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甲胎蛋白放射免疫分析法的临床应用价值

川门习.,明」

甲胎蛋 白 ( A l p五a 一

l
一
F e t o p r o t e i n简称

A F )P 是一种正常的胎儿血清蛋白〔 l 〕
。

1 94 4

年 P e
d er s o n等氏 〔 2 〕 首先在小牛血清中发

现
,

但未引起重视
。

19 6 6年 B
e r g s t r a n d等氏

〔 l 〕 用 电泳法在人血清中查到有甲胎 蛋 白

存在
。

1分63年人 b e
l
e v 等氏 〔 3 〕 在小鼠 移植

性肝细胞癌中找到 甲胎蛋白
,

它是正常小 鼠

肝组织中所没有的成份
。

1 9 6 4年 T a t a r i n o v

氏 〔 4 〕 证实肝癌患者血清中存在 着 甲胎蛋

白
。

甲胎蛋白大量由胚胎肝细 胞所 合 成
,

小里由胎儿卵黄囊细胞及胎儿胃 肠 道 所 合

成 〔 6 〕 ,

它分泌至血清中
,

存在于全 部 体

液内
。

出生后
,

血清甲胎蛋白浓度迅速下降

至仅数毫微克 / 毫升水平
,

半减期为 .3 5 天

〔 6 〕 此种浓度水平仅可用放射免疫分 析 法

或酶免疫分析法等检测出
。

成年人血清 A F P

浓度的检测最初只 限于诊断原发性肝 细胞癌

之用
,

但后来发现多种疾病及临床情况血清

A F P浓度皆可增高
,

因此
,

血清 人 F P 浓度的

检测在临床上除可诊断原发性肝细胞癌外
,

对其他疾病的诊断和鉴别诊断亦有重要的价

值
。

现分别介绍于下
。

动物实验证 明
,

C CI
;
中毒或肝切除术后

,

歼再生时可诱致产生A F P
, “

因此
,

在血清甲
A F P可再出现

。

A F P和 白蛋白 一 样
,

合成

后消失亦很迅速
,

在人体 内其半减期为 4 ~

6 天
。
C C I; 中毒后血清中九 F P的浓度水平与

肝再生的细胞分裂活性 有 关
。

但 是
,

A F P

再出现和肝再生之间的关系尚未得到最后证

实
。

甲胎蛋白的生理学

甲胎蛋白的生物化学

电泳时A F P移动于。 1区内
,

紧跟在白蛋

白后面
,

它的分子呈为 7 0
,

000 稍高于白蛋白
。

用丙烯跳胺凝胶 电泳时
,

可以检 侧 出 一 种

分子异质性
。

这两种分子构型虽具有不同的

电泳流动性
,

但是具有共同抗原部位
。

人体

人 F P亦观察到此微小的异质性
。

员然
,

肤链

尚不清楚
,

但是氨基酸的分 析 证 明
,

胎 儿

A F P和肝痛 A F P间没有任何区别 〔6〕 〔 ,( 〕
。

在高敏感的检测方法如放射免疫分析法
.

应用以前
,

一般认为胎儿可以检测出 A F P
,

但是出生后即消失
,

正常人血清 内未发现有

A F P
。

实际上
,

A F P存在于成年人血清内
,

其浓度甚低
,

用一般的方法如免疫扩散法检

侧不出来
。

在早期妊娠期间
,

A F P和白蛋自是胎儿

的主要血清蛋白 〔 8 〕
。

在正常妊娠过程中
,

小量甲胎蛋白可通过胎盘膜进入母体内
,

使

母体血清A F P浓度逐渐增高
。

在妊娠前 三个

月
,

A F P浓度即高于基础水平
,

妊 娠 后 三

个月
,

正常母体血清内的 A F P浓度 可 达 最

高水平
,

有时第 32 周可达 4 00 ~ 5 00 毫 微 克

/ 毫升
,

然后下降
。

羊水内检测的水平更具

有特征性
。

脐带血清水平易受个体差异性的

影响
,

因此
,

意义较小
。

当胎 儿低氧症
、

胎儿危急或死亡时
,

在

少数情况下
,

母体血清 A F P浓度可高达 1 0 0 0

毫微克 / 毫升
,

用简单的琼脂凝胶扩散法亦

可检测出来 〔 9 〕 。

绒毛膜激素分析可以测知

母体的激素状态
,

血清产 F P分析可以反映胎

儿的状态
,

因此
,

定量检测母体血清 A F P浓

度
,

目前多用于生前期诊断胎儿有无死亡及
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胎儿有无遗传缺陷及畸形存在
。

胎儿出生后
,
A F P的合成并未 完全受到

抑制 〔`。〕
。

新生儿脐带血液中
,

A F P 的浓

度估计约为 1 0
,

0 0 0~ 6 0
,

0 0 0毫薇克 / 毫升
。

然后
,

血液浓度迅速下降
,

在出生后前 3 ~

4 个月呈进行性下降
。

在出生后一年内血清

人 F P浓度才达到基础水平
,

并一直 保 持 到

老年
。

性别对血清 A F P 浓度水平亦有 影响

〔 ,`〕
。

正常人
,

血清 A F P 水平有一定 的个

体差异
,

但妇女的月经周期等 因素影 响不大
。

胆汁 内检测出A F P并不能代表 有 肝 癌

或肝炎存在
,

因为胆汁是 A F P的载体
。

甲胎蛋白放射免疫分析法

甲胎蛋白的检测法很多
,

过去多用琼脂

扩散
,

对流 电泳等方法进行测定
,

但灵敏度

较低
,

不能检测 出成年人血清中的正常及低

水平人 F P含量
。

血凝法系半定量测定法
,

优

点是灵敏度高
,

方法简便
,

价格低廉
,

不需

特殊设备
,

可以半定量测定等
,

多用于筛选

及普查 , 缺点是假阳性率较高
。

放射免疫分析法是利用同位素技术和免

疫学结合起来的原理
,

它的优点 是 灵 敏 度

高
,

特异性强
,

可以定量测定
,

结果稳定可

靠等
。

缺点是测定方法较复杂
,

需要一定的

条件和仪器设备等
。

使用放射免疫分析法以

后
,

由于检测方法的改进
,

提高了灵敏度
,

但也降低了特异性
。

如对临床情况缺乏全面

深入细致的了解
,

在判断结果时可使假阳性

率增高
,

造成误诊
。

最近国外发展了酶免疫分析法
。

其特点

是方法简便
,

操作迅速
,

灵敏度高
,

但需要

与葡萄糖氧化酶相结合的高度纯化的特异性

抗体
,

因此
,

目前 尚未广泛应用
。

表 1 列出了血清甲胎 蛋白测定方法的比

较
。

衰 1血清甲胎蛋白刹定方法的比较

珠珠 脂扩敬法法 1 00 0~ 1 0 0 0 0毫徽克 / 毫升升 2 4小时时

对对流电泳法法 2 50 、 5 0 0乏微克 / 毫升升 2小 时时

血血凝法法 10 卜 25 无撒充 / 奄升升 1小时时

放放升火 沂电电电电电电电电电电电电电电电电电电电电电泳泳 自显影 法法 2 5奄微充 / 毫升升 2 4从 4 8 ,

卜时时

33333333333333333333333333333333333333333 、 6小 时时放放升时流免疫疫 。
.

5毫微克 / 毫升升升

电电泳 定贡浏 定定定定

法法法法法

放放升免疚析析 。
.

1、 1龟微克 / 毫升升 30 ~ 9 6小 时时

分分法法法法

酶酶免疚 分析 法法 。
.

5毛徽充 / 毫升升 6 小 时时

说 备 诊断原发
.

比奸如胞瘤 的 阳 性率

亚昨肠发区 共 国及 西 欧

约 7 0 肠 沙勺2 8 肠

电 泳 仪 多勺8 0 呱 方勺5 0 肠

易
,

致徽血知胞 约 90 帕 多勺7 0 呱

电泳仪及标记

人F P

约 90 肠 约 7 0 呱

电泳议及标记

人F P

测 t 议珍

约 9 0 肠以上 约 7 0 帕

卜
标记人 F P

,

沮J女仪冬

约 9 0肠 以上 约 7 0 肠

醉姑合岛度 此 化

抗体
,

测金 仪琴

t勺9 0 肠以上 约 7 0肠

血清A F P正常值及诊断标准

放射免疫分析法的正常值及诊断标准
,

各国及各作者报导的略有差异
。

例如一个实

1 9 了 8 年第 1 期

验室报导的为 2
.

3毫微克 / 毫升
,

另一个实验

室报导的却为 3 0毫微克 / 毫升
。

此变异的部

份原因为缺乏 统一的标准 , 另外的原因为
,

是否在世界各国
,

不同种族的居民血清中皆

óì厂
1

1||ó



.、

l叫
,

含有少量 A F P? 其量是否完全相同? 是否由

于慢性暴露于不同量的致癌物质的环境中
,

其正常值亦有差别 , 这些问题都未解决
。

血清 A F P 浓度的病理学改变及其临珠愈义

1
、

出生前期

母体血清 A F P增多可能是伴有 胎 儿 疾

病
,
如子宫内死亡

,

遗传缺陷
, 严重的先天

性神经管畸形 以幻 ,
无脑儿或脊 往 裂 〔“ 〕

等
。

神经管畸形等可使人 F P由脑脊 液 漏 入

羊水中
,

在其余情况可能由胎儿尿排入羊膜

囊内
。

母体血清中八F P浓度高可能来 源 于 胎

儿
,

由于病胎肝脏合成增加
,

或由于胎血成

份经胎盘漏出
,

或通过羊水 而 来
。

羊水 中

A F 尸增 高可以早期诊断胎儿严重神经 管 缺

损畸形
,

可考虑终止妊娠
。

检测母体血清乃 F P浓度
,

方 法 简 便
,

安全
,

但因其正常值与病胎之间的数值界限

不 明确
,

因此
,

目前其用途还不很大
。

2
、

儿童期

新生儿时期患各种肝脏 疾 病 时
,

血 清

人 F P浓度皆有意义的增高
,

其 中 包 括充血

性心力衰竭引起的被动性肝脏充血
,

胆管闭

锁及新生儿肝炎等 〔3。〕 ,

因此
,

在新生儿时

期检测 A F P对鉴别诊断帮 助 不 大
。

在新生

儿时期以后
,

即儿童期
,

人F P浓度增高多见

于 以下的各种疾病
。

几乎全部患肝细胞癌的儿童 A F P 浓 度

皆有意义的增高
。

其他尚有肝母细胞瘤及性

腺畸胎母细胞瘤等
。

除了以上几种儿童的恶性疾病之外
,

儿

童患有病毒性肝炎
,

A F P 亦 可 暂 时 性 增

高 〔3 `〕
。

遗传性酪氨酸代谢症 ( h e r e d i t a
r y

t y r o s i n o s i s ) 伴有慢性肝脏疾 病 时 , 血 清

人 F P浓度亦增高
,

但是
,

其他类型的先天性

肝脏疾病或糖元贮藏疾病并不增 高
.

〔32 〕
.

毛

细管扩张 失 调 症 ( a t a x i a t e l a
n g i e c t a s i s

或 L o iu s 一 B a r
综合症 )

,

A F P浓度亦增高
,

但其他类型的免疫缺陷疾病并不增高 〔, 3〕
.

胚胎发育缺陷疾病中
,

囊性 纤 维 化
,

A F P

增高 〔34 〕 。

以上的良性疾病中
,

为 什 么 血

清中人 F P 会再出现
,

其原因还不知道
。

临床

上
,

系统的侧量人 F P对这 些 疾 病治疗效果

的随访是很有帮助的
。

3
、

成年期

原发性 肝 癌
:
自 从 1 9 6 4年 T

a t a r i n o v

氏在原发性肝癌病人血清中测得这种特异的

甲胎蛋白以来
,

对肝细胞癌的诊断 巳有所提

高
,

目前认为八F P 是诊断方法中灵敏度高
,

特异性强的诊断方法
。

采用低敏感的方法如琼脂双扩散法
,

肝

细胞癌 的阳性率为 28 ~ 87 形
。

范围如此宽主

要与地理性差异有关
。

高发区阳性率最高
,

例如
,

南非为了8拓
,

塞内加尔为 72 吓
,

中国

为5T 万
,

印度尼西亚为 87 %
。

低发区阳性率

低
,

例如
,

英国为 2 8多
,

美国为 28 ~ 5 0拓
。

如采用高敏感的方法如放射 免 疫 分 析

法
,

高发区如非洲
,

日本等阳性率为 0T ~ 95

多 . 低发区如美国的阳性率为0T 一 78 形
。

由

以上可以看出仍有 1 0~ 2 0多左右的肝 细胞癌

病人人F P浓度并不增高
,

而且高发 区 与 低

发区有一定的差别
,

差别 的原因可能为肿瘤

病原学上的不同所致
。

血清 A F P 浓度与病人的年 令和 性 别

有关
。

年令轻及男性病人 A F P 多为阳 性
,

在高发区尤为明显
。

美国黑人与自人阳性率

不同
,

推想与种族因素有关
。

动物肝癌的 A F P 阳性率似乎与 化 学 致

癌剂无关
。

过去有人认为H A A阳性者 A F P

阳性率较 H A A 阴性者高
,

原因可能是乙型

肝炎抗原 ( H B A g ) 病毒可消除甲胎蛋白染

色体组的抑制使之发生肿瘤
。

但最近的报告

认为 H A A 与 人F P 两者之间没有明显的 关

系
。

A F P 与临床病理之间的关系
,

目 前多

认为八 F P与肿瘤大小
,

肿瘤发病的时间
,

诊

叫

1

…口

心

叫
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断后的生存期
,

肿瘤摄取 放 射 性 核素 (如

。 7稼等 )等无关
。
九F P与肿瘤分化程度的关

系
,

过去有人认为分化比较 好 的 I 级 产 生

A F P 的 机 会最多
,

分化较差的 I 级则产生

A F P 机 会 减少
,

对那级病例来说
,

则阴性

较多
,

I 级则阳性较多
。

近来多数人认为
,

A F P与肿瘤的分化的程度无关
。

用放射免疫分析法检测血清甲胎蛋 白含

量
,

灵敏度可以提高
,

但特异性即降低
。

检

测的阳性率
,

中国人自75 终提高至 9 0多
,

乌

干 达自1T 拓提高至 93 拓
,

南非黑人 A F P 正

常者低于 1 拓
。

但有报告阳性率 未 见 提 高

者
,

因此
,

可以认为A F P的合成并 不 是 肿

瘤发生所必需的
,

或者至少不 是 维 持肿瘤

所必需的条件
。

在南非
、

西非及 乌 干 达 黑

人
,

肝细胞癌 A F P定量数值范围分布较广
,

可以大于 6 个数量级
,

最高浓度可达 了毫克

/ 毫升
,

中等者为 0
.

5~ 0
.

了毫克 / 毫升
,

最

低者为 30 毫微克 / 毫升
,

仅稍高于正常值
。

因

此
,

在判断结果时
,

不但要报告结果为阳性

或为阴性
,

而且要观察A F P定量的 动 力 学

变化
。

人类原发性肝细胞癌产生 人 F P 是 持

久性者
,

不同于实验动物
。

病人 的 A F P 含

t 往往十分稳定
,

不论其开始浓度如何
,

很

少波动
,

肿瘤不断生长
,

与疾病继续发展
,

其含盈常仍然不变或略有上升
。

这可能是由

于血清浓度在 出现症状或体征以前
,

A F P即

迅速上升
。

有人报导病人平均住院 2 ~ 4 个

月
,

A F P 定量平均增加 65
.

B%
。

肝癌切除以

后通常在 14 ~ 30 天内八F P转阴
.

复发时则重

现
。

肝癌全肝切除作肝移植后
,

A F P 定 量

的观察也有助于了解复发与 否
,

并 观 察 到

A F P似不受免疫抑制
、

排斥及感染 等 因 素

的影响 〔3“ 〕
。

人F P定氮测定在同一病人亦可

作为判断治疗效果的参考
。

通常病情恶化
,

含 t 上升
,

病情稳定或好转则含量不变或下

降
,
但亦有不符者

,

即病情恶化 A F P 定量

反而下降 〔朋〕 .

目前认为比较合理的诊断原发性肝细胞

癌的方法是采用简便
.

较不敏感的检测 A F P

的方法
,

而在追踪疾病的过程及 评 价 疗 效

时
,

宜用比较敏感的检测方法
。

原发性肝癌时 A F P产生的可能 部 位 是

肿瘤本身
。

用萤光免疫法测定
,

几乎所有的

胚肝细胞浆 内可见弥蔓的 A F P
,

9 例原发性

肝癌
, 其中 6 例见癌 细胞 内有 A F P

,

这 个

可 以提示 A F P产生于胚肝细胞及 肝癌 细 胞

浆内
。

但是肝细胞再合成 A F P的原 因 尚 不

清楚
。

国内及 国外的研究阐明胎 儿 甲 胎 蛋

白
,

物理化学性质可能完全相同
,

所 以
,

从

胚胎到癌变过程中
,

甲胎蛋白可从无 到有
,

再从有到无
,

癌变时再从无到有
。

肝细胞再

合成 A F P有两种可能
:
一种认为肝 细 胞 在

一定 的发育时期不再分化
.

A F P染色体组未

被抑制
,

因而产生这种蛋白
。

另一种可能性

是肿瘤在那些 A F P染色体组未被抑 制 的 肝

细胞内发生
。

以上都说明一部份肝细胞不成

熟
,

不像其他的肝细胞那样
,

可 以正常的产

生
“
成年

”
蛋 白质

。

高敏感检测法对流行病学进行有意义的

研究亦创造了有利的条件
。

P u r v e s 氏 在 高

发地区测定 A F P
,

发现当地的 A F P较 其 他

地区高
。

人们离开这些地区后 A F P又下降
,

说明这可能与环境因素有关
。

K
r o e s

等氏在大鼠身上使用致癌剂
,

发

现在组织学上未检查出癌肿以前 已 能 合 成

A F P
,

停用这些化学制剂 A F P即消失
。

其他肝病
:

( 1) 肝炎
,

儿童及成年人急性

及慢性肝炎时 A F P 浓度皆可增高
。

急性病

毒性肝炎时
,

3 4 9 例中发现有 23 纬
,

慢性活

动性肝炎时
,

84 例中有 2 6%
,

其 A F P大于 6 0

毫微克 / 毫升
,

有意义的增高
。

大块状肝坏

死的病人 中40 % A F P有意义的轻 度 增 高
,

病毒性亚急性肝坏死
,

有 12 % A F P 浓度大

于 5 0 0毫微克 / 毫升
。

S川 it h 氏认为只有乙型肝炎 才 增 高
。

其他作者报导两型肝炎均可增高
.

除个别病

衷 9 7 8年第 ! 期 3东



例报导外
,

非病毒性
,

中毒性或 乙 醇性 肝

炎
,

A F P浓度未见增高
。

肝细胞损 伤 最严

重时期后 5 ~ 16 天
,

A F P 浓 度 才 达 到 高

峰
,

即甲胎蛋白在肝细胞的活动性增生时期

产生
.

A F P合成增加可能是由于成熟肝细胞

增生到某个阶段逆行分化
,

以致 A F P又霓新

产生或者由于某些分化程度较低
,
A F P染色

体组处于不受抑制状态的肝细胞增生或活动

所产生
。

A F 尸反应与转氨酶有关
,

在肝炎的

恢复期
,

转氨酶下降至正常
,

A F P才上升至

高峰
,

但大多数是平行的
,

与肝脏损害的急

性时期反应相一致
,

或者 是直接由于病毒存

在的原故
。

大多数病人A F P轻度或 中度 上

升
。

肝炎时 A F 尸的升高常为低水平
,

一般低

于 6 00毫微克 / 毫升
,

超过 6 0 0毫微克 / 毫升

者不到 6 万
。

但儿童浓度很高
。

( 2) 肝硬化
,

除了印度儿童外
,

肝硬化时

A F P改变不显著
。

19 7 2年 R
u o s l a b t i 与 S e -

p p al a 氏采用放射免疫分析法
,

13 例 中仅 2

例升高
.

19了4年报导 61 例 中有 9例升高
。

B卜

。 o m e r 等氏报导坏死后肝硬化中有急性肝炎

者人F P皆增高
。

用低敏感方法很难 检 出 肝

硬化或慢性活动性肝炎的 A F P
,

这 可 能 是

由于肝细胞长期不断或反复 增 生
,

A F P 合

成机制 已
“
衰竭

” 。

另一方面
,

轻度的肝细

胞增生能够
“
诱发

” A F P
。

N a y a k 等 氏 发

现印度儿童肝硬化血清中 A F P阳性 率 可 高

达 45 多
。

儿童胚胎型细胞未能完成生长成熟

的转化
,

故可继续合成与分泌 A F P
。

内胚源肿瘤
. 根据文献报导来看

,

除了

恶性淋巴肉芽肿与 W il 。 氏瘤外
,

所有 内 胚

源肿瘤具有甲胎蛋白的病人
,

其原发部位皆

在胃肠道
,

或由原前肠发生的器官
。

肠胃道

肿瘤原发部位皆在 胃
,

极少例外
。

来源于原

前肠发生器官的肿瘤多来自胰腺
,

胆囊与肺

等脏器
,

这些病人A F P的产生来自 肿 瘤 本

身
。
人 b el e , 氏报导 人 F P 增高者 占 13 多

。

A I P e r t 氏报导占 7 多
。

W a l d二
a n n

氏 报导

2 6声的胰腺癌
,

1 8多的胃癌
,

5 多的结肠癌

.

a;
.

及 7 拓 的肺癌
,

血清中 A F P 浓度皆增高
。

胃肠道癌九 F P增高者占3
.

8拓
,

转移性肝癌

占8
.

6男
。

1 9了5年 T s u n g氏报导 〔4 0〕 支气管癌转移

至肺
.

A F P浓度明显增高
。

用萤光免疫法证

明
,

人 F P合成是在转移灶周围的肝脏 实质内

1 9了4年Z i z k o v s k了 等 氏 报导 〔4 ` 〕 胃类

癌伴有肝转移者 A F P 可高 达 1 1D 微 克 / 毫

升
。

他们认为当有恶性增生时
,

出生后保留

下来的能产生八 F 尸的细胞增加了
,

并 非 由

于成年人细胞内负责甲胎蛋白合成的基因被
“
去抑制

” 而引起大量五 F P的 合 成
。

此 病

人同时伴有癌胚抗原 ( 20 毫微克 / 毫升 ) ,

血浆内有 H B A g存在
。

间接萤光法证明 A F P

位于原发肿瘤及 肝转移灶肿瘤细胞的细胞浆

内
。

卵巢与皋丸的生殖细胞癌
:

A b le e v 等氏

首先报导
,

来 自性 腺的未分化畸胎癌 A F P的

阳性率约为5 0多
。

若用更敏感的方法
,

其 阳

性检出率更高
。

分化良好的胚原性癌或其他

类型的肇丸与卵巢肿瘤都不产生 A F P
。

偶而

可见 A F P 发生在原发于纵隔
,

腹膜后或髓

前的畸胎癌
。

人 F P 与 肿 瘤恶性程度有关
,

能合成 人F 尸者 恶性程度大
,

对 治疗的反应

差
,

亦 与肿瘤的大小有关
。

连续定量测定可

用于观察追踪疾病的过程
,

手术切除的彻底

性以及对治疗的估价
。

畸胎癌可以形成未分化组织
,

包括卵黄

囊或偶见肝细胞
,

此两者都能产 生 A F P
。

K ab an 与 eI 朽 n e氏的组织培养实验结果及最

近的报导 皆认为卵巢的卵黄囊亦可产生 A F

P
。

未分化的畸 胎瘤细胞或卵黄囊组织更有

可能成为 人F P 产生的来源
。
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〔上海中山医院同位素室 赵惠扬综述〕

利用放射免疫分析法分析前列腺素的
`“ “碘衍生物的新径途

引 窗

在前列腺素领域中的定量方 法 要 很 灵

敏
, 因为已证明这些化 合物是在很低浓度 时

起作用
。

目前
,

前列腺素的测定有两个准确

的方法
:
气液相层析结合质谱

,

此法特异性

高
,

但不灵敏 (测出限量
:

80 微微克 )
;
另一为

放射免疫分析
,

此法特异性差
,

但更灵敏
。

最近
,

我们用抗前列腺素 E
:
血清 A / 9 3了0 9

( K a 1
.

8 x 10 , oM
一 ’ )和aH前列腺素 E : ( 1 2 1

居里 / 毫克分子 ) 做示踪剂成功地侧出前 列

腺素 E : 3微微克
。

为了进一步提高滴度
,

我们应用噬菌体

与半抗原结合的精巧技术作为免疫反应的指

标
,

可 以测定出低于 1 微微克的量
。

但此免

疫分析不能用在稀释的生物样品或由于非特

异性结合的干扰
,

而需要提取或层析精制的

样品
。
因此

,

我们考虑制备高比放射性的前

列腺素的碘化衍生物
。

我们报告用必 I标记的

组织胺 (或酪胺 ) 前列腺素做示踪剂进行 前

列腺素的放射免疫分析的结果
,

并与 3 H前列

腺素的放射免疫系统做了比较
。

用前者时灵

敏度提高了 10 倍
,

而二者分析的重复性是一

致的
。

而且
,

这种方法也可扩大到前列腺素

的代谢物
。

氮化和碘化前列腺素 E : 和 E : 的剂量反

应曲线的比较
,

能够鉴别前 腺 素 E : 中狡酸

基团用肤或醋键保护后在构象上的改变
,

而

前列腺素E :
并不发生这些变化

。

方 法

前列腺素与组织胺或酪胺的结合
。

前列

腺 素与组织胺或酪胺的结合是用 碳 二 亚 胺

法
。

在试管中加 5 00 微升溶于水中的组胺 ( 90

微克分子 )
,

1
一

乙基
一
3 ( 3

一

二甲基 氨 丙

基 )
一

碳二亚胺盐酸盐 ( 6 2 微克分子 )
,

50D

微升溶于乙醇水溶液 ( 50 % V / V )
I
一

扫的前列

腺素 ( 2 8
.

6微克 分 子 )
, p H 调 到 5 ; 加入

3 H 组 织 胺 做为示踪剂进行结 合 测 定
。

在

室温保温过夜以后
,

在正一
`

醇 /醋酸 /水系统

( 7 6 : 1 0 : 2 6V /V )进行薄层层析分 离
,

切

出薄层上结合的前列腺素 ( R f 0
.

5 0 )
,

用含

水甲醇 ( 90 % V /V ) 提 取 两 次
,

使用前在
一
2 0℃时储存

。

碘化
,

用氯胺 T法进行碘化
.

将 N
a ’ 之 6

1
,

2 微升 ( 20 0微居里 )转移到一塑料管中 , 加

前列腺 素 组 胺 或酪胺 ( 了毫微克分子 ) 的

p H 了
。

4的 0
。

SM磷酸钾缓冲液
,

再加入溶于 2

微升磷酸钾缓冲液的氯胺 T ( 5 微克 )
,

加

入溶 于 2 微升磷酸钾缓冲液的偏亚硫酸氢钠

( 3 2微克 ) 后
,

反应立即停止
。

反应后立即用薄层层析法精制产品 (溶

剂系统
:
氯仿 /甲醇 /水

,

60 :
30

: S V / V )
,

放射性点用放射 自显影及其免疫话性试验加

以鉴定
。

甲基化
,

用重氮甲烷制备前列腺素甲醋

的方法见其他的文献
。

产品用薄层层析法精

制
,

氯仿 /甲醇 /水 ( 50
:
lD

` 0
.

5 V /V )
,

R f = 0
.

8 0
。

醋化以后
,

产品用薄层层析法精制
,

放

射性
3 H 再分配的研究表 明 有 97 纬以 上 的

3 H前列腺素E 转变为
3H前列腺素 E 甲醋

。

放射免疫分析
。

用氮标记前列腺素的侧

,

国外医学参考 资料放射医学分册


