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摘 要 本 文应 用组化方法研 究乳睐 良恶性病变组织 中 R L P和 N ADH DH
、

GDH
、

L DH 三种晦活性分布及在乳癌中相互关系
。

乳癌和 良性病变 R PL 阳性率分别

为 8 0
.

5%和 8 5
.

7% ; 乳癌组织 N ADH DH
、

GDH 和 L DH 高晦活性率分别为37
.

2 %
、

39 写和 8 2
.

9 %
,

良性病变分别为 51
.

4%
、

51
.

4% 和 65
.

7%
,

N A D H D H 和 L D H 高晦

活性率乳癌高于 良性病变 (尸 < 0
.

0 5 ) ; P R L 阳性率及半定黄分级均与 N A D H D H 和

L D H 高晦活性率有 高度密切关系
,

G D H 和 L D H 高晦率均与 N A D H D H 高晦活性率

存在密切关系
。

上述结果提示
:

大部分乳癌存在 P R L 依赖性
,

P R L 可能参与乳癌形

成 ; N A D H D H
、

G D H 和 L D H 可能是较好 的乳癌酶生物学标记物
,

检浏这些晦活性

可能对枯浏乳癌预后及临床治疗方案选择有较重要意义
;
乳癌组织中 P R L 可 能诱导

N A D H D H 和 L D H 晦活性
。
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乳腺是 P R L (催乳索 ) 作用的靶器官
,

乳腺发生病

变 时 P R L 含 量及表达发 生 一 定变化
。

N A D H D H

(N A D H 还原酶 ) 能使 N A D H 还原成 N A I广
,

N A D H

和 N A D 十与细胞生物呼吸链有密切关系
.

G D H (谷氨酸

脱氢酶 ) 和 L D H (乳酸脱氢酶 ) 均为 N A D 十依赖性脱

氢酶
,

G D H 为细胞线粒体功能标记酶
,

L D I诬使乳酸转

变成丙酮酸
,

与糖代谢有极密切关系
。

本文应用 P A卫

法检测 P R L 和酶组化方法检测 N A D E D H
、

G D H 和

L D H
,

探讨他们在乳腺良恶性病变组织中的分布及其

乳癌中的相互关系
.

材料与方法

1
.

材料
:

收集新鲜乳腺手术标本 n 7例
.

其中乳腺

.

湖南医科大学病理教研室

癌 82 例
,

包括单纯癌 3 8例
、

做样癌 1。例
、

浸润性导管癌

2 8例
、

粘液癌4例和浸润性小叶癌 2例
.

良性病变 35 例
,

包括纤维腺瘤 5例
.

增生性病变 (小叶增生
、

纤维腺病
、

纤维囊腺病 ) 3 0例
。

标本低温冰冻切片
,

厚 stL m
.

2
.

试剂
:

1) 抗 P R L 抗体 (ve ct or 公司 )
,

羊抗兔

址G 和兔 P A p (上海生化研究所 ) ; 幻 还原型辅酶 I钠

盐
、

谷氨酸钠和乳酸钠 (上海试剂厂 )
,

N BT s( i脚
a

公

司 )
。

3
.

方法
:

1) P R L 为 P A p 法
,

切片中阳性细胞率

妻 20 %为阳性病例
,

< 20 %为阴性病例 ; 根据阳性病例

切片中阳性率和着色程度
,

参照 k u ka 沁
a

标准 l[J 分为 I

一 l 级
:

I 级 (弱阳性 )
、

l 级 (阳性 )
、

I 级 (强阳

性 )
。
2 ) N A D H D H

、

G D H 和 L D H 酶组化方法分别为

H Q p e r

法
、

S aB
r
k
e
法
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aB
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k
e
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S en sn e标准 [z J
,

根据酶反应产物顺粒大小
、

多少及颜色

深浅分为。~ I 四级
: O级

:

细胞浆内基本上无反应或隐

约见极少量呈粉尘样极浅紫红色
,

切片背景无色
,

组织

轮廓不清 ; I 级
:

呈明显紫红色
,

核膜及组织轮脚清楚 ;

l 级
:

呈深紫红色或兰色
,

核膜及组织轮廓清楚 ; I 级
:

反应产物较弥散或融合成片
,

呈兰色至兰黑色
,

核膜轮

廓欠清 ; O~ I 级为弱醉活性
、

I ~ , 级为高酶活性
.

6 0例 N A D HD H高酶活性病例中有 28 例 G D H 和

53 例 L D H呈高酶活性
,
2 2例 N A D刊DH 低酶活性病例

中有 18 例 G D H 和 7例 L D H 呈低酶活性
,

G D H 和 L D H

高酶活性率与 N A D H D H 高酶活性率均有极密切关系

(尸 < 。
.

0 5 )
.

G D H 高酶活性率与 L D H 高酶活性率不存

在密切关系 ( p > .0 0 1 )
。

讨 论

结 果

一
、

P R L 和三种醉在良恶性病变组织中的分布

P R L 阳性物质可分布于胞浆和 /或胞核
,

大部分病

例胞浆和胞核较均匀着色
.

N A D H D H
、

G D H 和 L D H

阳性物质均为胞浆型分布
,

胞核阴性
,

但在 I 级病例中

可见胞核着色
,

这是由于醉在染色等处理过程中弥散

所致
。

P RL 和三种醉活性阳性物质在组织中分布均呈

异质性
,

同一切片不同区域着色程度和阳性细胞率不

同
。

82例乳庙 P RL 阳性“ 例 ( 80
.

5% )
,

35 例乳腺良性

病变 P R L 阳性 30 例 ( 85
.

7% )
,

乳癌 P RL 阳性率低于

良性病变
,

但无统计学差异
.

82 例乳癌 N A D H D H
、

G D H

和 L D H 高醉活性率分别为 72
.

3%
、
3 9%

、

82
.

9写
,

35

例良性病变高醉活性率则分别为 51
.

4肠
、

51
.

4写和

“
·

7 %
,

N A D H D H 和 L D H 高酶活性率乳癌高于良性

病变
,

且均有统计学差异 ( P < 。
.

0 5 )
,

G DH 高醉活性

率乳癌低于良性病变
,

但无统计学差异 (P > 0
.

0 5 )
。

二
、

乳癌组织中 P R L 与三种酶活性的相互关系

6 6例 P R L 阳性病例中有 55 例 N A D H D H
、

29 例

G D H 和59 例 L D H 呈高酶活性
,

16 例 P R L 阴性病例中

有 n 例 N A D H DH
、

13 例 G D H 和 7例 L D H 呈低酶活性
,

N A D HD H 和 L D H 高醉活性率与 P R L 阳性率均存在

高度密切关系 (尸 < 0
.

05
,

尸 < 。
.

0 1 )
,

G D H 高酶活性

率在 P RL 阳性病例高于阴性病例
,

但无统计学差异

( P > 。
.

0 5 )
.

表 1所示
: N A D H D H

、

G D H 和 L D H 高酶活

性率随 P R L 半定量分级的增高而增加
,

且 N A D HD H

和 L D H 均有高度显著意义 ( P < 。
.

0 05
,

P < 。
.

0 1)

表 1 P R L 半定 t 分级与 N A D H D H
、

G D H
、

L D H

活性的关系

P R L 分级 例数
N A D H DH G H D L D H

0~ 1 1 ~ 1 0 ~ 1 1 ~ 1 0~ 1 1 ~ I

0 1 6 1 1 5 13
`

3 7 9

1 2 0 7 1 3 11 9 5 1 5

1 4 0 4 3 6 2 3 1 7 2 3 8

1 6 0 6 3 3 0 6

三
、

N A D H n H
、

G D H 和 L D H 活性在乳癌组织中

相互关系

P R L 是一种肤类激素
,

乳腺是 P R L 作用的靶器

官
, P R L 能促进乳腺上皮发育及 R N A 和蛋白质等合

成
.

OB
n en et rr e 等田发现 72 %乳癌 P R L 阳性

.

A ga wr al

等 [’J 报道乳癌和纤维腺瘤 P R L 阳性率分别为 82
·

5%

和 57 写
.

本文 发现乳癌和 良性病变 阳性率分别为

80
.

7%和 85
.

7纬
,

其中 5例纤维膝瘤 P R L 阳性 2例一
些学者 .s[ .J认为 P R L 能促进乳腺上皮 D N A 和 R N A 合

成
,

P R L 可能与乳癌形成有密切关系
,

但 K w a

等图却

怀疑 P R L 水平与发生乳癌之间存在相互关系
.

P R L 是

否参予乳癌形成有待进一步探讨
.

N A D H D H 能使 N A D H 还原成 N A D十
,

使机体内

N A D + 和 N A D H 保持动态平衡
。

本文发现乳癌 N A r 卜

H D H 高酶活性率高于 良性病变
,

有显著意义 (尸 <

。
.

0 5 )
,

这可能是乳癌组织代谢旺盛
,

糖酵解反应增强
,

N A D H 和乳酸积聚
,

诱导 N A D H D H 活性增高
.

G D H 和 L D H 均 为 N A D + 依赖性脱氢酶
.

iH cf

等 jB[ 用生化方法发现乳癌组织中 L D H 含量高于正常

乳腺和良性病变组织 6一8倍
,

G D H 含量乳癌略高于正

常乳腺和良性病变
.

本文发现 L D H 高酶活性率明显高

于良性病变
,

有显著意义
,

其原因可能是乳癌糖酵解代

谢明显增强
,

乳酸含量增高
,

诱导 L D H 活性增高
。

本文

发现 G D H 高酶活性率乳癌低于良性病变
,

但无显著意

义
,

其结果与托 f 等田生化测定结果有一定差异
,

G D H

是一种反映线粒体功能的标志酶
,

乳腺上皮癌变时线

粒体功能及数目下降
,

G D H 活性降低
。

Sm it h 等川认为

高 L D H 含量乳癌预后不良
,

易复发
,

三年生存率明显

地低
,

L D H 可作为反映乳癌预后的一个指标
。

E d w in

等 l0[ 」发现高 L D H
、

G D H 含量乳癌病人对细胞毒化疗

有效
,

而低含量乳癌对化疗效果不佳
,

因此测定乳癌组

织中 G D H
、

L D H 有可能指导乳癌病人临床治疗
。

P R L 能促进乳腺 RN A
、

D N A 和蛋白质合成
,

能促

使乳腺中参与糖代谢的酶活性增加
.

本文发现乳癌组

织中 N A D H D H 和 L D H 酶活性与 P R L 阳性率及半定

量分级有密切关系
。

N A D H D H 和 L D H 均为精代谢重

要酶
,

且 LDH 能抑制
r 一

氨墓丁酸生成
,

C O e iff
e r

等ll[ 〕

报道 卜氨基丁酸能抑制 P R L 生物合成
.

P R L 可能诱导



·
10
.

乳癌组织中 N A H DH D和 D LH 合成
,

但需进一步探

讨
。

三种酶活性在乳癌组织中相互关系研究中发现

L D H
、

G D H 高酶活性率与 N A D H D H 高酶活性率均存

在密切关系
,

这可能与 G D H
、
L D H 均为 N A D +

依赖性

脱氢酶有关
,

同 N A D HD H 能为 G D H 和 L D H 提供两

种酶活性所需的 N A I〕+
.

(本文图见封4)
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