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[摘 要 ]　目的：探讨间充质干细胞 (ＭＳＣ)在体外对 Ｔ淋巴细
胞免疫调节作用的特点。方法：通过 Ｆｉｃｏｌｌ梯度密度离心法
分离出正常人骨髓单个核细胞,体外培养扩增 ＭＳＣ,获取第3

代细胞。将其按照不同的比例加入双向混合淋巴细胞培养
(ＭＬＣ)体系中,在第3、5天,采用 ＭＴＴ比色法检测各组 ＭＬＣ
中的 Ｔ淋巴细胞的增殖情况,再用流式细胞术分析其与 ＭＳＣ
共孵育前后细胞表面标记的变化情况。结果：加入了 ＭＳＣ的
ＭＬＣ体系中,ＭＳＣ对 Ｔ淋巴细胞的增殖抑制具有剂量依赖
性,且随着时间延长,抑制程度增强；其中,ＣＤ4+ Ｔ细胞亚

群受抑不如 ＣＤ8+ Ｔ细胞亚群显著；另外,Ｔ淋巴细胞表面
ＣＤ25的表达虽然较对照组有所下降,但是 ＣＤ4、ＣＤ25共表
达的细胞却较对照组有明显的上升趋势。Ｔ淋巴细胞表面活
化抗原 ＨＬＡ-ＤＲ的表达较对照组有轻度减低。结论：ＭＳＣ在
体外能够明显抑制 Ｔ淋巴细胞的增殖,其主要是针对 ＣＤ8+Ｔ

细胞 (ＣＴＬ)。另外,它还能下调活化 Ｔ淋巴细胞上一些较特
异的表面标记 ＣＤ25和 ＨＬＡ-ＤＲ的表达。
[关键词 ] 间充质干细胞 (ＭＳＣ)；混合淋巴细胞培养；表面
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　　存在于人骨髓中的间充质干细胞 (ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｓｔｅｍｃｅｌｌ,ＭＳＣ)是形成骨髓内环境的主要前体细
胞 [1],具有可塑性,可移植性,以及可诱导免疫细胞
的低反应性的能力。ＭＳＣ对异体 Ｔ细胞的免疫抑制
作用 [2]为其与骨髓造血干细胞混合移植提供了优越

可行的途径。但是,就 ＭＳＣ究竟针对抑制于哪一种
Ｔ细胞以及其免疫抑制机制,还不十分明确。本研究
旨在初步探讨 ＭＳＣ对 ＭＬＣ体系中的 Ｔ细胞的增殖,
活化,以及其表面特异性标记的调节作用,从而为临
床 ＭＳＣ的移植提供实验依据。

1　材料和方法
1.1　材料　实验的骨髓标本取自成人健康骨髓供者。Ｆｉｃｏｌｌ-
ｈｙｐａｑｕｅ分离液购自上海试剂二厂。肝素、低糖 ＤＭＥＭ(Ｌ-
ＤＭＥＭ),胎牛血清 (ＦＢＳ)和 ＲＰＭ1640均为 ＧＩＢＣＯ公司产品。
胰蛋白酶为 ＳＩＧＭＡ公司产品。ＦＩＴＣ(或 ＰＥ)的鼠抗人 ＣＤ3、
ＣＤ4、ＣＤ8、 ＣＤ29、 ＣＤ44、 ＣＤ34、 ＣＤ45 (ＰｅｒＣＰ)、 ＣＤ71、
ＣＤ117、ＣＤ13、ＣＤ25、ＨＬＡ-ＤＲ等单克隆抗体 (ｍＡｂ)及同型
对照 γ1/γ2α购自 ＢＤ公司。流式细胞仪 (ＦＡＣ-Ｓｃａｂｉｌｕｒ型 )为
ＢＤ公司产品。
1.2　方法
1.2.1　ＭＳＣ的体外培养及鉴定　无菌条件下采集健康骨髓
供者骨髓 5～8ｍＬ,肝素抗凝,以 Ｆｉｃｏｌｌ分离液分离,收集单
个核细胞层,用含 20ｍＬ/ＬＦＢＳ的 Ｌ-ＤＭＥＭ洗涤 2次,以 2×
108 ～5×108/Ｌ的细胞密度接种于培养瓶中,培养液为含
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100ｍＬ/ＬＦＢＳ的 Ｌ-ＤＭＥＭ,每瓶 5ｍＬ,置于 37℃、50ｍＬ/Ｌ
ＣＯ2培养箱中培养,72ｈ后,每隔 3～4ｄ换液 1次。原代培
养细胞贴壁对接度达 80% ～90%以上时,吸去培养液,用无
血清 Ｌ-ＤＭＥＭ液洗涤 2次。加入 37℃预温的 2.5ｇ/Ｌ胰蛋白
酶 2ｍＬ消化 (约 1～2ｍｉｎ)后,加入 100ｍＬ/Ｌ胎牛血清的 Ｌ-
ＤＭＥＭ液终止,洗涤 1次,重悬后按 1∶2比例分瓶进行传代
培养,并标记为 Ｐ1细胞。传代培养过程中每 2～3ｄ换液 1
次,细胞贴壁达 90%后,重复以上操作进行传代,并标记为
Ｐ2。用胰蛋白酶消化收获细胞,ＰＢＳ洗涤后,分别与 ＣＤ71、
ＣＤ34、ＨＬＡ-ＤＲ(ＦＩＴＣ-)与 ＣＤ13、ＣＤ29、ＣＤ44、ＣＤ117、ＣＤ45
(ＰＥ-/ＰｅｒＣＰ-)ｍＡｂ低温避光共孵育 30ｍｉｎ后,洗涤稀释,以
流式细胞术检测。
1.2.2　单个核细胞 (ＭＮＣ)悬液的获取　取健康人外周血
20ｍＬ,肝素抗凝。用 Ｆｉｃｏｌｌ分离,ＲＰＭＩ1640液洗涤 2遍。镜
下记数后,用培养液将细胞密度调整至 2×109/Ｌ备用。取其
中 1ｍＬ的 ＭＮＣ,ＰＢＳ洗涤 2遍后加入荧光标记的 ＣＤ3,ＣＤ4、
ＣＤ8ｍＡｂ各 10μＬ,对照为 ＭｏｕｓｅＩｇ-Ｇ1-ＦＩＴＣ/ＰＥ,低温避光
孵育 30ｍｉｎ后用 ＰＢＳ稀释,流式细胞术检测 ＭＮＣ中 Ｔ细胞
的纯度。将两组 ＨＬＡ不同来源的外周血所分离的 ＭＮＣ,以每
组 2×109/Ｌ,1ｍＬ混合在 24孔板中。
1.2.3　共孵育体系反应的制备　以 ＭＬＣ体系中的 Ｔ细胞为
反应细胞 (Ｒ),ＭＳＣ(预先用 25ｍｇ/Ｌ的丝裂霉素于 37℃预处
理 30ｍｉｎ,抑制其过度分化 )作为刺激细胞 (Ｓ)。将 2×109个/Ｌ
反应细胞与相应不同浓度的刺激细胞 (Ｓ∶Ｒ分别为 1∶20,
1∶40,1∶80)加入 24孔培养板中,并且设置对照。放入 37℃,
50ｍＬ/ＬＣＯ2的培养箱中培养 1～7ｄ,每 3ｄ再加入一定量含
100ｍＬ/ＬＦＢＳ的培养液维持营养。分为 3组：即 Ａ组：单独
培养 Ｔ细胞组；Ｂ组：ＭＬＣ组；Ｃ组：ＭＳＣ与 ＭＬＣ共孵育组

(1∶20,1∶40,1∶80)。
1.2.4　ＭＴＴ法评估 Ｔ细胞受抑情况　分为 4组：Ａ组 (阴性
对照组 )：单独培养 Ｔ细胞组；Ｂ组 (阳性对照组 )：ＭＬＣ组；
Ｃ组 (共孵育组 )：ＭＬＣ中加入不同浓度的 ＭＳＣ(Ｓ∶Ｒ为 1∶20,
1∶40,1∶80)组；Ｄ组 (背景消除组 )：单独培养 ＭＳＣ组。将其
加入 96孔细胞培养板中,调整反应体系至 200μＬ/孔,每组
设 3个复孔,于 37℃、50ｍＬ/ＬＣＯ2培养箱中培养至第 3～5
天。终止反应前 4ｈ,每孔加入 ＭＴＴ(5ｇ/Ｌ)20μＬ,继续孵育
4ｈ后,弃上清,加入酸化异丙醇 (含 0.04ｍｏｌ/Ｌ的 ＨＣｌ)
200μＬ/孔终止,待结晶完全溶解后,用酶标仪于波长 570ｎｍ
处测定 Ａ值。并计算其抑制率 (ＳＲ)：ＳＲ=[1-(实验组 Ａ值
-阴性对照组 Ａ值 )/(阳性对照组 Ａ值 -阴性对照组 Ａ值 )]
×100% (其中：实验组 Ａ值 =共孵育组 Ａ值 -背景消除组
Ａ值 )。
1.2.5　Ｔ细胞亚群及其表面活化标记的检测　分别于 ＭＳＣ
与 ＭＬＣ孵育前,共同孵育后第 3天,第 5天采用流式细胞术
直接免疫荧光标记法检测各组 Ｔ细胞亚群的百分比以及 Ｔ细

胞的活化标记 ＣＤ25,ＨＬＡ-ＤＲ。
1.2.6　统计学分析　所有数据以 ｘ±ｓ表示,采用配对或独
立 ｔ检验和一元方差分析,应用 ＳＰＳＳ10.0数据统计软件分析
实验结果。

2　结果
2.1　ｈＢＭ-ＭＳＣｓ的形态学观察　骨髓单个核细胞接种于 Ｔ-
25ｃｍ2培养瓶后,2～3ｈ细胞开始贴壁,呈圆形或多角型散
在分布,72ｈ后半量换液,细胞贴壁较牢固,部分聚集为团,
以后每 3～4ｄ全量换液,7～9ｄ细胞呈长梭状生长并且有集
落生成。20ｄ左右细胞长满瓶底,交叉成网格状,旋涡状。
传代后细胞生长迅速,平均 3～4ｄ再次传代,形态比较均一,
胞体较原代稍大 (图 1)。

图 1　培养的 ＭＳＣ形态
Ｆｉｇ1　Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙｏｆｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌ
Ａ：Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌ(ＭＳＣｓ)ｆｒｏｍｈｕｍａｎｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｃｕｌｔｕｒｅｄｆｏｒ
10ｄａｙｓ(ｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ, ×200)；Ｂ：ＭＳＣｓｓｔａｉｎｅｄｂｙＷｒｉｇｈｔ-Ｇｉｅｍｓａｃｕｌ-
ｔｕｒｅｄｆｏｒ10ｄａｙｓ(ｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ, ×200).

2.2　ｈＢＭ-ＭＳＣｓ的表型鉴定及外周血 ＭＮＣ表面抗原 ＣＤ3
的检测　流式细胞术所测得的 ＭＳＣ表面标记为 ＣＤ13,ＣＤ29,
ＣＤ44,ＣＤ71表达阳性；而 ＣＤ34,ＣＤ45,ＣＤ117,ＨＬＡ-ＤＲ呈
阴性表达 (图 2)。

图 2　ＭＳＣ的表面标记
Ｆｉｇ2　Ｓｕｒｆａｃｅａｔｉｇｅｎｓｏｆｈｕｍａｎｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓｄｅｔｅｃｔｅｄ

ｂｙｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙ

ＭＳＣｓｗｅｒｅｐｏｓｉｔｉｖｅｆｏｒＣＤ13,ＣＤ29,ＣＤ44,ＣＤ71ａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅｆｏｒＣＤ34,
ＣＤ45,ＣＤ117,ＨＬＡ-ＤＲ.

　　流式细胞术检测结果显示经本实验方法分离所获的人外

周血单个核细胞表面抗原 ＣＤ3的比例为 (72.94±6.7)%。
2.3　ＭＳＣ对 ＭＬＣ中 Ｔ细胞增殖能力的影响　ＭＳＣ与 ＭＬＣ
体系共孵育第 3天时,ＭＴＴ法的结果显示阳性对照组较阴性
对照组的 Ａ值明显上升,说明 ＭＬＣ体系中 Ｔ淋巴细胞互相刺
激引起增殖活跃,而加入了 ＭＳＣ的实验组 Ａ值较其有显著下
降,显示出 ＭＳＣ在体外对 Ｔ淋巴细胞的抑制特性,并且其抑
制作用随着加入的浓度升高而增强,以 1∶20(Ｓ∶Ｒ)组最为明
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显,抑制率 (ＳＲ)为 (82.96±1.11)%；其次是 1∶40组 [ＳＲ为
(56.63±0.77)% ],1∶80组 [ＳＲ为 (38.83±0.63)% ],但是
后两组的组间差别不是很明显 (Ｐ>0.05,表 1)。在 ＭＳＣ与
ＭＬＣ体系共孵育第 5天时,3个实验组 (1∶80,1∶40,1∶20)的
°Ａ值均有轻度上升,抑制率分别为 (91.32±3.61)%、 (62.44
±2.40)%、(58.7±2.11)%,较第3天时抑制效果略有增强。
表 1　各组 ＭＴＴ测得的 Ａ值改变
Ｔａｂ1　Ａｖａｌｕｅｉｎｃｏｎｔｒｏｌａｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐｓ (ｎ=7,ｘ±ｓ)

Ｇｒｏｕｐ Ａ570ｖａｌｕｅ 　　　　　Ｐｖａｌｕｅ

Ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ0.3835±0.063
Ｐｏｓｉｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ 0.8048±0.087 <0.05
Ｓ∶Ｒ (1∶80) 0.6124±0.103 <0.05 <0.05
Ｓ∶Ｒ (1∶40) 0.5096±0.089 <0.05 <0.05 >0.05
Ｓ∶Ｒ (1∶20) 0.3723±0.075 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

2.4　ＭＳＣ对 ＭＬＣ中 Ｔ细胞亚群及其表面标记的影响　

ＭＳＣ与 ＭＬＣ共培养 5ｄ后,ＣＤ3+ＣＤ4+Ｔ淋巴细胞各组之间

差异无统计学意义 (Ｐ>0.05)ＣＤ3+ＣＤ8+Ｔ淋巴细胞的比例

则较对照组有明显下降,并呈现一定的量效关系 (Ｐ<0.05,
图 3),ＣＤ4+ /ＣＤ8+值略有上升。ＣＤ25在实验组中的表达略
有下降 (Ｐ<0.05),但是 ＣＤ4+ＣＤ25+Ｔ细胞,即总体活化 Ｔ
辅助细胞的数量有所上升 (Ｐ<0.05),其占 ＣＤ3+ ＣＤ4+ Ｔ淋

巴细胞的百分比则显著增加。另外,Ｔ细胞表面活化抗原
ＨＬＡ-ＤＲ的表达较对照组却有轻度减低,但是组间差异并无
统计学意义。

图3　ＣＤ4和 ＣＤ8在 ＭＬＣ组以及实验组 (Ｓ∶Ｒ=1∶20)中的表达
Ｆｉｇ3　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＣＤ4ａｎｄＣＤ8ｉｎｃｏｎｔｒｏｌ-ＭＬＣａｎｄｇｒｏｕｐＡ

(Ｓ∶Ｒ=1∶20)
Ａ：ＣＤ4ａｎｄＣＤ8ｉｎｃｔｒｌ-ＭＬＣ (ＣＤ4∶54.72% ＣＤ8∶32.63% )；Ｂ：ＣＤ4
ａｎｄＣＤ8ｉｎｇｒｏｕｐＡ(Ｓ∶Ｒ=1∶20)(ＣＤ4∶56.61% ＣＤ8∶26.98% ).

3　讨论
ＭＳＣ作为成体干细胞具有多向分化的潜能 [3]。

另外,它还可以通过分泌细胞因子、表达自身抗原和
形成滋养层来辅助造血干细胞 (ＨＳＣ)的生长扩增、
成熟分化和黏附归巢等过程。近些年来,一些体外
实验和动物模型则证实了 ＭＳＣ还具有较强的免疫调

节的作用 [4],尤其是作用于 Ｔ淋巴细胞。但是其中
的途径和机制还不清楚,有的人认为是通过分泌特
殊的细胞因子 [5]或者吲哚胺 2,3-二氧化酶 (ＩＤＯ)抑
制途径而间接抑制 [6]。还有的研究则显示细胞间的
直接接触也必不可少 [7]。ＭＳＣ的 Ｔ淋巴细胞抑制性,
可能会为其与ＨＳＣ共同移植后可能产生的急性移植物

抗宿主病 (ａＧＶＨＤ)带来可行的预防和解决方法。
本实验中采用了 ＨＬＡ不同 Ｔ细胞组成的 ＭＬＣ

体系模仿简单的移植后免疫环境,而 ＭＳＣ因为已被
确认为非抗原提呈细胞,且在组织工程中被证实不
易被宿主免疫系统识别排斥 [8],所以实验采用了第 3
方来源体外扩增后的 ＭＳＣ作为实验刺激细胞。结果
证实,经体外扩增 ｈＭＳＣ与 ＭＬＣ一起共同孵育后,
能明显的抑制体系中 Ｔ淋巴细胞的增殖,且在一定
浓度范围内呈量效和时效正比。Ｔ细胞作为反应细
胞,其中以 ＣＤ8+ Ｔ细胞亚群受抑比较明显,此与
Ｄｊｏｕａｄ等 [9]的实验结论相似。而 ＩＬ-2低亲和性受体
ＣＤ25(即 ＩＬ-2Ｒα)的表达虽然较对照组有所下降,但
是 ＣＤ4ＣＤ25共表达的细胞,即总的已活化的 Ｔ辅助
细胞数量有明显上升趋势。估计可能 ＣＤ4+ ＣＤ25+

调节性 Ｔ细胞也参与了 ＭＳＣ的免疫抑制效应过程,
从而抑制了效应性 Ｔ细胞,有待进一步的探讨。另
外,共孵育体系中活化 Ｔ细胞所表达的 ＨＬＡ-ＤＲ分
子较对照组有轻度下降,结合活化 Ｔ淋巴细胞表面
抗原 ＣＤ25的减低,我们推测 ＭＳＣ不只是抑制 Ｔ淋
巴细胞的增殖,而且可能还干扰了 Ｔ淋巴细胞的活
化途径。
参考文献：
[1] ＦｒｉｅｄｅｎｓｔｅｉｎＡＪ,ＣｈａｉｌａｋｈｙａｎＲＫ,ＬａｔｓｉｎｉｋＮＶ,ｅｔａｌ.Ｓｔｒｏｍａｌｃｅｌｌｓ

ｒｅｓｐｏｎｓｉｂｌｅｆｏｒｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎｇｔｈｅｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔｏｆｔｈｅｈｅｍｏｐｏｉｅｔｉｃ

ｔｉｓｓｕｅｓ.Ｃｌｏｎｉｎｇｉｎｖｉｔｒｏａｎｄｒｅｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｎｖｉｖｏ[Ｊ].Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａ-
ｔｉｏｎ,1974,17(4)：331-340.

[2] ＬｅＢｌａｎｃＫ,ＴａｍｍｉｋＬ,ＳｕｎｄｂｅｒｇＢ,ｅｔａｌ.Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓ
ｉｎｈｉｂｉｔａｎｄｓｔｉｍｕｌａｔｅｍｉｘｅｄｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｃｕｌｔｕｒｅｓａｎｄｍｉｔｏｇｅｎｉｃｒｅｓｐｏｎ-
ｓｅｓｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｌｙｏｆｔｈｅｍａｊｏｒｈｉｓｔｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙｃｏｍｐｌｅｘ[Ｊ].ＳｃａｎｄＪ
Ｉｍｍｕｎｏｌ,2003,57(1)：11-20.

[3]庞永刚,崔鹏程,陈文弦,等.人骨髓间质干细胞作为骨、软骨组
织工程种子细胞的实验研究 [Ｊ].细胞与分子免疫学杂志,2004,
20(3)：306-309.

[4] ＡｎｇｏｕｌｖａｎｔＤ,ＣｌｅｒｃＡ,ＢｅｎｃｈａｌａｌＳ,ｅｔａｌ.Ｈｕｍａｎｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｓｔｅｍｃｅｌｌｓｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｄｕｃｔｉｏｎｏｆｃｙｔｏｔｏｘｉｃｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏａｌｌｏａｎｔｉｇｅｎｓ[Ｊ].
Ｂｉｏｒｈｅｏｌｏｇｙ,2004,41(3-4)：469-476.

[5] 陈健琳,郭子宽,徐　晨,等.间充质干细胞分泌 ＴＧＦ-β1抑制异体 Ｔ
细胞反应性 [Ｊ].中国实验血液学杂志,2002,10(4)：285-288.

[6] ＭｅｉｓｅｌＲ,ＺｉｂｅｒｔＡ,ＬａｒｙｅａＭ,ｅｔａｌ.Ｈｕｍａｎｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｓｔｒｏｍａｌ
ｃｅｌｌｓｉｎｈｉｂｉｔａｌｌｏｇｅｎｅｉｃＴ-ｃｅｌｌｒｅｓｐｏｎｓｅｓｂｙｉｎｄｏｌｅａｍｉｎｅ2,3-ｄｉｏｘｙｇｅｎ-
ａｓｅ-ｍｅｄｉａｔｅｄｔｒｙｐｔｏｐｈａｎｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ[Ｊ].Ｂｌｏｏｄ,2004,103(12)：
4619-4621.

[7] ＫｒａｍｐｅｒａＭ,ＧｌｅｎｎｉｅＳ,ＤｙｓｏｎＪ,ｅｔａｌ.Ｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｓｉｎｈｉｂｉｔｔｈｅｒｅｓｐｏｎｓｅｏｆｎａｉｖｅａｎｄｍｅｍｏｒｙａｎｔｉｇｅｎ-ｓｐｅｃｉｆｉｃＴｃｅｌｌｓｔｏ
ｔｈｅｉｒｃｏｇｎａｔｅｐｅｐｔｉｄｅ[Ｊ].Ｂｌｏｏｄ,2003,101(9)：3722-3729.

[8] ＢａｒｔｈｏｌｏｍｅｗＡ,ＳｔｕｒｇｅｏｎＣ,ＳｉａｔｓｋａｓＭ,ｅｔａｌ.Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｓｓｕｐｐｒｅｓｓｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｉｎｖｉｔｒｏａｎｄｐｒｏｌｏｎｇｓｋｉｎｇｒａｆｔ

ｓｕｒｖｉｖａｌｉｎｖｉｖｏ[Ｊ].ＥｘｐＨｅｍａｔｏｌ,2002,30(1)：42-48.
[9]ＤｊｏｕａｄＦ,ＰｌｅｎｃｅＰ,ＢｏｎｙＣ,ｅｔａｌ.Ｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｆｍｅｓ-

ｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓｆａｖｏｒｓｔｕｍｏｒｇｒｏｗｔｈｉｎａｌｌｏｇｅｎｅｉｃａｎｉｍａｌｓ[Ｊ].
Ｂｌｏｏｄ,2003,102(10)：3837-3844.

435ＩＳＳＮ1007-8738细胞与分子免疫学杂志 (ＣｈｉｎＪＣｅｌｌＭｏｌＩｍｍｕｎｏｌ)2006,22(4)


