
为 IgG亢进型。 Ig-G 具有剌激甲决R~机能亢进的作

用， 其为兴奋因子(细胞刺激型变态反应〉即 V 型变

态反应。

鉴于激光本身具有抑制兴奋的作用， 因而可能

对甲状腺特征功能异常的过度分泌具有抑制作用以

及能改善和调整免疫功能的作用。一般说来 G ravcs

病中的甲状腺特征功能异常是不能被外源性激素抑

制的过度分泌田。但本文结果表明，可被激光所

抑制p 因而亢进型的 IgG被纠正， 也 有使 LATS、

LATS-P 降低的可能3 甲状缸II激素水平 (Ta、 T4 )异常

的绝大部分被纠正为正常水平。 伴之而来的是甲亢

的一系列症状、体征改善或消失。

ÐR球突出度的改变: 由异常到正常或明显地降

低，这可能主要是由于激光照射自;'f r月穴或耳门穴位

作用的结果。从免疫学角度来看跟病变也有其免疫

学基础，眼外肌炎可能由免疫复合物之沉积引起。也

有人认为:球后区脂肪组织梢生，这种组织似乎能对

TSH 刺激起反应， 对刺近1甲状胆的抗体可能也ißl反

应，甚至涉及致突眼抗体E213 激光束I] ìf;'{上述二穴位，

不仅有局部抗炎作用， 对眼夕l、肌炎有较好的治疗作

用， 更重要的也可能有眼的同部免疫效应及周身 免

疫状况的改善有关。 即可能是激光的一系列免哎效

应， 而引起~EB求尖出度的改变和改苦。

结论: 我们认为激光先疫效应可包括两个方面:

即激光的免疫加强作用和激光的免疫仰创作用。在

I 型变态反应疾病的激光治疗中p 主要表现为免疫加

强作用， 使饥体的免疫球茧白水平:升132 主要为 IgG

和 IgM 的含量提高而达到了治疗作用， 尽管对个别

病例亦现免疫抑(创作用p 但总趋势和主导方面是 2

免疫加强作用。 而在 V 型变态反应痰病1'11治疗 Ir ，

则主要表现为免疫抑副作用p 主~~IJ亢进型的 IgG

被纠正。 这也符合中医针失学的;;x向良性调节作用

的观点。

参考文时

1 上海第一医学院 ， 实用内科学(人民卫生山版社， 北京，

1976) , 618, 619, 622 

2 M. S. Thaier 等编若，中国医学门学院RH;'3研究所兔

疫空译，医学兑疫学(人民卫生l.l\阪社， 北京， 1980) . 

639, 391, 393 

(~主 ;f，~ 日 期 1988 年 6 月 6 日)

血口卡琳衍生物 (HPD)一光辐射对 Brap-37 人乳癌

细胞系杀伤效应的实验研究

秦滨生 张嘉庆 王松霞 王燕玲
(北京医科大学人民医院外科肿瘤研究室)

Experimental study on k iiling effect cf HPD-light irrad iation on 

Bca p- 37 human bread cancer ceiIs 

Q饥 Binsheng， Zhaη9 Ji呵ing， Waη9 Songxia, Wα71g Yanling 

(Onco10gy Rcsear ch Lab., People's H ospita l , Be ijing Med ical University, Beijing) 

提要， HPD-激光对 Bcap-37 人乳癌细胞系有显若的杀伤作用。 HPD-激光作用后， ;{~细胞五~'f!出现的形

态学变化是线控体的肿胀~坏，细胞色素氧化~J与政珩同脱氢酶活性也不同程度地呈到抑制. 其w)伤依次表现为

细胞团结、 t:g唉内空泡形成、染色体lEJ庭集、2包体肿胀和核碎裂.
关键词 HPD，激光 . Bcap- 37 

-、引 '5' 
= 

近几年，应用激光-血叶琳光动力学效应探索恶

.63 6. 

性肿瘤的诊治问题，引起了国内外学者的广泛兴

趣3 在实验研究和临床应用方面已取得了可在的成

效[川]。但目前对其忑伤肿痞的作用机理尚无一兹



认iR。 本文以我生 1981 年在体外建立的 Bcap-37

人孔癌细胞系，对 HPD 的光动力学效应作体外及

裸Gt休!司在后1月中白的联合观察。从肿癌坏死、 超做

结构的变化和酶失ì;5~字方面，探讨其杀伤机制.

二、材料与方法

1. 体内观察 ， HPD- 激光对裸鼠移植瘤的杀伤

效应研究(形态学与酶活性观察〉。

(1) 光敏药物 HPD 由北京制药工业研究所

研 ;ilV ， 25 mg/ml，边J'é - 200C 保存。

(2) 癌细胞悬液制备:将本室冻存第 50 代 Bcap

- 37 孔rM细胞il苏、 传代、 常规培养后制成细胞悬

液。

(3) 动物接种 NIH/nn 裸鼠 35只，雌雄均

有p 鼠令 6~8 周。 f]:只裸鼠背部皮下分 4 点接种

Bc::;p-37 细胞悬液p 句点 2~3 . 2x]OG/0 .1 mlo 13~ 

14 天后，接种部位形成直径约 0 . 8~ 1. 2cm 瘤 结。

(4) 分组与给药:分①空白对照组p ②单纯

HPD 组，③单纯激光照过组2 可)HPD 加激光

组。②、 ④组小鼠按 10mg/1、g 经腹腔给药， 给药

后避光饲养。

(5) 光照:给药后 48 小时P ②、@、 ④组小鼠

进行肿瘤局部激光照射p 形态学观察组所用的激光

器是i;I离子激光泵浦若丹明染料激光器p 发射波长

630nm，功率密度为 200mW/cm~。各肿瘤点光照

15 分钟，光l1ê 1. 5cm，光斑 >1cm，酶活性观察组

光源应用氢离子激光泵汪!ì DCM 染，↑斗激光器， 发射波

长 630nm，输出功率 300mW/cm气光斑>1.2cm，

先l1ê 2cm， 照射 15 分钟。

(6) 取材与标本制作: 形态学观察组在光照后

分别子即刻、 20 分钟、 1、 3、 12、 24、 48、 72 小时进行P

院Tfî性观察组于光Jf.l.后 3、 12、 24、 48、 96 小时分批附

体取材，每批取 9 个I村占点。

(a) 光镜标本·取肿瘤组织约 0.5 x O.4 cm，

10% 福尔马林固定 也小时， 常规石蜡'}]片， H-E 染

色。

(b) 咆镜标本:将肿瘤组织切成约 1mm3 大
小。冷 3% 戌二阶乙:段经冲浪 (pH 7 .4) I商 定 2 小

时r 冷 0.2 MF.F-桔 O . l1J 磷主支援 ìrþ;夜 (pH 7 .4)漂洗

1 小时， 1% íft~i1;i夜 (pH7.3) 固定 2 小时(40功 。
(梯度丙酣脱7j(， Epon 812 包埋。超薄切片。i'iil' ~主

铀 、 G~眩铅染色。 JE lI1XIII 100 型透射电EE下观
吃在、7
;)J"。

(c) 纽化标本. 取材约 0.5xO.8cm，投入液氮

骤冷， 冰冻切片 8μm J!ï. 

细胞色素氧化酶采用 KO\T:CO[ 民二字L氨基联苯

胶法。各组标木匠作用议 370C 孵 ìf2 小时，燕馆水

洗， 2% 饿酸溶液 5 分钟， 蒸馆水洗，iJ油-明胶封回p

镜检。

"ftt甜酸脱氢酶采用 Pωr90n 氏 Natro-BT 显色

泣。 标本E作用液 370C 孵育 30 分钟， 盐水洗， FC3

溶液 10 分钟， 80% 酒精 5 分钟，甘i出-明胶封回3 锚

检。

2. 体外观33 : EPD-光辐射对体外培养 Bcap

~37 细胞的杀仿效应研究(形态学观察〉。

(1) 细胞培养 : 取培养 Bωp~37 孔应细胞制

成 1.2 X 105 :m1 r:tJ flill :D: i{( ， 加 1ml 子m~三培养瓶内，

含 20% 小牛 lfll ii'J RPMI 1640 培养液加至 5ml， 370 C 

培养。

(2) 观察: 用附有 Bolox 缩时定格摄影住过及

恒温设备的 ~ikon 倒且豆M镜， 相);~物镜 20x ，目

镜 10x ，拍摄速度 1 ~各/30" 或 60"，也应控;训在 36

~370C。观察过亘在尽进ì~光下i韭行.

三、结果

图 l 空白对照组 Bcap-37 字L癌组织、 H-E 染色

(x4∞) 

② HPD 加激光组l1i: 纠 I[Z材的肿瘤组织形态

学与对照组无明显差别。光J'm后 20 分钟， ~菌节rr癌

细胞也浆内出现空泡变性， 问质血''L1扩张充血及红

细胞外在(图 功。 3 小时，空泡变性应若 1]:'币，胞浆

空化(图 3) 0 12 小时P 肿瘤周边部山JW.不规刑句片

状坏死灶，坏死区域有乡日t"l细胞及炎细胞口问(图

~)o 48 小时后，坏死区Y(逐渐扩大，仍可见炎细胞

.637. 



E润(阁的。

(2) 也镜观察

① 空白对照、 单纯 HPD 和单纯激光组三组超
极结构基本一致。

② HPD 加激光组f!p卖IJ取材的肿瘤组织形态

学所见与对照组一致p 无切JR改变。 光照后 20 分

钟.突山改变的是部分线粒体开始出现不同程度的

肿胀3 由市Jjfr裂或减少， 1 小时，线粒休膨胀加剧呈圆

到状，出现~'(r析裂， ijf残缺不全，很难找到正常线粒

m 3 IIPD 合并激光照射后 20 分钟， 癌细胞胞

浆主泡变性， I可 lili血管扩张、 充血及红细胞外渗，

H-E 染色 (x 工∞)

Hl a BPD 合!f:i段光，8\l qJ盯 3 小!1、J'，空 ilY. 变性

加剧 ， H-E 染色 (x :.'(0) 

r~ 生 IIPD 合并激光照射后 13 小时， 癌结周边

都出现不规则片状坏死， !t.内有炎细胞法泯 ， H-E

染色 (x1∞)

.838. 

图 5 HPD 合并激光照的后 73 小时， 坏死;ti:扩

大 ， H-E 染色(x1∞)

体存在。 间]jJJ:血竹内细胞呈阳占构副主坏p 竹腔内充满

红细胞p 血管闭塞。 3小时p 细胞iEr，1;-~为切j EL 内质

网扩张呈大小不等的笼泡状p 抄、扭jf~;IUIfi胞表町微

绒毛减少。 12小时p 线粒f杠和内EJt网 ~':'UIÛ裂，有1五融

合形成多个巨大空泡。核糖体切JR减少。 ~J表面做

绒毛消失3 胞~~ t[j J电损伤破裂， 胞EJt夕l、渗。 2主小时，

核脱出现断裂， 核质外渗3 染色EJt ì咬 fj二。 48 小时p 细

胞脱破坏愈加严茧， 细胞轮廓 iti糊了;717p EY 鱼EJt呢a三

呈团快状或密度减低形成散在(10 ，jWI桩，核仁-t::l f~J 不

主h~消失。 72小时p 盹tw苦力1]茧， 胞核j，M解消失， 细

胞内结构几乎完全破坏。

(3) 酶 ifî性观察

①细胞色萦氧化酶. 空白M照可见细胞内棕嘿

色颗位沉淀， 颗粒较粗大p 旦[1ìJ)ç状。 IIPD 加光，隙。组

于光照后 3 小ut， 颗粒峦度降低示酶f币位 i成~o 12 

小时p 沉淀颗粒明显减少。 2生小时后，见不到沉淀颗

粒。而~t它对!照组均未见改变。

② Jil泊酸脱组酶. 空白'<:i.1V1组可见细胞内蓝

紫色细小颗粒沉淀。 HPD 加光!m组与对!照组比较，

光照后 12 小时2 沉淀!烦秘密度减低， 24~48 小时，

逐渐消失。其它对n日组无变化

2 体外观察

(1) 单纯光照及单纯 HPD 作用的细胞观察:

细胞形态和运动与常规培养细胞比较无明显变化。

(2) HPD 加光照后细胞观察. 光阴后即刻观

察p 细胞形态和运动与各对J~~组比较均无叨再改变。

至 30 分钟左右p 细胞开始缓慢f3I f;:" 体积变小呈臣
球状3 胞脱;伸展运动;自失(罔 G) 0 1 小时左右， I血浆

内出现大小不等空泡。随时间:lfn妥3 主也不断扩大

并相互融舍以至1也浆渐旦空间状。生小时左右， f"jI!包

继续膨胀p 并出m'."扭动刀(细胞死亡的的一种运动炎

现)，随"扭动H逐渐停止3 细胞呈阳止状态， ;J{形态与

结构不再友生变化， 表明细胞已死亡(罔 7) 。



因 6 HPD 合并光照后 45 分钟， 细胞囚缩(x 2ω〉

同 7 HPD 合并光照后 4 小时，胞休彤胀， 边缘

出现大泡状突起， ;告也L民凝集， 核仁i肖失， 可见核

崩解(x2∞)

四、讨 论

无论从体内或休外光动力学效应观察， HPD 加

光辐射对 Bcap-37 乳癌细胞有显若的杀伤效应。

综合实验结果，无论从超微结构变化或是细胞

氧化酶系的观察，都证实了线粒体对HPD有较强的

亲合为p 是光敏作用的药敏靶点， 是首先受损的部

位.

Kessel 等提出光敏作用破坏细胞膜中氨基酸残

茬，引起广泛的膜蛋白交联和非特异性损伤y 使膜的

主动转运功能障碍p 非特异性通透性附加I3.·jo 本实

验也观察到，光JKi、后 3~ 12 小时， 细胞表而何绒毛lJ;

少， )自M:!断裂， 胞质外渗。休外显微定将m ;二观察瓦

光照后 2 小时3 细胞表面形成也状夹起， }出边透i生增

加3 胞休肿胀增大。分析病变左:)&::)i目tJ， }也 JJ;;X(i0损伤

晚于线粒体的破坏3 因而m::l损伤究;二)~原友于光敏

效应还是继发于线粒体的损害p 当有作于进一步探

1寸.

光动力学效应损伤 D~A己见报逍(5.6)。本实验

中观察到染色质凶凝集，核脱破坏 l~}血核崩解等现

象p 但上述变化发华于细胞损古的后 J~J，因此推测组

胞核 DNA I'r'-J损伤周继尘;性破坏。

Bugolski 等认为肿癌血仔系统的破坏和1光敏杀

伤肿癌有密切关联[飞从本实验 Ij-j 见f:iJ，光照后 20

分钟~1小时p 肿瘤间质血仔扩张充血p 血Tt内血流

淤滞，血管闭塞，内皮细胞变性坏死及竹监破裂红细

胞外渗p 提示光敏效应间接地吕立坏肿拍的微循环系

统， :li声响了肿瘤的血供， 是肿瘤坏死的重要因素之

一。

本实验过程得到解放军总医院呼吸科李峻亨技

投的热心指导与协.l41J ， 在此致衷心感谢。
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