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摘 要!$目的% 探讨鼻咽癌组织中人交界粘连分子
*+,-./01-23 2456701- 8136.,36

"
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蛋白
表达及其意义& $方法% 收集

#::

例鼻咽癌病例标本
*

实验组
9

及
;:

例鼻咽部黏膜增生息肉标
本
*

对照组
9

& 采用免疫组织化学法染色测定鼻咽癌组织中
%&'!&

蛋白表达'采用荧光定量
<=>

法检测
%&'!& 8>?&

表达'采用
@67/6A- B131/

实验检测
%&'!&

蛋白表达& $结果% 实验
组

%&'!&

阳性表达率(

(CD::E

#高于对照组)

#!D::E

*)

<F:D::)

*+ 不同性别,年龄,

G

分期,临
床分期,分化程度鼻咽癌患者间

%&'!&

阳性表达率差异无统计学意义!

<

均
H:D:;

*'有淋巴
结转移者

%&'!&

阳性表达率高于无淋巴结转移者!

<I:D::C

*+ 实验组
%&'!& 8>?&

表达量
高于对照组!

<F:D::)

*'不同性别,年龄,

G

分期,临床分期和分化程度患者间
%&'!& 8>?&

表达量差异无统计学意义!

<

均
H:D:;

*"有淋巴结转移者
%&'!& 8>?&

表达量高于无淋巴结转
移者!

<F:D::)

*+ 实验组
%&'!&

蛋白表达灰度值高于对照组"且差异有统计学意义!

<F:D:;

*+

$结论% 鼻咽癌组织中
%&'!&

蛋白呈高表达"且其表达与淋巴结转移相关+

主题词!鼻咽肿瘤'
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鼻咽癌是指发生于鼻咽部的恶性肿瘤"我国!特

别是南方地区*及东南亚地区是鼻咽癌的高发地区$

#

%

+

鼻咽癌最常见的发病来源于鼻咽部的黏膜上皮细

胞"上皮细胞被认为是终端分化的细胞"鼻咽部的上

皮细胞如何转化进展为恶性鼻咽癌细胞" 目前机制

不明确$

!KC

%

+ 研究认为"上皮细胞分化为肿瘤细胞的

过程中"细胞极性发生改变是重要的一个步骤"且和

恶性肿瘤细胞的转移和侵犯密切相关$

b

%

+ 人交界粘

连分子
*+,-./01-23 2456701- 8136.,36

"
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主要是

基
础
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临
床
研
究
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位于细胞间的一种跨膜紧密连接蛋白! 和细胞极性

和上皮细胞间粘连形成基底膜密切相关!

%;<!;

蛋

白的表达与肿瘤的相关性在乳腺癌" 肺癌等恶性肿

瘤中已有研究! 但其和鼻咽癌的相关性研究目前较

少报道#

=>?

$

% 因此!本研究旨在探讨鼻咽癌组织
%;<!

;

蛋白表达和鼻咽癌临床表型的相关性%

#

资料与方法

!"!

临床资料

收集沧州市中心医院于
!@7=

年
7

月至
!@7A

年

7!

月期间
7@@

例鼻咽癌病例标本
B

实验组
C

及
=@

例

鼻咽部黏膜增生息肉标本
B

对照组
D

% 所有研究对象

病理组织标本保存完整!且临床病例资料齐全!获得

知情同意且经医院伦理委员会批准! 排除合并恶性

肿瘤!及鼻咽部腺癌和涎腺型癌% 实验组
7""

例!男

性
?=

例! 女性
E=

例& 年龄
E$F$=

岁! 平均年龄

=G9A7"=97?

岁 &

H

分期 '

H

7

IH

!

期
GE

例 !

H

E

IH

G

期
=$

例&临床分期'

!F"

期
G=

例!

#F$

期
==

例&淋巴

结转移'有
G7

例!无
=J

例&分化程度'高中分化
?J

例!低分化
E7

例&鳞状细胞癌
=A

!非角化性癌
E!

!基

底样鳞状细胞癌
7@

例%对照组
=@

例!男性
E!

例!女

性
7A

例&年龄
E!F$=

岁!平均年龄
=E9$?"G9!$

岁%

两组一般资料包括性别和年龄比较差异无统计学意

义(

KL@9@=

)%

!"#

方 法

79!97

鼻咽癌组织
%;<!;

蛋白表达检测

所有标本均以
7@M

中性甲醛溶液固定!石蜡包

埋!制成厚度为
G%N

切片!经脱蜡"脱苯"水化后!采

用免疫组织化学法染色测定鼻咽癌组织中
%;<!;

蛋白表达%

%;<!;

单克隆抗体(美国
;O3*N

公司)!

二氨基联苯胺(

P;Q

)显色试剂盒%

P;Q

染色'首先

以
EM R

!

2

!

阻断内源性过氧化物酶的活性!高压高

温修复抗原!采用
%;<!;

一抗(

7#7@@

)放置于
G$

条

件下湿盒内孵育过夜!

P;Q

显色!苏木精复染%

KQS

代替一抗%

79!9!

结果判定

镜下
%;<!;

蛋白主要表达在细胞膜上!每片随

机观察
=

个高倍视野!对染色阳性细胞数进行计数!

其中染色细胞数
7MF!=M

计
7

分 !

!=MF=@M

计
!

分!

=@MF$=M

计
E

分!

$=M

及以上计
G

分% 染色强度

评分'以无染色计
@

分!且染色呈淡黄色颗粒&以染

色明显高于背景计
7

分& 以染色呈浅棕黄色颗粒为

计
!

分&以染色出现大量深棕黄色颗粒为计
E

分%染

色强度评分与阳性细胞数比例的评分之和
!!

分为

阴性 (

>

)!

!FE

分为弱阳性 (

I

)!

GF=

分为中度阳性

(

II

)!

?F$

分为强阳性(

III

)!(

I

)

F

(

III

)为阳性表

达%

79!9E

采用荧光定量
K-T

法检测
%;<!; NT:;

表达

取适量鼻咽癌病灶组织以及鼻咽黏膜增生病灶

组织!应用生理盐水冲洗后用滤纸将水分吸尽!放入

冻存管中且于液氮中短暂冷冻
7=F!@N/)

!取出后放

置于
>$@$

下保存%取组织样本适量!加入
T:;/1&

裂

解液适量!萃取得到组织中
T:;

!而后采用反转录

试剂盒将
T:;

转录成为
3P:;

% 引物由生工(上海)

生物有限公司合成! 且对
3P:;

样本进行荧光定量

K-T

扩增!按照扩增曲线计算
%;<!; NT:;

表达量%

79!9G U01V0() Q+&V

检测
%;<!;

蛋白表达

采集患者鼻咽癌病灶组织以及鼻咽黏膜增生病

灶组织标本!加入细胞裂解液!匀浆裂解
G@N/)

!以

离心半径
#=3N

"

#! @@@(WN/)

!离心
?N/)

!收集上清

液进行蛋白定量% 取
E@%4

总蛋白进行
7!9=M

变性

SPS

聚丙烯酰胺凝胶电泳! 加入预测蛋白的
%;<!;

抗体孵育
7.

!再加入辣根过氧化物酶标记的
X4Y

二

抗孵育
7.

!化学发光"显影"定影!以
&!*3V/)

蛋白作

为内参照%

!"$

观察指标

(

7

)观察两组
%;<!;

阳性表达情况&(

!

)观察鼻

咽癌不同临床特征
%;<!;

阳性表达情况!临床特征

包括性别"年龄"

H

分期"临床分期"淋巴结转移和分

化程度&(

E

) 观察两组
%;<!; NT:;

表达量&(

G

)观

察鼻咽癌不同临床特征
%;<!; NT:;

表达量&(

=

)观

察两组
%;<!;

蛋白表达情况%

!"%

统计学处理

采用
SKSS !!9@

处理数据!计量资料采用
!%1

表

示!行
V

检验
W

方差分析!计数资料采用率表示!行
'

!

检验!

KZ@9@=

为差异有统计学意义%

!

结 果

#"!

两组
&'(!'

阳性表达率比较

实验组
%;<!;

阳性表达
?E

例! 对照组
%;<!;

#!?
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!

H"BG@

"

@BDD$ "B""?
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!

>"BH>

"
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T'IQ *(< F,<'.F =@ G!

!

="BH$

"

"BG?? "B>D"

:66/&K ?D !D

!

=$B$G

"

MK5,

UV.*F6.0 ),&& )*/)'(6F* >H ?$

!

=?B$@

"

CB?D$ CB$HD16(!W,/*-'('X'(I )*/)'(6F* ?! !C

!

=!B>C

"

Y*0*&6'< 0V.*F6.0 ),&& )*/)'(6F* DC =

!

=CBCC

"

阳性表达
=

例#实验组
234!3

阳性表达

率!

=?BCCZ

"高于对照组!

D!BCC9

"#差异

有 统 计 学 意 义 !

!

!

[G?B@>?

#

: \CBCCD

"

!

E'I./, D

"$

!"!

鼻咽癌不同临床特征组
#$%!$

阳性

表达率比较

不同性别%年龄%

M

分期%临床分期%

分化程度患者间
234!3

阳性表达率差

异无统计学意义!

:]CBC>

"&有淋巴结转移

者
234!3

阳性表达率高于无淋巴结转移

者#差异有统计学意义!

:\CBC>

"!

M*^&, D

"$

!"&

两组
#$%!$ '()$

表达量比较

实验组
234!3 F_13

表达量!

!BD?#

CBG!

"高于对照组!

DBC!#CB!>

"#差异有统

计学意义!

-[D$B!CH

#

:\CBCCD

"$

!"*

鼻咽癌不同临床特征
#$%!$'()$

表达量比较

不同性别%年龄%

M

分期%临床分期

和分化程度患者
234!3 F_13

表达量

比较差异无统计学意义!

:]CC>

"&有淋巴

结转移者
234!3 F_13

表达量高于无

淋巴结转移者# 差异有统计学意义 !

:\

CBC>

"!

M*^&, !

"$

!"+

两组
#$%!$

蛋白表达比较

实 验 组
234!3

蛋 白 表 达 灰 度 值

!

CB$=#CBDH

"高于对照组!

CBDG#CBC?

"#差

异有统计学意义!

-[!GBDG@

#

:\CBCCD

"!

E'I!

./, !

"$

?

讨 论

鼻咽癌原发病灶多发生于鼻咽咽隐

窝%顶前壁#病灶可呈黏膜下浸润型%溃

疡型和结节型等多种形态'

$`@

(

$ 鼻咽癌发病机制较为

复杂#其发生主要与遗传%环境及病毒等相关 '

DC`D!

(

$

鼻咽癌最常见的发病来源于鼻咽部的黏膜上皮细

胞#上皮细胞被认为是终端分化的细胞'

D!

(

$内皮细胞

在结构上具有典型的基底及上极方向性# 细胞间紧

密连接和粘附连接的存在使上皮细胞紧密相连发挥

功能# 同时也限制了自身和其他组织细胞任意迁移

的能力'

D?`DG

(

$

234

家族包括
?

个亚型# 即
234!3

%

234!Y

和

234!%

#其中
234!3

是位于细胞间的跨膜紧密连接

蛋白#它在细胞的侵袭%血小板聚集和淋巴细胞黏附

等方面起重要作用#且可参与维持细胞屏障完整性#

从而调控上皮细胞及内皮细胞运动'

D>

(

$

234!3

蛋白

由于其可影响恶性肿瘤细胞的迁移# 广泛应用于各

种恶性肿瘤的浸润%侵袭机制中#这可能为肿瘤发生

转移浸润提供基础支撑$ 且
234!3

蛋白能够通过不

,-./0 1 23'4-56738 39 #$%!$ 4376:6;0 0<45077638 =6:> ?/686?-/

90-:@507 68 8-734>-5A8B0-/ ?-5?683'- 4-:608:7

C6B@50 D #$%!$ 0<45077638 68 8-734>-5A8B0-/ ?-5?683'-

!

"!EE

"

1,I*-'7, :60'-'7,

D!$
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