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恒河猴树突状细胞生物学特性的初步研究
葛长勇 李鸿钧 1 谢天宏 1 张光明 1 易 山 1 孙茂盛 1 吴南屏*

(浙江大学医学院附属第一医院传染病诊治国家重点实验室，杭州 310003;

1 中国医学科学院北京协和医学院医学生物学研究所，昆明 650118)

摘要 树突状细胞(dendritic cell, DC)在皿V初次感染和潜伏感染中发挥着关键作用。惶河

猴的生物学性质与人类非常接近，所以恒河猴是研究 HIV 感染的常用动物模型.以恒河猴为实验

动物进行DC的研究首先需要对恒河猴DC的生物学性质有初步的了解。本研究从健康恒河猴外周

血中分离单个核细胞，用 rhGM-C町、 rhIL-4 和 rhTNF-α等细胞因子组合体外扩增诱导恒河猴DC，

成功诱导出具有典型形态特征的 DC，所获 DC 高表达MHCII 类分子和 CD86共剌激分子，在混合

淋巴细胞反应中能有效剌激T 细胞增殖，培养至第 9 天表达CDla 的细胞比例为 60.5%土2.0%，表

达CD汩的比例为 43.8%:t1.5%，辣根过氧化物酶(horseradish peroxidase, HRP)内吞实验说明诱导

的猴DC在第 6天吞噬能力最强。本研究为以恒河猴为实验动物进行DC 的研究打下了基础。
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恒问猴是生物学性质与人类最为接近的实验动

物之一，其在形态结构、生理生化、遗传代谢等方

面与人类非常相似。基因测序结果表明，恒问猴基

因组与人类的基因组序列相似度为 92%-95%，是目

前己知的除黑猩猩外，基因组序列与人类最接近的灵

长类动物(1)。使用恒河猴进行实验研究，所得结果很

容易外推于人类。树突状细胞(dendritic cell, DC)是

目前己知功能最强大的抗原提呈细胞，在初次免疫应

答过程中发挥着枢纽作用。外来抗原经DC 加工提

呈后既可引发免疫激活，也可诱导免疫耐受，揭示DC

介导的免疫激活和免疫耐受对于感染性疾病的防治

具有重要意义。研究显示，树突状细胞在 HIV 初次

感染和潜伏感染中发挥着关键作用 [2-4)。以恒河猴为

动物模型进行DC相关的回V感染和潜伏病毒库形成

机制研究的前提是要有一套成熟的体外扩增诱导猴

DC 的实验方法并对猴 DC 的生物学特性有深入的了

解。猴细胞因子供应相对匮乏，但使用 rhGM-CSF

和 rhIL-4 组合培养方案诱导外周血单核细胞来源的

DC 已在黑猩猩、食蟹猴、恒河猴等非人灵长类动物

获得成功[叫。本文采用类似方案进行恒河猴DC 的

扩增诱导并对其生物学特性进行系统分析。

1 材料与方法

1.1 恒河猴血标本

恒河猴外周血来源于成年雌性恒河猴，年龄6.....10

岁，体重 4-6 kg，由国家灵长类实验动物中心提供。

1.2 主要试剂

PE标记的抗人CDla单抗;PE标记的抗猴CD83

单抗;町rc标记的抗猴HLA-DR、 CD86 单抗; PerCP 

标记的抗猴CD45单抗均为美国贝克曼库尔特公司产

品。 rhGM-CSF 为中国医学科学院医学生物学研究

所产品; rhIL-4 和 rhTNF-α 为 Israel CytoLab 有限公

司产品。人淋巴细胞分离液为天津癫洋(TBD)生物

制品科技有限责任公司产品; RPMI-I640培养基为美

国 Gibco 公司产品;胎牛血清为美国 GM 公司产品。

[3H]-TdR 为北京原子高科核技术应用股份有限公司

产品。灭活 SV40 由中国医学科学院医学生物学研究

所制备保存阴;2，5- 二苯基嗯唾(PPO)和 1，4-双(5- 苯基

L 嗯瞠基)苯(POPOP)为国药集团化学试剂有限公司

产品。

1.3 主要仪器和设备

Hitachi S-3000N 型扫描电子显微镜(scanning

electron microscope, SEC)为日本日立公司产品;普通

倒置显微镜和相差显微镜为日本尼康公司产品;离心

机为Eppendorf公司产品;C02细胞培养箱为Revco公

司产品;流式细胞仪、 LS6500 型闪烁计数器为美国

贝克曼库尔特有限公司产品; ZT-VI 型多头细胞样品

收稿日期: 2008-11-21 接受日期: 2009-06-08 
国家"十一五"科技重大专项(No.2008ZX10103)和浙江大学医学
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收集器为浙江绍兴东浦医疗仪器厂产品。

1.4 外周血单核细胞和淋巴细胞的分离

采集乙二胶四乙酸(EDTA)抗凝的恒河猴外周血，

每份 5 ml，用 PBS 液将抗凝血稀释 1 倍。采用密度

梯度离心法分离外周血单个核细胞，采用粘附贴壁法

分离单核细胞和淋巴细胞，采用花环沉降法分离T细

胞和 B 细胞。

I.S 恒河猴DC 的诱导

将所获贴壁的单核细胞分为 3 组。分别在

RPMI-1640 完全培养液中加入以下组分:① 300 ngl 

ml rhGM-CSF; ( 300 ng/ml rhGM-CSF+20 ng/ml 

rhIL-4+50 nglml 血τNF-α; ③ 300nglml 血GM-CSF+20

ng/ml rhIL-4+50 ng/ml 灭活 SV40+50 ng/ml rhTNF

α。 50 ng/ml 灭活 SV40 于培养的第 4天加入并在此

之后保持其浓度， 50 ng/m1 rhTNF-α 于培养的第 7 天

加入并在此之后保持其浓度。将细胞置于 37.C 、 5%

CO2 培养箱中培养，每 3 天换液一次。

1.6 生物学特征鉴定

1.6.1 细胞的形态学观察 每天于倒置显微镜和

相差显微镜下观察细胞生长情况并拍照记录。另取

第 3 组培养至第 12 天的 DC，用 PBS 洗 3 次，以 2.5%

戊二醒(pH 7.2-7.4) 4 .C下固定 1-2 h，再用 PBS 漂洗

3 次， 1% 饿酸4.C下固定 1-2h， PBS 漂洗 3 次，酒精梯

度脱水 2 次，样品在每一级浓度中停留 5min，叔丁醇

梯度置换 2次，样品在每一级浓度中停留 3min，真空

冷冻干燥，离子溅射镀膜。于 HITACHI S-3000N 扫

描电子显微镜下观察记录细胞形态。

1.6.2 细胞表面分子的检测 取培养至第 5 、 7 、

9 天的细胞，每组取 3 个样品，用 FACS 标记液PBA

(PBS 中加入 I%BSA、 0.02% 叠氮铀)调整细胞浓度

为 5x106 个/时，将样品转移到流式管中，每管 100μl

细胞悬液，按下列组合加入荧光标记抗体各 10μ: 组

合①: PerCP-CD45+FITC-CD86+PE-CD83; 组合②:

PerCP-CD45+PE-CD 1 a+FITC-HLA-DR、 DP、 DQ，

4.C避光放置 15-30 mino PBA 洗 3 次，上流式细胞

仪检测。测定结果用 3 个样本的均值表示。

1.6.3 剌激T 细胞增殖的能力评价 使用[3H]

TdR掺入法测定恒河猴DC在混合淋巴细胞反应中剌

激自体T细胞增殖的能力。收集培养至第 12 天的细

胞作为混合淋巴细胞反应中的剌激细胞，用不含盼红

的 RPMI-lωo完全培养液将DC 的密度调整为 lxl07

个 Iml 、 lx106 个 Iml、 2xl05 个 Iml 、 lxl05 个 Iml 、

2xlO"个/ml等共5个浓度。将T细胞密度调整为 lxl07

个 Iml。使用 96 孔培养板，共设 12 组测定孔，每组

·研究论文·

设四个复孔。 12 组测定孔分别为空白对照孔、 T细

胞孔、 5 个浓度梯度的 DC 孔、 5 种不同 TIDC 细胞

比例(1 : 1 、 10 : 1 、 50 : 1 、 100 : 1 、 500:1)

的混合孔，培养液总体积为 200μ10 DC 加入前经 30

μ阱咀丝裂霉素 C (MMC) 37.C处理 30min。加样完

毕后将细胞置于 37.C 、 5%C02 培养箱中培养 5 天。

取2∞ J.Ù [3H]-TdR储存液(1 mCilml) 稀释 10倍，每孔

加 10μ1，即 1μCi。重新将细胞放于 37 .C 、 5%

CO2 培养箱中培养 16-24 h，用 ZT-VI 型多头细胞样

品收集器和Whatman玻璃纤维滤纸收集细胞，生理盐

水、 5% 三氯乙酸、无水乙醇冲洗，用剪刀将细胞

片剪下，置于 55 .C烘干 2 ho 然后将滤膜片放入液

闪杯中，加入 5ml 闪烁液，暗处放置 15 min。于贝克

曼库尔特LS65∞型闪烁计数器上测定每分钟脉冲数

(counts per minute, cpm)。自体T细胞孔 cpm值作

为处理前数据， DC 加上自体T细胞混合孔 cpm值减

去 DC 孔 cpm 值作为处理后的数据。

1.6.4群体内吞能力测定 取4份猴血标本，分别

将其单个核细胞悬液分成 10份转移到24孔细胞培养

板中，添加 RPMI-1640 完全培养液 1-2 ml。将培养

板平放于 37.C 、 5%C02培养箱中温育 2-4 h，吸弃

未贴壁细胞，加入含 300 nglml rhGM-CSF、 20 nglml 

rhIL-4 的 RPMI-1640 完全培养液 1-2 ml; 每天每个

标本取 1 孔进行吞噬能力测定。加入 100μ11 mglml 

辣根过氧化物酶(horseradish p町oxidase，眼的，放置

于 37 .C 、 5% CO2 培养箱中温育 30 mino PBS 洗 3

次，细胞沉淀中加入 100μ1 1% Triton X-100 裂解细

胞 10-15 min，于各反应孔中加入临时配制的四甲基

联苯肢(te往amethylbe皿idine， TMB)使用液(含 0.1 mgl 

ml TMB) 100μ1， 37.C显色列 min。于各反应孔加入

1∞μ12molιHCl 终止反应。于450nm测定A 值，校

正波长630nm。显色反应终止后立即比色。用 100μl

TMB 使用液加入 100μ2 mol/L HCl 作空白对照。

结果用 4 孔均值表示，代表 DC 的群体内吞能力。

1.7 统计学处理

使用 SPSSI5.0 统计软件进行统计学分析，数据

用均数±标准差(王士s)表示，两组间比较使用 t 检验，

3 组间比较采用单因素方差分析， P<0.05 认为差异有

统计学意义。

2 结果

2.1 恒河猴 DC 的形态学观察

以单核细胞在单纯白GM-CSF剌激下扩增时的

形态学变化为对照，连续观察了 DC诱导组在体外扩
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葛长勇等:恒河猴树突状细胞生物学特性的初步研究

增诱导时的形态学变化(图 1 ) 。 结果显示 rhGM-CSF

能够使猴单核细胞在体外有效扩增 ， rhIL-4 可以诱导

细胞向具有DC特征的方向分化，剌激抗原灭活SV40

可 以便细胞的生长状态发生明显改变 。

收集 rhGM-CSF+rhIL-4+ 灭活 SV40+rhTNF-a

组培养至第 12 天的细胞， 样品经过处理后于扫描电

子显微镜下观察并照像记录 。 可以看到在抗原剌激

下培养至第 1 2 天的细胞仍处于不同的发育阶段， 其

中以面纱细胞居多，这可能与体外培养的环境有关;细
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胞大小差异很大，直径在 20-50 μm之间; 细胞的形态

多种多样，有圆形、椭圆形、杆状等多种形态; 突起

的形式有蟹状、棘状 、 绒球状、鳞片状 、 花瓣状

等多种形式( 图 2) 。

2.2 细胞表面分子的表达

于培养的第 5 ， 7 , 9 天收集不同培养条件的

细胞进行流式细胞术检测，用 PerCP标记的鼠抗非人

灵长类 CD45 单克隆抗体圈定白细胞， 检测细胞表面

HLA-DR、 CD86 、 CD la 和 CD83 等分子的表达， 结

F ig.l Dendr itic cell morphology of r hesus m acaques (1) 

A: rhGM-CSF control group, d4 of culture (400吟; B: rhGM-CSF control group, d8 of culture (400x); C: rhGM-CSF control group, dl 2 of culture 

(400x) ; D: rhGI\ιCSF+rhL-4+rhTNF-α group ， d4 of culture (400x ); E: rhGI\ιCSF+rhIL-4+rhTNF-αgroup ， d8 pf culture (400x); F: rhGI\ι 

CSF+rhIL-4+inactive SV40+rhTNF-αgroup ， d1 2 of culture (400x) 

Fig.2 Dendrit ic cell morphology of rhesus m acaques (11) 

A: rhGM-CSF+rhIL-4+inactive SV40+rhTNF-αgroup ， d1 2 of culture (1 200x) ; B: rhGM-CSF+rhIL-4+inactive SV40+rhTNF-α group ， d12 

of cultu re ( 1 500x) . 

Table 1 Expression of DC surface molecu les ( w ) 

DC surface rhGM-CSF group rhGM-CSF+rhIL-4+ rhTNF-α group 
rh(l]1\ιCSF+rhIL-4+ 

molecules 
inactive SV40+rhTNFαgroup 

d5 d7 d9 d5 d7* d9* d5 d7* d9* 

HLA-DR (%) 25.9 :1: 1.0 28.3土1. 0 33.9土 2 . 3 4 1. 4土2 . 1 46 .1 土1. 1 55.1 士2.3 4 1.0士 2.0 62. 9 :1: 1.1 75 . 7土 3 . 7

CD86 (%) 33.3土1. 5 39. 0土1. 8 43.6士1. 2 5 1.1土 1. 9 54 .4 :1: 1. 7 67 .8 :1:5.3 5 1.0土 1.7 9 1. 4土 2. 5 9 9 3 .4土2 .2

CDl a (%) 22.8土 1.3 36 . 0士1. 0 37 . 8土0 .8 50.7 :1: 1. 6 5 3.9士0 . 8 60.5 :1: 2. 0 49 .0 :1: 2. 2 63. 6 :1: 1.3 77. 0士 2 . 0

CD83 (%) 1. 0土0.3 1. 2土0.2 1. 1 土0 .2 1. 5土0 . 5 42 . 4土1. 2 43 . 8士1.5 1.3 :1: 0 .4 45 .3 :1: 1. 3 5 1. 1:1:1. 8 

*P<0.05 , compared with GI\ιCSF group . 
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果见表 1 。以单纯 rhGM-CSF 培养组为对照进行统

计学分析，培养至第 7 天和第 9天四种表面分子的表

达差异均具有统计学意义(P<0.05) 。

灭活 SV40抗原剌激组培养至第 12天的细胞以

面纱细胞为主，这和DC摄取抗原后的功能变化相一

致，四种表面分子的表达分别为 73.5%土4.1% (HLA

DR) 、 9 1. 7% :t 3.3% (CD86) 、 75.7% :t 3.7%

(CDla) 、 53.2%:t2.7% (CD83)，与培养至第 9 天的

细胞相比，四种细胞表面分子的表达差异没有统计学

意义(P>0.05) 0 rhTNF-<x能够促进 DC 成熟特异性分

子 CD83 的表达，在没有外来抗原剌激的 rhGM

CSF+rhIL-4+rhTNF-α 组， CD83 表达的增加并不明

显(P>0.05)，在灭活 SV40 剌激的 rhGM-CSF+rhIL-

4+ 灭活 SV4Û+rh'τNF-α 组， CD83 的表达明显增加(P<

0.05)。说明这种促进作用有赖于特异抗原的剌激。

2.3 混合淋巴细胞反应中剌激 T细胞增殖的能力

恒河猴DC刺激自体T细胞增殖能力的结果如图

3所示，与 DC未处理组T细胞相比TIDC混合孔自体

T细胞 cpm增加明显(P<0.05)， 故可认为处理前后 T

细胞的增殖差别有统计学意义，诱导出的猴 DC在体

外能够有效剌激T 细胞增殖。

2.4 细胞内吞能力

使用 HRP作为吞噬底物评价 rhGM-CSF+rhIL-

4+rhTNF-α组合扩增诱导的 DC 的吞噬能力，裂解细

胞后用 τ'MB 显色，于450nm测定A值，校正波长630
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Fig.3 Proliferation of T叫lsin翩翩咆ous mixed lymph创亨能

reaction 
BT: DC-untreated T cells; AT: DC-treated T cells; cpm: counts per 
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Fig.4 Phagocytosis of rhesus monkey dendritic cells 

nm。结果表明体外诱导的外周血来源的猴 DC 在培

养的第 5-7 天吞噬能力最强，然后逐渐下降(图的。

因此在体外进行抗原冲击时，选择在第 4天以后加入

为宜。

3 讨论

DC 的体外诱导有多种不同的方案，大体上可

分为两类，→类是以骨髓或脐血中的CD34+造血干细

胞为前体细胞进行扩增诱导，另一类是以外周血单核

细胞为前体细胞进行扩增诱导。大多数有关人 DC

生物学特性的资料是通过使用 GM-CSF+IL-4组合培

养外周血单核细胞获得的。研究表明，这一方案可

以成功用于黑猩猩、食蟹猴、恒河猴等非人灵长类

DC 的培养。 Barratt-Boyes 等问使用 rhGM-CSF 和

rhIL-4 培养黑猩猩外周血来源的 DC 并获得成功，在

培养的第 7-8 天可以观察到具有典型 DC 形态的细

胞，使用与黑猩猩有交叉反应的抗人 DC相关分子单

克隆抗体进行鉴定表明表达DC特异性分子 CD83

的细胞比例约为 5%，细胞表面同时高表达MHCII类

分子和共剌激分子。 O'Doherty 等[7]使用这一方案

时，使用 1% 人或猴血清替代 10% 牛血清，在培养的

第7天半量换液时加入单核细胞条件培养液(mon∞yte

conditioned medium, MCM) 0 MCM含有能促进DC

分化成熟的细胞因子如 IL-l 和 τNF-α，可以促进DC

成熟，增强混合淋巴细胞反应中刺激T细胞增殖的能

力。单纯使用单核细胞条件培养基可以在 1-2 天内

诱导外周血 DC 前体的发育分化，但不能大量扩增。

使用这一方案培养至第 11 天的悬浮细胞高表达

HLA-DR、 CD83 、 CD86 、 CD40 等己知灵长类DC

表面分子。 O'Doher町等培养的 DC 细胞的形态多

呈毛刺状，与本文 rhGM-CSF+rhIL-4+rhTNF-α 组合

培养组结果相似，与 rhGM-CSF+rhrhIL-4+灭活

SV 40+rhTNF-α实验组存在较大差异，这与所加剌激

因子的不同有关。 MCM 与 TNF-α 作用类似，而刺

激抗原的加入会引细胞形态及功能状态发生剧烈变

化。外周血 CDI4+单核细胞在 GM-CSF和 IL-4 作用

下可分化为未成熟 DC，这类细胞具有较强的抗原捕

获能力，但剌激初始型 T 增殖的能力较弱。若给予

一定的剌激信号，如 TNF-<x、 CD40L 等，这些细胞

就会表现出成熟 DC 的特征，具有较强的剌激初始型

T增殖的能力。研究表明，单核细胞在 M-CSF 作用

下主要向巨噬细胞(Mφ)方向分化，在GM-CSF作用下

既可向 Mφ方向分化又可向 DC 方向分化，这取决于
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葛长勇等:恒河猴树突状细胞生物学特性的初步研究

影响其分化的细胞因子的类型凹，10]，且-4的作用就是抑

制巨噬细胞克隆的形成，诱导单核细胞向DC方向分化，

TNF-α 的作用则是使这种分化成为一种不可逆分化。

单纯单核细胞扩增组(rhGM-CSF 组)和 DC 扩增

诱导组(rhGM-CSF+rhIL-4+rhTNF-α 组)在培养的第

2 天即可见到少量较小的细胞集落形成，集落大小、

细胞形态均无明显差异。随后，集落逐渐变大，数

目不断增多。培养至第 5 天，两组细胞大小形态仍

未见明显差异。从第 6 天开始，两组细胞的生长状

态及细胞形态开始出现明显差异。虽然细胞集落开

始消散，但 rhGM-CSF 组仍可见到较多细胞集落，散

在细胞呈圆形，形态规则，大小均一。 rhGM

CSF+rhIL-4+rhTNF-α 组细胞集落消散明显，细胞生

长状态逐步转变为悬浮游走状态，加入灭活 SV40 抗

原后，细胞形态开始发生明显变化。培养至第 8 天，

rhGM-CSF 组细胞集落的数量显著减少，散在细胞呈

圆形，大小均一，表面无突起。 rhGM-CSF+rhIL-4+ 

灭活SV40+rhTNF-α组细胞集落差己消散，细胞呈悬
浮游走状态，大小不一，形态不规则，表面可见多种突

起。显微镜下可见明显差异(图 1)。培养至第 12 天，

细胞集落完全消散。 rhGM-CSF 组细胞大小均一，也

有少量悬浮生长细胞表面出现突起，说明在单纯使用

rhGM-CSF扩增单核细胞时也会有少数细胞向树突状

细胞方向分化，但因缺乏抗原剌激，细胞大小并无明

显改变。 rhGM-CSF+rhIL-4+ 灭活 SV40+rhTNF-α 组

细胞呈悬浮生长，大小不一，形态各异，表面突起明显

(图1)。扫描电镜下可见细胞直径在 20-50μm之间，形

态极不规则，突起变化多端，呈棘状、蜂窝状、鳞

片状、花瓣状等多种形式，但以面纱细胞居多，这

可能与体外培养环境有关。在体外培养条件下，细

胞吞噬抗原后由于不能迁移至淋巴结继续发育，因此

细胞形态主要以面纱细胞的形态为特征。若不加抗

原剌激物而只加促进细胞分化的 MCM或 TNF-α，细

胞则多呈毛刺状[7) 。

与单纯 rhGM-CSF 培养组细胞相比， rhGM

CSF+rhIL-4+rhTNF-α 组细胞 HLA-DR 、 CD86 、

CD1a 、 CD83 四种表面分子的表达明显增高(P<

0.0日，从 rhGM-CSF+rhIL-4+rhTNF-α 组和 rhGM

CSF+rhIL-4+ 灭活 SV40+rhTNF-α组培养至第 7天的

数据可以看出，灭活 SV40抗原可以增加四种表面分子

的表达(P<û.05)。比较 rhGM-CSF+rhIL-4+rhTNF-α

组内和 rhGM-CSF+ rhIL-4+ 灭活 SV40+rhTNF-α 组

内第 7 天和第 9 天的数据，可以看出 rhTNF-α可以促

进 DC 的发育，提高表达 CD83 分子的比例。统计分

567 

析发现，只有灭活 SV40 抗原剌激组 CD83 表达的增

加有统计学意义，说明 rhTNF-α 的促成熟作用与抗

原剌激密切相关。单纯 rhGM-CSF 培养组 3 次取样

结果显示表达CD83的细胞比例无明显差异(P>O.O日，

说明在不加 rhIL-4 和剌激抗原时， rhGM-CSF剌激下

的细胞不会向成熟 DC 的方向分化。

混合淋巴细胞反应中剌激 T 细胞增殖的能力是

评价DC 功能的重要指标之一。 O'Doherty 等[7)测定

的是单纯细胞因子诱导的 DC 剌激 T 细胞增殖的能

力，这与自然成熟的 DC 存在较大差异。本实验测定

的是在外界抗原剌激作用下DC剌激T细胞增殖的能

力，相对而言，更加接近自然状态。 [3町-TdR 掺入法

测定结果显示，不同 TIDC 细胞比例下， DC 均可剌激

自体T 细胞增殖，在 T/DC 细胞比例为 50 : 1 时剌激

效率最高，与对照组相比各混合孔T细胞cpm值的增

高均具有统计学意义(P<0.05) 。

HRP 内吞实验显示，猴DC 的内吞能力在培养的

第 4 天开始明显升高，于培养的第 6 天达到峰值，之

后逐渐下降，但仍具有较强内吞能力，说明 DC 分化

为未成熟 DC 后，在未接触外来抗原的情况下能够保

持其捕获抗原的能力。在制备猴 DC 疫苗时，剌激抗

原在培养的第 4 天以后加入比较合适。

本文对使用重组人相关细胞因子培养猴DC 的

可行性进行了初步研究，结果成功诱导出了具有典型

细胞形态、表面特异性分子和剌激 T 细胞增殖能力

的 DC，并对其吞噬抗原的时间特征进行了分析。本

研究为以恒河猴为动物模型进行DC相关的疫苗研究

及 HIV 感染机制研究打下了基础。
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Prelimina巧r Studies on Biological Characteristics of Rhesus Monkey 

(Macaca mulatta) Dendritic Cells 

Chang-Yong Ge, Hong-Jun LF , Tian-Hong Xie1, Guang-Ming Zhang1, Shan YP , Mao-Sheng Sun, Nan-Ping Wu* 
(State Key Laboratory for Diagnosis and Treatment of Infectious Diseases, The First A.庐liated Hospital of Medical College, Zhejiang 

Universi纱， Hangzhou 310003, China; llnstitute of Medical Biology, Chinese Academy of Medical Sciences, 

Peking Union Medical College, Kunming 650II8, China) 

e 
Abstract Dendritic cell (DC) play a crucial role both in the prim缸Y HIV infection stage and in the latent 

HIV infection period. The rhesus macaque, whose biological characteristics 缸e remarkably similar to those of 

humans, is a good animal model to study the AIDS pathogenesis. The biological characteristics of the rhesus 

monkey dendritic cells need to be known before the immune function of rhesus monkey dendritic cells in HIV 

infection will be studied. Rhesus monkey (Macaca mulatta) monocytes were separated from peripheral blood. 

Monocytes were proliferated and induced to differentiate toward DC by using recombinant human granulocyte

rhGM-CSF, rhIL-4, and impulsed by using inactive SV40 antigen, and promoted for mature DC by using rhTNF-α. 

Themo叩hocytology of DC was observed under ordinary light rnicroscope and scanning electron rnicroscope. The 

characteristic dendritic mo甲hology was observed on some DC surface. High expression of HLA-DR and CD86 on 

rhesus monkey DC were mensurated. Rhesus monkey DC derived from inducement in vitro can cause auto T cell 

proliferation effectively in mixed lymphocyte reaction (MLR). At day 9 of cell culture, flow cytometric analysis 

showed that cells with CDla account for 60.5%土2.0% ， and cells with CD83 account for 43.8%:1::1.5%. DC en

docytosis of horseradish peroxidase (HRP) showed that the peak value of endocytic capacity of DC lies at the sixth 

day of cell culture. This study laid the foundation for the research and development of DC by using rhesus monkey 

as animal model. 
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