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要!目的
!

探讨酸性富含半胱氨酸分泌型蛋白$

7ZIK:

%在食管鳞癌组织中的表达及临床意义(方

法
!

免疫组织化学法检测
(""

例食管鳞癌及癌旁组织中
7ZIK:

蛋白的表达&分析其与食管癌患者临床

特征的关系(结果
!

(""

例食管癌标本
!,(

例表达$

+

!

++

%&

#&

例表达$

(

%(所有癌旁正常组织均表

达$

(

%&两者差异有统计学意义$

@

"

"$"!

%(

7ZIK:

蛋白阳性表达颗粒大都定位于细胞间质'仅
(!

例标

本
7ZIK:

蛋白阳性表达颗粒可见于食管癌细胞的细胞质(食管癌组织中
7ZIK:

蛋白的表达与分期'

转移相关&差异有统计学意义$

@

"

"$"'

%(分期越晚&

7ZIK:

蛋白阳性表达率越高(在有转移的患者

7ZIK:

蛋白阳性表达率高#与性别'年龄'分化程度'浸润深度'相关生活习惯$饮酒'喜食腌制食品等%'

家族史等均无相关性&差异无统计学意义$

@

#

"$"'

%(结论
!

食管癌组织中
7ZIK:

蛋白的表达可作为

预测食管鳞癌分期'转移的指标之一(

关键词!酸性富含半胱氨酸分泌型蛋白#食管鳞癌#转移#免疫组织化学

中图分类号!
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文献标识码!
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文章编号!

!"""(&'%&
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引言

我国是食管癌高发国家&早期食管癌诊断滞后&

死亡率高&确诊时
&"R

病例为中晚期&主要依靠化

放疗与其他学科综合治疗&预后较差(酸性富含半

胱氨酸分泌型蛋白$
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7ZIK:

%已被证实在多种肿瘤中高表达

并与疗效'预后相关)

!(#

*

(食管癌鳞状细胞癌$

?(

&"

=

0,

A

?,-&

^

8,+"8&1?--1,D1#'"+,

&

*7::

%是食管

癌的主要组织类型(中国医学科学院肿瘤研究所通

过对
*7::

组织及其配对的相邻正常黏膜组织标本

分析发现
7ZIK:

在食管磷癌组织中过表达)

)

*

(针

对
7ZIK:

蛋白在食管鳞癌组织中的表达及相关的

临床意义&本研究进行了探讨分析(

+

")(!

+

肿瘤防治研究
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年第
#$

卷第
!"

期
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资料和方法

!$!

!

资料

(""

例食管磷癌组织标本来自
("""

年
!

月/

(""'

年
!

月山东省肿瘤医院住院患者手术切除的

组织标本&同时取距癌组织
)1+

处组织作为正常组

织对照(所有患者术前均未行放疗'化疗或其他针

对肿瘤的治疗&术后病理其切缘为阴性(

!$(

!

试剂

7ZIK:

鼠抗人单克隆抗体$

,.&$%#$

%购于
I.(

1,+

公司#

LIW

$二氨基联苯胺%显色剂'

"$"!+"-

"

2

枸橼酸盐缓冲液'赖氨酸白乳胶'

"$"!+"-

"

2

磷

酸盐缓冲液'

Z[($"""

通用试剂盒购于北京中山金

桥生物技术有限公司(

!$#

!

方法

经过取材&固定'脱水'石蜡包埋'切片'

@*

染

色和封片'采用免疫组织化学
Z[

法&检测
7ZIK:

蛋 白 的 表 达(

7ZIK:

鼠 抗 人 单 克 隆 抗 体

$

,.&$%#$

%的稀释倍数
!1'"

(

!$)

!

结果判定标准

由两位病理医师分别采用半定量评分系统&评

估
7ZIK:

蛋白免疫组织化学染色的强度(针对食

管癌细胞'正常组织细胞细胞间质中的阳性颗粒进

行评估(染色评分标准参考文献)

'

*

&具体分为!阴性

$

(

%!没有阳性颗粒表达#弱阳性$

+

%!阳性颗粒
"

#"R

#强阳性$

++

%!阳性颗粒
/

#"R

(

!$'

!

统计学方法

所有数据采用
7Z77!%$"

软件进行统计分析(

采用
!

(

检验&全部统计方法均采用双侧检验&将
@

"

"$"'

定义为差异有统计学意义(

#

!

结果

($!

!

7ZIK:

蛋白在食管癌及癌旁组织中的表达

7ZIK:

蛋白阳性表达颗粒大都定位于细胞间

质&见图
!I

&仅
(!

例标本
7ZIK:

蛋白阳性表达颗

粒定位于食管癌细胞的细胞质&见图
!W

(

(""

例食

管癌标本
!,(

例表达$

+

"

++

%&见图
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!W

&

#&

例

表达$

(

%见图
!:

&所有癌旁正常组织均表达$

(

%&见

图
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&两者差异有统计学意义$
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7ZIK:

蛋白表达与临床特征的相关性

食管癌组织中
7ZIK:

蛋白的表达与性别'年

龄'分化程度'浸润深度'相关生活习惯$饮酒'喜食

腌制食品等%'家族史等均无相关性&差异无统计学

意义$

@

#

"$"'

%(

7ZIK:

蛋白的表达与分期'转移

有相关性&差异有统计学意义$

@

"

"$"'

%(分期越

晚&

7ZIK:

蛋白阳性表达率越高#有转移的患者

7ZIK:

蛋白阳性表达率高&见表
!

(

表
J

!

,=CH@

蛋白表达与主要临床特征的相关性分析
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讨论

研究表明
7ZIK:

在人体中分布广泛&尤其在

与组织修复和侵袭性恶性肿瘤相关的组织中高表

达)

!((

*

(

("",

年&国内研究检测了
#,

例食管癌组

织&得出结论
7ZIK:

蛋白主要表达于食管癌细胞

胞质&仅少数标本检测显示表达于食管癌细胞胞

核)

'

*

(国外在食管癌和乳腺癌方面的研究)

)

&

,

*表

明
7ZIK:

蛋白阳性表达颗粒主要表达于肿瘤细

胞间 质&少 量 表 达 于 肿 瘤 细 胞(本 研 究 表 明

7ZIK:

蛋白阳性表达颗粒大都定位于细胞间质'

仅少数标本
7ZIK:

蛋白阳性表达颗粒可见于食

管癌细胞的细胞质内(本研究的成果与国外研究

成果相同(无论是本研究还是国外的研究样本数

均远 远 大 于 国 内 相 关 研 究(因 此&我 们 认 为

7ZIK:

蛋白阳性表达颗粒主要表达于肿瘤细胞间

质&少量表达于肿瘤细胞(

食管癌细胞内与增生'凋亡和分化及转移相关

的多种基因的表达都有改变(这些改变最终都会导

致细胞内蛋白表达水平的变化&从而影响细胞的生

命活动(这些与食管癌相关的蛋白质的改变或多或

少会在肿瘤组织'血液或其他体液中留下一些可以

找到的证据&即肿瘤标志物(近年来的研究结果显

示!虽然食管癌肿瘤标志物的研究和报道较多&但是

目前真正具有诊断'预测转移作用的标志物甚少(

目前&研究较多的是
=

'#

'

7::(I

A

'

:<6KI(!(!

&但

=

'#

)

%(!"

*

'

7::(I

A

)

!!(!(

*敏感度差&单独用于预测食管

癌转移的意义不大(

:<6KI(!(!

)

!#(!)

*作为一个较

敏感的中晚期食管癌患者复发和转移的追踪标志

物&具有很好的应用前景(但是&

:<6KI(!(!

在早

期或病灶较小的患者中敏感度较差(本研究结果显

示
7ZIK:

蛋白的表达与食管癌患者的分期'转移

密切相关$

@

"

"$""!

'

@/"$"")

%&但与肿瘤的分化

程度和浸润深度无关$

@

均
#

"$"'

%(

7ZIK:

蛋白

的表达与食管癌患者的性别'年龄'饮酒'喜食腌制

食品和家族史等无相关性$
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均
#
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蛋白在食管癌组织中显著上调且又为分泌蛋白&这

就为通过检测
7ZIK:

蛋白来预测食管癌的转移'

预后指明了研究方向(

本研究通过检测
7ZIK:

蛋白在食管鳞癌中的

表达'显示其与分期'转移具有相关性&从而为食管

癌的诊断'治疗和追踪复查提供特异性更高的分子

标志物奠定了基础(
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