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在乙肝相关肝癌中的表达及相关性' $方法%

选取乙肝相关肝癌患者
8=E

例! 取患者手术切除的癌组织及癌旁组织标本进行免疫组化染色!实
时荧光定量
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法检测
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表达! 酶联免疫吸附实验法检测
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水平(

$结果% 与癌旁组织比较!乙肝相关肝癌癌组织中
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表达
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)( 与无淋巴结转移患者相比!有淋巴结转移患者
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表达水平较高"

N"=:=>

)(与高分化患者相比!中分化患者
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表达与
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在乙
肝相关肝癌组织中表达水平明显异常!可能共同参与乙肝相关肝癌的发生发展(
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乙肝是诱发相关性肝癌的主要原因 $

8

%

( 大量临

床研究表明!我国肝癌发病原因中最常见的是乙肝!

乙肝所导致的肝癌已达
%=Z

以上$

!

%

( 对乙肝相关肝

癌早期病情进行评估能明显提高患者生存率( 近年

来用于乙肝相关肝癌诊断的肿瘤性标志物有所增

加! 但仍没有一种公认度较高且可评价乙肝相关肝

癌病情&疗效和预后的标志物$

D

%

( 有学者认为!

C0K!

8D!
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C0K!8ED
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在乙肝相关肝癌中表达!且

具有一定的相关性!但支持文献较少$

E

%

(为研究
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8D!

&

C0K!8ED
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C0K!?D%

&

LMN

与乙肝相关肝癌的相关

性!本研究分析
C0K!8D!
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&
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在

乙肝相关肝癌中的表达及相关性(

8

材料与方法
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一般资料

选取
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年
8

月至
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年
!

月在四川锦阳四

!

四医院接受治疗的乙肝相关肝癌患者
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例!年
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分期包括

!

期患者
!?

例!

"

期患者
!D

例!

#

期患者
D=

例!

$

期患者
!>

例*癌组织分化程度,高分化
!?

例!中分

化
DE

例!低分化
EE

例(本文研究均经患者及家属知

情同意!并获得医院伦理委员会批准(

纳入标准! 所有患者均符合中华医学会中对肝

癌患者的诊断标准!合并乙肝相关$

>

%

(

排除标准!

%

病历资料不全患者*

&

患有甲&丙&

丁&戌型病毒性肝炎等其他肝病*

'

患有获得性免疫

缺陷综合征*

(

精神疾病患者*

)

沟通障碍患者(
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方 法
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标本采集

取所有患者手术切除癌组织标本及距癌组织

> 4C

以上的癌旁组织!

EZ

中性福尔马林固定&石蜡

包埋!厚度
D *C

!连续切片作免疫组化标记(
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免疫组化染色

对待测标本进行脱蜡&水化等处理之后!将其在
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的枸橼酸缓冲液中浸泡!并进行热

修复!
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环境中培养
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法检测
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表达量

提取细胞总
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!检测
03+

纯度"含量!逆转

录处理后获得
4*3+

! 使用
.5('657-"

软件设计引

物!采用
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8!!/9 方法计算!内参
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酶联免疫吸附实验法检测
B,.

水平

将血清置于室温后!标记酶标板!制作标准品!

然后取出试剂盒!以
#$!

的稀释液稀释样品&在反应

孔上依次加入稀释好的待测血清和标准品
#;; !CD

孔!放置
&$ "

恒温孵育箱中湿育
! E

&然后用专用的

洗涤液将反应板清洗
&

次以后! 再加入抗体工作液

'

>$>;;

倍稀释后(

>;; !CD

孔! 放于
&$ "

恒温孵育箱

中湿育
17 '()

&继续清洗反应板
1

次后!在反应孔

内加入
A?,

溶液
>;; !CD

孔!置于
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17 '()
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>;; !CD

孔
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与
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水平呈正比!经绘制标准曲线计算
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水平$
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检验$
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蛋白表达水平与乙肝相关肝癌患者临床

病理特征的关系

与无淋巴结转移患者相比! 有淋巴

结转移患者
D0?!8@!

"

D0?!B@%

表达较

低!

D0?!8A@

"

STK

蛋白表达水平较高!差

异有统计学意义#

K$G:GF

$%与
!

&

"

期患

者相比!

#

&

$

期患者
D0?!8@!

&

D0?!B@%

表达较低!

D0?!8A@

&

STK

表达水平较高!

差异有统计学意义#

K$G:GF

$%与高分化

患者相比! 中分化患者
D0?!8@!

&

D0?!

B@%

表达较低!

D0?!8A@

&

STK

表达水平

较高!差异有统计学意义#

K$G:GF

$%与中

分化患者相比! 低分化患者
D0?!8@!

&

D0?!B@%

表达较低 !

D0?!8A@

&

STK

表达

水平较高!差异有统计学意义#

K$G:GF

$

#

M+Q,1 !

$'

4FJ

乙肝相关肝癌中
0"1!2J4

"

0"1!

25J

"
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"
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表达相关性

对乙肝相关肝癌中
D0?!8@!

"

D0?!

8A@

"

D0?!B@%

"

STK

表达相关性进行分

析!

D0?!8@!

与
D0?!8A@

表达水

平 呈 负 相 关 (

) ULG:B8B

!

K U

G:GG8

$%

D0?!8@!

与
D0?!B@%

表

达水平呈正相关 (

)UG:%%8

!

KU

G:GG8

$%

D0?!8@!

与
STK

表达水

平 呈 负 相 关 (

) ULG:F8B

!

K U
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$%
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与
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表
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!

KU

G:GG8

$%

D0?!8A@

与
STK

表 达
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讨 论

慢性乙肝病毒感染被认

为是乙肝相关肝癌发生的重要因素!同时也是影响

乙肝相关肝癌复发及不良预后的重要危险因素 *

B

+

)

导致肝癌发生的诱因包括肥胖,肝硬化&吸烟&酗酒

及糖尿病) 临床早期诊断对患者治疗起关键作用!

目前临床常规治疗方法对慢性乙肝病毒复制进行激

活! 但
BFV

左右的患者在经过根治性切除治疗后仍

会出现复发及转移!相关研究显示!肿瘤复发与肝切

除术后残余肝组织中的肝炎活动存在联系*

$

+
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属于一类非编码
+,-

! 通过与靶分

子
.+,-

结合对靶基因的报答发挥负性调控作用!

促进或抑制肿瘤的发生发展" 在乙肝相关肝癌中

.'+!/0!

表达下降与肝癌预后差密切相关! 同时

.'+!/0!

对肝癌细胞增殖转移具有抑制作用#

%

$

"本研

究结果显示!

.'+!/0!

在肝癌癌组织中异常低表达!

有淋巴结转移%

!1"

期%低分化患者癌组织中
.'+!

/0!

表达相对较低!提示癌组织淋巴结转移%病理分

期%分化程度等与
.'+!/0!

表达存在一定相关性"

&'+!/20

在多种人类恶性肿瘤中发挥重要作

用!不同类型肿瘤中
.'+!/20

表达各不相同"研究显

示!

.'+!/20

在乙肝相关肝癌中呈异常高表达!与外

周血表达一致!且
!1"

期
.'+!/20

表达高于
#1$

期! 提示肝细胞乙肝病毒在乙肝相关肝癌患者体内

复制强烈#

3

$

" 本研究结果显示!

.'+!/20

在乙肝相关

肝癌中呈异常高表达! 且
.'+!/0!

高表达在有淋巴

结转移%

!1"

期%低分化组显著!表示癌组织淋巴

结转移情况%病理分期%分化程度与
.'+!/20

表达存

在一定相关性! 推测
.'+!/20

表达变化可能参与乙

肝相关肝癌发生发展"

程续文等 #

/"

$研究显示!

.'+!40%

在慢性乙肝病

毒感染患者血清中显著表达差异! 提示慢性乙肝病

毒的复制与
.'+!40%

表达有关! 并表示
.'+!40%

低

表达水平可能对肝癌细胞增殖能力和慢性乙肝病毒

复制具有抑制作用"本研究结果显示!在乙肝相关肝

癌中
.'+!40%

呈低表达! 且有淋巴结转移%

!1"

期%低分化患者
.'+!40%

达相对较低!推测
.'+!40%

表达变化可能参与乙肝相关肝癌的发生发展"

-56

表达与肝脏疾病密切相关! 正常肝组织中

-56

不表达或低表达! 而在肝炎及肝硬化组织表达

明显增高! 在肝癌中表达最高"

789

感染是导致

-56

在肝癌组织中高表达的重要原因#

//

$

" 本研究结

果显示!乙肝相关肝癌中
-56

呈异常高表达!且有

淋巴结转移%

!1"

期%低分化组织中
-56

表达相对

较高! 提示其在乙肝相关肝癌发生发展过程中可能

发挥重要作用"

本研究病例数较少! 且未针对乙肝相关肝癌的

危险因素分布情况进行针对性研究! 下一步研究需

增加样本量! 针对乙肝相关肝癌发病危险因素分布

以及对
.'+!/0!

%

.'+!/20

%

.'+!40%

%

-56

表达进行

进一步对比探究"
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