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摘 要!$目的% 评价
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结构域谷氨酸富集样蛋白
<
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#在非小细胞肺癌中的表
达及其与临床病理特征的相关性' $方法% 选取

!"=C

年
="

月至
!"=$

年
=!

月确诊并接受
手术治疗的

C#

例非小细胞肺癌患者的癌组织标本以及距离癌组织
D3E

以上的癌旁组织"

免疫组化染色检测
:;<?@AB<

相对表达量" 荧光定量
AFGH-A

检测
:;<?@AB< EA9I

表
达' $结果% 癌组织中

:;<?@AB<

相对表达量(

:;<?@AB< EA9I

表达高于癌旁组织 !

H!

"8"D

)' 肿瘤体积
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<

( 侵及浆膜( 病理分期
!J"

期( 有淋巴结转移患者
:;<?@AB<

(

:;<?@AB< EA9I

相对表达量高于肿瘤体积
!D3E

<

(未及浆膜(病理分期
#J$

期(无淋巴结
转移患者!

H!"8"D

)' 病理分期(
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(

:;<?@AB< EA9I

表达是影响非小细胞肺癌患
者预后的主要危险因素' $结论%

:;<?@AB<

在非小细胞肺癌中呈现异常高表达"且与肿瘤
体积( 浸润程度( 病理分期( 淋巴结转移等临床病理参数具有一定相关性'

:;<?@AB<
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:;<?@AB< EA9I

表达是影响非小细胞肺癌患者预后的危险因素'
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表达变化与非小细胞肺癌发生发展关系

的研究还鲜有报道! 本文研究收集非小细胞肺癌患

者手术切除标本"检测
%&'()*+'

的表达"旨在评

价
%&'()*+'

在非小细胞肺癌中的表达及其与临

床病理特征的相关性!

,

资料与方法

!"!

研究对象

选取
!",-

年
,"

月至
!",$

年
,!

月于首都医科

大学附属北京世纪坛医院确诊并接受手术治疗的非

小细胞肺癌患者
-#

例"其中男性
!.

例"女性
,$

例"

年龄
-/0$"

岁"平均年龄#

#-1!!.1"

$岁"病理分期%

!

期
2

例"

"

期
,'

例"

#

期
,$

例"

$

期
2

例&排除标

准%病历资料不全'接受过放(化疗治疗'并发其他恶

性肿瘤'合并心脑血管疾病'心(肾(肝等器官严重衰

竭或功能不全& 本研究获得医院伦理委员会批准

)

!",-

年科研论审第
/

号#

341/

"

!",-

$*"患者及家

属均知情"签署知情同意书&

!"#

实验方法

,1!1,

标本制作

所有患者均接受手术" 自手术切除标本中取癌

组织标本以及距离癌组织
/56

以上的癌旁组织"每

个标本分为
!

份"一份标本放入
,1/6789

管"液氮保

存" 一份标本用
,":

福尔马林对标本进行固定"并

进行常规石蜡包埋"厚度为
-66

"连续切片作免疫

组化标记&

,1!1!

免疫组化染色及
%&'()*+'

相对表达量测定

待测标本进行脱蜡(水化等处理之后"进行高压

修复" 并在
':&

!

4

!

环境下进行培育"

,/6;<

后滴入

山羊血清进行封闭"在
!/"0!$"

环境下孵育
"1/=

"

之后将封闭液抽离" 加入
,#,""

的
%&'()*+'

抗体

#

>?5@6

公司$"将其置于
-"

环境中过夜培养"次日

加入辣根过氧化物酶偶联的二抗 #北京中山金桥生

物技术$" 并在恒温箱中培养
"1/=

#恒温箱温度

'$"

$"使用
9(%

液冲洗后进行
A>(

显色(脱水(封

片处理&使用显微镜"根据反应产物的颜色深浅及面

积对
%&'()*+'

相对表达量进行半定量分析&

,1!1' *BC9D*

检测
%&'()*+' 6*3>

表达

提取
*3>

!先将研钵(研磨棒(钥匙等物品高压

消毒" 浸泡在液氮中备用& 在
,1/67 89

管中加入

,67 BE;FG7

&取大小约
"1/56$"1/56$"1/56

组织块"放

入研钵"液氮中敲碎(研磨成粉末状"放入
BE;FG7

裂

解液中"静置
,"6;<

&然后加
"1!67

氯仿"剧烈震荡混

勾"静置
/6;<

"
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"

,! """EH,/6;<

离心"将上层水相

移至另一印管中 " 加等体积异丙醇 "

I!""

静置

,"6;<

"混匀
-"

"

,! """EH,"6;<

离心"弃上清"加入

$/:

乙醇
"1/0,67

洗涤沉淀
!

次"
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"

,! """EH/6;<

离心"弃上清"空气中干燥
,"6;<

& 再用适量#

!"%7

$

的无
*3@JK

水#

A89D

水$溶解沉淀& 用
A89D

水将

*3>

稀释
,""

倍后"测
*3>

浓度&

逆 转 录 合 成
5A3>

!
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体系中 " 加
!%L

总

*3>

"

,%7 47;LG

#

MB

$& 用
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水补
267
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$""

水溶

/6;<

"冷却
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以上& 然后加
/%7 /$*B ?NOOKE

"

/%7

M3B9J

"

,%7

反转录酶"

,%7 *3>

酶抑制剂"

-!"

金属

浴
#"6;<

"

I2""

保存&

*BI9D*

%依次加入
,"%7 P;Q

"

,%7

原液"

"1-%7

上游引物和下游引物"最后加
A89D

水配成总体积为
!"%7

的反应体系混匀&严格按照定

量
9D*

仪的操作说明书进行&

.-"

预变性
/6;<

"然后

./"

反应
,"J

"

#""

反应
,"J

"

$!"

反应
,"J

"共进行
-"

个

循环 " 重复最少
'

次 & 采用
!

I!!DR 方法计算出

%&'()*+' 6*3>

表达&

%&'()*+'

引物序列! 上游%

/%D>))DBD>D>B&

>B)>)D))DDB)D)
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统计学处理

采用
%9%%!,1"

统计软件进行分析& 计量资料采

用
!!J

进行描述"两组间比较行独立样本
R

检验"多

组间比较采用
S

值检验& 多因素回归分析中"因变

量为连续型变量时采用多重线性回归模型& 因变量

为二分类变量时采用
+GL;JR;5

回归模型&

9'"1"/

为

差异有统计学意义&

!

结 果

#"! %&'()*+'

与
%&'()*+' 6*3>

在癌组织!癌

旁组织中的表达比较

癌组织中
%&'()*+'

相对表达量显著性高于

癌旁组织#

9'"1"/

$'癌组织中
%&'()*+' 6*3>

表

达显著性高于癌旁组织#

9'"1"/

$#

B@?7K ,

"

S;LNEK ,

$&

#"# %&'()*+'

!

%&'()*+' 6*3>

表达与非小细胞

肺癌病理特征的关系

肿瘤体积
"/56

'

(侵及浆膜(病理分期
#0$

期(

有淋巴结转移患者
%&'()*+'

相对表达量高于肿

/2'
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M5FN. )&;0 F0<*1<*1/1 H8!! "8KH #8KI "8"! !8II H8#CJI8!B

=OIPQAMI H8IB "8C$ $8B# "8"H I8CL H8LHJI8BK

=OIPQAMI FA9R H8IC "8CH $8!I "8"H I8H# H8$IJI8#H

@*<.&+&4/3*+ ,0*<'(0 9 =OIPQAMI < @ =OIPQAMI FA9R
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$8HCC

@

S"8""H

S"8""H

S"8""H

S"8""H

瘤体积
!C3F

I

!未及浆膜!病理分期
&J#

期!无淋巴

结转移患者"

@!"8"C

#$肿瘤体积
!C3F

I

!侵及浆膜!

病理分期
$J%

! 有淋巴结转移患者
=OIPQAMI

FA9R

表达高于肿瘤体积
!C3F

I

!未及浆膜!病理分期

&J#

期!无淋巴结转移患者"

@!"8"C

#

VE*T+0 !W

%

!"#

非小细胞肺癌预后因素分析

肿瘤体积!浸润程度!病理分期!淋巴结转移以

及
=OIPQAMI

!

=OIPQAMI FA9R

表达为影响非小

细胞肺癌患者预后的危险因素
VE*T+0 IW

%

I

讨 论

=OI

结构域谷氨酸富集样蛋白
I

"

=OIPQAMI

#

是氧化还原蛋白"

<./&(0;&X/)

&

EAY

#家族的一员&是

一种在机体组织中大量表达的小分子蛋白'

!ZI

(

% 有学

者研究显示&

=OIPQAMI

与机体心脏结构形态具有

一定相关性&与心脏病的发生发展具有密切联系%有

学者研究认为&

=OIPQAMI

是
F/A#[##IN

的靶蛋白&

能够直接与
=EREI

相结合& 起到阻止
=EREI

入核!

下游基因转录的作用&进而发挥抑制
=EREI

信号通

路活化的作用%还有学者认为机体组织中
=OIPQAMI

表达出现异常变化时&

=EREI

会出现异常表达!磷酸

化&血管生成因子与
\\@1

表达会出现明显的上升&

导致血管生成以及细胞迁移%本文研究结果显示&非

小细胞肺癌组织中
=OIPQAMI

!

=OIPQAMI FA9R

表达相对较高&说明
=OIPQAMI

!

=OIPQAMI FA9R

在非小细胞肺癌中呈现异常高表达% 由此&我们猜测

=OIPQAMI

表达的变化可能与非小细胞肺癌发生发

展具有一定相关性%

研究表明&随着非小细胞肺癌病情的不断发展&
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肿瘤体积也会不断增大!

%

"

# 魏振强等!

&

"研究表明$肿

瘤体积大小与非小细胞肺癌患者的预后具有一定的

相关性$是非小细胞肺癌患者预后的独立预测因子%

本文研究结果显示& 肿瘤体积较大的非小细胞肺癌

患者
'()*+,-)

'

'()*+,-) .,/0

表达相对较高&

说明肿瘤体积变化与
'()*+,-)

'

'()*+,-) .,!

/0

表达变化具有一定相关性#

大量临床研究表明& 癌细胞浸润程度与病情恶

化程度密切相关!

#

"

# 本文对
'()*+,-)

'

'()*+,-)

.,/0

表达与癌组织浸润程度相关性分析& 侵及浆

膜的癌组织
'()*+,-)

'

'()*+,-) .,/0

表达相

对较高&说明
'()*+,-)

'

'()*+,-) .,/0

表达的

变化与非小细胞肺癌组织浸润程度具有一定相关

性#

1/2

分期是评价非小细胞肺癌症状严重程度的

重要指标!

$

"

# 本文结果显示&

1/2

分期
!3"

期非小

细胞肺癌患者
'()*+,-)

'

'()*+,-) .,/0

表达

相 对 较 高 & 说 明 非 小 细 胞 肺 癌 患 者 病 情 与

'()*+,-)

表达具有一定相关性&

'()*+,-)

表达

越高&非小细胞肺癌患者病情越严重#这一研究结果

的原因可能是
'()*+,-)

'

'()*+,-) .,/0

异常

高表达与非小细胞肺癌组织的恶性行为有关# 恶性

肿瘤淋巴结转移情况是判断患者预后主要指标!

4566

"

#

本文中对
'()*+,-)

'

'()*+,-) .,/0

表达与非

小细胞肺癌淋巴结转移相关性进行分析&结果显示&

出 现 淋 巴 结 转 移 的 患 者
'()*+,-)

'

'()*+,-)

.,/0

表达相对较高&说明
'()*+,-)

表达与非小

细胞肺癌患者淋巴结转移具有一定相关性# 本文通

过多因素回归分析显示 & 病理分期 '

'()*+,-)

'

'()*+,-) .,/0

表达是影响非小细胞肺癌患者预

后的危险因素#

综上所述&

'()*+,-)

在非小细胞肺癌中呈现

异常高表达&且与肿瘤体积'浸润程度'病理分期'淋

巴结转移等临床病理参数具有一定相关性& 与非小

细胞肺癌发生和演进过程密切相关#
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