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胆囊癌的发病率在整个消化道恶性肿瘤中居第
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位"但在胆道系统恶性肿瘤中其发病率最高& 胆囊

癌早期诊断较为困难"恶性程度高"预后很差 $
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"临

床上应给予足够的重视& 研究发现"
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分子不同成

员与相应受体结合介导免疫调控信号"参与
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介导的肿瘤免疫$
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& 另一方面"一些负性共刺激分子

也通过非免疫调控作用直接参与肿瘤的形成& 本研

究应用免疫化学方法检测胆囊癌中负性共刺激分子
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白!结构相似!可作为共刺激因子在机体免疫过程中

起作用! 其中
D$!E#

和
D$!EH

被认为是肿瘤免疫抑

制性分子#

本研究显示!

D$!E#

在胆囊癌中的表达高于癌

旁组织!差异具有显著性#随着
;1B0*

分期的进展!表

达也呈上升趋势# 并且在有淋巴结转移组中的表达

高于无淋巴结转移组!差异具有显著性$但与患者的

性别%年龄%是否合并胆囊结石及分化程度等因素无

关# 提示
D$!E#

可能在胆囊癌的发生发展中起一定

的作用# 肿瘤微环境在肿瘤的发生发展中起重要作

用!其中浸润有大量肿瘤抗原特异的
c

淋巴细胞!可

对体内的肿瘤细胞起清除作用!在肿瘤免

疫监视过程中起作用#

D$!E#

又称程序性

死亡配体!

D$!E#

与其配体
FU!#

的结合

对
c

细胞的增殖起抑制作用!还可抑制细

胞毒性
c

细胞的杀伤活性# 此外!

D$!E#

还可通过

促进
c)15

的分化在抑制肿瘤浸润
c

淋巴细胞的增

殖活化过程中起作用!进而抑制机体对肿瘤的免疫

应答$

D$!E#

还可以通过抑制
c

细胞增殖在肿瘤免

疫逃避&

H

!

O

'

# 在胃癌中的研究发现 &

N

'

!

D$!E#

在胃癌

患者中高表达!有淋巴结转移的胃癌患者
D$!E#

表

达水平较无淋巴结转移者高# 认为
D$!E#

与胃癌细

胞的淋巴结转移密切相关! 但其分子机制仍有待后

续进一步研究# 在结直肠癌中的研究显示&

$

'

!

D$!E#

的表达与结直肠癌的分期有关!

D$!E#

高表达者生

存期短!提示
D$!E#

高表达者预后不良#

#%!



肿瘤学杂志
!"#$

年第
!%

卷第
!

期

本研究发现!

&$!'(

在胆囊癌中的表达显著高

于癌旁组织!随着
)*+,-

分期的进展!

&$!'(

表达水

平上升! 且在淋巴结转移组中高表达! 提示
&$!'(

可能在胆囊癌的发生发展中起作用" 在乳腺癌和卵

巢癌中的研究显示 #

.

$

!

&$!'(

的异常高表达在上皮

细胞恶性转变及肿瘤的发生过程中起作用"

&$!'(

还可通过抑制细胞因子分泌 %如
/0!!

&

/0!1"

等'!使

细胞周期停滞于
2

"

32

#

期!抑制
45.

6增殖与成熟"通

过抑制活化
7

细胞中的细胞外信号调节蛋白激酶&

8!9:- )

端激酶& 丝裂原激活蛋白激酶
;%.

和
<=7

信号通路!以影响
7

细胞的增殖 #

>

!

1"

$

" 此外!研究表

明! 在体外实验中通过一种抗
&$!'(

试剂能逆转

&$!'(

蛋白对
45%

激活的
7

细胞的免疫抑制作用!

并能显著增强肿瘤抗原特异性
7

细胞活性! 证实

&$!'(

在肿瘤进展中的作用#

11

$

"

本实验显示! 在阳性表达的胆囊癌中!

/?@!%

组与
/?@A%

组在不同
)*+,-

分期及淋巴结转移患者

中差异无统计学意义!由于本研究选择的病例有限!

不能进行进一步的分层分析! 可能对实验结果造成

影响!有待于进一步扩大样本量进行分析"相关性分

析显示! 胆囊癌中
&$!'1

和
&$!'(

的表达呈正相

关!两者均是肿瘤免疫抑制性分子!与肿瘤有一定的

关系!目前尚未见两者相互作用的研究报道!有待于

进一步研究! 但联合检测两者在胆囊癌中的表达有

助于判断胆囊癌的预后" 国内亦有在胃癌中的研究

报道 #

1!

$

!当
45118

高表达&

&$!'(

低表达时!行
4/=

联合化疗可使患者无病生存期和生存时间显著延

长!从而获得最佳治疗效果(认为
&$!'(

有望成为

肿瘤治疗的新靶点"
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