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期表达阳性率高于
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乳腺癌是最常见的恶性肿瘤之一!传统观点认为乳腺癌的

发生主要是由于腺上皮细胞的异常增殖!近年研究表明!肿瘤

细胞的增殖与浸润依赖于肿瘤细胞和其周围间质细胞的复杂

的相互作用(

(3!

)

!间质组织在肿瘤的发展中发挥重要的互动作

用!成纤维细胞是间质组织中最重要的细胞之一(

.

)

!其功能的

变化在促进肿瘤的进展中尤为重要!常常表现为成纤维细胞被

激活转化为表达平滑肌肌动蛋白*

0>++E<>D08:?=8E,1

!

#I7

+

的肌纤维母细胞!促进癌细胞的增殖%浸润和转移(

)36

)

"

本文通过探讨乳腺间质成纤维细胞
"

3

平滑肌肌动蛋白*

"

3

0>++E<>D08:?=8E,1

!

"

3#I7

+在乳腺癌发生%发展过程中微环

境的改变及意义!旨在了解乳腺癌浸润的机制以及
"

3#I7

表

达与乳腺癌预后的关系"

!

!

资料与方法

!-!

!

一般资料
!

收集本院
!''.

年
(

月至
!'')

年
&

月手术切

除或活检并经病理证实的导管原位癌
("

例%早期浸润导管癌

!(

例%浸润性导管癌
"4

例*其中
+

期
('

例!

,

期
(&

例!

#

期

!(

例!

$

期
(4

例+患者"正常乳腺组织标本*病理证实为非肿

瘤组织+

.'

例作为对照组"以上患者均为女性!年龄
!2

!

2'

岁!中位
6(

岁!术前均未经过放%化疗等治疗"以上标本均为

石蜡包埋组织"对
"4

例浸润性导管癌进行随访!随访日期截

至
!''&

年
('

月共
"'

个月"

!-"

!

方法
!

主要试剂为鼠抗人
"

3#I7

单克隆抗体*克隆号

(7)

+!

#_

试剂盒!显色剂
R7T

购于福州迈新生物技术开发有

限公司"采用
#_

法进行石蜡切片免疫组化染色!操作按说明

书进行"观察乳腺原位癌%早期浸润癌%浸润性导管癌和正常

乳腺组织间质成纤维细胞
"

3#I7

的表达"结果评价&细胞质

内出现背景清晰的棕黄或棕褐色颗粒为阳性!光镜下*

h)''

+

选取
)

个视野!每个视野计数
(''

个细胞!阳性细胞小于
!'U

者为阴性*

c

+!阳性细胞数大于或等于
!'U

者为阳性*

b

+"

!-#

!

统计学处理
!

应用
#_##('

软件进行统计学分析!采用

-

! 检验各组间
"

3#I7

表达阳性率"应用
V=

;

:=13I?,?L

生存

曲线进行单因素分析!用
:+

F

3L=1N

检验分析生存曲线的差异"

以
!

"

'-'6

为差异有统计学意义"

"

!

结
!!

果

"-!

!"

3#I7

在乳腺癌间质中的表达
!

正常乳腺组织的间质

成纤维细胞无
"

3#I7

表达!而在导管和腺体的基底部的肌上

6&(.

重庆医学
!'('

年
(!

月第
.&

卷第
!.

期



皮细胞和间质中的小血管表达阳性"

("

例原位癌中有
!

例间

质成纤维细胞中
"

3#I7

表达阳性!

()

例为表达阴性!表达率

为
(!-6U

*

!

'

("

+"

!(

例早期浸润性导管癌中
&

例间质成纤维

细胞中
"

3#I7

表达阳性!

(!

例为阴性!表达阳性率为
)!-&U

*

&

'

!(

+"

"

3#I7

在原位癌与早期浸润癌间质或纤维细胞表达

差异有统计学意义*

!

"

'-'6

+"

"4

例浸润性导管癌中!

"

3#I7

在间质成纤维细胞中有较高的表达!

6(

例出现间质成纤维细

胞
"

3#I7

表达阳性!表达阳性率为
26-'U

!与原位癌和早期

浸润癌间质成纤维细胞表达差异均有统计学意义*

!

"

'-'(

+!

见表
(

"

"-"

!

间质成纤维细胞
"

3#I7

表达与
ACI

分期的关系
!

在

"4

例浸润性导管癌中!

"

3#I7

在
+

期表达阳性率为
)'-'U

*

)

'

('

+!

,

期为
62-&U

*

((

'

(&

+!两者差异无统计学意义*

!

%

'-'6

+,

"

3#I7

在
#

期表达阳性率为
&'-6U

*

(&

'

!(

+!分别与
+

期和
,

期比较差异均有统计学意义*

!

"

'-'6

+,

"

3#I7

在
$

期

表达阳性率为
&)-)U

*

(2

'

(4

+!分别与
+

期和
,

期比较差异均

有统计学意义*

!

"

'-'6

+,而与
#

期比较差异无统计学意义*

!

%

'-'6

+"

表
(

!!"

3#I7

在乳腺原位癌%早期浸润癌和浸润性导管癌

!!!

间质成纤维细胞中的表达#

2

$

项目
2

阳性 阴性

原位癌
(" ! ()

早期浸润癌
!( &

#

(!

浸润性导管癌
"4 6(

(

(2

!+

期
(' ) "

!,

期
(& (( 4

!#

期
!( (&

'

!

!$

期
(4 (2

'

(

!!

#

&

!

"

'-'6

!与原位癌比较,

(

&

!

"

'-'(

!与原位癌%早期浸润癌比

较,

'

&

!

"

'-'6

!与
+

%

,

组比较!

"-#

!"

3#I7

与浸润性导管癌
6

年生存率的关系
!"

3#I7

表

达阳性组
6

年生存率低于
"

3#I7

表达阴性组!差异有统计学

意义*

!

"

'-'6

+!见图
(

"

图
(

!!"

3#I7

与浸润性导管癌
6

年生存率的关系

#

!

讨
!!

论

乳腺癌是威胁女性健康常见的恶性肿瘤之一!其发病率有

逐年上升趋势(

"

)

"乳腺肿瘤细胞的侵袭和转移是一个复杂%多

步骤%多阶段的过程(

234

)

!在此期间间质的改变对癌发生%发展

不可忽视!乳腺间质的主要成分是成纤维细胞!与正常的乳腺

间质的成分不同!乳腺癌间质出现
"

3#I7

表达的成纤维细胞!

即肌成纤维母细胞!促进肿瘤增殖%浸润和转移(

&

)

"有研究发

现!间质成纤维细胞平滑肌分化与乳腺癌的浸润和恶性程度有

关!肌成纤维细胞可能在乳腺癌的浸润和转移中发挥重要的旁

分泌作用(

('

)

"

本研究表明!在正常乳腺组织间质成纤维细胞
"

3#I7

不

表达!而在
("

例导管原位癌间质成纤维细胞中表达阳性率为

(!-6U

*

!

'

("

+!在
!(

例早期浸润癌表达阳性率为
)!-&U

*

(.

'

!!

+!在浸润性导管癌中表达阳性率较高!为
26-'U

*

6(

'

"4

+!

说明癌细胞突破基底膜后间质的成纤维细胞的生物学特性开

始发生改变!即出现了肌成纤维细胞"表明原位癌%早期浸润

癌和浸润性导管癌间质与正常乳腺间质存在异质性!间质中出

现肌纤维母细胞可能是伴随乳腺癌浸润而出现的一种病理现

象"有研究表明间质
"

3#I7

表达阳性的成纤维细胞能特异性

分泌一些细胞因子和基质蛋白!如胰岛素样生长因子
3

,

*

S\J3

,

+%尿凝血酶原激活物*

d_7

+等!促进癌细胞的增殖%浸润%

转移(

((3(!

)

!而
"

3#I7

阴性的成纤维细胞则无此作用"本研究

分析
"4

例浸润性导管癌与
ACI

分期的关系!发现
#

%

$

期间

质成纤维细胞
"

3#I7

表达明显高于
+

%

,

期*

!

"

'-'6

+!提示

随着病期的进展!癌间质成纤维细胞
"

3#I7

的表达有增加的

趋势"通过对乳腺癌间质成纤维细胞
"

3#I7

的检测可能有助

于研究乳腺癌的浸润机制"肿瘤细胞不是孤立存在的!其发

生%发展的过程是肿瘤细胞与其微环境相互作用的过程!上皮
3

间质连接或肿瘤
3

间质微环境的紊乱导致了肿瘤的浸润(

(.3()

)

"

本研究对
"4

例浸润性导管癌进行生存分析发现
"

3#I7

表达

阳性组的
6

年生存率较低!而
"

3#I7

表达阴性组
6

年生存率

较高!考虑浸润性乳腺癌间质成纤维细胞
"

3#I7

表达与患者

年龄%肿瘤大小和雌激素受体状态无关!而与淋巴结转移状态

和组织学分级及分期有关"随着病期的进展!肿瘤恶性程度及

浸润程度增加!淋巴结转移增多!但生存期缩短!而癌间质成纤

维细胞
"

3#I7

的表达有增加的趋势"影响乳腺癌预后的因素

有肿瘤大小%肿瘤组织学分级%

_5

及腋窝淋巴结转移情况等!

是独立的预后因素(

(6

)

"

本研究对
"

3#I7

能否影响预后进行了初探!但由于例数

较少!间质成纤维细胞
"

3#I7

的表达与乳腺癌浸润的关系以

及能否作为影响预后的一个指标尚需进一步探讨"
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介导
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5

损伤!尽管机体存在正常的限制补体攻击的内源性途

径(

(!

)

"同样在
S

'

5

损伤中发生的血栓形成也加重了移植物的

损害!特别是血管结构&内皮细胞活化可导致促凝因子增加*组

织因子+!加上抗凝%抗血栓和抗补体调节机制的丧失(

(.

)

"以

往研究证实!益生注射液中的
T

成分可保护体外培养的人胎

儿肾毛细血管内皮细胞免受缺氧再给氧损伤!并能抑制缺氧时

内皮素
3(

的分泌!促进
_\S!

的分泌(

()

)

"在大鼠血淤模型中!

益生注射液中的
T

成分可改善微循环!降低全血黏度!抑制血

小板聚集(

(!

)

"此外!保护血管内皮细胞!以避免补体的激活!

改善微循环!以抑制血栓形成!可能是益生注射液抗
S

'

5

损伤

的另一个作用机制"

由此可见!大鼠心脏移植后!会造成移植心的缺血再灌注

损伤!而益生注射液对大鼠移植心缺血再灌注损伤有保护

作用"
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1=1Ê L?=0EE,00D?

F

L+X1,1

[,EL+0<+X=*,0E,18E0?1?08?18?

;

L+H,:?=1*E?:+>?L=0?

=8E,[,E

9

(

W

)

-G,0E+8<?>W

!

!''!

!

.)

*

4!&

+&

)'.-

(

()

)

\,=1,@

!

@=>

;

=1,R

!

5=0>D00?1 7

!

?E=:-S10D:,1:,N?

F

L+XE<H=8E+LSS

*

S\J3SS

+

,>>D1+<,0E+8<?>,0EL

9

,1

L̂?=0E8=18?L

&

L?:=E,+10<,

;

X,E<E<?>+0E,>

;

+LE=1E>+

L

;

<+:+

F

,8=:=1* ,̂+8<?>,8=:

;

L+

F

1+0E,8

;

=L=>?E?L0

(

W

)

-S1EWT,+:I=LN?L0

!

!''!

!

(2

*

!

+&

&'-

(

(6

)张涛!陈晓品
-(.4

例乳腺癌临床预后因素分析(

W

)

-

重庆

医学!

!''2

!

."

*

(&

+&

(&66-

*收稿日期&

!'('3'"3')

!

修回日期&

!'('3'23'4

+

&&(.

重庆医学
!'('

年
(!

月第
.&

卷第
!.

期




