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胸腔积液中粘蛋白 1表达的临床意义 *
周龙 李瑶 熊国亮 雷建平
（江西省胸科医院 南昌 330006）

摘要：目的：评价 MUC1mRNA 在非小细胞肺癌患者和非肿瘤患者胸腔积液中表达的临床意义。 方法：应用逆转录聚合酶链反
应（RT-PCR）技术，对 30 例肺癌患者、20 例非肿瘤患者的胸腔积液中的 MUC1mRNA 表达进行检测。结果：非肿瘤患者的胸腔积液
中未检测到 MUC1mRNA 的表达。 肺癌患者胸腔积液中 MUC1mRNA 的敏感性为 30%（9/30）， 特异性为 100%。 胸腔积液中
MUC1mRNA 的表达与肺癌组织类型密切相关，P%<%0.05；与患者年龄、性别、吸烟与否，肿瘤生长部位无明显相关，P%>%0.05。 结论：
应用 RT-PCR 法检测肺癌患者胸腔积液中 MUC1mRNA 的表达，具有一定的临床参考价值。
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Abstract:Objective:%To%evaluate%the%clininal%significance%of%MUC1%mRNA%expression%in%the%pleural%effusion%of%non-small%cell%lung%

cancer%patients%and%non-cancer%patients.Methods:%Using%RT-PCR%to%detect%MUC1%mRNA%expression%in%the%pleural%effusion%in%30%patients%
with%lung%cancer,%20%patients%with%non-cancer%.Results:%MUC1%mRNA%expression%were%found%in%the%pleural%effusion%in%9/30%patients%with%
lung%cancer,%and%not%found%in%non-cancer%patients.%Sensitivity%of%MUC1%mRNA%expression%were%30%(9/30),%Specific%of%MUC1%mRNA%
expression%were%100%.%MUC1%mRNA%expression%in%the%pleural%effusion%was%closely%related%to%cell%differentiation%of%cancer,%P<0.05,but%
was%not% related% to%age,%sex,%smoking%or%not,% site%of% tumor,P%>0.05.Conclusions:%MUC1%mRNA%expression%may%be% found%with%RT-PCR%
method%in%the%pleural%effusion%of%non-small%cell%lung%cancer%patients,it%%has%a%clinical%reference%value.
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%%%%%%%%肺癌是目前常见恶性肿瘤之一， 而胸腔积液是其临床
常见合并症，肺癌的胸水发生率为 7%~28.9%。恶性胸腔积液
主要通过胸水细胞学检查，但阳性率为 45%~60%[1]。 近年，许
多学者尝试利用基因技术检查某些蛋白的异常表达，以提高
恶性胸水的诊断率。 MUC1（粘蛋白 1）是一种高分子量的糖
蛋白[2]，正常情况下主要表达于分泌性器官的细胞膜顶端，如
唾液腺、乳腺、肺泡，呈顶端表达，极性分布[3,4]。 在 90%以上实
体瘤中，MUC1也异常表达[5]。 利用 MUC1在上皮组织中分
布、在间叶组织中不表达的特性，已有在肺癌病人血液、淋巴
结、骨髓中检测出 MUC1的报道[6~8]，并发现血液、淋巴结、骨
髓MUC1的表达与肺癌微转移有关。本研究在国内外有关实
验的基础上应用 RT-PCR 技术检测肺癌病人胸腔积液中
MUC1的表达，评价其临床意义。 现报道如下：
1%%%%材料与方法
1.1%%%%标本来源 收集 2006年 3月 ~2008年 3月我院住院病
人的胸腔积液共 50例，其中 30例为经组织病理或细胞学确
诊的非小细胞肺癌患者，男性 16 例，女性 14 例，中位年龄
58.8岁，腺癌 16例，鳞癌 10例，大细胞癌 4例；20例为结核
性胸膜炎患者。
1.2%%%%试剂 总 RNA 提取试剂购自北京百泰克生物技术有
限公司; 逆转录试剂盒购自 Fermentas公司;PCR试剂购自北
京天为时代公司;DNA%%MARKER购自天根生化北京有限公
司。
1.3%%%%引物设计 内引物 MUC1基因位于人染色体 1q21，参
照 基因序列设计引物 [9]。 外 引 物 A： 5’-CGTCGTG%
GACATTGATGGTACC-3’； 外引物 B：5’-GGTACCTCCTC%
TCACCTCCTCCAA-3’ ； 产物为 287bp。 茁- 肌动蛋白
（茁-action） 作 为 内 对 照 标 准 ，C： 5’-TCATCACC%
ATTGGCAATGAG-3’；D：5’-CACTGTGTTGGCGTACAGG%
T-3’；产物为 154bp。

1.4%%%%方法 以无菌操作方法获得患者 250mL 以上胸水于
EDTA-Na2无菌抗凝瓶中，半小时内进行离心，弃上清液，沉
淀物行细胞学和 RT-PCR检测。 一组离心后直接进行细胞涂
片。 另一组取上述沉淀物 1.0mL，15%000转 /min离心 5min，
吸弃上清液， 用 TE 缓冲液 1.0mL 洗涤沉淀物，15%000 转
/min 离心 5min， 吸弃上清液， 再用 TE 缓冲液洗涤一次，
15%000转 /min离心 5min，吸弃上清液；于 2h内进行总 RNA
的提取，纯度要求 A260/A280>1.75；按逆转录试剂盒及 PCR 试
剂盒说明进行，得到循环产物备用；取 5滋L反应产物，琼脂糖
凝胶电泳检测，以 287bp处显带为MUCImRNA阳性。
1.5%%%%统计学处理 用四格表确切概率法 字2检验，P%<0.05为
显著差异。
2%%%%结果
2.1%%%%MUC1 基因的 RT-PCR 分析结果 30例非小细胞肺
癌患者的胸腔积液，MUC1mRNA表达呈阳性者 9例， 其中
男性 5例，女性 4例；腺癌 8例，其它类型 1例。 20例非肿瘤
患者的胸腔积液，未检测出MUC1mRNA的表达。 MUC1对
恶性胸腔积液诊断的敏感性为 30%，特异性为 100%。肺癌病
人胸腔积液的MUC1得到 287bp的扩增条带，与设计的大小
相符。 非肿瘤病人的标本未见显带。 肺癌患者胸腔积液中
MUC1mRNA 的表达与非肿瘤患者之间存在显著差异性(P%
<0.05)。
2.2%%%%细胞学与粘蛋白表达的关系 本试验显示肺癌患者的
胸腔积液细胞学的敏感性为 56.7%（17/30），高于粘蛋白的检
出率。
2.3%%%% MUC1mRNA 的 表 达 肺 癌 患 者 胸 腔 积 液 中
MUC1mRNA的表达与组织类型密切相关，腺癌合并胸腔积
液者 MUC1表达率 50%（8/16）， 高于其他组织类型表达率
7%（1/14），差异有显著性(P%<0.05)，而与患者年龄、性别、吸
烟史、肿瘤生长部位无明显关联(P%>0.05)。 见表 1。
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表 1%%%%MUC1mRNA 表达与肺癌临床病理生理特征的关系 例

项目 n%%%%%MUC1阳性 MUC1阴性 字2%%%%%%%%%%%%%%P

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%腺癌 16%%%%%%%%%%%8%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%8
组织学类型 6.52%%%%%%%%%%<0.05
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%其它类型 14%%%%%%%%%%%1%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%13

%%%%%%%%%%%%%%%%%%≥55岁 21%%%%%%%%%%%7%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%14
年龄 0.3647%%%%%>0.05
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%<%55岁 9%%%%%%%%%%%%%2%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%7

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%男性 16%%%%%%%%%%%5%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%11
性别 0.0235%%%%%>0.05
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%女性 14%%%%%%%%%%%4%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%10 %

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%有 16%%%%%%%%%%%6%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%10
吸烟史 0.9158%%%%%>0.05
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%无 14%%%%%%%%%%%3%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%11

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%周围型 21%%%%%%%%%%%6%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%15
肿瘤部位 0.0652%%%%%>0.05
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%中央型 9%%%%%%%%%%%%3%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%6

3%%%%讨论
肺癌是目前常见恶性肿瘤之一，而胸腔积液是其临床常

见合并症。 本试验组细胞学阳性率为 56.7%，与文献报道的
阳性率 45%~60%[1]接近。 肺癌引起胸水的原因较多，主要有：
肿瘤直接侵犯；肿瘤压迫或血管、淋巴管肿瘤栓塞；胸水蛋白
浓度较高，使胶体渗透压较高；全身情况差致低蛋白血症。 尚
可因胸水中间皮细胞增生活跃或胸水浸泡，使良性间皮细胞
在形态上与恶性细胞不易区别而出现假阳性。 故给临床诊断
恶性胸腔积液带来一定困难。

粘蛋白 1的高表达主要见于唾液腺和消化道、呼吸道及
乳腺、 生殖道等上皮细胞来源的恶性肿瘤 [5]。 已有学者用
RT-PCR 检测 MUC1mRNA 在肺癌患者淋巴结、骨髓、血液
中及乳腺癌患者淋巴结中的表达，判断肺癌、乳腺癌的微转
移灶 [10,11]。 Slerno[12]应用 RT-PCR 方法检测 NSCLC 淋巴结
MUC1%mRNA， 结果显示 107个细胞中混有 1 个 NSCLC 瘤
细胞，即可检测到 MUC1mRNA的表达。 说明用敏感性极高
的 RT-%PCR检测MUC1mRNA表达是可行的。

本实验显示：RT-PCR 技术检测肺癌患者胸腔积液中
MUC1mRNA的表达，具有较高特异性。 但肺癌患者胸腔积
液中MUC1mRNA的表达率为 30%，低于胸水细胞学的阳性
率 56.7%，考虑其原因有：试验用胸水量较大，初次标本离心
难以达到低温要求；实验过程中对温度、试剂浓度等要求较
高；mRNA易降解；外部 mRNA 影响实验结果；胸水中大量
红细胞造成影响。肺癌患者胸腔积液中MUC1mRNA表达与
肺癌临床病理生理特征的关系与 MUC1mRNA 在肺癌患者
血液、淋巴结、骨髓中的表达特点一致[13]，都与组织类型密切
相关(P%<0.05)，与患者年龄、性别、吸烟史、肿瘤生长部位无明

显关联(P%>0.05)。
粘蛋白检测对恶性胸腔积液， 特别是腺癌所致胸腔积

液， 有一定的临床意义， 可以做为一项参考的免疫学指标，
RT-PCR法与普通细胞学涂片相比，实验步骤繁琐，试剂价格
高也是其缺点之一。 与胸水细胞学比较，尚无明显优势，不能
替代胸水细胞学检查方法，其临床价值尚需大样本的检验。
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低分子肝素联合血栓通注射液治疗进展性缺血性脑卒中
的临床观察
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%%%%%%%%进展性缺血性脑卒中是指发病后神经功能缺损症状较
轻,但在 48h内逐渐进展或呈阶梯式加重，直至出现严重的神
经功能缺损症状，其病死率和病残率均较高，起病后症状的
持续性进展，也是近年来医患矛盾的诱因之一。 国外研究表

明进展性脑卒中的发病率为 9.65%~37%[1]。 因此寻找有效的
治疗方法尤其重要。 我科自 2005年 9月 ~2007年 9月应用
低分子肝素(国药准字 J20040118)配合血栓通加用肠溶阿司
匹林治疗进展性缺血性脑卒中,取得一定疗效。 现报告如下：
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