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摘
"

要"目的
"

探讨乳腺癌患者外周血乳腺小粘蛋白"

!"#$

%及人乳腺珠蛋白"

%$&$

%的表达及临床意义&方法
"

采用酶

联免疫吸附试验"

#./!&

%定量检测
01

例乳腺癌患者及
(,

例乳腺纤维腺瘤患者及
(,

例健康志愿者术前血清
!"#$

和
%$&$

的

水平&结果
"

乳腺癌组术前血清
!"#$

和
%$&$

水平均高于纤维腺瘤组和健康对照组"

!

均
$

,*,'

%&有淋巴结转移的乳腺癌

患者血清中
!"#$

和
%$&$

水平明显高于无淋巴结转移者!差异均有统计学意义"

!

均
$

,*,-

%&

!

期患者血清
!"#$

和

%$&$

水平显著高于
"

2

#

期患者"

!

均小于
,*,'

%&结论
"

!"#$

及
%$&$

特异性表达于乳腺癌外周血!有可能作为检测乳

腺癌外周血微转移的标志物!有望成为判断乳腺癌患者病情发展和预后的新指标&
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乳腺癌是女性最常见恶性肿瘤#其发病率近年来已跃居我

国女性恶性肿瘤首位#其中大约有
),P

的患者最终发生远处

转移'

'8(

(

)部分乳腺癌早期即可发生微转移#血液循环中的肿

瘤细胞是导致乳腺癌血道播散和复发的重要原因之一'

)

(

)因

此#早期外周血微转移的检测对指导乳腺癌临床治疗和判断预

后具有重要意义)甘肃省肿瘤医院采用
#./!&

法检测乳腺癌

患者外 周 血 中 乳 腺 小 粘 蛋 白 $

!"#$

&及 人 乳 腺 珠 蛋 白

$

%$&$

&的血清水平#探讨二者联合检测在乳腺癌微转移中

的临床意义)

B

"

资料与方法

B*B

"

一般资料
"

选择
(,',

年
)

$

'(

月在甘肃省肿瘤医院乳

腺科经病理确诊为乳腺癌并行手术治疗的患者为研究对象)

其中乳腺癌组
01

例#患者均为女性#年龄
(0

$

++

岁#平均年龄

-(*)

岁#中位年龄
91*-

岁)按照
Q/OO(,,)

年制订的乳腺癌

:R$

分期标准!

"

期
',

例#

#

期
9(

例#

!

期
'0

例)同时设立

术后病理确诊的乳腺纤维腺瘤组$

(,

例&和健康对照组$

(,

例&

$

!

%

,*,-

&#

)

组患者年龄组间比较差异无统计学意义#所有患

者均无肝功能异常及免疫系统疾病#术前未接受过放*化疗或

生物治疗等干预措施)

B*C

"

方法

B*C*B

"

标本采集
"

)

组均抽取空腹静脉血
)D.

于真空采血

管内#于采集后
),D57

内以
),,,@

"

D57

离心
',D57

分离血

清#

S1,T

冰箱保存待测)

B*C*C

"

实验方法
"

待测标本均采用
#./!&

法测定#试剂盒购

自上海拜力生物科技有限公司$美国进口分装&#检测步骤严格

按试剂盒说明书进行)洗板机为美国
UE

L

A;U:8),,,

型#

#./!&

分析数据由美国
UE

L

A;U:80,,,

型全自动酶标仪读

取)

!"#$

及
%$&$

单位为
7

J

"

D.

)

B*D

"

统计学处理
"

采用
!V!!')*,

统计软件数进行据处理#

测量结果以
GW@

表示#两组间比较采用独立样本
9

检验#多组

间比较采用单因素方差分析#

!

$

,*,-

为差异有统计学意义)

C

"

结
""

果

C*B

"

)

组术前血清
!"#$

和
%$&$

水平比较
"

乳腺癌组术

前
!"#$

水平高于纤维腺瘤组和健康对照组#差异有统计学

意义$

!

$

,*,'

&%乳腺癌组术前
%$&$

水平高于纤维腺瘤组#

亦高于健康对照组#差异有统计学意义$

!

$

,*,'

&#见表
'

)

C*C

"

乳腺癌患者术前血清
!"#$

和
%$&$

水平与病理特征

的关系
"

淋巴结阳性组患者
!"#$

和
%$&$

水平显著高于

+

'(3'

+

国际检验医学杂志
(,'(

年
1

月第
))

卷第
'0

期
"
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淋巴结阴性组患者%

!

期患者
!"#$

和
%$&$

水平显著高于

"

*

#

期患者水平#差异均有统计学意义$

!

均小于
,*,'

&%

!"#$

和
%$&$

水平在不同病理学分级之间无显著性差异

$

!

%

,*,-

&#见表
(

)

表
'

""

)

组术前血清
!"#$

和
%$&$

水平比较

组别
% !"#$ %$&$

纤维腺瘤组
(, ('*)9W-*1+ ((*1(W-*,-

健康对照组
(, '3*0'W-*(, ('*3+W9*3-

乳腺癌组
01 9+*)3W'1*0- )3*(3W9*3-

表
(

""

血清
!"#$

和
%$&$

水平和临床指数之间的关系

临床指数
% !"#$ %$&$

:R$

分期

"

2

#

-( 9(*)3W'0*() )-*+1W')*(0

!

'0 0)*00W'+*,( -,*+(W'9*9)

病理学分级

Z

'

'9 9-*99W'+*1+ )0*3(W')*(3

Z

(

)1 99*3-W'1*,9 )+*(,W')*1)

Z

)

'0 -9*3,W'3*13 90*)(W'+*'0

淋巴结状况

S )) )9*0+W''*9+ (3*3)W1*-+

2 )- -3*)3W'0*,' 91*'(W'9*(,

D

"

讨
""

论

!"#$

又称为
"!',0

或
"-''!

#是一种由
!"#$8DUR&

编码的
3,

个氨基酸组成的低相对分子质量的唾液酸糖蛋白)

其编码基因位于染色体
'(

[

')*(

上#具有
'

个分泌肽链和
)

条

1

肽前后序列重复的疏水核心)其具体结构和功能及其在乳

腺癌发生*发展过程中的作用目前不是十分清楚)由
U5H%E@I

等'

9

(于
(,,(

年首次在癌症研究杂志上报道#他们利用公共序

列表达的同位素标记技术和基因表达分析数据库筛选分离得

到
!"#$8DUR&

#证明
!"#$8DUR&

仅在乳腺和唾液腺组织

中表达#而在前列腺*肺*卵巢*睾丸等组织不表达#与
O#&

*

O\8'3

*

$QO8'

等肿瘤标志物相比具有乳腺组织特异性#可用

于乳腺癌微转移的检测#可作为临床早期诊断乳腺癌生物学标

志物)

%$&$

由
]E6A;7

和
?̂<D57

J

'

-

(于
'330

年首次报道#其为

一个相对分子质量为
',_',

) 的分泌差异型表达蛋白)其基

因位于染色体
''

[

'(*)

$

')*'

的密集区#该蛋白的氨基酸序列

与子宫珠蛋白超家族同源#是
3)

个氨基酸构成的多肽#属子宫

珠蛋白家族中的乳腺特异性成员#它的功能目前仍不明确'

0

(

)

国内外研究报道#

%$&$

几乎只在乳腺上皮细胞和乳腺癌组

织中过度表达#其他肿瘤如!肠癌*肺癌*卵巢癌*前列腺癌*恶

性黑色素瘤等不表达)

X5E7

J

等'

+

(用
H̀ R&

消减和基因芯片技

术证实#

%$&$

是乳腺癌敏感*特异性高表达基因)

%$&$

的组织特异性表达以及分泌性蛋白的特点使其在乳腺癌临床

应用中具有较高的潜在价值)此外#

X;757<

等'

1

(研究发现人类

血清中不存在其他可干扰
#./!&

方法检测
%$&$

的蛋白#且

样本采集后不同时间段的检测水平之间无显著性差异#在
S(,

T

条件下#储存时间大于
'

年的标本检测结果显示仍然没有显

著性差异的检验结果改变#提示
%$&$

蛋白水平稳定#受储

藏条件和检测时间影响较小)

本实验结果显示#

!"#$

*

%$&$

在乳腺癌和纤维腺瘤组*

健康对照组之间差异有统计学意义$

!

$

,*,'

&%且淋巴结阳性

组乳腺癌患者血清中
!"#$

*

%$&$

水平明显高于淋巴结阴

性组患者#随临床分期增加血清
!"#$

*

%$&$

水平有升高之

趋势#这提示
!"#$

*

%$&$

血清水平可能与乳腺癌具有一定

关系#且表达水平越高#提示发生血道播散或微转移的风险越

高)这与国内学者研究结果吻合'

38',

(

)此外#

!"#$

和
%$&$

水平在病理学分级亚组分析中显示无显著性差异$

!

%

,*,-

&#

这与
Z5??E7I<@

等'

''

(研究结果不一致#该结果可能与样本含量

较小和最初研究目标不同有关#

Z5??E7I<@

样本含量为
913

例#

且其研究目标为腋窝淋巴结)

综上所述#

!"#$

*

%$&$

有可能与乳腺肿瘤发展*转移有

关#作为乳腺癌外周血微转移的检测指标#其具有高度特异性#

对于乳腺癌的诊断*治疗及术后随访具有积极的作用)其外周

血水平在一定程度上能够反映临床病期#对进一步指导治疗*

判断预后有重要意义#但对于其表达调控机制尚不十分清楚#

有待进一步研究)
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