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Lgr5 蛋白激活树突状细胞诱导抗原特异性细胞毒
T淋巴细胞治疗结肠癌的实验

马刚1，2 杨庆强1* 何兴状3

( 1．西南医科大学第一附属医院胃肠外科，四川 泸州 646000; 2．广元市第一人民医院普外科，

四川 广元 628017; 3．广元市第一人民医院病理科，四川 广元 628017)

［摘要］ 目的 探讨富含亮氨酸重复序列的 G蛋白耦联受体 5( Lgr5) 蛋白激活树突状细胞( DCs) ，诱导产生
CD8 +细胞毒 T淋巴细胞( CTL) 进行结肠癌免疫治疗的效果。方法 利用 Lgr5 蛋白诱导 DCs 成熟，同时检测 DCs
表面标记物和白细胞介素( IL) -10 与 IL-12 表达量的变化，随后通过 Lgr5-DC 诱导 Lgr5 抗原特异性 CD8 + CTL，并
检测 Lgr5-DC-CD8 + CTL对正常结肠上皮细胞 CCD-18Co和结肠癌细胞 HT29 的作用，同时检测干扰素( IFN) -γ 释
放量。然后进一步检测 Lgr5-DC-CD8 + CTL对 BALB /C-nu /nu小鼠结肠癌的抑制情况，并通过组织染色观察治疗后
肿瘤组织的变化。结果 与 PBS 刺激相比，Lgr5 蛋白刺激能够显著上调 DCs 表面标记物 DC80、DC83、DC86 和
HLA-DＲ水平，依次达到 3. 29、3. 06、2. 90 和 6. 93 倍; 同时 Lgr5 蛋白刺激显著促进 IL-12 的释放和显著减少 IL-10
的分泌( P ＜ 0. 05) 。Lgr5-DC-CD8 + CTL和 DC-CD8 + CTL均导致少量 CCD-18Co细胞杀伤( P ＞ 0. 05) ，而 Lgr5-DC-
CD8 + CTL对 HT29 细胞的杀伤率是 DC-CD8 + CTL的 4. 40 倍( P ＜ 0. 05) 。动物实验表明，BALB /C-nu /nu结肠癌移
植鼠经 Lgr5-DC-CD8 + CTL治疗后，肿瘤体积比显著低于 PBS 组和 DC-CD8 + CTL 组，依次达到 0. 25 和 0. 24 倍( P
＜ 0. 05) 。组织染色显示，Lgr5-DC-CD8 + CTL处理导致明显的肿瘤组织病理学改变，同时 BAX表达升高。结论
Lgr5 蛋白促进 DCs成熟并诱导产生 Lgr5 抗原特异性 CD8 + CTL，Lgr5-DC-CD8 + CTL能够高效的杀伤肿瘤细胞并延
迟肿瘤生长。
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Experimental immunotherapy study on colon cancer by lgr5 activated
dendritic cells to induce antigen-specific CD8 + cytotoxic T lymphocytes

MA Gang1，2，YANG Qing-qiang1* ，HE Xing-zhuang3

( 1． Department of Gastrointestinal Surgery，the First Affiliated Hospital of Southwest Medical University，Sichuan Luzhou 646000，

China; 2． Department of General Surgery，Guangyuan First People’s Hospital，Sichuan Guangyuan 628017，China; 3． Department

of Pathology，Guangyuan First People’s Hospital，Sichuan Guangyuan 628017，China)

［Abstract］ Objective To observe the immunotherapy effect on colon cancer by leucine-rich repeat-containing G-
protein coupled receptor 5 ( Lgr5) activated by dexxeperimental basis for colon cancer immunotherapy． Methods After
dendritic cells ( DCs ) maturation induced by Lgr5，surface molecules，interleukin ( IL ) -12，and IL-10 of DCs were
detected． Subsequently，Lgr5 antigen specific CD8 + cytotoxic T lymphocyte ( CTL) was induced by Lgr5-DC． The killing
effect and interferon ( IFN) -γ of Lgr5-DC-CD8 + CTL on normal colonic epithelial cells CCD-18Co and colon cancer cell
HT29 were tested． After Lgr5-DC-CD8 + CTL treatment，tumor volume in BALB /C-nu /nu mice was detected． The
morphology of tumor tissue after treatment was observed by tissue staining． Ｒesults Compared with PBS，Lgr5 protein
stimulation significantly increased surface markers DC80，DC83，DC86 and HLA-DＲ levels，and up to 3. 29，3. 06，2. 90
and 6. 93 times ( P ＜ 0. 05 ) respectively． Lgr5 stimulation significantly stimulated the release of IL-12 and significantly
reduced the secretion of IL-10 ( P ＜ 0. 05) ． DC-CD8 + CTL and Lgr5-DC-CD8 + CTL． Both resulted in a small amount of
CCD-18Co cell killing ( P ＞ 0. 05) ，but the killing rate of Lgr5-DC-CD8 + CTL on HT29 cells was 4. 40 times as much as
that of DC-CD8 + CTL． Tissue staining showed that Lgr5-DC-CD8 + CTL treatment resulted in significant pathological
changes and BAX expression in tumor tissues． Conclusion Lgr5 protein stimulated the maturation of DCs cells that
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induced the production of Lgr5 antigen specific CD8 + CTL． Lgr5-DC-CD8 + CTL can effectively kill tumor cells and delay
the growth of tumor．
［Key words］ Leucine-rich repeat-containing G-protein collpled receptor 5; Dendritic cell; Cytotoxic T

lymphocyte; Colon cancer; Immunotherapy; Mouse

结肠癌具有较高的发病率和死亡率，严重威胁

了人们的生命健康，由于其早期诊断困难，使得癌症

常规治疗( 手术、化疗及放疗) 难以收到较好的疗
效［1］。免疫治疗能够克服癌症常规治疗的不足，提
高癌症治疗效率同时减少了副作用［2］。然而免疫
治疗常常受到靶点的限制，选择合适的肿瘤识别靶

点成为了免疫治疗癌症的关键［3］。富含亮氨酸重
复序列的 G 蛋白耦联受体 5 ( leucine-rich repeat-
containing G-protein coupled receptor 5，Lgr5) 在正常
组织中表达水平有限，而在肿瘤细胞特别是肿瘤干

细胞中异常高表达［4］。Lgr5 特异性高表达为肿瘤
免疫治疗提供了理想靶点。
本研究通过 Lgr5 蛋白刺激而获得能够呈递

Lgr5 抗原的成熟树突状细胞( dendritic cells，DCs) 细
胞，后者进一步刺激 T 淋巴细胞而获得能够识别
Lgr5 蛋白的抗原特异性 CD8 + 细胞毒 T 淋巴细胞
( cytotoxic T lymphocyte，CTL) ，并探讨了 Lgr5 特异
性 CD8 + CTL的抗肿瘤特性，为结肠癌的免疫治疗
提供实验数据。

材料和方法

1． 细胞培养
人结肠癌细胞系( HT29 细胞) 和人正常结肠细

胞系( CCD-18Co细胞) 购于 ATCC中心，HT29 细胞培
养于 McCoy’s 5A培养基( Cellgro) 中，同时加入 10%
胎牛血清( FBS，浙江天杭生物科技有限公司) ; CCD-
18Co细胞培养于 DMEM( 高糖) 培养基( Cellgro) 中，
同时加入 10% FBS; 待细胞浓度达到 90%汇合时，进
行胰蛋白酶( Qiagen公司) 消化传代培养。
采集健康志愿者新鲜外周血 5ml，室温下在

2000 r /min条件下离心 20 min，收集位于上层和中
间层之间的白色狭窄带，培养于 6 孔培养板中，待贴
壁 2 h后，添加 2ml ＲPMI1640 培养基( Cellgro) ，然
后加入白细胞介素( IL) -4 ( 0. 5 IU /L) 以及粒细胞-
巨噬细胞集落刺激因子 ( granulocyte macrophage
colony stimulating factor，GM-CSF) 1 IU /L( 武汉默沙
克生物技术有限公司) ，在 37 ℃、5% CO2 条件下培

养，培养至第 3 天，加入 Lgr5 抗原( 武汉默沙克生物
技术有限公司) ，另 1 组加入 PBS，培养至第 6 天加
入肿瘤坏死因子-α 1 IU /L ( 美国 BD 公司) ，刺激
DCs成熟，在第 7 ～ 8 天可收获 Lgr5-DC 和 DCs。未
贴壁的细胞转至另外 6 孔培养板，加入 ＲPMI1640

( 10% FBS) ，同时加入 IL-4 ( 50μg /L) 和 GM-CSF)
( 100μg /L) ，进行 T细胞培养。
2． DCs表型检测
浓度( 1 × 109 /L DCs) ，然后加入小鼠单克隆

CD80 抗体 ( 1 ∶ 2000 ) 、小鼠单克隆 DC83 抗体
( 1∶ 3000) 、小鼠单克隆 DC86 抗体( 1∶ 2500) 和小鼠
单克隆 HLA-DＲ( human leukocyte antigen DＲ) 抗体
( 1∶ 2000 ) 进行标记，之后加入羊抗小鼠 IgG-FITC
( 1∶ 1500) 孵育，最后用 FACS Calibur /Calibur流式细
胞仪( 美国 BD 公司) 进行检测，相关抗体由 Abcam
公司提供，操作严格按照产品说明进行。
3． IL-10 和 IL-12 检测
将 5 × 108 /L DCs和 Lgr5-DC细胞分别接种于 6

孔板中，待培养 2 d后收集细胞上清，相关酶联免疫
吸附测定( ELISA) 试剂盒由美国 BD 公司提供，IL-
10 和 IL-12 的吸光度由 Infinite 200 酶标仪( 瑞士
TECAN公司) 测定，并通过标准曲线计算 IL-10 和
IL-12 的浓度，操作流程严格按照说明书进行。
4． CD8 + CTL的体外诱导培养

DCs与 Lgr5-DC 经 γ 射线( 0. 25Gy) 照射后制
备刺激细胞，按 T∶ DC( 10∶ 1) 比例进行培养，同时加
入 IL-2 ( 0. 05IU /L) ，培养 7 d 后，重复上述操作 3
次。培养 21 d 后，CTL 细胞孵育 CD8 抗体，然后通
过磁珠分选试剂盒( 美国 BD公司) 筛选 CD8 + CTL，
相关操作严格按照试剂盒说明书进行。
5． 固相酶联免疫斑点技术检测干扰素-γ
干扰素( interferon，IFN) -γ 抗体［赛默飞世尔科

技( 中国) 有限公司］预先包被 96孔板，然后加入 DC-
CD8 + CTL 和 Lgr5-DC-CD8 + CTL 分别和 CCD-18Co
与 HT29细胞共培养，单纯的 CD8 + CTL 作为阴性对
照，CD8 + CTL经植物血凝素刺激作为阳性对照，培养
24 h后进行显色，并计算 IFN-γ阳性斑点数目。
6． CD8 + CTL肿瘤细胞杀伤效应检测

DC-CD8 + CTL 和 Lgr5-DC-CD8 + CTL 分别和
CCD-18Co与 HT29 细胞以 20∶ 1的比例进行培养，培
养 24 h 后，进行 AnnexinV-FITC /PI ( 日本同仁化学
研究所) 染色，通过 FACSCalibur /Calibur 流式细胞
仪( 美国 BD公司) 检测凋亡率，操作严格按照产品
说明进行。
7． 建立裸鼠结肠癌模型

BALB /C-nu /nu裸鼠( 4 周) 购于广东省医学实
验动物中心，实验动物生成许可证号: SCXK ( 粤)
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2014-0035。裸鼠饲养及相关动物实验严格按照广
东省医学实验动物中心相关要求进行。将 0. 1 ml
( 1 × 106 个) HT29 细胞接种于裸鼠背部，饲养形成
结肠癌荷瘤小鼠。待肿瘤体积长至 100 mm3 时进

行相关实验。

图 1 Lgr5 刺激对 DCs表面标记物 CD80、DC83、DC86 和 HLA-DＲ的影响
A． 流式细胞检测 Lgr5 刺激对 DCs表面表型的影响; B． 统计学分析 DCs表面表型阳性细胞，与 DCs组相比，* P ＜ 0. 05
Fig． 1 The changes of DCs surface markers CD80，DC83，DC86 and HLA-DＲ after Lgr5 stimulation
A，The changes of DCs surface markers after Lgr5 stimulation by flow cytometry; B，Statistical analysis of DCs surface phenotype positive
cells，compared with DCs group，* P ＜ 0. 05

8． CD8 + CTL免疫治疗结肠癌荷瘤小鼠
将 48 只结肠癌荷瘤小鼠随机分为: PBS组、DC-

CD8 + CTL 组以及 Lgr5-DC-CD8 + CTL 组，每组 16
只; PBS组尾静脉注射 PBS 100 ml，DC-CD8 + CTL组
尾静脉注射 DC-CD8 + CTL ( 2 × 107 个) 0. 1 ml，
Lgr5-DC-CD8 + CTL 组尾静脉注射 Lgr5-DC-CD8 +

CTL ( 2 × 107 个) 0. 1 ml，各组小鼠每隔 1 周进行 1
次治疗。
9． 肿瘤体积检测
应用游标卡尺定期测量 3 组荷瘤小鼠的肿瘤长

短直径，并计算肿瘤体积，肿瘤体积 = ( L × W2 ) /2，
L表示肿瘤长直径，W表示肿瘤短直径。
10． 肿瘤组织 HE染色
将经不同治疗 22 d 后的荷瘤裸鼠安乐死，收集

各组肿瘤组织进行 HE 染色。主要程序依次是固
定、脱水、透明、组织包埋、石蜡切片、脱蜡、HE 染

色、脱水、透明、封片，详细程序严格按照 HE 染色程
序以及石蜡切片程序进行。
11． 肿瘤组织免疫组织化学染色
将经不同治疗 22 d 后的荷瘤裸鼠安乐死，收集

各组肿瘤组织进行免疫组织化学染色。详细程序严
格按照免疫组织化学染色程序进行，鼠单克隆 BAX
抗体和生物素耦联的羊抗小鼠 IgG由杭州华安生物
技术有限公司提供。
12． 统计学分析
应用统计学软件 SPSS 21. 0 进行相关数据统计

学分析，数据采用均值 ±标准差( 珋x ± s) 的方式表示，
采用方差分析进行比较，P ＜ 0. 05 表示差异存在统
计学意义。

结 果

1． Lgr5 刺激对 DCs表面标记物的影响
流式细胞仪检测显示，DCs 经过 Lgr5 刺激后，细

胞表面标记物 CD80、DC83、DC86 和 HLA-DＲ阳性细
胞率显著升高，依次是 PBS 刺激的表面标记物阳性
DCs的 3. 29、3. 06、2. 90 和 6. 93 倍( P ＜ 0. 05) ，说明
Lgr5的刺激能够促进 DCs的成熟，见图 1。
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2． Lgr5 刺激对 DC释放 IL-10 和 IL-12 的影响
ELISA检测结果显示，Lgr5-DC 组 IL-10 水平是

DCs组的 0. 66 倍，比较差异存在统计学意义( P ＜
0. 05) ; 然而 Lgr5 能够显著促进 DCs 释放 IL-12，
Lgr5-DC组 IL-12 水平是 DCs 组的 1. 36 倍，比较差
异存在统计学意义( P ＜ 0. 05) ，见图 2。
3． CD8 + CTL与 CCD-18Co 及 HT29 培养后 INF-γ
释放情况

酶联免疫斑点实验检测显示，DC-CD8 + CTL 与
Lgr5-DC-CD8 + CTL分别和正常结肠上皮细胞 CCD-
18Co共培养后，INF-γ的斑点数量相近，比较差异无
统计学意义( P ＞ 0. 05) ; 然而 Lgr5-DC-CD8 + CTL和
结肠癌细胞 HT29 共培养后，INF-γ的斑点数量显著
高于 DC-CD8 + CTL组的斑点数目，同时其显著高于
Lgr5-DC-CD8 + CTL与 CCD-18Co共培养的 INF-γ的
斑点数量( P ＜ 0. 05) ，见图 3。

图 2 Lgr5 刺激对 DC释放 IL-10 与 IL-12 的影响

与 DCs组相比，* P ＜ 0. 05

Fig． 2 The release of IL-10 and IL-12 on DCs after Lgr5 stimulation

Compared with DCs group，* P ＜ 0. 05

图 3 CD8 + CTL与 CCD-18Co 以及 HT29 细胞培养后
INF-γ释放情况

与 DC-CD8 + CTL 共孵育 HT29 比较，* P ＜ 0. 05; 与

Lgr5-DC-CD8 + CTL共孵育 CCD-18Co比较，#P ＜ 0. 05

Fig． 3 The release of INF-γ after CD8 + CTL cultured

with CCD-18Co and HT29 cell

Compared with DC-CD8 + CTL co-incubation with HT29，

* P ＜ 0. 05; Compared with Lgr5-DC-CD8 + CTL co-

incubation with HT29，# P ＜ 0. 05

4． CD8 + CTL诱导细胞凋亡情况
应用 Annexin V-FITC /PI 流式双染方法测定

CD8 + CTL诱导细胞凋亡情况，发现 DC-CD8 + CTL与
Lgr5-DC-CD8 + CTL诱导正常结肠细胞 CCD-18Co 的
细胞凋亡率相近，比较差异无统计意义( P ＞ 0. 05) ;
与 DC-CD8 + CTL相比，Lgr5-DC-CD8 + CTL能够显著
诱导结肠癌细胞 HT29 凋亡，其凋亡率增加 4. 67 倍，
Lgr5-DC-CD8 + CTL诱导 HT29的凋亡率是诱导 CCD-
18Co凋亡的 4. 40倍( P ＜0. 05) ，见图 4。
5． CD8 + CTL免疫治疗对 BALB /C-nu /nu裸鼠结
肠癌肿瘤体积影响

治疗前各组 BALB /C-nu /nu 裸鼠肿瘤体积比比
较差异不明显( P ＞0. 05) ; PBS 处理后 BALB/C-nu /nu

图 4 CD8 + CTL诱导细胞凋亡情况

与 DC-CD8 + CTL共孵育 HT29 比较，* P ＜ 0. 05; 与 Lgr5-DC-CD8 +

CTL共孵育 CCD-18Co比较，#P ＜ 0. 05

Fig． 4 Apoptosis cell of CCD-18Co andHT29 cell after CD8 + CTL

treatment

Compared with DC-CD8 + CTL co-incubation with HT29，* P ＜ 0. 05;

Compared with Lgr5-DC-CD8 + CTL co-incubation with HT29，#P ＜

0. 05

图 5 各组 BALB /C-nu /nu荷瘤小鼠经过不同治疗后肿瘤体积

变化情况

与 PBS 组比较，* P ＜ 0. 05; 与 DC-CD8 + CTL 组比较，# P ＜

0. 05

Fig． 5 Tumor volume of BALB /C-nu /nu tumor bearing mice after

different treatment

Compared with the PBS group，* P ＜ 0. 05; Compared with the

CTL DC-CD8 + group，# P ＜ 0. 05
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图 6 CD8 + CTL治疗后 BALB /C-nu /nu肿瘤组织 HE染色 标尺示 30 μm; 免疫组织化学染色 标尺示 50 μm

Fig． 6 BALB /C-nu /nu tumor tissue after CTL CD8 + treatment HE staining Bar = 30 μm; Immunohistochemical staining Bar = 50 μm

裸鼠肿瘤体积明显增加达到 19. 87 倍，BALB /C-nu /
nu小鼠经 DC-CD8 + CTL 处理后，肿瘤体积明显增
加达到 20. 86 倍，两者之间肿瘤体积比相近。
BALB /C-nu /nu 荷瘤小鼠经过 Lgr5-DC-CD8 + CTL
处理后，肿瘤体积缓慢增加，达到治疗前的 5 倍，其
肿瘤体积比显著低于 PBS组和 DC-CD8 + CTL组( P
＜ 0. 05) ，见图 5。
6． BALB /C-nu /nu荷瘤小鼠经 CD8 + CTL治疗后
肿瘤组织染色

BALB /C-nu /nu 荷瘤小鼠经过 PBS 以及 DC-
CD8 + CTL处理后，肿瘤组织 HE 染色结果显示，肿
瘤细胞排列致密并且核仁明显，未发现明显的病理

学改变，同时免疫组织化学显示，BAX 表达量很低。
Lgr5-DC-CD8 + CTL处理的肿瘤组织细胞核出现固
缩并且细胞间隙增大，出现明显的水肿和空泡现象，

BAX表达量明显升高，见图 6。

讨 论

结肠癌是一种常见的恶性消化道肿瘤，其死亡

率在消化道肿瘤中排列第 3，由于结肠癌的早期诊
断和后期治疗不理想，其死亡率有逐年增加的趋

势［5］。因手术、化疗及放疗难以收到较好的治疗效
果，寻找合适的结肠癌治疗方案变得尤为重要［5］。
基于肿瘤细胞识别和免疫效应的肿瘤免疫治疗受到

了人们的广泛关注。肿瘤免疫治疗主要以提高免疫
细胞对肿瘤细胞抗原的识别能力和效应细胞对肿瘤

杀伤的敏感性方式，增强机体的免疫应答，通过将免

疫细胞回输，与机体固有免疫系统协同达到杀伤肿

瘤细胞的目的［6，7］。其能够显著杀伤肿瘤细胞，而
减少了对机体的损伤［8］。寻找理想的靶点是决定
免疫细胞识别肿瘤细胞达到治疗癌症的关键。Lgr5
是一种特异性的分子标记物，在肿瘤组织特别是肿

瘤干细胞中高表达，与结肠癌干细胞以及结肠癌的

发生和发展有着密切的联系，以 Lgr5 为靶点的肿瘤
免疫治疗能够有效地杀伤肿瘤细胞，特别是肿瘤干

细胞，显著抑制肿瘤的发生与发展，对肿瘤的免疫治

疗具有重要的促进作用［9，10］。
本研究通过 Lgr5 蛋白刺激获得能够呈递 Lgr5

抗原的成熟 DCs，随后将后者刺激 T 淋巴细胞而得
到能够特异识别 Lgr5 蛋白的 CTL 细胞，分离 Lgr5
特异性 CD8 + CTL 用于结肠癌免疫治疗。成熟前
DCs具有很强的抗原识别能力，成熟后 DCs 识别抗
原能力减弱而抗原呈递能力增强，从而能够呈递抗

原并激活 T 淋巴细胞［11］。Lgr5 蛋白刺激提高了
DCs表达标记物 CD80、CD83、CD86 和 HLA-DＲ 水
平，CD83 是 DCs 成熟的重要标记分子，其水平升高
说明 Lgr5 蛋白刺激促进了 DCs 的成熟。CD80 和
CD86 水平的升高有利于刺激 T 淋巴细胞活化，而
HLA-DＲ 作为主要组织相容性复合体 ( major
histocompatibility complex，MHC) Ⅱ类分子可以呈递
抗原肽并活化 CD4T辅助细胞，后者能够提高 CD8 +

CTL的抗肿瘤活性，促进结肠癌的免疫治疗［12，13］。
IL-12 介导初始免疫反应和继发免疫反应，从而触发
Th1 反应，同时 IL-12 能诱导 T 细胞释放 IFN-γ，达
到杀伤结肠癌细胞的目的。然而 DCs 能够分泌 IL-
10，从而抑制 Th1 反应，促进了肿瘤细胞的免疫逃
避［14，15］。Lgr5 蛋白刺激后，DCs 高表达 IL-12，同时
IL-10 分泌量减少，说明 Lgr5 蛋白刺激有利于 Th1
反应的进行。Lgr5-DC-CD8 + CTL 肿瘤细胞杀伤实
验表明，其能够有效地杀伤 HT29 结肠癌细胞，而对
正常结肠上皮细胞 CCD-18Co 杀伤较低，Lgr5 触发
特异性肿瘤免疫治疗，减少了对正常细胞的损伤。
动物实验研究表明，Lgr5-DC-CD8 + CTL能够损伤肿
瘤细胞，小鼠肿瘤生长减缓并有减小的趋势，随着治
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疗时间的延长，小鼠肿瘤将得到消除。Lgr5-DC-
CD8 + CTL通过释放 IFN-γ抑制原癌基因表达，从而
抑制肿瘤细胞分裂［16，17］。Lgr5-DC-CD8 + CTL 释放
穿孔素以及颗粒酶，破坏肿瘤细胞膜以及激活半胱

氨酸的天冬氨酸蛋白水解酶信号通路，导致肿瘤细

胞溶解死亡［18 ～ 20］。Lgr5 为靶点的肿瘤免疫治疗对
结肠癌的治疗具有重要的帮助。Lgr5-DC-CD8 +

CTL基础的免疫治疗不仅能够延缓肿瘤生长而且可
以联合化疗、放疗等方式彻底消除肿瘤。
综上所述，本研究通过 Lgr5 刺激 DCs 成熟，随

后将其刺激 T 淋巴细胞而获得抗原特异性 CD8 +

CTL 用于结肠癌免疫治疗。Lgr5 刺激后，成熟的
DCs表面标记物及 IL-12 表达量显著升高，但 IL-10
表达量显著降低; Lgr5-DC 诱导的 Lgr5 特异性
CD8 + CTL具有特异性的肿瘤杀伤能力，显著抑制小
鼠肿瘤的发展，对结肠癌的免疫治疗具有重要意义。
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