
书书书

!"#$

：１０００５４０４（２０１２）２４２４７９０５
!"

#$%&'(

２
)

ＡＰＰ／ＰＳ１
*+,-./01234567

!"#

１，
$

　
%

１，
&'(

１，２，
)

　
*

１，
+,-

１，
./0

１　　（４０００１６
!"

，
!"#$%&

：
'($&)*+,

１，
-.#&

/0123&4)5

２）

　　［
89

］　
%&

　
)*γ6789:;<=>?@

２（ｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｅｎｈａｎｃｅｒ２，Ｐｅｎ２）
A

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-DEFGHI

JKL6M

，
NOPQRS

Ｐｅｎ２
TUVWXYZ

（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）
I[\

。
'(

　
]

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-DEF

^_`abI@cOd-D6e

，
fgh9ijklm

Ｐｅｎ２
n<opA

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-D

ＡＤ
qeEFnrstue

vwEFGHI6MnJKxy

。
)*

　 Ｐｅｎ２
z{6M|

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-DEFGH}~�

，
��%G��

、
X�

、
-

��

、
EG

、
�G

、
G5����

，
�<op�������A%G��

、
X�

、
�G�~�

，
��

Ｐｅｎ２
I6M��z|<

opI6M

。ＡＤ
qeEF%G���H

Ｐｅｎ２
��'(�I����

（２．０９±０．３３）
� ¡|vwEF

（１．２９±０．３１，
Ｐ＜０．０５），

�

ＡＤ
qeEF%G���H

Ｐｅｎ２
gh��¢�£¤6M|¥¦§n¥¦�

，
�vwEF%G���HI

Ｐｅｎ２
��'(�¨¥¦§©�ª�«¬

，
�¥¦�ª�®¯°±��

。
)+

　 Ｐｅｎ２
A

ＡＤ
qeEFnvwEFG

HIJK²A³´

，
µ¶³´·¸T<opI¹ºn

ＡＤ
I»u¼[

。

　　［
:;<

］　 Ｐｅｎ２；γ678

；β½¾¿ÀÁ

；
UVWXYZ

　　［
=>?3@A

］　Ｒ３３２；Ｒ３９４．３；Ｒ７４５．７ ［
BCDEF

］　Ａ

［
,GHI

］　
ÂÃÄÅ$&-Æ

（３０７００８８５）；
4ÇÈ

“
�ÉÊËÌ0Í

”
ÎÏÐÑ

（ＮＣＥＴ１１１０８４）；
!"ÒÓÔËÌ0ÍÕÖÐÑ

［
×40

（２００９）２
Ø

］；
Ù&0Ú$Û

ÜÝÞß�ËÕÖ

［
×0àá

（２０１１）２３５
Ø

］

［
JKLM

］　
âãä

，Ｅｍａｉｌ：ｇｕｉｑｉｏｎｇｈｅ＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｅｎｈａｎｃｅｒ２ｉｎｂｒａｉｎｏｆＡＰＰ／ＰＳ１ｄｏｕｂｌｅ
ｔｒａｎｓｇｅｎｉｃｍｉｃｅ
ＣｈｕＹａｎａｎ１，ＳｏｎｇＣｈｏｎｇ１，ＨｅＧｕｉｑｉｏｎｇ１，２，ＬｉｕＧａｎｇ１，ＷａｎｇＬｉｎｇｘｉ１，ＺｈｏｕＺｅｆｅｎ１（１ＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＮｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ
ｏｆＡｎａｔｏｍｙ，ＣｈｏｎｇｑｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ，４０００１６，Ｃｈｉｎａ）

　　［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏｅｘａｍｉｎｅｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｅｎｈａｎｃｅｒ２（Ｐｅｎ２），
ａｎｅｓｓｅｎｔｉａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｏｆγｓｅｃｒｅｔａｓｅｃｏｍｐｌｅｘ，ｉｎｔｈｅｂｒａｉｎｏｆＡＰＰ／ＰＳ１ｄｏｕｂｌｅｔｒａｎｓｇｅｎｉｃｍｉｃｅ，ｓｏａｓｔｏ
ｃｌａｒｉｆｙｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＰｅｎ２ａｎｄＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ（ＡＤ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｏｆｆｓｐｒｉｎｇｗｈｉｃｈｗｅｒｅｂｒｅｄ
ｂｙＡＰＰ／ＰＳ１ｄｏｕｂｌｅｔｒａｎｓｇｅｎｉｃＡＤｍｉｃｅｗｅｒｅｇｅｎｏｔｙｐｅｄ．Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｗａｓｕｓｅｄｔｏｃｈｅｃｋｔｈｅ
ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎａｎｄｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＰｅｎ２ｉｎｔｈｅｂｒａｉｎｏｆ８ｍｏｎｔｈｏｌｄＡＰＰ／ＰＳ１ｄｏｕｂｌｅｔｒａｎｓｇｅｎｉｃＡＤｍｏｄｅｌｍｉｃｅａｎｄ
ｉｔｓａｇｅｍａｔｃｈｅｄｗｉｌｄｔｙｐｅｌｉｔｔｅｒｍａｔｅｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｐｅｎ２ｗａｓｗｉｄｅｌｙｅｘｐｒｅｓｓｅｄｔｈｒｏｕｇｈｏｕｔａｌｍｏｓｔａｌｌｔｈｅｒｅｇｉｏｎｓｏｆ
ｂｒａｉｎｉｎＡＰＰ／ＰＳ１ｄｏｕｂｌｅｔｒａｎｓｇｅｎｉｃｍｉｃｅ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｔｈｅｃｅｒｅｂｒａｌｃｏｒｔｅｘ，ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓ，ｂａｓａｌｎｕｃｌｅｉ，
ｒｈｉｎｅｎｃｅｐｈａｌｏｎ，ｃｅｒｅｂｅｌｌｕｍ，ｂｒａｉｎｓｔｅｍ，ａｎｄｓｏｏｎ．Ｗｈｉｌｅｓｅｎｉｌｅｐｌａｑｕｅｓ（ＳＰ）ｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｉｖｅｌｙｄｉｓｔｒｉｂｕｔｅｄｉｎ
ｔｈｅｃｅｒｅｂｒａｌｃｏｒｔｅｘ，ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓ，ａｎｄｒｈｉｎｅｎｃｅｐｈａｌｏｎ．ＴｈｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＰｅｎ２ｗａｓｍｕｃｈｍｏｒｅｅｘｔｅｎｓｉｖｅｔｈａｎ
ｔｈａｔｏｆＳＰｉｎｔｈｅｂｒａｉｎｏｆＡＤｍｏｄｅｌｍｉｃｅ．Ｍｅａｎｗｈｉｌｅ，Ｐｅｎ２ｐｏｓｉｔｉｖｅｎｅｕｒｏｎｓｉｎＡＤｍｏｄｅｌｍｉｃｅ（２．０９±
０３３）ｗａｓｍｏｒｅｄａｒｋｓｔａｉｎｅｄｔｈａｎｔｈａｔｉｎｗｉｌｄｔｙｐｅｃｏｎｔｒｏｌｓ（１．２９±０．３１）；Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅ，ｂｏｔｈｔｈｅｃｅｌｌ
ｍｅｍｂｒａｎｅａｎｄｃｙｔｏｐｌａｓｍｏｆＰｅｎ２ｐｏｓｉｔｉｖｅｎｅｕｒｏｎｓｗｅｒｅｈｅａｖｉｌｙｓｔａｉｎｅｄｉｎｔｈｅＡＤｍｉｃｅ，ｗｈｉｌｅｉｎｔｈｅｗｉｌｄｔｙｐｅ
ｌｉｔｔｅｒｍａｔｅｓ，ｏｎｌｙｍｅｍｂｒａｎｅａｎｄｉｔｓｓｕｒｒｏｕｎｄｉｎｇｏｆＰｅｎ２ｐｏｓｉｔｉｖｅｎｅｕｒｏｎｓｗｅｒｅｒｅｌａｔｉｖｅｌｙｄａｒｋｓｔａｉｎｅｄ，ａｎｄｔｈｅ
ｃｙｔｏｐｌａｓｍａｗａｓｍｉｌｄｌｙｏｒｎｏｔｓｔａｉｎｅｄ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎａｎｄｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＰｅｎ２ｉｎｔｈｅｂｒａｉｎｏｆＡＰＰ／
ＰＳ１ｄｏｕｂｌｅｔｒａｎｓｇｅｎｉｃｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｉｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔｆｒｏｍｉｔｓｗｉｌｄｔｙｐｅｌｉｔｔｅｒｍａｔｅｓ．Ｔｈｅｓｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｍａｙｉｎｄｉｃａｔｅｔｈａｔ
Ｐｅｎ２ｉｓｔｉｇｈｔｌｙｒｅｌａｔｅｄｔｏＳＰｆｏｒｍａｔｉｏｎａｎｄＡＤｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ．
　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｅｎｈａｎｃｅｒ２；γｓｅｃｒｅｔａｓｅ；Ａβ；Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ

ＳｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙｔｈｅＮａｔｉｏｎａｌＮａｔｕｒａｌＳｃｉｅｎｃｅＦｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆＣｈｉｎａ（３０７００８８５），ｔｈｅ“ＮｅｗＣｅｎｔｕｒｙＥｘｃｅｌｌｅｎｔＴａｌｅｎｔ”ＳｕｐｐｏｒｔｉｎｇＰｒｏｇｒａｍｏｆＭｉｎｉｓｔｒｙｏｆＥｄｕｃａｔｉｏｎ
（ＮＣＥＴ１１１０８４），ｔｈｅＦｉｒｓｔＢａｔｃｈＳｕｐｐｏｒｔｉｎｇＰｒｏｊｅｃｔｆｏｒＥｘｃｅｌｌｅｎｔＴａｌｅｎｔｓｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇ（２００９２），ａｎｄｔｈｅＰｒｅｆｅｒｒｅｄＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙＡｃｔｉｖｉｔｙＳｕｐｐｏｒｔＰｒｏｊｅｃｔｓｆｏｒ
ＯｖｅｒｓｅａｓＰｅｒｓｏｎｎｅｌｓ（２０１１２３５）．ＣｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇＡｕｔｈｏｒ：ＨｅＧｕｉｑｉｏｎｇ，Ｅｍａｉｌ：ｇｕｉｑｉｏｎｇｈｅ＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

９７４２
å

３４
æå

２４
ç

２０１２
o

１２
è

３０
é

　　　　　　　　　　å

　
ê

　
ë

　
#

　
%

　
&

　
&

　
ì

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２４

Ｄｅｃ．３０　２０１２



　　β½¾¿ÀÁ

（ａｍｙｌｏｉｄβｐｅｐｔｉｄｅ，Ａβ）íî¹º

I<op

（ｓｅｎｉｌｅｐｌａｑｕｅｓ，ＳＰ）
ïUVWXYZ

（Ａｌｚｈｅ
ｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）

»ZI+,ðñnòróô

。Ａβ
ï½¾ÀÁõ1ÀÁ

（ａｍｙｌｏｉｄｐｒｅｃｕｒｓｏｒｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＰＰ）
(βnγ678¼ö÷fau

［１］。
)*

［２］
JR

，γ6
78T

ＡＤ
I[\øwùú

，
ûºü

ＡＤ
IýA�þ

ÿ!"

。γ678ïP¶%6@#I$ÀÁ%&1

，

��;<=

（ｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎ，ＰＳ）、
õ'()ÀÁ

１（ａｎｔｅｒｉｏｒ
ｐｈａｒｙｎｘｄｅｆｅｃｔｉｖｅ１，ＡＰＨ１）、

*+�,§ÀÁ

（ｎｉｃａｓ
ｔｒｉｎ，ＮＣＴ）

n;<=>?@

２（ｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｅｎｈａｎｃｅｒ２，
Ｐｅｎ２），

-+

ＰＳ
ï γ678IÜ�+,

，
�

ＰＳ／γ6
78IÜ�.-/9:

（ＮＣＴ、ＡＰＨ１
n

Ｐｅｎ２）
I0

1

。
ßõ]γ678

４
29:ÀÁA6@34I)

*û56P7O8

［３］，
]

ＰＳ１、ＮＣＴ
n

ＡＰＨ１
A

ＡＤ
G

HI6MnJK�9:ì;

［４－５］，
<[|

Ｐｅｎ２
A

ＡＤ
=>?qeEFGHI6MLJKxy@±AB

。
C

|D

，
E)*N

ＡＰＰ／ＰＳ１
B!C-D

ＡＤ
qeEFn

rstuevwEFü)*]F

，
G&¹H&jk

，
I

J

Ｐｅｎ２
A

ＡＤ
qeEFGHI6MLJK

，
NçO

PQRS

Ｐｅｎ２
T

ＡＤ
I[\

。

１　
NOPQ?

１．１　
12

　　Ｂ６Ｃ３Ｔｇ（
KLMN-D

ＡＰＰｓｗｅ，ＰＳＥＮ１ｄｅ９）ＡＰＰ／ＰＳ１
B

C-DEFOÄPÂ

Ｊａｃｋｓｏｎ
QR5

，ＤＮＡ
S5TUVOÄ+

Â

ＴｉａｎｇｅｎＢｉｏｔｅｃｈ
WX

，
Y¢ βａｃｔｉｎ、ＡＰＰ、ＰＳ１OÄPÂ

Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ
WX

，
$Z[\1]\

Ｐｅｎ２
OÄPÂ

ＳａｎｔａＣｒｕｚ
W

X

，
EF\

Ａβ*Z[\1

：
!^

Ａβ１７２４I４Ｇ８OÄ

Ｓｉｇｍａ
W

X

，
_Qkgh9iTUVOÄ`a+bÆc

，ＤＡＢ
TUVO

ÄPÂ

Ｐｉｅｒｃｅ
WX

，
-/düÂa6ef

。

１．２　
34

１．２．１　
gh

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-DicEF

　　
j

Ｂ６Ｃ３Ｔｇ（
K

LMN-D

ＡＰＰｓｗｅ，ＰＳＥＮ１ｄｅ９）ＡＰＰ／ＰＳ１
¶F&k

，̂
_lm

。

]

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-DEFOdC7

，
jknb

：
o5

３
©p@

cEFqr

０．５ｃｍ，
sf

ＤＮＡ
S5TUVS5

ＤＮＡ，
�tÀÁ

m7um7v�`Od

ＰＣＲ
w>

，１．５％Ａｇｒｏｓｅｇｅｌ
xylm

，

z{6eub

，
|}r~��

ＡＰＰ、ＰＳ１
�LI�ü

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-DEF

。ＰＣＲ
w>

：
��PÂ

Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ
WXS�IY¢

w>

ＡＰＰ
n

ＰＳ１，
N βａｃｔｉｎüH�]�

。ＡＰＰ
Y¢��

：５′
ＣＡＣＣＡＣＡＧＡＡＴＣＣＡＡＧＴＣＧＧ３′，

b�

：５′ＣＴＴＧＡＣＧＴＴＣＴＧＧＣ
ＣＴＣＴＴＣＣ３′，

Y¢��

３５０ｂｐ；ＰＳ１
Y¢��

：５′ＣＡＧＧＴＧＣ
ＴＡＴＡＡＧＧＴＣＡＴ３′，

b�

：５′ＡＴＣＡＣＡＧＣＣＡＡＧＡＴＧＡＧＣ３′，
Y¢

��

６０８ｂｐ；βａｃｔｉｎY ¢ � �

：５′ＧＡＣＡＧＧＡＴＧＣＡＧＡＡＧ
ＧＡＧＡＴ３′，

b�

：５′ＴＴＧＣＴＧＡＴＣＣＡＣＡＴＣＴＧＣＴＧ３′，
Y¢��

４４６ｂｐ。
�÷Q�����

［４－５］。
１．２．２　

Ý¢69

　　
��-D6eG�

，ＡＤ
qe9ü

ＡＰＰ／
ＰＳ１

-D��EF

，
rstueü]�9

。
5�u`

８
2èE

FOdQR

（
�9

５
�

）。

１．２．３　
�E��

　　
����

［６］，２％
3&������O

d��

，
��`

，
j�� ¡,5¢£Ý�

，
fu£¤3¥¦§

¨`

，
©f

４％
$ª«�¬�®7

。
¬�¯°

，
A±�5�G

9²³ 

４％
$ª«�

８ｈ，
w´µ3

、
¶·�¸`f¶·ú¹

ºOd»¼ú¹

（４μｍ）。
１．２．４　

gh9²i&ª�

　　
����

［６］，
ú¹(_«½µ

·

、ＰＢＳ
¥¦

、
¾¿tÀÁÂÃÄ\ÅÆ%

，
©(

３％
+ÇiÈ

（Ｈ２Ｏ２）É£

１５ｍｉｎ，ＰＢＳ
¥¦

，
Ê Ⅰ\

（１∶１００，４℃
+Ë

），

ＰＢＳ
¥¦

，
Ê Ⅱ\|

３７℃
ÌÇ

３０ｍｉｎ，ＰＢＳ
¥¦

；
Í`f_Î

-Ï½Ð

（ＤＡＢ）
��

；
w´µ3ÑRÒ¹

、
ÓÔb|}

。

　　
Õ�]�

：
gh9iª�~

，
EFG9²ú¹fvw§A

cÖⅠ\ÌÇ

，
�×gh9²i&ª�G��Ø

：
Ù�R�I

Ú´�gh��Ûsa¢

。

　　
��EFÜºm#

５
Ýú¹

，
Þf

ＩｍａｇｅＰｒｏＰｌｕｓ
ß:]

Ｐｅｎ２
gh��¥¦OdÓù�6e

。

１．３　
56734

　　
à�N 珋ｘ±ｓJØ

，
Þf

ＳＰＳＳ１７．０
áÐß:Od

ｔ
lR

。

２　
RS

２．１　Ｐｅｎ２
8

ＡＰＰ／ＰＳ１
9:;<=>?@ABC@

DEFG

　　
gh9iG��Ø

：Ｐｅｎ２
��'(�z{6M|

ＡＰＰ／
ＰＳ１

B!C-D

ＡＤ
qeEFGH}~�

，
��%G��

、
X

�

、
-��

、
âG

、
EG

、
Gã

、
�G�

，
<ødä6M

。
-+

Ｐｅｎ２
gh��¢�£¤��A'(�

，
�Ù��A'(å�

¥¦

。
%G��I

Ｐｅｎ２
��¥¦£¤��AⅡ、ⅢæIçè

¥¦ænⅣ、ⅤæIé1¥¦æ

，
�6@æ

（Ⅰæ

）
HI

Ｐｅｎ２
��¥¦ê

；
X�}ë~

（ＣＡ１、ＣＡ２、ＣＡ３、
ì¼í�

）
d·�

Ｐｅｎ２
��¥¦

。
-��

、
âG

、
Gã'(�îH:

Ｐｅｎ２
?�

�JK

；
G5���

、
H���n�G��+�?�I

Ｐｅｎ２
��JK

；
EGHI

Ｐｅｎ２
��¥¦£¤��AEG�îNL

��Içè¥¦ænïðt¥¦æ

，
�6@æJKê

（
ñ

１）。

２．２　Ｐｅｎ２
H

ＳＰ
8

ＡＤ
IJ=>EKLMNJ=>

AOC@DPQ

　　
òf]\

Ｐｅｎ２
\1nF\

４Ｇ８
\1Odgh9iB�

ª�

，
G��Ø

：
�u`

８
èI

ＡＤ
qeEFGHI%#ª�¬

I

ＳＰ
6MA%G��

、
X�

、
�G�

Ｐｅｎ２
?JKI~�

，
pó

I+ôÈ«õù

，
�©ö~Iù�«÷

，
ApóI{�·�P

ø¥¦

，
µø¥¦·¸ï'(�

。
pó«%

、
2à«$I

ＳＰ
£

¤6MA��Içè¥¦æné1¥¦æNLX�I$¹¥

¦æ

。
A�GIH

、
{�æ

，
ùú¥¦æ

，
çè¥¦æ9:%#

ûEIpó��

，
�âG

、
EG

、
Gã�~�

ＳＰ
ê

。Ｐｅｎ２
�

�¥¦?JKIX�çè¥¦æüý:

ＳＰ
6M

。ＳＰ
Avw

EFGHJK«

ＡＤ
qeEFà#ê

、
póE

。Ｐｅｎ２
��¥

¦±¨�|�×

ＳＰ
ùþ6MIG~

，
r~9�|ÿ

ＳＰ
6MI

~�

；Ｐｅｎ２
��¥¦!�|

ＳＰ
H

，
"�|

ＳＰ
{©

。Ｐｅｎ２
�

�¥¦I6M��##z|

ＳＰ
I6M

（
ñ

２）。

０８４２
å

３４
æå

２４
ç

２０１２
o

１２
è

３０
é

　　　　　　　　　　å

　
ê

　
ë

　
#

　
%

　
&

　
&

　
ì

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２４

Ｄｅｃ．３０　２０１２



!

" #

$ %

& '

( )

* +

,

Ａ：
RASTUVW

（×４０）；Ｂ：
ST

（×４００）；Ｃ：
XST

（×４００）；Ｄ：
VW

ＣＡ１（×４００）；Ｅ：
VW

ＣＡ３（×４００）；Ｆ：
VWYZ[

（×４００）；Ｇ：
;\]

（×４００）；Ｈ：̂
A

（×４００）；Ｉ：
_`a

（×４００）；Ｊ：
=A

（×４００）；Ｋ：
Abcd]

（×４００）；Ｌ：
XA

（×４００）

>

１　Ｐｅｎ２
TUVWXY)

ＡＰＰ／ＰＳ１
*+,-./Z30[234

　（ＳＰ）

! " #

$ % & '

(

!

"

!

"

!

"

!

"

!

"

!

"

!

"

!

"

)* !+

)* !+

)* !+

)* !+

,* !+

)* !+

)* !+

)* !+

Ａ、Ｂ：
ST

；Ｃ：
XA

；Ｄ：̂
A

；Ｅ、Ｆ：
VW

；Ｇ：
=A

；Ｈ：
Abefg

；Ａ、Ｅ：
KLMNJ=>

；Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｆ、Ｇ、Ｈ：ＡＤ
IJ=>

；↑：Ｐｅｎ２h
ijk

；：lmn

>

２　Ｐｅｎ２
P$\])

ＡＤ
^_./5`abc_./01234de

　（ＳＰ）

２．３　Ｐｅｎ２
8

ＡＤ
IJ=>EKLMNJ=>RAo

STCFGpq

　　
gh9iG��Ø

：
u`

８
2èI

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-D

ＡＤ
qeEFL-rstueEFGH

Ｐｅｎ２
IJKq$¼%

，
�

Í?JKA���Ⅱ～Ⅴæ

、
ì¼í

、
bâG

、
�G

。
&¶EF

���HI

Ｐｅｎ２
��¥¦à#

：
vwEFü

（１０４．４±１１．１）／
４０

'(t

，ＡＤ
EFü

（１１２．８±１３．０）／４０
'(t

，
(áÐ&6

e

，
&>³´ÿ� �

（ｎ＝５，ｔ＝０．９５，Ｐ＞０．０５）。Ｐｅｎ２
gh

��¢�A&¶EFG9²'(�HI6Mnª�¬®±r

：

AvwEF���H£¤6M|)¥¦§

，
�A

ＡＤ
qeEF

���H*%$à6M|¥¦�

。
Þf

ＩｍａｇｅＰｒｏＰｌｕｓ
ß:m

7

Ｐｅｎ２
��¥¦IÓù�»�

，
TvwEF

（１．２９±０．３１）
¼

+

，ＡＤ
qeEF���HI

Ｐｅｎ２
��¥¦ª�?�� >

?

（２．０９±０．３３，ｎ＝５，ｔ＝３．３４，Ｐ＝０．０２８）。
�ñ

３。

１８４２
å

３４
æå

２４
ç

２０１２
o

１２
è

３０
é

　　　　　　　　　　å

　
ê

　
ë

　
#

　
%

　
&

　
&

　
ì

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２４

Ｄｅｃ．３０　２０１２



! "

#$ !%

#$ !%

Ａ：
KLMNJ=>

；Ｂ：ＡＤ
IJ=>

>

３　Ｐｅｎ２
VWfg)

ＡＤ
^_./h`abc_./i0jkl

267de

　（ＳＰ）

３　
m!

　　Ｐｅｎ２
ï

２００２
o

Ｆｒａｎｃｉｓ
�

［７］
,+-D-�Û.

A/0+»�I

。
)ç)*»�

，Ｐｅｎ２
±¨ï:Ü

�γ678I129:

，
r~A

ＰＳ
34 γ678]

�¢I52+�+67O÷f

，
�] γ678Ü�6

v^01÷f

，
T8P9:

ＡＰＨ１
]γ678Ü�I

9^01÷f¼4:

［８－９］。Ｐｅｎ２
I+JK?-DM

N·;<

ＰＳ／γ678Ü�L

ＡβIau

，
O�;<

ＡＤ
I»u

、
»8+�

［１０］。

　　ＡＤ
=>IZ£=N£¤»uA-�õG

、
X�

n%G�æ

。
¥¦{I

ＳＰ
ï-£¤Z£Ú>?P

。

EQR@fEFr~KL

“
ABÃC

”
MNI

ＡＰＰ
（ＡＰＰｓｗｅ）

n

ＰＳ１（ＰＳ△Ｅ９）-D

。ＡＰＰｓｗｅ
-D+

，
A

ＡＰＰ
DEFGIHII

６７０、６７１
J"»uMN

，
6K

L

Ａｓｎ
T

Ｌｅｕ
5c

Ｌｖｓ
T

Ｍｅｔ；
AÃC�

ＡＤ
+»�I

å

９
2{�@(MMNIï

ＰＳ△Ｅ９。µNEFO:

PQR¸ST

、ＳＰ
íî

、
'(�UM�

ＡＤ
=>IÚ

>�=N

，
�ÜEFopOd�Ê!

，
VPüï

ＡＤ
I

£WÝ¢qe

。

　　Ｐｅｎ２
A9²+z{JK

，Ｈｅｂｅｒｔ
�

［１１］
»�EF

Ｐｅｎ２ｍＲＮＡ
IJK34A±r9²+ï±rI

。

Ｐｅｎ２
AEFG+JK34PX

，
�AYZ

、
,Z

、
[

Zn\]+JKÍ¡

，
JKÍêIï^_`

，
<ßõ@

±Q

Ｐｅｎ２
AEF%G}~�I6MLJKxy

。
A

¥¦34

，
£¤6M|H�a

、
¡V-1�

。
EQR5

８
èp

ＡＰＰ／ＰＳ１
BC-D

ＡＤ
qeEF÷üQR]

F

，
(]-G9²Odgh9iª�G��Ø

：Ｐｅｎ２
z{6M|

ＡＤ
qeEFGH}~�

，
<A±rG~

Ｐｅｎ２
��¥¦Ià#Lª�¬®±b¼r

，
-+

，
ù

þvªI

Ｐｅｎ２
��¥¦£¤�|X�}~Ié1¥

¦nçè¥¦æ

、
%G��Ⅱ ～Ⅴæ

、
�GIçèæ

、

H����

；
+�?�I

Ｐｅｎ２
��¥¦£¤6M|

cG5

、
EG��Içè¥¦æ

、
-��

、
âGnGã

I'(�î

。Ｐｅｎ２
A

ＡＤ
qeEFGHI6Mq$

Tγ6789:

ＡＰＨ１
n

ＮＣＴ
I6M:¼%?É

，

<d²A³´

［４－５］：
n�G+ÿ

ＮＣＴ
JK

，
<

Ｐｅｎ２
n

ＡＰＨ１
e?JK

；ＮＣＴ
¨JK|EGïðt¥¦æ

，

ＡＰＨ１
JK|EGçè¥¦ænïðt¥¦æ

，
�

Ｐｅｎ２
��|EGçè¥¦ænEGÁ�

。
}9:A

GH6MI´rSØ-R¸9·¸²A´r

。

　　
EQRf»�

，８
èp

ＡＤ
qeEFGHI

ＳＰ
6

M«gh

，
���I��AT&ijk¼[I~�

（
%G��

、
X�n�G

），
�

Ｐｅｎ２
I?JK±¨��

A

ＳＰ
¹º~

，
9��Aø

ＳＰ
¹º~

，
lmÈ6

Ｐｅｎ２
��¥¦Tγ678Ü�L

ＡβIuº:[

，
�8P

È6

Ｐｅｎ２
��¥¦O:-/øγ678IR¸

。

　　Ｐｅｎ２
A

ＡＤ
qeEFLvwEFG9²+I6

MLJKïm²A³´n

？
QR++«o

Ｐｅｎ２
gh

��¥¦A&NEF%G���I6M

、
ª�¬®

、
à

#L¥¦H6Mxy

，
G�»�

，
rstuevwEF

G'(�HI

Ｐｅｎ２
gh��¢£¤6M|¥¦§©

�

，
p¥¦§©�ª�«¬

，
�¥¦�ª�®¯°±

��

，
�

ＡＤ
qeEFG'(�HI

Ｐｅｎ２
gh��

¢£¤6MA¥¦�

。
(áÐ&6e

，
&¶EF%G

���H

Ｐｅｎ２
��¥¦ª���O:� ³´

。
q

�FSØ

，Ｐｅｎ２
ÀÁA

ＡＤ
qeEFnvwEF%G

���HIJK²A³´

。Ｐｅｎ２
A

ＡＤ
qeFI´

wJK>Ê·¸�To

ＡβI¹º

，
��:)*J

R

［１２］，Ｐｅｎ２
ÀÁ34IJKNirs;< γ678

Ü�t°

ＡＤ
+

ＡβIau

，
�¥¦H

Ｐｅｎ２
IJK3

4rs5u|-ÄvIw�Lx2

。
EQR9y¹H

&34Ûz�

Ｐｅｎ２
IJKNiT

ＡβI[Ï

，
A

Ｐｅｎ
２
?JKI~�

，
{n%G��

、
X�

，
��opó«

%

、
2à«$I

ＳＰ，
��GIH

、
{�æ

，
ùú¥¦æ

，

çè¥¦æ9:%#ûEIpó��

，ＳＰ
£¤6MA

%G��Içè¥¦æ

、
é1¥¦æ

，
µ·¸T±r�

�~�:-±rIR¸:[

。
|}|$I~�JR

，

{=ÀÁ81\áR¸M0A

ＡＤ
»Zº�+6�ø

w!¤I÷f

［１３］，Ｂｅｒｇｍａｎ
�

［１４］
A¥¦34»�

Ｐｅｎ
２
IÀÁx2T{=ÀÁ81\á:[

。
��

，
EQ

R|}�I

Ｐｅｎ２
A&¶EF%G���HIJK³

´

，
ï

Ｐｅｎ２
A&º+�+��o����

、
C�ST

fï

Ｐｅｎ２
IÀÁx2��oST4õIn

？
µø�

�@±AB2OPQIJ

。

　　
��@×

，
E)*G��Ø

：Ｐｅｎ２
A

８
èp

ＡＰＰ／
ＰＳ１

BC-D

ＡＤ
qeEFGH}~�z{6M

，
<

6MÍùþI~�ï%G��nX�

；
�6M���

�

，Ｐｅｎ２
¤##z|

Ａβíî

；
A

ＡＤ
qeEFnr

stueEFIGH

Ｐｅｎ２
IJKO:³´

，
µ¶³

´·¸T

ＡβIuºL

ＡＤ
I»u:[

。

２８４２
å

３４
æå

２４
ç

２０１２
o

１２
è

３０
é

　　　　　　　　　　å

　
ê

　
ë

　
#

　
%

　
&

　
&

　
ì

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２４

Ｄｅｃ．３０　２０１２



noBC

：

［１］ＶａｇｎｏｎｉＡ，ＰｅｒｋｉｎｔｏｎＭＳ，ＧｒａｙＥＨ，ｅｔａｌ．Ｃａｌｓｙｎｔｅｎｉｎ１ｍｅｄｉａｔｅｓ
ａｘｏｎａｌｔｒａｎｓｐｏｒｔｏｆｔｈｅａｍｙｌｏｉｄｐｒｅｃｕｒｓｏｒｐｒｏｔｅｉｎａｎｄｒｅｇｕｌａｔｅｓＡβ
ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＨｕｍＭｏｌＧｅｎｅｔ，２０１２，２１（１３）：２８４５－２８５４．

［２］ＳｔＧｅｏｒｇｅＨｙｓｌｏｐＰ，ＦｒａｓｅｒＰＥ．Ａｓｓｅｍｂｌｙｏｆｔｈｅｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎγ／ε
ｓｅｃｒｅｔａｓｅｃｏｍｐｌｅｘ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｃｈｅｍ，２０１２，１２０（Ｓｕｐｐｌ１）：８４－８８．

［３］ ＺｈａｎｇＨ，ＭａＱ，ＺｈａｎｇＹＷ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｔｅｏｌｙｔｉｃｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇｏｆ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓβａｍｙｌｏｉｄｐｒｅｃｕｒｓｏｒｐｒｏｔｅｉｎ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｃｈｅｍ，２０１２，
１２０（Ｓｕｐｐｌ１）：９－２１．

［４］
��

，
���

，
âãä

，
�

．
õ'()ÀÁ

１
A

ＡＰＰ／ＰＳ１
C-D

UVWXYZEFqe+�'(\áI6MLJK

［Ｊ］．
+�<o

#&��

，２０１１，３４（１２）：１０３８－１０４２．
［５］

���

，
��

，
âãä

，
�

．γ6789:

ＮＣＴ
A��EF+�

'(\áI6MLJK

［Ｊ］．
+Â<o&��

，２０１１，３１（１１）：
１９９９－２００３．

［６］
��

，
���

，
âãä

，
�

．
��tÀ]

ＡＰＰ／ＰＳ１
B!C-DE

FG9²

Ｔａｕ
ÀÁI;<

［Ｊ］．
åêë#%&&ì

，２０１２，３４
（１２）：１１６７－１１７０．

［７］ＦｒａｎｃｉｓＲ，ＭｃＧｒａｔｈＧ，ＺｈａｎｇＪ，ｅｔａｌ．ａｐｈ１ａｎｄｐｅｎ２ａｒｅｒｅｑｕｉｒｅｄｆｏｒ
Ｎｏｔｃｈｐａｔｈｗａｙｓｉｇｎａｌｉｎｇ，ｇａｍｍａｓｅｃｒｅｔａｓｅｃｌｅａｖａｇｅｏｆｂｅｔａＡＰＰ，ａｎｄ
ｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｐｒｏｔｅｉｎａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＤｅｖＣｅｌｌ，２００２，３（１）：８５－９７．

［８］ＬｕｏＷ Ｊ，ＷａｎｇＨ，ＬｉＨ，ｅｔａｌ．ＰＥＮ２ａｎｄＡＰＨ１ｃｏｏｒｄｉｎａｔｅｌｙ

ｒｅｇｕｌａｔｅｐｒｏｔｅｏｌｙｔｉｃｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇｏｆｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎ１［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００３，
２７８（１０）：７８５０－７８５４．

［９］ＳｈｉｒａｉｓｈｉＨ，ＳａｉＸ，ＷａｎｇＨＱ，ｅｔａｌ．ＰＥＮ２ｅｎｈａｎｃｅｓｇａｍｍａｃｌｅａｖ
ａｇｅａｆｔｅｒｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｈｅｔｅｒｏｄｉｍｅｒｆｏｒｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｃｈｅｍ，２００４，９０
（６）：１４０２－１４１３．

［１０］ＡｎｄｒｅｏｌｉＶ，ＴｒｅｃｒｏｃｉＦ，ＬａＲｕｓｓａＡ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎｅｎｈａｎｃｅｒ２
ｇｅｎｅ：ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆａｎｏｖｅｌｐｒｏｍｏｔｅｒｍｕｔａｔｉｏｎｉｎａｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈｅａｒ
ｌｙｏｎｓｅｔｆａｍｉｌｉａｌＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ．［Ｊ］Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓＤｅｍｅｎｔ，
２０１１，７（６）：５７４－５７８．

［１１］ＨｅｂｅｒｔＳＳ，ＳｅｒｎｅｅｌｓＬ，ＤｅｊａｅｇｅｒｅＴ，ｅｔａｌ．Ｃｏｏｒｄｉｎａｔｅｄａｎｄｗｉｄｅｓｐｒｅａｄ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｇａｍｍａｓｅｃｒｅｔａｓｅｉｎｖｉｖｏ：ｅｖｉｄｅｎｃｅｆｏｒｓｉｚｅａｎｄｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｉｔｙ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｂｉｏｌＤｉｓ，２００４，１７（２）：２６０－２７２．

［１２］ＳｅｏＳＪ，ＨｗａｎｇＤＹ，ＣｈｏＪＳ，ｅｔａｌ．ＰＥＮ２ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｄｕｃｅｓ
ｇａｍｍａｓｅｃｒｅｔａｓｅｐｒｏｔｅｉｎａｎｄｉｔｓａｃｔｉｖｉｔｙｗｉｔｈａｍｙｌｏｉｄｂｅｔａ４２ｐｒｏｄｕｃ
ｔｉｏｎ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｃｈｅｍＲｅｓ，２００７，３２（６）：１０１６－１０２３．

［１３］ＲｉｅｄｅｒｅｒＢＭ，ＬｅｕｂａＧ，ＶｅｒｎａｙＡ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｏｌｅｏｆｔｈｅｕｂｉｑｕｉｔｉｎ
ｐｒｏｔｅａｓｏｍｅｓｙｓｔｅｍｉｎＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＥｘｐＢｉｏｌＭｅｄ（Ｍａｙ
ｗｏｏｄ），２０１１，２３６（３）：２６８－２７６．

［１４］ＢｅｒｇｍａｎＡ，ＨａｎｓｓｏｎＥＭ，ＰｕｒｓｇｌｏｖｅＳＥ，ｅｔａｌ．Ｐｅｎ２ｉｓｓｅｑｕｅｓ
ｔｅｒｅｄｉｎｔｈｅｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃｒｅｔｉｃｕｌｕｍａｎｄｓｕｂｊｅｃｔｅｄｔｏｕｂｉｑｕｉｔｙｌａｔｉｏｎａｎｄ
ｐｒｏｔｅａｓｏｍｅｍｅｄｉａｔｅｄｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎｉｎｔｈｅａｂｓｅｎｃｅｏｆｐｒｅｓｅｎｉｌｉｎ［Ｊ］．Ｊ
ＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００４，２７９（１６）：１６７４４－１６７５３．

（
pq

：２０１２０７０７；
rs

：２０１２０９１４）

（
rs

　
+=t


）

　　（
uv

２４７３
w

）

２．２　
xyz{|}

　　
þÿG�`Ü�

６
2è

，
,+��

ＣＴ
L�Ôl���ÿ

�

，
þÿ9

ＣＲ２６
{

，ＰＲ２
{

，ＳＤ０
{

，ＰＤ２
{

。
]�9

ＣＲ２３
{

，ＰＲ３
{

，ＳＤ１
{

，ＰＤ３
{

。
&9+«

，
³´ÿáÐ& ¡

（χ２＝０．７４１，Ｐ＝０．３８９）。
２．３　

~��z{

　　
&9=>¢£Ûs£¤ü³����¤n^¥¦�

，̀
ç

³�Ûs£¤ï³��§¤

。Ａ
9I

３～４
�^¥¦�à#ê

|

Ｂ
9

（Ｐ＜０．０５）。
&9³����¤n³��§¤I»u

xy

，
³´ÿáÐ& ¡

（Ｐ＞０．０５）。

３　
m!

　　
³�þÿïþÿgÈ��¨I!¤©ª

。ＲＴＯＧ８５０１
«¬

TR

［２］
IG�lÝorç³

、
iÿsf|��¨I�&þÿ

。

-G��Ørçi³ÿ9«*f³ÿ9+Ju²çR��

（１２．５
2è

ｖｓ８．９
2è

），２
ou²®9� S¡

（３８％ ｖｓ
１０％）。

$¯zb°ï±&ºzbN\²³´¢

，
µ¸¶7OÁ

�ÀÁª&º·7IÁ���¦�Á�2ª

，
4õ¥¦:¸6

5¹º

，
j>mçI²³¥¦¹ºA

Ｇ
n

Ｍ
ç

，
y�K�³�

>�I÷f

。Ｆｏｎｔ
�

［３］
Þf©U#$¯zb°Êrç³ÿþÿ

ø©.»s~I¼ç��¨

，
$¯zb°

２０ｍｇ／（ｍ２·
©

），
r

çw´6½³ÿ

６６Ｇｙ，
¾1:�®K

５０％，１
ou²®ü

３５％。
ｖａｎＨａｇｅｎ

�

［４］
]

３６６
{��¨=>.õOd¿À

２ｍｇ／（ｍ２·
©

）

Tzb°

５０ｍｇ／（ｍ２·
©

）
�©Á´

，
�rç³ÿ

４１．４Ｇｙ̀
©

d©.þÿ

，
¾u²çR�S¡

。
ÂRrç³

、
iÿ·N,+

>Ê³ÿI�Ã��S¡ÿ�

，
S¡¾u²ç

。

　　
íuÄÅ¨LÆÇÈ

、
É«

、
3Ê

（
�

）
�

３３
Ë+´9º

，

O:Ü§iÌ

、
ÍÎÏº

、
ÐÑÒv

、
iÓ,�I÷f

。
ÔÕ

［５］

fíuÄÅ¨Ï&iÿþÿ+¼çøE¥¦§¨=>»�-

·NS¡º1IghR¸

，
x÷iÿY6I^¥¦�

，
=Ö=

>IuÜ�#

。
×Ø�

［６］
fíuÄÅ¨Ï&rQ³

、
iÿþÿ

+¼ç��¨=>·Ù6«ÚI)çÿ�

，
Á¥¦L§EÛb

x®� ÷|]�9

（Ｐ＜０．０５）。
E)*»�

，
��¨rç³

、

iÿAS¡ÿ�Ir~

，
£÷f9¼s>Ê

。
Aþÿ+_&Å

fíuÄÅ¨

，
ÜÅ,+

６
2èÜ�

，
ý:S¡þÿ��

，
<ï

AghR¸jÝ

，
,+Þmþÿõ`

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋、ＮＫ

¥¦

，
»�ÅfíuÄÅ¨9ghR¸ÿR

�bx

，
n]�9+«:� ³´

（Ｐ＜０．０５）。
　　

íuÄÅ¨f|��¨rç³

、
iÿ

，
·Nßêþÿ4õ

IghR¸bxI»u®

，
�ßê

３～４
�^¥¦�I»u®

，

O:«ÚIàÖþÿ÷f

。

noBC

：

［１］
á;â

，
ã4

，
ävå

，
�

．
íuÄÅ¨]øE¥¦§¨iÿ=>

§FLghR¸I;<

［Ｊ］．
+Â+#´æç��

，２００７，１４
（１０）：６７，７８．

［２］ＬｉｎＣＣ，ＨｓｕＣＨ，ＣｈｅｎｇＪＣ，ｅｔａｌ．Ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔｃｈｅｍｏｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ
ｗｉｔｈｔｗｉｃｅｗｅｅｋｌｙｐａｃｌｉｔａｘｅｌａｎｄｃｉｓｐｌａｔｉｎｆｏｌｌｏｗｅｄｂｙｅｓｏｐｈａｇｅｃｔｏｍｙ
ｆｏｒｌｏｃａｌｌｙａｄｖａｎｃｅｄｅｓｏｐｈａｇｅａｌｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＡｎｎＯｎｃｏｌ，２００７，１８
（１）：９３－９８．

［３］ＦｏｎｔＡ，ＡｒｅｌｌａｎｏＡ，ＦｅｒｎａｎｄｅｚＬｌａｍａｚａｒｅｓＪ，ｅｔａｌ．Ｗｅｅｋｌｙｄｏｃｅｔａｘｅｌ
ｗｉｔｈｃｏｎｃｏｍｉｔａｎｔｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｉｎｏｐｅｒａｂｌｅｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ
ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＣｌｉｎＴｒａｎｓｌＯｎｃｏｌ，２００７，９（３）：１７７－１８２．

［４］ｖａｎＨａｇｅｎＰ，ＨｕｌｓｈｏｆＭＣ，ｖａｎＬａｎｓｃｈｏｔＪＪ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｈｅ
ｍｏｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｅｓｏｐｈａｇｅａｌｏｒｊｕｎｃｔｉｏｎａｌｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，
２０１２，３６６（２２）：２０７４－２０８４．

［５］
ÔÕ

．
íuÄÅ¨f|+¼ç§¨iÿ=>��|}

［Ｊ］．
èé

#´

，２０１０，５０（２７）：５３－５４．
［６］

×Ø

，
êO

，
ë��

．
íuÄÅ¨Ï&rQ³iÿþÿ+¼ç�

�¨��|}

［Ｊ］．
èé#´

，２０１１，５１（１９）：７３－７４．
（
pq

：２０１２１０１４；
rs

：２０１２１１１２）

（
rs

　
���

）

３８４２
å

３４
æå

２４
ç

２０１２
o

１２
è

３０
é

　　　　　　　　　　å

　
ê

　
ë

　
#

　
%

　
&

　
&

　
ì

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２４

Ｄｅｃ．３０　２０１２


