
较氨茶碱干预组的为少" 诱喘后!虎杖苷干预组大鼠

相比于氨茶碱干预组大鼠相应的症状轻微!不见其呼

吸困难!静息期间也无哮鸣音" 研究结果显示!虎杖

苷吸入剂具有平喘疗效!能够有效改善大鼠模型的哮

喘症状"
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尿液中转化生长因子
!

I

和层粘连蛋白

含量与乳腺癌的相关性研究

陈东祥!许汝青!盛!波!陈洪俊

摘!要!目的!探讨尿液中转化生长因子
)

"

#@-Y_

)

"

$和层粘连蛋白#L=$与乳腺浸润性导管癌的相关性" 方法!采用夹

心法酶联免疫吸附技术#HL̂CF$分别检测 %& 例乳腺癌患者($+ 例乳腺良性疾病患者及 $+ 例健康对照者尿液 @-Y_

)

"

及 L=的

含量" 结果!乳腺癌组尿液 L=含量高于良性病变组和对照组!差异均有显著性#%l&W&*$!乳腺癌组尿液 @-Y_

)

"

含量与良性

病变组和对照组相比!差异无显著性#%k&<&*$" 但在乳腺癌进展期患者尿液 @-Y_

)

"

含量均明显升高!差异有统计学意义#%

l&<&*$" 等级相关分析'尿液 @-Y_

)

"

和 L=含量与临床分期和淋巴结转移状况呈显著性正相关#7m&<*#)>&<*%&!%m&<&&"+

7m&<%('>&<%&+!%m&<&&&>&<&&&$+与雌激素受体(?_3RE]_+ 呈负相关#7m_&<+%$>_&<$""!%m&<&(+>&<&"%+7m_&<+))>

_&<$$&!%m&<&+%>&<&"&$" 结论!乳腺癌患者尿液中 @-Y_

)

"

及 L=含量与临床分期和淋巴结转移状况呈正相关!提示 @-Y

_

)

"

和 L=与乳腺癌的病理机制及浸润(转移等生物学行为有密切关系"

关键词!尿液!转化生长因子
)

"

!层粘连蛋白!乳腺肿瘤

B%--"'(.+%#D".H""#\-+#"["="')%75-(#)7%-*+#? 4-%H.;R(,.%-

!

I

(#$[(*+#+#(#$>-"().B(#,"-C6

9)!* 5'*+ 1̀#*+! 3- Y-S1*+!

.)!*+ G'!!"#$45!6#7"8!*"'C\*<'/-7+!7=!N)!@17/"BCC1$1#"!: ,'/61"#$'C2#*+"U!F*1;!7/1"=!,-Q!1]K]JJX!9)1*#

:D).-(,.!@DE",.+="!@:M8S36IMPNI3IV3R3;NIM:86VMO E3IZ338 7RM8NRQIRN86T:RKM8PPR:ZIV TNGI:R

)

" N84 ;NKM8M8 ;3S3;6N84 ER3N6I

GN8G3R<F".;%$)!@V37RM83;3S3;6:T@-Y_

)

"

N84 L=Z3R3K3N67R34 EQ38hQK3;M8\34 MKK78:6:RE38IN66NQ#HL̂CF$M8 %& ONIM38I6

ZMIV ER3N6IGN8G3R!$+ ONIM38I6ZMIV ER3N6IE38MP8 4M63N63!N84 $+ V3N;IVQG:8IR:;6<1")/'.)!@V37RM83;3S3;:TL=:TIV3ER3N6IGN8G3R

PR:7O ZN66MP8MTMGN8I;QVMPV3RIVN8 IV:63:TIV3ER3N6IE38MP8 4M63N63PR:7O N84 IV3G:8IR:;PR:7O#%l&<&*$<?:KONRM8PIV3ER3N6IE38MP8

4M63N63PR:7O N84 G:8IR:;PR:7O ZMIV IV3ER3N6IGN8G3RPR:7O! IV37RM83;3S3;:T@-Y_

)

"

VN4 8:6MP8MTMGN8I4MTT3R38G3#%k&<&*$<D:Z3S[

3R! IV37RM83;3S3;6:T@-Y_

)

"

M8 ONIM38I6ZMIV K:R3N4SN8G34 Z3R36MP8MTMGN8I;QVMPV3R#%l&<&*$< 8̂ CO3NRKN8 RN8\ G:RR3;NIM:8 N8N;Q[

6M6! IV37RM83;3S3;6:T@-Y_

)

"

N84 L=Z3R36MP8MTMGN8I;QO:6MIMS3G:RR3;NI34 ZMIV IV3G;M8MGN;6INP3N84 ;QKOV 8:436INI76#7m&<*#)>

&W*%&!%m&<&&"+ 7m&<%('>&<%&+!%m&<&&&>&<&&&$! N84 K3N8ZVM;3IV3QZ3R36MP8MTMGN8I;Q83PNIMS3G:RR3N;I34 ZMIV IV3H5N84 ?_
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3RE]_+#7m_&<+%$>_&<$""!%m&<&(+>&<&"%+7m_&<+))>_&<$$&!%m&<&+%>&<&"&$<B%#,'/)+%#!ARM83@-Y_

)

"

N84 L=

G:8I38IM8 IV3/NIM38I6ZMIV ER3N6IGN8G3RG;M8MGN;6INP3N84 ;QKOV 8:43K3IN6IN6M6Z3R3O:6MIMS3;QG:RR3;NI34! 67PP36IM8PIVNI@-Y_

)

"

N84

L=Z3G;:63;QR3;NI34 I:IV3ONIV:P3836M6!M8SN6M:8 N84 K3IN6IN6M6:TER3N6IGN8G3R<

G"8 H%-$)!ARM83+ @-Y_

)

"

+ L=+ ]R3N6II7K:R

!!乳腺癌是威胁妇女健康的主要恶性肿瘤之一!早

期诊断(有效地判断病情的发展(评估预后对降低乳

腺癌病死率十分重要" 近年来!越来越多的证据表明

转化生长因子
)

"

#IRN86T:RKM8PPR:ZIV TNGI:RE3IN"!

@-Y_

)

"

$和层粘连蛋白# ;NKM8M8!L=$ 与乳腺癌的

发生(发展有关
," 0$-

" 以往多侧重于乳腺癌患者血

清(肿瘤组织中 @-Y_

)

"

和 L=含量的检测!但尿液

中 @-Y_

)

"

和 L=含量与乳腺癌的关系未见报道!我

们拟通过对乳腺癌患者尿液 @-Y_

)

"

和 L=含量的

观察!探讨其与乳腺癌的相关性!以期为乳腺癌的防

治提供依据"

资料与方法

"<一般资料'乳腺癌组'选取 +&&' 年 $ 月 0+&&) 年 $ 月

长江大学附属第一医院肿瘤外科收治的 %& 例乳腺癌患者为

研究对象" %& 例乳腺癌患者均经病理证实为浸润性导管癌"

年龄 +' 0%' 岁!平均 ('<)) J)<"" 岁" 按 F1??公布的乳腺

癌分期(分级标准
,(-

进行分期(分级" @=2分期#6INP3PR:7O[

M8P$'

.

期 "& 例(

-

期 $+ 例(

,

期 "* 例(

/

期 $ 例+组织学分

级#VM6I:;:PMGPRN43!-$'-

"

级 ") 例(-

+

级 +$ 例(-

$

级 "# 例+

有淋巴结转移者 $# 例!无淋巴结转移者 +" 例" 无乳腺癌家

族遗传史!其肝功正常(FY/(D]6FP(D?9均阴性!排除肝炎(

急慢性肾炎(高血压(糖尿病等疾病" 良性病变组#乳腺腺病

"+ 例!纤维腺瘤 +& 例$'共 $+ 例!年龄 ") 0** 岁!平均 $( 岁+

均经病检证实!并排除影响 @-Y_

)

"

和 L=水平的疾病" 正

常对照组'$+ 例为我院体检合格的健康者!年龄 $& 0'* 岁!平

均 (( 岁" 受试者按卫生部印发的0涉及人的生物医学研究伦

理审查办法#试行$1规定进行了签名" 全部病例均为女性!

取样前均未接受任何治疗"

+<试剂和方法'取清晨空腹尿液标本!以 "*&&R>KM8!离心

"*KM8!取上清液置于 _+&p保存待检" 采用夹心法酶联免疫吸

附测定技术#HL̂CF$检测!@-Y_

)

"

和 L=试剂盒均购自武汉博

士德生物有限公司!实验步骤及操作按试剂盒说明书进行"

$<统计学处理'采用 C/CC""<* 统计软件进行统计处理!

所有检测结果以 J̀/表示!组间比较采用 "检验和 XM;G:̀:8

检验!相关性分析采用 CO3NRKN8 检验" %l&<&* 为差异有统

计学意义"

结!!果

"<各组测定结果比较'乳腺癌组尿液 L=含量高

于良性病变组和对照组!差异均有统计学意义 #%l

&W&*$+但乳腺癌组尿液 @-Y_

)

"

含量与良性病变组

和对照组相比!差异无统计学意义#%k&<&*$!见表

""

表 I6各组测定结果比较#OP>K;! J̀/$

组别 *

@-Y_

)

"

% L= %

乳腺癌组 %&

(""<%& J"%(<'#

%

k&<&*

%

++'<+' J#%<#)

'

l&<&"

'

良性病变组 $+ $#(<"" J"+*<&%

"%#<(* J*&<(*

&

k&<&*

&

对照组 $+ $#*<"" J""*<($ "%%<)* J*+<'"

!!

%

$ 组间比较!%k&<&*+

'乳腺癌组与对照组(良性病变组相比!%l&<&"+

&良性病变组与对照组相比!%k&<&*

!!+<乳腺癌患者尿液 @-Y_

)

"

和 L=含量与肿瘤

生物学行为的关系'尿液 @-Y_

)

"

和 L=含量与年

龄(月经状况(孕激素受体均无关#%k&<&*$+与临床

分期(组织学分级和淋巴结转移状况有关 # %l

&W&*$+在雌激素受体和 ?_3RE]_+ 阴性患者中高于

阳性患者#%l&<&*$#表 +$"

$<乳癌组各参数的相关性分析'%& 例乳腺癌患

者尿液中 L=含量高于良性病变组和对照组+而尿液

中 @-Y_

)

"

含量与良性病变组和对照组相比!差异

无统计学意义!但在进展期 @-Y_

)

"

含量明显升高"

经 CO3NRKN8 等级相关分析!结果显示' 尿液@-Y_

)

"

和 L=含量与临床分期和淋巴结转移情况相关 #7m

&<*#)>&<*%&! %m&<&&"+ 7m&<%('>&<%&+! %m

&W&&&>&<&&&$+与雌激素受体(?_3RE]_+ 呈负相关

#7m _&W+%$>_&W$""! % m&W&(+>&W&"%+ 7m

_&W+))>_&W$$&!%m&<&+%>&<&"&$" 组织学分级(

淋巴结转移为影响 @-Y_

)

"

浓度的显著因素!7值分

别为 &<'(+ 和 &<%('+淋巴结转移(远处转移(?_3RE]

_+(肿块大小和组织学分级为影响 L=浓度的显著因

素!7值分别为 &<%&+(&<%%+(&<'+((&<'%% 和 &W)&$"

)'')
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表 !6尿液中 54RA

!

I

和 [V含量与临床病理因素的关系#OP>K;$

临床病理因素 *

@-Y_

)

"

中位数值
% L=中位数值 %

年龄#岁$ l*& $* (("<)# &<&*% +(&<&# &<(*'

#

*& +* $%#<"# +&#<$$

月经状况 绝经前 $) ($&<#+ &<+$% ++#<%( &<)&%

绝经后 ++ $')<+$ ++$<")

临床分期
.

d

-

期 (+ $('<%+ l&<&&" ")(<** l&<&&"

,

d

/

期 ") *%&<)) $+%<#%

组织学分级 -

"

") l&<&&" $")<($ "*#<$$ &<&&&(

-

+

+$ $#&<%& +(%<&&

-

$

"# *+*<+# +%)<#%

淋巴结转移 有 $# &<&&&$ (%*<%' +(*<#( &<&(""

无 +" $""<"' "#+<%&

雌激素受体 阴性 +* (%+<(% &<&(+ +%+<%( &<&"%

阳性 $* $'*<+' +&+<&"

孕激素受体 阴性 +) ("(<)' &<))' +$+<%' &<%#&

阳性 $+ (&)<'$ +++<**

?_3RE]_+ 阴性 $' (()<'" &<&+% +*+<+% &<&"

阳性 +$ $*"<#& ")'<&)

讨!!论

@-Y_

)

"

是一种具有多种功能的细胞因子!能使

正常的成纤维细胞的表型发生转化" 在肿瘤早期有

抑制作用!在晚期则起促进作用" 可能与其促进肿瘤

血管生成和免疫逃逸!通过调节成纤维细胞和其他细

胞产生胞外基质蛋白和细胞黏附蛋白!降低某些降解

胞外基质的酶生成!增加某些抑制降解酶的蛋白生成

来调节胞外基质的黏附性!并通过 CKN4 途径调节细

胞外基质有关
,*-

" 近年来有学者对乳腺癌患者血

清(肿瘤组织中 @-Y_

)

"

进行研究!认为其升高!预

后不良!可以作为判断恶性肿瘤的单一或多项指标之

一
,%-

" ]M6ZN6等
,'-

发现患乳腺癌的老鼠体内 @-Y_

)

"

含量明显升高! 癌细胞加速扩散+经应用 @-Y_

)

"

抗体中和后!癌细胞转移现象消失!而体内 @-Y_

)

"

含量低的老鼠没有发生远处转移"

本研究发现乳腺癌组尿液中 @-Y_

)

"

含量与良

性病变组和对照组相比!差异无显著性#%k&<&*$!

但在进展期尿液 @-Y_

)

"

含量明显升高!并与临床

分期(组织学分级和淋巴结转移状况呈显著性正相

关" 随着肿瘤浸润程度的增加!尿液 @-Y_

)

"

含量

有升高的趋势" 提示'尿液 @-Y_

)

"

含量变化与乳

腺癌病理机制及细胞的浸润(转移等生物学行为密切

相关" 机体多种细胞均可分泌非活性状态的 @-Y_

)

"

!在酸性环境下激活!而发挥生物学作用" 一般在

细胞分化活跃的组织常含有较高水平的 @-Y_

)

"

!几

乎所有肿瘤细胞内均可检测到 @-Y_

)

K5=F" 至于

为何乳腺癌患者尿中 @-Y_

)

"

含量变化在晚期变化

才明显!原因不详!可能因肿瘤组织 @-Y_

)

5水平降

低(功能丧失或基因突变
,)-

!而反馈调节分泌增加"

有学者对血清的检测也有类似现象
,#-

"

L=是细胞外基质 # 3̀IRNG3;;7;NRKNIRM̀!H?2$中

的一种非胶原糖蛋白! 在正常血液及组织液中的浓

度极低!L=主要促进各种上皮细胞(内皮细胞黏着于

构成基膜的
/

型胶原并发生铺展!一般说来!L=的出

现往往预示从间质形成次发性上皮" 它不仅维持基

膜结构的完整性!在肿瘤血管化程度上也有关键作

用
,"&-

" 体外实验证明!L=可促进瘤细胞移动" 当

L=浓度存在梯度时!瘤细胞朝高浓度定向移动!当

L=浓度均一时则加速无定向移动" 移动的速度依赖

于 L=的剂量
,""-

" 恶性肿瘤患者在肿瘤的浸润生长

及扩散中基膜常遭到破坏!呈不同程度降解缺损!L=

可以从基膜中释出!导致血中 L=含量增高
,"+-

" 同时

某些恶性肿瘤组织本身能够合成分泌 L=" 本组结果

显示'乳腺癌组尿液 L=含量高于良性病变组和对照

组!差异均有显著性#%l&<&*$!并与淋巴结转移(远

处转移(?_3RE]_+(肿块大小和组织学分级相关"

提示乳腺癌细胞在增生(浸润过程中!可产生和分泌

大量的内源性 L=!是肿瘤进一步恶化的标志之一"

这说明 L=可作为临床观察患者病情进展(判断其恶

化的一种辅助手段!具有一定的临床意义"
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胃癌细胞 <QJ#<IY 蛋白表达与化疗药物敏感性的关系

耿!明!王!琳!刘晓红!曹永成!景洪标

摘!要!目的!探讨胃癌对化疗药物的耐药性及其与 /*$ 和 /"% 蛋白表达的关系" 方法!收集 '* 例新鲜胃癌标本!制备

单细胞悬液!分别加入 D?/@(?../(F.2(* _YA和 22?培养 ()V!用 2@@比色法检测胃癌细胞对化疗药物的敏感性+免疫组化

技术检测 /*$ 和 /"% 蛋白在胃癌组织中的表达" 结果!胃癌细胞对不同化疗药物敏感性不同'* _YA#($<( J#<+$(?../#("<#

J)<'$和 D?/@#(&<% J)<$$对胃癌细胞的抑制率与 F.2#$"<% J'<)$和 22?#+)<' J'<$$比较有统计学意义#%l&<&*$" 胃

癌组织中 /*$ 和 /"% 蛋白的阳性率分别为 )"<$$,#%">'*$和 $)<%',#$+>'*$" /*$ 阳性者显示对 * _YA(F.2(D?/@有明显

的体外耐药性#%l&<&*$!/"% 在 * _YA和 ?../耐药组阳性率低于敏感组#%l&<&*$" 结论!/*$ 和 /"% 蛋白参与了胃癌对化

疗药物原发性耐药的产生" 2@@药敏检测有助于筛选有效化疗药物"

关键词!胃肿瘤!化疗药物!敏感性!2@@比色
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