
２０２３ 年　 １２ 月

第 ４３ 卷　 第 １２ 期

基础医学与临床

Ｂａｓｉｃ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２３
Ｖｏｌ．４３　 Ｎｏ．１２

收稿日期：２０２２⁃１１⁃２９　 　 修回日期：２０２３⁃０５⁃０４
∗通信作者（ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ）：ｓｈｕｆｅｎ５９１＠ ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

文章编号： １００１ ⁃６３２５（ ２０２３） １２ ⁃１８６１ ⁃０５ 临床研究　

紫杉醇联合卡铂化疗对卵巢癌 ＶＥＧＦ 及肿瘤标志物表达的影响

谭树芬１∗， 杨谢兰１， 杨琳琳１， 李树清２

１ 昆明医科大学第三附属医院 妇科， 云南 昆明 ６５０１１８； ２ 昆明医科大学 基础医学院， 云南 昆明 ６５００５０

摘要：目的 探讨紫杉醇与卡铂联合化疗对卵巢癌（ＯＣ）患者血细胞相关指标、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ） 及肿瘤

标志物的影响。 方法 ＯＣ 患者联合化疗（ＣＣ）组和卵巢良性肿瘤对照（ｃｏｎｔｒｏｌ）组，各组 ５０ 例。 ＨＥ 染色观察 ＯＣ 卵

巢细胞病理改变，免疫组化染色（ＩＨＣ）观察 ＶＥＧＦ 表达；流式细胞术（ＦＣ）检测血细胞数量；电化学发光法（ＥＣＬ）检
血清糖类抗原 １２５（ＣＡ１２５） 和人附睾蛋白 ４（ＨＥ４）水平。 结果 与对照组相比，ＯＣ 卵巢织织结构紊乱，细胞异型明

显；ＶＥＧＦ 表达明显增强，血小板（ＰＬＴ）计数、ＣＡ１２５ 和 ＨＥ４ 水平显著升高（Ｐ＜０ ０１）。 但化疗后 ＣＣ 组卵巢组织可

见坏死细胞、ＶＥＧＦ 表达减弱、ＰＬＴ 计数、ＣＡ１２５ 和 ＨＥ４ 水平较对照组显著降低（Ｐ＜０ ０１）。 结论 联合化疗对 ＯＣ
患者 ＶＥＧＦ 表达以及 ＣＡ１２５、ＨＥ４ 水平具有调节作用。
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基础医学与临床　 　 Ｂａｓｉｃ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ２０２３ ４３（１２）

　 　 卵巢癌（ｏｖａｒｉａｎ ｃａｎｃｅｒ，ＯＣ） 为临床常见、多发

的妇科恶性肿瘤，即使在发达国家也是导致女性癌

相关死亡的主要原因［１］。 ＯＣ 具有起病隐匿、病情

进展快、早期诊断难的特征，大多数患者发现时已处

于中晚期而失去手术的机会，也是 ＯＣ 患者预后差、
病死率高的原因所在［２⁃３］。 目前，临床肿瘤生物标

志物主要包括血清糖类抗原 １２５（ｓｅｒｕｍ ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ
ａｎｔｉｇｅｎ⁃１２５， ＣＡ⁃１２５）和人附睾蛋白 ４（ ｈｕｍａｎ ｅｐｉ⁃
ｄｉｄｙｍａｌ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃４，ＨＥ４），但由于其敏感性和特异性

有限，使得 ＯＣ 早期诊断及治疗仍为当前基础和临

床探索的重要领域［３⁃４］。 研究显示，ＯＣ 患者血小板

（ｐｌａｔｅｌｅｔ，ＰＬＴ）可从循环中渗入肿瘤微环境，增加肿

瘤细胞的增殖并促进上皮细胞向间质细胞转变［５］。
然而，有关 ＰＬＴ 与血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏ⁃
ｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）对 ＯＣ 转移的影响，以及

化疗对 ＰＬＴ 和肿瘤标志物变化的研究鲜见报道。
为此，本研究以发病率高、化疗敏感性强的卵巢浆液

性癌（ｓｅｒｏｕｓ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＳＣ）为主要研究对象，从“先
化疗、后手术、再化疗”的患者获取组织样本，在观

察 ＯＣ 患者血细胞与 ＶＥＧＦ 表达变化的同时，揭示

其与血清 ＣＡ⁃１２５ 和 ＨＥ４ 水平改变的内在联系，探
讨联合化疗对 ＰＬＴ、ＶＥＧＦ 以及肿瘤标志物的影响

及可能机制，为临床 ＯＣ 的干预评估提供依据。

１　 材料与方法

１ １　 材料

１ １ １　 临床资料：选择 ２０２１ 年至 ２０２２ 年在昆明医

科大学第三附属医院妇科行肿瘤手术患者 １００ 例。
对照组年龄（４１ ３±１１ ７）岁，联合化疗组（ｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ，ＣＣ）年龄（５１ ２ ± ９ ４）岁；入组条件：
１）无精神疾病史；２）均在本院检查确诊为原发性或

复发性卵巢癌患者；３）无严重危及患者生命的合并

症； ４）无化疗绝对禁忌证； ５）有完整的临床病理资

料，并经本院医学伦理会审批且所有患者均签署知

情同意书。
１ １ ２　 试剂：ＣＡ１２５ 和 ＨＥ４ 试剂盒（Ｒｏｃｈｅ 公司）；
血细胞检测试剂盒（ Ｓｙｓｍｅｘ 公司）；一抗（羊抗兔）
ＶＥＧＦ（ＮｅｏＭａｒｋｅｒｓ 公司），羊抗兔即用型快速免疫

组化二抗（福州迈新生物技术开发有限公司）。
１ ２　 方法

１ ２ １　 分组及化疗方案：研究分为 ＯＣ 联合化疗

ＣＣ 组（ ｎ ＝ ５０）：病理类型包括卵巢 ＳＣ Ⅰ ～ Ⅱ期

２２ 例、Ⅲ～Ⅳ期 ２４ 例，其中低级别（Ｇ１）８ 例、高级

别（Ｇ３）３８ 例；卵巢黏液性癌Ⅱ期 ２ 例、卵巢透明细

胞癌Ⅰ期和Ⅳ期各 １ 例。 治疗时间：ＣＣ 组住院后

直接实施手术治疗，术后 １５ ～ ３０ ｄ 开始化疗并采

血，化疗结束后再次采血检测患者血细胞相关指

标。 化疗剂量：紫杉醇＋卡铂化疗，具体为紫杉醇

按 １７５ ｍｇ ／ ｍ２、卡铂按 ＡＵＣ＝ ５ 计算后静脉滴注。 另

取 ４ 例“先化疗、后手术、再化疗”患者的病理组织

作 ＨＥ 和免疫组化染色。 卵巢良性肿瘤对照组（ｎ ＝
５０）：病理类型包括卵巢浆液性囊腺瘤６ 例、卵巢黏

液性囊腺瘤 ２ 例、卵巢囊肿 １１ 例、卵巢成熟性畸胎

瘤 ２７ 例、卵巢巧克力囊肿 ３ 例、卵巢黄体血肿 １ 例。
对照组仅实施卵巢肿瘤手术，无需化疗。
１ ２ ２　 ＨＥ 染色观察卵巢组织形态学：将 ＯＣ 患者

的病理组织置于新配制的 １０％甲醛溶液固定 ２４ ｈ，
取中间切块常规脱水、包埋，制成切片，经 ＨＥ 染色

后在光学显微镜下观察。
１ ２ ３　 免疫组化检测 ＶＥＧＦ：将组织行 ４ μｍ 厚度

切片，常规脱蜡、水化，ｐＨ７ ２ ～ ７ ４ 磷酸盐缓冲液

（ＰＢＳ）冲洗；用 Ｔｒｉｓ⁃ＨＣｌ 抗原修复 ２０ ｍｉｎ，自然冷却

至室温，加入一抗 ４ ℃过夜。 次日滴加即用型快速

免疫组化 ＭａｘＶｉｓｉｏｎＴＭ二抗室温下孵育 ３０ ｍｉｎ；ＰＢＳ
冲洗 ３ 次 ／ ３ ｍｉｎ，滴加新鲜配制的 ＤＡＢ 显色，自来

水冲洗 ５ ｍｉｎ 终止显色；常规梯度脱水、透明、封片。
用图像分析系统进行分析。 ＶＥＧＦ 阳性物为细胞质

中有棕黄色细颗粒物，其表达强弱用（ ＋）表示。 结

果由病理科医师独立评判后综合评定。
１ ２ ４　 血常规的检测：所有 ＯＣ 患者化疗前、后采

集清晨空腹平静状态下肘静脉血３ ｍＬ，沿管壁缓慢

注入盛有 ＥＤＴＡ⁃Ｋ２·２Ｈ２Ｏ 抗凝剂的干净试管内，
以保持血细胞的形态不变，并可抑制 ＰＬＴ 聚集；同
时轻轻摇动试管 ５ ～ １０ 次，用 Ｓｙｓｍｅｘ ＨＳＴ⁃３０２ 全自

动血细胞分析仪进行检测。
１ ２ ５　 电化学发光法检测血清 ＣＡ１２５、ＨＥ４：所有

ＯＣ 患者化疗前、后采集清晨空腹静脉血 ３ ｍＬ，
３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ离心 １０ ｍｉｎ，提取血清样本，于－７０ ℃冰

箱保存。 用 ｃｏｂａｓ ｅ８０１ 全自动化学发光免疫分析仪

进行检测。
１ ３　 统计学分析

用 ＳＰＳＳ２０ ０ 进行数据分析。 计量资料服从正

２６８１
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态分布用均数±标准差（ｘ±ｓ）描述，不服从正态分布

用 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）描述，多组间比较用单因素方差分

析，进一步两两比较化疗前后和对照组的比较用

Ｄｕｎｎｅｔｔ⁃ｔ 检验；化疗前后比较用配对 ｔ 检验。

２　 结果

２ １　 联合化疗对卵巢组织病理学及 ＶＥＧＦ 表达的

影响

对照组卵巢组织小血管清晰可见，上皮细胞形

态正常（图 １Ａ）；ＯＣ 组卵巢组织结构紊乱，细胞异

型明显（图 １Ｂ）；化疗后卵巢组织可见散在坏死细胞

（图 １Ｃ）。 对照组正常卵巢的 ＶＥＧＦ 呈弱表达（图
１Ｄ）；ＯＣ 组卵巢微血管内皮细胞、卵巢上皮细胞及

成纤维细胞 ＶＥＧＦ 均呈强表达（＋＋＋）（图 １Ｅ）；而化

疗后卵巢微血管内皮细胞、卵巢上皮细胞的 ＶＥＧＦ
表达明显减弱（图 １Ｆ） 。
２ ２　 联合化疗及对照组血细胞相关指标的比较

ＯＣ 患者化疗前、化疗后红细胞（ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ，
ＲＢＣ）、血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨＢ）、血小板（ｐｌａｔｅｌｅｔ，
ＰＬＴ）较对照组显著降低（Ｐ＜０ ００１）（表 １）。 用配对

ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｈｏｗｅｄ ｎｏｒｍａｌ ｏｖａｒｉａｎ ｃｅｌｌ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ； ＯＣ ｈａｓ ｄｉｓｏｒｄｅｒｅｄ ｔｉｓｓｕｅ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ａｎｄ ｏｂｖｉｏｕｓ
ｃｅｌｌ ａｔｙｐｉａ； ｓｃａｔｔｅｒｅｄ ｎｅｃｒｏｔｉｃ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ＳＣ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｇｒｏｕｇ； ＩＨＣ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｈｏｗｅｄ ｗｅａｋ ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＶＥＧＦ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｂｕｔ ｓｔｒｏｎｇ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＶＥＧＦ ｉｎ ＯＣ （＋＋＋）； ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＶＥＧＦ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆ⁃
ｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ａｆｔｅｒ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ

图 １　 联合化疗对卵巢癌组织形态学及 ＶＥＧＦ 表达的影响

Ｆｉｇ １　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｏｎ ｈｉｓｔｏｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ａｎｄ ＶＥＧＦ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＯＣ

表 １　 ＣＣ 组与对照组血细胞相关指标的比较

Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｈｅｍｏｃｙｔｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｉｎｄｅｘｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
　 　 　 　 ＣＣ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ（ｘ±ｓ， ｎ＝５０）

ｉｎｄｅｘ ｃｏｎｔｒｏｌ
ＣＣ

ｂｅｆｏｒｅ ａｆｔｅｒ

ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ） ６ １５±１ ５３ ７ １５±２ １４ 　 　 ７ ０７±９ ５６

ＲＢＣ（×１０１２ ／ Ｌ） ４ ６５±０ ４０ 　 ４ ５０±０ ４７ 　 　 ３ ４４±０ ７２△∗

ＨＢ （ｇ ／ Ｌ） 　 １３９±１４ １２９±１５△ １０８±２１△∗∗

ＰＬＴ（×１０９ ／ Ｌ） 　 ２６５±７１ ３３５±１４７△ １７５±８２△∗∗

ＷＢＣ ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ； ＲＢＣ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ； ＨＢ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ；
ＰＬＴ ｐｌａｔｅｌｅｔ；△Ｐ ＜ ０ ０５ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ； ∗Ｐ ＜ ０ ０５，
∗∗Ｐ＜０ ００１ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｂｅｆｏｒｅ．

ｔ 检验对 ＯＣ 患者化疗前后 ＲＢＣ、ＨＢ 和 ＰＬＴ 的比

较显示，三项指标化疗后均低于化疗前（ ｔ ／ ｚ 分别

为 １１ ０１６、６ ７８０ 和 ７ ３２１，差异均有统计学意义

（Ｐ＜０ ００１）（表略）。
２ ３　 联合化疗对 ＯＣ 患者 ＣＡ１２５ 和 ＨＥ４ 水平的

影响

ＯＣ 患者化疗前血清 ＣＡ１２５ 和 ＨＥ４ 水平显著高

于对照组（Ｐ ＜ ０ ００１）；化疗后二者水平显著降低

（Ｐ＜０ ００１）而接近对照组水平（表 ２）。
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基础医学与临床　 　 Ｂａｓｉｃ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ２０２３ ４３（１２）

表 ２　 联合化疗对 ＯＣ 患者肿瘤标志物的影响

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｏｎ ｔｕｍｏｒ ｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＯＣ［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

ｉｎｄｅｘ ｃｏｎｔｒｏｌ
ＣＣ

ｂｅｆｏｒｅ ａｆｔｅｒ

ＣＡ１２５ ／ （ｋＵ ／ Ｌ） １９ ２０（１２ ４８，２９ ２３） ３７０ ５０（１１４ ２１，７９０ ７５） １１ １０（９ ３７，１８ ００）∗

ＨＥ４ ／ （ｐｍｏｌ ／ Ｌ） ５１ ４０（４４ ７０，５６ ５３） ２１６ ５０（９８ ５３，４６６ ２５） ６７ ００（５３ ７０，９４ ４０）∗

∗Ｐ＜０ ００１ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｂｅｆｏｒｅ．

３　 讨论

业已证明，恶性肿瘤细胞与血管内皮相互作用

引起的凝血系统级联反应，增加血栓形成风险的同

时，又促进了肿瘤细胞的增殖和转移［６⁃７］。 内皮细

胞组织因子（ｔｉｓｓｕｅ ｆａｃｔｏｒ，ＴＦ）的表达受 ＶＥＧＦ 调控，
此过程系由 ＶＥＧＦ 受体样酪氨酸激酶和含激酶插入

区的受体所介导［８］。 新近研究证实，肿瘤 ＴＦ 的表

达可增强 ＶＥＧＦ 表达和下调血小板敏感素（ ｔｈｒｏｍ⁃
ｂｏｓｐｏｎｄｉｎ）以促进血管生成，并通过改变癌细胞的

表型而促进肿瘤的发生、增殖和转移［５，９］。 癌患者

ＰＬＴ 池中 ＶＥＧＦ 含量占循环总量的 ８０％以上，ＰＬＴ
数量的增加可加剧上述病理过程［１０］。 ＰＬＴ 通过调

节细胞外基质动力学和招募粒细胞，形成致瘤微环

境，从而诱导抗失巢凋亡（ａｎｏｉｋｉｓ）。 这是其促进肿

瘤恶化的关键所在，也是癌细胞转移的重要标

志［４，６，１１］。 已证实，ＰＬＴ 在内皮细胞与淋巴细胞或单

核 ／巨噬细胞之间具有桥梁作用，ＰＬＴ 一旦被凝血酶

活化便可增强肿瘤细胞的血行转移，可能是肿瘤细

胞“促凝活性”相关促转移的重要机制［１２⁃１３］。 本研

究发现 ＯＣ 患者 ＰＬＴ 计数增加与血清 ＣＡ１２５ 和

ＨＥ４ 水平升高平行，提示 ＰＬＴ 与 ＯＣ 的发生发展及

预后不良相关，与报道一致［１２］。 与之不同之处在于

本研究同步检测了 ＯＣ 组织病理学和 ＶＥＧＦ 表达的

改变。
ＯＣ 的早期诊断一直是亟待解决的重要课题，

而与 ＯＣ 密切相关的分子靶向治疗备受临床关

注［１４］ 。 临床上，血清 ＣＡ１２５ 是 ＯＣ 重要的单一肿

瘤标记物［１５］ ；其变化可反映 ＯＣ 患者体内瘤负

荷，而 ＶＥＧＦ 水平则反映肿瘤淋巴播散能力，两
者联合检测具有较好的预测 ＯＣ 淋巴结转移价

值。 目前国际公认的 ＯＣ 化疗一线方案为紫杉类

化合物联合铂类抗肿瘤化疗 ［１５⁃１６］ 。 紫杉醇为植

物类细胞周期特异性药物，作用于细胞 Ｍ 期，加
强微管蛋白聚合，同时抑制微管的解聚，形成非

功能性微管束，破坏细胞的有丝分裂而发挥抗癌

作用。 ＯＣ 患 者 ＰＬＴ 计 数、 ＶＥＧＦ 表 达 与 血 清

ＣＡ１２５、ＨＥ４ 水平升高呈一致性改变，提示其可

能存在共同的信号通路。 经联合化疗后的 ＯＣ 患

者 ＶＥＧＦ 表达明显下调，可能与化疗直接抑制

ＰＬＴ 衍生微粒和下调 ＶＥＧＦ 蛋白表达有关，其调

控机制尚待进一步研究。
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［１０］ Ｌａｌ Ｉ， Ｄｉｔｔｕｓ Ｋ，Ｈｏｌｍｅｓ ＣＥ．Ｐｌａｔｅｌｅｔｓ， ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｆｉ⁃
ｂｒｉｎｏｌｙｓｉｓ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ［ Ｊ］．Ｂｒｅａｓｔ Ｃａｎｃｅｒ
Ｒｅｓ，２０１３， １５：２０７⁃２１９．

［１１］ 吴梦，娄鉴芳，黄珮珺，等． 卵巢癌细胞通过 ｐ３８ ＭＡＰＫ
通路促进 ＣＤ８＋调节 Ｔ 细胞的生成［Ｊ］． 基础医学与临

床， ２０１６， ３６： １６７⁃１７２．
［１２］ Ｂｏｒｔｏｔ Ｂ， Ｍａｎｇｏｇｎａ Ａ， Ｐｅａｃｏｃｋ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｐｌａｔｅｌｅｔ

ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｏｖａｒｉａｎ ｃａｎｃｅｒ ａｓｃｉｔｅｓ： ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ＧＰＩＩｂ ／
ＩＩＩａ ａｎｄ ＰＦ４ ｉｎ ｓｍａｌｌ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｖｅｓｉｃｌｅｓ ｂｙ ｎａｎｏ⁃ｆｌｏｗ
ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］． Ｃａｎｃｅｒｓ， ２０２２， １４：４１００ ｄｏｉ：１０．
３３９０ ／ ｃａｎｃｅｒｓ１４１７４１００．

［１３］ 李少儒，秦海霞，刘珊珊，等．ｍｉＲ⁃４９３⁃５ｐ 抑制人卵巢癌

细胞系 ＳＫＯＶ３ 增殖和迁移 ［ Ｊ］． 基础医学与临床，
２０２１，４１：１７４９⁃１７５５．

［１４］ Ｃｏｌｌｉｎｓｏｎ ＦＪ， Ｓｅｌｉｇｍａｎｎ Ｊ， Ｐｅｒｒｅｎ ＴＪ． Ｏｖａｒｉａｎ ｃａｎｃｅｒ：
ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｆｉｒｓｔ⁃ｌｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｗｉｔｈ ａ ｐａｒｔｉｃｕｌａｒ
ｆｏｃｕｓ ｏｎ ａｎｔｉａｎｇｉｏｇｅｎｉｃ ａｇｅｎｔｓ ［ Ｊ］． Ｃｕｒｒｅｎｔ ｏｎｃｏｌ Ｒｅｐ，
２０１２，１４：５０９⁃５１８．

［１５］ Ｒｕｂｉｏ⁃Ｊｕｒａｄｏ Ｂ， Ｂａｌｄｅｒａｓ⁃Ｐｅｎａｌ Ｍ， Ｇａｒｃｉａ⁃Ｌｕｎａｅ Ｅ， ｅｔ
ａｌ． Ｏｂｅｓｉｔｙ， ｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃ ｒｉｓｋ， ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ
［Ｊ］． Ａｄｖ Ｃｌｉｎ Ｃｈｅｍ， ２０１８， ８５： ７１⁃８９．

［１６］ Ｒｅｉｓｅｒ Ｅ， Ｐｉｌｓ Ｄ， Ｇｒｉｍｍ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｆｉｎｉｎｇ ｍｏｄｅｌｓ ｔｏ
ｃｌａｓｓｉｆｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｂｅｎｉｇｎ ａｎｄ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ａｄｎｅｘａｌ ｍａｓｓｅｓ
ｕｓｉｎｇ ｒｏｕｔｉｎｅ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙｐａｒａｍｅｔｅｒｓ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒｓ， ２０２２，１４：
３２１０． ｄｏｉ：１０．３３９０ ／ ｃａｎｃｅｒｓ１４１３３２１０．

本刊稿件格式要求（３）

３ １　 参考文献：应为正式发表的论文或书籍。
３ １ １　 引用期刊格式：

［文献序号］ ． 著者． 文献题名［Ｊ］ ． 刊名， 出版年， 卷号： 起页⁃止页．
⁃外国人名书写格式：姓在前 ／ 名在后、姓全称 ／ 名缩写；３ 位以内作者须写全，３ 位以上作者列前 ３ 位，后

加“等”或“ｅｔ ａｌ．”。
⁃外文刊名书写格式：按照 ＰｕｂＭｅｄ 格式规范缩写。
例：［１］ Ｆｅｉｎｓｔｏｎｅ ＳＭ， Ｋａｐｉｋｉａｎ ＡＺ， Ｐｕｒｃｅｌｌ ＲＨ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ ｎｏｔ ｄｕｅ ｔｏ ｖｉｒａｌ ｈｅｐ⁃

ａｔｉｔｉｓ ｔｙｐｅ Ａ ｏｒ Ｂ ［Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ， １９７５， ２９２： ７６７⁃７７０．
［２］ 杨汀， 王辰， 庞宝森，等． 比较地塞米松和色甘酸钠对哮喘豚鼠气道重建的作用［ Ｊ］ ． 基础医学

与临床， ２００４， ２４：６３３⁃６３６．
３ １ ２　 引用书籍格式：

［文献序号］ ． 析出文献著者． 析出文献题名［Ｍ］ ／ ／ 专著著者（或编者） ． 专著书名． 版次（第 １ 版不著

录） ． 出版地： 出版者， 出版年： 析出文献起页⁃止页．
例：［１］ 章静波． 癌细胞行为的分子基础［Ｍ］ ／ ／ 柳惠图， 王永潮， 桑建利． 分子细胞生物学． 北京： 高等

教育出版社， ２０１２： ５０１⁃５０５．
３ １ ３　 引用电子期刊：需注明 ｄｏｉ 号。
３ １ ４　 引用毕业论文：需注明“学校所在城市：学校名称，出版年：所引用起页⁃止页．”。
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