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$

摘 要%&目的' 研究组织分化抗原
9%9

!

/=9%9

(及细胞外调节蛋白激酶
9A!

!

>?@9A!

(在食管
鳞状细胞癌!

>D//

(中的表达情况"分析两者表达与血管生成拟态!

:E

(的相关性) &方法' 选
取

9CC

例存档石蜡包埋
>D//

组织标本作为观察组和
%C

例癌旁*

!%5F

$正常食管组织作为
对照组"采用免疫组织化学

>-1G131(+

HE

I-)3

法检测
>D//

中
/=#%#

及
>?@#A!

的表达"运用
/=B&AJKD

双染检测食管癌中
:E

存在情况# 并用
@,I-,+!E212*

法分析
:E

与预后的关系+

&结果' 观察组
/=#%#

,

L!M

(-

>?@9A!

!

N%M

(蛋白阳性表达率及
:E

存在率!

!$M

(均明显高
于对照组!

#CM

-

BOM

-

LM

(!

J

均
"C;C%

(+

/=#%#

蛋白表达与
>D//

的浸润深度-淋巴结转移-

临床分期-分化程度有关!

J

均
"C;C%

(#

>?@#A!

蛋白表达与
>D//

的淋巴结转移-临床分期-

分化程度有关!

J

均
"C;C%

(#

>?@#A!

在
/=#%#

阳性组的表达明显高于
/=#%#

阴性组"且两者
表达呈正相关!

*PC;&%#

"

JQC;CC#

(#

/=#%#

和
>?@#A!

表达均与
:E

存在呈正相关!

*PC;!$$

"

JP

C;CC!

#

*PC;B#L

"

JPC;CC#

(+

@,I-,+!E212*

生存分析显示有
:E

组与无
:E

组
%

年生存率分别为
#C;BM

和
%C;NM

!

J"C;C%

(+

/(R

多因素回归分析显示%浸润深度-临床分期-

:E

存在是食管鳞
癌患者术后

%

年生存率的独立影响因素!

J

均
"C;C%

(+ &结论'

/=#%#

-

>?@#A!

在食管鳞癌的
发生及发展中具有重要作用"可能通过

:E

的形成"影响食管鳞癌的发生发展-转移及预后+

主题词"食管鳞状细胞癌#组织分化抗原
#%#

#细胞外调节蛋白激酶
#A!

#血管生成拟态#预后
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K
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卷第
&

期

食管癌!

'(

"是常见的消化道恶性肿瘤#以食管

鳞癌!

')((

"为主$

*

%

&

(+*%*

作为四跨膜蛋白!

,-&).

"

家族之一# 通过与
!/"*

'

!0"*

等整合素家族!

1234!

5612 7891:;

"及基质金属蛋白酶家族!

--<=

"等结合#

能促进肿瘤血管内皮细胞迁移和微血管增生# 是与

肿瘤侵袭转移相关最为密切的
,-&).

$

!

%

&

'>?*@!

是

丝裂原活化蛋白激酶家族!

-A<?=

"成员之一#可被

生长因子'细胞因子等外界因素激活 $

0

%

(

'>?*@!

通

路参与细胞的分裂'分化及凋亡#与多种肿瘤的发生

有关$

&

%

& 血管生成拟态!

B-

"是一种新近发现的肿瘤

微循环血管#与肿瘤的微循环相连$

%

%

&有研究表明$

/

%

#

B-

为恶性肿瘤提供充足的血供及扩散途径# 并且

有多个信号通路能参与
B-

的形成#在肿瘤的生长'

预后中起着重要作用& 本研究就
')((

中
(+**%

'

'>?*@!

及
B-

的表达进行分析&

*

资料与方法

!"!

一般资料

选取
!C*!

年
*

月至
!"*!

年
/

月期间蚌埠医学

院第一附属医院病理科
*""

例存档石蜡包埋
')((

组织标本作为观察组和
%"

例癌旁!

!%D9

"正常食

管组织作为对照组& 所有患者均全符合以下标准)

!

*

" 具有完整的临床资料(!

!

" 术前未实施化疗'放

疗'激素类药物和靶向药物治疗(!

0

"均为第一次手

术且术后均由
!

位长期从事病理诊断的高年资医师

确诊为
')((

#随访至患者死亡或截止
!"*E

年
/

月

0"

日& 采用门诊'电话'信函和到家随访等相结合的

方式#随访
!%"/"

个月#中位随访
00

个月&

')((

术

后
*

年内每
0

个月随访
*

次# 术后
*"0

年每
/

个月

随访
*

次#术后
0

年后每
*

年随访
*

次&总计失访共

/

例#失访比例为
/F

& 观察组中男性
E/

例#女性
!&

例(年龄
&&GEH

岁#平均年龄
/!I%

岁(病理学分级分

类)

J

#

为高分化#共
!0

例#

J

!

为中分化#共
%$

例#

J

0

为低分化#共
#H

例(侵及黏膜层及浅肌层
0H

例#侵

及深肌层及外膜
/!

例(有淋巴结转移
&H

例#无淋巴

结转移
%!

例(

,K-

临床分期)

#G$

期
%&

例#

%G&

期
&/

例&

!"#

实验试剂

鼠抗人
(+#%#

单克隆抗体 !克隆号)

//%/E!#!

L5

" 及 兔 抗 人
'>?#M!

单 克 隆 抗 体 ! 克 隆 号 )

ANO%#!$H

"均购自
ANNP124

公司#鼠抗人
(+0&

单克

隆抗体!产品编号)

-AQ!CC0&

#克隆号)

RQ'2SM#C

"'

':1T1=1U2

,-

O:V=

试剂盒以及
+AQ

显色试剂盒均购自

福州迈新生物技术开发公司&

<A)

染色液由蚌埠医

学院第一附属医院病理科配制&

!"$

实验方法

*I0I*

免疫组织化学
':1T1=1U2

,-

O:V=

法!

石蜡标本以
&'9

厚连续切片并烤干#在二甲苯

溶液及不同浓度的乙醇中脱蜡至水洗& 按试剂盒说

明书上步骤进行免疫组化染色& 以已知阳性片作阳

性对照#

<Q)

代替一抗作阴性对照&

*I0I! (+0&

和
<A)

套染

标本经
(+0&

染色#

+AQ

显色后# 以流水冲洗

*912

终止显色反应# 再在
"I%W

高碘酸溶液中氧化

#C912

& 流水冲洗
!912

后置于
)DX177

液中染色
#%"

0C912

#然后蒸馏水冲洗
0

次#

#912M

次#蒸馏水冲洗

0"%912

( 此后依次苏木素浅染细胞核' 盐酸酒精分

化'返蓝'脱水透明以及中性树胶封片&

!"%

结果判定

#Y&Y*

免疫组化结果判定

(+*%*

以 细 胞 膜 出 现 棕 黄 色 颗 粒 为 阳 性 (

'>?*@!

以细胞核或细胞质有棕黄色细颗粒为阳性&

采取二次计分法)每例标本随机计数
%

个高倍视野#

计数每个高倍视野中阳性细胞所占百分比及强度#

结果取平均值)评价标准)!

*

"染色强度计分)

Z

分为

无色#

*

分为淡黄色#

!

分为棕黄色#

0

分为棕褐色&

!

!

"阳性细胞百分比计分)

Z

分为
#*ZF

#

*

分为
*ZF"

%ZF

#

!

分为
%ZF"E%F

#

0

分为
$E%F

(两者乘积作为

判断结果#

[0

分为阴性#

!0

分为阳性&

*Y&Y! (+0&

和
<A)

套染结果判定

(+0&@<A)

套染后显微镜观察到由肿瘤细胞构

成的管腔样结构#且管壁见不到内皮细胞'腔内可见

红细胞或无红细胞但管壁全部或部分
<A)

!

%

"'免疫

组化
(+0&

!

\

"的均可判定为
B-

(不论管腔内有无

红细胞#管壁出现
(+0&

!

&

"的血管#均判定为内皮依

赖性血管&

以上结果均由
!

位病理医生对免疫组化及

(+0&M<A)

套染结果进行判定&

!"&

统计学处理

采用
)<))*/YC

统计软件进行统计学分析& 在

')((

组织中#

(+*%*

'

'>?*M!

'

B-

在观察组及对照

组中的表达' 与临床病理学特征及三者之间的相关

性采用
(

! 和
)O486982

相关性分析# 生存分析采用

?8O:82!-4146

法&

<[CYC%

为差异有统计学意义&

00*
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年第
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!

结 果

!"#

两组
/=#%#

!

>?@9A!

及
:B

表达比较

#CC

例
>D//

中
/=9%9

阳性
E!

例!

E!F

"#

/=9%9

阴性
9E

例!

9EF

"$

>?@9A!

阳性
G%

例!

G%F

"#

>?@9A

!

阴性
!%

例!

!%F

"% 观察组
/=9%9

&

>?@9A!

蛋白阳

性表达率及
:B

存在率!

!$F

"明显高于对照组!见

H,I-2 9

"%

/=9%9

&

>?@9A!

及
:B

在
>D//

及癌旁组

织中的表达见
J16)*2 9

%

!"! /=9%9

及
>?@9A!

表达与
>D//

临床病理特征

的关系

/=9%9

阳性表达在不同年龄组和性别组差异无

统计学意义!

K

均
!C;C%

"#但在不同浸润深度&淋巴

结转移&临床分期&分化程度组差异均有统计学意义

!

K

均
"C;C%

"$

>?@9A!

阳性表达在不同年龄&性别及

浸润深度组差异无统计学意义!

K

均
!C;C%

"#但在不

同淋巴结转移&临床分期&分化程度组差异均有统计

学意义!

K

均
"C;C%

"% 见
H,I-2 !

%

!"$ >D//

中
/=9%9

与
>?@9A!

表达的关系

/=9%9

阳性病例中#

>?@9A!

阳性率为
E&;9F

$

/=9%9

阴 性 病 例 中 #

>?@9A!

阳 性 率 为
LL;LF

%

DM2,*N,+

相关分析显示#

/=#%#

与
>?@#A!

在
>D//

中的表达呈正相关!

*OC;&%#

#

KPC;CC#

"% 见
H,I-2 L

%

!%& >D//

中
/=#%#

!

>?@#A!

表达与
:B

的关系

有
:B

组和无
:B

组的
/=#%#

阳性表达率分

别为
#CCF

和
G&;QF

#

DM2,*N,+

相关分析显示两者呈

正相关!

*OC;!$$

#

KOC;CC!

"% 有
:B

组和无
:B

组的

>?@#A!

阳性表达率分别为
$Q;QF

和
QQ;!F

#

DM2,*#

N,+

相 关 分 析 显 示 两 者 呈 正 相 关 !

* OC;L#E

#

K O

C;CC#

"% 见
H,I-2 &

%

!%'

生存分析

全组病例总的
%

年生存率为
L$;CF

%

@,M-,+#

B212*

生存分析显示有
:B

组
%

年生存率为
#C;LF

#

无
:B

组
%

年生存率为
%C;GF

# 差异有统计学意义

!

KPC;CC#

"!

J16)*2 !

"% 将
H,I-2 !

中有统计学意义的

因素进行
/(R

多因素回归分析# 结果显示' 浸润深

()*+, - (., ,/01,22345 46 78-'-

"

9:;-<! )5= >? 35 4*2,1@)A345 B14C0 )5= D45A14+ B14C0

E3BC1, - (., ,/01,22345 46 78-'-

"

9:;-<! )5= >? 35 9F77 )5= )=G)D,5A A322C,2

S#

'

K(31T1U2 2RM*2331(+ (. /=#%# 1+ >D// VDK$&CCW

#

S!

'

M(31T1U2 2RM*2331(+ (. /=9%9 1+ >D// VDK$9CCW

#

X9

'

K(31T1U2 2RM*2331(+ (.

>?@9A! 1+ >D// VDK$&CCW

#

X!

'

K(31T1U2 2RM*2331(+ (. >?@9A! 1+ >D// VDK$9CCW

#

/

'

<26,T1U2 2RM*2331(+ (. /=9%9 ,+Y >?@9A! 1+ ,YZ,#
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可能是
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