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摇 摇 揖摘要铱 摇 目的摇 探讨 miRNA鄄125b鄄1 对乳腺癌 SKBR鄄3 细胞放射敏感性的影响,及
其对靶基因 HER鄄2 蛋白表达的影响。 方法摇 合成 miRNA鄄125b鄄1 并通过 lipofectamineTM

2000 转染 SKBR鄄3 细胞,分别用逆转录鄄聚合酶链反应( reverse transcription鄄polymerase
chain reaction, RT鄄PCR)和 Western blot 法检测 HER鄄2 mRNA 和蛋白质表达水平的变

化;流式细胞仪检测细胞周期;四甲基偶氮唑蓝(methyl thiazolyl tetrazolium, MTT)法检

测细胞增殖抑制率;经不同剂量 X 线照射后,平板克隆形成实验计算细胞存活率,用单

击多靶数学模型进行曲线拟合作图,求曲线参数 D0、Dq 和 N 值,比较细胞放射敏感性

的变化。 RT鄄PCR 和 Western blot 定量结果的组间比较采用单因素方差分析,细胞周期

及细胞增殖实验结果的组间比较采用重复测量方差分析。 结果摇 miRNA鄄125b鄄1 转染

后的 SKBR鄄3 细胞中 HER鄄2 mRNA (F = 447. 78, P = 0. 00) 和蛋白质水平(F = 10. 07,
P=0. 01)显著下降;转染后的 SKBR鄄3 细胞出现了 G2M 期阻滞;miRNA鄄125b鄄1 组细胞

增殖抑制率明显高于阴性对照组(F= 163. 28,P = 0. 00);曲线拟合后显示,转染后的细

胞(D0 =1. 87,Dq =2. 68,N=4. 21)与对照组(D0 =2. 51,Dq = 4. 10,N = 5. 11)相比 D0,Dq

和 N 值均下降 ( SER = 1. 34,P<0. 05), 提示细胞放射敏感性增加。 结论 摇 miRNA鄄
125b鄄1 使乳腺癌 SKBR鄄3 细胞的放射敏感性增加,可为 HER鄄2 阳性的乳腺癌提供新的

治疗方法。
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揖Abstract 铱 摇 Objective 摇 To investigate the effect of miRNA鄄125b鄄1 on the

radiosensitivity of SKBR鄄3 breast cancer cells, and its influence on HER鄄2 protein
expression. Methods 摇 A recombinant miRNA鄄125b鄄1 was introduced by lipofectamineTM

2000 mediated gene transfection into cultured SKBR鄄3 cells. The transfected cell clones were
collected and analyzed by RT鄄PCR to determine the level of HER鄄2 mRNA. The protein level
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of HER鄄2 was detected by Western blot. The cell cycle phases were determined by flow
cytometry, and the cell proliferation inhibitory rate was measured using MTT assay. The
surviving fraction of the cells was examined by colony forming assay after the irradiation of
different doses of X鄄ray. A single鄄hit, multi鄄target mathematic model was established to
estimate the values of D0, Dq and N. The radiosensitivity of cells was compared accordingly.
One鄄way ANOVA was used for comparison of the results by RT鄄PCR and Western blot
between groups, and ANOVA of repeated measurement data was carried out for comparison of
cell cycle phases and cell proliferation between groups. Results摇 In the experiment group,
both the mRNA and protein expression levels of HER鄄2 gene in the transfected SKBR鄄3 cells
were reduced significantly(all P<0. 05). Most of the transfected SKBR鄄3 cells were blocked
in G2M phase of cell cycle. The cell proliferation inhibitory rate was obviously higher than
that in the negative control group (P<0. 05). The values of D0, Dq and N were obtained
through the cell survival curves. The values of transfected SKBR鄄3 cells (D0 = 1. 87,Dq =
2郾 68,N=4. 21) were significantly lower than those in the control group(D0 = 2. 51,Dq =
4郾 10,N=5. 11;SER=1. 34,P<0. 05), which demonstrated that the radiosensitivity of these
cells was enhanced. Conclusion摇 miRNA鄄125b鄄1 can markedly increase the radiosensitivity
of SKBR鄄3 breast cancer cells,which inspires a new treatment for HER鄄2 positive breast
cancer.

揖Key words铱摇 breast neoplasms; radiotherapy; miRNA鄄125b鄄1; microRNA; HER鄄2

摇 摇 miRNA鄄125b鄄1 是 microRNA 家族中的一员,与正常乳腺组织相比,在大多

数乳腺癌细胞系中表达下降,推测其发挥抑癌作用[1鄄3]。 有关 miRNA鄄125b鄄1
对乳腺癌细胞放射敏感性的影响国内外罕见报道,目前 miRNA鄄125b鄄1 的作用

机制尚未完全阐明。 Scott 等[4]发现人 miRNA鄄125b鄄1 的靶基因是 HER鄄2。 乳

腺癌细胞普遍存在 HER鄄2 表达异常。 miRNA鄄125b鄄1 对乳腺癌 SKBR鄄3 细胞

放射敏感性的影响是否也通过 HER鄄2 得以实现,值得研究。 本实验旨在探讨

miRNA鄄125b鄄1 对乳腺癌细胞放射敏感性的影响,及其对 HER鄄2 蛋白表达的

影响。

1摇 材料与方法

1. 1摇 材料

人乳腺癌细胞系 SKBR鄄3(高表达 HER鄄2)购自中国科学院上海生命科学

研究院;RPMI1640 培养基、胎牛血清及碘化丙啶(propidium iodide, PI)购自美

国 Gibco 公司;四甲基偶氮唑蓝(methyl thiazolyl tetrazolium, MTT)购自美国

Sigma 公司;脂质体(lipofectamineTM2000)、trizol RNA 分离试剂及逆转录鄄聚合

酶链反应(reverse transcription鄄polymerase chain reaction, RT鄄PCR)试剂盒购自

美国 Invitrogen 公司; 引物亦由该公司合成。 引物系列: 正义链为 5忆鄄
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CGCTTTGTGGTCATCCAGAATG鄄3忆, 反 义 链 为 5忆鄄TCGTGTTCACACTGGCAC
GTC鄄3忆。 小鼠抗人单克隆抗体及羊抗小鼠 IgG 为美国 Cell Signal 公司产品。
1. 2摇 实验方法

1. 2. 1 摇 miRNA鄄125b鄄1 的合成:根据基因数据库 GenBank 中报道的 miRNA鄄
125b鄄1 基因核苷酸序列,最后设计出序列为 5忆鄄UCCCUGAGACCCUAACUU
GUGA鄄3忆(正义链)和 3忆鄄ACAAGUUAGGGUCUCAGGGAUU鄄5忆(反义链);阴性

对 照 组 为 5忆鄄UUCUCCGAACGUGUCACGUTT鄄3忆 ( 正 义 链 ) 及 3忆鄄ACGUG
ACACGUUCGGAGAATT鄄5忆(反义链)。 miRNA鄄125b鄄1 及阴性对照组均由上海

吉玛制药技术有限公司合成,末端以绿色荧光蛋白标记,于-20 益避光保存。
1. 2. 2摇 细胞培养及分组:SKBR鄄3 细胞株在含 10% 胎牛血清的 RPMI1640 培

养基,37 益,5% CO2 培养箱中培养;待细胞融合率达 70% 时进行瞬时转染。
在 SKBR鄄3 细胞进入对数生长期后,用胰酶消化,计数;调整细胞数为

2伊105 / ml 接种于 6 孔板,继续培养 24 h,约 70% 细胞融合时开始实验。 实验

分为 3 组:脂质体对照组(脂质体转染 SKBR鄄3 细胞株);阴性对照组( siRNA
转染 SKBR鄄3 细胞株);miRNA鄄125b鄄1 组(miRNA鄄125b鄄1 转染 SKBR鄄3 细胞

株)。 每组设 2 个复孔。 细胞转染按 lipofectamineTM2000 试剂盒说明书进行。
CO2 培养箱中孵育 6 h 后除去复合物,更换培养基, 继续培养 24 h。
1. 2. 3 摇 荧光显微镜观察 miRNA鄄125b鄄1 转染率:为获得最高转染效率时

miRNA鄄125b鄄1 与脂质体的比例,将 SKBR鄄3 细胞接种于 24 孔板中,孵箱培养

24 h,约 70%细胞融合时开始实验。 设 2 个 miRNA鄄125b鄄1 浓度梯度,即 40、
80 nmol / L,和 3 个脂质体用量梯度,即每孔 0. 6、0. 8、1. 0 滋l;转染 6 h 后换为

含 10%血清的 1640 完全培养基,荧光显微镜摄片,比较各组转染情况。 在绿

色荧光激发波长下 SKBR鄄3 细胞显示为绿色(图 1)。
1. 2. 4摇 RT鄄PCR 法检测细胞 HER鄄2 mRNA 的表达:按 trizol 试剂说明书步骤

提取各组细胞的总 RNA;检测 RNA 质量及浓度后,按逆转录试剂盒说明合成

cDNA。 取 2 滋g 逆转录产物进行 PCR 扩增。 反应条件:95 益变性 1 min;95 益
1 min,64. 2 益 1 min,72 益 1 min,共 30 个循环;72 益 10 min。GAPDH 作为内

参照,扩增产物以 17 g / L 琼脂糖凝胶电泳观察拍照,以 UVIKON 923 凝胶图像

分析系统 ( UVIKON 公司,法国) 扫描各电泳条带的灰度值。 以 HER鄄2 /
GAPDH 的比值代表 HER鄄2 mRNA 的半定量水平。
1.2.5摇 Western blot 法检测HER鄄2蛋白的表达:3组细胞分别培养 48 h 后,收集细

胞, PBS 漂洗 3 次;使用 Western blot 裂解液裂解细胞,离心收集蛋白,二喹啉

甲酸法 检 测 蛋 白 浓 度; 常 规 十 二 烷 基 硫 酸 钠 聚 丙 烯 酰 胺 凝 胶 电 泳

(polyacrylamide gel electrophoresis),封闭,加入抗体,漂洗,发光,X 线暗室曝
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光、显影定影。 以 BioRad 图像分析系统进行图像分析,用蛋白条带的平均光

强度值表示 HER鄄2 蛋白表达的相对强度。
1. 2. 6摇 流式细胞仪检测细胞周期:收集 3 组 SKBR鄄3 细胞 1伊107 个,以离心半

径 7郾 5 cm,1000 r / min 离心 5 min;细胞沉淀用 PBS 洗 1 次,分散成单细胞悬液

后,加入 70% 冷乙醇 4 益 固定过夜。 以离心半径 7. 5 cm,1200 r / min 离心

5 min,弃去上清液;用少量 PBS 重悬细胞,加入 PI,终质量浓度为50 滋g / ml,混
匀,4 益放置 1 h,用流式细胞仪分析细胞周期。
1. 2. 7摇 MTT 法观察 miRNA鄄125b鄄1 对 SKBR鄄3 细胞增殖的抑制情况:每孔取

贴壁良好的细胞 50 / 滋l 培养基接种于 96 孔板,CO2 培养箱中培养 24 h,待细

胞融合达到 70% 后,分组转染。 继续培养6 h 后,更换为含 10% 血清的 1640
完全培养基,继续培养 20、44、68 h;每孔加入 20 滋l MTT 试剂(PBS 稀释为质

量浓度 5 g / L),避光培养 4 h;每孔换为 150 滋l DMSO,在摇床上摇动 15 min
后,用酶标仪检测各孔吸光度(optical density, OD)。 计算抑制率。 抑制率 =
(1鄄实验组测定值 /空白对照组测定值) 伊100% 。 以时间为横轴,细胞生长抑

制率为纵轴绘制细胞生长曲线。
1. 2. 8摇 放射线敏感性实验:取对数生长期细胞,每种细胞株均按不同浓度梯

度(80、100、250、500 和 2000 个)分成 5 组接种于直径为 60 mm 的细胞培养皿

内,每组 3 孔。 待细胞完全贴壁后,采用直线加速器 6 MV X 线按不同剂量

(2、4、6、8 Gy),源皮距 100 cm,剂量率 2 Gy / min 进行照射。 照射后的细胞置

于 37 益培养箱中继续培养 10 ~ 14 d 后弃去培养基;用 PBS 小心浸洗 2 次,
1%结晶紫染色 20 min,流水冲洗后晾干,计算克隆数(逸50 个细胞的细胞群

视为 1 个克隆)。 实验重复 3 次。
贴壁率(plating efficiency, PE)= 对照组集落数 /细胞种植数伊100% ;
存活率(surviving fraction, SF)= 实验组集落数 / (细胞种植数伊贴壁率) 伊

100% 。
根据不同的放射剂量获得相应的一系列 SF,再用单击多靶数学模型

(single鄄hit multi鄄target model)求出平均致死剂量(D0)、准域剂量(Dq)和外推

数(N)。 用 GraphPad Prism 4. 0 软件拟合细胞存活曲线。 用放射增敏比

(SER)作为放射敏感性的量化指标[5]。 SER =D0(control) / D0( treated)。 单击

多靶数学模型公式:SF=1-(1-e-kD) N;SF=1-(1-e-D / D0) N;(D0 =1 / k)。
1. 3摇 统计学处理

应用 SPSS 13. 0 统计软件进行统计学分析。 计量资料用 軃x依s 表示,使用

Shapiro Wilk 法进行正态分布检验,P>0. 05 为满足正态分布;使用 Leven爷 test
进行方差齐性检验,P>0. 05 为满足方差齐性;在满足正态分布和方差齐性的
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条件下进行方差分析。 对细胞周期及细胞增殖实验结果使用 Mauchly爷 s test
of sphericity 进行球形检验,P>0. 05 满足球形假设检验,并采用重复测量方差

分析;RT鄄PCR 和 Western blot 定量结果采用单因素方差分析,P<0郾 05 为差异

有统计学意义。

2摇 结果

2. 1摇 miRNA鄄125b鄄1 的转染情况

miRNA鄄125b鄄1 转染浓度为 40 nmol / L 组 与 80 nmol / L 组,两组在脂质体

为 0. 6、0. 8、1. 0 滋l 时的转染效率相近。 SKBR鄄3 细胞在 miRNA鄄125b鄄1 转染

浓度为 80 nmol / L,脂质体为 0. 8 滋l 时转染效率较高(图 1),说明 miRNA鄄
125b鄄1 转染成功。

a:转染浓度为 40 nmol / L,脂质体为 0. 6 滋l; b:转染浓度为 40 nmol / L,脂质体为 0. 8 滋l;c:转染浓度为 40 nmol / L,脂质体

为 1. 0 滋l;d:转染浓度为 80 nmol / L,脂质体为 0. 6 滋l;e:转染浓度为 80 nmol / L,脂质体为 0. 8 滋l;f:转染浓度为 80 nmol /

L,脂质体为 1. 0 滋l。

图 1摇 miRNA鄄125b鄄1 转染 SKBR鄄3 细胞后绿色荧光蛋白的表达(伊100)

2. 2摇 转染 miRNA鄄125b鄄1 对 SKBR鄄3 细胞 HER鄄2 基因 mRNA 的影响

脂质体对照组、阴性对照组和 miRNA鄄125b鄄1 组均成功扩增出相应目的基

因的 PCR 产物,经条带与分子质量标志(marker)比较,并通过测序证实与扩

增的目的片段大小完全吻合。 与统一标本的 GAPDH 条带的灰度值经校正后

进行比较,miRNA鄄125b鄄1 组 HER鄄2 mRNA 的表达量比空白对照组和阴性对照

组均降低(P<0. 05)。 脂质体对照组与阴性对照组 HER鄄2 mRNA 的表达量差

异无统计学意义(P=0. 22)(表 1,图 2)。
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表 1摇 转染 miRNA鄄125b鄄1 对 SKBR鄄3 细胞 HER鄄2 基因 mRNA 的影响

组别摇 摇 HER鄄2 mRNA 表达量 F 值 P 值

脂质体对照组 0. 82依0. 00a 447. 78 0. 00

阴性对照组 0. 81依0. 00b

miRNA鄄125b鄄1 组 0. 66依0. 01

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 a: P<0. 05,与阴性对照组和脂质体对照组比较;b:P>0. 05,与脂质体对照组比较

M:DNA 标记条带;1:脂质体对照组;2:阴性对照组;3:miRNA鄄125b鄄1 组

图 2摇 各组 SKBR鄄3 细胞 HER鄄2 mRNA 的表达情况

2. 3摇 转染 miRNA鄄125b鄄1 对 SKBR鄄3 细胞 HER鄄2 基因蛋白表达的影响

Western blot 结果显示转染 miRNA鄄125b鄄1 后 HER鄄2 蛋白表达水平较脂质

体对照组、阴性对照组显著下降(P<0. 05),而阴性对照组与脂质体对照组的

蛋白表达水平差异无统计学意义(P>0郾 05)(表 2,图 3)。

表 2摇 转染 miRNA鄄125b鄄1 对 SKBR鄄3 细胞 HER鄄2 基因蛋白的影响

组别摇 摇 HER鄄2 mRNA 表达量 F 值 P 值

脂质体对照组 0. 79依0. 05a 10. 07 0. 01

阴性对照组 0. 59依0. 13b

miRNA鄄125b鄄1 组 0. 36依0. 15

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 a:P<0. 05,与阴性对照组和脂质体对照组比较;b:P>0. 05,与脂质体对照组比较

1:脂质体对照组;2:阴性对照组;3:miRNA鄄125b鄄1 组

图 3摇 miRNA鄄125b鄄1 对乳腺癌 SKBR鄄3 细胞 HER鄄2 蛋白表达的影响

2. 4摇 转染 miRNA鄄125b鄄1 引起 SKBR鄄3 细胞周期阻滞

对脂质体对照组、阴性对照组及 miRNA鄄125b鄄1 组 SKBR鄄3 细胞进行细胞
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周期检测发现,转染 miRNA鄄125b鄄1 的 SKBR鄄3 细胞与前两者相比出现了间隙

2 期及有丝分裂期(G2M)阻滞,未出现静止期(S 期)及间隙 1 期(G0鄄G1)的阻

滞(表 3)。

表 3摇 流式细胞仪对各组 SKBR鄄3 细胞周期的检测值 (% )

组别摇 摇 G0 鄄G1 期 G2M 期 S 期

脂质体对照组 67. 22依7. 30 8. 07依1. 73 24. 71依6. 41

阴性对照组 64. 56依6. 88 10. 42依1. 47 25. 02依5. 66

miRNA鄄125b鄄1 组 50. 56依0. 93 23. 20依1. 07 26. 13依0. 93

2. 5摇 SKBR鄄3 细胞的抑制率

两组之间的细胞增殖抑制率差异有统计学意义(P<0. 05),miRNA鄄125b鄄1
组显著高于阴性对照组。 在不同时间段,细胞增殖抑制率无统计学差异(P<
0. 05),但在 miRNA鄄125b鄄1 组,随着时间推移,细胞增殖抑制率也逐渐上升

(表 4,图 4)。

表 4摇 MTT 法检测 miRNA鄄125b鄄1 对 SKBR鄄3 细胞增殖的抑制作用

组别摇 摇 摇
抑制率(% )

24 h 48 h 72 h
F 值 P 值

阴性对照组 14依3 14依3 13依2 163. 28 0. 00

miRNA鄄125b鄄1 转染组 40依5 44依6 46依13

图 4摇 阴性对照组和 miRNA鄄125b鄄1 组在不同时间段的细胞增殖抑制情况

2. 6摇 转染 miRNA鄄125b鄄1 对 SKBR鄄3 细胞放射敏感性的影响

取 miRNA鄄125b鄄1 转染的 SKBR鄄3 细胞作为实验组,未作处理的 SKBR鄄3 细

胞作为对照组,按照方法 1. 2. 8 进行实验并绘制细胞存活曲线。 可见 miRNA鄄
125b鄄1 干扰基因使 SKBR鄄3 细胞的存活曲线发生明显变化(图 5)。 根据该曲线

提供的信息,按照单击多靶模式拟合相关参数,实验组得出代表细胞放射敏感性

的 3 个参数:D0 =1. 87,Dq = 2. 68,N = 4. 21。 对照组:D0 = 2. 51,Dq = 4. 10,N =
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5郾 11(SER=1. 34,P<0. 05)。 这表明 miRNA鄄125b鄄1 能增加乳腺癌 SKBR鄄3 细

胞的放射敏感性。

图 5摇 SKBR鄄3 细胞的存活曲线

3摇 讨论

乳腺癌基因治疗的研究包括抑制原癌基因的功能、恢复抑癌基因的功能、基
因免疫治疗、自杀基因治疗、多药耐药基因治疗、抗肿瘤血管形成基因治疗、凋亡

基因治疗以及使用溶瘤病毒等[6],但在小干扰 RNA(miRNAs)方面的研究甚少。
Esquela鄄Kerscher 等[7]报道,使用 miRNAs 的基因治疗可能是抑制肿瘤细胞增

殖的有效方法。 let鄄7 已被证实可以抑制 RAS 癌基因[8],miR鄄15 和 miR鄄16 也

可抑制 BCL2 基因活性[9]。
现已知 miRNAs 广泛存在于真核生物细胞内,是最大的基因家族之一,约

占整个基因组的 1% [10]。 miRNA鄄125b鄄1 是 miRNAs 家族中的一员,其定位于

染色体 11q24. 1 基因外显子区[11鄄12]。 有研究报道,在乳腺癌、卵巢癌、肺癌细

胞中,染色体 11q23 ~ 24 常发生丢失[2, 13鄄14],推测在该区域有抑癌基因存在,
且与正常组织相比,miRNA鄄125b鄄1 在大多数乳腺癌细胞系中表达下降[1鄄3],推
测其可发挥抑癌作用。 研究表明,miRNAs 作用的分子机制可分为两大类:
(1)成熟的 miRNA 通过与靶 mRNA3忆端非翻译区(3忆UTR)不完全互补结合,
进而抑制其翻译过程,但不影响 mRNA 的稳定性(如 lin鄄4 及 let鄄7);(2)另有

一类 miRNAs(如 miR鄄39 及 miR鄄171),与靶 mRNA 完全互补结合,然后发挥与

siRNA 相似的作用,降解 mRNA,从而阻止其翻译[15鄄16]。 miRNA鄄125b鄄1 通过

第一种方式起调节作用。 Scott 等[4] 用逆转录病毒转导 miRNA鄄125b鄄1,使得

SKBR鄄3 细胞中 miRNA鄄125b鄄1 含量增加,导致 HER鄄2 在转录和翻译水平上的

抑制,本实验也证实了此结论。 笔者还利用 miRNA鄄125b鄄1 转染乳腺癌 SKBR鄄3
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细胞,与对照组相比,其放射敏感性增加。
HER鄄2 原癌基因,又称 C鄄erbB鄄2 原癌基因,定位于人染色体 17q21,编码

一种具有酪氨酸蛋白激酶( tyrosine protein kinase,TPK)活性的物质 p185 蛋

白,即 HER鄄2 蛋白。 HER鄄2 高表达者瘤细胞增殖旺盛,侵袭力强,肿瘤的转移

潜能很高,对内分泌治疗、化疗和放疗耐受性高,患者存活率低[17]。 研究发

现,过表达 HER鄄2 能在缺乏细胞外配体的情况下激活 PI3K鄄Akt 通路和 Ras /
Raf / MEK / ERK 信号通路,进而促进细胞的分裂、增殖和转化[18鄄21]。 本实验显

示,miRNA鄄125b鄄1 可通过靶向作用于 HER鄄2 mRNA 和蛋白质,使 SKBR鄄3 细

胞阻滞于 G2M 期,并增加肿瘤细胞的放射敏感性。
传统应用抗 HER鄄2 单克隆抗体 herceptin 与 HER鄄2 受体胞外结合域进行

特异结合,抑制 ErbB2 同源二聚化,达到阻断下游信号传导的目的。 但该方法

对于缺乏细胞外配体结合域的受体(P95ErbB2)及 ErbB2 异源二聚体(ErbB2 /
ErbB3,ErBl / ErbB2,ErB1 / ErbB3)无效[22]。 即使是 HER鄄2 高表达或基因扩增的

患者,有效率也仅为 12% ~ 34% ,中位缓解期约 9 个月,而且多数患者在 1 年

内出现获得性耐药。 因此认为,曲妥珠单抗抵抗是一个重要的临床问题[23],
而 miRNA鄄125b鄄1 可与 HER鄄2 癌基因 mRNA3忆UTR 区特异性结合,在转录和

翻译水平上抑制 HER鄄2[4]。 由此可见,全新的作用机制决定了 miRNA鄄125b鄄1
能从 mRNA 水平阻断 HER鄄2 受体信号传导通路,达到抑制肿瘤细胞的目的。

本实验中,miRNA鄄125b鄄1 增加 SKBR鄄3 乳腺癌细胞放射敏感性的机制为

miRNA鄄125b鄄1 阻断 HER鄄2 过表达,并使细胞阻滞于 G2M 期,导致生长阻滞并增

加其放疗敏感性。 这为探索 HER鄄2 过表达乳腺癌治疗的新方法提供了依据。
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