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;疑集紊及其受体相互作用对人红细胞变形性的影响来

董群 苏4位饲李田勋" 丈宗耀.'"

(北京医科大学细胞生物教研室 100083) 

研究红细胞变形性，无论在理论研究还是

临床实践中均具重要意义。它对于认识不同因

素如外界物质、细胞膜及骨架、 不同病理状态

等对细胞结构及功能的影响有一定帮助，也为

深入研究不同因素对细胞作用的机制及某些疾

病的诊断提供线索和依据。

激光衍射 j去 (EktacytOffift ry )是 70 年代以

来兴起的一种测量红细胞变形性的方法[IJ。同

其它方法相比，此法具有用 血量少 ( 50 1Jl 全

血) 、 迅速直观等优点。人们采用激光衍射技

术已经对某些病理情况下， 如遗传k球形红细
胞 [2 J 、 镰刀型贫血、 非稳定性血红蛋白失调等

的红细胞变形性，以及红细胞肢变形性 [ 3 J 、 霄'

架蛋白对脱主Jf;性的影响 [4 J等进行了研究。但

采用激光衍射法研究内己体与受休作用刘红细胞

变形性的影响尚未见报道。

本文采用激光衍射仪， frJF究了两种不同凝

集京伴刀豆蛋白 A (ConA)及麦胚 i疑 集萦

(WGA)作用前后，红细 胞变形性的改变，从

而为进一步研究自己体与受体相互作用对细胞结

构及功能的影响提供直接依据。

材料 与方法

激光衍射仪由北京医科大学物理教研室与北京地

1i4仪情广共同阴阳。

1吝 t夜 fþj副主J日美国 Advanced 飞iV ide Range Osm-

ometer 3 WZ 型渗透压测量仪测量。

人新鲜红细胞来自北京红十字血液中心。{半刀豆

蛋白 A 及麦胚凝集索均为美国 Sigma 公司产品。其余

试剂均为分析纯。

一、样品销备

1. 对.~~组 2 以 PBS ， O .12 mol jL NaCl , O . 02 mol jL 

Na2H-P04 • 0 ， 0 0 5 n、oljL KH,PO.. pH=7 . 4. 295 

mOsm/ kg H，O )泊-洗红细胞 3 次.然后将红细胞:悬浮

于 5 ml 15 %PVP 液中 (PVP ， 聚乙烯毗咯皖隅，加 0 . 0 2

mol jL Na,H P0 4,0 . Où5 moljL KH2PO..再加 NaCl iJl~整

渗透压至 2 \: 5 mOsmjkgH，O)，细咀浓度约为 2 x 10' jml o 

2 . 加 ConA 组 : i吉-洗后红细胞分别加入 3 个试管

叫 1 ，以等渗 PBS 稀释至 5 ml , i史红细胞浓度约为 2X

10 7/ml ， 加入 ConA 溶液使终浓度分别为 10、 3 0 、

5 0 陆/ml ， j昆匀 . 作用 1 0 min, 离心去上清液，洗 3

次 。 以 15%PVP 等渗液稀释至 2 X 10 7/ml ， 备用。

3. 加 ConA 及 D-葡萄糖组g 如 2. 进行。加 ConA

清洗后 ， 再加 D-葡萄糖溶液使其在 ConA 浓度为 10 、

3 0 、 5 0 μg/ml J'l~j 3 管中 ， 终浓 度分别为 0.5、1. 5 、

2.5 mmol/L ， 作用 10 min ， 洁洗 2 次 ， 以 15 %PVP

~f渗液稀释细胞至 2 x 107 /ml，备用。实验中同时以

红细胞单纯加 D-葡萄糖组作为对照 。

4 . 加 WGA 组s 分两 管， 如 2 . 进行 ， WGA 终

浓度分别为 O .町、 0.1 μg/ml。

5. 加l WGA 及 N-乙航葡萄糖胶组g 分两管， 如

1. · 国家自然科学基金资助项目。本实验得到
北医大生物物理教研室于t:t芬及徐家铺老师的指导，

特表感谢。
2 . 川 北京医科大学物理教研室.
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3. 所述 ，使 WGA 浓度为 0.05 、 0 . 1μg/ml 的两 管内

N-乙酸葡糖胶的终浓度分别为 0 .75 、 1 . 5 mmol/Lo 实

验中同时做红细胞单纯加 N-乙耽硝榕胶组作对!照 。

二、 2月j

用激光衍射仪在 800 s -' 切变率范围内 ， 测呈变

形指数 (DI ) 随切变率(户)的变化曲线[ 41 。.实验 诅度为 2

2 5 士 1 "C。

结果 与讨论

-、 ConA 对红细胞变形性的影响

图 l(a) 、 (b) 、 (c)分 别 为 ConA 浓度 为

10 、 30 、 50 阅Iml 时，对照组、 加 ConA 组及

加 ConA 同时分别加 0 . 5 、1. 5 、 2 .5 mmol j L 

终浓度 D-葡句精组 的 DI-r [跑 线。 表 1 为 DI

峰值与 ConA 浓度的 关系 。 由 图 l 及表 1 可

见，随 ConA 的加入，实验组变形系数(DI)

较对Jl@，组有显著降低，而分另!J加入相应浓度

CnoA 抑制剂 D-葡萄糖液后， DI 值能够恢复

旦接近对照水平。 由此可见， 随着 ConA 浓度

的增加， 红细胞变形性逐渐降低，而加入相应

浓度的抑制剂肘，可以便变形性恢复至近正常

。 40←~二_ . _. 卢

20• f/ 
1.// 

0 股. I I I I 
160 320 480 640 800 

世(S - ')

(n) ConA .!:J 10 μg/ml ， D- 葡萄惊为 0 . 5 mmol/ L 

，
叶l
肌目{凉

..' ....... 
1./- / 

。医兰一-_j__一__j_ 一 ...L_一」一一一_l .~
160 320 480 640 800 • 

正(S ")

( c ) ConA 为 G O μg/ml ， D-荷萄糖为 2 . 5 mmol/L 

圈 1 ConA 对人红细胞DI- r幽线的影响

一对照组，
-.-.. 加 ConA组 z

加 ConA 及 D-葡萄糖组

AHV pnuw 

(
唱队)细
密
-
o

h-P 
正三/1‘zo-3o 40 

ConA(μg/ml) 
50 

固 2 红细胞蛮形性(DI 峰值)随 ConA浓度

变化曲线
:r::加 ConA 组 J ! I 加 ConA 及 D-葡
萄糖组

水平。

因 2 为以 ConA 浓度为棋座标 ， DI 峰值为

纵座标所做曲线。亦可见随 ConA 浓度增加，

红细胞变形性逐渐减小， 而加入相应 浓度 D­

葡萄糖后， 变形性恢复至近对照水平。

二、 WGA对红细胞蛮形性的影响=

图 3(a) 、 (b)分别为 WGA 浓度为 0 . 05 、

0.1 昭Iml 时，对照 组、加 WGA 组、 及加

WGA 同时加 N-乙耽葡萄糖肢分别为 0.75、1. 5

mmol /L 组的 DI-r 曲线。 表 2 为红细胞变形

性 ( DI 峰值)与 WGA 浓度的关系。其变化趋

势与加 ConA 各组实 验类似。只是 WGA 在

0.05 、 0. 1μg/ml IH , DI dl争值分别下降到 49.3

及 32.8 ， 而 ConA 在 10、 30 、 50 陆Iml 时，

细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志



第 14 卷第 3 期 细胞生物学杂 志

袤 1 红细胞变形性(DI蜂值)与 ConA ~灰皮的关系

DI d峰值 ( %)
、马--、岛、-飞、鸟飞飞、

ConA 浓度 (μgjml )

。

10 

30 

50 

抑制剂

无 D-葡萄糖时

60 .3 士 O.6(n = 15) 

48.1 士 0 .5 ( n =5)

42.4 士 1. 0 ( n =3)

38.0 土 0 .6 ( n = 4) 

DI 峰值分别为 48.1 、 42 .4 、 38.0，可见 WGA

较 ConA 能更显著、 更敏感地影响红细胞变形

性。

综上所述，加入凝集素 ConA 或 WGA 后 ，

/' 

加入相应浓度 D-葡萄糖

5 9 . 0土 0.5 ( n = 的

59 . 0士 1. 4 ( n = 4) 

55.4 士 0.5 ( n = 3 )

53 .0土 0.8 ( n = 4) 

~ . _,_...----
一.--- . __...­

一. _.-

121 

变形系数显著降低，即红细胞变形性减小;而

加入相应抑制剂后， 凝集素的结合位点被竞争
抑制， 所以变形性恢复至接近对照水平。 o 160 320 

L一一」
480 640 

~ 
800 

红细胞的变形性主要取决于三个因素，1) r(S -1) 

(b) WGA 为 0.1 μgjml ， N-乙院 葡萄棺胶为

1.5 mmol/ L 
回 3 WGA 对人红细胞Dl-r 曲线的影响
一 对照组z
-.-.. 加 WGA 组 ，

…… z 力日 WGA 及 N- 乙酸葡萄糖胶组

(a) WGA 为 0 .05μg/ml ， N-乙耽葡萄糖

胶为0 . 75 mmol/ L 

细胞膜的粘弹性; 2) 细胞的几何形状， 包括

表面积一一休积t1~ ; 3) 细胞内液粘度[勺 。 可

见， 红细胞变形性的改变可能 是 膜性质、 外

形、内部成份变化等的一个综合指标。

.我 2 红细胞蛮形性 (DI 峰值)与 WGA浓度的关系

抑制剂

DU牵值(% ) 

--二、 i
WGA 浓度(μg/ml) 飞

无 N-乙欧葡萄糖胶

川土0.6 (n=ω | 
4山Mn=5) !

32.8 :t 3.5(n = 4) I 

加入相应浓度 N-乙院葡萄糖胶

60 . 0 土 0.8 ( n=4)

57.4 士 O .2 (n=3 )

5 1. 0 土 2.7 ( n = 3)
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同己体与膜受体的结合刘红 gll1 il包变形性的影

响， 也可能涉及多方面因素:

首先，凝集素与膜受体结合后， 其本身可

能形成一个较致密的外被 ( Coa t ) ， 由此可引起

细胞粘弹性降低， 变形性减弱。 此外， 凝集索

与受体作用 ， 可能影响膜上蛋白及脂分子的运

动， 特别是受体分子的运动， 从而影响膜的变

形性。

另外，配体与膜受体结合对细胞内 '目' 架成

份将产生影响， 这也会对细胞变形产生很大作

用。 有文献报道[ 5 ]红细胞骨架带 4.1 对 维持红

细胞变形性有很大作用。 骨架蛋白常通过膜上

内在蛋白与膜相连， 例如 : ConA 的受体带 E

蛋白就是锚蛋白 ( ankyrin) 与 股连结的部{5'L ;

而 WGA 的受体血型糖蛋白则与带 4 .1 蛋白相

结合。 故凝集素与安休作用后， 可能会通过这

些注接蛋白的作用引起骨架结构友坐变化， 从

而导致细胞变形性的改变。

本实验是以激光衍射技术研究配体与受体

作用引起细胞变形性改变的一次尝试，有关配

体对红细胞变形性影响的分子机理尚需进一步

探讨。
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一个抗造血祖细胞单克隆抗体能特异性抑制 IL3 生物活性

陈 E幸沈德议扬希峰台全芬手j、 同 哲 汤吴华 余 鸣苏月来

(天津，中国医学科学院血液学研究所 300 0 20)

Stephen C. Peiper, kenneth S. -Zuckcrman 

(美国向尔巴马大学)

IL3 是一种重 要的造血调节因子， 对多能

和定向造血有1细胞及成熟嗜酸、 嗜碱和巨 I应细

胞等都有刺激作用 [l， 2 ]。有 报道它在白血病细

胞的发生和发展中也有重要作用，例如体外实

验证明 IL3 能够剌激急性髓性 白血病细胞增

殖[3 ] ，也能促进非造血肿癌细胞的体外生长[ 4 ] 。

用 IL3 基因转染的小鼠干细胞进行造血重建

时， 可引起髓系增生紊乱， 导致髓 细胞浸润

内脏， 4 周 内动物死亡[ 5 ]。因此，阐明 IL3 与

其受体结合后的信号传递， 对我们认识该因子

在体内的生物学作用机制具有重要意义。

目前已获得了 M-CSF、 GM-CSF 和白细

胞介素(IL1 、 IL2 、 IL4 及 IL6)受体基因的分子克

隆[卜 l 3 ] ， 但对 II匀 '主体的分子生物学特征还不

完全清楚。 我们曾报道 HI98 一一一个抗髓细

胞单抗能够特异地抑制 IL3 与 KG 1 或正常人周
血单核细胞的结合 [14 ， 15 ]。为深入研究上述作

用的生物学意义， 本文进一步观察了 HI98 单

抗对 IL 3 剌激人造血 祖细胞增殖分化的影响 。

材料与 方 法

造血细胞集落培养z 取正常人骨髓， 经密度梯皮

离心分离单个核细胞， 用含 10 %胎牛血清 Hank's 平

衡盐液(HBSS)洗 3 次 ， 然后将 2 X 10 7 细 胞 / 1 0 ml 接

种 于 100 mm 培养JlIl(含 13%人 AB 血 清 HBSS ) 中，

3 7 'C过夜 ， 取出 非粘附细胞转至另一平皿进行第二次

去粘附细胞。再用 Leu 1 和 Leu 5 6 单抗 (BD 公司)通

过 Panning 法去除 T细胞，剩余非 T非粘附细胞(经染

色检测单核细胞污染率< 4 % )用于实验。 集落培养采
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