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  白细胞介素 2是一种重要的细胞因子 有

广泛的生物学活性 它通过与细胞表面的白细胞介

素 受体2 结合而起作用 ∀

  白细胞介素 不仅参与多种生理过程 如免疫

活性细胞的调节 !造血 !神经内分泌及抗肿瘤等 而

且与败血症休克 !炎症 !急慢性骨髓白血病 !类风湿

性关节炎及骨质疏松等疾病的病理变化有关≈ ∀因

此 降低白细胞介素 已成为一种治疗这些疾病的

方法 ∀天然存在的白细胞介素 受体的拮抗剂2

由于应用范围的局限性和效果的不确定性 使

用受到限制 ∀随着基因工程的发展 利用重组受体

进行药物筛选为寻找新型的 2类药物提供了可

能 ∀年报道了从链霉菌发酵产物中筛选到了 

个有拮抗作用的小分子化合物属已知化合物
≈ ∀

本所利用重组的 型白细胞介素 可溶性受体2

 为靶点建立其拮抗剂筛选模型 并对用此模型

筛选到的抗 2 活性的链霉菌 进行了研究 

从其代谢产物中分离得到了有拮抗作用的多糖

 ∀本文介绍对多糖 化学结构的研究 ∀

材 料 和 方 法

  仪器和材料  糖的组成 !甲基化分析用 ≤

∞型意大利毛细管气相色谱仪配有氢火

焰离子化检测器进行测定 ∀
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  ⁄ °2大孔吸附树脂为日本产品 ⁄∞∞

≥¬ 2为进口分装 ∀三氟乙酸为 ƒ∏公司

产品   硼氢化钠为 公司产品   

碘甲烷经重蒸馏 乙酸酐和吡啶等其他化学试剂

  均为北京化工厂产品 ∀

  链霉菌 139 的发酵  种子和发酵培养基均为

ƒ培养基 葡萄糖   淀粉   黄豆粉   胰蛋

白胨 1  牛肉膏 1  酵母膏 1  °

1  ≤≤ 1  微量盐溶液 1 ∀

  以在葡萄糖2天门冬素琼脂斜面上  ε 培养  

的链霉菌 作为菌种 接种于  种子培养基

中 三角烧瓶装  ε 振荡摇床上培养  

然后转种至发酵培养基中在  ε 振荡摇床上培养

 即可放瓶提取 ∀

  链霉菌 139 中 σΙΛ21 Ρ Ι拮抗剂的提取 !纯化  

将发酵液离心 滤液经 ⁄ °2大孔树脂吸附 

将流出液通过  ≅ 强酸性苯乙烯系阳离子交换

树脂 流出液用  乙醇沉淀 反复两次 ∀沉淀离

心去上清液后挥去乙醇 得棕色不定形固体 ∀此固

体用少量水溶解 经二乙胺基乙基凝胶 2柱色

谱 用蒸馏水洗脱 洗脱液透析后冷冻干燥 得白色

絮状固体 即  ∀在高效凝胶过滤色谱中呈单一

峰 表明其为均一组分 ∀用凝胶色谱法测得其分子

量为 1 ≅ 

分布宽度 ΜΠΜ为 1≈ ∀

  气相色谱(ΓΧ)分析≈  将样品  溶解在 

#的三氟乙酸  中 在  ε 水解  用 

除去水解液后 加入 1 #氢氧化钠和硼氢化

钠 1 室温放置过夜进行还原 用乙酸中和后 

加甲醇除去过量的硼氢化钠 残渣在五氧化二磷存

在下真空干燥  加入乙酸酐和吡啶各 1 在

 ε 反应  ∀冷至室温后用  除去过量的乙
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酸酐和吡啶 加入二氯甲烷 1 溶解衍生物 收

集通过微型过滤器的二氯甲烷液 浓缩至所需体积

进行 ≤分析 ∀

  ≤ 条件 √2石英毛细管柱1  ≅ 

 柱温从  ε 程序升温 ε #

至  ε 

检测器和进样器均为  ε 载气为氢迄 线速度为

 # ∀

  甲基化分析  多糖样品  溶解在二甲

基亚砜  中 加入碘甲烷  室温反应  ∀上

述反应重复 至 次 至  检测表明无羟基吸收 !

甲基化完全为止 ∀然后将甲基化的多糖样品进行水

解 !还原 !乙酰化和气相色谱分析 步骤同上 ∀

  气相色谱2质谱联用的质谱条件 ∞源 离子化

电势  √ 电子源温度为  ε ∀

结 果 和 讨 论

   经水解 !乙酰化后的气相色谱分析 表明

该多糖由鼠李糖  !木糖÷ !葡萄糖 !甘

露糖 !阿拉伯糖 !岩藻糖ƒ∏ !半乳糖

组成 ∀经毛细管电泳法测得还含有半乳糖醛

酸 但在此条件下无法测出 ∀气相色谱图见

图  ∀

  经甲基化2水解2还原2≤分析 从部分甲基部分

乙酰基单糖衍生物的净保留时间与标准品    2

Ο2四甲基2 2 Ο2二乙酰基葡糖醇酯的净保留时间

比较 得到的相对保留值再与文献≈值比较 并结合

≤2≥联用技术测定结果 确定了单糖的部分甲基

化部分乙酰化糖醇乙酸酯的结构 从而确定了构成

的单糖的连接点 ∀部分甲基化部分乙酰化糖

醇乙酸酯的色谱峰面积经相应因子校正后得到相对

摩尔数 结果见表  ∀

ƒ∏   

 2 Ο22   22 Ο2
 2 Ο22   22 Ο2∏
  2⁄2 Ο22  22 Ο2
  2⁄2 Ο22  22 Ο2¬
   2×2 Ο22 22 Ο2
  2⁄2 Ο22   22 Ο2
  2⁄2 Ο22   22 Ο2
  2⁄2 Ο22   22 Ο2
   2×2 Ο22  22 Ο2∏

  根据组成多糖 的单糖的相对摩尔比 可以

推测 重复单位的片段组成的最大可能为 

 ψ  ψ    ψ  ψ    ψ÷ ψ 

 ψ ψ  ψ ψ

 ψ  ψ ψ  ψ  ψ ψ ψ

    

| | | | |
    

   ƒ∏ ƒ∏

Ταβλε 1  Μετηψλατιον αναλψσισ οφ 139Α

 ∏  
√

×√∏ 

 2 Ο22   22 Ο2 2     

 2 Ο22   22 Ο2∏ ƒ∏2     

  2⁄2 Ο22  22 Ο2 22     

  2⁄2 Ο22  22 Ο2¬ 2÷2     

   2×2 Ο22 22 Ο2 2 2     

  2⁄2 Ο22   22 Ο2 22     

  2⁄2 Ο22   22 Ο2 22     

  2⁄2 Ο22   22 Ο2 22     

   2×2 Ο22  22 Ο2∏ 2 2     
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  药理实验表明 对小鼠角叉菜胶性关节肿

胀有明显的抑制作用 对大鼠佐剂性关节炎 !多发性

关节炎有明显的预防作用 临床药理实验正在进行

中 ∀
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