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摘 要 ：目 的 探 讨 高 温 高 湿 环 境 下 肢 体 火 器 伤 后 肿 瘤 坏 死 因 子 -α（TNF-α）含 量 变 化 的 规 律 。 方 法 将 犬 随 机 分 为 常 温 常

湿 组 、热 习 服 组 、高 温 高 湿 组 ，分 别 在 致 伤 前 及 火 器 伤 后 1、3、4、6、8、10、14、18、2 4 h 检 测 血 浆 和 伤 道 骨 骼 肌 中 TNF-α含

量 。 结 果 （1）伤 道 骨 骼 肌 中 TNF-α 含 量 较 血 浆 中 明 显 升 高 （Ｐ<0.05）；（2）常 温 常 湿 创 伤 组 TNF-α 4 h 开 始 升 高 ，1 4 h 达

高 峰 ；（3）高 温 高 湿 创 伤 组 1 h 升 高 ，1 0 h 达 到 高 峰 ，其 峰 值 显 著 高 于 常 温 常 湿 组 （Ｐ<0.05）; （4）热 习 服 组 TNF-α 变 化 基

本 和 高 温 高 湿 组 一 致 ，只 是 升 高 幅 度 较 低 （Ｐ<0.05）。 结 论 （1）TNF-α参 与 了 高 温 高 湿 环 境 下 肢 体 火 器 伤 后 机 体 的 病 理

生 理 过 程 ；（2）预 示 着 TNF-α 是 高 温 高 湿 环 境 下 火 器 伤 病 程 变 化 的 指 标 。
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Ａｂｓｔｒａｃｔ� Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ Toinvestigatethe dynamic changes of TNF-α content intheplasmaandbodytissuesofdogsafter
gunshot wound in the limbs in hot and humidenvironment. Ｍ ｅｔｈｏｄｓEighteendogswithgunshotwoundwere divided into 3
groups (6 ineach), one observed in normal environment (NEgroup) and theothertwo inhot and humid environment
including a heat-acclimatized group(HAgroup)andanon-acclimatizedgroup (NHA group). Thecontentsof tumor necrosis
factor-α (TNF-α) inthe plasmaand muscletissues from thegunshot wound tract were measured at 0,1,3,4, 6, 8, 10, 14, 18,
24 h respectively after theinjury. Ｒｅｓｕｌｔｓ TNF-α content inthe muscular tissue from gunshot wound tractwas significantly
higher than that in the plasma (Ｐ<0.05).At4hafterinjury, TNF-α contentstartedtorisein NE group,reachingthepeak level
at 14 h, theriseand peakingofwhichoccurredat3and10hrespectively inNHE group withhigherpeaklevelthan that in
NE group (Ｐ<0.05). The changesofTNF-α contentinHA group wasconsistentwithNHE group exceptforasignificantly
lower peak level (Ｐ<0.05). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ TNF-α participatesin the pathophysiological processafter gunshot wound inhotand
humidenvironment andmay playtheroleofanindicatorforthepathologicalchangesthattakeplaceaftertheinjury.
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ�hotandhumidenvironment; gunshot wound;tumornecrosisfactor-α

本 实 验 拟 在 人 工 气 候 室 模 拟 高 温 高 湿 环 境 下 ，以

犬 肢 体 火 器 伤 为 实 验 模 型 ，观 察 高 温 高 湿 环 境 火 器 伤

后 伤 道 周 围 同 一 区 域 骨 骼 肌 匀 浆 及 血 浆 中 肿 瘤 坏 死

因 子 -α（TNF-α）含 量 变 化 ，以 及 热 适 应 对 其 变 化 的 影

响 ， 以 探 讨 高 温 高 湿 环 境 下 TNF-α在 整 体 动 物 中 的

变 化 规 律 ，了 解 火 器 伤 组 织 损 伤 特 点 ，判 断 组 织 损 伤

的 程 度 及 转 归 ，为 这 一 特 殊 环 境 下 肢 体 战 创 伤 的 救 治

提 供 理 论 依 据 。

1 材 料 与 方 法

1.1 一 般 资 料

1.1.1 气 象 条 件 高 温 高 湿 气 象 条 件 ： 干 球 温 度 （Tdb）

（36.0±0.3）℃ ，湿 球 温 度 （Twb）（33.3±0.85）℃ ，相 对 湿

度 （rh）（68±3）%； 常 温 常 湿 气 象 条 件 ：Tdb （27.42±

1.37）℃ ,Twb（20.01±1.12）℃，rh（50.25±6.74）%。

1.1.2 热 习 服 组 动 物 的 准 备 6 只 杂 种 犬 每 日 高 温 高

湿 条 件 下 热 适 应 2 h，连 续 1 4 d，测 定 热 习 服 前 后 肛 温

变 化 不 超 过 0.3 ℃即 可 。

1.1.3 动 物 分 组 18 只 实 验 犬 ，体 质 量 10～15 kg，雌 雄

不 拘 ，随 机 分 为 3 组 ：高 温 高 湿 组 （NHE）、常 温 常 湿 组

（NE）和 热 习 服 组 （HA），每 组 均 为 6 只 。 脱 毛 、称 体 质

量 ，3%戊 巴 比 妥 钠 30 mg/kg·b.w.静 脉 麻 醉 ，仰 卧 位

固 定 于 致 伤 架 ， 用 五 四 式 手 枪 、7.62mm 子 弹 于 单 侧

股 部 肌 肉 最 丰 满 处 致 伤 ；射 击 距 离 1 .0m，避 开 骨 骼 和

大 血 管 。伤 后 立 即 简 单 包 扎 止 血 ，置 入 人 工 气 候 室 舱 。

1.2 方 法

1.2.1 肛 温 测 定 使 用 肛 温 表 ， 于 伤 前 和 伤 后 1、3、4、

6、8、10、14、18、2 4 h测 定 肛 温 。
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图 1 血 浆 中 TNF-α 随 时 间 变 化 量
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图 2 伤 道 骨 骼 肌 中 TNF-α随 时 间 变 化 量
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表 1 常 温 常 湿 组 、热 习 服 组 和 高 温 高 湿 组 肢 体 火 器 伤 后 肛 温 变 化 (℃ , ｘ±ｓ)
Ｔａｂ．１ ＡｎａｌｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｏｆＮＥ�ＨＡａｎｄＮＨＡ ｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒｔｈｅｉｎｊｕｒｙ(℃ , Ｍｅａｎ±ＳＤ)

NE:Normalenvironmentgroup;HA:Heat-acclimatizedgroup;HHA:Non-heat-acdimatizedgroup

Group 0 h 1 h 3 h 4 h 6 h 8 h 1 0 h 1 4 h 1 8 h 2 0 h
NE 37.8±0.5 38.3±0.6 38.8±0.4 38.9±1.2 39.3±0.6 39.7±0.6 39.5±0.8 39.6±0.6 39.9±0.8 39.9±0.5
HA 37.5±0.9 39.9±0.5 40.1±0.5 40.9±0.7 41.6±0.9 41.5±0.6 41.9±0.7 42.3±0.7 42.2±0.9 42.5±0.6
NHA 37.6±0.8 40.3±0.5 40.1±0.4 40.7±1.0 41.4±0.9 41.8±0.6 41.9±0.8 42.0±0.7 42.4±0.9 42.6±0.9

1.2.2 血 浆 提 取 于 伤 前 和 伤 后 1、3、4、6、8、10、14、

18、2 4 h 取 抗 凝 静 脉 血 4ml，4 ℃、3000r/min 离 心 10
min，取 其 上 清 液 约 2ml ，置 于 －20 ℃冰 箱 内 保 存 。

1.2.3 伤 道 周 围 肌 肉 组 织 匀 浆 的 制 备 取 出 震 荡 区 湿

质 量 约 0.3～0 . 5 g肌 肉 ，PBS 漂 洗 3 次 ，粗 剪 ，放 入 冰

浴 的 匀 浆 器 中 ，内 含 2ml10×细 胞 裂 解 液 （NewEng-
landBiolabsInc）制 作 匀 浆 ，取 悬 浮 液 于 相 差 显 微 镜

下 观 察 细 胞 破 裂 程 度 ， 要 求 至 少 95%的 骨 骼 肌 细 胞

破 裂 ， 用 300 目 无 菌 过 滤 器 去 除 结 缔 组 织 ，－20 ℃保

存 待 测 。

1.2.4 Bradford 法 测 定 总 蛋 白 含 量 用 牛 血 清 白 蛋 白

绘 制 标 准 曲 线 ， 根 据 标 准 方 程 求 出 各 样 品 的 蛋 白 含

量 。

1.2.5 TNF-α 测 定 采 用 双 抗 夹 心 ELISA 法 ，试 剂 盒

购 于 北 京 邦 定 公 司 。 首 先 将 标 准 品 依 次 稀 释 为

10.000、5.000、2.500、1.250、0.625、0.312 、0.156、0.078
mg/ml。 待 测 血 浆 和 组 织 匀 浆 液 不 稀 释 。 将 各 浓 度 标

准 品 及 样 品 分 别 加 入 抗 体 已 包 被 好 的 ELISA 微 孔 板

内 ，每 孔 100ml , 室 温 闭 光 ，洗 板 3 次 拍 干 ，加 入 稀 释

好 的 酶 标 抗 体 ，每 孔 100 ml，37 ℃孵 育 1 h，洗 板 3 次

后 加 入 配 好 的 ABTS 显 色 液 ，每 孔 100ml，待 标 准 浓

度 各 孔 呈 现 颜 色 梯 度 后 加 终 止 液 。 酶 联 记 数 仪 于 410nm
处 测 D410，绘 制 标 准 曲 线 ，根 据 每 个 标 本 D(λ�值 在 标

准 曲 线 上 查 得 相 应 的 TNF-α浓 度 ， 计 算 出 相 应 的 骨

骼 肌 匀 浆 单 位 总 蛋 白 和 血 浆 中 TNF-α数 值 。

1.3 统 计 学 处 理

实 验 资 料 采 用 SPSS8.0 统 计 软 件 进 行 处 理 ，组 内

多 个 数 据 采 用 重 复 测 量 的 方 差 分 析 。

2 结 果

2.1 体 温 变 化

伤 前 3 组 动 物 体 温 无 差 别 ， 伤 后 4 h NHA 组 和

HA 组 动 物 体 温 明 显 升 高 达 （40.9±0.7）℃、（40.1±1.0）℃，

此 后 持 续 高 热 ，14～2 4 h均 达 42 ℃以 上 。NE 组 动 物 伤

后 轻 度 升 高 ，至 2 4 h达 （39.9±0.5）℃。 在 高 温 高 湿 环 境

下 ，肛 温 较 常 温 常 湿 环 境 普 遍 升 高 2.3～3.5℃（表 1）。

2.2 TNF-α的 含 量 变 化

2.2.1 血 浆 中 TNF-α 的 含 量 （1）NE 创 伤 组 火 器 伤

后 ，TNF-α的 表 达 在 4 h 开 始 升 高 ，1 4 h达 到 高 峰 ，后

平 稳 下 降 。 （2）NHA 组 TNF-α表 达 在 1 h 开 始 升 高 ，

10 h 达 到 高 峰 ，其 峰 值 和 常 温 常 湿 组 相 比 有 显 著 性 差

异 ，说 明 创 伤 及 NE 均 可 增 加 TNF-α的 表 达 ，二 者 复

合 素 可 以 叠 加 升 高 的 幅 度 。 （3）HA 组 TNF-α含 量 也

是 在 1 h 升 高 ，1 0 h 达 到 高 峰 。 3 组 曲 线 形 状 基 本 一

致 ，3 组 峰 值 比 较 都 有 显 著 性 差 异 ，Ｐ<0.05，只 是 NHA
组 最 高 ，NE 组 最 低 ，NHA 环 境 下 的 损 伤 均 是 在 伤 后

10 h 出 现 高 峰 ， 伤 后 1 8 h 迅 速 下 降 ，2 4 h却 高 于 NE
组 的 含 量 （图 1）。

2.2.2 伤 道 骨 骼 肌 中 TNF-α的 含 量 （1）基 本 变 化 趋

势 等 同 于 血 浆 中 TNF-α含 量 的 表 达 ， 但 在 骨 骼 肌 中

的 含 量 明 显 高 于 血 浆 。 （2）HA 服 组 8 h 开 始 升 高 ，10 h
开 始 下 降 ，但 峰 值 较 其 它 两 组 低 （图 2）。
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3 讨 论

TNF 是 能 够 引 起 肿 瘤 组 织 出 血 坏 死 ， 并 具 有 多

方 面 功 能 的 细 胞 因 子 。 以 往 人 们 认 为 内 毒 素 、植 物 血

凝 素 等 是 刺 激 机 体 产 生 TNF-α 的 主 要 原 因 。 随 着 对

TNF-α认 识 的 加 深 ，发 现 烧 伤 、创 伤 等 状 态 下 TNF-α
也 大 量 分 泌 。 TNF-α 在 免 疫 网 络 中 起 着 较 为 重 要 的

作 用 ，TNF-α 在 炎 症 反 应 中 较 早 出 现 并 迅 速 达 到 高

峰 ，尽 管 半 衰 期 很 短 ，但 却 是 激 活 细 胞 因 子 级 联 反 应

的 主 要 介 质 之 一 ，创 伤 后 体 内 生 成 增 加 ，可 与 广 泛 存

在 于 组 织 细 胞 内 的 TNF-α受 体 以 特 异 的 高 亲 和 力 结

合 ，诱 发 一 系 列 的 病 理 生 理 反 应 。 TNF-α多 在 局 部 组

织 产 生 ， 现 已 证 明 支 气 管 肺 泡 灌 洗 液 中 TNF-α含 量

与 成 人 呼 吸 窘 迫 综 合 征 （ARDS） 之 间 存 在 相 关 性 ，

TNF-α平 均 含 量 明 显 高 于 脓 毒 症 患 者 血 浆 TNF-α水

平 ， 提 示 高 浓 度 的 TNF-α在 肺 部 产 生 而 非 来 自 体 循

环 。 Brown 等 ［1］在 犬 的 骨 折 创 伤 模 型 中 发 现 ，伤 后 1～

6 d 内 局 部 伤 道 TNF-α和 血 浆 中 的 含 量 相 比 升 高 3～

34 倍 ，7 d 后 各 组 的 含 量 基 本 一 致 。

Youn 等 ［2］报 道 细 胞 因 子 在 创 伤 后 并 发 症 的 发 生

中 起 着 极 为 重 要 的 作 用 。严 重 创 伤 和 感 染 常 伴 有 威 胁

生 命 的 休 克 ， 与 炎 性 细 胞 因 子 尤 其 是 TNF-α相 关 ［3］。

TNF-α是 刺 激 免 疫 细 胞 增 殖 活 化 的 重 要 因 子 ， 作 为

前 炎 性 介 质 和 调 节 因 子 参 与 炎 症 及 免 疫 反 应 ，在 大 鼠

急 性 氯 化 镍 中 毒 模 型 中 发 现 ，TNF-α 升 高 的 同 时 过

氧 化 脂 质 （LPO） 的 代 谢 产 物 （MDA） 以 及 血 清 中

ALT、AST 均 相 应 增 高 ，予 以 抗 氧 化 剂 维 生 素 C 治 疗

后 ，TNF-α、MDA、ALT 及 AST 均 显 著 降 低 ， 故 推 断

LPO、TNF-α的 升 高 是 氧 自 由 基 所 诱 导 ［4］。Zhu 等 ［5］在

脑 部 毛 细 血 管 内 皮 细 胞 中 发 现 ，TNF-α 可 以 引 起 超

氧 化 物 的 产 生 ， 也 提 示 了 TNF-α和 氧 自 由 基 的 相 关

性 。 在 大 鼠 的 脑 损 伤 模 型 中 发 现 TNF-α和 细 胞 内 治

性 氧 族 （Reactiveoxygenspecies, ROS）大 量 产 生 ，在

小 鼠 闭 合 性 脑 损 伤 后 数 小 时 即 出 现 TNF-α的 高 峰 ，

直 接 注 射 TNF-α引 起 小 鼠 血 脑 屏 障 的 破 坏 ， 提 示 其

对 脑 的 急 性 损 伤 。人 工 合 成 的 硝 基 抗 氧 族 可 以 保 护 血

脑 屏 障 ， 类 似 的 现 象 在 热 适 应 以 后 也 能 观 察 到 ［6］。

Stover 等 ［7］实 验 证 实 大 鼠 外 伤 性 颅 脑 损 伤 模 型 中 发 现

CSF 中 TNF-α在 伤 后 8 h 即 有 显 著 升 高 ，24 h 达 到 高

峰 。 Czako ［8］在 小 鼠 胰 腺 炎 模 型 中 发 现 ，TNF 在 1 2 h
显 著 升 高 ，2 4 h 达 到 高 峰 ， 而 Mn-SOD 则 显 著 降 低 ，

二 者 呈 负 相 关 性 。 田 玉 科 等 ［9］报 道 多 发 伤 创 伤 后 炎 性

细 胞 因 子 TNF-α的 升 高 与 严 重 感 染 密 切 相 关 ， 可 能

是 机 体 发 生 一 系 列 病 理 生 理 反 应 和 组 织 损 伤 的 重 要

介 质 ， 血 清 TNF-α水 平 的 升 高 与 严 重 感 染 的 发 生 率

呈 正 相 关 系 。有 人 提 出 TNF-α可 以 引 起 发 热 、炎 症 反

应 以 及 组 织 损 伤 ，甚 至 于 死 亡 ，在 超 过 10000 病 例 的

双 盲 对 照 实 验 中 ， 应 用 抗 细 胞 因 子 抗 体 治 疗 来 抑 制

TNF-α的 活 性 ，可 以 提 高 2%~3%的 生 存 率 ［10］。从 而 提

示 TNF-α在 创 伤 中 对 机 体 的 损 伤 作 用 。 TNF-α 通 过

活 化 磷 脂 酶 A2 和 促 使 ROS 迅 速 增 加 ， 引 起 细 胞 的

脂 质 过 氧 化 作 用 ，导 致 组 织 细 胞 炎 性 损 伤 。 TNF-α能

引 起 血 管 内 皮 细 胞 损 伤 ， 广 泛 的 凝 血 使 生 命 器 官 坏

死 、毛 细 血 管 渗 漏 综 合 症 使 全 身 脱 水 和 肺 衰 竭 ，导 致

全 身 性 炎 症 综 合征 ， 而 抗 TNF-α抗 体 减 轻 这 种 炎 征 反

应 ［11］。在 豚 鼠 局 部 平 滑 肌 应 用 TNF-α2 0 0 0 U，可 加 重

组 织 微 血 管 的 损 伤 ，并 引 起 白 细 胞 迁 移 ，血 管 大 分 子

渗 漏 ，而 且 还 观 察 到 TNF-α引 起 的 细 胞 凋 亡 ［12］。

虽 然 有 大 量 的 实 验 现 象 佐 证 了 TNF-α对 组 织 的

损 伤 作 用 ，但 Riche 等 ［13］曾 发 现 在 腹 腔 脓 毒 性 休 克 病

人 中 ， 血 清 中 高 TNF-α值 常 伴 有 生 存 率 增 高 ， 提 示

TNF-α对 抗 脓 毒 症 的 腹 膜 炎 症 反 应 ， 其 结 果 需 进 一

步 阐 明 。 Adamik 等 ［14］在 败 血 症 和 多 器 官 功 能 衰 竭 的

病 人 中 观 察 到 生 存 组 TNF-α开 始 的 水 平 较 非 生 存 组

高 ，而 在 5 d 后 出 现 下 降 ，IL-6 高 水 平 伴 TNF-α 升 高

在 非 败 血 症 病 人 中 亦 可 观 察 到 相 同 的 结 果 ， 提 示

TNF-α在 血 循 环 中 的 出 现 是 组 织 重 建 和 创 伤 愈 合 的

关 键 。

本 实 验 观 察 了 3 种 不 同 条 件 下 外 周 血 淋 巴 细 胞

中 和 伤 道 骨 骼 肌 中 TNF-α含 量 的 变 化 ， 以 探 讨 高 温

高 湿 环 境 、 创 伤 及 其 复 合 作 用 和 HA 对 TNF-α 表 达

量 的 影 响 。 （1）NE 组 的 变 化 提 示 枪 伤 可 以 刺 激 机 体

TNF-α含 量 的 升 高 ， 在 伤 道 骨 骼 肌 中 的 含 量 与 外 周

淋 巴 细 胞 的 表 达 基 本 一 致 ， 但 局 部 伤 道 TNF-α 含 量

的 变 化 较 血 浆 中 的 改 变 明 显 ，开 始 升 高 和 达 到 高 峰 的

时 间 点 提 前 ， 分 别 为 3、10 h， 显 示 出 局 部 创 口 的

TNF-α变 化 较 血 浆 中 TNF-α的 改 变 更 能 客 观 地 反 映

局 部 火 器 伤 的 病 理 变 化 过 程 。（2）NHE 组 的 变 化 说 明

高 温 应 激 条 件 也 可 使 TNF-α的 表 达 量 增 加 ， 枪 伤 加

高 温 复 合 因 素 较 单 纯 枪 伤 更 能 增 加 TNF-α 的 表 达

量 ，1 0 h以 后 渐 下 降 ， 此 时 不 排 除 由 于 机 体 各 组 织 器

官 功 能 衰 竭 对 TNF-α表 达 量 的 影 响 以 及 其 他 细 胞 因

子 变 化 引 起 的免 疫 网 络 改 变 的 影 响 。 （3）HA 组 变 化

提 示 经 过 热 适 应 ， 在 相 同 高 温 高 湿 应 激 条 件 下 ，

TNF-α的 峰 值 下 降 ， 可 能 会 降 低 机 体 炎 症 反 应 的 程

度 ，有 利 于 保 护 机 体 。

本 实 验 中 显 示 NHE 环 境 下 损 伤 4 h 以 前 升 高 的

幅 度 均 不 明 显 ，1 8 h后 含 量 迅 速 下 降 ，2 4 h 后 TNF-α
含 量 均 较 常 温 常 湿 组 为 低 ，这 些 现 象 可 能 与 机 体 内 免

疫 网 络 中 其 他 因 子 的 变 化 或 机 体 功 能 耗 竭 后 TNF-α
无 法 表 达 相 关 联 。 本 实 验 中 无 论 在 NHE 或 者 是 NE
的 环 境 下 ， 局 部 伤 道 TNF-α的 含 量 明 显 高 于 外 周 血

中 的 含 量 ， 利 用 局 部 TNF-α 含 量 来 评 估 整 体 的
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TNF-α的 表 达 更 为 灵 敏 。NHE 组 TNF-α含 量 1 0 h达

到 高 峰 ， 提 示 仅 就 TNF-α这 一 指 标 而 言 ，NHE 环 境

下 肢 体 火 器 伤 后 1 0 h 可 能 为 一 机 体 免 疫 变 化 的 临 界

点 ，应 当 在 此 时 限 以 前 完 成 伤 道 的 初 步 处 理 。 热 适 应

可 以 明 显 降 低 相 应 TNF-α的 含 量 ， 有 利 于 机 体 组 织

的 保 护 。

由 此 可 见 ，TNF-α是 机 体 免 疫 网 络 中 重 要 的 介

质 ，参 与 了 高 温 高 湿 环 境 下 肢 体 火 器 伤 后 机 体 的 病 理

生 理 过 程 ， 预 示 TNF-α是 高 温 高 湿 环 境 下 火 器 伤 病

程 变 化 的 重 要 指 标 。
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重 要 意 义 。 首 先 ，经 过 进 一 步 筛 选 可 以 挑 选 出 许 多 用

途 不 同 的 抗 体 克 隆 ，如 针 对 各 种 肝 癌 细 胞 功 能 蛋 白 质

活 性 位 点 的 抗 体 、特 异 性 结 合 肝 癌 细 胞 的 抗 体 ；其 次 ，

利 用 ScFv分 子 量 小 、免 疫 原 性 低 、组 织 穿 透 力 强 的 特

点 ，可 以 将 其 应 用 于 临 床 肝 癌 的 放 射 免 疫 显 像 和 放 射

免 疫 导 向 治 疗 ；还 可 以 通 过 改 造 ＳｃＦｖ基 因 ，进 一 步 构

建 多 功 能 抗 体 ，更 广 泛 深 入 地 应 用 于 肝 癌 的 基 础 和 临

床 研 究 。

参 考 文 献 ：

［1］ 徐 伟 文 . 噬 菌 体 抗 体 库 技 术 ［J］. 国 外 医 学 · 分 子 生 物 学 分 册 ,1998,

20(5):71-5.
［2］ DreselS,KirschCM,TatschK, ｅｔａｌ. Detectionofhepatocellular

carcinomawithanewalpha-fetoproteinantibodyimagingkit［J］. J
ClinOncol,1997,15(7):2683-90.

［3］ ZengZC,TangZY,LiuKD, ｅｔａｌ. Improvedlong-termsurvivalfor

unresectablehepatocellularcarcinoma(HCC)withacombinationof
surgery and intrahepatic arterial infusion of 131I-anti-HCC mAb

PhaseI/IIclinicaltrials［J］.JCancerResClinOncol,1998,124(5):
275-80.

［4］ HoogenboomHR.Antibodyphagedisplaytechnologyanditsappli-
cation［J］.Immunotechnology,1998,4(1):1-20.

［5］ 毕 向 军 , 杨 冬 华 , 李 鹏 , 等 . 特 异 性 抗 肝 癌 噬 菌 体 单 链 抗 体 的 应 用

研 究 ［J］. 肿 瘤 ,2001,21(3):169-71.
［6］ PavlinkovaG, BoothBJ, BatraSK, ｅｔａｌ. Radioimmunotherapyof

human colon cancer xenografts using a dimeric single-chain Fv
antibodyconstruct［J］.ClinCancerRes,1999,5(9):2613-9.

［7］ BiXJ,YangDH.ApplicationofphagedisplayScFvlibraryagainst

HCC ｉｎｖｉｔｒｏ［J］.IJMCT,2000,3(2):78-82.

916· ·


