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　　[摘要 ] 目的 :观察原花青素对脂多糖诱导 RAW 26417细胞 PGE2 生成的影响及其作用机制。方法 :放

射免疫法 (R IA )检测原花青素对脂多糖诱导的 RAW 26417细胞 PGE2 生成的影响 ; LPS诱导 RAW 26417

细胞 9 h,再加不同浓度原花青素作用 30 m in,放射免疫 (R IA )法检测原花青素对 COx - 2酶活性的影

响 ;半定量逆转录 2聚合酶联反应 (RT2PCR)法检测原花青素对 COx - 2 mRNA表达的影响 ;提取核蛋白 ,

蛋白免疫印迹 (western blot) 法检测原花青素对 NF2κB /p65蛋白表达的影响 ;电泳迁移率变动分析

( EMSA )法检测原花青素对 NF2κB与 DNA结合活性的影响。结果 : 0. 8, 4和 20 mg1L
21原花青素抑制

LPS诱导 RAW 26417细胞 PGE2 生成 ; 0. 8, 4和 20 mg·L
21原花青素不影响 LPS诱导 RAW 26417细胞

COx - 2酶活性 ; 0. 8, 4和 20 mg·L
21原花青素下调 LPS诱导 RAW 26417细胞 COx - 2 mRNA表达 ; 4, 20

mg·L
21原花青素下调 LPS诱导 RAW 26417细胞 NF2κB /p65蛋白表达 ; 0. 8, 4和 20 mg·L

21的原花青素

可明显降低 LPS诱导下 RAW 264. 7细胞的 NF2κB活化。结论 :原花青素显著抑制 LPS诱导 RAW 264. 7

细胞 PGE2 生成的作用与原花青素抑制 COx - 2 mRNA表达有关 ,此作用可能是通过抑制 NF2κB /p65蛋

白表达和抑制 NF2κB的 DNA结合活性来实现。
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[AB STRAC T ] O b je c tive: To study the effect of p roanthocyanidins on PGE2 synthesis in lipopolysaccharide2
induced RAW 264. 7 cells and its mechanism s. M e tho d s: The effect of p roanthocyanidins on PGE2 synthesis in li2
popolysaccharide2induced RAW 264. 7 cells was measured by radioimmunoassay (R IA) ; After being p retreated with
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different concentrations of p roanthocyanidins for 30 m in, and then LPS 1 mg·L21 for 9 h, the effect of p roanthocya2
nidins on the activity of COx - 2 enzyme in RAW 264. 7 cellswas analysed by R IA; the exp ressions of COx - 2 mR2
NA by RT2PCR; the nuclear p rotein was isolated and the exp ressions of NF2κB p rotein by W estern blot; and the

DNA2binding activity of NF2κB was measured by electrophoretic mobility shift assay ( EMSA ). R e su lts: PGE2 syn2
thesis was inhibited by p roanthocyanidins 0. 8 mg·L

21、4 mg·L
21

and 20 mg·L
21

; the activity of COx - 2 enzyme

was not inhibited by p roanthocyanidins 0. 8 mg·L
21、4 mg·L

21
and 20 mg·L

21 ( P > 0105, vsLPS group) ; the ex2
p ression of COx - 2 mRNA was inhibited by p roanthocyanidins 0. 8 mg·L21、4 mg·L21 and 20 mg·L21 ; the ex2
p ression of NF2κB /p65 p rotein was inhibited by p roanthocyanidins 4 mg·L21 and 20 mg·L21. The DNA2binding

activity of NF2κB was reduced by p roanthocyanidins 0. 8 mg·L
21、4 mg·L

21
and 20 mg·L

21
. Co nc lu s io n: The

mechanism s of p roanthocyanidins inhibited PGE2 synthesis in lipopolysaccharide2induced RAW 26417 cells is relat2
ed to the inhibition of the exp ression of COx - 2 mRNA , which is inhibited possibly by supp ressing exp ression of

NF2κB /p65 p rotein and DNA2binding activity of NF2κB.

[ KEY WO RD S ] Proanthocyanidins; Cyclooxygenase22; Prostaglandin E2 ; Nuclear factor of kappa B (NF2
κB) ; Electrophretic mobility shift assay ( EMSA )

　　原花青素 ( p roanthocyanidins, PC)是一类多酚

类化合物的总称 ,广泛存在于多种植物中 ,尤其是葡

萄籽及葡萄皮中含量较高。原花青素的生物学功效

广泛 ,其具有较强的抗氧化活性 ,在抗炎 [ 1 ]
,抗肿

瘤 [ 2 ]
,抗动脉粥样硬化方面均发挥着重要的作用。

前列腺素 E2 (p rostaglandin E2 )是一种与炎症紧密相

关的重要介质 ,环氧合酶 ( cyclooxygenase, COX)为

PGE2 生物合成的重要限速酶 , COX存在两种异构

体 ,分别是 COx - 1和 COx - 2, COx - 1为正常表达

酶 ,调节机体的生理平衡与稳定 ; COx - 2为诱导酶 ,

通常不表达或低表达 ,在遇到外界刺激如脂多糖

( lipopolysaccharide, LPS) ,致癌基因等时刻在巨噬

细胞、滑膜细胞、内皮细胞等中高表达。从而引起催

化产物炎性 PGE2 的大量生成 ,导致红、肿、热、痛等

炎症反应。核转录因子 2κB ( nuclear factor2kappa B ,

NF2κB)是一种具有多向转录调节作用的蛋白质 ,典

型的 NF2κB是由 p50和 p65两个亚基组成的异二

聚体 ,静息时 , NF2κB滞留于胞质 ,胞外刺激如 LPS

刺激可最终使 NF2κB 解离 ,核定位序列得以暴露 ,

引导 NF2κB转位至核 ,与靶基因的特异位点结合 ,

调控基因转录。在 COx - 2基因启动子区域存在

NF2κB特异结合序列 , NF2κB 的活化与 LPS诱导

COx - 2基因转录激活紧密相关 [ 3 ]。本文采用小鼠

巨噬细胞株 RAW 264. 7细胞 ,观察不同浓度原花青

素对 LPS诱导的 PGE2 生成的抑制作用 ,并以炎性

PGE2 合成的关键酶 22COx - 2为切入点 ,观察原花

青素对 LPS诱导的 COx - 2酶活性、COx - 2 mRNA

表达、及 COx - 2转录激活重要元件 NF2κB /p65蛋

白表达和 DNA结合活性的影响 ,对其具体抗炎机制

进行研究。

1　材料与方法

1. 1　药品与试剂

　　RPM I21640培养基 ( Gibco公司 ) ,脂多糖 (055:

B5)和花生四烯酸 ( arachidonic acid, AA ) ( Sigma公

司 ) , PGE2放免试剂盒 (解放军总医院东亚放免研

究所 ) , RT2PCR 试剂盒 (Q iagen公司 ) , ECL 试剂

( Santa Cruz公司 ) ,β2actin兔 IgG单克隆抗体、NF2
κB /p65兔 IgG单克隆抗体、辣根过氧化物酶标记山

羊抗兔 IgG、辣根过氧化物酶标记山羊抗小鼠 IgG

(北京中山公司 ) ,原花青素 (南京学子医化研发中

心 ,纯度为 95 % )。NF2κB探针 (上海生物工程公

司 ) , [γ232 P〗2ATP (北京亚辉公司 ) , T4激酶和 DNA

结合缓冲液 ( Promega公司 )。其他化学试剂均为分

析纯。

1. 2　细胞培养

RAW 264. 7 细胞购自上海细胞研究所 , 在

37 ℃, 5 % CO2 条件下 ,用含 10 %小牛血清、青霉

素 (1 ×105 U ·L21 )、链霉素 ( 100 mg·L21 )的 RP2
M I1640培养液传代培养 ,实验用细胞均处于对数生

长期。

1. 3　放射免疫法测 PGE2 的含量

将对数期生长的 RAW 264. 7细胞接种于 24孔

培养板中 ,设溶剂 DMSO 对照组、LPS处理组和

018, 4和 20 mg·L21原花青素处理组及阳性药物

NS2398对照组 , 37 ℃, 5 % CO2 培养 2 h后 ,分别用

018, 4和 20 mg·L
21原花青素预处理 30 m in (LPS诱

导组加溶剂 DMSO,阳性对照组加 NS2398) ,加入终

浓度为 1 mg·L
21的 LPS继续培养 9 h,再加入底物

AA (终浓度为 10μmol·L21 ) , 37 ℃, 20 m in,放免法

测定上清液中 PGE2 的含量。按以下公式计算抑制
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率 ( Inhibitory Rate, IR) [ 4 ]。

公式 IR
(CLPS 2C药物处理组 )

(CLPS - CDM SO对照组 )
×100%

　　CLPS、C药物处理组 、CDM SO对照组分别为 LPS诱导组、药

物处理组、DMSO对照组所测 PGE2 含量。

1. 4　放射免疫法测 COx22酶活性

参照 文 献 [ 4 ]
, 略 改 动。将 对 数 期 生 长 的

RAW 264. 7细胞接种于 24孔培养板中 ,设溶剂 DM2
SO对照组、LPS处理组和 018, 4和 20 mg·L

21原花

青素处理组及阳性药物 NS2398对照组 , 37 ℃, 5 %

CO2 培养 2 h后加入 LPS(终浓度为 1 mg·L21 )培养

9 h (溶剂 DMSO对照组不加 LPS) ,弃去旧培养液 ,

用新鲜培养液洗涤 3次 ,分别加入新鲜终浓度为

018, 4和 20 mg·L
21原花青素孵育 30 m in,加入底物

AA (终浓度为 10μmol·L
21 ) , 37 ℃, 20 m in,测定上

清液中 PGE2 浓度 ,反映各受试药物对 COx22酶活

性的直接抑制作用。每组重复 3次。

1. 5　RT2PCR测 COx22 mRNA表达

　　所设组别同 COx22 酶活性测定 , 分别在

RAW 264. 7细胞中加入不同浓度的原花青素预孵育

30 m in (溶剂 DMSO对照组和 LPS处理组加入 0. 1

% DMSO ) ,再分别加入终浓度为 1 mg·L21 LPS (溶

剂 DMSO对照组除外 ) ,继续在 37 ℃, 5 % CO2 培

养箱中培养 9 h后取出。按 Trizol试剂盒说明书提

取细胞总 RNA ,进行 RT2PCR,内参照物选用 GAP2
DH。 ( COx - 2,上游引物为 5 ’2GGGAAGCCTTCTC2
CAACC23’,下游引物 5’2GAACCCAGGTCCTCGCTT 23
’, GAPDH,上游引物为 5 ’2 CATCACCATCTTCCAG2
GAGCG 23 ’, 下游引物为 5 ’2 GAGGGGCCATCCA2
CAGTCTTC 23’)。1. 5%琼脂糖凝胶电泳 ,紫外透射

仪下拍照。

1. 6　W estern2blot测 NF2κB /p65蛋白表达

细胞处理同前。细胞核蛋白的提取 ,在 4 ℃左

右操作 ,冰冷 PBS(pH 7. 2)洗 1次 ,加缓冲液 A (10

mmol·L21 HEPES2KOH, 1. 5 mmol·L21 MgCl2 , 10

mmol·L
21

KCl, 1 mmol·L
21

PMSF, 10 mg·L
21

Leu2
pep tin, 35 mg·L

21
Ap rotinin, 1 mmol·L

21
DTT) 100

μL,混悬 ,冰上肿胀 15 m in,再加 10% NP240 10μL,

涡动 10 s; 10 000 g, 4 ℃,离心 10 m in,核沉淀 ;弃上

清 ,向核沉淀中加缓冲液 B ( 20 mmol·L21 HEPES2
KOH, 25 % Glycerol, 420 mmol·L21 NaCl, 1. 5 mmol

·L
21

MgCl
2

, 1 mmol·L
21

PMSF, 10 mg·L
21

Leupep2
tin, 35 mg·L

21
Pep statin, 10 mg·L

21
Ap rotinin, 1

mmol·L
21

DTT) 100μL,混悬 ,冰浴 30 m in,间以搅

拌 ; 4 ℃, 12 000 g, 10 m in, 吸取上清 (核蛋白 ) ,每

组各取 50μg样品上样 ,于 10 %聚丙烯酰胺凝胶电

泳分离 ,分离的蛋白质电转移至硝酸纤维素膜上 ,封

闭液室温下作用 2 h,加入兔抗鼠 NF2κB /p65单克

隆抗体孵育过夜 , TBS ( pH 7. 6)洗 5 m in ×3次 ,加

入辣根过氧化物酶标记的抗兔 IgG第二抗体反应 2

h, TBS(pH 7. 6)洗 5 m in ×3次 , ECL显色发光 ,暗

室 x - ray胶片曝光。实验重复 3次 ,胶片用 Scion

Image软件进行扫描分析处理。

1. 7　EMSA检测 NF2κB的 DNA结合活性

　　参照文献 [ 5 ]进行 ,略改动。 ( 1)细胞处理和核

蛋白提取同前。 (2)用 T4多核苷酸激酶对含有 NF2
κB特异性识别位点的双链脱氧寡核苷酸进行末端

标记 [γ232
P ]ATP, NF2κB寡核甘酸双链探针序列 : 5

’2AGTTGAGGGGACTTTCCCAGGC23’。 ( 3) DNA与核

蛋白结合反应 :取 10 μg核蛋白与同位素标记的

DNA探针在室温下进行结合反应 30 m in,总体积为

10μL。 (4)电泳及显影 : 4%的非变性聚丙烯酰胺

凝胶电泳 ,电泳缓冲液 0. 5 ×TBE, pH 8. 3,电压

110V,电流 15 mA,稳流稳压 ,电泳 40 m in后停止电

泳。小心剥胶 ,干胶 (烤约 20 m in) ,用保鲜膜包好 ,

- 80 ℃放射自显影 48 h,显影后扫描至计算机。

(5)结合带用图像分析软件 Bandscan 4. 3进行光密

度积分值分析 ,结合活性以相对积分强度 (B. A% )

表示。

2　结果

2. 1　原花青素对 LPS诱导 RAW 26417细胞中 COx2
2催化生成 PGE2 的抑制作用

　　放射免疫法分析原花青素对 LPS 刺激

RAW 264. 7细胞 PGE2 生成的影响见表 1。

　表 1　放射免疫法分析原花青素对 LPS刺激 RAW264. 7

细胞 PGE2 生成的影响 ( �x ±s, n = 3)

组别 PGE2 (μg·L21 ) 抑制率 ( IR) ( % )

对照组 2. 65 ±0. 17

LPS组 10. 87 ±0. 253

PC组

　0. 8 mg·L21 10. 73 ±0. 25 2. 8 ±0. 4

　4 mg·L21 5. 04 ±0. 0933 71. 3 ±1. 5

　20 mg·L21 2. 97 ±0. 2733 96. 0 ±4. 0

NS2398组 2. 91 ±0. 1533 97. 0 ±2. 3

　　注 :与对照组相比 , 3 P < 0101;与脂多糖诱导组相比 ,

33 P < 0101。

　　由表 1示 ,终浓度为 018, 4和 20 mg·L
21的原
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花青素处理细胞后 ,对 PGE2 生成的抑制率分别

(218 ±014) %、(7113 ±1. 5) %、(9610 ±410) % ,其

中 , 4 mg·L
21与 20 mg·L

21两个浓度处理组所测得

的 PGE2 量与 LPS诱导组相比较 ,差异有统计学意

义 ( P < 0101 ) , 20 mg·L
21的原花青素处理组对

PGE2 生成的抑制效果与阳性药物选择性 COx22抑
制剂 NS2398处理组相当 ,抑制率均达到了 95%以

上。

2. 2　原花青素对 LPS诱导的 RAW 26417细胞 COx2
2酶活性的影响

　　放射免疫法分析原花青素对 RAW 264. 7细胞

中 LPS诱导的 COx22活性的影响见表 2。

表 2　放射免疫法分析原花青素对 RAW 264. 7细胞中

LPS诱导的 CO x - 2活性的影响 ( �x ±s, n = 3)

组别 PGE2 (μg·L21 )

对照组 0. 41 ±0. 06

LPS组 3. 70 ±0. 403

PC组

　　0. 8 mg·L21 3. 40 ±0. 50

　　4 mg·L21 3. 60 ±0. 80

　　20 mg·L21 3. 62 ±0. 08

NS2398组 1. 62 ±0. 223 3

　　注 :与对照组相比 , 3 P < 0101;与脂多糖诱导组相比 ,

3 3 P < 0101。

　　由表 2可知 ,终浓度为 0. 8, 4和 20 mg·L
21的

原花青素对 COx22的酶活性均无明显影响 ,与 LPS

诱导组相比较 ,差异无统计学意义 ( P > 0105) ;而阳

性药物 NS2398处理组与 LPS诱导组相比较 , PGE2

量有明显下降 ,差异具有统计学意义 ( P < 0101 )。

本研究表明 ,原花青素不直接抑制 COx - 2酶活性

的作用。

2. 3　原花青素对 LPS诱导的 RAW 264. 7细胞 COx2
2 mRNA表达的影响

RT2PCR 结果显示 , LPS处理组与溶剂 DMSO

对照组相比较 , COx22 mRNA的表达量大幅上调 ,而

分别用终浓度为 0. 8, 4和 20 mg·L21的原花青素预

处理细胞 30 m in后 ,随着药物浓度的增加 ,与 LPS

处理组相比较 , COx22 PCR产物的条带逐渐变细 ;图

像分析结果显示随着药物浓度的增加 ,与 LPS处理

组相比较 , COx22 mRNA表达减少 (图 1)。

2. 4　原花青素对 LPS诱导的 RAW 264. 7细胞中

NF2κB /p65蛋白表达的影响

　　W estern blot结果显示 ,终浓度为 1 mg·L
21

LPS

处理细胞后 , NF2κB /p65 蛋白条带明显变粗 , 4

mg·L
21和 20 mg·L

21的原花青素处理组分别与 LPS

处理组相比较 ,蛋白条带逐渐变细 , NF2κB /p65蛋白

表达量明显降低 (图 2)。

　　注 : M: marker; 1:对照组 ; 2: 1 mg·L21 LPS组 ; 3: PC ( 20

mg·L21 ) +LPS组 ; 4: PC (4 mg·L21 ) +LPS组 ; 5: PC ( 0. 8

mg·L21 ) +LPS组。

图 1　R T2PCR分析原花青素对 LP S诱导的 RAW 264. 7

细胞中 CO x - 2基因 m RNA表达的影响

注 : 1:对照组 ; 2: 1 mg·L21 LPS组 ; 3: PC ( 018 mg·L21 ) + LPS

组 ; 4: PC (4 mg·L21 ) +LPS组 ; 5: PC (20mg·L21 ) +LPS组。

图 2　原花青素对 LP S诱导的 RAW 264. 7细胞中 N F2
κB /p65蛋白表达的影响

2. 5　原花青素对 LPS诱导的 RAW 264. 7细胞中

NF2κB的 DNA结合活性的影响

　　泳道 A为未受 LPS刺激的对照组 ,在 RAW264. 7

细胞核蛋白中仅检测到少量与特异性寡核苷酸探针

结合的 NF2κB滞后带。泳道 B为 LPS处理组 ,滞后

带明显粗于未受 LPS刺激的对照组 , NF2κB活性明

显增强。而用原花青素处理后 ,随着原花青素浓度

的递增 ,滞后带逐渐变淡 ,原花青素剂量依赖性地抑

制了 LPS诱导的 NF2κB活性增高 (图 3)。

3　讨论

巨噬细胞是体内重要的炎性和免疫效应细胞 ,

在诱导炎症反应中起着重要的作用 , RAW 264. 7细

胞株是来源于小鼠腹腔中经永生化的巨噬细胞株 ,

1941陈美珺等. 原花青素抑制脂多糖诱导的 RAW264. 7细胞 PGE2 生成的机制　



　　注 : 1:对照组 ; 2: 1 mg·L21 LPS组 ; 3: PC (0. 8 mg·L21 ) +

LPS组 ; 4: PC (4 mg·L21 ) +LPS组 ; 5: PC (20 mg·L21 ) +

LPS组。

图 3　EM SA检测原花青素对 LPS 诱导的 RAW 264. 7

细胞中 N F2κB DNA结合活性的影响

可以进行稳定的传代培养 ,是小鼠原代巨噬细胞培

养的良好模型。LPS是引起炎症的一类重要诱导

剂 ,可诱导巨噬细胞中 COx22高表达 ,并由此引起催

化产物炎性 PGE2 的大量生成。由于 LPS诱导 COx2
2高表达的过程中同时涉及到磷脂酶 A2 ( Phospho2
lipase A2, PLA2)的激活 ,进一步可产生内源性花生

四烯酸 (AA ) , COx22催化 AA生成 PGE2 等多种代

谢产物。由于本研究主要以 COx22为切入点 ,为了

消除磷脂酶 A2活化对 PGE2 生成的影响 ,本实验采

用加入足量外源性 AA作为底物 ,这时 PGE2 的生成

主要与 COx22有关 ,此还可作为筛选 COx22抑制剂

的良好模型 [ 6, 7 ]。本实验观察 , 20 mg·L
21原花青素

对 PGE2合成的抑制率达到 96% ,与阳性对照 NS2
398抑制率接近。说明原花青素对 PGE2 的生物合

成具有较强的抑制作用 ,这与 L i的研究结果一

致 [ 8 ]。药物抑制由 COx - 2催化底物外源 AA生成

PGE2 的作用主要与以下两条途径有关 : ( 1) COx22
的活性直接受抑制 ,导致 COx22催化能力的下降 ;

(2)抑制 COx22 mRNA生成 ,下调 COx22的酶蛋白

水平 ,减少 COx22量的生成 ,导致产物 PGE2 生成的

下降。本研究发现 ,原花青素并不是以快调节的方

式抑制 COx22介导的 PGE2 产生 ,即原花青素并不

直接影响 COx22的活性 ,而是通过抑制 COx22 mR2
NA表达 ,继而抑制 COx22介导的 PGE2 生成。

　　COx22启动子上含有 NF2κB 位点序列 : 5 ’2GG2
GACTTTCC23’,目前的研究表明 , NF2κB 位点是 COx2
2基因启动转录的一个重要元件。NF2κB 是启动

COx22转录激活的重要转录因子 [ 3 ]。在 LPS诱导

下 , NF2κB二聚体转位至细胞核内 ,接着 NF2κB的

DNA结合活性增强 ,进而与 COx22基因上 NF2κB位

点序列结合 ,启动 COx22的转录过程 ,导致 COx22
mRNA的生成 [ 9 ]。对 NF2κB的研究从以下两个方

面进行 : (1)提取细胞核蛋白 ,用 W estern blot分析

易位至核中的 NF2κB二聚体亚基 NF2κB /p65的表

达量 ; (2)提取细胞核蛋白 ,用 EMSA检测发生核易

位的 NF2κB与 DNA的结合活性。结果显示 , LPS能

显著上调 RAW 264. 7细胞中 NF2κB /p65蛋白表达

水平。在对照组中我们也观察到一定的 NF2κB /p65

的表达 ,可能与细胞培养液中低浓度血清的轻微刺

激作用有关。原花青素处理后 , NF2κB /p65的蛋白

表达受到抑制。我们 EMSA 实验的结果还表明 ,

LPS诱导组 NF2κB的 DNA结合活性较对照组明显

增强 ,原花青素处理后 ,随着原花青素浓度的增加 ,

NF2κB的 DNA结合活性逐渐减弱 ,表明原花青素抑

制 COx22的蛋白表达与其抑制 NF2κB 密切相关。

而陈炜 [ 10 ]等也观察到雷公藤内酯醇通过抑制 PC2
12细胞核转录因子 NF2κB 活性来实现抑制 LPS诱

导的 PC212细胞 COx22的表达的作用。总的来说 ,

原花青素除了通过抑制 NF2κB易位至核 ,下调核内

NF2κB的表达 ,还可能通过影响其他与 NF2κB 的

DNA结合活性密切相关的因素 ,强烈地抑制了 NF2
κB的 DNA结合活性 ,进而降低 NF2κB介导的炎症

相关基因 COx22的表达 ,导致 COx22催化产物 PGE2

生成下降。本研究对原花青素抑制 LPS 诱导

RAW 264. 7细胞 PGE2 生成的机制有了一定的认

识 ,并为原花青素用于抗炎治疗提供了较好的理论

依据。
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膜局部微环境会不会是影响 m IEL的因素 ? 我们观

察了上皮表达 PCNA的情况。发现 NPC组黏膜上

皮细胞 PCNA的表达明显强于 NPi组 ( P = 0. 000)。

在 NPC组中 , PCNA在黏膜上皮细胞中和在癌细胞

中的表达高度正相关 ( P = 0. 000) ,说明鼻咽癌的微

环境中存在着较强的促上皮细胞增生因素。NPC组

黏膜上皮 PCNA表达强度与 m IEL数量呈正相关 ,

表达强者其 m IEL数量多于表达弱者 ,说明在 NPC

组 m IEL总体水平低下的前提下 ,黏膜上皮增生活

跃程度可以影响黏膜局部浸润淋巴细胞数量。其

影响是否通过上皮细胞分泌的细胞因子的作用 ,值

得研究。

综上所述 ,鼻咽癌组织表面黏膜上皮中的浸润

淋巴细胞明显少于慢性鼻咽炎 ,其数量变化与其组

织中浸润淋巴细胞 ,以及浸润 T淋巴细胞变化一

致 ,可以反映鼻咽癌组织中淋巴细胞浸润情况。但

在不同临床分期无明显变化 ,亦与有无淋巴结转移

无关 ,故不可预测肿瘤进展。黏膜上皮增生状态是

影响鼻咽癌 m IEL数量的因素之一 ,上皮增生活跃

时 m IEL数量也增加。
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