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全长
*M,

&

6(AJI,(#

基因编码的蛋白为
Z-8(

#

&其相对分子质量为
!*""""

&由胞外配体结合区(

跨膜区和胞内区三部分组成&

Z-8(#

的结构与
,

型

酪氨酸激酶家族的其他成员
-EX8

和
Z-8((

有较

高的同源性'在浸润性乳腺癌中&

Z-8#

过表达者

占
("Q

$

#"Q

左右)

(

*

&本研究
Z-8#

的表达量达

)!$!&Q

&可能是未将所有同期乳腺癌患者纳入研究

有关'但
Z-8#

本身缺乏内在的催化激酶&需与

Z-8

家族其他成员结合成异源二聚体后活化)

'

*

'

其中最常与
Z-8#

结合的成员是
Z-8(

)

*

*

'

目前对
Z-8#

在临床预后方面的作用仍有争

议&在一项对
(("

例乳腺癌患者的研究中&

Z-8#

阳

性患者总生存时间显著下降)

%

*

'另外一项研究中&

对
!#"

例乳腺癌患者进行
8F(N*8

分析
Z-8

家族

.89:

&结果显示&

Z-8#

阳性患者复发率升高)

&

*

'

但也存在相反的报道&

>AA

等)

$

*报道
Z-8#

的表达

一般伴有
-8

(

N8

表达量升高&且远处转移时间延

长'本文得出与
@#HH"'

等)

%

*相同的结论!

Z-8#

阴

性患者的总生存时间明显延长$

G,"$"!'

%&且

Z-8#

可抑制
-8

的表达$

G,"$""!

%'对于
Z-8#

在乳腺癌临床预后的不同结果&目前尚无明确解释'

尚待进一步的研究'

细胞实验表明&

Z-8#

是
Z-8(

形成异源二聚

体及致癌作用的重要辅助因子之一&在
Z-8(

阳性

的乳腺癌细胞系中&当
Z-8#

表达阳性时&细胞大

量增殖'而
Z-8#

阴性的细胞则未出现这种结果'

同时此文章进一步证实在
Z-8(

阴性的细胞中&

Z-8#

的磷酸化水平明显下降)

!"

*

'

Z-8(

与
Z-8#

的表达高度相关&一般来说
Z-8#

阳性的乳腺癌患

者&

Z-8(

阳性的比例较高)

%

*

'本文中
Z-8#

$

1

%

时
Z-8(

表达量达
%#$(!Q

&两者的表达高度相关

$

G,"$"""

%'在临床试验中&

,/J'A&

等)

!!

*研究
&'"

例乳腺导管内癌患者示
Z-8(

$

1

%

Z-8#

$

1

%的患

者总生存时间明显缩短$

G,"+"!)

%'本实验中同

样显示
Z-8(

$

1

%

Z-8#

$

1

%组乳腺癌患者的总体

生存时间明显短于其他三组$

G,"+")%

%'同时&有

研究称当
Z-8#

(

Z-8(

同为阳性时&乳腺癌患者对

Z-8(

的靶向药物曲妥珠单抗的反应效果不佳)

!(

*

'

以上都说明
Z-8#

在
Z-8(

的致癌作用中扮演着

重要的角色'

目前&针对
Z-8

家族的分子靶向药物很多&如

+

")'

+
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吉非替尼(曲妥珠单抗等&但有报道称这些药物对

Z-8#

阳性患者的有效率不高&原因可能与
Z-8#

在细胞内的重新分布有关)

!#

*

'本实验中所有患者

均未接受靶向治疗药物&也未得出
Z-8#

与蒽环类

药物化疗之间的明显关系$

G

"

"$"'

%'

总体来说&

Z-8#

可作为一独立的乳腺癌临床

预后因子&

Z-8#

过表达不仅使患者
\C

缩短&还可

与
Z-8(

协同作用&影响患者的预后'但
Z-8#

的

作用机制&尚待进一步的研究'
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