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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探讨过氧化物还原酶 ４（ＰＲＤＸ４）、α⁃１，３⁃甘露糖基转移酶（ＡＬＧ３）在乳腺癌组织中的表达情况

及其与临床病理特征和预后的关系。 方法　 收集 ２０２０ 年 ６ 月—２０２２ 年 ６ 月武汉市第一医院甲状腺乳腺外科诊治乳

腺癌患者 １２６ 例的癌组织、癌旁组织及相关资料，采用免疫组化法检测组织中 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白水平，依据表达情况

分为阴性、阳性表达组；Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 生存曲线分析 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达与乳腺癌患者 ２ 年预后的关系；采用多因

素 Ｃｏｘ 回归分析筛选 ２ 年预后影响因素。 结果　 癌组织中 ＰＲＤＸ４阳性表达、ＡＬＧ３阳性表达比例高于癌旁组织（χ２ ／ Ｐ＝６８．
９８０ ／ ＜０．００１、７２．２７８ ／ ＜０．００１）。 ＰＲＤＸ４ 阳性表达组、ＡＬＧ３ 阳性表达组 Ｔ２～４ 期、Ｎ１～ ２ 期、组织低分化、有淋巴结转移

比例高于 ＰＲＤＸ４ 阴性表达组、ＡＬＧ３ 阴性表达组（ＰＲＤＸ４：χ２ ／ Ｐ＝ ８．７４９ ／ ０．００３、１４．６５５ ／ ＜０．００１、１５．９３５ ／ ＜０．００１、１５．１５４ ／ ＜
０．００１；ＡＬＧ３：χ２ ／ Ｐ＝ ７．６５３ ／ ０．００６、９．５５９ ／ ０．００２、１７．５９４ ／ ＜０．００１、９．４３３ ／ ０．００２）。 ＰＲＤＸ４ 阳性表达乳腺癌患者 ２ 年生存率

低于 ＰＲＤＸ４ 阴性表达患者（６１．１８％ ｖｓ． ８５．３７％，χ２ ＝ ７．５７２，Ｐ ＝ ０．００６）；ＡＬＧ３ 阳性表达乳腺癌患者 ２ 年生存率低于

ＡＬＧ３ 阴性表达患者（６０．６７％ ｖｓ． ８９．１９％，χ２ ＝ ９．９４３，Ｐ＝ ０．００２）。 死亡组 Ｔ２～４ 期、Ｎ１～ ２ 期比例高于生存组（ χ２ ／ Ｐ ＝ ８．
１８８ ／ ０．００４、８．０２２ ／ ０．００５）。 ＰＲＤＸ４ 阳性表达、ＡＬＧ３ 阳性表达是乳腺癌患者 ２ 年内死亡的独立危险因素［ＨＲ（９５％ＣＩ）
＝ ２．７５９（１．４６２～５．２０７）、２．８０５（１．４６９～５．３５６）］。 结论　 乳腺癌患者癌组织 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 的阳性表达率均高于癌旁组

织，二者高表达与 Ｔ 分期、Ｎ 分期、组织分化程度、淋巴结转移及预后有关。
【关键词】 　 乳腺癌；过氧化物还原酶 ４；α⁃１，３⁃甘露糖基转移酶；预后

【中图分类号】 　 Ｒ７３７．９　 　 　 　 【文献标识码】 　 Ａ

Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＲＤＸ４ ａｎｄ ＡＬＧ３ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏ⁃
ｓｉｓ　 Ｚｈｅｎｇ Ｌｉ， Ｙａｎｇ Ｘｉａ， Ｈｕａｎｇ Ｑｉａｎ， Ｘｕ Ｍａｎ， Ｌｉｕ Ｍｅｎｇｔｉｎｇ， Ｎｉｎｇ Ｘｉａｏｊｉｅ． Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｔｈｙｒｏｉｄ ａｎｄ Ｂｒｅａｓｔ Ｓｕｒｇｅｒｙ，
Ｗｕｈａｎ Ｆｉｒｓｔ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｈｕｂｅｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ，Ｗｕｈａｎ ４３００００，Ｃｈｉｎａ
Ｆｕｎｄｉｎｇ ｐｒｏｇｒａｍ： Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ Ｈｕｂｅｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｈｅａｌｔｈ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ （ＷＪ２０２１Ｍ００１）
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｎｉｎｇ Ｘｉａｏｊｉｅ， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｊａｎｅｊａｍｅｓ＠ １６３．ｃｏｍ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the expression of peroxiredoxin 4 (PRDX4) and alpha⁃1,3⁃mannosyltransferase
(ALG3) in breast cancer and their relationship with clinicopathological features and prognosis. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 The cancerous tis⁃
sue, paracancerous tissue and related data of 126 patients with breast cancer diagnosed and treated in General Surgery Depart⁃
ment of Renhe Hospital Affiliated to Three Gorges University during June 2020 to June 2022 were retrospectively collected.
Immunohistochemistry was used to measure the expression of PRDX4 and ALG3 proteins in tissues. According to the protein
expression, patients were separated into negative expression group and positive expression group. Multivariate Cox regression
analysis was applied to screen for factors affecting 2⁃year prognosis. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The proportions of PRDX4 positive expression
and ALG3 positive expression in cancer tissues were higher than those in adjacent tissues (χ2 /P = 68.980/＜0.001, 72.278/＜0.

� 001). The proportions of T2⁃T4, N1⁃N2, poorly differentiated tissues, and lymph node metastasis in the PRDX4 positive ex⁃
pression group and ALG3 positive expression group were higher than those in the PRDX4 negative expression group and
ALG3 negative expression group (χ2 /P =8.749/0.003, 14.655/＜0.001, 15.935/＜0.001, 15.154/＜0.001; 7.653/0.006, 9.559/0.002,

� 17.594/＜0.001, 9.433/0.002). The 2⁃year survival rate of patients with positive expression of PRDX4 (52/85, 61.18% ) was
lower than that of patients with negative expression of PRDX4 (35/41, 85.37% ) in breast cancer (χ2 =7.572, P =0.006). The 2⁃

� year survival rate of patients with positive expression of ALG3 (54/89, 60.67% ) was lower than that of patients with negative
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expression of ALG3 (33/37, 89.19% ) in breast cancer (χ2 =9.943, P = 0.002). The proportion of T2⁃T4 and N1⁃N2 stages in
� the death group was higher than that in the survival group (χ2 /P =8.188/0.004, 8.022/0.005). PRDX4 positive expression and
� ALG3 positive expression were independent risk factors for death of breast cancer patients within 2 years［HR(95% CI) =2.759
� (1.462~ 5.207), 2.805 (1.469~ 5.356)］ . Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 The positive expression rates of PRDX4 and ALG3 in breast cancer tis⁃

sues are higher than those in adjacent tissues. The high expression of both is related to T stage, N stage, tissue differentiation
degree, lymph node metastasis, and prognosis.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Breast cancer;Peroxiredoxin 4; Alpha⁃1,3⁃mannosyltransferase; Prognosis

　 　 乳腺癌是女性常见恶性肿瘤，大多数乳腺癌死亡

与疾病进展和转移有关，因乳腺癌药物靶点较少，较多

患者可能出现耐药性，造成患者生存状况仍不理

想［１⁃ ２］。 因此，寻找与乳腺癌病理进展和预后相关的

蛋白，探讨其作为药物靶点的可能性，可能对改善乳腺

癌预后有重要意义。 过氧化物还原酶 ４（ｐｅｒｏｘｉｒｅｄｏｘｉｎ
４，ＰＲＤＸ４）是细胞内源性的抗氧化酶，可通过 ＥＲＫ 通

路影响乳腺癌细胞的增殖和迁移，进而促进其恶性进

展［３⁃４］。 肿瘤细胞内糖基转移酶的差异表达已被研究

作为预测标志物和潜在的治疗靶点［５］。 α⁃１，３⁃甘露糖

基转移酶（ ａｌｐｈａ⁃１， ３⁃ｍａｎｎｏｓｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＧ３）位于

３ｑ２７．１，与早期 Ｎ⁃聚糖合成有关，在内质网和高尔基体

中存在，与乳腺癌进展密切相关［６］。 尽管 ＰＲＤＸ４、
ＡＬＧ３ 在乳腺癌中均有相关研究，但较多局限于基础

研究，而未对其临床特征进行综合分析。 因此，现分析

癌旁组织和癌组织中 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 表达特征及其对

乳腺癌的预后判定价值，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 收集 ２０２０ 年 ６ 月—２０２２ 年 ６ 月武汉

市第一医院甲状腺乳腺外科诊治的乳腺癌患者 １２６ 例

的癌组织、癌旁组织及相关资料，患者年龄（５０．４２±１０．
８６）岁；体质量指数（２２．７１±２．７６）ｋｇ ／ ｍ２；绝经 ８４ 例，未
育 ９ 例；合并糖尿病 ６ 例，高血压 ４２ 例，高脂血症 １５
例；有癌症家族史 ８ 例。 本研究已获取医院医学伦理

委员会通过（２０２００３⁃０２１），患者或家属知情同意并签

署知情同意书。
１．２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①符合乳腺癌的

诊治指南和规范［７］，病理诊断最终确诊；②初诊，无任

何放化疗或手术治疗史者； ③资料齐全者。 （２）排除

标准：①有急性乳腺炎等感染疾病；②妊娠、哺乳期女

性；③自身免疫系统疾病，如类风湿关节炎、系统性红

斑狼疮、多发性硬化症；④凝血功能异常者；⑤有其他

脏器功能异常或癌症者。
１．３　 观测指标与方法

１．３．１　 癌旁组织和癌组织 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白水平检

测：收集患者术中癌旁组织和癌组织，并予 １０％甲醛

固定、石蜡包埋、组织切片，采用试剂盒［ＰＲＤＸ４ 试剂

盒购自上海圻明生物科技有限公司，货号（ ＩＭ） （０１）⁃
４３２２；ＡＬＧ３ 试剂盒购自上海帛科生物技术有限公司，
货号 ＢＫ⁃ＫＴ１６９９７）］进行免疫组化染色。 染色结束

后采用日本奥林巴斯 ＢＸ５０ 显微镜观察阳性染色图

像，根据阳性细胞数量及染色强度分别进行评分。
阳性细胞数量：阳性细胞数量＞７５％为 ３ 分，阳性细

胞数量＞ ５０％ ～ ７５％为 ２ 分，阳性细胞数量＞ １０％ ～
５０％为 １ 分，阳性细胞数量≤１０％为 ０ 分；染色强度：
深棕色为 ３ 分，棕色为 ２ 分，黄色为 １ 分，无色为 ０
分。 二者相乘后总分≥２ 分为阳性表达，＜２ 分为阴

性表达。
１．３．２　 预后随访：治疗后对乳腺癌患者进行为期 ２ 年

的预后随访，随访方式为门诊检查、电话、微信，记录患

者 ２ 年内无病生存情况，第 １ 年每 ３ 个月随访至少 １
次，第 ２ 年每 ６ 个月至少随访 １ 次，随访终点为随访期

结束或患者死亡，截至 ２０２４ 年 ６ 月。
１．４　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ ２５．０ 统计软件对数据进

行统计分析。 计数资料以频数或率（％）表示，比较行
χ２ 检验；Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 生存曲线分析 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋

白表达与乳腺癌患者 ２ 年预后的关系；采用多因素

Ｃｏｘ 回归分析筛选乳腺癌患者 ２ 年预后影响因素。 Ｐ＜
０．０５ 为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２．１　 癌旁组织和癌组织 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达比较

　 癌组织中 ＰＲＤＸ４ 阳性表达、ＡＬＧ３ 阳性表达比例高

于癌旁组织（Ｐ＜０．０１），见表 １、图 １。

表 １　 乳腺癌患者癌旁组织和癌组织 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达

比较　 ［例（％）］

Ｔａｂ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＰＲＤＸ４ ａｎｄ ＡＬＧ３ ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ａｄｊａｃｅｎｔ
ａｎｄ ｃａｎｃｅｒｏｕｓ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组织 例数
ＰＲＤＸ４

阴性表达 阳性表达

ＡＬＧ３
阴性表达 阳性表达

癌旁组织 １２６ １０６（８４．１３） ２０（１５．８７） １０４（８２．５４） ２２（１７．４６）
癌组织 １２６ ４１（３２．５４） ８５（６７．４６） ３７（２９．３７） ８９（７０．６３）
χ２ 值 ６８．９８０ ７２．２７８
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１
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图 １　 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白在乳腺癌患者癌组织和癌旁组织中

的表达（免疫组化染色，×２００）
Ｆｉｇ．１　 Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＲＤＸ４ ａｎｄ ＡＬＧ３ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ｔｉｓｓｕｅｓ

ａｎｄ ａｄｊａｃｅｎｔ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ

２．２　 癌组织中 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达在乳腺癌患者

不同临床病理特征中的差异比较 　 依据癌组织

ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋 白 表 达 分 为 阳 性、 阴 性 表 达 组，
ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达在乳腺癌患者不同年龄、绝经

与否、病理类型、肿瘤直径、分子分型中比较，差异均无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 ＰＲＤＸ４ 阳性表达组、ＡＬＧ３

阳性表达组 Ｔ２～４ 期、Ｎ１～２ 期、组织低分化、有淋巴结

转移比例高于 ＰＲＤＸ４ 阴性表达组、ＡＬＧ３ 阴性表达组

（Ｐ＜０．０５），见表 ２。
２．３　 癌组织 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达与乳腺癌患者 ２
年预后的关系 　 采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法分析癌组织

ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达与乳腺癌患者 ２ 年预后的关

系，结果显示，ＰＲＤＸ４ 阳性表达乳腺癌患者 ２ 年生存

率低于 ＰＲＤＸ４ 阴性表达患者（６１．１８％ ｖｓ． ８５．３７％，χ２

＝ ７．５７２，Ｐ＝ ０．００６）；ＡＬＧ３ 阳性表达乳腺癌患者 ２ 年生

存率低于 ＡＬＧ３ 阴性表达（６０．６７％ ｖｓ． ８９．１９％，χ２ ＝ ９．
９４３，Ｐ＝ ０．００２），见图 ２。
２．４　 ２ 年不同预后的乳腺癌患者临床病理特征差异

比较　 生存组和死亡组患者年龄、绝经与否、病理类

型、肿瘤直径、组织分化程度、淋巴结转移、分子分型比

较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；死亡组 Ｔ２ ～ ４ 期、
Ｎ１～２ 期比例高于生存组（Ｐ＜０．０５），见表 ３。
２．５　 乳腺癌患者 ２ 年预后的影响因素分析 　 以乳腺

癌患者 ２ 年预后为因变量（赋值：死亡 ＝ １，生存 ＝ ０），
以 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３、Ｔ 分期、Ｎ 分期为自变量进行多因素

Ｃｏｘ 回归分析，结果显示：ＰＲＤＸ４ 阳性表达、ＡＬＧ３ 阳

性表达是乳腺癌患者 ２ 年内死亡的独立危险因素（Ｐ＜
０．０１），见表 ４。

表 ２　 癌组织中 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达在乳腺癌患者不同临床病理特征中的差异比较　 ［例（％）］

Ｔａｂ．２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＰＲＤＸ４ ａｎｄ ＡＬＧ３ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ

项　 目 例数
ＰＲＤＸ４ 阴性

表达组（ｎ＝ ４１）
ＰＲＤＸ４ 阳性

表达组（ｎ＝ ８５）
χ２ 值 Ｐ 值

ＡＬＧ３ 阴性表达组
（ｎ＝ ３７）

ＡＬＧ３ 阳性表达组
（ｎ＝ ８９）

χ２ 值 Ｐ 值

年龄（岁） ＜５０ ４７ １９（４６．３４） ２８（３２．９４） ２．１２４ ０．１４５ １３（３５．１４） ３４（３８．２０） ０．１０５ ０．７４６
≥５０ ７９ ２２（５３．６６） ５７（６７．０６） ２４（６４．８６） ５５（６１．８０）

绝经 否 ４２ １６（３９．０２） ２６（３０．５９） ０．８８６ ０．３４７ １５（４０．５４） ２７（３０．３４） １．２２４ ０．２６８
是 ８４ ２５（６０．９８） ５９（６９．４１） ２２（５９．４６） ６２（６９．６６）

病理类型 浸润性导管癌 １０９ ３６（８７．８０） ７３（８５．８８） ０．０７７ ０．９６２ ３１（８３．７８） ７８（８７．６４） ０．２８４ ０．５９４
浸润性小叶癌 １２ ４（９．７６） ８（９．４１） ４（１０．８１） ８（８．９９）
其他癌 ５ １（２．４４） ４（４．７１） ２（５．４１） ３（３．３７）

肿瘤直径（ｃｍ） ＜２ ３７ １５（３６．５９） ２２（２５．８８） １．５２８ ０．２１６ １４（３７．８４） ２３（２５．８４） １．８１３ ０．１７８
≥２ ８９ ２６（６３．４１） ６３（７４．１２） ２３（６２．１６） ６６（７４．１６）

Ｔ 分期 Ｔ１ 期 ４２ ２１（５１．２２） ２１（２４．７１） ８．７４９ ０．００３ １９（５１．３５） ２３（２５．８４） ７．６５３ ０．００６
Ｔ２～４ 期 ８４ ２０（４８．７８） ６４（７５．２９） １８（４８．６５） ６６（７４．１６）

Ｎ 分期 Ｎ０ 期 ３４ ２０（４８．７８） １４（１６．４７） １４．６５５ ＜０．００１ １７（４５．９５） １７（１９．１０） ９．５５９ ０．００２
Ｎ１～２ 期 ９２ ２１（５１．２２） ７１（８３．５３） ２０（５４．０５） ７２（８０．９０）

组织分化程度 中高分化 ３８ ２２（５３．６６） １６（１８．８２） １５．９３５ ＜０．００１ ２１（５６．７６） １７（１９．１０） １７．５９４ ＜０．００１
低分化 ８８ １９（４６．３４） ６９（８１．１８） １６（４３．２４） ７２（８０．９０）

淋巴结转移 无 ５２ ２７（６５．８５） ２５（２９．４１） １５．１５４ ＜０．００１ ２３（６２．１６） ２９（３２．５８） ９．４３３ ０．００２
有 ７４ １４（３４．１５） ６０（７０．５９） １４（３７．８４） ６０（６７．４２）

分子分型 Ｌｕｍｉｎａ Ａ ／ Ｂ 型 ８６ ２５（６０．９８） ６１（７１．７６） １．４８６ ０．４７６ ２４（６４．８６） ６２（６９．６６） ０．０９９ ０．７５２
ＨＥＲ⁃２ 阳性型 ５ ２（４．８８） ３（３．５３） ２（５．４１） ３（３．３７）
三阴性型 ３５ １４（３４．１４） ２１（２４．７１） １１（２９．７３） ２４（２６．９７）
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表 ３　 不同预后乳腺癌患者的临床病理特征比较　 ［例（％）］

Ｔａｂ．３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ
项　 目 例数 生存组（ｎ＝ ８７） 死亡组（ｎ＝ ３９） χ２ 值 Ｐ 值

年龄（岁） ＜５０ ４７ ３６（４１．３８） １１（２８．２１） １．９９８ ０．１５７
≥５０ ７９ ５１（５８．６２） ２８（７１．７９）

绝经 否 ４２ ３３（３７．９３） ９（２３．０８） ２．６７４ ０．１０２
是 ８４ ５４（６２．０７） ３０（７６．９２）

病理类型 浸润性导管癌 １０９ ７９（９０．８０） ３０（７６．９２） ４．６１１ ０．１００
浸润性小叶癌 １２ ６（６．９０） ６（１５．３８）
其他癌 ５ ２（２．３０） ３（７．７０）

肿瘤直径（ｃｍ） ＜２ ３７ ２９（３３．３３） ８（２０．５１） ２．１３４ ０．１４４
≥２ ８９ ５８（６６．６７） ３１（７９．４９）

Ｔ 分期 Ｔ１ 期 ４２ ３６（４１．３８） ６（１５．３８） ８．１８８ ０．００４
Ｔ２～ ４ 期 ８４ ５１（５８．６２） ３３（８４．６２）

Ｎ 分期 Ｎ０ 期 ３４ ３０（３４．４８） ４（１０．２６） ８．０２２ ０．００５
Ｎ１～ ２ 期 ９２ ５７（６５．５２） ３５（８９．７４）

组织分化程度 中 ／ 高分化 ３８ ２５（２８．７４） １３（３３．３３） ０．２７０ ０．６０３
低分化 ８８ ６２（７１．２６） ２６（６６．６７）

淋巴结转移 无 ５２ ３８（４３．６８） １４（３５．９０） ０．６７３ ０．４１２
有 ７４ ４９（５６．３２） ２５（６４．１０）

分子分型 Ｌｕｍｉｎａ Ａ ／ Ｂ 型 ８６ ６４（７３．５６） ２２（５６．４１） ３．６７３ ０．１５９
ＨＥＲ⁃２ 阳性型 ５ ３（３．４５） ２（５．１３）
三阴性型 ３５ ２０（２２．９９） １５（３８．４６）

图 ２　 癌组织 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 蛋白表达与乳腺癌患者 ２ 年预后

的关系

Ｆｉｇ．２ 　 Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＲＤＸ４ ａｎｄ
ＡＬＧ３ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ｔｉｓｓｕｅ ａｎｄ ｔｈｅ ２⁃ｙｅａｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ

３　 讨　 论

　 　 乳腺癌是一种高度异质性的恶性肿瘤，对女性健

表 ４　 乳腺癌患者 ２ 年预后影响因素的 Ｃｏｘ 回归分析

Ｔａｂ．４ 　 Ｃｏｘ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｔｈｅ ２⁃ｙｅａｒ
ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ

影响因素 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＨＲ 值 ９５％ＣＩ
ＰＲＤＸ４ 阳性 １．０１５ ０．３２４ ９．８１１ ０．００１ ２．７５９ １．４６２～５．２０７
ＡＬＧ３ 阳性 １．０３１ ０．３３０ ９．７６９ ０．００２ ２．８０５ １．４６９～５．３５６
Ｔ 分期高 ０．１９６ ０．１９８ ０．９７６ ０．３２３ １．２１６ ０．８２５～１．７９３
Ｎ 分期高 ０．２０５ ０．１７４ １．３８２ ０．２４０ １．２２７ ０．８７２～１．７２６

康构成了严重威胁，目前患者的主要治疗选择包括手

术、放射疗法和辅助激素或化疗［８］。 随着近些年来医

学检测技术和分子生物学的不断发展，乳腺癌临床预

后已极大改善，但部分患者仍出现复发转移和死

亡［９］。 深入了解新型且具有成本效益的预后生物标

志物，有助于预测和筛查预后较差的高危人群，推进新

的治疗方法并及时提供针对性乳腺癌的干预措施。
　 　 ＰＲＤＸ 家族是具有抗氧化功能的关键新蛋白家

族，在生物体中普遍表达，其中 ＰＲＤＸ４ 可以锚定于内

质网调控蛋白质氧化折叠，也可以分泌到细胞外基质

发挥抗氧化作用，但其在各类肿瘤细胞中的功能意义

较为复杂［１０］。 既往研究显示，ＰＲＤＸ４ 是一种多功能

蛋白质，参与防止氧化损伤、调节细胞增殖和细胞内信

号传导，且参与肿瘤的恶性进展、复发和死亡［１１］。 魏

静等［１２］研究发现，敲低 ＰＲＤＸ４ 表达可抑制三阴性乳

腺癌细胞的侵袭，同时可促进其凋亡。 Ｗａｎｇ 等［１３］ 研

究发现，乳腺癌组织中 ＰＲＤＸ１～５ 表达高于正常组织，
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ＰＲＤＸ６ 表达低于正常组织，ＰＲＤＸ４、５ 表达与肿瘤的

晚期分期相关。 本研究结果表明，乳腺癌患者癌组织

ＰＲＤＸ４ 表达显著升高，且这种高表达与较高的 Ｔ 分

期、Ｎ 分期、淋巴结转移、组织低分化和死亡有关，与
Ｗａｎｇ 等［１３］ 研究存在部分一致。 基于既往文献及

ＰＲＤＸ４ 作用机制推测，ＰＲＤＸ４ 高表达可能促进乳腺

癌细胞增殖、迁移和侵袭，同时抑制细胞凋亡，推动恶

性生物学行为进展，进而增加患者死亡风险。 此外，既
往研究显示，乳腺癌转移发展的一个可能解释是上皮

间质转化（ＥＭＴ）现象，ＥＭＴ 是指通过降解和重塑紧密

连接链和黏附连接蛋白来松动细胞与细胞之间的连

接，从而使转化细胞脱离并更自由地移动［１４］。 而

Ｚｈｅｎｇ 等［１５］和 Ｈｕａｎｇ 等［１６］ 研究发现，ＰＲＤＸ４ 可通过

ＥＭＴ 调控肝母细胞瘤、结直肠癌等癌症的发生及进

展。 分析认为 ＰＲＤＸ４ 还可能通过影响 ＥＭＴ 参与乳腺

癌的发生及进展，促进患者死亡，但其生物机制待今后

基础研究验证。
　 　 糖基化对细胞的每个过程都有巨大的影响，如识

别、信号传导、细胞基质相互作用等，糖结构的微小改

变会显著影响细胞的生物学行为以及治疗效果，针对

糖基化的研究已被认为是癌症药物研发的新途径［１７］。
ＡＬＧ３ 有助于肿瘤细胞中的高甘露糖型 Ｎ⁃聚糖合成，
而几种高甘露糖型 Ｎ⁃聚糖的异常表达已被描述与癌

症进展有关［１８］。 ＡＬＧ３ 过表达会导致糖蛋白功能障

碍，从而促进肿瘤细胞增殖和侵袭［１９］。 Ｓｕｎ 等［２０］通过

体内和体外实验发现，上调 ＡＬＧ３ 可增强乳腺癌细胞

增殖，提高其干细胞性和放射抗性。 本研究结果中

ＡＬＧ３ 高表达与乳腺癌更高的 Ｔ 分期、Ｎ 分期等临床

病理特征及 ２ 年预后有关。 分析认为 ＡＬＧ３ 高表达可

能促进乳腺癌细胞中高甘露糖型 Ｎ⁃聚糖的过量合成，
其合成和分泌过量可能会造成糖蛋白功能障碍，导致

细胞增殖、迁移、侵袭等作用增强，促进乳腺癌疾病进

展和死亡情况发生。 此外，本研究 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 分析

发现，ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 阴性表达和阳性表达患者的生存

率差异有统计学意义。 Ｌｕｏ 等［２１］研究同样显示，ＡＬＧ３
是三阴性乳腺癌预后不良的潜在生物标志物。 提示今

后可将二者作为预后预测指标进行进一步的探究，以
期为临床提供预后生物标志物，筛查死亡风险较高的

乳腺癌患者进行针对性治疗。
　 　 综上所述，ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 阳性表达与乳腺癌患者

更高的 Ｔ 分期、Ｎ 分期、组织低分化、淋巴结转移以及

不良的临床结果相关，这种关系需要进一步进行机制

研究，以说明二者在乳腺癌患者中的确切作用。 同时

临床需寻找调节 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 表达以抵抗乳腺癌进

展的可能办法。 ＰＲＤＸ４、ＡＬＧ３ 在预测乳腺癌患者预

后方面可能有重要价值，需要更大的队列研究来验证。
利益冲突：所有作者声明无利益冲突

作者贡献声明

郑莉、宁晓洁：设计研究方案，实施研究过程，论文撰写；杨
侠、黄倩：提出研究思路，分析试验数据，论文审核；徐曼：实施

研究过程，资料搜集整理，论文修改；刘梦婷：进行统计学分析

参考文献

［１］ 　 Ｔｈｏｍａｓ Ａ，Ｄｏｕｇｌａｓ Ｅ，Ｒｅｉｓ⁃Ｆｉｌｈｏ ＪＳ，ｅｔ ａｌ．Ｍｅｔａｐｌａｓｔｉｃ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ：
Ｃｕｒｒｅｎｔ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］ ．Ｃｌｉｎ Ｂｒｅａｓｔ Ｃａｎｃｅｒ，
２０２３，２３（８）：７７５⁃７８３．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｃｌｂｃ．２０２３．０４．００４．

［２］ 　 王麓璐，张学思，潘静，等．乳腺癌患者血清钙黏蛋白 Ｓ１００Ａ１０，脂
肪酸转运蛋白⁃４ 水平与临床病理特征及复发的相关性［ Ｊ］ ．疑难

病杂志，２０２３，２２ （ ５）：４５３⁃４５７． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０．
２０２３．０５．００２．

［３］ 　 Ｌｅｉ Ｐ，Ｙｕ Ｌ，Ｓｕｎ Ｘ，ｅｔ ａｌ．Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ＰＲＤＸ４ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌ⁃
ｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｕｔｅｒｉｎｅ ｃｏｒｐｕｓ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ［ Ｊ］ ． Ｍｅｄ Ｏｎｃｏｌ，
２０２４，４１（２）：４８⁃５４．ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１２０３２⁃０２３⁃０２２６５⁃６．

［４］ 　 董云佳，吴静，刘亚锋，等．ＰＲＤＸ４ 通过 ＥＲＫ 通路对乳腺癌细胞

影响机制［ Ｊ］ ．中华肿瘤防治杂志，２０２４，３１（２）：７４⁃８４．ＤＯＩ：１０．
１６０７３ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｊｃｐｔ．２０２４．０２．０２．

［５］ 　 Ｌｉｕ Ｐ，Ｌｉｎ Ｃ，Ｌｉｕ Ｚ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＡＬＧ３ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｓ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ
ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｔｏ ｐｏｔｅｎｔｉａｔｅ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ
Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ，２０２２，７９（７）：３５２⁃３６０．ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ０００１８⁃０２２⁃０４３６５⁃４．

［６］ 　 Ｘｕｅ Ｘ，Ｆｅｎｇ Ｑ，Ｈｏｎｇ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＡＬＧ３ ｉｎ
ｐａｎ⁃ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｏｆ ＡＬＧ３ ａｓ ａｎ ｏｎｃｏ⁃ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃａｌ ｂｉｏ⁃
ｍａｒｋｅｒ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ． Ａｇｉｎｇ （ Ａｌｂａｎｙ ＮＹ），２０２４，１６ （ ３）：
２３２０⁃２３３９．ＤＯＩ：１０．１８６３２ ／ ａｇｉｎｇ．２０５４８３．

［７］ 　 中国抗癌协会乳腺癌专业委员会．中国抗癌协会乳腺癌诊治指

南与规范（２０２１ 年版） ［ Ｊ］ ．中国癌症杂志，２０２１，３１（１０）：９５４⁃
１０４０．ＤＯＩ：１０．１９４０１ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．１００７⁃３６３９．２０２１．１０．０１３．

［８］ 　 Ｒｏｙ Ｍ， Ｆｏｗｌｅｒ ＡＭ， Ｕｌａｎｅｒ ＧＡ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ．ＰＥＴ Ｃｌｉｎ，２０２３，１８（４）：４４１⁃４５８．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．
ｃｐｅｔ．２０２３．０４．００２．

［９］ 　 Ｇｏｕｒｉ Ａ，Ｂｅｎａｒｂａ Ｂ，Ｄｅｋａｋｅｎ Ａ，ｅｔ ａｌ．Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｌａｔｅ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ
ａｎｄ ｄｉｓｔａｎｔ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｅａｒｌｙ⁃ｓｔａｇｅ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ： Ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ
ｃｕｒｒｅｎｔ ａｎｄ ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｄｒｕｇ Ｔａｒｇｅｔｓ，２０２０，２１
（１０）：１００８⁃１０２５．ＤＯＩ：１０．２１７４ ／ １３８９４５０１２１６６６２００３１２１０５９０８．

［１０］ 　 Ｈａｎ Ｊ，Ｉｔｏｈ Ｔ，Ｓｈｉｏｙａ Ａ，ｅｔ ａｌ．Ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｌｏｗ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓ⁃
ｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｅｒｏｘｉｒｅｄｏｘｉｎ ４ ａｎｄ ｐｅｒｉｌｉｐｉｎ ２ ｐｒｅｄｉｃｔｓ ｌｏｎ⁃
ｇｅｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｄｕｃｔａｌ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｗｉｔｈ ｐｅｒｏｘｉｒｅｄｏｘｉｎ ４
ｐｏｓｓｉｂｌｙ ｐｌａｙｉｎｇ ａ ｍａｉｎ ｒｏｌｅ［ Ｊ］ ．Ｈｉｓｔｏｌ Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌ，２０２３，３８（１２）：
１４１５⁃１４２７．ＤＯＩ：１０．１４６７０ ／ ＨＨ⁃１８⁃６６６．

［１１］ 　 王海龙，杨文青，张瑜．子宫内膜癌中 ＰＲＤＸ４ 和 ＧＲＰ７８ 的表达及

其临床意义［Ｊ］ ．湖南师范大学学报：医学版，２０２２，１９（２）：２２９⁃
２３３．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３⁃０１６Ｘ．２０２２．０２．０６４．

［１２］ 　 魏静，王石健，杨赛成，等．敲低 Ｐｒｄｘ４ 抑制三阴性乳腺癌 ＭＤＡ⁃
ＭＢ⁃２３１ 细胞侵袭和促进其凋亡的机制［ Ｊ］ ．江苏医药，２０２２，４８
（１０）：９８６⁃９８９．ＤＯＩ：１０．１９４６０ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．０２５３⁃３６８５．２０２２．１０．００４．

（下转 １３７８ 页）

·２７３１· 疑难病杂志 ２０２４ 年 １１ 月第 ２３ 卷第 １１ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ．２３，Ｎｏ．１１



者放疗敏感性及预后的相关性［ Ｊ］ ．疑难病杂志，２０２４，２３（６）：
６６９⁃６７４．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１⁃６４５０．２０２４．０６．００６．

［９］ 　 Ｚｈｏｕ Ｑ，Ｌｉｕ Ｙ，Ｆｅｎｇ Ｒ，ｅｔ ａｌ．ＮＵＣＢ２：Ｒｏｌｅｓ ｉｎ ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｐａ⁃
ｔｈｏｌｏｇｙ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ， ２０２２， ７８ （ ３）： ６０３⁃６１７． ＤＯＩ： １０．
１００７ ／ ｓ１３１０５⁃０２２⁃００８９５⁃４．

［１０］ 　 Ｃｈｏ ＪＭ，Ｍｏｏｎ ＫＴ，Ｌｅｅ ＨＪ，ｅｔ ａｌ．Ｎｕｃｌｅｏｂｉｎｄｉｎ ２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｓ ａｎ ｉｎ⁃
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ ｂｌａｄｄｅｒ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ．Ｍｅｄｉｃｉｎｅ （Ｂａｌｔｉ⁃
ｍｏｒｅ ）， ２０２０， ９９ （ １３ ）： １９５９７⁃１９６０６． ＤＯＩ： １０． １０９７ ／
ＭＤ．０００００００００００１９５９７．

［１１］ 　 Ｌｉａｎｇ Ｙ，Ｍａ Ｙ，Ｗａｎｇ Ｋ，ｅｔ ａｌ．ＮＵＣＢ⁃２ ／ Ｎｅｓｆａｔｉｎ⁃１ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｔｈｅ ｐｒｏ⁃
ｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｃｅｌｌ Ｉｎｔ，
２０２３，２３（１）：１８１⁃１９２．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１２９３５⁃０２３⁃０３０３８⁃ｘ．

［１２］ 　 Ｑｉ Ｑ，Ｓｕｎ Ｙ，Ｙａｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ．Ｃｉｒｃ＿００００２７４ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｒｅｎａｌ ｃｅｌｌ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ⁃３３８⁃３ｐ ／ ＮＵＣＢ２ ａｘｉｓ ａｎｄ
ＪＡＫ１ ／ ＳＴＡＴ３ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ．Ｔｒａｎｓｐｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０２２，７４（８）：１０１６２６⁃
１０１６３４．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｔｒｉｍ．２０２２．１０１６２６．

［１３］ 　 Ｌｉ Ｍ，Ｗａｎｇ Ｙ，Ｚｈａｏ Ｑ，ｅｔ ａｌ．ＭｉＲ⁃３０ａ⁃５ｐ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，ｍｉ⁃
ｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ
ＮＵＣＢ２［ Ｊ］ ． Ｈｕｍ Ｅｘｐ Ｔｏｘｉｃｏｌ，２０２１，４０（８）：１２７４⁃１２８５． ＤＯＩ：１０．
１１７７ ／ ０９６０３２７１２１９９１９１３．

［１４］ 　 Ｌｉｎ ＩＣ，Ｃｈａｎｇ ＣＨ，Ｃｈｏｎｇ ＹＢ，ｅｔ ａｌ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ｎｕｃｌｅｏｂｉｎｄｉｎ⁃２ ｉｎ ｔｈｅ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｏｆ ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａ ［ Ｊ］ ．
Ｃｅｌｌｓ，２０２３，１２（１９）：２４２０⁃２４３１．ＤＯＩ：１０．３３９０ ／ ｃｅｌｌｓ１２１９２４２０．

［１５］ 　 周仕轶，尤耀东，赵涛，等．扶正化瘀解毒汤调控 ＩＴＧＢ３⁃Ｒａｓ 轴对

人前列腺癌细胞生物学行为的影响［ Ｊ］ ．成都中医药大学学报，
２０２３，４６（２）：２９⁃３８．ＤＯＩ：１０．１３５９３ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．５１⁃１５０１ ／ ｒ．２０２３．０２．０２９．

［１６］ 　 Ｗａｎｇ Ｇ，Ｙａｎｇ Ｑ， Ｌｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｏｍｉｃ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ
ｔｕｍｏｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ．
Ｂｉｏｌ Ｏｐｅｎ，２０１９，８（５）：４８３８⁃４８４５．ＤＯＩ：１０．１２４２ ／ ｂｉｏ．０４２８３８．

［１７］ 　 Ｗｕ Ｑ，Ｚｈｏｎｇ Ｈ，Ｊｉａｏ Ｌ，ｅｔ ａｌ．ＭｉＲ⁃１２４⁃３ｐ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ Ｇａｓｔｒｉｃ ｃａｎｃｅｒ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ＩＴＧＢ３［Ｊ］ ．Ｐａｔｈｏｌ Ｒｅｓ Ｐｒａｃｔ，
２０２０，２１６（１）：１５２７⁃１５３２．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｐｒｐ．２０１９．１５２７６２．

［ １８］ 　 Ｌｉ Ｆ， Ｘｕ Ｔ， Ｃｈｅｎ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｐｌａｔｅｌｅｔ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｖｅｓｉｃｌｅｓ
ｉｎｈｉｂｉｔ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｅ ｄｉｓｔａｎｔ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｂｙ ｕｐｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ＩＴＧＢ３［Ｊ］ ．Ｉｎｔ Ｊ Ｂｉｏｌ Ｓｃｉ，２０２２，１８（１５）：
５８５８⁃５８７２．ＤＯＩ：１０．７１５０ ／ ｉｊｂｓ．７６１６２．

［１９］ 　 Ｇａｏ Ｙ，Ｆａｎｇ Ｙ，Ｈｕａｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ．ＭＩＩＰ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ ｌｉｇａｎｄ ｆｏｒ
ＩＴＧＢ３ ｔｏ ｉｎｈｉｂｉｔ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｔｒｉｐｌｅ⁃ｎｅｇａｔｉｖｅ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓ，２０２２，１３（９）：８１０⁃８１９．ＤＯＩ：１０．
１０３８ ／ ｓ４１４１９⁃０２２⁃０５２５５⁃０．

［２０］ 　 Ｌｉ Ｑ，Ｃｈｅｎ Ｇ，Ｊｉａｎｇ Ｈ，ｅｔ ａｌ． ＩＴＧＢ３ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ
ｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａ ｔｕｍｏｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｍｅｄ， ２０２３， １２ （ ７）： ８４５２⁃８４６３．
ＤＯＩ：１０．１００２ ／ ｃａｍ４．５５８５．

［２１］ 　 Ｅｃｈａｖｉｄｒｅ Ｗ，Ｄｕｒｉｖａｕｌｔ Ｊ，Ｇｏｔｏｒｂｅ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｔｅｇｒｉｎ⁃ａｌｐｈａｖｂｅｔａ３ ｉｓ ａ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃａｌｌｙ ｔａｒｇｅｔａｂｌｅ ｆｕｎｄａｍｅｎｔａｌ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｍｅｄｕｌｌｏｂｌａｓｔｏｍａ ｔｕ⁃
ｍｏｒｉｇｅｎｉｃｉｔｙ ａｎｄ ｒａｄｉｏｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ［ Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ，２０２３，３
（１２）：２４８３⁃２４９６．ＤＯＩ：１０．１１５８ ／ ２７６７⁃９７６４．ＣＲＣ⁃２３⁃０２９８．

（收稿日期：２０２４－０７－２１）

（上接 １３７２ 页）
［１３］　 Ｗａｎｇ Ｇ，Ｚｈｏｎｇ ＷＣ，Ｂｉ ＹＨ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐｅｒｏｘｉｒｅｄｏｘｉｎ

ｆａｍｉｌｙ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ．Ｃａｎｃｅｒ Ｍａｎａｇ Ｒｅｓ，２０１９，１１（１）：９６８５⁃
９６９９．ＤＯＩ：１０．２１４７ ／ ＣＭＡＲ．Ｓ２２９３８９．

［１４］ 　 Ｆａｒａｈｚａｄｉ Ｒ，Ｖａｌｉｐｏｕｒ Ｂ，Ｆａｔｈｉ Ｅ，ｅｔ ａｌ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｒｅｌａｔｅｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ
ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ．Ｓｔｅｍ Ｃｅｌｌ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒ，２０２３，１４（１）：
３４２⁃３４９．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１３２８７⁃０２３⁃０３５７１⁃６．

［１５］ 　 Ｚｈｅｎｇ Ｊ，Ｇｕｏ Ｘ，Ｓｈｉｏｙａ Ａ，ｅｔ ａｌ．Ｐｅｒｏｘｉｒｅｄｏｘｉｎ ４ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｅｍｂｒｙｏｎａｌ
ｈｅｐａｔｏｂｌａｓｔｏｍａ ｃｅｌｌ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｂｕｔ ｉｎｄｕｃｅｓ ｆｅｔａｌ ｃｅｌｌ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ
［Ｊ］ ．Ａｍ Ｊ Ｔｒａｎｓｌ Ｒｅｓ，２０２０，１２（６）：２７２６⁃２７３７．

［１６］ 　 Ｈｕａｎｇ ＣＹ，Ｌｅｅ ＫＣ，Ｔｕｎｇ ＳＹ，ｅｔ ａｌ．２Ｄ⁃ＤＩＧＥ⁃ＭＳ ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｓ ａｐｐｒｏａ⁃
ｃｈｅｓ ｆｏｒ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｇｅｌｓｏｌｉｎ ａｎｄ ｐｅｒｏｘｉｒｅｄｏｘｉｎ ４ ｗｉｔｈ ｌｙｍｐｈ
ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ．Ｃａｎｃｅｒｓ （Ｂａｓｅｌ），２０２２，１４
（１３）：３１８９⁃３１９５．ＤＯＩ：１０．３３９０ ／ ｃａｎｃｅｒｓ１４１３３１８９．

［１７］ 　 Ｌｉａｎｇ Ｄ，Ｇａｏ Ｑ，Ｍｅｎｇ Ｚ，ｅｔ ａｌ．Ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐｒｏｇｒｅｓ⁃
ｓｉｏｎ ａｎｄ ｍａｍｍａｒｙ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ： Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｃｏｎｎｅｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ
ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎｓ［Ｊ］ ．Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ，２０２３，３２６（１）：１⁃１０．ＤＯＩ：１０．

１０１６ ／ ｊ．ｌｆｓ．２０２３．１２１７８１．
［１８］ 　 Ｗｕ Ｚ，Ｓｕ Ｒ，Ｄａｉ Ｙ，ｅｔ ａｌ．Ｄｅｅｐ ｐａｎ⁃ｃａｎｃｅｒ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｍｕｌｔｉ⁃ｏｍｉｃｓ

ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｒｅｖｅａｌ ｔｈａｔ ＡＬＧ３ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ＣＤ８＋ Ｔ ｃｅｌｌ ｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｂｙ ｓｕｐ⁃
ｐｒｅｓｓｉｎｇ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ５⁃ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ
ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］ ．Ｃｏｍｐｕｔ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ，２０２４，１７７（１）：１⁃８．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／
ｊ．ｃｏｍｐｂｉｏｍｅｄ．２０２４．１０８６６６．

［１９］ 　 邢现菲，李瑞华，韩亚娟，等．ＡＬＧ３ 通过 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 通路促进三

阴性乳腺癌增殖，侵袭和迁移［ Ｊ］ ．山西医科大学学报，２０２３，５４
（５）：５８０⁃５８８．ＤＯＩ：１０．１３７５３ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００７⁃６６１１．２０２３．０５．００３．

［２０］ 　 Ｓｕｎ Ｘ，Ｈｅ Ｚ，Ｇｕｏ Ｌ，ｅｔ ａｌ．ＡＬＧ３ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｓｔｅｍｎｅｓｓ ａｎｄ ｒａｄｉｏｒｅ⁃
ｓｉｓｔａｎｃｅ ｔｈｒｏｕｇｈ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＴＧＦ⁃β ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＩＩ ｉｎ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｅｘｐ Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ，２０２１，４０（１）：１４９⁃１５４．
ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１３０４６⁃０２１⁃０１９３２⁃８．

［２１］ 　 Ｌｕｏ Ｂ，Ｌｉｕ Ｘ，Ｚｈａｎｇ Ｑ，ｅｔ ａｌ．ＡＬＧ３ ｐｒｅｄｉｃｔｓ ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｉｎ⁃
ｃｒｅａｓｅｓ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｔｏ ａｎｔｉ⁃ＰＤ⁃１ ｔｈｅｒａｐｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ＰＤ⁃Ｌ１
Ｎ⁃ｌｉｎｋ ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｉｏｎ ｉｎ ＴＮＢＣ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２４，１４０
（１）：１⁃１２．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｉｎｔｉｍｐ．２０２４．１１２８７５．

（收稿日期：２０２４－０７－１９）

·８７３１· 疑难病杂志 ２０２４ 年 １１ 月第 ２３ 卷第 １１ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ．２３，Ｎｏ．１１


