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SCR7对三阴性乳腺癌顺铂化疗的增敏作用研究
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【摘 要】目的：探讨 SCR7对三阴性乳腺癌顺铂化疗的增敏作用。方法：选用三阴乳腺癌MDA-MB-231细胞分为空白对照组、

10 μmol/L顺铂对照组和联合组（10 μmol/L顺铂+10、20和 40 μmol/L SCR7），采用CCK-8法检测细胞活性并计算细胞增殖抑制

率；取对数期TNBC MDA-MB-231细胞构建三阴性乳腺癌移植瘤小鼠模型，建模成功后荷瘤裸鼠随机分为对照组、SCR7组，顺

铂组、SCR7+顺铂组；饲养 24 d 后，观察比较各组荷瘤鼠肿瘤质量、瘤体体积的变化，计算肿瘤抑制率；苏木精-伊红

（hematoxylin-eosin，HE）染色观察瘤体组织细胞形态学变化；原位末端标记法（in situ end labeling，TUNEL）检测乳腺癌肿瘤组

织的凋亡；采用 Western blot检测 X射线修复交叉互补蛋白 1（X-ray repair cross complementing 1，XRCC1）、多聚（ADP核糖）聚

合酶 1[poly（adp ribose） polymerase 1，PARP1]蛋白表达。结果：联合组细胞增殖抑制率均高于对照组（P<0.05），且随 SCR7质量

浓度增大呈逐渐升高趋势（P<0.05）。体内动物实验发现：相较于对照组，SCR7组、顺铂组、SCR7+顺铂组中的乳腺癌肿瘤体

积、瘤重减小（P<0.05），其肿瘤抑制率分别是 32%、40%、81%；SCR7+顺铂组较顺铂组减少更明显（P<0.05），且小鼠体质量与

SCR7组、顺铂组相比无明显差异（P>0.05）；HE染色观察干预组肿瘤组织均呈现明显形态学改变，其中 SCR7+顺铂组肿瘤细胞

退变变化最明显；TUNEL 染色显示 SCR7+顺铂组肿瘤细胞凋亡最为严重，可见大量红色细胞凋亡；Western blot 检测发现，

SCR7+顺铂组XRCC1、PARP1蛋白表达均明显低于其他组，差异均有统计学意义（P<0.05）。结论：SCR7在体内外对三阴乳腺

癌顺铂化疗均有增敏作用。
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【Abstract】Objective：To investigate the sensitizing effect of SCR7 on cisplatin chemotherapy in triple-negative breast cancer
（TNBC）. Methods：MDA-MB-231 cells of TNBC were selected and divided into blank control group，10 μmol/L cisplatin control 
group and combined group（10 μmol/L cisplatin + 10，20 and 40 μmol/L SCR7）. CCK-8 method was used to detect cell activity and 
calculate cell proliferation inhibition rate. A TNBC mice model was constructed by using TNBC MDA-MB-231 cells. The nude mice 
were randomly divided into control group，SCR7 group，cisplatin group and SCR7+cisplatin group. After 24 days of feeding，the 
changes of mass and tumor volume of tumor-bearing mice in all groups were observed and compared，and the tumor inhibition rate was 
calculated. Morphological changes of tumor cells were observed by hematoxylin - eosin（HE） staining. The apoptosis of tumor cells was 
detected by in situ end labeling（TUNEL） method，and the expressions of X-ray repair cross complementing 1（XRCC1） and poly
（ADP-ribose） polymerase 1（PARP1） proteins were detected by Western blot. Results：The cell proliferation inhibition rate in the 
combined group was higher than that in the control group（P<0.05），and it wasgradually increased with the increase of SCR7 concentra⁃
tion（P<0.05）. Animal experiments in vivo found：compared with the control group，the tumor volume and tumor weight of breast cancer 
in SCR7 group，cisplatin group and SCR7+cisplatin group decreased（P<0.05），and the tumor inhibition rates were 32%，40% and 

81%，respectively. The SCR7+cisplatin group showed a more signifi⁃
cant reduction than SCR7 group and cisplatin group（P<0.05），but 
there was no significant difference in mouse body weight compared 
to the cisplatin group（P>0.05）. The tumor tissues in the intervention 
groups showed obvious morphological changes by HE staining，
among which the tumor cells in the SCR7+cisplatin group showed 
the most obvious degenerative changes. TUNEL staining showed 
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that the tumor cells in the SCR7+cisplatin group had the most serious apoptosis，and a large number of red apoptotic cells were seened. 
Western blotting showed that the protein expressions of XRCC1 and PARP1 in SCR7+cisplatin group were significantly lower than 
those in other groups，and the differences were statistically significant（P<0.05）. Conclusion：SCR7 has sensitizing effect on cisplatin 
chemotherapy for TNBC in vivo and in vitro.
【Key words】SCR7；triple-negative breast cancer；cisplatin；chemosensitization；X-ray repair cross complementary 1；poly（ADP ri⁃
bose） polymerase 1

三阴性乳腺癌（triple-negative breast cancer，
TNBC）是指癌细胞雌激素受体（estrogen receptor，
ER）、孕激素受体（progesterone receptor，PR）和人表

皮生长因子受体-2（human epidermal growth factor 
receptor-2，HER-2）均为阴性的一种特殊乳腺癌，约

占所有乳腺癌的 15%[1]。相较于其他类型的乳腺

癌，TNBC具有发病早、恶性程度高、侵袭性强、进展

快、预后差的特点[2]。TNBC 的临床治疗为系统治

疗，随着疾病的进展，化疗效果不尽如人意。顺铂

（cisplatin，DDP）是治疗 TNBC 的重要化疗药物。

DDP是一类烷化剂的金属铂类化合物，通过与细胞

的DNA结合，形成链内或链间交联，导致DNA双链

断裂损伤，达到抗肿瘤作用[3]。虽然 DDP 对 TNBC
的治疗具有较好的疗效，但是随着治疗时间延长，

易发生耐药性，提高机体对 DDP 的化疗敏感性对

TNBC的临床治疗具有重大意义。

多聚（ADP 核糖）聚合酶 1[poly（ADP-ribose） 
polymerase 1，PARP1]是 PARP 家族的主要成员，广

泛表达于真核生物中，是 DNA 损伤的主要修复酶，

对维持 DNA 双链结构和基因组的稳定性起至关重

要的作用[4]。X射线修复交叉互补蛋白1（X-ray repair 
cross complementing 1，XRCC1）是一种连接蛋白，可

以通过与 PARP1 结合形成聚合体，参与 DNA 断裂

修复和碱基切除修复[5]。PARP1 和 XRCC1 是同源

末端修复通路上的 2个关键蛋白，该通路是非同源

末端连接（non-homologous end joining，NHEJ）修复

通路的备选通路，两者均是DNA损伤修复的必要途

径。SCR7是一种小分子非同源DNA末端连接抑制

剂，可以抑制甚至消除 NHEJ 修复通路，被认为是

NHEJ途径生化抑制的首选分子[6]。
虽有研究发现 SCR7在肿瘤放化疗增敏方面有

不错的表现[7]，但目前尚无关于 SCR7联合化疗在三

阴乳腺癌治疗方面的报道。本研究首次探究 SCR7
联合顺铂对三阴性乳腺癌治疗作用，确定两者是否

在抑制肿瘤生长方面具有协同作用，并探索其联合

治疗的疗效，旨在为治疗三阴性乳腺化疗增敏提供

新的思路。

1　材料与方法

1.1　主要细胞、动物及试剂

1.1.1　实验样本　人乳腺癌MDA-MB-231细胞购于上海中

国科学院细胞库，SPF级 BALB/c-nu 雌性裸鼠，5~6周龄，体

质量 17~20 g，购于南方模式生物科技有限公司，许可证号：

SCXK（沪）2019-0002。本研究符合内蒙古医科大学实验动

物伦理委员会制定的伦理学标准，动物实验在内蒙古医科大

学SPF级实验动物中心完成。

1.1.2　主要试剂　SCR7购于美国GLPBIO公司（GC14335）；

顺铂购于美国MREDA公司（M038061）；DMEM培养基、胎牛

血清、胰酶消化液购于美国Gibco公司（11965084、10099141、
25300054）；基质胶Matrigel购于美国赛默飞公司（A1413301）；

PBS 购于北京索莱宝科技有限公司（P1020）；苏木精染液

购于美国 Sigma公司（H3136）；伊红染液购于武汉博尔夫生

物 公 司（B0001）；TUNEL 染 液 购 于 美 国 赛 默 飞 公 司

（C10625）；抗体 Anti-PARP1 antibody、Anti-XRCC1 antibody
兔二抗 GAPDH 购于英国 Abcam 公司（ab191217、ab129267、
ab8245）。

1.1.3　主要仪器　CO2培养箱（美国Thermo公司）；细胞计数

仪、多功能酶标仪（美国 Thermo公司）；成像系统（美国伯乐

公司）；超净工作台（美国Thermo公司）；荧光倒置显微镜（日

本奥林巴斯公司）；光学显微镜（上海炳宇光学仪器有限

公司）。

1.2　方法

1.2.1　细胞培养　采用含有 100 U/mL 青霉素-链霉素和

10% 胎牛血清的 DMEM 培养基对 TNBC MDA-MB-231细胞

进行培养，培养条件为 37℃、5%CO2恒温培养，传至 3代左右

后，取处于对数生长期的细胞进行后续试验。

1.2.2　CCK-8 法检测细胞活性　取对数生长期的 MDA-
MB-231 细胞接种于 96 孔板中，每孔 10 000 个，每组设 5 个

复孔，培养24 h。将培养的细胞分为空白对照组、顺铂对照组、

联合 1 组、联合 2 组、联合 3 组。顺铂对照组加入 10 μmol/L 
顺铂，同时将 10 μmol/L 顺铂分别与 0、20 和 40 μmol/L 
SCR7 联合应用，分为联合 1 组（10 μmol/L 顺铂+10 μmol/L 
SCR7）、联合 2 组（10 μmol/L 顺铂+20 μmol/L SCR7）、联合 3
组（10 μmol/L顺铂+40 μmol/L SCR7）。每组分别在培养24 h、
48 h、72 h时加入 10 μL CCK-8震荡混匀，孵育 1 h，采用酶标

仪检测 450 nm处的光密度（optical density，OD）值，细胞增殖

抑制率=（1-实验组OD值/对照组OD值）×100%。
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1.2.3　荷瘤鼠模型的建立　5~6周龄 SPF级BALB/c Nude裸
鼠 24只，适应性培养 3 d，MDA-MB-231传至 2代后，取对数

生长期常规消化计数，重悬于 PBS中，进行细胞计数调整细

胞浓度 1×108个/mL，按照 1∶1的比例加入基质胶，取 0.2 mL
细胞悬液（活细胞总数约为 1×107个）注射至小鼠前肢右腋

皮下处，所有操作在无菌条件下进行，移植后在 SPF环境中

继续饲养，2周后观察成瘤情况。以在接种部位发现肿瘤结

节、手触质地较硬为皮下成瘤成功。

1.2.4　分组及给药　将建模成功的荷瘤裸鼠随机分为对照

组、SCR7组、顺铂组、顺铂+SCR7组，每组 6只。按试剂说明

书配置 SCR7 溶液：将 SCR7 溶于 2% DMSO+30% PEG300+
5% Tween 80+ddH2O，每 2 d 腹腔注射 1 次，小鼠注射浓度约

为 13 μmol/L。SCR7 组给予 10 mg/kg SCR7 腹腔注射处理，

顺铂组给予 50 mg/kg 顺铂腹腔注射处理，每 2 d 进行 1 次注

射[8]；顺铂+SCR7组给予 50 mg/kg顺铂和 10 mg/kg SCR7。对

照组给予等量生理盐水处理。

1.2.5　荷瘤鼠乳腺癌体积、瘤重测定　从注射细胞开始，小

鼠约在接种位置第7天出现肉眼可见肿瘤，第14天肿瘤大小

约 100 mm3（本实验接瘤成功率为 100%）。每 3 d 称量体质

量，成瘤后立马用游标卡尺测量移植瘤长径（L）和短径（d），

计算移植瘤体积 V（V=L×d2/2），第 1 次给药后每隔 3 d 测

1 次，制作小鼠乳腺癌移植瘤生长曲线。颈椎脱臼处死小

鼠，剥离肿瘤组织并称重，根据公式（1-药物组平均瘤质量/
模型组平均瘤质量）×100%计算肿瘤抑制率。

1.2.6　HE染色观察肿瘤组织的病理学改变　将部分肿瘤组

织置于 4% 多聚甲醛溶液中固定 1 d，石蜡包埋、切片，常规

HE染色，后切片、脱水、透明、封片，光学显微镜观察肿瘤组

织细胞形态学变化。

1.2.7　TUNEL 法检测肿瘤细胞凋亡　石蜡切片常规脱蜡，

梯度乙醇水合，PBS 洗涤。配试剂工作液：5×Equilibration 
Buffer按 1∶4比例混合到到纯水中，此液为 tunel平衡液，TdT
酶和 dUTP mix/Cy3 Labeling Mix 以及 5×Equilibration Buffer
按比例混合到纯水中，此液为 tunel工作液；按片子数量和组

织大小取适量剂 tunel 平衡液，平衡 10~30 min，然后倒去平

衡缓冲液，并加入 tunel工作液。37℃恒温箱孵育 2 h，PBS洗

涤后，4'，6-二脒基-2-苯基吲哚（4'，6-diamidino-2-phenyl⁃
indole，DAPI）复染细胞核，室温避光 10 min，冲洗后封片，置

于荧光显微镜400倍下观察，选择5个具有代表性的视野，计

算1 000个细胞中阳性细胞所占的百分比，即凋亡指数。

1.2.8　Western blot 检测 XRCC1、PARP1 蛋白表达　称取乳

腺癌肿瘤组织，按试剂盒说明书加入适量组织蛋白提取裂解

液，迅速置冰上研磨、匀浆；在 4℃、12 000 r/min离心 10 min，
提取总蛋白。二喹啉甲酸法测定蛋白浓度，经聚丙烯酰胺凝

胶电泳分离蛋白质，转膜，5%脱脂牛奶室温封闭 3 h，加入一

抗，4℃过夜，洗膜，加入辣根过氧化物酶标记的二抗，室温孵

育 2 h，通过凝胶成像分析系统检测蛋白表达，以 GAPDH 为

内参，采用 Image J软件计算每个条带的光密度值。

1.3　统计学处理

所有数据使用 SPSS 20.0软件进行统计分析。计量资料

采用均数±标准差（x±s）表示，使用独立样本 t 检验进行 2
组独立样本的数据比较，3 组间比较采用方差分析，组间采

用LSD-t检验进行两两比较。检验水准α=0.05。

2　结 果

2.1　细胞增殖抑制结果

CCK-8结果显示，顺铂对照组和联合 1组、联合 2组、联

合 3组随着孵育时间增长，抑制率升高，并在作用 72 h时抑

制效果最强，抑制率分别为（25.44±3.61）%、（49.40±2.65）%、

（60.52.40±1.68）%、（81.00±1.09）%，因此选此时间点做后

续研究。方差分析 4组细胞增殖抑制率的差异具有统计学

意义（F=445.670，P=0.000）。两两比较结果显示，联合组细

胞增殖抑制率均高于顺铂对照组（P=0.000），且随 SCR7质量

浓度增大呈逐渐升高趋势（P=0.000）。详见图1。

2.2　荷瘤鼠质量变化

随着培养时间延长，各组小鼠体质量均有增长，其中对

照组体质量最重，SCR7+顺铂组体质量最轻。各组裸鼠肤色

正常，饮食可，活动无异常，精神状态良好。在第 24天，对照

组，SCR7 组，顺铂组，SCR7+顺铂组荷瘤鼠体质量分别为

（17.02±1.45） g、（16.45±1.55） g、（16.77±1.55） g、（16.53±
1.44） g方差分析 4组中荷瘤鼠体质量差异不具有统计学意

义（F=0.683，P=0.520），由此可见相较于 SCR7 组和顺铂组，

SCR7+顺铂并没明显增加对荷瘤鼠的副反应。详见图2。

图 1　各组细胞增殖抑制率结果

图 2　各组小鼠体质量变化
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2.3　肿瘤体积变化

对荷瘤鼠药物干预 12 d后，方差分析 4组荷瘤鼠肿瘤体

积，差异具有统计学意义（d12：F=27.507，P=0.000；d15：F=
49.209，P=0.000；d18：F=59.547，P=0.000；d21：P=40.295，P=
0.000；d24：F=38.855，P=0.000）。同一时间两两比较显示，

各给药组肿瘤体积均明显小于对照组（均 P=0.000）。在给

药组中，SCR7+顺铂组的肿瘤体积明显小于 SCR7组和顺铂

组（均P=0.000），见图3。

2.4　各组荷瘤鼠肿瘤抑制率比较

由表 1可知，对照组、SCR7组、顺铂组、SCR7+顺铂组质

量分别为（0.47±0.08） g、（0.32±0.05） g、（0.28±0.07） g、
（0.09±0.04） g，方差分析 4 组质量，差异具有统计学意义

（F=41.820，P=0.000）。两两比较发现，SCR7 组、顺铂组和

SCR7+顺铂组的平均瘤重均低于对照组（P=0.000、P=0.001、
P=0.000），肿瘤抑制率分别是 32%、40%、81%。给药组中

SCR7+顺铂组的瘤重明显低于 SCR7 组和顺铂组（均 P=

0.000），SCR7+顺铂组的肿瘤抑制率高于 SCR7组和顺铂组，

这一结果与荷瘤鼠肿瘤体积变化差异一致。

2.5　HE法检测各组肿瘤组织病理形态

HE法检测检测结果可知，对照组中，肿瘤组织细胞形态

各异，呈现不规则的团块状和条状，肿瘤细胞异形明显，细胞

核增大，核异性明显。SCR7组、顺铂组和 SCR7+顺铂组中肿

瘤组织出现不同程度的肿瘤细胞退变，并可见细胞核碎片，

密度变小。其中 SCR7+顺铂组肿瘤细胞退变最明显。详

见图4。

2.6　TUNEL法检测细胞凋亡

TUNEL 法检测结果显示，在荧光显微镜下可见肿瘤组

织细胞核被染成红色，此为凋亡的乳腺癌细胞，未凋亡细胞

则为蓝色。对照组、SCR7 组、顺铂组、SCR7+顺铂组的凋亡

指数分别为（5.20±1.79）%、（43.60±6.7）%、（47.88±10.18）%、

（81.47±9.49）%，方差分析 4 组凋亡指数，差异具有统计学

意义（F=96.543，P=0.000）。两两比较发现，相较于对照组，

SCR7 组、顺铂组和 SCR7+顺铂组的凋亡指数明显升高（均

P=0.000），且联合组凋亡指数高于 SCR7 组和顺铂组（P=
0.000、P=0.001）。结果提示，相较于单药，SCR7联合顺铂给

药更能诱导肿瘤细胞凋亡。具体见图5。

图 3　各组小鼠肿瘤体积变化

表 1　各给药组对乳腺癌移植瘤瘤重的影响

组别

对照组

SCR7组

顺铂组

SCR7+顺铂组

瘤重/g
0.47±0.08

0.32±0.05a

0.28±0.07a

0.09±0.04abc

肿瘤抑制率/%
0

32
40
81

注：a，与对照组比较，P＜0.05；b：与SCR7组比较，P＜0.05；c：与顺铂

组比较，P＜0.05

A.对照组 

C.顺铂组

注：a，与对照组比较，P<0.05；b：与 SCR7 组比较，P<0.05；c：与顺

铂组比较，P<0.05

B. SCR7组

D. SCR7+顺铂组

图 5　TUNEL 法检测各组细胞凋亡情况（TUNEL，400×）

A.对照组

C.顺铂组

B. SCR7组

D. SCR7+顺铂组

图 4　各组肿瘤组织病理形态（HE，400×）
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2.7　Western blot检测XRCC1、PARP1蛋白表达

Western blot结果显示，对照组、SCR7组，顺铂组、SCR7+
顺铂组的 XRCC1 蛋白表达 OD 值分别为 0.983±0.037、
0.703±0.065、0.696±0.017、0.205±0.029，方差分析 4组 OD
值，差异具有统计学意义（F=372.216，P=0.000）。对照组、

SCR7组、顺铂组、SCR7+顺铂组的 PARP1蛋白表达 OD值分

别为2.038±0.086、1.352±0.119、1.130±0.091、0.127±0.010。
方差分析 4 组 OD 值，差异具有统计学意义（F=503.020，P=
0.000）。两两比较发现，与对照组相比，SCR7 组、顺铂组、

SCR7+顺铂组的XRCC1、PARP1蛋白表达均明显下降（均P=
0.000）。给药组之间，SCR7+顺铂的 XRCC1、PARP1 蛋白表

达量较SCR7组和顺铂组明显减少（均P=0.000），详见图6。

3　讨 论

TNBC的传统治疗效果欠佳。随着肿瘤进展到

晚期，单纯的化疗并不能带来明显的效果改善，并

且常常导致化疗耐药的发生。如果能找到合适的

靶点，通过靶向结合，增强顺铂对肿瘤细胞的杀伤

作用，将对TNBC的临床治疗带来积极意义。

SCR7 是一种非同源 DNA 末端连接抑制剂，

SCR7能够阻断哺乳动物中主要的DNA双链断裂修

复途径——非同源 DNA 末端连接（non-homologous 
DNA terminal junction，NHEJ）途径[9]，即 SCR7 能够

抑制NHEJ通路途径。国外研究报道，SCR7能使癌

细胞对化疗药物敏感，Gkotzamanidou M等[10]的研究

表明，在多发性骨髓瘤细胞中，SCR7联合美法伦相

较于单用美法仑，显示出更好的抑制效果。另一种

化疗药物阿霉素与 SCR7 联合使用后，对宫颈癌细

胞产生的细胞毒性比单用阿霉素提高 15%~50%[11]。
此外，研究还发现 SCR7 可以抑制结直肠腺癌细胞

系的 NHEJ 通路并一定程度逆转 HSP110 对奥沙利

铂的耐药性[12]。因此，SCR7和化疗药物的组合可能

会在治疗TNBC方面具有极好潜力。Hu Z等[13]在基

因组编辑中发现，SCR7 处理能将转染细胞的靶向

插入效率提高 3 倍，进而提高 DNA 双链断裂效率。

SCR7 对 DNA 连接酶Ⅳ具有高度选择性，并可以与

DNA连接酶Ⅳ的DNA结合域（DNA binding domain，
DBD）发生特异性结合，从而阻止其与断裂的染色

质结合。因此，抑制 DNA连接酶Ⅳ依赖的 NHEJ途
径，可以加强顺铂对 DNA 复制的干扰作用，减少肿

瘤生长[14]。
DNA 的修复和遗传密码的保存对正常的细胞

功能至关重要。肿瘤细胞可以利用 DNA 修复途径

对化疗产生耐药性。当 DNA 发生损伤时，XRCC1 
和 PARP1 被激活，其中 XRCC1 虽然无直接的催化

作用，但可以通过与 DNA 聚合酶 β、DNA 连接酶Ⅲ
和PARP1发生特异性结合形成复合体，然后作为支

架蛋白通过对碱基切除来修复损伤的DNA。PARP1
是一种直接的 DNA 损伤修复酶，被激活的 PARP1
可以直接介导 DNA 断链损伤修复。有研究发现具

有PARP1基因缺陷的细胞因不能募集XRCC1，从而

使断裂的 DNA 链无法再结合修复[15]。孙建兵[16]、刘
芃菲 [17]等报道 TNBC 患者 XRCC1、PARP 1 阳性率明

显高于非TNBC患者。SCR7虽然不是XRCC1、PARP1
的直接抑制剂，但NHEJ通路与XRCC1/PARP1通路

有千丝万缕的联系。Xiong A 等[18]在卵巢癌细胞体

外培养中发现抑制 NHEJ通路能提高 PARP 抑制剂

的敏感性，Park Y等[19]在对有NHEJ基因缺陷的子宫

内膜细胞进行电离辐射诱导DNA断裂后，发现其对

PARP抑制具有高度敏感性，进而影响 XRCC1的基

因表达，最终抑制DNA损伤修复。

注：a，与对照组比较，P＜0.05；b：与SCR7组比较，P＜0.05；c：与顺

铂组比较，P＜0.05

图 6　Western blot 检测 XRCC1、PARP1 蛋白表达
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本研究的体外细胞实验结果发现，SCR7 与顺

铂联合使用能明显提高顺铂对 MDA-MB-231 细胞

的抑制率。进一步用TNBC移植瘤小鼠模型来观察

SCR7和顺铂的联合抗肿瘤作用，发现 SCR7和顺铂

均可明显抑制小鼠肿瘤的生长，但联合组肿瘤体积

和质量最小，且小鼠体质量与 SCR7组、顺铂组相比

无明显差异。HE 染色结果证实了这一结果，光镜

下观察各组肿瘤组织发现各给药组中肿瘤组织出

现了不同程度的肿瘤细胞退变，并可见细胞核碎

片，密度变小。其中 SCR7+顺铂组肿瘤细胞退变最

明显。TUNEL 检测乳腺癌组织也发现 SCR7+顺铂

组中可见大量凋亡细胞。上述结果说明在体内，

SCR7 能明显提高顺铂对乳腺癌组织的抑制作用，

加强对癌细胞的杀伤作用，这一结果令人鼓舞。本

研究还检测了 TNBC 小鼠肿瘤组织中 XRCC1 和

PARP1的表达，Western blot结果发现 SCR7组、顺铂

组和 SCR7+顺铂组中XRCC1、PARP1蛋白表达明显

低于对照组；在给药组的对比中发现，SCR7+顺铂组

中 XRCC1、PARP1 蛋白表达明显低于 SCR7 组和顺

铂组。这一结果说明 SCR7联合顺铂在抑制肿瘤生

长方面有协同效应，优于单独使用。

综上所述，本实验证实了 SCR7对TNBC铂化疗

具有增敏作用，为 TNBC 的化疗增敏提出了新的理

论方向。然而 SCR7 联合顺铂作用的具体分子机

制，以及相关信号通路等问题，有待进一步研究

探讨。
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