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卵巢癌!
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"是严重威胁女性健康的恶性肿瘤

之一&其发病率在女性生殖器恶性肿瘤中仅次于宫颈癌和子宫

内膜癌&位居第三&但病死率却高居首位+卵巢癌在早期并无

特异性临床表现&大部分患者确诊时已发生癌细胞的转移'侵

袭&近期文献报道卵巢癌的
1

年生存率为
'0&#Z

&但超过

S"&"Z

的晚期卵巢癌患者会复发&且预后极差$

!
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+目前&临床

上卵巢癌的治疗方法是以肿瘤细胞减灭术为基础并辅助
H

"

S

个疗程的紫杉醇和铂类为主的联合化学治疗&其完全缓解可达

到
$"Z

"

S"Z

$

0

%

+然而&高复发率和复发后的高耐药率是导

致其高病死率的最主要原因之一+因此&针对卵巢癌的转移'

诊断及治疗等已是亟待解决的问题+
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LA9Q(

"是一类新近发现的具有

调控基因作用的内源性非编码短序列
9Q(

&

LA9Q(

表达谱的

变化与肿瘤细胞的增殖'凋亡'迁移'浸润'转移密切相关&

LA9Q(

在反映肿瘤疾病进展及预后方面具有重要的临床应用

价值&有可能成为癌症治疗的新靶点$

,

%

+在卵巢癌中&通过对

LA9Q(

表达量的分析&不仅可以探究
LA9Q(

与卵巢癌的发

生'发展之间的相关性&也可以对卵巢癌的诊断'治疗及预后提

供新的靶点+
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LA9Q(
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LA9Q(

的特点及结构
!
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年
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%对秀丽新小杆

线虫进行研究时&发现了第一个
LA9Q(

的家族成员///

3A6%

'

&其虽然不参与编码蛋白质&但可调控秀丽新小杆线虫胚胎后

期的基因表达+随着相关研究的深入&发现
LA9Q(

是一类小

分子非编码的单链
9Q(

序列&广泛存在于真核生物中&人体

内除
V

染色体以外的所有染色体中均分布
LA9Q(

的基因$

1

%

+

根据
LA9F4O7

的统计数据&截至
0"!'

年
H

月&从动'植物和病

毒中已发现的
LA9Q(

多达
0SH'1

个&其中包含的人类
LA9%

Q(

超过
0"""

个+人类的
LA9Q(

可以调控
H"Z

的人类基因

的表达&其表达具有时间和组织特异性&在生物发育过程中发

挥着包括早期发育'细胞分化'代谢'增殖'细胞周期调节'炎症

及免疫系统等生理过程$
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LA9Q(

的分子结构特点为#前体

LA9Q(

!

D

E7%LA9Q(

"常形成分子内茎环结构&成熟
LA9Q(

本

身不含有开放阅读框&

1̀

端有一磷酸基团&

,̀

端为碱基&

LA9Q(

能够特异性识别靶基因的
L9Q(

的
,̀

端的非编码区!

<6>E46O%

34>75E7
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NJ9

"&并与之互补配对&其互补配对的程度决定

了其对
L9Q(

的作用特性+若为完全互补配对&靶基因的

L9Q(

即被机体降解,若为部分互补配对&则靶基因的
L9Q(

的翻译作用会被抑制$
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LA9Q(

的合成
!

LA9Q(

的合成是在细胞核和细胞质中

进行的+在细胞核内&基因组
:Q(

由
9Q(

聚合酶
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"转录生成
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EA%LA9Q(
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D

EA%LA9Q(

在核酸酶

:E=OP4

和其辅助因子
*4OP4

(

:-.9S

的作用下被处理成
$"

个

核苷酸组成的具有茎环结构的
D

E7%LA9Q(

$
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+通过输出蛋白

1

和
E46%-J*

将
D

E7%LA9Q(

从细胞核内运送到细胞质中&由

:AB7E

酶处理成为含有
0!

"
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个核苷酸的双链小分子
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+双链的
LA9Q(

组装成核糖核蛋白复合物&被称为

沉默复合体!
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诱导双链
LA9Q(

分子解链成

为长约
0!

"
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个核苷酸的单链小分子
LA9Q(

+

LA9Q(

基因

的突变'易位或丢失&以及在遗传分子合成过程中的任一环节

的发生异常都会导致
LA9Q(

表达水平的改变&从而引起疾

病&如肿瘤的发生'发展'转移等+
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LA9Q(

与卵巢癌
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卵巢癌中
LA9Q(

表达谱的变化
!

最近的研究发现&不

同
LA9Q(

在卵巢癌中所起的作用不尽相同+一些
LA9Q(

在

卵巢癌中的表达受到抑制&可以看作抑癌基因,另一些
LA9Q(

在卵巢癌中表达增加&可以看做促癌基因+
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%通过比

较
LA9Q(

在卵巢癌组织与正常组织中表达水平的变化&发现

LA9Q(%!##4

'

LA9Q(%0""4

'

LA9Q(%0""F

'

LA9Q(%0""

明显高

于正常组织中的表达水平,而
LA9Q(%!'"

'

LA9Q(%!'1

'

LA9%

Q(%!01F!

在癌组织中表现为低表达+
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%研究发现

LA9Q(%!1

'

LA9Q(%!H

在卵巢癌组织中表达下调&

LA9Q(%,!

在浆液性卵巢癌细胞和组织中均低表达&是卵巢癌的抑癌基

因$

!1

%

+有研究者发现&

LA9Q(%0""4

'

LA9Q(%0""F

及
LA9Q(%

0""B

在浆液性上皮性卵巢癌组织中的表达明显高于正常的卵

巢组织$

!H
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+针对不同
LA9Q(

在卵巢癌中的表达高低及所起

的作用不同&可以考虑将敏感表达的
LA9Q(

作为筛查指标之

一&以期对卵巢癌的早期诊断提供更加特异的分子标志物+

"&"

!

LA9Q(

对卵巢癌转移及侵袭能力的影响
!

LA9Q(

与目

标
L9Q(

碱基互补配对识别目标
L9Q(

&进而参与调节细胞
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的发育'分化'增殖和凋亡等生理过程+崔彦芬等$
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%通过

KJJ

细胞增殖实验'软琼脂集落形成实验和
JE46OM733

侵袭

及迁移实验系统分析了过表达和抑制
LA9Q(%#,

对卵巢癌

_e.(9,

细胞增殖'侵袭及迁移能力的影响&结果提示
LA9%

Q(%#,

过表达后能显著提高
_e.(9,

细胞的侵袭和迁移能

力&

_e.(9,

细胞中内源性
LA9Q(%#,

的表达被抑制后&细胞

的侵袭和迁移能力均明显下降+通过对
11

例进展期卵巢癌进

行研究发现#

LA9Q(%0""

基因组和
LA9Q(%'0#

与卵巢癌的复

发率及生存率有关&其表达的增加可以抑制卵巢癌的转移$

!S

%

+

癌细胞发生转移不仅使癌症治疗预后不良&也是导致癌症治疗

失败的重要原因+上皮间质转化!
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&

K̂J

"是肿瘤侵袭转移中发生的重要特征&卵巢癌中&

K̂J

的进程也被证实与肿瘤进展及转移密切相关&

LA9Q(%

!01(

能够诱导高侵袭性卵巢癌细胞
K̂J

的逆转$
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%

+
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等$
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%通过反转录
*.9

和蛋白免疫印迹!

W7O>7E6F3=>

"等方法

对卵巢癌和高转移性卵巢癌中
ĥ9aQ

蛋白的表达情况及相关

LA9Q(

进行研究&发现在低转移性卵巢癌中
LA9Q(%!S,

和

LA9Q(%00

的表达比高转移性卵巢癌中均有提高&提高
LA9%

Q(%!S,

和
LA9Q(%00

在卵巢癌细胞中的表达可降低
ĥ9aQ

蛋白表达水平&提示
LA9Q(%!S,

和
LA9Q(%00

可能通过抑制

ĥ9aQ

而起到抑制卵巢癌转移的作用+

37>%$

家族是当前研究

比较广泛的
LA9Q(

之一&

37>%$

具有抑制细胞增殖促进细胞分

化和凋亡的生物学功能$

0"

%

+在不同的肿瘤组织和细胞中&

37>%

$

家族主要通过抑制 原 癌 基 因
9(R

'

TK-(0

'

B%K

8

B

'

B%

:B01(

'

B5IH

和
B

8

B3A60

等的表达而抑制肿瘤细胞的生长和侵

袭转移$

0"%0!

%

+

+7>%$(%,

(

37>%$F

在
''Z

的卵巢癌研究样本中缺

失&恢复
37>%$F

的表达能显著减少在体外和体内卵巢肿瘤的生

长+

37>%$G

在侵袭转移能力较高的卵巢癌细胞中均呈低表

达$

0!

%

&提示其可能有抑制卵巢癌侵袭转移的作用+

"&#

!

LA9Q(

与卵巢癌的治疗
!

LA9Q(

对卵巢癌细胞的药物

敏感性有关&同时部分
LA9Q(

在卵巢癌的靶向治疗方面也有

关+

B̂P7?4EEA4%e4E

@

4O

等$

00

%研究发现&

LA9Q(%0!

与卵巢癌对

顺铂耐药有关&研究者通过
9J%*.9

方法检测
LA9Q(%0!

&发

现在顺铂耐药的卵巢癌中较顺铂敏感性的卵巢癌表达增高+

(

d

7A346

等$
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%研究发现&

LA9Q(%!1

和
LA9Q(%!H

通过作用于

靶基因
;B3%0

与细胞的多重耐药性有关+提高对顺铂敏感的

癌细胞中
LA9Q(%0!

的表达水平可增加卵巢癌细胞的增殖+

:4A

等$

0,

%通过向癌组织靶向输送
LA9Q(%0#4

以重新表达具有

卵巢癌抑制作用的基因
*Ĵ Q

&一个
LA9Q(%0#4

的转染嵌合

体潜在的抗肿瘤作用是基于下游分子的表达和卵巢癌细胞的

凋亡+

+<

等$

0"

%观察到对铂类和紫杉醇敏感的卵巢癌患者同

耐药者相比&

37>%$4

的表达显著降低,只接受铂类化学治疗的

高表达
37>%$4

患者相比低表达
37>%$4

患者的生存率更高+

37>%

$4

可以作为一个潜在的生物学标记&来判断卵巢癌患者对化

学治疗的敏感性+研究表明#肿瘤细胞可以同时有多个
LA9%

Q(

的失调&针对单个的
LA9Q(

的治疗是不够的&多靶点抗

LA9Q(

的抗转录治疗可以同时抑制多个
LA9Q(

的失调$

0'

%

+

#

!

展
!!

望

!!

随着分子生物学的不断发展&人类对
LA9Q(

的研究与认

识亦不断深入&

LA9Q(

可能以一种新的卵巢癌在外周血中的

生物学标志物对其进行检测&

J4

8

3=E

等$

01

%运用定时定量
9J%

*.9

检测
1"

例卵巢癌患者的外周血清与肿瘤组织内的
LA9%

Q(

的表达量的差异性发现二者差异性很小&且
LA9Q(

在血

清中稳定存在+因此&如果在外周血中检测卵巢癌组织的特异

性
LA9Q(

的表达及改变&将对早期无明显临床症状的卵巢癌

患者进行提前筛选'监测预后&评估风险有重要的临床意义+

对表达异常的
LA9Q(

的靶基因进行预测和研究不仅可以揭

示卵巢癌的发生发展的分子机制&而且也可为一个卵巢癌治疗

的提供新靶点&这将会为临床治疗卵巢癌提供极大的帮助+总

之
LA9Q(

与卵巢癌的发生发展和预后的关系及针对肿瘤的

诊断和治疗中的作用还需更加深入地探索和研究+
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肺癌是全世界癌症致死的首要原因&肺癌每年的死亡人数

超过了乳腺癌'结肠癌和前列腺癌的总和$
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+在美国每年有超

过十六万人死于肺癌$
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&贾世杰等$
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%在对
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年中国

恶性肿瘤病死率水平及变化趋势调查中发现&标化病死率排在

前
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位的恶性肿瘤依次是肺癌'肝癌和胃癌&其中肺癌病死率

有逐渐上升的趋势+肺癌在进展期前通常是无症状的&且有
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是在与肺癌无关的胸片检查中偶然发现的+所以大多数

患者在诊断为肺癌时已经到了进展期&此时寻找有效的治疗方

法往往受限&而且患者的预后很差+肺癌患者的
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年平均生存

率仅为
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年生存率可达到
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+肺癌的早期诊断是提

高患者生存率的关键&也是一个难点+
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实质内单发孤立的圆形或类圆形'直径小于或等于
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有肺不张'无淋巴结肿大或肺内其他异常的病变$
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包

括肺癌'感染'转移瘤和良性肿瘤等&
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的临床诊断及良恶

性的鉴别是胸部影像学研究的重点与难点之一+因此&对

R*Q

的病因做出及时'准确的诊断能够极大地提高肺癌患者

的生存率并改善预后+医学影像技术的发展显著地提高了

R*Q

的检出率及肺癌的早期发现能力+现就
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筛查相关的

医学影像检查技术及应用进展综述如下+
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"由于其成本低'

操作简单及低辐射剂量仍然是检查胸部疾病时最广泛使用的

成像技术+近年来&
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的时间减影技术通过对同一患者的先

后两次检查图像的减影&可以消除如肋骨及肺血管等正常组织

的影响&
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"相比明显提高了肺癌检

出的准确性+在日本&时间减影技术已应用于临床+
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的
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射线获得两幅原始图像&利用骨和软组织衰减的能量依

赖性通过图像处理以单独显示骨组织和软组织的数字减影技

术+由于双次曝光有短暂的时间间隔&可能会受到运动伪影的

影响+计算机
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射线光子通过的铜

过滤板分开的两个片匣同时接受曝光&在第一个片匣上形成正

常的胸片&在铜过滤板下的第二个片匣上生成骨组织的图像&
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一种全新的
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射线诊断检查技术&从不同角度来采集连续断
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