
重庆医科大学学报 2004年第 29卷第6期 (Journal of Chongqing Medical University 2004 Vo1．29 No．6) 

文章编号：0253—3626(2004)06—0742—03 

MUC1与人乳腺癌细胞粘附能力关系的体外研究 

鲁 藜 ，邓华瑜 ，郑维萍 ，段 红 

(重庆医科大学基础医学院病理生理教研室，重庆 400016) 

【摘 要】目的：研究粘蛋白I(MUC1)与人乳腺癌细胞粘附能力的关系。方法：用苯甲基 一 N一乙酰半乳糖胺处理人乳腺 

癌 MDA—MB一231高转移细胞株，免疫细胞化学法检测 MUC1在处理前后的表达，以噻唑蓝比色法(Ml~F)法研究 MUC1与 

肿瘤细胞的粘附能力的关系。结果：苯甲基 a—N 乙酰半乳糖胺能显著抑制肿瘤细胞 MUC1表达而影响肿瘤细胞对 Ma 

trigel的粘附(P<0．01)。结论：MUC1与肿瘤细胞的粘附能力密切相关，MUC1表达降低削弱肿瘤细胞的粘附能力。 
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Study of relationship between MUC1 and adhesion of breast cancer cells 

LU Li．et al 

(DeDartment ofPathophysiology，College ofBasic Medicine，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Obj tire：To investigate the effect of benzyl—a GalNAc on MUC1 expression and the adhesion of breast cancer cell Iine 

(MDA MB一231)SO as to understand the relationship between MUC1 and invasiveness of human breast cancer cells．Methods：The 

activity and expression of MUC1 in breast cancer cells were detected with imrnunohistochemistry．The adhesive ability of those cells to 

various basement membrane components were measured by MTT assay．Results：Benzyl—a—GalNAc significantly suppressed the ex— 

pression of MUC 1 and the adhesion of the tumor cell to basement membrane(P<0．0 1)．Conclusion：There is a close relationship be— 

tween MUC1 and adherence of breast cancer cells，and the MUC1 inhibitor significantly suppresses the adhesion capacity of MDA— 

MB一231 cell line in vitro． 
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近来研究认为，肿瘤的侵袭转移与肿瘤细胞膜 

上粘液型糖蛋白的大量形成有密切关系。粘蛋白 1 

(mucins一1，MUC1)是一种在恶性上皮性肿瘤高度 

和异常表达的膜糖蛋白，与肿瘤的粘附、侵袭 、转移、 

预后及易感性等密切相关【 。应用糖基化抑制剂 

苯甲基 一a—N一乙酰半乳糖胺抑制人乳腺癌细胞 

株 MDA—MB一231的 MUC1表达，研究其对粘附 

能力的影响。 

1 材料与方法 

1．1 材料 

人乳腺癌细胞株 MDA—MB一231(美国 A C)由重庆 

医科大学临床学院外科教研室惠赠。苯甲基一 一N一乙酰 

作者介绍：鲁 藜(1977 )，女，硕士生， 

主要研究方向：肿瘤侵袭转移。 

基金项目：重庆市医学科技计划项目(编号：99—2031)。 

半乳糖胺购 自 Sigma公 司；Matrigel购 自 B．D公司：RPMI 

1640培养基购自Hyclone公司；新生小牛血清(NCS)购自杭 

州四季青生物工程材料有限公司；四甲基偶氮唑盐(MTT) 

购自上海华舜生物工程有限公司；二甲基亚砜(DM~K))为化 

学纯，重庆东方试剂厂；单克隆抗体抗 MUC1蛋白和 SP试 

剂盒为北京中山公司产品。 

1．2 方法 

1．2．1 细胞培养 人乳腺癌细胞株 MDA—MB一231培养 

于含有 10％新生牛血清、青霉素(1OOU／m1)、链霉素(100Fg／ 

m1)的 RPMI 1640培养基中，于 37~(7，5％(： 培养箱内，常 

规传代培养，取对数生长期细胞用于实验。 

1．2．2 实验分组 ①对照组 ：不加苯甲基 一a—N一乙酰半 

乳糖胺 ，每天换 1640培养液。②实验组：细胞进入对数生长 

期后开始加苯甲基 一a—N一乙酰半乳糖胺(2nunol／L) ，培 

养细胞 24h，每天换液以维持药物浓度恒定，每组均设五个 

平行孔 。 

1．2．3 免疫细胞 化学染 色 6孔 培养板中放置 22 m1× 

22mm的盖玻片，制备细胞爬片；加药组加入 2mmol／L苯甲 

基 一a—N一乙酰半乳糖胺 ；72h后取出采用 SP法染色，一抗 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


重 E科大 { 2cJIl| 帮 ： 卷第 n期 ( JolIFD~I目Cho P1gq J+IgM刊 ∞ Univofsily 21HI+Vol 29 No n 

抗 nII监II-扯屯博报件 

水索 船 巾 腔爿 片 

II{̈ Inl 色．M ^ 率结 见丧 

’沾证畦珂丌他他 榆删 ～II (I 11+鑫娃“ 浆有叫 

硅乩捧包 粘状 包Y,j卅 乜 出 圩j圾 ． 乜 

l }；F1 细胞<5 也⋯忡【 ： 5《)r ．?JtT胞 

乜；’ 乜强 I 1·m 啦 > M t’l岛表连 

乳 嘶 】_地～J n H州 ．“I “f 件 十 ‘ 【I时 

0听 站 均经 、拯 

1 1 卅 骑 ： 

特 塾 u 、 ’J 彳L 情 八l }·M J 104̈ 地 

并洫 城 r̈m I洙腰． 0 NII JA PvI]I_! J钏№^37t 

、 Lf 景fI下共同 育 sl1_磬 l J̈ I I悔 f~fi ef胞 

PJ辨 11 f)I J{ ～II I I佩#lit心 斯 I 

1II．1llI]r~【CUJi r̂ 鲐 、IⅢ 州 也 触 2 r BKA 时悔世 

‘ qL蛄 饭 ：̈ h蜻 捧谓 肯 l̈⋯ 1}．q ⋯t 

I f：1』 J阵 卉j H【J- 择 I_fL 蚺养7宵．】 I i；l_ 

圭昧 、 附 帅 ⋯ 日飚 卉 Pl J 坼扎 Ⅵ门 挤触 ”l 

山消 ld I】lf tI I1 箱畸育 h l幢弃 MI I I l】 
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白(Fibronectin，FN)、层粘连蛋 白(Laminin，LN)和 

Ⅳ型胶原(Type IVCollagen)J~l 。MUC1是一种 工 

型跨膜糖蛋白，主要分布在乳腺 、卵巢等器官的腺上 

皮细胞的管腔或腺腔面，呈顶端表达，极性分布 j。 

肿瘤细胞膜上的 MUC1通过表达增多而干预整合 

素、钙粘连素 的表达，影 响Ⅳ型胶原 酶的分 泌， 

MUC1亦可通过在细胞表面的过度表达减少细胞 

一 细胞、细胞一细胞外基质的粘附使肿瘤细胞易于 

从原发位脱离_6 J，从而更利于肿瘤细胞的转移。 

苯甲基一a—N一乙酰半乳糖胺是抗细胞跨膜 

糖蛋 白 MUC1糖基化 的药物，一种糖基化抑 制 

剂[ 。免疫细胞化学结果证明苯甲基 一a—N一乙 

酰半乳糖胺降低 I、 A—MB一231细胞表面蛋白 

MUC1的表达。本实验选择 Matrigel作为粘附基 

质，粘附实验结果表明，苯甲基 一a—N～乙酰半乳 

糖胺对高转移的细胞株 MDA—MB一231表现了明 

显的粘附抑制作用，从而可以使肿瘤细胞与继发灶 

的细胞外基质的粘附能力降低 ，而瘤细胞的粘附性 

与转移过程密切相关。苯甲基 一a—N一乙酰半乳 

糖胺可使乳腺癌细胞 MDA—MB一231的粘附性降 

低，其作用机制与抑制MUC1蛋白的表达相关。苯 

甲基 一a—N一乙酰半乳糖胺可能通过降低 MUC1 

的表达水平，调节肿瘤细胞与基质细胞及血管内皮 

细胞之间的相互作用，从而抑制肿瘤细胞的粘附侵 
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[6] M．G Cosoc piqueras．Disease of the airways in chronic ob— 

structive pulmonary disease[J]．Eur Respir J，2001；18(supply 

34)：41s一49s． 
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袭转移过程。 

综上所述，苯甲基 一a—N一乙酰半乳糖胺可能 

通过抑制 MUC1表达影响转移级联反应的粘附和 

侵袭转移过程，证实糖基化程度与肿瘤侵袭转移能 

力密切相关，这为肿瘤转移机制的研究提供了思路。 
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