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放射配体结合分析法测定

外周血白细胞 ���

探讨在白血病诊治中的意义

王浩丹 李大培 王维岳
�

刘德宜

王清华 宋素芹 张茂宏
�山东医科大学同位素中心实验室

，

济南 ����� �� �

研究了人外周血白细胞糖皮质激素受体�����检测方法的最佳条件
。

检测了 �� 例正常人及 �� 例

急性白血病患者外周血白细胞 ��� 水平
。
�

。
值分别为 �

�

�士�
�

��刀�����和 �
�

��土 �
�

��������
。

重点探

讨了 ��� 与激素联合化疗疗效及近期预后的关系
，

结果提示凡患者在疗前 ��������位点�细胞
，

近期

预后都好���八��
，

凡�����位点�细胞者
，

近期预后均差�����峨�
。

对非淋巴细胞白血病患者疗前 ���

的量与疗效及预后无密切关系
。

报道了 �� 例正常人及 �� 例白血病患者外周血淋巴细胞及白细胞糖皮

质激素低亲和力结合位点 �������的测定
，

其 �
。
值分别为 �� ���� 士 �

�

���������和 �
·

��� 士 �� ���

。�����
，�。
分别为 ���刁

�

峨�士 ����
�

������八�
�

细胞和 �峨��
�

��士����
�

���������
�

细胞
。

关链词 糖皮质激素受体����� 糖皮质激素低亲和力位点������� 受体的放射性配基结合分

析������ 白血病

我们于 ����一 ���。 年曾应用放射配体结合分析法对正常人及白血病患者外周血白细胞

进行了糖皮质激素受体 ���
������������ ��������简称 ����测定

，

并对它在白血病治疗中的意

义作了报道 〔 ‘〕 。

在此以后
，

我们又继续观察了较大量病例
，

并根据文献〔�一 �〕有关大鼠肝细胞
胞浆存有糖皮质激素低亲和力结合位点�������的报道

，

我们首次对正常人及白血病人外周

血白细胞进行了研究
。

� 资料与方法
�

�

� 研究对象

急性白血病 �� 例�男 ��
、

女 ���
，

年龄 �一�� 岁�中位数 �� 岁�
，

其中急性淋巴细胞白血病

�简称急淋
，
������ 例

，

急性非淋巴细胞白血病 �� 例
，

全部急淋患者和大部分急性非淋巴细胞

白血病患者接受包括强的松联合化疗
，

检测前二周内未使用过糖皮质激素����
，

正常人 �� 例

�男 ��
、

女 ���
，

年龄 ��一 ��岁�中位数 ��岁�
。

�
�

� 试 剂

��
，
�
一�����

一

地塞米松�
“�

一
�������������

，��
一
����

，

美国 �� ����公司产品
，

比活度 �
�

��

收稿日期
�����

一
��

一
�� 修改稿收到 口期

�����
一
��

一

��
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��������
，

放化纯度 ���
�地塞米松

、

皮质酮
、

脱氧皮质酮
、

雌二醇
、

翠酮等纯品均购自美国 ��兮

��
或 ��

��� 公司
�淋巴细胞分离液为上海试剂二厂产品

�
皮质醇放免药盒由北方免疫试剂研

究所提供
。

�
�

� 方 法

根据我室建立方法的最佳条件进行���
。

完整细胞 ��� 测定结果以
“
位点�细胞

”
表示 �

将
��

一

��� 比活度
，

加入的
��

一

��� �� 值
，

总结合 �� 值及非特异结合 �� 值输入计算机处理
，

并作 ���������图
，

求得平衡解离常数 �
。

及最大结合容量 �。 。

低亲和力结合位点的分析
，

是在

结合管 中分别加入一定量的
’�

一

����终浓度为 �� ��一 ， ���八�和不 同量的 ���
，

使 ���

�
��

一

石�� 的终浓度为 �只 ��一
”

一
只 ��一 ������

。

非特异较正管加相同量的
��

一
��� 和 ����倍

的 ���
。

分别计算各管的校正总放射性
，

校正总结合和特异结合放射性活度
，

运用 ������ 程

序
，

由 ��� 计算机作图
，

得高亲和力结合位点和低亲和力结合位点的 �
。
和 �。

值
。

白血病患者血清总皮质醇测定
�

用
‘ ’ ” �

一

皮质醇放免药盒
，

根据说明书操作
，

应用 �������

��
一

����丫 汁数器测量
。

白血病临床疗效及近期预后判断标准
，

参照 ����年苏州会议确定的白血病化疗疗效标

准
。

� 结 果
�

�

� 正常人外周淋巴细胞 ��� 测定

测得正常外周血单核白细胞 ��� 的 �。
值

为 ����士 ����位点�细胞
，
兀。
为 �

�

��士 �
�

��

������
。

结果示于图 �
。

�� � ��� 幽体特异性测定

用竞争结合分析研究 ��� 街体特异性
，

将

细胞悬浮液分为 �组
，

分别加入 ����倍
��

�

��� 浓度的非标记 ���
、

皮质酮
、

脱氧皮质

酮
、

雌二醇和肇酮
，

替代 ��� 校正非特异结

合
。

以 ��� 组特异结合为 ����
，

计算患者白

细胞 ��� 与各种街体激素的亲和力
，

结果为
�

����������皮质酮 ���
�

���士 ��
�

����

�
�

���

�
�

���

次
、

几

臾�飞 �
�

���

�
�

���

�� �� �� �� ��� ���

��
一

氏
�
结合率��厅旧�

·

��
一 了

细胞

图 � ���������图

脱氧皮质酮 ���
�

���士�
�

�����攀酮��
�

���士�
�

�����雌二醇��
�

���士�
�

�����表明所

得的 ��� 与 �� 亲和力最高
，

与性激素亲和力很低
，

有明显的街体特异性
。

�
�

� 急性淋巴细胞白血病患者白细胞 ��� 测定

用急淋患者外周血白细胞作多点法测定
，

其 尤
。
值为 �

�

��士 �
�

��������
，
�。
为 ����士 ����

位点�细胞
。

同样的实验证明也有明显的街体特异性
，

其所测受体与 ��亲和力最高
，

证明急淋

患者外周血白细胞具有 ��� 的低容量
、

可饱和
，

���������作图为一直线
，

有 �
。

值小
，

亲和力高

的特点
。

�� 例急淋患者 ��� 水平与白血病亚型有一定的关系�表 ��
。
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表 � 急淋亚型 ��� 数���士���

亚型 结合容量�位点
·

细胞
一 ‘ “ 亚型 结合容量�位点

·

细胞
一 ’

�
一
���

�
一
人��

�� ����士���� ����土 ����

� ����士 ���� � �� ����士 ����

���一�
一
���

�
一
���型及 ��

�一�
一

���型 ��� 水平较高
，�型及 � 型白血病 ��� 水平较低

，

两组间差异

有显著意义����
�

����而 �
一

���型
、
�

一
���型

、

���一�一
���型间和 � 型与 � 型间差异均无显著

意义
。

由于各型白血病例数少未作统计学处理
。

�� 例急性非淋巴性白血病
，

实验数据列于表 �
。

衰 � 急淋非淋巴性白血病亚型 ��� 水平��士���

亚型 结合容量�位点
·

细胞
一 ‘ “ 亚型

�

结合容量�位点
·

细胞

� �

��

����士 ����

����士 ����

�一 � ����士 ����

�� �� ����士 �����

����士 ����

�
�

� ��� 与激素联合化疗疗效和近期预后的关系

随访观察 �� 例急淋患者 ��� 水平与临床疗效及近期预后�表 ��
，

初步提示 ��� 水平与

患者疗效及预后相关
，

可望作一项独立的指标反映急淋患者疗效及预后
。

随访观察 巧 例急性非淋巴患者临床疗效及近期预后�表 ��
，

初步提示 ��� 水平对预测急

性非淋巴患者临床疗效及近期预后也具有一定的价值
。

表 � 愈淋息者 ��� 水平与化疗反应及近期预后的关系

����

位点
·

细胞
一 ‘

疗 效
例数

—
近期预后

有反应 无反应 好 差

�����

�����

��

��

衰 � 急性非淋巴息者 ���水平与临床疗效及近期预后的关系

����

位点
·

细胞
一 ’

疗 效
例数

—
近期预后

有反应 无反应 好 差

�����

����一 ����

�����

�
�

‘ 正常健康人及白血病息者外周血白细胞内 �����的观察
。

分别对 �� 例正常人及 �� 例急性白血病患者外周淋巴细胞及白细胞进行了 ����� 的检

测
，

首次证实在正常人及急性淋巴细胞性白血病
、

急性单核细胞性白血病
、

急性粒细胞性白血
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病 白细胞 内除经典的 �� 高亲和力结合位点

��� 以外
，

均存在 �����
。

运用 ������ 程序

作 ���������图表现为上凹的曲线�图 ��
。

正常

健康人和白血病患者外周血细胞 �
。

值分别为

�
�

����土�
�

��件�����和 �
�

���士 �
�

���协�����
，

�。
分 别 为 ����

，

��士 ���� ����八�， 细 胞 和

����
�

��士 ����
，

������八�
，
细胞

。

么 � 白细胞 ��� 与血清皮质醉的关系

�� 例正常人血清皮质醇浓度与 ��� 之间

无明显相关�
，一 �

�

���
，

血清总皮质醇不能反映

��� 水平
。

白血病患者
�

�� 例高受体组的血清

总皮质醇浓度为 ���
�

��士 ���
�

�一 。���
，
��例低

� �� ��一�

�

…
乏 �

�

�� ��一 �

眨

一�
�

�� ��一 弓

一�� ��一 � �
�

�� ��一 �� �
�

�� ��一 �

图 � 正常人外周血单个核细胞 ����� ��������� 图

受体组患者血清皮质醇浓度为 ���
�

��士 �
�

�� 件���
，

两者间差异无显著意义
，

均在正常范围内
。

� 讨 论

���对在本实验条件下测得的
’�

一

��� 特异结合进行了鉴定
，

符合国内外 目前确定的受体

标准
，

即具有低容量
、

高亲和力
、

幽体特异性
、

能诱导产生生物效应等特点
。

目前已知白细胞是

�� 的效应靶细胞
，

由此可认为测得
“�

�
��� 高亲和力的结合位点是经典的 ���

。

�� 例正常人

外周血白细胞 ��� 水平与文献〔�，
�」报道相近 ，

说明本法基本上满足完整白细胞 ��� 研究的

需要
、

���急性白血病患者白细胞 ��� 水平与疗效
、

近期预后的关系川
�

急淋患者 ��� 水平与

疗效
、

预后密切相关
。

用激素联合化疗后
，

高 ��� 病人������位点�细胞�往往疗效和预后都

较好
，

而且 ��� 水平也与白血病亚型相关
，
�

一
���

、
�

一

���及 ��
�一�

一

��� 的 ��� 水平较高
，
�

型及 � 型 ���的 ��� 水平低
，

与治疗疗效及预后相符合��一 ‘ ’〕 �因此 ��� 检测对于预测 ���

患者疗效及近期预后具有较大的价值
。

对于急性非淋巴患者 ��� 的预测
，

我们的结果认为价

值不大
。

但由于检测及随访病例较少
，

有待进一步证实
。

���对 ����� 的结构与理化性质 目前尚不清楚
，

根据我们的资料 �����能介导药理浓度

�� 的生物效应
，

并能特异地被 ��拮抗剂 �������所阻断
，

阻断率大于经典的 ��� 的最大效

应
。
�����与幽体激素相对亲和力的大小提示既非 ���

，

亦非皮质类固醇运载球蛋白或其它

街体激素受体的交叉反应
。

实验初步证实了正常人及白血病患者外周血白细胞可能存在有

�����
，

所测得的 �
。

值与文献「�，
�〕报道相似 ，

这不仅为研究白血病 �� 的治疗对耐受机制提

供了新的栈索
。

对于 ����� 的本质及与 ��� 的关系
，

其生理与药理意义尚有待深入研究
。
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��������
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����������� ��� �����������

��� ��������������� ������� �� ����� ����� ����������

����������
， ��� ��� ��� ��������� ����������� ��� ������� ������� �������� ��� ��������

�

���

��
��� �

�

�士�
�

�������一��� �
�

��士 �
�

���������
�����������

�

��� ����� �� ������������ ��� ����
�

������������
��� ��� �������� ��� �������������������� �� ��� �����

一���� �����韶��
， ��� ����������

�

����� ����琳������ ���� ��� ������ ���� ���� ������
��一���� �以刃 �����

一 ���� 少吃
����� ���八��

，
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