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乳腺癌病人血浆及癌组织中环核普酸水平的观察

何双梧 周泽民 金世龙 (第三军医大学大坪医院普通外科 ) 6 30 0 42

提 要 检测 60 例乳腺癌和良性乳腺疾病病人血浆和组织中 A CMP 和 G CMP 水平
,

结果

表明
:

乳腺癌病人血浆和癌组织中 c A M P 含量明显降低
,

而 C G M P 则 明显升高
,

C A M P /C G M P

比值变小
,

提示 C AM P 和 C G M P 可能是乳腺癌发生和发展的重要调控物质
。

关键词 乳腺癌
;
环核昔酸

;
腺昔环一磷酸

;
鸟若环一磷酸

环核昔酸是一类具有重要生理活性的物

质
,

与细胞生命代谢紧密相关的有环一磷酸

腺昔 C( A M P) 和环一磷酸鸟昔 (C G M P )
。

一

些 学者
“ ’

的研究证实
,

细胞内环核昔酸的异

常与肿瘤的发生
、

发展和转归有一定关系
。

我

们通 过 检测乳 腺癌病 人血浆和 癌 组 织 中

C A M P 和 C G M P 的水平
,

以探讨 环核昔酸

与乳腺癌的关系
。

1 材料与方法

收集 1 9 9 0 年 5 月~ 1 9 9 1 年 5 月在我院住院手

术治疗的乳腺癌和良性乳腺疾病病人共 60 例
,

均为

女性
,

所有病例的病变均经病理检查证实
。

1
.

1 病例标本分组

(1 )乳腺癌组
:

共 30 例
,

其中 22 例同时检测血

浆及癌组织中 C A M P 及 C G M P
,

8 例仅测 血浆
,

l 例

为同时双侧乳腺癌
,

故共有组织标本 2 3份
。

年龄 32

~ 75 岁
,

平均 50
.

2 岁
;
( 2) 良性乳腺疾病组

:

共 30

例
,

其中 2 1 例同时检测血浆及病变组织中 c Z、M p

及 C G M P
,
9例仅测血浆

,

年龄 15 ~ 4 9 岁
,

平均 37
.

8

岁
。

病种有乳腺纤维腺瘤 20 例
,

乳腺囊性增生 6例
,

乳 管内乳头状瘤 4 例
; ( 3) 健康人组

:

50 例
,

为献血

员
,

均为女性
,

年龄 22 一 41 岁
,

平均 35
.

3 岁
;
( 4) 正

常乳腺组织组
:

共 7例
,

标本取自乳腺癌根治术的正

常乳腺组织
,

距癌肿边缘 sc m 以上
,

经病理证实无

病变
,

年龄 5 8~ 5 3 岁
,

平均 4 5
.

6 岁
。

1
.

2 标本制备

( )l 血浆标本
:

病人于手术前 抽前臂静脉血

Zml
,

不抗凝
,

静置 2~ 3 h
,

离心
,

取血浆置冰箱内保

存待测
。

( 2) 组织胞浆
:

手术切除乳腺或病灶后
,

立即

将病灶对半切开
,

一半送病理检查
,

另一半清除病灶

周围脂肪
,

结缔组织和坏死组织
,

用冰盐水洗净血

污
,

置液氮中保存备用
。

从液氮中取出组织 1 0鲍
,

切

碎
,

加入醋酸钠缓 冲液 Zm l
,

匀浆
,

在沸水 中加热

3m in
,

冷却后离心 l o m in
,

取上清液
,

按 L o w r y 氏

法
` ” 测定蛋白浓度

。

1
.

3 检浏方法

采用第四军医大学生化教研室研制的 CA M P/

C G M P 测定箱 (8 。一 I 型 )
,

按贺师鹏等
` , ) 3

H 标记放

免法测定
。

1
.

4 统计学处理

实验数据均经统计学处理
,

结果用均值士标准

差 ( 厉 士 、 》表示
口

2 结果

2
.

1 血浆环核普酸测定结果 (见表 1)

表 1

T a b

乳腺癌
、

良性乳腺病病人和健康人血浆中环核普酸含量 ( 万 土 ` )

T h e e o n t e n st o
f e y e l i a n u e l e o t i d e s in s e t u m o f P a t ie n t s w it h b r e a s t e a n e e r ,

b e n ig n b r e a s t d is e a s e

a n d h e
ai ht y h u m a n

g r o u P s

3 0

3 0

5 0

C AM P ( p n i o l / g )

1 7
.

1 8士 3
.

4 7△△

19
.

6 9士 2
.

0 6△△

C G M P ( p nr o l / g )

7
·

9 1士 0
.

4 5△△ 减

7
·

4 9士 1
.

0 1△乙

7
.

0 1士 1
,

4 2

C A M P / C G M P

b
r e a s t e a n e e r

b e n ig n b
r e a s t d is e 王x s e

h e a
l t h y h u m

二一n 2 1
.

1 5士 4
.

2 0

2
.

3 3士 0
.

2 7△ △减 减

2
.

73土 0
.

8 7 △

3
.

0 2士 0
.

9 6

e o m p a r e
d w it h b e n i g n b r e a s t d i s e a s e 袱 p < 0

.

0 5
, 冤袱

P < 0
.

0 2 ;

e o m p a r e
d w it h h

e a
lt h y h

u m a n △ P < 0
.

0 5
, △△ P < 0

.

0 1
.
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2
.

2组织环核普酸测定结果 (见表 ) 2

表 2乳腺癌
、

良性乳腺病和正常乳腺组织中环核普酸含量 (牙 士 :)

T a b 2T h e ea n t en t o sf ey eli en u el eo t id e sin b ra e st t i s su e so f P a t i en t swit b h re
a st a n e e e r,

b e n ig n b r e as t

d is e as
e a n d b e a l th y h u

m
a n

g r o ll P S C GM P ( p m o l / g ) C AM P /C G M P

卜r e a s t e a n c e r

C A M P ( p m o l /g )

3
.

6 5士 2
.

0 9狱 狱△△

9
.

2 1士 4
.

8 9

9
.

3 4士 4
.

2 2

1
.

6 5士 0
.

5 7减△

卜e n ig n b
r e a s t d is e a s e

n o r
m a l b

r e a s t t l s s u e s

2 2

2 1

7

7士 0
.

3 0

1
.

15士 0
二

5 5

2
.

6 2士 2
.

10 减 x △△

8
.

3 4士 5
.

04

8
.

3 5士 1
.

5 5

e o m p a r e d w i th b
e n ig n b r e a s t d i、 。 a s e 试 P < 0

.

0 5
, 炭 溉 P < 0

.

0 1 ;

e o n i p a r e
d w 一 th

n o r m a
l b

r : a s t t is s u e s △
P < 0

.

0 5
, △△ P < 0

.

0 {
.

3 讨论

C A M P 和 c G M P 通 称环 核昔酸
,

它 们

是机体某些激素的第二信使
,

能调控细胞的

多种物质代谢和生理功能
,

是调控细胞生长
、

分裂相对应的活性物质
,

当细胞处于相对静

止时
,

细胞内 C A M P 含量升高
,

而 C G M P 降

低 ; 当细胞处于生长
、

分裂状态时
,

则 C A M P

含量降低
,

而 C G M P 升高
,

二者有互相拮抗

作用
,

故 c A M P 是细胞生长 繁殖 的 阴性信

号
,

而 C G M P 则为阳性信号
。

一些学者致力于环核昔酸与细胞分裂和

分化关系的研究
,

发现癌细胞内多存在环核

昔酸含量的异常或环核昔酸合成酶 (环化酶 )

及分解酶 (磷酸二酚 酶 ) 活性的改变
,

因而认

为 C A M P 和 C G M P 可能是肿瘤发生和发展

的重要调控物质
,

在基因表达的调控 中具有

重要作用
,

故 C A M P 和 C G M P 与肿瘤的关

系日益受到人们的重视
。

st
e v e n s

等
` 3’
用放射线长期照射诱发的

大鼠肠癌
,

癌细胞中 C A M P 的含量 明显低于

正常肠组织中 C A M P 的含量
,

而未诱发成功

的动物
,

其肠组织 中 C AM P 的含量并 不降

低
。

D e R u b e rt iS 等
` 4) 测定 人结肠 癌组织 中

CA M P 含量
,

发现显著低于毗邻的正常结肠

粘膜的含量
,

而癌组织中 C G M P 含量一般 比

正常组织增高
。

L e e ` 5〕

报告鼠乳腺瘤的退行性

变与 C AM P 的升高有关
,

而细胞的增生则与

C A M P 的降低有关
。

临床上检测肝癌病人 24

h 尿液 C G M P 排泄量为 1 4 2 9拼m o l
,

明显高于

正常人
` 6 , 。

本组病人检测结果发现乳腺癌组

织中 C AM P 含量 比良性乳腺病和正常乳腺

组 织 均 显 著 降 低
,

而 C G M P 显 著 升 高
,

C A M P / C G M P 比值变小
;
乳腺 癌组和 良性

乳腺病组血浆中 C A M P 含量均 比健康人组

显著降低
,

而 C G M P 显著升高
,

且乳腺癌组

血浆 C G M P 含量比良性乳腺病组更高
。

支持

关于在倍增时间长
、

生长缓慢的细胞 C A M P

含量高于倍增时间短
、

生 长迅速 的细胞
,

而

C G M P 在倍增时间长
、

生长缓慢的细胞含量

低 于倍 增 时 间短
、

生 长 迅速 的 细 胞
,

提 示

C A M P 和 C G M P 可能是乳腺癌发生和发展

的重要调控物质
。

测 定 乳 腺 癌病 人 血 浆 和 癌 组 织 中

c AM P 和 c G M P 的水平
,

不仅有助 于研究

环核昔酸对乳腺癌发生
、

发展和归转的影响
,

而且也为病人应用 C A M P 或其衍生物及能

改变细胞内环核昔酸的药物治疗
,

提供了理

论依据
。

F o n t a n a
等

` 7 ,

发现能使 C A M P 浓度
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C
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:
l

环核昔酸与疾病
。

医师进修杂志
,
198 4 , 7

:

45

升高的药物
,

可明显抑制人乳腺癌细胞的增

生
。

H e l s o n
等

`日,

报告对常规化疗无效的神经

母细胞瘤的患者
,

采用磷酸二醋酶抑制剂 婴

粟碱治疗
,

可使肿瘤暂时消退
。

一些抗癌剂和

中药在发挥抗 癌作用的同时
,

也通过不同的

途 径影 响癌细胞 中 C A M P 和 C G M P 的含

量
,

如长春新碱
、

环磷酞胺
、

轻基喜树碱和猪

等等的抗癌作用
,

与升高癌细胞内 C A M P 水

平
、

抑制磷酸二酷酶和降低 C G M P 水平呈一

定平行关系
。

1 9 8 5

6
.

李 忠
。
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