

和表达 IL-2Rα;同时 ZD组 T细胞增殖转化率也只为

PF组的 41. 29% ( P < 0. 01) ,进一步表明缺锌导致 T

细胞增殖功能障碍。经相关分析表明 , ZD组 IL-2、 IL-

2Rα含量与其 [ Zn
2+ ]i呈正相关 ,表明锌对 T细胞分泌

IL-2和表达 IL-2R是必需的 ,生理浓度的锌对 T细胞

活化增殖具有非常重要的意义。在临床上 ,缺锌患者表

现为对疾病的易感性增加或原发疾病的加剧 ,造成机

体免疫系统更严重的损伤与紊乱 ,必须及早纠正锌的

缺乏。

　　关键词　锌缺乏 ;活化 T细胞 ; Ca2+ ; CaM; IL-2; IL-2Rα

　　中图法分类号　 R723. 21- 3
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肺心病患者 24小时动态心电图的变化特点

Features of the changes of 24 hours dynamic electrocardiogram in

patients with cor pulmonale

夏前明　 张　兰 　 钱桂生　　 (第三军医大学附属新桥医院呼吸内科研究所 ) 重庆 , 630037

　　动态心电图 ( DCG)已广泛地用于心律失常、心肌

缺血的诊断和抗心律失常药物及心脏起搏器功能的评

价 [1～ 3 ]。但肺心病人的 DCG变化尚未见有系统的报

告。我们观察 34例肺心病人的 DCG变化情况 ,并与 19

例冠心病人的 DCG结果进行比较 ,旨在为肺心病合

并冠心病的诊断积累资料 ,提供诊断依据。

1　病例与方法

　　本文病例肺心病组 ( LHD) 34例 ,其中男 28例 ,女 6例 ,年龄

60～ 88岁 ,均符合 1977年第二次全国肺心病会议诊断标准。冠

心病组 ( CHD ) 19例 ,其中男 13例 ,女 6例。年龄 60～ 74岁。均符合

1979年国际心脏病学会及 W HO的 CAD诊断标准。两组病例

近一月内无呼吸道感染 ,无心衰的临床表现 ,未服用影响心率

和心律的药物。用加拿大凯帝公司 S T9200 /W9000型携带式三

通道磁带记录仪作 24 h记录。缺血型 ST段的诊断标准为: S T

段水平或下斜型压低≥ 1 mm ( J点后 80 ms ) ,持续时间≥ 1

min,两阵缺血发作间隔≥ 1 min [3]。心率结果用非配对 t检验

处理。

2　结果

　　心率: 包括最高心率、最低心率、平均心率和日总心搏结果

见附表所示。

附表　肺心病组与冠心病组之间心率的比较 ( x-± s)

组别 例数 最高心率 (次 /min) 最低心率 (次 /min ) 平均心率 (次 /min) 日总心率 (次 /24 h )

LHD 34 132. 00± 19. 69 65. 32± 8. 97* 85. 06± 14. 83 133680. 83± 18605. 75*

CHD 19 126. 32± 24. 47 56. 32± 9. 72　 76. 58± 12. 42 105706. 84± 17726. 85　

* : P < 0. 01与 CHD比较

　　心律 LHD 34例均有室上性早搏 ,大于 100次 /24 h者 25例 ,

最高者达 2848次 /24 h。室上性阵发性心动过速 23例 ,最高者为

35阵 /24 h。室性早搏 22例 ,除 1例为 94次 /24 h外 ,余者均在 50

次以下。CHD 19例均有室上性早搏 ,但大于 100次 /24 h仅 2例 ,

最高者 117次 /24 h。室性早搏 10例 , 50次 /24 h以上者 8例 ,最高

达 2 747次 /24 h。阵发性室性心动过速 2例。

　　 ST段 LHD 34例的 ST段正常或其变化无诊断价值。CHD

19例中 , 14例有 S T段改变 ,符合 DCG心肌缺血标准者 11例。

3　讨论

　　本组结果显示 LHD的最低心率和日总心率均显

著高于 CHD,两组间差别非常显著 ( P < 0. 01)。LHD

的心律失常主要是室上性心律失常 ,而 CHD则以室

性心律失常为主。此外 ,肺心病组 S T段无明显变化 ,

而冠心病组则有一半以上的病人出现 ST段缺血性改

变。因此 , DCG有助于区别肺心病和冠心病的心电活

动改变 ,同时亦提示缺氧与缺血对心电活动的影响不

完全相同。

　　肺心病患者多数年龄较大 ,时常合并冠心病。国内

资料表明肺心病合并冠心病约占肺心病人的 20. 3% ～

25% [4 ]。迄今为止 ,尚无理想指标用于肺心病合并冠心
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