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  【摘要】 目的 研究乳腺癌组织中血管生成素(Ang 2)和雌

激素受体(ER)的表达及生物学意义。方法 采用免疫组织化学

SABC法，检测85例乳腺癌及42例乳腺纤维腺瘤中Ang 2和ER的

表达情况，并评价其与乳腺癌临床病理学因素之间的关系。结果 

乳腺癌组织中Ang 2阳性率(68.24%，58/85)明显高于乳腺纤维腺

瘤(7.14%，3/42)(P<0.01)，Ang 2表达与患者年龄、肿瘤大小、

病理分型及ER无明显关系(P>0.05)。Ⅲ、Ⅳ期乳腺癌者的Ang 2

表达阳性率高于Ⅰ、Ⅱ期乳腺癌者(P<0.05)。有淋巴结转移者的

Ang 2阳性率明显高于无淋巴结转移者(P<0.01)。ER在乳腺癌中

的阳性率为58.82%(50/85),在乳腺纤维腺瘤中无阳性表达。结论 

乳腺癌组织中Ang 2有异常表达，与乳腺癌的预后有关。 

        【【【【关键词关键词关键词关键词】 乳腺癌】 乳腺癌】 乳腺癌】 乳腺癌;血管生成素血管生成素血管生成素血管生成素 2;雌激素受体雌激素受体雌激素受体雌激素受体;免疫免疫免疫免疫组织组织组织组织化化化化学学学学方法方法方法方法 

  The expression and biological significance of Ang 2 and ER in benign and malignant tumor of breast LEI Jie , XIA Dengyun, FEI 

Jiandong , et al. Departmant of General Surgery, The First Hospital Affiliated to Hebei North University, Hebei, Zhangjiakou 075000

  【Abstract】 Objective To investigate the expression and biological significance of Ang 2 and ER in benign and malignant tumor of 

breast.Methods The expression of Ang 2 in 85 specimens of breast carcinoma and 42 specimens of breast fibroadenona were examined by 

SABC immunohistochemical method, and the relationship between Ang 2 as well as ER and the clinical pathology was analyzed.Results 

The positive rate (68.24%,58/85) of Ang 2 in breast carcinoma was significantly higher than that (7.14%,3/42) in breast fibroadenona

(P<0.01), and the expression of Ang 2 was not associated with patients' age, tumor size, pathological type and ER status(P>0.05). The 

positive rates of Ang 2 in stage Ⅲ and Ⅳ group were significantly higher than those in stage Ⅰ and Ⅱ group(P<0.05). The positive rate 

of Ang 2 in lymph node metastasis group was significantly higher than that in non lymph node metastasis group(P<0.01). The positive 

rate of ER in breast carcinoma was 58.82%(50/85), ER didn't express in breast fibroadenona.Conclusion There is an abnormal expression of 

Ang 2 in breast carcinoma, and Ang 2 is associated with the prognosis of patients.

  【Key words】 breast carcinoma; Angiogenin 2; estrogen receptor; immunohistochemical method 

  血管生成素(angiopoietin，Ang)是作用于血管内皮细胞的血管生成促进因子，在肿瘤血管的生成及发展中起着重要的作用

[1]。雌激素受体(ER)状况对乳腺癌术后内分泌治疗有指导意义。我们应用免疫组化技术检测Ang 2和ER在乳腺癌组织中的表

达，并评价其与临床病理学特征的关系。 
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  1 资料与方法 

  1.1 一般资料 收集河北北方学院附属第一医院2004年9月至2006年12月手术治疗、资料完整的乳腺癌病例85例，全部病例术

前均未行放疗和化疗。患者均为女性;年龄32～74岁，平均年龄50.80岁。病理分型包括浸润性导管癌51例，浸润性小叶癌14例，

髓样癌13例，其它类型7例;有腋窝淋巴结转移48例，无淋巴结转移37例;临床分期Ⅰ期18例，Ⅱ期51例，Ⅲ期15例，Ⅳ期1例。另

选择乳腺纤维腺瘤42例作为对照，均为同期手术治疗病例。 

  1.2 主要试剂 兔抗人Ang 2多克隆抗体、兔抗人ER抗血清及SABC免疫组织化学试剂盒均购自武汉博士德生物有限公司，

DAB显色剂购自北京中衫金桥生物技术有限公司。 

  1.3 方法 石蜡切片行HE染色及免疫组化SABC方法染色。操作步骤严格按照试剂盒说明书进行。每次实验均以公司提供的阳

性片作阳性对照，以PBS代替一抗作阴性对照。 

  1.4 结果判断 以胞浆呈棕黄色为阳性细胞。在光镜下计数10个高倍视野(×400)，平均阳性细胞数≥10%判断为阳性病例，

<10%为阴性病例。 

  1.5 统计学分析 应用SAS 8.0软件行统计学分析，计数资料采用χ2检验，P<0.05为差异有统计学意义。 

  2 结果 

  2.1 Ang 2和ER在乳腺癌及纤维腺瘤组织中的表达 乳腺癌和乳腺纤维腺瘤组织中Ang 2阳性率分别为68.24%(58/85)和

7.14%(3/42)，2组比较差异有统计学意义(P<0.01)。ER在乳腺癌中的阳性率为58.82%(50/85),在乳腺纤维腺瘤中无阳性表达。 

  2.2 Ang 2和ER在乳腺癌组织中的表达与生物学特征的关系 Ⅲ、Ⅳ期乳腺癌者的Ang 2表达阳性率高于Ⅰ、Ⅱ期乳腺癌者

(P<0.05)。有淋巴结转移者的Ang 2阳性率明显高于无淋巴结转移者(P<0.01)。其他生物学特征比较差异无统计学意义(P>0.05)。

Ang 2和ER在乳腺癌组织中的表达与生物学特征的关系例注：与淋巴结转移阳性比较， P<0.01;与临床Ⅰ+Ⅱ期比较，#P<0.05 

  2.3 Ang 2和ER在乳腺癌组织中表达的相关性 Ang 2和ER均阳性32例， Ang 2和ER均阴性9例， Ang 2阳性ER阴性26

例，Ang 2阴性ER阳性18例。差异无统计学意义(P>0.05)。 

  3 讨论 

  新生血管对实体瘤的生长、侵袭和转移有着十分重要的作用，肿瘤新生血管的存在不但为肿瘤生长提供了营养物质，带走代

谢产物，还为肿瘤细胞的转移及浸润提供了通道[2]。 

  血管生成素是近年来发现的重要的血管生成调控因子，其家族成员Ang 1和Ang 2分别于1996年及1997年相继被发现，它

们的共同受体是Tie 2(酪氨酸激酶受体 2)。Ang 1促进血管内皮细胞出芽，促进血管重塑、成熟，维持血管的完整性，起稳

定血管的作用。而Ang 2的功能主要是通过竞争性抑制Ang 1与受体Tie 2结合，使血管内皮细胞同周围的支持细胞发生解

离，形成不稳定渗漏性的血管，从而促进肿瘤血管的重构与形成[3-5]。本研究发现，乳腺癌组织中Ang 2的阳性率明显高于乳

腺纤维腺瘤(P<0.01)，与高冬玲等[6]报道一致。乳腺癌患者血浆中Ang 2表达水平明显增高，提示Ang 2与乳腺病变的良恶性

有关，而且可能成为临床上判断乳腺肿瘤生物学行为的指标之一[7]。 

  ER阳性病例对内分泌治疗有效，而受体阴性病例对内分泌治疗效果差。本实验提示ER与乳腺癌患者年龄、肿瘤大小、病理

分型、淋巴结转移状况及肿瘤临床分期无关，Ang 2表达水平与乳腺癌的ER状况也无明显关系(P>0.05)。 

  患者年龄、肿瘤大小、淋巴结转移状况及肿瘤临床分期为传统的临床病理学因素，对乳腺癌的预后有重要意义。本实验提示

Ang 2表达水平与患者年龄及肿瘤大小无明显关系(P>0.05)。Sfiligoi等[8]发现高水平Ang 2表达的乳腺癌患者易发生腋下淋巴结

转移，对预后的判断有重要意义。本研究结果显示Ⅲ、Ⅳ期乳腺癌者的Ang 2表达阳性率高于Ⅰ、Ⅱ期乳腺癌者(P<0.05),淋巴结

转移阳性者的Ang 2阳性率明显高于淋巴结转移阴性者(P<0.01)，提示Ang 2有对预后的判断有重要意义。 

  鉴于Ang 2与肿瘤的血管新生、发展及转移密切相关，我们可以把Ang 2作为靶标进行抗肿瘤治疗，相信会有良好的前

景。近年以Ang 2为靶标的抗肿瘤实验已经初露端倪，Oliner等[9]以Ang 2抗体治疗肿瘤小鼠，发现肿瘤血管内皮细胞增生受到

抑制，肿瘤亦明显缩小。除成年女性的生殖系统外，Ang 2主要存在于与肿瘤相关的组织内，因此Ang 2拮抗剂具有靶向性

好、全身副作用小的优点。通过检测乳腺癌组织中Ang 2和ER的表达，对临床化疗方案的选择和提示预后有重要意义。 
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