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　　摘　要：目的　检测颅咽管瘤，特别是肿瘤正常组织交界处上皮间质转化（ＥＭＴ）相关蛋白（Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ）表达，联系

临床病理和预后进行相关分析。方法　采用免疫组织化学及免疫荧光双染检测４２例颅咽管瘤中 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达，联

系临床病理特征和预后进行相关分析。结果　肿瘤整体和肿瘤正常组织交界处，釉质上皮型和鳞状乳头型颅咽管瘤两亚型间

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达均有显著差别。整体范围内，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与肿瘤复发、术后体质量和下丘脑功能紊乱

相关；肿瘤正常组织交界处，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与肿瘤复发、术后体质量和下丘脑功能紊乱相关。结论　颅咽管瘤组织

中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与肿瘤预后相关；ＥＭＴ有可能是影响釉质上皮型颅咽管瘤进程的重要机制之一。

关键词：颅咽管瘤；上皮间质转化；Ｖｉｍｅｎｔｉｎ；Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ
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　　颅咽管瘤是颅内最常见的上皮来源良性肿瘤之一，其生物

学特性复杂，术后复发率较高，预后较差［１］。上皮间质转化

（ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｔｒａｎｓｉｔｉｏｎｓ，ＥＭＴ）是指上皮细胞在特

定的生理和病理情况下向间充质细胞转化的现象，在上皮源性

肿瘤的发生、发展中扮演着至关重要的角色［２３］。ＥＭＴ促进肿

瘤发展通过下调上皮标志物的表达，如Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ、Ｃｙｔｏｋｅｒａ

ｔｉｎｓ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ／βｃａｔｅｎｉｎ复合体的异常变化；上调间质标志物

表达，如 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｆｉｂｒｏｎｅｃｔｉｎ、Ｎｃａｄｈｅｒｉｎ等
［４］。ＥＭＴ相关

蛋白βｃａｔｅｎｉｎ异常表达在釉质上皮型颅咽管瘤发展进程中有

着重要作用，但ＥＭＴ其他重要标志物在颅咽管瘤组织中表达

及相互关系，与该肿瘤临床病理联系及评估预后方面尚不明

确［５］。本研究通过免疫组织化学及免疫荧光双染检测颅咽管

瘤上皮间质转化标志物Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ的表达，探讨

其与该肿瘤病理生理特性、临床预后的关系，现报道如下。

１　材料与方法

１．１　材料　收集本院神经外科２００５年１月至２００９年１月手

术切除的颅咽管瘤，并保存有大块标本４２例，均经术后病理所

证实。其中成釉细胞型（ＡＣＰ）３４例，鳞状细胞型（ＳＰＣＰ）８例

分别进行免疫组织化学和免疫荧光双染检测；鉴于颅咽管瘤起

源自拉特克氏囊残存组织或错构的釉质器官，形态学与牙源性

肿瘤或囊肿类似，本研究采用３例牙胚组织作为正常参照（浙

江大学附属第二医院神经外科，徐佳明博士赠予）。
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１．２　仪器与试剂　小鼠Ｖｉｍｅｎｔｉｎ单克隆抗体（中杉金桥），兔

Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ多克隆抗体（Ｃｅｌｌｓｉｇｎａｌｉｎｇｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ），小鼠Ｅｃａｄ

ｈｅｒｉｎ多克隆抗体（中杉金桥），小鼠二步法免疫组织化学试剂

盒（中杉金桥），兔二步法免疫组织化学试剂盒（中杉金桥），

ＴＲＩＴＣ标记山羊抗小鼠ＩｇＧ试剂盒（中杉金桥），ＦＩＴＣ标记山

羊抗兔ＩｇＧ试剂盒（中杉金桥），浓缩型ＤＡＢ试剂盒（中杉金

桥），ＤＡＰＩ染液（Ｓｉｇｍａ），病理切片机（Ｌｅｉｃａ），ＢＸ５１正置显微

镜（Ｏｌｙｍｐｕｓ），ＤＰ７１照相系统（Ｏｌｙｍｐｕｓ）

１．３　方法

１．３．１　免疫组织化学检测 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在颅咽管瘤

中的表达　常规脱蜡，梯度乙醇水化处理，磷酸盐缓冲液

（ＰＢＳ）漂洗５ｍｉｎ×３次，３％ Ｈ２Ｏ２ 去离子水孵育１０ｍｉｎ，枸橼

酸钠缓冲液（ｐＨ６．０）高压修复，自然冷却，一抗４℃孵育过夜

（ＰＢＳ液取代一抗作阴性对照）；去除一抗后，ＰＢＳ漂洗５ｍｉｎ×

３次，滴加二抗，３７℃孵育３０ｍｉｎ，ＰＢＳ漂洗５ｍｉｎ×３次，滴加

ＤＡＢ显色剂，室温下显色，镜下控制显色时间，蒸馏水洗涤终

止反应，苏木素复染、脱水、透明、中性树脂封片，显微镜下观

察，拍照。免疫组织化学方法结果判断方法参照Ｌｉｕ等
［６］的方

法。染色强度分数标准：无色为０分，淡黄色为１分，棕黄色为

２分，棕褐色为３分。同样物镜下计数阳性细胞数，阴性为０

分，１％～１０％为１分，１１％～５０％为２分，５１％～８０％为３

分，＞８０％为４分。两项得分相乘，０～２分为低度表达；３～６

分为中度表达；６分以上为高度表达。

１．３．２　免疫荧光双染检测 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在颅咽管瘤

组织中的共定位关系　常规脱蜡，梯度乙醇水化处理，ＰＢＳ漂

洗５ｍｉｎ×３次，３％ Ｈ２Ｏ２ 去离子水孵育１０ｍｉｎ，枸橼酸钠缓

冲液（ｐＨ６．０）高压修复，自然冷却，同时滴加两种一抗４℃孵

育过夜；去除一抗后，漂洗５ｍｉｎ×３次，同时滴加不同荧光标

记二抗，ＴＲＩＴＣ标记山羊抗小鼠ＩｇＧ和ＩｇＧＦＩＴＣ标记山羊抗

兔ＩｇＧ，室温下避光孵育６０ｍｉｎ，ＰＢＳ漂洗５ｍｉｎ×３次，滴加

ＤＡＰＩ显色剂，室温下避光孵育１０ｍｉｎ，ＰＢＳ漂洗５ｍｉｎ，荧光

抗淬灭剂封片，荧光显微镜下观察，拍照。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析，分类

变量采用χ
２ 检验或是Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法，连续变量采用非参

数Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析；Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ之间的双变量相

关性采用等级相关系数（Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关系数）的非参数方法

分析。检验水准α＝０．０５，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在正常牙胚组织中的表达　在正

常牙胚组织中，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ在间质细胞中阳性表达，外层釉质细

胞未见蛋白表达；外层釉质细胞包膜或细胞质中可见Ｅｃａｄ

ｈｅｒｉｎ呈强阳性表达，见图１。

２．２　Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在不同亚型颅咽管瘤组织中的表

达　免疫组织化学结果显示，４４．１％（１５／３４）的ＡＣＰ组织呈现

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ阴性或弱阳性，表达部位主要位于外层栅栏状细胞

层，中间的星网状细胞层和间质细胞表达较弱或不表达；然而，

４７．１％（１６／３４）ＡＣＰ周围间质成分和部分指状突起处 Ｖｉｍｅｎ

ｔｉｎ呈现强阳性表达。３８．２％ （１３／３４）的ＡＣＰ组织呈现阴性或

弱阳性的细胞膜Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达，其余均为中等或强阳性表

达。Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ蛋白表达主要位于肿瘤中间涡旋状细胞团和

星网状细胞层，但肿瘤正常组织交界处表达明显降低或缺失。

ＳＰＣＰ组织中未见Ｖｉｍｅｎｔｉｎ在肿瘤细胞中表达，但是少量炎症

细胞或者朗格汉斯细胞蛋白表达呈阳性反应，Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在该

亚型肿瘤组织中呈现中等或强阳性表达；相对于ＡＣＰ来说，Ｅ

ｃａｄｈｅｒｉｎ在ＳＰＣＰ组织中间部位和肿瘤边界处并未发现有表

达差异，均表达较强见图２、３。

　　Ａ：Ｖｉｍｅｎｔｉｎ；Ｂ：Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ。

图１　　Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在正常牙胚组织中

的表达（×１０００，标尺：８０μｍ）

　　Ａ１：ＡＣＰ组织中 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达；Ａ２：ＳＰＣＰ组织中 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表

达；Ｂ１：ＡＣＰ 组织中 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达；Ｂ２：ＳＰＣＰ 组织中 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ

表达。

图２　　不同亚型颅咽管瘤组织中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ

的表达情况（Ａ１、Ｂ１：×４００；Ａ２、Ｂ２：×４００；

标尺：２００μｍ）

　　Ａ１：ＡＣＰ组织中正常组织交界处细胞处 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达；Ａ２：

ＳＰＣＰ组织中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达；Ｂ１：ＡＣＰ组织中正常组织交界处细胞处

Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达；Ｂ２：ＳＰＣＰ组织中Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达。

图３　　不同亚型颅咽管瘤组织肿瘤与正常组织交界处细胞

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ的表达情况（Ａ１、Ｂ１：×４００；

Ａ２、Ｂ２：×４００；标尺：２００μｍ）
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２．３　Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ与颅咽管瘤预后的相关性分析　

整体上看，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与颅咽管瘤临床病理相

关性，见表１。不同年龄、性别组间 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表

达差异无统计学意义（犘＞０．０５）；Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达与肿瘤大小显

著相关（χ
２＝１３．３４０，犘＜０．０５），但未发现Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与肿

瘤大小有相关性。Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达与病理类型（χ
２＝１１．１８１，

犘＜０．０５）和肿瘤复发显著相关（χ
２＝２３．８３４，犘＜０．０５），即Ｖｉ

ｍｅｎｔｉｎ表达弱或阴性者复发率低，表达强者其复发率高；同

时，与术后体质量指数（ＢＭＩ）和下丘脑状态评分（ＨＳＳ）呈显著

正相关（狉＝０．６４３、０．６３７，犘＜０．５）。Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与病理类

型（χ
２＝６．９３１，犘＜０．０５）、肿瘤复发显著相关（χ

２＝５．２８２，犘＜

０．０５），即Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达弱或阴性者复发率高，表达强者其复

发率低；同时，与术后 ＢＭＩ和 ＨＳＳ呈显著负相关（狉＝－

０．５７９、－０．７１４，犘＜０．０５），见表２。

　　肿瘤正常组织交界处，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与颅咽

管瘤临床病理相关性，见表３。不同年龄、性别、肿瘤大小组间

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达差异无统计学意义（犘＞０．０５）；

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达与病理类型（χ
２＝１７．３９３，犘＜０．０５）、肿瘤复发

显著相关（χ
２＝１９．７８２，犘＜０．０５），即 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达弱或阴性

者复发率低，表达强者其复发率高；同时，与术后ＢＭＩ和 ＨＳＳ

呈显著正相关（狉＝０．６４２、０．５７３，犘＜０．０５）。Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达

与病理类型（χ
２＝８．５０１，犘＜０．０５）显著相关，Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达

与肿瘤复发显著相关（χ
２＝１１．４７５，犘＜０．０５；χ

２＝１６．５７２，犘＜

０．０５），即Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达弱或阴性者复发率高，表达强者其复

发率低；同时，与术后ＢＭＩ（狉＝－０．５４０，犘＜０．０１；狉＝－０．６２６，

犘＜０．０１）和 ＨＳＳ（狉＝－０．５４０，犘＜０．０１；狉＝－０．５０６，犘＝

０．０１）呈显著负相关，见表２。

表１　　Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达与颅咽管瘤

　　　临床病理相关性（狀）

临床特征 狀
Ｖｉｍｅｎｔｉｎ

低 中 高

Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ

低 中 高

年龄（岁） 犘＞０．０５ 犘＞０．０５

　≤１７ １７ ８ ２ ７ ７ ２ ８

　＞１７ ２５ １５ ３ ７ ６ ７ １２

性别 犘＞０．０５ 犘＞０．０５

　男 ２９ １５ ４ １０ ９ ６ １４

　女 １３ ８ １ ４ ４ ３ ６

病理类型 犘＜０．０５ 犘＞０．０５

　釉质上皮型 ３４ １５ ５ １４ １３ ７ １４

　鳞状乳头型 ８ ８ ０ ０ ０ ２ ６

大小（ｃｍ） 犘＜０．０５ 犘＜０．０５

　≤２ ５ ５ ０ ０ ６ ５ １０

　２～４ ２１ １０ ５ ６ ０ １ ４

　＞４ １６ ８ ０ ８ ７ ３ ６

复发 犘＜０．０５ 犘＜０．０５

　无 ２９ ２１ ５ ３ ４ ６ １９

　有 １３ ２ ０ １１ ９ ３ １

　　Ａ１：ＡＣＰ组织中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ荧光表达；Ａ２：ＳＰＣＰ组织中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ荧光表达；Ｂ１：ＡＣＰ组织中Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ荧光表达；Ｂ２：ＳＰＣＰ组织中Ｅｃａｄｈｅｒ

ｉｎ荧光表达；Ｃ１：ＡＣＰ组织中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ与Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ荧光共定位；Ｃ２：ＳＰＣＰ组织中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ与Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ荧光共定位。

图４　　颅咽管瘤中Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ相互关系（×４００，标尺：２００μｍ）

２．４　Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达间的相互关系　颅咽管瘤组

织中，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ与Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达明显相关（狉＝－０．８１７，犘＜

０．００）；肿瘤与正常组织交界处，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ与Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达明

显相关（狉＝－０．７０４，犘＜０．０１）。

２．５　Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在不同亚型颅咽管瘤组织中的共定

位关系　为了进一步明确Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在颅咽管瘤

中的相互关系，笔者对两个蛋白定位关系进行了免疫荧光双染

检测，其结果与上述所描述的蛋白相关性结果相同，见图４。
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表２　　肿瘤和肿瘤正常组织交界处Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ

　　　表达与随访预后的相关性

项目
Ｖｉｍｅｎｔｉｎ

整体 肿瘤正常组织交界处

Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ

整体 肿瘤正常组织交界处

ＢＭＩ

　狉 ０．６４３ ０．６４２ －０．５７９ －０．５４０

　犘 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

ＨＳＳ

　狉 ０．６３７ ０．５７３ －０．７１４ －０．６２６

　犘 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

表３　　肿瘤正常组织交界处Ｖｉｍｅｎｔｉｎ和Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达

　　　与颅咽管瘤临床病理相关性（狀）

临床特征 狀
Ｖｉｍｅｎｔｉｎ

低 中 高

Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ

低 中 高

年龄（岁） 犘＞０．０５ 犘＞０．０５

　≤１７ １７ ５ ５ ７ ８ ３ ６

　＞１７ ２５ １２ ４ ９ ４ ７ １４

性别 犘＞０．０５ 犘＞０．０５

　男 ２９ １３ ６ １０ ４ ３ ６

　女 １３ ４ ３ ６ ８ ７ １４

病理类型 犘＜０．０５ 犘＜０．０５

　釉质上皮型 ３４ ９ ９ １６ １２ ９ １３

　鳞状乳头型 ８ ８ ０ ０ ０ １ ７

大小（ｃｍ） 犘＞０．０５ 犘＞０．０５

　≤２ ５ ３ ２ ０ １ ０ ４

　２～４ ２１ ７ ６ ８ ５ ７ ９

　＞４ １６ ７ １ ８ ６ ３ ７

复发 犘＜０．０５ 犘＜０．０５

　无 ２９ １５ ９ ５ ４ ７ １８

　有 １３ ２ ０ １１ ８ ３ ２

３　讨　　论

ＥＭＴ是指上皮细胞在形态学上发生成纤维细胞或间充质

细胞表型的转变，并获得迁移能力，上皮细胞表型的缺失及间

质特性的获得是其主要特征［７］。ＥＭＴ在胚胎发育、组织发生

等过程中发挥着重要的生理作用。近年来，大量研究证实

ＥＭＴ也存在于上皮性肿瘤侵袭转移过程。上皮来源的肿瘤细

胞随着上皮性标记物的下降和缺失，间质性标记物的上升，细

胞间黏附能力减弱，迁移、侵袭能力增强，促使不具侵袭力或者

非转移性的上皮性肿瘤获得侵袭性并最终向远处转移。因此，

ＥＭＴ机制的异常激活被认为是大部分上皮性肿瘤进展过程的

重要步骤之一。

Ｈｌｓｋｅｎ等
［８］曾报道，ＡＣＰβｃａｔｅｎｉｎ核转移现象，可作为

与ＳＰＣＰ的鉴别依据，ＡＣＰ与正常组织交界处的肿瘤细胞可

能由于发生表型变化导致该型肿瘤向周边迁移、侵袭转移能力

增强。

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ作为中间丝蛋白家族的主要成员，对维持细胞

完整性和抵御外界应激的损伤起到了重要作用；Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ在

维持细胞间黏附性、细胞极性及细胞间信息传递方面发挥重要

作用。Ｖｉｍｅｎｔｉｎ表达升高、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达降低或缺失是

ＥＭＴ最显著的特征，同时也是多种肿瘤转移或预后不良的重

要预测指标。本研究检测了不同亚型颅咽管瘤ＥＭＴ相关蛋

白Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达情况，结果发现牙胚组织和ＳＰＣＰ

肿瘤组织 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ呈阴性表达，Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ为强阳性胞膜定

位，然而 ＡＣＰ组织 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ呈阳性表达，Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ表达降

低，特别是在肿瘤正常组织交界处蛋白表达量改变更加明显，

其蛋白表达的高低不仅与病理分型有关，还与肿瘤复发、患者

术后ＢＭＩ和下丘脑功能密切相关，进一步说明了两亚型肿瘤

可能存在不同起源和发病机制，ＥＭＴ可能在ＡＣＰ的发展进程

中起到重要的作用。

笔者［９１０］及 Ｍｏｒｉ等
［１１］研究发现，ＡＣＰ组织炎症程度可能

是决定该肿瘤预后的重要因素之一，ＩＬ６等炎症因子在不同

炎症等级ＡＣＰ组织中差异表达，可能是调控颅咽管瘤炎症的

重要炎症因子。而Ｓｕｌｌｉｖａｎ等
［１２］研究发现，外源性ＩＬ６可以

通过促进 肿 瘤 细 胞 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋 白 表 达 降 低，Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、

Ｔｗｉｓｔ、Ｎｃａｄｈｅｒｉｎ等蛋白表达增高，诱导肿瘤细胞出现ＥＭＴ，

从而促进肿瘤细胞迁移、侵袭能力的提高。但由于颅咽管瘤体

外、体内模型尚不成熟，相关研究尚空缺，颅咽管瘤炎症是否通

过释放炎症介质促使肿瘤细胞发生ＥＭＴ促进肿瘤发展尚需

要进一步研究证实。

综上所述，颅咽管瘤，特别是釉质上皮型肿瘤中存在ＥＭＴ

现象，可能是影响该亚型肿瘤发生、发展的重要病理机制之一。

肿瘤正常组织交界处的颅咽管瘤细胞出现ＥＭＴ相关蛋白变

化可能会为临床评估患者预后提供有用的信息。
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静脉血管内皮细胞的作用中，对照组有效杀伤率为（４１．１３±

２．５１）％，ＨＨＴ组的有效杀伤率为（８２．２０±２．５７）％，家蝇胚

胎细胞抗菌肽组的有效杀伤率为（３６．６８±１．８６）％。ＨＨＴ组

分别与对照组及家蝇胚胎细胞抗菌蛋白组比较，差异均有统计

学意义（犘＜０．０５），家蝇胚胎细胞抗菌蛋白组与对照组相比，

差异无统计学意义（犘＞０．０５），结果表明 ＨＨＴ对人脐静脉血

管内皮细胞具有明显的杀伤作用而家蝇胚胎细胞抗菌蛋白不

杀伤人脐静脉血管内皮细胞，而且家蝇胚胎细胞对白血病细胞

的杀伤作用还略强于 ＨＨＴ，对人脐静脉血管内皮细胞的作用

略低于对照组，显示家蝇胚胎细胞抗菌蛋白对人体正常细胞可

能具有一定的保护作用，关于这点还有待更多的实验数据来证

实。采用 ＭＴＴ法测定家蝇胚胎细胞抗菌蛋白对Ｋ５６２细胞和

正常人体细胞的抑制研究发现，低浓度即可抑制Ｋ５６２细胞生

长，各浓度组对人体正常细胞无抑制。进一步验证家蝇胚胎细

胞抗菌蛋白对肿瘤细胞具有选择性杀伤作用。笔者的研究表

明，家蝇胚胎细胞抗菌蛋白引起Ｋ５６２细胞Ｇ０／Ｇ１ 期百分比的

上升，引起ＰＩ的下降，对Ｋ５６２细胞有抑制杀伤作用而对正常

人体细胞无抑制作用［７］。贺莉芳等［１１］利用家蝇幼虫抗菌肽作

用于子宫内膜癌细胞ＪＥＣ和黑色素瘤细胞 Ａ３７５以及健康人

牙周膜细胞，结果显示家蝇幼虫抗菌肽对ＪＥＣ细胞和Ａ３７５细

胞具有抑制作用而对牙周膜细胞无抑制作用。程瞡侠等［１２］研

究发现，家蝇幼虫抗菌肽需要一定的浓度和时间作用才能发挥

抑制Ｋ５６２细胞生长的最佳活性，表明家蝇抗菌肽可能通过直

接杀伤作用抑制Ｋ５６２细胞生长。众多研究结果表明，家蝇胚

胎细胞抗菌蛋白能有效抑制人体肿瘤细胞的生长，而不损伤正

常人体细胞［１３］。这与我们的实验结果相一致。

综上所述，本研究发现家蝇胚胎细胞抗菌蛋白在治疗白血

病细胞方面优于传统的化疗药物，提取纯化家蝇胚胎细胞抗菌

蛋白并制成相应药剂将有利于促进白血病的治疗，这些将有待

于进一步的研究。
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