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二乙基二硫代氨基甲酸钠对口腔扁平苔癣患者白细胞介素 2产生能力的 
影响及临床疗效 

苏 萌、钱定华 、陈约翰 (第二军医大学长海医院口腔科，上海200433，中国】 
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clinical flterapeutk efficacy 
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丑̂STRACT Diethyldithiocarhamate (DTC)， a 

biological augmenting agent specific for T ceils， was 

applled to treat patients with inclpient or81 1ichen 

planus(OLP)who had beell i'ofractory to traditionaI 

therapy DTC was administered orally(5 mg·kg一， 

twice a week)for at least 3 months． Inteflenkin 2 

ⅡI，-2)production and lymphocyte proliferation of 

pe ripheral b1ood mononuc|ear celIs fPBMC were 

measured beforc and aftcr the treatment． The 

bioactivity of II —2 was determined by the use of IL-2 

dependent ce ll Iinn CTLL-2 and haman recombinant 

IL-2 The results jndicated that botll I【，-2 produc~ 

tion of PBM C and lymphoc yte proliferation increased 

cP<0．0I)． Cliniea1 symptoms were improved 

~gnificantly． The effective rate in 30 patients was 

86．7％ ． It is suggested that the mechanism involves 

tllat DTC improves the ce llular immtmity oT the 

patients 

关蕾词 扁平苔癣；二 乙基二硫代氨基甲醴钠 

白细胞介索2 

二 乙 基 二 硫 代 氨 基 甲酸 钠 (sodium 

diethyldithiocarbamate，DTC，商名 Imuthio1) 

是一种免疫增强剂．DTC对 T细胞具有免疫 

增强和调节作用” ，用于治疗 T细胞功能低 

下有关 的疾病具有较好的疗效0|4】． 口腔扁平 

苔癣(OLP)是一种病因不明但较为常见的口腔 

粘膜病，一些学者认为．细胞免疫功能异常在 

OLP发病中起重要作用0) 我们对 OLP患者 

外周血单个核细胞 BMC)产生 白细胞介 家 2 

(IL-2)能力及淋巴细胞增殖能力的研究表明它 

们均低于正常人(待发表资料)．本文研究用 

DTC治疗 OLP的临床疗效，以及患者用药 

前后 PBMC产生 1L一2能力和淋 巴细胞增殖 

能力的变化，以期扩大 DTC在细胞免疫功能 

低下有关疾病中的应用，并有助于阐明 OLP 

的发病机制． 
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l 
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KEY W ORDS lichen planus； diethyldithio— sodium diethyldithiocarbamate 

earbamate； interleakin 2 

撮要 用二乙基二硫代氨基甲醴钠(DTC)口服(每周2 

次，每次 250-500mg，3个月为 1个疗程)治疗口腔 

扁平苔癣 30人，治疗后病人外周血单个棱细胞产生 

白细 胞介素 2的能力及 淋 巴细胞增殖能力提高 

(P<0．01)，临床症状显著改善 对 30例患者的冶疗 

总有效率为 g6 7％． 提示 DTC的临床疗 教与其提高 

患者的细胞免疫功能有关． 
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M ATERIALS AND M ETHoDS 

药物与试剂 DTC由本校药学院中西药 

研究室合成，制成肠溶性胶囊供口服用，每粒 

含 DTC 250 mg．淋巴细胞分离液为上海试剂 

二厂产品．PHA-P为 Difco产 品．RPMI- 

1640培养基 为 Sigma产品．[~I]TdR系 中国 

科学院上海原子核研究所产品。 比活度 481 

TBq·mol一． 

病人 选择临床确诊 为 OLP的病人 30 
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人(男 12，女 18)，年龄 3O一68(48．5±l1．0)a 

(yr) 病程 1个月至 10(3．1±3．1)a(yr)．病理 

损害多数为糜烂型(20人)，少数为网纹型和斑 

块型 对全部病人进行疗效观察，其中 1 8人 

禊I定用药前后 PBMC产生 1L一2和淋巴细胞 

的增殖能力． 

DTC用法和剂■ 每次口服 250或 500 

mg。每周服 2次，每 2周 随访 1次，3个月 

为 1个疗程．对其中 18人在用药前和疗程结 

束时，检测其血 内 IL一2产生和淋巴细胞增殖 

能力的变化． 

IL一2的产生及生物活性测定 取病人外 

周血，用淋 巴细胞分离液分出单个核细胞层， 

培养 液洗 2擞 。用 含 10％人 AB型 血清 的 

RPM[-I 640培养液调整细胞密度为 1 X 10 · 

ml_。。加 入 PHA—P溶 液 (每瓶 原装粉剂 用 

5 m1培养液稀释，分装，在一20℃保存 。融冻 

后一次性使用)，使其在培养体系中的终浓度 

为 1％．将上述 细胞悬液 1 m1置 24孔培养板 

中，在含有 5％ CO，的饱和湿空气 中，37℃ 

下培养 72h后，吸取含 rL一2上清。滤过后于 

- 20℃保存待测． 

测 定 含有 IL-2的上 述 待 测 标 本支 持 

IL一2依赖细胞株 CTLL一2生长的能力 ．取 

传 代 培 养 的 CTLL-2细 胞(锥 蓝 拒 染率 应 

>95％)。培养液洗 2次，用含 10％小牛血清 

的 RPMI-I640培养液调整细胞浓度至 7．5× 

10’·ml 或 1×10’·mV ，取 0．1 m1加到 96 

孔培养板中，再加按 2的整数次幂依次稀释 

(即次一稀释倍数 为前一稀释倍数的 2倍)的 

待测样 品 0．1 ml。每一样 品做 6-7个稀释度。 

设 2-3复孔 。同时设 只有 CTLL一2细胞而不 

含]L-2上清的空白对照及人重组白细胞介素 

2(rH IL-2~ 准品对照，在 5％ CO，。37℃培 

养 1 8 h后。每孔加入[’H]TdR 18．5 kBq。继 

续培养 6 h，用细胞收集仪收集细胞于玻璃纤 
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维 纸 上 。液 体 闪 烁 法 测 定 CTLL一2细 胞 

[ HITdR参人 dpm值． 

被测样品中 IL-2生物滔性定量按照概率 

分析方法 进行．先将各不同稀释度所对应的 

dpm值换算成每次测量范围内最大 dpm值的 

百分数，再对换算后的数据进行最大 dpm百 

分数在 log2稀释度(实际稀释倍数取以 2为底 

的对数所得值)上的回归，以 rH IL-2标准品 

回归直线上最高 dpm 值的 50％所对应的稀释 

倍数的倒数作为滔性计算单位，按下式求被测 

样品中所含的IL一2单位数． 

U·mV ；(支持 50％最大程度生长的待 

禊I样品稀释倍数)·(rH IL一2标准品在相同条 

件下的稀释倍数r x1U ·ml 

淋巴细胞增 殖能力测 定 取 经淋 巴细胞 

分离所得 到的 PBMC，用含 10％ AB型血清 

的 RPMI一1640培养液调整细胞浓度至 2．5× 

10 ·mV ， 加 入 PHA—P溶 液 (终 浓 度 为 

1％)．将此细胞悬液 0．2ml加到 96孔培养板 

中。每一样品设 3复孔，以无 PHA-P组为对 

照组 。在含 有 5％ CO，的饱 和 湿 空气 中， 

37℃下培养 48 h后，每孔加入[ HITdR 18．5 

kBq，继续培养 24 h。用细胞收集仪收集细胞 

于玻璃纤维纸上，液体闪烁法测定[ HITdR参 

人 dpm 值，实验结果 以 Adpm 值(即实验组 

dpm值与对照组 dpm值之差)表示． 

RESUI rS 

DTC对 OLP病人 PBMC产生 IL-2能 

力及淋巴细胞增殖能力的影响 经 DTC治疗 

3个月后，病人 PBMC产生 IL-2能力显著增 

加，治疗前后放测样品每毫升含IL一2单位数 

分别为 0．44±0．34及 1 09±1．01(H=18， ± 

SO，P<0．01)．淋巴细胞增殖 能力也显著增 

加，治疗前及 1个疗程结束时分别为 42 196± 

36 326及 57 687±27 690(Adpm， 月=18。 
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x±SD．P<0．05)． 

临床疗效 OLP临床疗效按 1980年全 

国。两病 防治座谈会制定的标准 判定．治疗 

后 26人临床症状得到显著改善，总有效率达 

到 86．7％．30侧病人中，治愈 6人．显效 8 

人，明显好转 l2人，无效 4人．OLP的临床 

类型与 DTC的疗效也有一定关系，糜烂型患 

者服用 DTC后临床效果较为显著．我们所治 

疗的20例糜烂型病人中，l7人有效． 

珊 ScUSS10N 

0LP病 人甩 DTC治疗 1个疗程 届，有 

效者 IL一2产生能力及淋巴细胞增殖能力均显 

著提高．4侧治疗无效者有 2饲疗后 IL一2产 

生及淋巴细胞增殖能力较疗前降低，提示 

DTC对 OLP临床疗效显著的原因可能在于 

服用DTC后病人原来处于低下水平的细胞免 

疫功能得到恢复或改善． 

OLP诊断较容易，治疗却十分困难，过 

去一般用类固醇激素．氯喹等免疫抑制剂治 

疗，疗效不佳，剐作用大．而 DTC则疗效明 

显．有 8例经外院多年治疗不愈的病人，经 

DTC治疗后临床症状也得到改善．一般用药 

卜4周后，病情明显好转，糜烂面缩小．充血 

区消退 ， 白色 网纹变浅 ．经 3个月治疗后 ． 

大部分病人临床症状改善或痊愈．个别疗效 

不明显者经第二 个疗程 治疗 ．症状也得到改 

善．我们还发现，DTC对糜烂型和网纹型 

OLP疗效较好，但对斑块型 OLP疗效较差． 

这一结果与病理学研究文献结果 )一致． 

DTC无抗原性、热原性 ，也无毒性， 口 

服简便安全．患者乐意接受，除可显著改善临 

床症状外，更重要的是避免了过去常规使用免 

疫抑制剂而引起的副作用．因而 DTC的临床 

疗效优于类固醇激素等免疫抑制剂． 
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