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欧前胡素调节 Gas6/Axl轴对膀胱癌荷瘤小鼠免疫功能的影响 *
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摘要 目的：探讨欧前胡素（IMP）调节生长停滞特异蛋白 6（Gas6）/Axl轴对膀胱癌荷瘤小鼠免疫功能的影响。方法：从 60只 SPF

级雄性 C57BL/6小鼠中随机选取 12只小鼠作为对照组（CON组），其余小鼠平均分为Model组、IMP组、Gas6组、IMP+Gas6组，

每组 12只，往其左侧前肢皮下注射 0.2 mL浓度为 1伊107个 /mL的鼠源性膀胱癌肿瘤细胞系 T739细胞溶液（Model组和 IMP组

注射对照载体的 T739稳转株细胞，Gas6组和 IMP+Gas6组注射过表达 Gas6的 T739稳转细胞株）造模。造模成功后，IMP组及

IMP+Gas6组通过腹腔注射 5 mg/kg的 IMP；CON组、Model组及 Gas6组通过腹腔注射等量的生理盐水，2天 1次，持续 5次。测

量小鼠肿瘤体积和重量；测定胸腺指数和脾脏指数；酶联免疫吸附测定（ELISA）法检测血清白介素 2（IL-2）、酌干扰素（IFN-酌）、血
管内皮生长因子（VEGF）水平；苏木精 -伊红（HE）染色检查肿瘤组织病理变化；流式细胞术检测 T细胞亚群；TUNEL染色检测细

胞凋亡；蛋白质印迹法（Western blot）检测 Gas6/Axl通路相关蛋白表达。结果：Model组肿瘤细胞整体上排列松散，出现不同程度

的核固缩、核碎裂现象；IMP则可以逆转该现象，使肿瘤细胞排列重新变得紧密，细胞核固缩程度提升，核碎裂现象降低；Model

组较 CON组肿瘤体积、肿瘤质量、CD8+细胞百分比、Gas6、Axl蛋白水平、VEGF水平显著增加（P<0.05），胸腺指数和脾脏指
数、IL-2、IFN-酌、CD4+细胞百分比、CD4+/CD8+、肿瘤细胞凋亡率显著下降（P<0.05）；与 Model组相比，IMP组胸腺指数和脾脏指

数、IL-2、IFN-酌、CD4+细胞百分比、CD4+/CD8+、肿瘤细胞凋亡率显著升高（P<0.05），肿瘤体积、肿瘤质量、CD8+细胞百分比、
Gas6、Axl蛋白水平、VEGF水平显著下降（P<0.05）；而 Gas6 组结果与 IMP组趋势相反；而 IMP+Gas6组的结果显示：IMP能逆

转 Gas6过表达后对膀胱癌荷瘤小鼠的促瘤作用。结论：IMP可能通过下调 Gas6/Axl信号通路改善膀胱癌荷瘤小鼠免疫功能，从

而产生抑瘤效果。
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Effect of Imperatorin Regulating Gas6/Axl Axis on Immune Function of
Bladder Cancer Bearing Mice*

To investigate the effect of imperatorin (IMP) on the immune function of bladder cancer bearing mice by

regulating the growth arrest specific protein 6 (Gas6)/Axl axis. 12 mice were randomly selected from 60 SPF grade male

C57BL/6 mice as the control group (CON group). The remaining mice were evenly divided into Model group, IMP group, Gas6 group,

and IMP+Gas6 group, with 12 mice in each group. A concentration of 0.2 mL was injected subcutaneously into their left forelimb at a

concentration of 1伊107/mL murine bladder cancer cell line T739 cell solution (model group and IMP group were injected with T739

stable transfection cell line of control vector, Gas6 group and IMP+Gas6 group were injected with T739 stable transfection cell line

expressing Gas6) for modeling. After successful modeling, the IMP group and IMP+Gas6 group received intraperitoneal injection of

5 mg/kg of IMP. The CON group, Model group, and Gas6 group were injected with an equal amount of physiological saline via

intraperitoneal injection, once every 2 days, for 5 consecutive times. Measure the volume and weight of mouse tumors. Measure thymus

index and spleen index. Serum interleukin-2 (IL-2), 酌 Interferon (IFN-酌), vascular endothelial growth factor (VEGF) levels were detected
by enzyme linked immunosorbent assay (ELISA). Hematoxylin eosin (HE) staining was used to examine the pathological changes of

tumor tissue. T cell subpopulations was detected by flow cytometry. TUNEL staining was used to detect cell apoptosis. Western blot

(Western blot) was used to detect the expression of Gas6/Axl pathway related proteins. The tumor cells in Model group were

loosely arranged, with pyknosis and Karyorrhexis in different degrees. IMP can reverse this phenomenon, making the tumor cell

arrangement become compact again, the degree of nuclear pyknosis increases, and the Karyorrhexis phenomenon decreases. The model
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前言

膀胱癌在全球癌症类型中排名第九，全世界每年约有

430，000例新发膀胱癌病例和 165，000例膀胱癌患者死亡 [1]。

膀胱癌是一种使身体和心理衰弱的疾病，通常会导致严重的情

绪困扰，如焦虑、抑郁和自杀倾向[2]。研究报道称，通过激活人体

免疫系统可以根除恶性组织，从而达到治疗癌症的效果[3]。欧前

胡素（IMP）是一种呋喃香豆素，研究报道称，IMP表现出许多

生物活性，如抗肿瘤、抗菌、抗病毒和抗氧化作用[4，5]。Mi C等人
[6]发现，在异种移植肿瘤模型中，IMP可以抑制结肠癌生长，并

阻断肿瘤血管生成。生长停滞特异蛋白 6（Gas6）/Axl信号通路

可以激活诸多不同的信号通路，与促进肿瘤细胞增殖、存活、迁

移、侵袭、血管生成和免疫逃逸有关，是近年来的研究热点[7]。已

有研究发现，下调 Gas6/Axl信号通路可以促进免疫抑制进而

改善肿瘤微环境[7]。有研究报道称，Gas6过表达可激活受体 Axl

促进膀胱癌的细胞增殖和侵袭[8]。而负调节 Gas6/Axl信号传导

可以抑制黑色素瘤血管生成和肿瘤生长[9]。同时，IMP对心血管

系统和癌症起到改善作用[10]。目前 IMP在膀胱癌上的研究尚未

见报道，IMP是否可以通过调节 Gas6/Axl信号通路从而影响

膀胱癌荷瘤小鼠免疫功能以及血管生成尚不清楚，基于以上研

究目的，本研究进行了初步探讨。

1 材料与方法

1.1 动物

60只 SPF级雄性 C57BL/6小鼠（18依1）g购自广东南模生
物科技有限公司，生产许可证号：SCXK（粤）2022-0062。适宜温

度（22-25℃）和湿度（50-60%）下自由采食和饮水。适应性喂养

一周，本研究已获得本院动物伦理委员会的批准。

1.2 主要试剂

IMP（货号：SC11548）购自北京凯诗源生物科技有限公司；

重组小鼠 Gas6蛋白（货号：CSB-EP723418MO）购自武汉华美

生物工程有限公司 CUSABIO誖 ；白介素 2（IL-2）试剂盒[货号：

JK-(a)-E06502]购自上海晶抗生物工程有限公司；小鼠膀胱癌

细胞 TTT739（货号：CE24300）购自北京科瑞思搏生物科技有

限公司；酌干扰素（IFN-酌）试剂盒（货号：EK-H12415）购自上海
酶研生物科技有限公司；血管内皮生长因子（VEGF）试剂盒（货

号：XY6153S/XY6153M/XY6153L）购自上海烜雅生物科技有

限公司；TUNEL细胞凋亡试剂盒（货号：T2190）购自北京索莱

宝科技有限公司；CD4+抗体（货号：ab37722）、CD8+抗体（货

号：ab217344）、Gas6 一抗（货号：ab86059）、Axl 一抗（货号：

ab215205）购自 Abcam。

1.3 Gas慢病毒稳转株构建

鼠源的 GAS6 慢病毒颗粒（货号：MR209937L4V）及慢病

毒对照颗粒（货号：PS100093V）购自 Origene公司。通过慢病毒

转染系统，根据说明书构建过表达小鼠来源 GAS6的 TT739稳

转株及阴性对照质粒的 TT739稳转细胞株。用于筛选和维持

传代培养的嘌呤霉素的浓度为 10和 2 滋g/mL，筛选时间为 1

个月。

1.4 造模及分组

首先，随机选择 12只小鼠作为空白对照组（CON组），其

余小鼠参考瞿小祥等人[11]文献造模，首先将过表达 GAS6和对

照载体的 T739 稳转细胞株用含 2 滋g/mL 嘌 呤 霉素
（puromycin）的 DMEM培养基在 37℃，5%CO2下培养。小鼠随

机分组，每组 12 只，分别为 Model 组、IMP 组、Gas6 组、

IMP+Gas6组。分别取处于对数生长期的细胞，从小鼠左侧前肢

皮下注射 0.2 mL浓度为 1伊107个 /mL的细胞溶液，其中，mod-

el组和 IMP组注射对照载体的 T739 稳转株细胞，Gas6 组和

IMP+Gas6组注射过表达 Gas6的 T739稳转细胞株。在注射 1

周后检查小鼠是否有瘤体生成，若触摸到有瘤体生成，则表明

造模成功。IMP组及 IMP+Gas6 组通过腹腔注射 5 mg/kg 的

IMP[12]；CON组、Model组及 Gas6组通过腹腔注射等量的生理

盐水，2天一次，持续 5次。

1.5 标本采集

药物治疗结束第二天，用采血针通过腹主动脉采集 3 mL

血液，每组随机选取 6只小鼠，将采集的血液置于 4℃离心机

3000 r/min，离心 10 min，获得上清液，将上清液保存在 -20℃用

于酶联免疫吸附测定（ELISA）法检测。每组另 6只小鼠的外周

血用于流式细胞术检查。12只小鼠腹主动脉采血后，取出脾脏

和胸腺称重，分出其中 6只，取肿瘤组织样本固定于 4%多聚甲

醛中用于病理检测和 TUNEL染色，另 6只小鼠肿瘤组织样本

用于生长情况的测定以及蛋白水平测定。

1.6 肿瘤生长情况

取出肿瘤组织称重，用游标卡尺测量肿瘤样本的长度与宽

度，并使用以下公式计算肿瘤体积。体积 =[（长度伊宽度）/2]3伊
0.5236[11]。

1.7 测定胸腺指数和脾脏指数

group showed a significant increase in tumor volume, tumor mass, CD8+ cell percentage, Gas6, Axl protein levels, and VEGF levels

compared to the CON group (P<0.05), as well as thymus and spleen indices, IL-2, and IFN-酌, the percentage of CD4+cells, CD4+/CD8+,
and tumor cell apoptosis rate significantly decreased (P<0.05). Compared with the Model group, the IMP group had thymic index, spleen

index, IL-2, IFN-酌, the percentage of CD4+cells, CD4+/CD8+ cells, and tumor cell apoptosis rate significantly increased (P<0.05), while
tumor volume, tumor mass, percentage of CD8+ cells, Gas6, Axl protein levels, and VEGF levels significantly decreased (P<0.05). The
results of the Gas6 group showed opposite trends to those of the IMP group. The results of IMP+Gas6 group showed that IMP could

reverse the tumor promoting effect of overexpression of Gas6 on bladder cancer bearing mice. IMP may improve the

immune function of bladder cancer bearing mice by down-regulation of Gas6/Axl signaling pathway, thus producing anti-tumor effect.

Imperatorin; Gas6/Axl signaling pathway; Bladder cancer; Immune function
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Groups Tumor volume(mm3) Tumor weight(g) Thymus index(%) Spleen index(%)

CON group 0.00依0.00 0.00依0.00 2.39依0.26 5.62依0.66

Model group 194.87依20.46a 0.47依0.04a 1.28依0.13a 3.65依0.37a

IMP group 71.62依6.15b 0.20依0.05b 2.13依0.24b 5.31依0.54b

Gas6 group 286.54依30.74b 0.67依0.09b 0.54依0.06b 1.99依0.20b

IMP+Gas6 group 134.67依10.34c 0.28依0.36c 1.78依0.15c 4.05依0.47c

表 1各组小鼠肿瘤生长、胸腺指数和脾脏指数的比较（x依s，n=6）
Table 1 Comparison of tumor growth, thymus index, and spleen index in each group of mice（x依s，n=6）

脾脏和胸腺称重后根据公式：脾脏（胸腺）指数 =脾脏（胸

腺）重量 /体重伊100%，计算脾脏、胸腺指数[13]。

1.8 ELISA法检测血清 IL-2、IFN-酌、VEGF水平
根据 ELISA试剂盒说明书检测 IL-2、IFN-酌、VEGF水平。

1.9 苏木精 -伊红（HE）染色检查肿瘤组织病理变化

将上述固定在 4%多聚甲醛的肿瘤组织标本经 75%乙醇脱

水、二甲苯透明、石蜡包埋等步骤处理后，将标本用切片机切成

4 滋m厚度的薄片。将切片经苏木精及伊红染色处理，用中性树
脂封片，最后于光学显微镜下观察肿瘤组织病理形态。

1.10 流式细胞术检测 T细胞亚群

用密度梯度离心法收集外周血单个核细胞，按照试剂盒操

作步骤加入 CD4+和 CD8+抗体试剂避光孵育 1h，用 FITC标记

的 CD4+抗体检测 CD4+细胞，利用 APC标记的 CD8+抗体检

CD8+细胞，最后上机检测 CD4+细胞和 CD8+细胞百分比。

1.11 TUNEL染色检测细胞凋亡

对肿瘤组织切片进行脱蜡和水合。加入 20 滋g/mL蛋白酶
K工作液，加入 0.05% DAB溶液在室温下显色 3 min。然后，将

切片用苏木素染色，脱水，密封并固定。在光学显微镜下观察，

并通过 Image J软件分析阳性细胞的数量。凋亡率（%）=凋亡

细胞数 /细胞总数伊100%。
1.12 蛋白质印迹法（Western blot）检测 Gas6/Axl通路相关蛋白

表达

取肿瘤组织约 50 mg，加入裂解液和蛋白酶抑制剂提取总

蛋白。通过 BCA法定量总蛋白质。进行十二烷基硫酸钠 -聚丙

烯酰胺凝胶电泳后转移到聚偏二氟乙烯（PVDF）膜上。用脱脂

奶粉封膜 2 h，加入一抗 Gas6（1：1000）、Axl（1：1000）和

GAPDH抗体（1：1000），4℃下孵育过夜。然后用 TBST洗涤膜，

加入二抗（1：10000），室温孵育 1h，洗涤。ECL 显影后，通过

Image J软件分析蛋白灰度值。

1.13 统计学分析

采用 GraphPad Prism 8.0进行数据分析，计量资料以平均

值依标准差（x依s）表示，多组间比较采用单因素方差分析，进一
步两两比较采用 SNK-q检验。P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 IMP对小鼠肿瘤生长、胸腺指数和脾脏指数的影响

对比 CON 组，Model 组肿瘤体积、肿瘤重量显著增加

（P<0.05），胸腺指数和脾脏指数显著减少（P<0.05）；与 Model

组相比，IMP组肿瘤体积、肿瘤重量显著减少（P<0.05），胸腺指
数和脾脏指数显著增多（P<0.05），而 Gas6组则与 IMP组趋势

相反（P<0.05）；加入 IMP可以逆转 Gas6过表达对膀胱癌荷瘤

小鼠的影响，对比 Gas6组，IMP+Gas6组肿瘤体积、肿瘤重量显

著减少（P<0.05），胸腺指数和脾脏指数显著升高（P<0.05），见表
1，图 1。

2.2 IMP对小鼠血清 IL-2、IFN-酌、VEGF水平的影响
与 CON组相比，Model组小鼠血清中 IL-2、IFN-酌水平显

著下降（P<0.05），VEGF水平显著升高（P<0.05）；与Model组相

比，IMP组 IL-2、IFN-酌水平显著升高（P<0.05），VEGF水平显
著降低 （P<0.05），而 Gas6 组趋势相反 （P<0.05）；但在
IMP+Gas6 组加入 IMP 后，IL-2、IFN-酌 水平相较 Gas6 组显著

升高（P<0.05），VEGF水平显著降低（P<0.05），见表 2。

2.3 IMP对小鼠肿瘤组织病理变化的影响

Model组小鼠肿瘤细胞整体上排列松散，出现不同程度的

核固缩、核碎裂现象；IMP则可以逆转该现象，使小鼠肿瘤细胞

排列重新变得紧密，细胞核固缩程度提升，核碎裂现象降低；过

表达 Gas6后与Model组相比，Gas6组小鼠肿瘤细胞排列变得

更加松散，细胞核固缩程度减低，核碎裂现象增加；IMP的加入

则能逆转 Gas6过表达后小鼠肿瘤细胞病理形态的改变，见图2。

图 1各组小鼠肿瘤标本的比较

Fig. 1. Comparison of tumor samples from each group of mice

Note: Compared with the CON group, aP<0.05. Compared with the Model group, bP<0.05. Compared with the Gas6 group, cP<0.05.
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图 3 TUNEL染色检测各组大鼠肿瘤细胞凋亡（伊200）
Fig.3 TUNEL staining detection of tumor cell apoptosis in rats of each group（伊200）

图 2 HE染色检测肿瘤组织病理变化（伊200）
Fig.2 HE staining for detecting pathological changes in tumor tissue（伊200）

表 2各组小鼠血清中 IL-2、IFN-酌、VEGF水平的比较（x依s，n=6）
Table 2 Comparison of IL-2, IFN-酌, VEGF of mice in each group（x依s，n=6）

Note: Compared with the CON group, aP<0.05. Compared with the Model group, bP<0.05.Compared with the Gas6 group, cP<0.05.

Groups IL-2(pg/mL) IFN-酌(pg/mL) VEGF(pg/mL)

CON group 26.43依3.26 0.90依0.11 27.64依1.12

Model group 15.32依1.88a 0.36依0.04a 56.43依4.76a

IMP group 23.54依2.76b 0.82依0.09b 31.54依2.76b

Gas6 group 7.64依0.72b 0.14依0.01b 85.32依7.88b

IMP+Gas6 group 18.46依1.45c 0.43依0.04c 52.46依4.45c

Groups CD4+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+

CON group 25.38依3.47 9.65依1.10 2.63依0.21

Model group 15.94依1.97a 14.65依2.16a 1.07依0.17a

IMP group 21.48依2.98b 9.85依1.95b 2.18依0.26b

Gas6 group 9.37依0.98b 21.53依2.89b 0.44依0.06b

IMP+Gas6 group 16.76依1.30c 14.34依2.51c 1.16依0.13c

表 3各组小鼠 T细胞亚群的比较（x依s，n=6）
Table 3 Comparison of T cell subpopulations in each group of mice（x依s，n=6）

Note: Compared with the CON group, aP<0.05. Compared with the Model group, bP<0.05. Compared with the Gas6 group, cP<0.05.

2.4 IMP对小鼠 T细胞亚群的影响

与 CON 组相比，Model 组小鼠 CD4+ 细胞百分比、

CD4+/CD8+ 显著下降（P<0.05），CD8+ 细胞百分比显著升高
（P<0.05）；与 Model 组相比，IMP 组小鼠 CD4+细胞百分比、

CD4+/CD8+显升高（P<0.05），CD8+细胞百分比显著降低（P<0.
05），而 Gas6组趋势相反（P<0.05）；与 Gas6组相比，IMP+Gas6

组 CD4+细胞百分比、CD4+/CD8+显著升高（P<0.05），CD8+细
胞百分比显著降低（P<0.05），见表 3。

2.5 IMP对小鼠肿瘤细胞凋亡的影响

与 Model组相比，IMP组小鼠肿瘤细胞凋亡率明显升高

（P<0.05），而 Gas6组趋势相反（P<0.05）；与 Gas6组相比，IMP+

Gas6组肿瘤细胞凋亡率显著升高（P<0.05），见图 3，见表 4。

2.6 IMP对小鼠 Gas6/Axl信号通路蛋白水平的影响

与 Model 组相比，IMP 组 Gas6、Axl 蛋白水平显著下调

（P<0.05），而 Gas6 组趋势相反（P<0.05）；与 Gas6 组相比，

IMP+Gas6 组 Gas6、Axl 蛋白水平显著下调（P<0.05），见图 4，

表 5。
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图 4 Western blot检测 Gas6/Axl信号通路蛋白水平

Fig.4 Western blot detection of Gas6/Axl signaling pathway protein levels

Groups Apoptosis(%)

Model group 12.38依1.37

IMP group 26.28依3.87a

Gas6 group 5.53依0.39a

IMP+Gas6 group 18.56依2.09b

表 4各组小鼠肿瘤细胞凋亡率的比较（x依s，n=6）
Table 4 Comparison of tumor cell apoptosis rates among different groups of mice（x依s，n=6）

Note: Compared with the Model group, aP<0.05. Compared with the Gas6 group, bP<0.05.

3 讨论

膀胱癌是常见的恶性肿瘤疾病之一，现阶段最佳的膀胱癌

治疗需要结合手术、放疗、化疗和免疫疗法等多种方法[14]。尽管

膀胱癌的治疗已经取得了重大进步，但是膀胱癌患者的总体生

存率仍然较低[15]。因此，寻找新的膀胱癌治疗方法仍是我们急

需解决的难题之一。已有多篇报道 IMP对多种小鼠模型中的

肿瘤转移具有强大的抑制作用，例如，Xu WW等人[16]发现 IMP

可以抑制食管癌小鼠肿瘤的生长。Lv M等人[12]通过体外实验

发现，IMP可以促进人骨肉瘤细胞凋亡，抑制其增殖，通过建立

皮下肿瘤移植裸鼠模型发现，IMP可以抑制人骨肉瘤的生长。

因此，本研究通过构建膀胱癌小鼠模型来探究 IMP对膀胱癌

荷瘤小鼠肿瘤生长的影响。结果发现Model组小鼠肿瘤细胞整

体上排列松散，出现不同程度的核固缩、核碎裂现象，肿瘤体

积、肿瘤重量显著增加，表明造模成功。而 IMP处理后小鼠肿

瘤体积、肿瘤重量显著下降，提示 IMP可抑制膀胱癌荷瘤小鼠

肿瘤生长。

在缺乏足够的血液供应的情况下，实体瘤不能继续无限生

长[17]。增加 VEGF表达可以促进血管生成，加速肿瘤的生长和

转移[18]。本研究发现 IMP治疗后，VEGF水平显著下降，表明

IMP可以抑制血管生成，进而抑制膀胱癌的发展。机体的免疫

系统在肿瘤的生长、发展以及转移过程中起到重要作用[19]。胸

腺是 T细胞分化、成熟的场所，脾脏是体液免疫、细胞免疫的发

生中心，在调节免疫系统中起到重要作用[20]。本研究发现，IMP

治疗后胸腺指数和脾脏指数显著升高，表明 IMP可能对膀胱

癌荷瘤小鼠免疫系统产生影响。IL-2是 T细胞产生的免疫活性

调节因子，在抗肿瘤方面起到积极作用[21]。IFN-酌是一种免疫调
节剂，可以由 NKT细胞和 T细胞产生，IFN-酌的增加有助于抑
制肿瘤生长[22]。Crispen PL[23]还发现，膀胱癌患者体内 CD4+细

胞百分比、CD4+/CD8+显著下降。在本研究中，Model组小鼠

IL-2、IFN-酌、CD4+细胞百分比、CD4+/CD8+显著下降，CD8+细
胞百分比显著升高，表明膀胱癌荷瘤小鼠免疫能力减弱，而

IMP治疗后 IL-2、IFN-酌、CD4+细胞百分比、CD4+/CD8+显著升
高，表明 IMP可能通过增加 CD4+细胞水平提高机体的免疫能

力，从而发挥抗膀胱癌的作用。

Gas6/Axl是研究癌症免疫治疗的重要通路，Gas6/Axl在内

皮细胞中的过表达与其在血管生成和肿瘤生长中的需求有

关[24]。下调 Gas6/Axl信号传导会抑制黑色素瘤血管生成和肿瘤

生长[9]。上调 Gas6/Axl信号轴促进胰腺癌转移，重组 Gas6蛋白

可以促进患者来源的转移性肝外植体小鼠肿瘤细胞增殖[25]。在

本研究中，Model组小鼠 Gas6、Axl蛋白高表达，而 IMP治疗后

Gas6、Axl蛋白显著下降，与前人研究结果一致，暗示 IMP可能

通过下调 Gas6/Axl信号轴来改善免疫功能，发挥抗膀胱癌作

用。为了进一步证实猜测，本研究用重组小鼠 Gas6蛋白处理膀

胱癌荷瘤小鼠以及 IMP治疗的膀胱癌荷瘤小鼠，结果发现，重

组 Gas6蛋白促进了肿瘤的生长，且 IMP逆转了重组 Gas6蛋

白对膀胱癌荷瘤小鼠的促瘤效果。

综上所述，IMP可能通过下调 Gas6/Axl 信号通路改善免

表 5 IMP对小鼠 Gas6/Axl信号通路蛋白水平的影响（x依s，n=6）
Table 5 Effect of IMP on the levels of Gas6/Axl signaling pathway proteins in mice（x依s，n=6）

Note: Compared with the Model group, aP<0.05. Compared with the Gas6 group, bP<0.05.

Groups Gas6/GAPDH Axl/GAPDH

Model group 0.64依0.07 0.71依0.09

IMP group 0.35依0.05a 0.31依0.04a

Gas6 group 0.93依0.07a 0.91依0.08a

IMP+Gas6 group 0.58依0.06b 0.66依0.07b
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疫功能，进而对膀胱癌荷瘤小鼠起到治疗效果。然而，IMP是否

可以调控其它癌症免疫治疗相关通路起到同样治疗效果，需要

进一步探索。
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