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  摘 要:目的 探讨血清胰岛素样生长因子-1(IGF-1)及其IGF-1受体(IGF-1R)在乳腺癌患者中的检测价

值。方法 选取2017年3月至2019年3月200例乳腺癌患者作为观察组,另选取同期200例健康女性作为对

照组。比较两组血清IGF-1、IGF-1R及胰岛素样生长因子结合蛋白-3(IGFBP-3)水平,并比较观察组中不同疾

病分期、淋巴结转移情况及分化程度者的IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3水平,采用Spearman秩相关分析检测指

标与疾病分期、淋巴结转移情况及分化程度的关系。结果 观察组血清IGF-1及IGF-1R水平均明显高于对照

组,血清IGFBP-3水平明显低于对照组,观察组中不同疾病分期、淋巴结转移情况及分化程度者IGF-1、IGF-1R
及IGFBP-3水平比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。Spearman秩相关分析显示,血清IGF-1及IGF-1R与

乳腺癌疾病分期及淋巴结转移情况均呈正相关,与分化程度呈负相关;血清IGFBP-3与乳腺癌疾病分期及淋巴

结转移情况均呈负相关,与分化程度呈正相关。结论 血清IGF-1及IGF-1R在乳腺癌患者中的检测价值较

高,对于乳腺癌的疾病分期、淋巴结转移情况及分化程度均有一定检测意义。
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Abstract:Objective To
 

investigate
 

the
 

detection
 

value
 

of
 

serum
 

insulin-like
 

growth
 

factor-1(IGF-1)
 

and
 

its
 

receptor
 

(IGF-1R)
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer.Methods A
 

total
 

of
 

200
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer
 

from
 

March
 

2017
 

to
 

March
 

2019
 

were
 

chosen
 

as
 

the
 

observation
 

group,
 

200
 

healthy
 

women
 

at
 

the
 

same
 

time
 

were
 

chosen
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

serum
 

IGF-1,IGF-1R
 

and
 

insulin-like
 

growth
 

factor
 

binding
 

protein-3
(IGFBP-3)levels

 

of
 

two
 

groups
 

were
 

compared,
 

and
 

the
 

IGF-1,IGF-1R
 

and
 

IGFBP-3
 

levels
 

of
 

observation
 

group
 

with
 

different
 

disease
 

stages,lymph
 

node
 

metastasis
 

and
 

differentiation
 

degree
 

were
 

compared,and
 

the
 

relationship
 

between
 

the
 

detection
 

indexes
 

and
 

disease
 

stages,lymph
 

node
 

metastasis,differentiation
 

degree
 

were
 

analyzed
 

with
 

Spearman
 

rank
 

correlation
 

analysis.Results The
 

serum
 

IGF-1
 

and
 

IGF-1R
 

levels
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,the
 

IGFBP-3
 

level
 

was
 

significant-
ly

 

lower
 

than
 

that
 

in
 

control
 

group,in
 

the
 

observation
 

group,the
 

differences
 

of
 

IGF-1,IGF-1R
 

and
 

IGFBP-3
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were
 

statistically
 

significant
 

in
 

patients
 

with
 

different
 

disease
 

stages,lymph
 

node
 

metastasis
 

and
 

differentiation
(P<0.05).The

 

Spearman
 

rank
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

the
 

the
 

serum
 

IGF-1
 

and
 

IGF-1R
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

disease
 

stages
 

and
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

of
 

breast
 

cancer,and
 

negatively
 

correlated
 

with
 

dif-
ferentiation

 

degree
 

of
 

breast
 

cancer.The
 

serum
 

IGFBP-3
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

disease
 

stages
 

and
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

of
 

breast
 

cancer,and
 

positively
 

correlated
 

with
 

differentiation
 

degree
 

of
 

breast
 

cancer.
Conclusion The

 

detection
 

value
 

of
 

serum
 

IGF-1
 

and
 

IGF-1R
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer
 

is
 

relatively
 

high,and
 

it
 

has
 

certain
 

detection
 

significance
 

for
 

the
 

disease
 

stages,lymph
 

node
 

metastasis
 

and
 

differentiation
 

degree
 

of
 

breast
 

cancer.
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  乳腺癌在我国有较高的发病率,而临床上与本病

相关的众多研究中,疾病诊治相关检测指标的研究一

直是重点。胰岛素样生长因子-1(IGF-1)作为近年来

在乳腺癌患者中研究较多的一类指标,较多研究认为

其与乳腺癌的发生和发展密切相关[1-2],而其相关指

标中的胰岛素样生长因子-1受体(IGF-1R)及胰岛素

样生长因子结合蛋白-3(IGFBP-3)在乳腺癌中的表达

研究也可见,但是已有的乳腺癌患者血清IGF-1及

IGF-1R表达的研究存在差异突出的情况,且上述血

液指标对于乳腺癌疾病分期、淋巴结转移情况及分化

程度的检测意义也存在研究不充分的情况[3-4]。因

此,本研究对血清IGF-1及IGF-1R在乳腺癌患者中

的检测价值进行探讨,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年3月至2019年3月

200例女性病理活检确诊的乳腺癌患者作为观察组,
年龄31~59岁,平均(47.1±7.2)岁;有分娩史180
例,无分娩史20例;TNM疾病分期:Ⅰ期33例,Ⅱ期

59例,Ⅲ期62例,Ⅳ期46例;淋巴结转移情况:无转

移72例,近处转移89例,远处转移39例;分化程度:
高分化92例,中分化65例,低分化43例。另选取同

期200例健康女性作为对照组,年龄32~60岁,平均

(46.9±7.0)岁;有分娩史181例,无分娩史19例。
两组年龄与分娩史等一般资料比较,差异均无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。观察组纳入标准:20~
60岁女性患者;符合乳腺癌诊断标准者;对本研究知

情同意并签署知情同意书。观察组排除标准:合并其

他乳腺疾病者;合并创伤者;妊娠期及哺乳期者;合并

感染者;合并代谢性疾病者。对照组纳入标准:20~
60岁健康女性;体检健康者;对本研究知情同意并签

署知情同意书。对照组排除标准:合并乳腺增生等疾

病者;乳腺手术史者;合并创伤者;妊娠期及哺乳期

者;合并感染者;合并代谢性疾病者。

1.2 方法 于月经来潮前1~3
 

d采集两组研究对象

空腹静脉血4.0
 

mL,将血液标本进行离心,离心半

径、速度及时间分别为15
 

cm、3
 

000
 

r/min及5
 

min,
取离心后的血清进行检测,检测指标为IGF-1、IGF-
1R 及 IGFBP-3,采 用 酶 联 免 疫 法 试 剂 盒 (批 号

2011123156、2011223178、2021123567)进 行 定 量 检

测,试剂盒均购自南京森贝伽生物科技有限公司,首
先加入样品和标准品,37

 

℃下反应30
 

min,洗板4
次,加入酶标试剂,洗板4次,加入显色液,37

 

℃下反

应15
 

min,加入终止液,15
 

min内读取A 值,计算检

测值。上述检测由2名经验丰富者严格按照相关说

明进行操作。然后比较两组的IGF-1、IGF-1R及IG-
FBP-3检测结果,并比较观察组中不同疾病分期、淋
巴结转移情况及分化程度者的IGF-1、IGF-1R及IG-
FBP-3检测水平。

1.3 统计学处理 采用SPSS23.0统计软件进行数

据分析处理。符合正态分布的计量资料以x±s 表

示,两组间比较采用t检验,多组间比较采用方差分

析,多组间两两比较采用SNK-q 检验;检测指标与疾

病分期、淋巴结转移情况及分化程度的 关 系 采 用

Spearman秩相关分析。以P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 两组研究对象血清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3
水平比较 观察组血清IGF-1及IGF-1R水平均明显

高于对照组,血清IGFBP-3水平明显低于对照组,差
异均有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1  两组研究对象血清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3

   水平比较(x±s,ng/mL)

组别 n IGF-1 IGF-1R IGFBP-3

对照组 200 33.73±7.26 60.17±10.26 201.21±20.33

观察组 200
 

41.95±8.63 263.13±21.35 110.35±12.67

t 10.307 121.173 53.640

P <0.001 <0.001 <0.001

2.2 观察组中不同疾病分期者血清IGF-1、IGF-1R
及IGFBP-3水平比较 观察组中不同疾病分期者血
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清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3水平比较,差异均有统

计学意义(F=12.573、813.991、373.637,P<0.05)。
主要表现为分期较高者血清IGF-1及IGF-1R水平明

显高于分期较低者,血清IGFBP-3水平明显低于分期

较低者,差异均有统计学意义(P<0.05),见表2。
表2  观察组中不同疾病分期者血清IGF-1、IGF-1R

  及IGFBP-3水平比较(x±s,ng/mL)

疾病分期 n IGF-1 IGF-1R IGFBP-3

Ⅰ期 33 36.36±8.10 110.31±12.58 181.26±18.35

Ⅱ期 59 39.98±8.20 197.26±19.59 150.31±15.21

Ⅲ期 62
 

43.65±9.31 278.95±23.10 108.36±11.76

Ⅳ期 46
 

47.97±10.20 330.79±26.37 91.31±9.26

t1 2.039 22.957 8.684

P1 0.022 <0.001 <0.001

t2 2.296 20.928 17.020

P2 0.011 <0.001 <0.001

t3 2.289 10.855 8.135

P3 0.012 <0.001 <0.001

  注:t1、P1表示Ⅰ期与Ⅱ期比较,t2、P2表示Ⅱ期与Ⅲ期比较,t3、

P3表示Ⅲ期与Ⅳ期比较。

2.3 观察组中不同淋巴结转移情况者血清IGF-1、

IGF-1R及IGFBP-3水平比较 观察组中不同淋巴结

转移情况者血清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3水平比

较,差 异 均 有 统 计 学 意 义(F=12.895、158.202、

49.720,P<0.05)。主要表现为远处转移者血清

IGF-1及IGF-1R水平明显高于近处转移及无转移

者,而近处转移者则明显高于无转移者,远处转移者

血清IGFBP-3水平明显低于近处转移及无转移者,而
近处转移者则明显低于无转移者,差异均有统计学意

义(P<0.05),见表3。
表3  观察组中不同淋巴结转移情况者血清IGF-1、IGF-1R

  及IGFBP-3水平比较(x±s,ng/mL)

淋巴结

转移情况
n IGF-1 IGF-1R IGFBP-3

无转移 72
 

37.75±8.26 113.63±12.97 175.65±17.66

近处转移 89
 

40.87±8.59 259.89±22.63 120.17±13.05

远处转移 39 46.63±10.13 317.68±25.59 95.35±9.57

t1 2.331 47.730 22.095

P1 0.010 <0.001 <0.001

t2 4.986 55.833 26.341

P2 <0.001 <0.001 <0.001

t3 3.302 12.772 10.676

P3 <0.001 <0.001 <0.001

  注:t1、P1表示无转移与近处转移比较,t2、P2表示无转移与远处

转移比较,t3、P3表示近处转移与远处转移比较。

2.4 观察组中不同分化程度者血清IGF-1、IGF-1R

及IGFBP-3水平比较 观察组中不同分化程度者血

清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3水平比较,差异均有统

计学意义(F=21.832、226.818、478.111,P<0.05)。
主要表现为分化程度较低者血清IGF-1及IGF-1R水

平均明显高于分化程度较高者,血清IGFBP-3水平明

显低于分化程度较高者,差异均有统计学意义(P<
0.05),见表4。

表4  观察组中不同分化程度者血清IGF-1、IGF-1R

  及IGFBP-3水平比较(x±s,ng/mL)

分化程度 n IGF-1 IGF-1R IGFBP-3

高分化
 

92 38.10±8.39 110.21±11.35 167.73±16.69

中分化
 

65 41.31±9.02 260.76±21.97 118.38±12.75

低分化
 

43 49.39±11.20 330.13±27.31 93.21±9.39

t1 2.288 56.036 20.053

P1 0.011 <0.001 <0.001

t2 6.523 66.172 27.295

P2 <0.001 <0.001 <0.001

t3 4.135 14.566 11.099

P3 <0.001 <0.001 <0.001

  注:t1、P1表示高分化与中分化比较,t2、P2表示高分化与低分化

比较,t3、P3表示中分化与低分化比较。

2.5 血清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3与疾病分期、
淋巴 结 转 移 情 况 及 分 化 程 度 的 相 关 性 分 析  
Spearman秩相关分析显示,血清IGF-1及IGF-1R与

乳腺癌疾病分期及淋巴结转移情况均呈正相关,与分

化程度呈负相关;血清IGFBP-3与乳腺癌疾病分期及

淋巴结转移情况均呈负相关,与分化程度呈正相关。
见表5。
表5  血清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3与疾病分期、淋巴结

   转移情况及分化程度的相关性

指标
疾病分期

r P

淋巴结转移情况

r P

分化程度

r P

IGF-1 0.873 <0.05 0.902 <0.05 -0.883 <0.05

IGF-1R 0.910 <0.05 0.931 <0.05 -0.850 <0.05

IGFBP-3 -0.877 <0.05 -0.863 <0.05 0.909 <0.05

3 讨  论

  近年来,乳腺癌在我国的发病率呈升高的状态,
且呈现年轻化趋势,因此,临床对于乳腺癌的重视程

度较高,与之相关的各方面的研究也是 热 点 与 重

点[3]。临床上与恶性肿瘤相关的研究指标众多,其中

IGF是研究较多且常见的指标之一,IGF-1被认为是

对恶性肿瘤有较大影响的指标[4-5],其对于多种信号

通路具有激活作用,因此,对于肿瘤细胞的活性提升

及DNA的持续复制均有较强的作用,而其相关的

IGF-1R对于丝裂原活化蛋白激酶通路的激活有较大
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作用,可促进细胞增殖及肿瘤细胞的低分化等[6-8],

IGFBP-3作为IGFBPs家族中较为常见的一部分,在
血液中水平最高,其在多种恶性肿瘤中成为研究热

点。较多研究认为,IGFBP-3对肿瘤细胞凋亡及细胞

周期作用有较大的影响,在肿瘤发生和发展过程中起

负调控作用[9-12],其对肿瘤的抑制作用较强,主要通过

阻滞 肿 瘤 细 胞 的 G1 期 实 现 促 进 细 胞 凋 亡 的 作

用[13-14]。上述IGF-1相关指标作为恶性肿瘤中研究

较多的指标,其在乳腺癌患者中的表达研究也可见,
但是已有的相关研究差异明显。有研究认为,IGF-1
在乳腺癌患者血液及组织中的表达水平均较高[15],但
也有研究认为其在血液中的表达并不明显[16],因此,
对疾病的诊治意义不大,鉴于研究差异的存在,对乳

腺癌患者进行血清IGF-1、IGF-1R及IGFBP-3水平

检测需求进一步提升,而其与疾病分期、淋巴结转移

情况及分化程度的关系也有较好的临床意义[17-18]。
本研究就血清IGF-1及IGF-1R在乳腺癌患者中

的检测价值进行探究,结果显示,乳腺癌患者血清

IGF-1及IGF-1R水平均明显高于健康女性,血清IG-
FBP-3水平明显低于健康女性,且不同疾病分期、淋
巴结转移情况及分化程度乳腺癌患者IGF、IGF-1R
水平差异均有统计学意义(P<0.05)。Spearman秩

相关分析显示,上述血清指标与乳腺癌患者的疾病分

期、淋巴结转移情况及分化程度均密切相关(P<
0.05)。分析原因,本研究认为,乳腺癌患者肿瘤细胞

发生和发展的过程中,IGF-1及IGF-1R在细胞的增

殖、低分化过程中起促进作用,而IGFBP-3则对肿瘤

细胞的增殖起抑制作用,促进肿瘤细胞凋亡;分期较

高、出现淋巴结转移及分化程度较低者的细胞增殖更

为突出,细胞分化程度更低,这些因素均与乳腺癌细

胞的增殖等有关,而IGF-1R的低分化作用也是导致

其发生的重要原因[19-20]。IGFBP-3的负调控作用在

乳腺癌患者中相对较弱,导致其疾病更为严重,表现

为患者的疾病分期更高及分化程度较低。因此,本研

究认为IGF、IGF-1R及IGFBP-3的检测价值较高。
血液指标相对于组织标本具有采集及检测更为简便

等优势,且具有实时检测等优势,因此,对于IGF、

IGF-1R及IGFBP-3的研究价值较高[21]。

4 结  论

  综上所述,血清IGF-1及IGF-1R在乳腺癌患者

中的检测价值较高,对于乳腺癌的疾病分期、淋巴结

转移情况及分化程度均有一定检测意义。
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