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下调 Ｓｍａｄ１基因抑制 ＲＡ－ＦＬＳ侵袭和迁移
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摘　要　目的　探讨 Ｓｍａｄ１基因对类风湿关节炎滑膜成纤维细胞侵袭和迁移的影响及机制。方法　将 Ｓｍａｄ１ｓｉＲＮＡ转染

ＭＨ７Ａ细胞，实时荧光定量聚合酶链式反应（ｑＲＴ－ＰＣＲ）和蛋白免疫印迹（Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ）法检测干涉效率。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测各

组细胞中上皮细胞钙黏蛋白（Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ）、波形蛋白（ｖｉｍｅｎｔｉｎ）和 α平滑肌肌动蛋白（α－ＳＭＡ）及基质金属蛋白酶 －３（ＭＭＰ－

３）和 ＭＭＰ－１３表达水平，Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ实验分析 ＭＨ７Ａ细胞侵袭和迁移能力。结果　转染 Ｓｍａｄ１ｓｉＲＮＡ可有效抑制 ＭＨ７Ａ细胞中

Ｓｍａｄ１ｍＲＮＡ和蛋白的表达。抑制 Ｓｍａｄ１的表达后，α－ＳＭＡ和 ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达水平显著下调，Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ的表达明显上调；

ＭＨ７Ａ细胞上皮间质转化（ＥＭＴ）过程受到阻碍，侵袭和迁移能力均受到抑制，ＭＨ７Ａ细胞中 ＭＭＰ－３和 ＭＭＰ－１３表达降低。

结论　下调 Ｓｍａｄ１基因表达，可降低 ＭＭＰ－３和 ＭＭＰ－１３的表达水平，进而阻碍 ＥＭＴ的发生，抑制 ＭＨ７Ａ细胞的体外侵袭和

迁移。
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　　类风湿关节炎（ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＲＡ）是一种
慢性系统性自身免疫性疾病

［１］
。随着 ＲＡ病情发展，

关节软骨和骨可能遭到破坏，最终引发关节畸形及功

能丧失，导致患者生活质量下降，给家庭和社会造成

较大的经济负担
［２］
。滑膜成纤维细胞（ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ－

ｌｉｋｅｓｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｓ，ＦＬＳ）是滑膜衬里层细胞，ＲＡ的发
生、发展与 ＦＬＳ侵袭和迁移密切相关。有研究表明，
ＲＡ患者滑膜组织中的 ＦＬＳ可以通过产生大量的基
质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ，ＭＭＰｓ），通
过降解细胞外基质中的成分促进上皮间质转化（ｅｐｉ

ｔｈｅｌｉａｌ－ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ，ＥＭＴ）等过程，增强滑
膜成纤维细胞的迁移和侵袭能力，进而加速 ＲＡ疾病
的进展

［３，４］
。Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ属于跨膜蛋白，对维持上皮

结构和极性方面具有重要作用，在 ＥＭＴ发生过程中
上皮型标志蛋白 Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ的表达下调，而间质型
标志蛋白 α－ＳＭＡ、ｖｉｍｅｎｔｉｎ的表达上调。Ｓｍａｄ１基
因属于 Ｓｍａｄｓ家族成员之一，参与细胞信号转导。多
项研究表明，Ｓｍａｄ１与晚期癌症分期和转移密切相
关

［５，６］
。多项研究表明，Ｓｍａｄ１与多种肿瘤细胞侵袭

和转移密切相关，包括肝癌、头颈部鳞状细胞癌

等
［７，８］
。Ｚｈａｎｇ等［９］

研究表明，ＲＡ患者滑膜组织和
ＦＬＳ中 Ｓｍａｄ１的表达水平明显上调。然而，Ｓｍａｄ１是
否可对滑膜成纤维细胞的侵袭及迁移能力产生影响

及其在 ＲＡ发生和进展中的作用尚未见报道。本研
究通过在 ＲＡ－ＦＬＳ（ＭＨ７Ａ细胞）中转染 Ｓｍａｄ１小干
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扰 ＲＮＡ（ｓｍａｌｌｉｎｔｅｒｆｅｒｉｎｇＲＮＡ，ｓｉＲＮＡ），观察敲减
Ｓｍａｄ１对 ＭＨ７Ａ细胞侵袭和迁移的影响及可能的作
用机制。

材料与方法

１．材料：人类风湿关节炎滑膜成纤维细胞
（ＭＨ７Ａ细胞）购自日本 Ｒｉｋｅｎ生物资源中心；胎牛血
清购自美国 Ｇｉｂｃｏ公司；ＤＭＥＭ培养基、胰蛋白酶均
购自美国 Ｈｙｃｌｏｎｅ公司；实验所用引物购自上海生工
生物工程有限公司；Ｓｍａｄ１ｓｉＲＮＡ序列（正向引物：
５′－ＡＡＵＡＣＵＵＵＧＣＵＡＣＵＵＡＣＡＣＡＵ－３′；反向引物：
５′－ＧＵＧＵＡＡＧＵＡＧＣＡＡＡＧＵＡＵＵＵＧ－３′）及对照序
列（正向引物：５′－ＵＵＣＵＣＣＧＡＡＣＧＵＧＵＣＡＣＧＵＴＴ－
３′；反向引物：５′－ＡＣＧＵＧＡＣＡＣＧＵＵＣＧＧＡＧＡＡＴＴ－
３′）均购自上海吉玛制药技术有限公司；Ｔｒｉｚｏｌ试剂
及 Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００转染试剂购自美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ
公司；反转录试剂盒购自日本ＴａＫａＲａ公司；２×ＳＹＢＲ
ＧｒｅｅｎＭａｓｔｅｒＭｉｘ试剂盒购自北京中科瑞泰生物科技
有限公司；Ｍａｔｒｉｇｅｌ基质胶购自美国 ＢＤ公司；ＲＩＰＡ
细胞裂解液、ＢＣＡ蛋白浓度测定试剂盒、结晶紫购自
上海碧云天生物技术有限公司；Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ抗体、ｖｉ
ｍｅｎｔｉｎ抗体、α－ＳＭＡ抗体、Ｓｍａｄ１抗体、ＧＡＰＤＨ抗
体及辣根过氧化物酶标记的二抗购自美国 ＣｅｌｌＳｉｇｎａｌ
公司；ＭＭＰ－３抗体和 ＭＭＰ－１３抗体购自北京中杉
金桥生物技术有限公司；Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ小室购自美国 Ｃｏｒ
ｎｉｎｇ公司。

２．细胞培养：ＭＨ７Ａ细胞培养在含 １０％灭活的
胎牛血清的 ＤＭＥＭ培养基中，放置在 ３７℃、５％ＣＯ２
及饱和湿度的培养箱中常规培养，隔天换液，待细胞

贴壁后进行传代，取对数生长期的 ＭＨ７Ａ细胞进行
后续实验。

３．细胞转染和分组：提前 １天将对数增殖期的
ＭＨ７Ａ细胞种植到６孔板中，种植密度为 ４×１０５个／
孔，在３７℃培养箱中继续培养，待细胞生长融合度约
６０％时进行转染，设置转染组（转染 Ｓｍａｄ１ｓｉＲＮＡ序
列的 ＭＨ７Ａ细胞），阴性对照组（转染对照 ｓｉＲＮＡ序
列的 ＭＨ７Ａ细胞），同时设置空白对照组（不做转染
处理的 ＭＨ７Ａ细胞），具体转染步骤参照 Ｌｉｐｏ
ｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００转染试剂说明书进行。将转染后各组
细胞置于３７℃、ＣＯ２培养箱中继续培养。

４．ｑＲＴ－ＰＣＲ检测 Ｓｍａｄ１基因 ｍＲＮＡ表达情况：
分别收集转染４８ｈ后转染组、阴性对照组和空白对照
组 ＭＨ７Ａ细胞，Ｔｒｉｚｏｌ法提取总 ＲＮＡ，检测 ＲＮＡ的浓
度和纯度，使用反转录试剂盒合成 ｃＤＮＡ。以 ｃＤＮＡ

为模板，使用２×ＳＹＢＲＧｒｅｅｎＭａｓｔｅｒＭｉｘ试剂盒进行
ＰＣＲ扩增。反应体系采用 ２０μｌ，以 ＧＡＰＤＨ为内参，
每个样品设置 ３个重复。Ｓｍａｄ１正向引物：５′－ＴＴ
ＧＡＴＧＴＧＣＴＴＴＧＴＧＴＧＣＣＣ－３′；反向引物：５′－ＣＣＡ
ＣＡＧＣＡＡＡＡＴＴＣＣＧＣＣＡＧ－３′；ＧＡＰＤＨ正向引物：５′－
ＡＡＧＧＧＣＣＣＴＧＡＣＡＡＣＴＣＴＴＴ－３′；反向引物：５′－ＣＴＣ
ＣＣＣＴＣＴＴＣＡＡＧＧＧＧＴＣＴ－３′。反应程序：９４℃ ５ｍｉｎ；
９４℃ ３０ｓ，６０℃ ３０ｓ，７２℃ １５ｓ，４０个循环。以相对定
量法 ２－ΔΔＣｔ分析各组 ＭＨ７Ａ细胞中 Ｓｍａｄ１基因 ｍＲ
ＮＡ相对表达水平。实验重复３次，取平均值。

５．Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测 Ｓｍａｄ１蛋白表达情况：分
别收集转染４８ｈ后的各组 ＭＨ７Ａ细胞，加入 ＲＩＰＡ细
胞裂解液在冰上裂解细胞提取蛋白。ＢＣＡ法测定蛋
白浓度，取３０μｇ变性蛋白行 １２％的十二烷基硫酸钠
－聚丙烯酰胺凝胶电泳，将分离的蛋白电转至硝酸纤
维素膜上，随后封闭。分别加入 １∶５００稀释的 Ｓｍａｄ１
一抗和１∶８０００稀释的 ＧＡＰＤＨ一抗，４℃过夜杂交。
ＴＢＳＴ洗膜，加入 １∶５０００稀释的二抗，室温孵育 １ｈ。
ＴＢＳＴ洗膜３次，显色，转移至暗室曝光，标准化数值
以 Ｓｍａｄ１条带和 ＧＡＰＤＨ内参条带的比值确定，用凝
胶成像系统采集图像，用 ＩｍａｇｅＪ软件对图像统计分
析，计算各组 ＭＨ７Ａ细胞中 Ｓｍａｄ１蛋白相对表达水
平。实验重复３次，取平均值。

６．Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ实验检测 ＭＨ７Ａ细胞侵袭和迁移能
力：分别取处于对数生长期的各组 ＭＨ７Ａ细胞，以不
含血清的 ＤＭＥＭ培养基饥饿处理１２ｈ，收集细胞并制
成１×１０６／ｍｌ的细胞悬液，取 ２００μｌ细胞悬液接种于
孔径为 ８μｍ的 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ小室的上室，在下室加入
６００μｌ含１０％胎牛血清的 ＤＭＥＭ培养基，于 ３７℃培
养箱中继续培养２４ｈ。取出 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ小室，擦去上室
未穿膜的细胞，以４％多聚甲醛固定２０ｍｉｎ，结晶紫中
染色１０ｍｉｎ，洗去染液，风干，在显微镜下随机选取 ５
个视野观察并计数迁移细胞数，实验重复 ３次。Ｔｒ
ａｎｓｗｅｌｌ细胞侵袭实验与细胞迁移实验不同之处在于
Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ小室的上室预先以 １００ｍｇ／Ｌ的 Ｍａｔｒｉｇｅｌ基
质胶包被，其余步骤相同。

７．Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测 Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ、ｖｉｍｅｎｔｉｎ、α－
ＳＭＡ、ＭＭＰ－３和 ＭＭＰ－１３蛋白表达情况：Ｅ－ｃａｄ
ｈｅｒｉｎ、ｖｉｍｅｎｔｉｎ、α－ＳＭＡ、ＭＭＰ－３和 ＭＭＰ－１３一抗
均以１∶１０００稀释，其余步骤同材料与方法５。

８．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２１．０统计学软件对
数据进行统计分析，计量资料以均数 ±标准差
（ｘ±ｓ）表示，以单因素方差分析比较多组间差异，
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以 ＳＮＫ－ｑ检验分析比较组间差异，以 Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

结　　果
１．转染 Ｓｍａｄ１ｓｉＲＮＡ对 ＭＨ７Ａ细胞 Ｓｍａｄ１表达

的影响：转染４８ｈ后，ｑＲＴ－ＰＣＲ和 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法实
验结果显示，与阴性对照组比较，转染 Ｓｍａｄ１ｓｉＲＮＡ
的 ＭＨ７Ａ细胞中 Ｓｍａｄ１的 ｍＲＮＡ和蛋白表达显著降
低（Ｐ＜０．０５）；空白对照组和阴性对照组间比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），详见图１和表１。

图 １　各组 ＭＨ７Ａ细胞中 Ｓｍａｄ１ｍＲＮＡ和蛋白表达量
Ａ．Ｓｍａｄ１ｍＲＮＡ表达量；Ｂ．Ｓｍａｄ１蛋白表达量；

与阴性对照组比较，Ｐ＜０．０５

　

表 １　各组 ＭＨ７Ａ细胞中 Ｓｍａｄ１ｍＲＮＡ和

蛋白表达量比较 （ｘ±ｓ）

组别 Ｓｍａｄ１蛋白
空白对照组 １．０２±０．１０
阴性对照组 １．００±０．０９
转染组 ０．１７±０．０２

Ｆ ２０３．６２５
Ｐ ０．０００

　　与阴性对照组比较，Ｐ＜０．０５

　　２．抑制 Ｓｍａｄ１对 ＭＨ７Ａ细胞 ＥＭＴ的影响：Ｗｅｓｔ
ｅｒｎｂｌｏｔ法检测结果显示，与阴性对照组比较，转染组
ＭＨ７Ａ细胞中 ｖｉｍｅｎｔｉｎ和 α－ＳＭＡ表达水平均下调
（Ｐ＜０．０５），Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ的表达水平上调（Ｐ＜
００５）；而空白对照组和阴性对照组间各蛋白表达量比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），详见图２和表２。
　　３．抑制 Ｓｍａｄ１的表达对 ＭＨ７Ａ细胞侵袭和迁移
的影响：Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ实验检测结果显示，与阴性对照组

图 ２　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测各组 ＭＨ７Ａ细胞中

Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ、ｖｉｍｅｎｔｉｎ和 α－ＳＭＡ的表达
　

表 ２　抑制 Ｓｍａｄ１基因对 ＭＨ７Ａ细胞 ＥＭＴ的影响 （ｘ±ｓ）

组别 Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ ｖｉｍｅｎｔｉｎ α－ＳＭＡ
空白对照组 １．０３±０．０９ ０．９８±０．０９ １．０２±０．０９
阴性对照组 １．００±０．１０ １．００±０．１０ １．００±０．１１
转染组 １．６５±０．１７ ０．３１±０．０３ ０．１８±０．０２

Ｆ ３２．７４９ １５４．２３３ ２４３．２４７
Ｐ ０．０００ ０．０００ ０．０００

　　与阴性对照组比较，Ｐ＜０．０５

比较，转染组侵袭和迁移细胞数明显减少 （Ｐ＜
００５）；而空白对照组和阴性对照组间侵袭和迁移细
胞数比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），详见图 ３
和表３。

图 ３　Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ实验检测 ＭＨ７Ａ细胞
Ａ．侵袭能力；Ｂ．迁移能力

　

表 ３　抑制 Ｓｍａｄ１基因对 ＭＨ７Ａ细胞侵袭和

迁移能力的影响 （ｘ±ｓ）

组别 侵袭细胞数 迁移细胞数

空白对照组 ４３．８２±５．６６ ６４．０４±６．１３
阴性对照组 ４４．０２±６．１４ ６２．９３±５．９８
转染组 １９．８５±３．１２ ３１．０２±３．１３

Ｆ ２１．８７２ ３８．０６７
Ｐ ０．００２ ０．０００

　　与阴性对照组比较，Ｐ＜０．０５

　　４．抑制 Ｓｍａｄ１的表达对 ＭＨ７Ａ细胞中 ＭＭＰ－３
和 ＭＭＰ－１３表达影响：Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测结果显
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示，与阴性对照组比较，转染组 ＭＨ７Ａ细胞中 ＭＭＰ－
３和 ＭＭＰ－１３的表达明显下调（Ｐ＜０．０５）；而空白
对照组和阴性对照组细胞中ＭＭＰ－３和ＭＭＰ－１３的
表达比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），详见图 ４
和表４。

图 ４　各组 ＭＨ７Ａ细胞中 ＭＭＰ－３和 ＭＭＰ－１３的表达
　

表 ４　抑制 Ｓｍａｄ１基因对 ＭＨ７Ａ细胞中 ＭＭＰ－３和

ＭＭＰ－１３表达的影响 （ｘ±ｓ）

组别 ＭＭＰ－３ ＭＭＰ－１３
空白对照组 ０．９６±０．１１ ０．７９±０．０８
阴性对照组 ０．９９±０．１０ ０．８１±０．０９
转染组 ０．３１±０．０４ ０．１９±０．０３

Ｆ ５６．０６３ ７２．５４６
Ｐ ０．０００ ０．０００

　　与阴性对照组比较，Ｐ＜０．０５

讨　　论
ＲＡ是一种全身自身免疫性疾病，长期以来，普

遍认为 Ｔ细胞和其他免疫细胞及其细胞因子在 ＲＡ
的发生和发展中起关键作用

［１０］
。然而，近年来，从

ＲＡ患者中分离的滑膜成纤维细胞的多项研究对这
一概念提出了强烈的质疑

［１１］
。国内外研究者从信号

通路、细胞凋亡、细胞侵袭和迁移等多个方面研究了

滑膜成纤维细胞，结果显示滑膜成纤维细胞在发育过

程中起主导作用
［１２～１４］

。Ｓｍａｄｓ蛋白是生物体内转化
生长因子 β１（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ－β１，ＴＧＦ－
β１）信号转导和调节的重要因子，当 Ｓｍａｄｓ表达异常
时会影响 ＴＧＦ－β１信号转导，导致疾病的发生［１５］

。

Ｓｍａｄ１是 Ｓｍａｄｓ蛋白家族重要成员之一，Ｃｈｅｎ等［１６］

的研究指出 ｍｉＲ－３４５可通过靶向下调 Ｓｍａｄ１蛋白
来抑制前列腺癌细胞的增殖、迁移和侵袭。目前，关

于 Ｓｍａｄ１是否可以抑制滑膜成纤维细胞的侵袭及迁
移，进而阐述其在 ＲＡ发生、发展中的作用研究较少。
本研究通过在 ＭＨ７Ａ细胞中转染 Ｓｍａｄ１ｓｉＲＮＡ抑制
Ｓｍａｄ１基因的表达，通过 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ实验发现，抑制
Ｓｍａｄ１的表达后 ＭＨ７Ａ细胞侵袭和迁移能力均明显
受到抑制，Ｙｏｎｇ等［７］

研究也表明，抑制 Ｓｍａｄ１蛋白的
表达可以抑制肝癌细胞的侵袭和迁移。

本研究还发现 Ｓｍａｄ１基因表达的抑制可以下调
ＭＨ７Ａ细胞中 ＭＭＰ－３和 ＭＭＰ－１３蛋白的表达。
ＭＭＰｓ蛋白质是一系列酶，其降解细胞外基质的所有
组分，可增强细胞的迁移和侵袭

［１７］
。其中，ＭＭＰ－３

和 ＭＭＰ－１３是 ＲＡ滑膜组织中两种高表达蛋白［１８］
。

ＭＭＰ－３可以切割 Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ的生物活性片段，促
进上皮细胞溶解和释放，促进 ＥＭＴ的发生，诱导细胞
运动，在骨的破坏和软骨各种组分的降解中起关键作

用；ＭＭＰ－１３促进 ＲＡ的骨质破坏［１９］
。本研究通过

Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测各组 ＭＨ７Ａ细胞中 ＥＭＴ标志物
Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ、ｖｉｍｅｎｔｉｎ和 α－ＳＭＡ的表达水平，结果
显示，抑制 Ｓｍａｄ１的表达可下调 ｖｉｍｅｎｔｉｎ和 α－ＳＭＡ
的表达，上调 Ｅ－ｃａｄｈｅｒｉｎ的表达，抑制 ＥＭＴ的发生。
多项研究表明，ＥＭＴ过程是肿瘤发生侵袭和转移的
关键步骤，同样可能影响 ＲＡ侵袭和迁移过程［２０，２１］

。

Ｘｉｏｎｇ等［２２］
发现 ＲＡ患者滑膜成纤维细胞中 ｍｉＲ－２１

表达的抑制可通过 ＴＧＦ－β１／Ｓｍａｄ４／７信号通路抑制
ＭＭＰｓ蛋白的表达，从而降低滑膜成纤维细胞的侵袭
力。结合本研究结果，干扰 Ｓｍａｄ１基因后 ＭＨ７Ａ细
胞中 ＭＭＰ－３和 ＭＭＰ－１３表达降低，推测 Ｓｍａｄ１基
因在 ＲＡ滑膜组织中的高表达可能通过上调 ＭＭＰ－
３和 ＭＭＰ－１３蛋白的表达，促进 ＥＭＴ过程，从而促
进滑膜成纤维细胞的侵袭和迁移能力。

综上所述，抑制 Ｓｍａｄ１基因表达后，ＭＨ７Ａ细
胞中侵袭和迁移能力显著减弱，其作用机制可能与

下调细胞中 ＭＭＰ－３、ＭＭＰ－１３蛋白表达进而阻碍
ＥＭＴ过程有关。然而，Ｓｍａｄ１基因通过调控 ＭＭＰｓ
的表达影响 ＥＭＴ过程，而 ＥＭＴ进一步对 ＲＡ－ＦＬＳ
侵袭和迁移影响的机制需进一步探究，后续将在

ＲＡ动物模型中进行深入探究。随着 Ｓｍａｄ１基因的
深入探究，其可能成为类风湿关节炎基因治疗的作

用靶点。
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　　基金项目：云南省卫生技术人才后备人才项目（Ｈ－２０１６０４）

作者单位：６５０１０１　昆明医科大学第二附属医院肝胆胰外科二病区

通讯作者：邹浩，电子信箱：ｎｅｗｚｏｕｈａｏ＠１６３．ｃｏｍ

腹腔镜与开腹右肝切除治疗肝恶性

肿瘤疗效比较的 Ｍｅｔａ分析

张明雄　冯　艳　郑梦秋　刘立鑫　张小文　邹　浩

摘　要　目的　系统评价腹腔镜右肝切除术（ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｒｉｇｈｔｈｅｐａｔｅｃｔｏｍｙ，ＬＲＨ）与开腹右肝切除术（ｏｐｅｎｒｉｇｈｔｈｅｐａｔｅｃｔｏｍｙ，

ＯＲＨ）治疗肝脏恶性肿瘤的手术有效性及安全性。方法　计算机系统检索 ＰｕｂＭｅｄ，Ｅｍｂａｓｅ，ｔｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ、ＣＢＭ、ＣＮＫＩ及

ＶＡＮＦＵＮ数据库，收集 ＬＲＨ与 ＯＲＨ疗效比较的随机或非随机同期对照试验。按 Ｃｏｃｈｒａｎｅ系统评价方法筛选文献、提取资料并

评价质量后，使用 ＲｅｖｉｅｗＭａｎａｇｅｒ５．３版进行统计分析。连续变量通过均数差（ＭＤ）和 ９５％置信区间（ＣＩ）计算，而二分类变量通

·４９·
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