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摘 要!$目的% 探讨
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基因在晚期三阴性乳腺癌中的表达情况"及其与化疗疗效关系&

$方法% 回顾性分析晚期三阴性乳腺癌患者
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例"检测患者肿瘤标本
'())& ./01

表达量"

分析
'())&./01

与临床特征及化疗疗效的关系& $结果%
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表达水平与患者
的年龄' 月经状态' 转移部位'
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指数及
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评分无明显相关性" 但与组织学分级相关&
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表达水平与紫杉类疗效关系密切"低表达者疗效好&
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分析表明三阴性
乳腺癌化疗疗效与腋窝转移状态'
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表达相关& $结论%
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基因有望
成为晚期三阴性乳腺癌化疗疗效的预测基因"值得进一步研究&
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近年来乳腺癌成为女性发病率居第一位的恶性

肿瘤& 乳腺癌具有高度异质性"目前治疗以分子分

型为基础"三阴性乳癌)
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+ 是一种特殊类型的乳腺癌" 指雌激素受体
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+和人类表皮生长因子受体
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+表达皆为阴性的乳腺癌$
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程度高'侵袭性强等特点"约占所有乳腺癌的
D*c

左右$

!

%

& 目前
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缺乏有效的靶向治疗药物和靶

点"晚期
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仍以化疗为主"疗效较差& 紫杉醇为

晚期
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化疗的一线药物" 有研究显示微管蛋白
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类药物例如紫杉类疗效关系密切"
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$ 本研究拟探讨

@ABB&

基因在
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患者中的表达情况及对化疗

的预测意义$
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资料与方法
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回顾性分析我院从
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期后方可评级疗效!至多不超过
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疗效评价标准

近期疗效评价以
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检测方法

实验所有标本均来自我院病理科的病理标本或

者穿刺活检蜡块$采用液相芯片技术测定
@ABB&

基

因的表达情况$
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乙醇(缓冲液(裂解液(洗涤液(

链霉亲和素
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藻红蛋白均由金域检验提供$ 液相基

因芯片系统购自美国
])N1+2^

公司! 超微量核酸蛋

白分析仪购自德国赛默飞
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$ 具体步骤)取

适量肿瘤组织石蜡切片!加入裂解液!
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下裂解反
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! 采用美国
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公司超微量核酸蛋白分

析仪检测裂解液中总
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纯度%
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震荡孵育前

加入缓冲液!支持探针
\

微球!支持延伸探针%次日

置于磁力架上
#N1+

! 去上清 &磁性微球聚集在底

部'%洗涤震荡
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!置于
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!去上清!重复
&

次%
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%置于

磁力架上
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!
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% 置于磁力架上
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!去上清!洗涤
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!读取结果$

仪器微球荧光读数为原始结果! 再与基因库乳腺癌
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统计学处理
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基因表达与临床特征关系采用
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结 果
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值均
XEDE=;

!但与肿瘤组织学分级相关!组织学

分级越高!中高表达例数越多"

8YEDE!$
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J.12* !
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基因表达与化疗疗效关系

JK33& LMN@

低表达组有更高的化疗有效率!

较中高表达组有统计学差异"

J.12* &
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化疗药物疗效与其他临床指标及基因关系

将药物疗效作为因变量!将年龄&绝经状态&是

否腋窝转移&组织学分级&

I0FG

指数&

JK33& LMN@

表达作为自变量! 采用二元
ROV0B,0P

回归分析药物

疗效与以上各变量之间的关系! 用
6.2)

检验筛选

变量! 最终进入回归方程的变量为腋窝转移状态&

I0FG

指数及
JK33& LMN@

表达水平"

J.12* %
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讨 论

三 阴 性 乳 腺 癌 "

,/0+2*"(*V.,0-* 1/*.B, P.(P*/

!

JN3?

$ 是乳腺癌的一种特殊类型 ! 大多数属于

3.B.2"20Z*

型%

JN3?

通常好发于年轻女性!生长快!

更容易发生内脏转移!预后较差%该类型乳腺癌不能

从内分泌治疗及抗
U*/"!

药物中获益! 化疗目前仍

是
JN3?

的主要治疗方式'

F

(

%

JN3?

虽然缺乏标准的化疗方案! 但紫杉类仍

为主要化疗药物!主要包括紫杉醇&多西他赛&紫杉

醇脂质体以及白蛋白紫杉醇等% 紫杉醇其主要作用

机制为)紫杉醇能与微管特异性结合!使微管稳定!

抑制微管的正常装配! 其主要对
[!

期和
T

期细胞

敏感!并有放射增敏作用'

G

(

% 多西他赛作用机制和紫

杉醇基本相同!但稳定微管的作用比紫杉醇大
!

倍!

并能诱导维管束的装配!不改变原丝数量'

$
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%

JK33&

是一种可使微管不稳定的
%

微管蛋白

同型蛋白! 其编码的
&

型微管蛋白对抗微管类药物

疗效影响较大'

<

(

% 该基因能够抑制正常细胞的有丝

分裂并抑制微管合成! 是抗微管类药物的主要作用

靶点!一些体外研究'

#E

(证实
JK33&

低表达可增加抗

微管类药物的敏感性!另一些研究发现
JK33&

过表

达与紫杉类耐药有关 '

##

(

% 钟科 '
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(研究了
JK33&

和
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基因与乳腺癌化疗疗效关系! 提示
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低表达患者的缓解率*

=GD#%>

$明显高于高表

达者*

#%DG#>
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JK33& LMN@

低表达&中表达患者

的总有效率*

<!D$F>

&

$&D&&>

$均显著性高于高表达

组的*

=!D<%>

$% 徐振宁等'
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(在胃癌患者的研究中也

发现!

JK33&

基因表达与紫杉类药物疗效有关% 本

研究显示!

JK33& LMN@

表达

与紫杉类药物疗效关系密切!

JK33& LMN@

高表达者疗效

差!低表达者疗效好!并且在
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中 !

JK33& LMN@

表达

情况与年龄& 绝经状态&

84

评

分& 转移状态&

I0FG

指数无明

显相关性%

综上所述!紫杉类药物是

JN3?

重 要 的 化 疗 药 物 !

JK33&

基因在
JN3?

组织中

的表达水平有可能提示紫杉
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类药物的疗效! 为我们更好更有效地选择靶向药物

提供了思路!值得进一步研究"
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