
书书书

!"#$

：１０００５４０４（２０１３）０８０７３３０４
!"

#$%&'(

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
')*+,-./%&0123

!"#

，
$

　
%

，
&'(

，
)*+

　　（４０００３８
!"

，
#$%&'()*&+,-(./0

，
1234,-(567!89

:;

）

　　［
45

］　
%&

　
<=

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
>?@ABCDEFGH2ICD

（ｇｌｉｏｍａｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＧＳＣ）
JKLMNOPQRS

。

'(

　
9:T

ＧＬ２６１
CDUNVWO

ＧＳＣ
XABCDU

ｂ．ＥＮＤ３
Y./Z[

，
\S

Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
];CD^_

、̀
abcd

ef9:

、
9ghi

ＰＣＲ、Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ、
jAkl29:Tmn,opjqrIstud

，
vwABCDx

ＧＳＣ
ef

、
e2

Qy

、
Izqr{|Tm

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?��O7Vqr{|O��

。
)*

　
�x����

：①ＧＳＣ�ABCD�^

_��j�efQy����

，
{�Y�eICDf������

，
j����'

，
��@��

５
�

（２４．３％ ｖｓ１１３％）
X��

１０
�CD

（３９．４％ ｖｓ２５．８％）
O`����L���

（Ｐ＜０．０５）。②�^_jUN

，ＧＳＣ
OIz��qr

Ｏｌｉｇｏ２、
Ｂｍｉ１

�

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?��qr

Ｇｌｉ１
O

ｍＲＮＡ
X��{|����

（Ｐ＜００５）。③jAkl29: �

，
�ABC

D�¡¢£O

ＧＳＣ
e2Qy����

，
0�eOkl2j��¤'¥x��

（Ｐ＜００５），
¦§¨�©7V2jª«

、
¬

®¯

。④>°n,opjqrIs

Ｓｍｏ
qr{|±²

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?�

，
ABCDEF

ＧＳＣ
JKLMO³´�µ¶

·

。
)+

　
ABCDPQ>°¸¹

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?EF

ＧＳＣ
JKLM

。

　　［
678

］　
GH2ICD

；
ABCD

；
}~º»

；Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
>?

　　［
9:;<=>

］　Ｒ３２２．１２；Ｒ３２９．２８；Ｒ７３０．２６４ ［
?@ABC

］　Ａ

［
DEFG

］　
¼½J¾¿(qÀ

（３０８７０９６５）
［
'HIJ

］　
ÁÂÃ

，
ÄÅ

：（０２３）６８７６５４５２，Ｅｍａｉｌ：ｇｄｙ００７＠ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ
［
KLMN

］　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｃｎｋｉ．ｎｅｔ／ｋｃｍｓ／ｄｅｔａｉｌ／５１．１０９５．Ｒ．２０１３０３０５．１４１９．００６．
ｈｔｍｌ（２０１３０３０５）

ＥｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｐｒｏｍｏｔｅｓｅｌｆｒｅｎｅｗａｌｏｆｇｌｉｏｍａｓｔｅｍｃｅｌｌｓｔｈｒｏｕｇｈＨｅｄｇｅｈｏｇｐａｔｈｗａｙ
ＹａｎＧｕａｎｇｎｉｎｇ，ＹａｎｇＬａｎｇ，ＣｕｉＹｏｕｈｏｎｇ，ＧｕｏＤｅｙｕ（ＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＰａｔｈｏｌｏｇｙ，ＫｅｙＬａｂｏｒａｔｏｒｙｏｆＴｕｍｏｒＩｍｍｕｎｏｐａｔｈｏｌｏｇｙｏｆＭｉｎｉｓ
ｔｒｙｏｆＥｄｕｃａｔｉｏｎ，ＳｏｕｔｈｗｅｓｔＨｏｓｐｉｔａｌ，ＴｈｉｒｄＭｉｌｉｔａｒｙＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ，４０００３８，Ｃｈｉｎａ）

　　［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｒｏｌｅｏｆＨｅｄｇｅｈｏｇｐａｔｈｗａｙｉｎｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｐｒｏｍｏｔｉｎｇｓｅｌｆ
ｒｅｎｅｗａｌｏｆｇｌｉｏｍａｓｔｅｍｃｅｌｌ（ＧＳＣ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＧＳＣｄｅｒｉｖｅｄｆｒｏｍｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａｃｅｌｌｌｉｎｅＧＬ２６１ａｎｄｂｒａｉｎｍｉ
ｃｒｏｖｅｓｓｅｌｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｌｉｎｅｂ．ＥＮＤ３ｗｅｒｅｕｓｅｄ．Ｔｒａｎｓｗｅｌｌｃｏｃｕｌｔｕｒｅｓｙｓｔｅｍ，ｌｉｍｉｔｄｉｌｕｔｉｏｎａｓｓａｙ，ｒｅａｌｔｉｍｅ
ＰＣＲ，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ，ｘｅｎｏｇｒａｆｔｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｎｄｇｅｎｅｋｎｏｃｋｄｏｗｎａｓｓａｙｗｅｒｅａｐｐｌｉｅｄｔｏｄｅｔｅｒｍｉｎｅｔｈｅｓｅｌｆｒｅ
ｎｅｗａｌ，ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｉｃａｂｉｌｉｔｙａｎｄｇｅｎｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＨｅｄｇｅｈｏｇｐａｔｈｗａｙｉｎＧＳＣｓｐｈｅｒｅｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　（１）Ｍｏｒｅａｎｄ
ｌａｒｇｅｒｔｕｍｏｒｓｐｈｅｒｅｓｗｅｒｅｆｏｒｍｅｄｂｙＧＳＣａｆｔｅｒｃｏｃｕｌｔｕｒｅｗｉｔｈｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ（Ｐ＜００５），ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙｕｎｄｅｒａ
ｌｏｗｃｅｌｌｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆ５ｃｅｌｌｓｐｅｒｗｅｌｌ（２４．３％ ｖｓ１１．３％）ａｎｄ１０ｃｅｌｌｓｐｅｒｗｅｌｌ（３９．４％ ｖｓ２５８％）．（２）
ＨｅｄｇｅｈｏｇｐａｔｈｗａｙｒｅｌａｔｅｄｇｅｎｅｓｉｎｃｌｕｄｉｎｇＧｌｉ１，Ｏｌｉｇｏ２ａｎｄＢｍｉ１ｗｅｒｅｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｄｉｎｔｈｅｃｏｃｕｌｔｕｒｅｄＧＳＣ
ｓｐｈｅｒｅｓ（Ｐ＜００５）．（３）ＬａｒｇｅｒｘｅｎｏｇｒａｆｔｓｗｅｒｅｇｅｎｅｒａｔｅｄｂｙＧＳＣｓｐｈｅｒｅｓｍｉｘｅｄｗｉｔｈｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ，ｗｈｉｃｈ
ａｌｓｏｒｅｓｕｌｔｅｄｉｎｔｕｍｏｒｒｕｐｔｕｒｅａｎｄｍｏｄｅｌｄｅａｔｈ（Ｐ＜００５）．（４）Ｔｈｅｐｈｅｎｏｍｅｎｏｎａｂｏｖｅｎｅａｒｌｙｄｉｓａｐｐｅａｒｅｄ
ｗｈｅｎＨｅｄｇｅｈｏｇｐａｔｈｗａｙｈａｄｂｅｅｎｉｎｈｉｂｉｔｅｄｂｙＳｍｏｇｅｎｅｋｎｏｃｋｄｏｗｎ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｐｒｏｍｏｔｅ
ｓｅｌｆｒｅｎｅｗａｌｏｆＧＳＣｔｈｒｏｕｇｈａｃｔｉｖａｔｉｎｇＨｅｄｇｅｈｏｇｐａｔｈｗａｙ．
　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｇｌｉｏｍａｓｔｅｍｃｅｌｌ；ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌ；ｓｉｇｎａｌｉｎｇｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ；Ｈｅｄｇｅｈｏｇｐａｔｈｗａｙ

ＳｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙｔｈｅＮａｔｉｏｎａｌＮａｔｕｒａｌＳｃｉｅｎｃｅＦｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆＣｈｉｎａ（３０８７０９６５）．Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＧｕｏＤｅｙｕ，Ｔｅｌ：８６２３６８７６５４５２，Ｅｍａｉｌ：ｇｄｙ００７＠
ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

　　
12ICDÆÇ(ÈÉY12ICDÊ12 

Ë

、
ÌF

、
ÍÎÏÐXÑ OÒÓÔÇ

，
�0ÕOÖ×

Øx12ICDÙÚ!ÓOÛÜRS

［１－２］。
12IC

D��Ö×ØO�ÝRS

，
Ê�Þ12./O!ÓÞ

ßàá

。
âGH2ÊãäåOæAçz12

，
�ÆÇ

¥12ICDO-èéêëì9

［３－４］，
GH2ICD

（ｇｌｉｏｍａｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＧＳＣ）
ÊGH2 Ë

、
ÌF

、
ÍÎ./

Oí8

。
�Þ./ �

ＧＳＣ
Ö×ØîïðñòÖ×

Ø

、
óôÖ×ØXõöÞ÷Ö×Øt

，
�NðñòÖ×

Ø�

ＧＳＣ
OJKLMøù��

［５－６］，
ú�Ùjû²ü

３３７
#

３５
ý#

８
þ

２０１３
ÿ

４
!

３０
"

　　　　　　　　　　#

　
$

　
%

　
&

　
'

　
(

　
(

　
#

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．８

Ａｐｒ．３０　２０１３



$

。
%./&

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?O'�(<=AB

CDEF

ＧＳＣ
JKLMOPQû²

，
)*YGH2O

ÍÎ+,MO-.

。

１　
OPQR;

１．１　
,-./

　　
¬(ÇâGH2CDU

ＧＬ２６１
X¬(ÇâÖðñA

BCDU

ｂ．ＥＮＤ３
/JN¼¿(+³0CD./0

，
1ä2^

_@3

１０％
¬4ð$O

ＤＭＥＭ
^_qN

，
�

２
567¶89:

。

　　ＧＳＣ
;<=>

［４－５，７］
Oud?@Aef^_dBê

。

ÙjYGH2CD¶8�CD@3Ú

１０ｎｇ／ｍＬＥＧＦ、１０ｎｇ／ｍＬ
ｂＦＧＦ

X

２ｍｇ／ｍＬＢ２７
OEð$

ＤＭＥＭ／Ｆ１２̂
_qOFGIC

D^_qN

，̂
_

５ｄ
�HI@AËJOICDf

，
¶8YKC

D@L

，
MNCD¥ICD^_qN

。

　　Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
�^_9:g

，
O

ＧＳＣ
S

Ａｃｃｕｔａｓｅ（ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ，
ＵＳＡ）

¶8P²QKCD@L

，
CD¥

Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ（ＢＤｆａｌｃｏｎ，
０．４μｍ�R

，ＵＳＡ）
�;

，
��

１．５×１０５
CD

。
O

ｂ．ＥＮＤ３
CD

\Sä267¶8d²QKCD@L

，
T3ð$O^_qCD

¥

Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
¬;³;

，
��

１．５×１０５
CD

。
VS^_

２４ｈ
�

TL

，
1TYFGICD^_q

，
³

、
�;U

２ｍＬ，
PO¬;k

V�;�^_

。

１．２　
01234

　　
O

ＧＳＣ
�ABCD�^_

４８ｈ
�

，
WS

Ａｃｃｕｔａｓｅ
OIC

Df²QeKCD@L

，
PCD¥

９６
X

。
��&��

１６０
�

CDY�bcZ��

５
�CD

，
����!Ñ

１０
��

。
^_

３ｄ
�[�ÚCDf�eO��

。

１．３　ｍＲＮＡ
5678

ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ
　　

WS

ＲＮＡｉｓｏ（ＴａＫａＲａ）
+\

ＧＬ２６１
ICDf]

ＲＮＡ，̂
S

_º`abcX9ghi

ＰＣＲ
abc

（Ｆｅｒｍａｎｔａｓ，Ｊａｐａｎ）
Fd

ｍＲＮＡ
{|efOvw

，
Ùj9:ÔgabchRijFd

。

¬

ＧＡＰＤＨ、Ｏｌｉｇｏ２、Ｂｍｉ１、Ｇｌｉ１、Ｈｅｓ１、βｃａｔｅｎｉｎkl?

Ｉｎｖｉｔｒｏ
ｇｅｎ（ＵＳＡ）

m[ne

。
Uqrklopå{

１。

S

１　
TDUVWXY

qr klop

（５′→３′） qrJ�

ＧＡＰＤＨ
stu

：ＣＣＴＧＣＡＣＣＡＣＣＡＣＡＴＧＣＴＴＡ ８５ｂｐ
_tu

：ＴＣＡＴＧＡＧＣＣＣＴＴＣＣＡＣＡＡＴＧ
Ｇｌｉ１

stu

：ＧＡＧＡＡＴＧＧＧＧＣＡＴＣＧＴＣＧＴＣＡ １６８ｂｐ
_tu

：ＣＧＧＧＴＡＣＴＣＧＧＴＴＣＧＧＣＴ
Ｈｅｓ１

stu

：ＴＣＡＡＣＡＣＧＡＣＡＣＣＧＧＡＣＡＡＡＣ １５５ｂｐ
_tu

：ＡＴＧＣＣＧＧＧＡＧＣＴＡＴＣＴＴＴＣＴＴ
βｃａｔｅｎｉｎ stu

：ＧＣＴＴＣＴＡＴＧＡＡＧＡＣＣＣＣＡＧＴＴＣ ３１１ｂｐ
_tu

：ＣＡＧＴＧＧＧＣＴＡＧＧＴＧＴＣＡＧＧＡ
Ｂｍｉ１

stu

：ＡＡＴＧＴＧＴＧＴＣＣＴＧＴＧＴＧＧ １５０ｂｐ
_tu

：ＡＧＴＧＧＴＣＴＧＧＴＴＴＴＧＴＧＡ
Ｏｌｉｇｏ２

stu

：ＧＧＣＧＧＴＧＧＣＴＴＣＡＡＧＴＣＡＴ １７１ｂｐ
_tu

：ＣＡＴＧＧＣＧＡＴＧＴＴＧＡＧＧＴＣＧ

１．４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
9:

　　
HI�^_�O

ＧＳＣ
CD

，
�V

１００μＬCDvwLx³

vw

３０ｍｉｎ，
¾�

１２０００ｒ／ｍｉｎ
Wy

５ｍｉｎ。
\³$Vz¥

０．５ｍＬ
WyñNP{¥

－２０℃
|}~S

。
�²Ä��G

（１０％
VWGX

４％
��G

）。
���íZ

１００℃，５ｍｉｎ
��

�

，９００×ｇ
Wy

１ｍｉｎ
�³�

，
Ä��

ＰＶＤＦ
�º�

。
S��

4���

，
�Ð

４℃
�6

１６ｈ，ＰＢＳ
�

１５ｍｉｎ×４
���Ð;�

�6

２ｈ，ＰＢＳ
�

１５ｍｉｎ×４
��8( �abvw

。
0SÐj

Y

Ｇｌｉ１（
'Ð¬

，Ｒ＆ＤＳｙｓｔｅｍ，ＵＳＡ），Ｏｌｉｇｏ２（
�Ð¬

，ＢＤ
Ｆａｌｃｏｎ，ＵＳＡ），Ｂｍｉ１（

¬Ð¬

，Ａｂｃａｍ，ＵＳＡ），ＧＡＰＤＨ（
�Ð

¬

，
���Z

）。

１．５　
;<=9:

　　
��l9:�-��Fd

。１２
�

４
��

Ｃ５７
 /J#

$%&'(9:�lNy

，
jHi

１３～１５ｇ。
O

ＧＬ２６１
CDf

X

ｂ．ＥＮＤ３
CDVS²eKCD@LP[�

。
VS¢£

３×
１０５

ICDfCDZ¬�¡¢£¤

，
�¥ü�

３×１０４ｂ．ＥＮＤ３
CD�¢£

。
��¢£

５
�¬

。
�

３
5¦§kl2j�P¨

`

。
wij�O©ªY12j�

（Ｔｖ）＝
J

（Ｌ）×
«Ofu

（Ｗ２）／２［８］。
@#

３
�¬Õ®�lP\¨kl2

。

１．６　
>?@A9:

　　
¬

Ｓｍｏ
qrO

ｍＲＮＡ
op?

ＮＣＢＩ
�g®ê

，
?¯�

°±Ëlm[²8Y

Ｓｍｏ
O

ｓｈＲＮＡ
opPne

、
îzn,o

pj

。
O

ＧＳＣ
^_¥

６
�X

，
\SEÐË³^_q^_

。
^_

２４ｈ
�On,o@L�´µ¶·ObcY�bc��V^_

qNFdCDº¸

。
CD¹��^SºªCD»¼8CD

。

１．７　
BCDEF

　　
9:1!ÑZ½

３
�

，̂
S

ＳＰＳＳ１６．０
¾[¿ÀÕ-

，
�g

T 珋ｘ±ｓ{Á

。２
�Â�Ã\SÄÅÆ�%

ｔ
v:ud

，
kl2

j��Ã\SÄ�x�%

ｔ
v:ud

。

２　
Z[

２．１　
GH,-IJK

ＧＳＣ
LMNOPQR

　　
KÇWS`abc9:vw

ＧＳＣ
j�efQy

，
ÈÉ 

�

：
�x����

，
ABCD�

ＧＳＣ
�^_

４８ｈ
�

，
ICDf

�e����

，
��@

５
�

／
�X

１０
�

／
�O`����

，
�^

_�O

ＧＳＣ
efÊ���¥x��

［（２４．３±５．２）％ ｖｓ
（１１．３±３．４）％，Ｐ＜００５；（３９．４±５．６）％ ｖｓ（２５．８±３．３）％，
Ｐ＜００５］。

KÇWS

２
�ef9:vw

ＧＳＣ
j�efQyË

8

，
 ��x����

，
�ABCD�^_g

ＧＳＣ
�eICD

fj�L'

（
Ì

１）。

!

"

Ａ：
S./T

；Ｂ：
UVT

:

１　
#$%&\

ＧＳＣ
]^_`abcde

２．２　
GH,-IJK

ＧＳＣ
LMGO=QR

　　
KÇ\S¬B�kl29:vwABCDx

ＧＳＣ
jA

e2QyO��

。
9: �

，
�ABCD�¡¢£O

ＧＳＣ
0�

eOkl2j��¤'¥x��

［（０．８７±０．２５）ｃｍ３ｖｓ
（０．２３±０．０５）ｃｍ３，Ｐ＜００１］，

¦§¨�©2jª«

、
¬®¯

，

４３７
#

３５
ý#

８
þ

２０１３
ÿ

４
!

３０
"

　　　　　　　　　　#

　
$

　
%

　
&

　
'

　
(

　
(

　
#

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．８

Ａｐｒ．３０　２０１３



x��@¦§gÂAÍÚ ËÎÏ�µ

。

２．３　
GH,-IWX

ＧＳＣ
YZ>?[\

　　
KÇ&º`efXÐÑefVSvw©

ＧＳＣ
OIzqr

Ｏｌｉｇｏ２、Ｂｍｉ１
{|ÒÓ

。
9:ÈÉ �

，
�x����

，
�AB

CD�^_�

ＧＳＣ
O³´qr@

ｍＲＮＡ
efÚ�¤³Û

（
Ì

２Ａ），Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
vwë

Ｂｍｉ１、Ｏｌｉｇｏ２
O��{|efÊ��

��

（
Ì

２Ｂ）。

!"#

!"$

%&#

%&$

'&#

'&$

$&#

$

()*' +,*-.%

)
/
0
1
!

"
#

$

%&'(

)*(

' %

!+,*-.%2!%!'$

!

3

!()*'2!4!'5

!

6

!7189:;!4!'5

!

6

1

(

<

<

Ａ：ＲＴＰＣＲ
]^

ＧＳＣ
YZ>?

ｍＲＮＡ
[\

；ａ：Ｐ＜００５，
_UV

ＧＳＣ
`a

；Ｂ：Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
]^S./

ＧＳＣ
YZ>?bc[\

；

１：
S./

；２：
UV

:

２　
#$%&\

ＧＳＣ
c/fDUSgcde

２．４　
GH,-WX

ＧＳＣ
L

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
defghi

>?L[\

　　
Y©<.ABCD��

ＧＳＣ
JKLMQyOVÔû²

，
K

Çvw©

ＧＳＣ
OÛÜICD�Õ

、
JKLM

、
V8O

３
Ö!Ó

}~>?

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ、Ｎｏｔｃｈ、βｃａｔｅｎｉｎ�×VÔ{|OË8

。
9

:ÈÉ �

，
�ABCD�^_�

ＧＳＣ３
Ö}~>?NT

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?O�×Ø^VÔ

Ｇｌｉ１
OË8ãY��

，
Ù�

^_°�

ＧＳＣ
N

Ｇｌｉ１
{|��³Û

，
¦

Ｎｏｔｃｈ
X

Ｗｎｔ
}~>?

O�×VÔ

Ｈｅｓ１
�βｃａｔｅｎｉｎE�¤Ë8

（
Ì

３），
+Á�^_

�

ＧＳＣ
O

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?OÚä¸¹

。

!"#

!"$

%&#

%&$

$&#

$

'
(
)
*
!

"
#

$

%&'(

)*(

+,-, !!./012-2 314%

/

ａ：Ｐ＜００５，
_UV

ＧＳＣ
`a

:

３　ＲＴＰＣＲ
hi#$%&\

ＧＳＣ
c

Ｇｌｉ１、βｃａｔｅｎｉｎ、Ｈｅｓ１

DU

ｍＲＮＡ
cSg

２．５　
@A

Ｓｍｏ
>?jIkl

ＧＳＣ
L

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
de

fg

　　
Y©ì9ABCD��

ＧＳＣ
JKLMORS�

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ

}~>?��

，
KÇWS²8Y

Ｓｍｏ
O

ｓｈＲＮＡ
ÛhÜ�

ＧＳＣ
N

Ｓｍｏ
qrO{|

，
vwÜ�

Ｓｍｏ
qr�

ＧＳＣ
O

Ｇｌｉ１
qr{

|ef

。
ÈÉ{�

，
Ü�

Ｓｍｏ
�

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
>?O¹zefê

ë��±²

，
¡g

，
�ABCD�^_�

ＧＳＣ
O

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~

>?O¹zÊÍÚ��³Û

（
Ì

４）。

!"#!"

#$%

!!"#$%&!'(

&

)

!*+,-./%!-(

&

)

!*0123.&4!-(

&

5

6 6 7 7

6 7 6 7

:

４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
hijk

Ｓｍｏ
DUlmnop

ＧＳＣ
Q\q

ＧＳＣ
c

Ｇｌｉ１、Ｓｍｏ
rsSg

２．６　
kl

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
defgImA

ＧＳＣ
LMNO

PQR

　　
±²

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?�

ＧＳＣ
�j�efQy���

Ý

，
0eICDfj��¬

。
OÜ�

Ｓｍｏ
O

ＧＳＣ
�ABCD

�^_

，
 �ABCDüQ��

ＧＳＣ
Oj�efQy

（
Ì

５）。

!"#

! "

#
$
%
$
%
&
'

!
"

:

５　
jk

Ｓｍｏ
DUtunopUv\

ＧＳＣ
]^_`abc

de

　（ＬＭ×２００）

３　
w!

　　
GHÞCD2

（ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａ，ＧＢＭ）
Ê�Dß�ç

zOæA12

，
�Þàá³ÒÓ\Siâùã

、
ä£Í

Î

、
8(ålÍÎt�DÎdÈnæSOçnÍÎu

d

，
úÊ?¥

ＧＢＭ
Oß�õözËJ

，
iâääüQ

O12èéùã

，
ê�³

ＧＢＭ
ü¡ë�Oä8Îì

í

，
r¦îeïäßO12Ñ ð

［９］，
�Ë}ð@ñ

òóÿO&Î ôNPÍÚõö÷øO+ß

。
ùúX

 �MOGH2ÍÎud�ûüý¾þ!ÿ!

。

　　
12ICD

（ｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＣＳＣｓ）
@"'��

５３７
#

３５
ý#

８
þ

２０１３
ÿ

４
!

３０
"

　　　　　　　　　　#

　
$

　
%

　
&

　
'

　
(

　
(

　
#

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．８

Ａｐｒ．３０　２０１３



çz12

（
îïGH2

）
N#$ì�}@

，
�i%½�

Ê12Æ&X�ÕO�×

［１０］。ＣＳＣｓ
ã'¨O()Ê

*XsäICDÚ�+OJKLMQyX�,V8Q

y

［５］。ＣＳＣｓ
-.BêJKLMQy

，
Tm-.±²T

/èé0ã

ＣＳＣｓ，
eY12./Oí8

［１１］。

　　
12ICDÖ×Ø

（ＣＳＣｎｉｃｈｅ）
ÊMñ+¨O1

2

，
+,©�D34XÛ5�Iz

、
��õöXÐ6¯

O7È

［１２］。
éÚ./

［１３］
{�

，ＧＳＣ
�8¥Öðñò

，

�Öðñøù��

。
ðñ�Ö×ØÊ

ＧＳＣ
Ö×ØO

�D

，
�NðñABCD9ÒÓeV

，
KÇÞþ9:m

=>

［１３］
+ÁABCDPQ�

ＧＳＣ
OJKLMÚ�

。

%9:N

，
KÇWS`abc9:vw

ＧＳＣ
OefQ

y

，
 �ABCD�

ＧＳＣ
�^_

４８ｈ
�

，ＧＳＣ
0eI

CDf�i����

，
j�L'

。ＧＳＣ
�ABCD:

n¢£V¬B�

，
0�eOkl2�¤'¥x��

，

¦§¨�©2jª«

、
¬®¯

，
È�kl2O�ÕX

õöQy��

。
@Îq;³KÇvwë

ＧＳＣ
Izq

r

Ｂｍｉ１、Ｏｌｉｇｏ２
O{|@�^_�Ê����

。
T³

9:ÈÉì�

，
ABCD@jAXj�#PTEF

ＧＳＣ
OJKLM

。

　　
�¥ABCDEF

ＧＳＣ
JKLMOVÔû²

，
.

/

［１４－１５］
#ÿ

，
ABCDV<O�ô8=m

Ｎｏｔｃｈ
}~

>?�jPT¹8ðñòOGH2CDAO

Ｎｏｔｃｈ
>

?

，
&¦����ÕXJKLMQy

。
¦ðñ�Ö×

ØNOóô>»rÔ

（ＨＩＦ）２α��PT¸¹GH2

CDN

ＰＩ３ＫＡＫＴ
>?

，
&¦>»¨12ICD�{

?

［１６－１７］。
%�ðñÇzrÔý$pYPQ;�12

ICDÖ×ØÛ5OrÔ

，
@-Ae?��

（ｂｏｎｅ
ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，ＢＭＰ）

½BVÔ

，
ð¬XÇzË

JrÔ

（ｐｌａｔｅｌｅｔｄｅｒｉｖｅｄｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＰＤＧＦ），
º8Ë

JrÔ

（ＴＧＦ）βCÚD³³BEËrÔ

（ｐｉｇｍｅｎｔｅｐｉ
ｔｈｅｌｉｕｍｄｅｒｉｖｅｄｆａｃｔｏｒ，ＰＥＤＦ）

t

［１２］。
KÇO9:vw

©

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ、Ｎｏｔｃｈ、βｃａｔｅｎｉｎ>?N�×VÔ{|O

Ë8

，
9:ÈÉ �

，
�ABCD�^_�

ＧＳＣ３
Ö}

~>?NT

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?O�×Ø^VÔ

Ｇｌｉ１
OË8ãY��

，
Ù�^_°�

ＧＳＣ
N

Ｇｌｉ１
{|��

³Û

，
¦

Ｎｏｔｃｈ
Xβｃａｔｅｎｉｎ}~>?O�×VÔ

Ｈｅｓ１
�βｃａｔｅｎｉｎE�¤Ë8

。
F�F9:ì�Ü�

ＧＳＣ
O

Ｓｍｏ
qr�

，ＧＳＣ
O

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
}~>?íë��±

²

，
�ABCD�^_�ÊüQ��

ＧＳＣ
O

Ｇｌｉ１
qr

{|

，
¡g

ＧＳＣ
Oj�efQy��Ý�

，
0�eO

CDf�i½

、
j�Ê��¬¥x��

，
§ABCDE

F

ＧＳＣ
JKLMQyORSÊq%¶·

。
T³9:

ÈÉì�

ＧＳＣ
A

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
>?O¹8ÊABCDE

F

ＧＳＣ
JKLMO!Ó>?

。
Z¥ABCD¸¹

ＧＳＣ
A

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
>?Oû²Ú~F�FGV./

。

　　
Ôg³´ÈÉ

，
KÇPT&

ＧＳＣ
ðñÖ×ØNA

BCDx�JKLMX�ÕQyÛ5O

Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
>

?Vi

，
Ym[X<.àáÍÎGHÞCD2MOH

?Xud+,-.XIg

。

xy?@

：

［１］Ｏ’ＢｒｉｅｎＣＡ，ＫｒｅｓｏＡ，ＪａｍｉｅｓｏｎＣＨ．Ｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌｓａｎｄｓｅｌｆｒｅ
ｎｅｗａｌ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１０，１６（１２）：３１１３－３１２０．

［２］ＢｏｒｏｖｓｋｉＴ，ＤｅＳｏｕｓａＥＭｅｌｏＦ，ＶｅｒｍｅｕｌｅｎＬ，ｅｔａｌ．Ｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌ
ｎｉｃｈｅ：ｔｈｅｐｌａｃｅｔｏｂｅ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１１，７１（３）：６３４－６３９．

［３］ＳｉｎｇｈＳＫ，ＨａｗｋｉｎｓＣ，ＣｌａｒｋｅＩＤ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｈｕｍａｎ
ｂｒａｉｎｔｕｍｏｕｒｉｎｉｔｉａｔｉｎｇｃｅｌｌｓ［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２００４，４３２（７０１５）：３９６－
４０１．

［４］
J�

，
K%

，
LÃÂ

，
t

．
öâGH2�MNVW�^_12IC

D

［Ｊ］．
NN12OP

，２００６，２８（５）：３３１－３３３．
［５］ＢａｒａｍｉＫ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｏｆｎｅｕｒａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓｗｉｔｈｔｈｅｉｒｖａｓｃｕｌａｒｎｉｃｈｅ：

ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｍａｌｉｇｎａｎｔｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｏｆｇｌｉｏｍａｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＮｅｕｒｏｓ
ｃｉ，２００８，１５（１１）：１１９３－１１９７．

［６］
Q¯R

，
ÁÂÃ

．
GH2ICDðñòÖ×ØO./Fô

［Ｊ］．
N

N&(OP

，２０１１，９１（４４）：３１６１－３１６３．
［７］

�S

，
TU

，
�V

，
t

．
ålWX

ｍＧｌｕ３
íj>?xâGH2IC

D�Õ�V8O��

［Ｊ］．
#$%&'((#

，２０１２，３４（１７）：
１７０１－１７０６．

［８］ＮａｉｔｏＳ，ｖｏｎＥｓｃｈｅｎｂａｃｈＡＣ，ＧｉａｖａｚｚｉＲ，ｅｔａｌ．Ｇｒｏｗｔｈａｎｄｍｅｔａｓｔａ
ｓｉｓｏｆｔｕｍｏｒｃｅｌｌｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍａｈｕｍａｎｒｅｎａｌｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａｉｍｐｌａｎｔｅｄ
ｉｎｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｏｒｇａｎｓｏｆｎｕｄｅｍｉｃｅ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，１９８６，４６（８）：
４１０９－４０１５．

［９］ＬｉＪ，ＤｉＣ，ＭａｔｔｏｘＡＫ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｆｕｔｕｒｅｒｏｌｅｏｆｐｅｒｓｏｎａｌｉｚｅｄｍｅｄｉ
ｃｉｎｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａｍｕｌｔｉｆｏｒｍｅ［Ｊ］．Ｐｈａｒｍｇｅｎｏｍｉｃｓ
ＰｅｒｓＭｅｄ，２０１０，３：１１１－１２７．

［１０］ＬｉＹ，ＬａｔｅｒｒａＪ．Ｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌｓ：ｄｉｓｔｉｎｃｔｅｎｔｉｔｉｅｓｏｒｄｙｎａｍｉｃａｌｌｙ
ｒｅｇｕｌａｔｅｄｐｈｅｎｏｔｙｐｅｓ？［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１２，７２（３）：５７６－５８０．

［１１］ＹｕＸ，ＬｉｎＹ，ＹａｎＸ，ｅｔａｌ．ＣＤ１３３，ＳｔｅｍＣｅｌｌｓ，ａｎｄＣａｎｃｅｒＳｔｅｍ
Ｃｅｌｌｓ：ＭｙｔｈｏｒＲｅａｌｉｔｙ？［Ｊ］．ＣｕｒｒＣｏｌｏｒｅｃｔａｌＣａｎｃｅｒＲｅｐ，２０１１，７
（４）：２５３－２５９．

［１２］ＢｕｔｌｅｒＪＭ，ＫｏｂａｙａｓｈｉＨ，ＲａｆｉｉＳ．Ｉｎｓｔｒｕｃｔｉｖｅｒｏｌｅｏｆｔｈｅｖａｓｃｕｌａｒ
ｎｉｃｈｅｉｎｐｒｏｍｏｔｉｎｇｔｕｍｏｕｒｇｒｏｗｔｈａｎｄｔｉｓｓｕｅｒｅｐａｉｒｂｙａｎｇｉｏｃｒｉｎｅｆａｃ
ｔｏｒｓ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＣａｎｃｅｒ，２０１０，１０（２）：１３８－１４６．

［１３］ＣａｌａｂｒｅｓｅＣ，ＰｏｐｐｌｅｔｏｎＨ，ＫｏｃａｋＭ，ｅｔａｌ．Ａｐｅｒｉｖａｓｃｕｌａｒｎｉｃｈｅｆｏｒ
ｂｒａｉｎｔｕｍｏｒｓｔｅｍｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＣｅｌｌ，２００７，１１（１）：６９－８２．

［１４］ＳｅｏａｎｅＪ．ＮＯＳｉｇｎａｌｓｆｒｏｍｔｈｅＣａｎｃｅｒＳｔｅｍＣｅｌｌＮｉｃｈｅ［Ｊ］．ＣｅｌｌＳｔｅｍ
Ｃｅｌｌ，２０１０，６（２）：９７－９８．

［１５］ＺｈｕＴＳ，ＣｏｓｔｅｌｌｏＭＡ，ＴａｌｓｍａＣＥ，ｅｔａｌ．Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｃｒｅａｔｅａ
ｓｔｅｍｃｅｌｌｎｉｃｈｅｉｎｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａｂｙｐｒｏｖｉｄｉｎｇＮＯＴＣＨｌｉｇａｎｄｓｔｈａｔｎｕｒ
ｔｕｒｅｓｅｌｆｒｅｎｅｗａｌｏｆｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｌｉｋｅｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１１，７１
（１８）：６０６１－６０７２．

［１６］ＨａｍｂａｒｄｚｕｍｙａｎＤ，ＢｅｃｈｅｒＯＪ，ＲｏｓｅｎｂｌｕｍＭＫ，ｅｔａｌ．ＰＩ３Ｋｐａｔｈ
ｗａｙｒｅｇｕｌａｔｅｓｓｕｒｖｉｖａｌｏｆｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌｓｒｅｓｉｄｉｎｇｉｎｔｈｅｐｅｒｉｖａｓｃｕｌａｒ
ｎｉｃｈｅｆｏｌｌｏｗｉｎｇｒａｄｉａｔｉｏｎｉｎｍｅｄｕｌｌｏｂｌａｓｔｏｍａｉｎｖｉｖｏ［Ｊ］．ＧｅｎｅｓＤｅｖ，
２００８，２２（４）：４３６－４４８．

［１７］ＳｅｉｄｅｌＳ，ＧａｒｖａｌｏｖＢＫ，ＷｉｒｔａＶ，ｅｔａｌ．Ａｈｙｐｏｘｉｃｎｉｃｈｅｒｅｇｕｌａｔｅｓ
ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａｓｔｅｍｃｅｌｌｓｔｈｒｏｕｇｈｈｙｐｏｘｉａｉｎｄｕｃｉｂｌｅｆａｃｔｏｒ２ａｌｐｈａ［Ｊ］．
Ｂｒａｉｎ，２０１０，１３３（Ｐｔ４）：９８３－９９５．

（
z{

：２０１２１２２８；
|}

：２０１３０１３１）

（
no

　
p

　
q

）

６３７
#

３５
ý#

８
þ

２０１３
ÿ

４
!

３０
"

　　　　　　　　　　#

　
$

　
%

　
&

　
'

　
(

　
(

　
#

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．８

Ａｐｒ．３０　２０１３


