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前列腺素 Ez 对小自哥哥髓细胞增殖及 DN"A合成的影响警

谆子兴李春海卢寿枝

(军事医学科学院基础医学阴沉所)

盲ÎJ 列腺素 (PG)是一组具有高度生物活性

的不饱和脂肪酸衍生物，广泛存在于哺乳动物

的各种组织中，参与机体许多生理和生化代谢

过程。近来发现其参与免度反应川和1 造血调

控[ 2J。虽然 PGE 类对人和小鼠的 CFU-GM 增

殖影响 已有人研究 [ 3，叫，但其作用机理还不十

分i~I楚，本文通过做量;空;液培 养 3H-TdR 掺入

法来VJjIJ PGE2 刘 小鼠骨髓 CFU-GM 增 殖 过 程

中 DNA 合成的影响 ， 探讨对造血干细胞增瑾

负调控的作用机理。

材料和 方法

1 . 实验动胡系本院饲养健版的 LACA 纯系雄

性小民 . 日出H7→55 天， 体重 13 --24 克。

2. 试于目 前 列 l东京 E， (PGEz)系 Sigma 公司产

品 ， 浴于 无水乙 注 中 ， 1-农民为 1 mgjml ， 贮存于

一 7 0 0C ， Ii伍用时稀释为不同工作浓度。

3.. 3日一 脚跟随喋核苦(3日-TdR) 上海原子核研

究所产品 ， 1 宅店里/毫升，放射性比度 41 居里/毫克

分子。用生理盐水或 ] 640 培养液稀释成 10 微居里/

毫升。

4. 细胞录;远的制备 每次实验活杀 3 只小鼠 ， 各

取- il二月立汗， 用 16 !10 培养液将骨髓细胞全部冲出，作

成适当 f6(度的细脑豆、液 ， 进行体外半固体单层琼脂培

养 CFU-GM 及极星罢:液细胞培养 3H一胸腺咆览核昔

掺入法削定 CFU-GM 的增殖。

5 . 用 3H_胸Eg喀嚓核苦掺入测定 PGE2 对小鼠骨

髓 CFU-GM 细胞的增殖[盯在 1 毫升培养体系啊，

1640培养液 0.5 毫升、 马血清0.45毫升，细胞悬液。 .05

毫升(内含 2 X 10 5 有核细胞 ) ， 实验组加不同浓度的

PGE2 (用无水乙醇 稀辞 )1 0 微升/每毫升培养体系，对

照组只加 10 [}攻升无水乙醇，混合后分别加入预先加有

20 微到/孔的小队~m条件液rr]J污养板巾 ， 每孔 。 .2 毫

刃 ， 每 注 Uí是 f;j- f仨1} l为 0 . 22 毫升。培养板放在 37 0C ，含

5 %COz 培养箱中培养 ， 9 6 小时后 加 3H-TdR 0.2 微

店里/孔 ，继续 37 'CCO， 箱培养 E 小时，把样品分别收集

在红光 4D 型玻硝纤维 滤原 仁，经 3 %三氯出酸固定 ，

生理盐水洗)5放 80 0C'陈箱内干燥的分钟，取出分别;zJ:.
\ 

入装育闪烁议瓶内， /; :i亿 10 小时后， 在 LKB-1215 型

液闪仪上测定每分放射性计数(cpm ì 。

6. 单层琼脂培养法观察 PGE2 对小鼠-蜀' 黯 CFU

GM 增殖的影响 应用培养体系组成:2 2汪升 1640 培

养液，l， fl 毫升马尼17言， 0 . 1 毫升细胞 雪 液(内 含 8 X 105 

有核细胞)混合后经 :J 7 0C水浴í!il iJ8. 10 分抖 ， 分别加入

不同浓度的 PGEz ' 对Híi组只Jm 10 做升无水乙辞 ， 1昆

匀，最后加 3 % J~(脂热化，液。 .6 毫升啕 充分轻 快打匀

后加入装有 0 . ] ~.七升!.h l~~tHIÌî条件浓的战J丛中 ， 每llIl 1 

毫升， 彷 ì!\''E!li'jI2附养JJ11放入经灭白的干LE器巾， 内含

5%CO/月]碳酸氢纳和磷酸反应产生的)饱和 湿度 ，

3 7 'C培养 7 天， 在低倍镜 Fì;-j-数， 台 50 个巳U_iffiH包因

为-1盯在， 每个集落定为一个 CFU-GM。

7. 实验结果采用我院统计窒根据1 lJASIC 语言所

编的 D5. BAS 程序， 在 IBM-PCjXT 电子计算机远

算。

结果

通过 3H-TdR 掺入测定小鼠fh'tìÍi CFU - GM 

计数率的结果表明，随 PGE2 剂量增加1 其 3日

TdR 掺入率降低(表 1 ) ， 说明 PGE2 对小鼠骨髓

CFU-GM 细 Ib. DNA 合成有明显的抑 制作用，

抑制 50% 时， PGE2 剂量为 3 . 5 x 10- 8mol/ L , 

PGE2 对数剂量(X) 与小.鼠骨髓 CFU-GM 3H_ 

TdR 掺入导:所对应的概二年单 位 值(Y)呈负 相

关， R= -0.9545( 图 1 )。

华 国家自然科学基金资助课也。

我院统计~张学 11-1主任协助处理文巾的实验数据，

特此致谢6
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12G 细胞生物 学 杂志 1939 年

挠， PGEz 对小鼠骨髓 CFU-GM3日-TdR 撞入东测定结果(cpm )

PGEl 
cpm x+SD (%) 

( mol j L) 
…-一…._.-一一一-_ .-…-一一一一'……一一一一一一…，一一~…一 一一一一._-…----…一一一一一一一

。 9136 8986 9852 9934 10208 9610 %21士 19 ，1 100 
1.1 X 10-8 ~798 5674 6381 6100 6~4 2 5424 8870 士 297 61. 0 
<!. ,l XI0-8 3502 ~ 174 4608 4644 488 2 3248 1<126 二i二 236 46 . 0 
1. 'i X 10- 7 ~2D8 3828 3728 2041 3561 3226 2011 228 2 3348 才二 二 36 36.0 
7 .1 :, 10- 7 1560 2648 1660 1890 2230 2231j 2762 37 ,13 28 92 2866 2413 土 2û ，! 25. 0 
~!" 8x l0币 6 500 82') 52,1 174 564 894 479 才二 106 月 . 0

- 4.9' R= - :9~5304 
Y=3_ω- _3Z2X 

用单巨琼脂培养;在观察小鼠骨髓CFU←GM

的增殖结果表明 PGEz 对其 CFU-GM :[吕殖有

明显的抑1filJ f[ô ]i'i 0 PG E 2 (:I~j对数剂量(X) 与其

对 CFU-GM 增强;率的概率单位也(γ)呈负相

关， 相关系数 R = -0 . 98194 , Y = 3 . 45 一

0 . 3 80 X(图 2 ) 。

-6_ 250 

A国
之

.s -1.四5←

-OM/9+4 idOHh困村E
m 1 PGE， 对小鼠骨髓 CFU-GM 3日-TdR

掺入的25邮j

叫
!

i
j
町!
l

因 3 PGE2 坪'j、鼠膏;远 CF'U-GIIl 怨:在分类

的影响

(以对照组tt落形成数为 100% )
圈 CFU-GM 口 CFU-G 1m CFU- M 

-,0.576 

R =-~ :9819422 
y =3.45-_ _3曲直

769 +4. 1;0 +4.492 +4.853 +5. 214一平!.~7 B
cFu-GM 平均增擅率前概事单位也

PGE2 对小鼠骨~:i; CFU-GM 的各忑集落

形成的影响。

把琼脂j去培哀、的 CFU-GM Jh行压片染色

分类计数，结呆表明， PGEz 刘备系集黯形成

均有明显的抑制作用 (图 3 、1，抑制l 率与 PGE2

浓度成正比乡 其 中 以 CFU-M 和 CFU-GM 的

抑制最为明显， 次之为 CFU-G o PGE2 对前两

者抑制 50%的相应浓度为 1. 2 )( 1 0 - 8mol/L 和

1 x 10 - 8mol/L， 后 者为 3 . 5 x 10-8moljL， 虽

PGE2 浓度 始 加 '1 . 3 x 1O -8m o l / L ~i才 CFU-GM

和 CFU-M (i(]增硝被抖liljij 王;对 1吕立hl [i':) 10% 以

下， 而 CFU-G 降至 10%以下时所 itJ PGEz 浓

度却为 1.1 x 10 - 0moljL。

，、.. 
3也 - 3.413

E 
巅
贺
- 、

i1- I •国5

r.l! z 

· 困 2 PGE2 对小鼠费黯 CFU-GM增殖的影
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论

据报道[町，人和l小鼠的单核一巨噬 细胞可

产生前列腺素， {旦当体内前列腺素达到一定水

平时， 又反馈f1P，州市!J CFU-M 的增殖'。 一般 1采

用琼脂戎甲基纤纯宗半固体培.~.{:=~去 ， 以计集路

形成$来反映 CFU-GM 的增础，状态 ，但每个集

落的细胞数差异很大， 不能正确反映增殖程度

的变化，也不能说|呢 ?生血肉控物质的作用机理。

而 3H-TdR 掺入率的变化则反应细胞在增磕过

程中 DNA 合成的程度，所以 3H-TdR 掺 入法

测定 PGEz 对 CFU-GM 增殖的抑制作 用 是通

过抑制其 DNA 合成来实现的。 此外与半困体

琼脂培养法相比， 两者测定的结果虽然相似，

但微量培养 3日-TdR 掺入法操作简便，细胞培

养周期短，而且可避免集落计数时人为的误差。

目前用这方法 测定 PGE2 对 CFU-GM 增 殖状

态的影响尚未见报道。

Goodwin 等[7]认为 PGEz 对免疫反应调控

是十分复杂的， 由此推;可 PGE2 对运IfI L 干细阳

i吉Î X!\分化反应也是相当复杂的，影响因素较多 ，

如 PGEz llJ浓度，所用革巴细胞类型及分化程度、

细胞用;在j ~日作用 ii~ 间都是今后也得研 究的问

题。

捣 蛋

本文采用半固体单jZ琼1日培养和液体培养

~H-TdR 掺入法观察 PGEz 对 小 鼠骨髓 CFU

GM 增殖分化的影响， 实验结果表 明 PGEz 可

明显抑制 CFU-GM 增殖和 分化， 抑制 率 与

PGEz 剂量呈负相关。 其 50%抑制率所对·应的

PGEz 剂量， 琼脂培养法为 4 . 8 X 10- 8 molj L, 

3日-TdR 掺入法为 3.5 x 10- 8mol!L，两种方法观

察的结果相近。压片染色集落分类的结果还表

明 PGEz对 CFU-GM 各类型集落形成均有明显

的抑制作用 。 其中以 CFU-M 和 CFU-GM抑制

‘ 最为明显。，， 1 X ]:0- 8 - i . 2 x lO- emoljL 的 PGEz

浓度就可 抑制 CFU-M 和 CFU-GM J'i2殖 50% , 

当 ~GEz 浓度增至 7 . 3 x 10- 8moljL 时‘ CFU-M

增殖即被JW市IJ 90 % ，说明单核一巨股系祖细胆

对 PGEz 是十分敏感的。PGEz 对粒系集落的抑

制作用机理尚不洁楚。
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