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目的
!

探讨洛铂用于治疗宫颈癌的作用机制%方法
!

体外培养宫颈癌
4?GND

细胞!取指数生长期的

4?GND

细胞进行实验!分为实验组和对照组%

T00

比色法检测洛铂对
4?GND

细胞增殖的抑制作用&根据洛铂作用

4?GND

细胞的
548#

曲线!选用
"!

%

E

(

JV

洛铂作用
!-,

后!分别收集实验组和对照组细胞!提取细胞核蛋白$线粒体

蛋白!双向电泳技术分离蛋白质!

+SlA=GB

软件分析洛铂处理前后差异表达的细胞核$线粒体蛋白组!选取明显表达

差异在
!

倍以上的蛋白质斑点!进行串联飞行时间质谱分析%结果
!

洛铂能够抑制宫颈癌
4?GND

细胞的增殖并诱

导其凋亡!随洛铂作用时间和浓度的变化而变化%经
!SZ

电泳和串联飞行时间质谱分析后!成功鉴定了
!

个细胞

核蛋白!

-

个线粒体蛋白%结论
!

洛铂能显著抑制宫颈癌
4?GND

细胞增殖%洛铂可干扰细胞能量代谢$通过线粒体

氧化呼吸链的损伤诱导肿瘤细胞发生凋亡%
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我国宫颈癌的发病率在发展中国家居首位+
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-目前治疗

宫颈癌最有效的化疗药物是铂类药物+

7

,

-洛铂是第
7

代铂类

衍生物#疗效好.毒性小#显示了其在肿瘤治疗中的重要作用#

已有研究表明洛铂对顺铂耐药的卵巢癌细胞的增殖具有抑制

作用+
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-本研究对洛铂用于治疗宫颈癌的作用机制进行分

析#现报道如下-
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方法

$2/2$

!

T00

比色法检测洛铂对
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细胞最佳抑制浓度和

时间
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胰酶消化对数生长期细胞#制备成细胞悬液#接种在
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%和对照组$洛铂
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%#继续培养
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后测定各孔吸光度
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次#取平均值-洛铂对宫颈癌
4?GND

细胞的抑

/

6$:

/

检验医学与临床
!#"6

年
-

月第
"7

卷第
.

期
!

V?(T=C4@DF

!

&

K

LD@!#"6

!

W<@2"7

!

U<2.

"

基金项目$湖北省十堰市科技局科研立项资助项目$

fS!#"!#-7

%-

!!

作者简介!昌睿杰#男#硕士#主治医师#主要从事肿瘤疼痛类工作-

!

#

!

通讯作者#

Z;J?D@

!

!6.":88#-

"ee

2)<J

-



制率
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按试剂盒提取细胞核.线粒体蛋白#利用双向$
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电泳技术分离蛋白质#
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软件分析洛铂处理前后差异表

达的细胞核.线粒体蛋白组#选取明显表达差异在
!

倍以上的

蛋白质斑点#进行串联飞行时间质谱分析-
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统计学处理
!

采用
1+11".2#

统计软件进行分析#计量

资料以
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表示#采用单因素方差分析#以
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为差异有

统计学意义-
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结
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洛铂对宫颈癌
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细胞的细胞毒作用
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不同浓度洛铂

$实验组%作用宫颈癌细胞株
4?GND

分别达到
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后#各

实验组与对照组$洛铂
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%比较#差异有统计学意义$
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%-表明洛铂明显抑制
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细胞的增殖$表
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%-随着药

物作用时间的延长和药物浓度的增加#抑制率相应增加-
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%#即药物到达一定浓度后#抑制率随药物浓

度增加变化不明显-
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差异蛋白质图谱
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分别

用对照组和实验组的
4?GND

细胞线粒体蛋白进行
!;SZ

分离#

使用
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软件对凝胶图谱进行图像分析$图
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%#选取在双

向电泳凝胶上重复性好.表达量在
!

倍以上的差异蛋白点进行

质谱鉴定#成功鉴定出
8

个蛋白质#有
-

个为线粒体蛋白!线粒

体醛脱氢酶.线粒体乙酰辅酶
&

硫酯酶
"

.丙酮酸脱氢酶
Z"

复

合体和
U&S+'!-;NC?

脱氢酶(
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个为基质细胞蛋白-

图
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线粒体蛋白双向电泳图谱
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细胞增殖是生命活动的基础#肿瘤细胞特性是细胞逃逸正

常细胞增殖调控体系#而自主地无限生长#失去正常分化的能

力#甚至回到胚胎细胞状态-化疗药物铂类属于非周期特异性

药物#即对肿瘤各期细胞均有杀伤作用-刘萍萍等+

.

,研究表

明#洛铂对顺铂耐药的卵巢癌细胞株体外生长有明显抑制增殖

作用#其抑制率呈现明显的时间和剂量依赖关系-本研究采用

不同浓度洛铂作用于宫颈癌
4?GND

细胞株#分别观察用药
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后结果表明#洛铂明显抑制
4?GND

细胞的增殖#并且抑

制率有时间和剂量依赖关系-两两比较结果显示#洛铂
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%#说

明药物达到一定浓度后#抑制率随药物浓度的增加变化不明

显#所以当抑制率到达一定程度后#再增加化疗药物剂量时#抑

制率增加不明显-

亚细胞技术手段在研究肿瘤发生和发展过程中蛋白浓度

水平及功能变化方面得到越来越多的重视和应用+
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-结合亚

细胞蛋白质组分离技术#有可能发现更多以往在全细胞水平上

未能发现的蛋白浓度变化#这在研究肿瘤生物标志物及肿瘤发

生机制#药物作用机制及作用后蛋白质的翻译修饰等方面具有

重要作用#从而为开发肿瘤生物标志物等提供更多的线索-本

研究结果显示#
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脱氢酶-这些酶在洛铂作用后出现下调#说

明此时线粒体氧化磷酸化功能下降-细胞的有氧呼吸主要在

线粒体中进行#有氧呼吸的主要途径是三羧酸循环#这个过程

各种酶类的变化会导致呼吸链的失调#进而导致细胞代谢紊

乱-本次研究中#线粒体氧化呼吸链的各种酶类发生变化#线

粒体中与细胞增殖.能量代谢等相关的许多蛋白质也有可能发

生了变化-因此#线粒体损伤不仅可导致细胞能量代谢障碍#

而且还可诱导细胞凋亡的发生#从分子水平上深入研究洛铂诱
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医学统计工作的基本内容

按工作性质及其先后顺序#可将医学统计工作分为实验设计.收集资料.整理资料.分析资料-实验设计是开展某项医

学研究工作的关键#包括医学专业设计和统计学设计#医学专业设计的内容包括研究对象纳入和排除标准.样本含量.获取

样本的方法.分组原则.观察$检测%指标.统计方法等-收集资料的方法包括各种试验.检测或调查#要求资料完整.准确.及

时.有足够数量.具有代表性和可比性等-整理资料包括原始资料的检查与核对.对资料进行分组与汇总等-分析资料即对

资料进行统计学分析#包括进行统计描述和统计推断-

/

"#$

/

检验医学与临床
!#"6

年
-

月第
"7

卷第
.

期
!

V?(T=C4@DF

!

&

K

LD@!#"6

!

W<@2"7

!

U<2.


