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"摘要#
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目的
!

检测前列腺特异性膜抗原"

-Q(9

#基因在前列腺癌组织中的表达!并探讨其意义$方法
!

利

用半定量"

,&+-",

#法检测
#!

例前列腺癌组织及
4#

例前列腺增生组织中
-Q(9

的表达$结果
!

"

$

#

-Q(9

在前

列腺癌及前列腺增生组织中的阳性表达率分别为
%70/c

"

77

%

#!

#及
/%0/c

"

!7

%

4#

#!虽然前列腺癌组织中
-Q(9

表

达阳性率高于前列腺增生组织!但两者差异无统计学意义"

!

$

.0.#

#$

-Q(98,S9

半定量结果在两组间存在差

异!癌组织中
-Q(9

的表达量明显高于增生组织中的表达!差异有统计学意义"

!

#

.0.#

#$"

!

#

-Q(9

基因表达量

与肿瘤的分化程度有关!分化程度越低!表达量越高!高分化前列腺癌与低分化前列腺癌间差异有统计学意义"

!

#

.0.#

#$结论
!

-Q(9

在前列腺癌中的表达与肿瘤的分化程度有关!且高于前列腺增生组织!提示
-Q(9

可作为判

断预后及分化程度的指标$

"关键词#

!

前列腺肿瘤&

!

前列腺特异抗原&

!

基因表达&

!

逆转录聚合酶链反应

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$$&$3&%$1

文献标志码$

9

文章编号$

$/3!+17##

"

!.$$

#

$%+!!.3+.!

4;+-+C6;,+

7

-+:+C6-C89:OPHG

7

8-88Q

D

=8,,+9-+-

D

=9,@6@8C6-C8=@+,,>8

!

"#.%&U0,

$

#

854:,)

7

'+,

7

!

#

42-('

!

#

%5

90+,

!

#

/.5U(

!

#

"#.%&-':)

B

0,

7

!

$

$SK:

B

+G>L:,>(

=

/?0,0D+?8+M(G+>(G

H

#

R0

7

;>;!:(

B

?:TA#(A

B

0>+?(

=

O(,

7

J;('

K0A>G0D>

#

%+,>(,

7

#

90+,

7

A'!!/4/$

#

/;0,+

(

!SK:

B

+G>L:,>(

=

2G(?(

7H

#

.

==

0?0+>:@#(A

B

0>+?

#

%+,>(,

7

2,0F:GA0>

H

#

%+,>(,

7

#

90+,

7

A'!!/..$

#

/;0,+

%

&

GE,@=6C@

'

!

"E

*

8C@+<8

!

&:ECG;*@E

5

B@;@);;<

=

?;**E:C:F

=

?:*@B@;*

=

;AEFEA8;8J?BC;BC@E@B

5

;C

$

-Q(9

%

EC

=

?:*+

@B@;ABCA;?@E**H;BCDE@**E

5

CEFEABCA;0H8@59A,

!

O<

=

?;**E:C:F-Q(9KB*B**B

I

;DJ

I

*;8E

d

HBC@E@B@EG;,&+-",EC#!

AB*;*:F

=

?:*@B@;ABCA;?BCD4#AB*;*:FJ;CE

5

C

=

?:*@B@EA)

I=

;?

=

>B*EB@E**H;*0I8,>;@,

!

$

$

%

&);

=

:*E@EG;?B@;*:F-Q(9

EC@);@E**H;*:F

=

?:*@B@;ABCA;?BCDJ;CE

5

C

=

?:*@B@EA)

I=

;?

=

>B*EBK;?;%70/c BCD/%0/c ?;*

=

;A@EG;>

I

09>@):H

5

)

@);?;KB*C:*@B@E*@EAB>DEFF;?;CA;J;@K;;C@);@K:*;@*:F

=

:*E@EG;?B@;

#

@);*;8E

d

HBC@E@B@EG;?;*H>@**):K;D@)B@@);

;<

=

?;**E:C>;G;>:F-Q(9EC

=

?:*@B@;ABCA;?KB**E

5

CEFEABC@>

I

)E

5

);?@)BC@)B@ECJ;CE

5

C

=

?:*@B@EA)

I=

;?

=

>B*EB@E*+

*H;*0

$

!

%

&);;<

=

?;**E:C

d

HBC@E@

I

:F-Q(9KB*A:??;>B@;DKE@))E*@:>:

5

EAB>

5

?BD;

#

@);;<

=

?;**E:C

d

HBC@E@

I

:F-Q(9

KB*>:K;?ECK;>>+DEFF;?;C@EB@;D;CD:8;@?EB>AB?AEC:8B@)BCEC

=

::?>

I

DEFF;?;C@EB@;D;CD:8;@?EB>AB?AEC:8B049-C;>,+9-

!

O<

=

?;**E:C:F-Q(9EC

=

?:*@B@;ABCA;?E*?;>B@;DKE@)@);DEFF;?;C@EB@E:CD;

5

?;;:F@H8:?BCDE*)E

5

);?@)BC@)B@EC

=

?:*@B@EA)

I=

;?

=

>B*EB@E**H;*

#

K)EA)

=

?:8

=

@*@)B@-Q(98B

I

J;H*;DB*BCECD;<@:B**;**@);DEFF;?;C@EB@E:CD;

5

?;;

BCD

=

?:

5

C:*E*:F

=

?:*@B@;ABCA;?0

&

J8

B

F9=A,

'

!=

?:*@B@EAC;:

=

>B*8*

(

!=

?:*@B@;+*

=

;AEFEABC@E

5

;C

(

!5

;C;;<

=

?;**E:C

(

!

?;G;?*;@?BC*A?E

=

@B*;

=

:>

I

+

8;?B*;A)BEC?;BA@E:C

!!

近年来#前列腺癌发病率呈明显上升趋势#出现明显临床

症状时多已发生转移#其早期诊断及治疗对预后有重要意义,

前列腺特异性膜抗原$

=
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5
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#

-Q+

(9

%是存在于前列腺细胞膜上的一种
$

型跨膜蛋白#近几年

才引起研究者关注#认为其比前列腺特异性抗原$
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%更具特异性*

$

+

,本研究以半定量逆转录聚

合酶链反应$

,&+-",

%检测和分析前列腺癌组织及前列腺增

生组织中
-Q(98,S9

的表达情况#探讨其表达与前列腺癌

的关系,

$

!

资料与方法

$0$

!

组织标本
!

收集
!..3

年
/

月至
!.$.

年
!

月在南通大学

附属医院住院手术治疗的
#!

例前列腺癌患者及
4#

例前列腺

增生患者手术切除组织#每例患者切下的标本分为
!

份#一份

立即置液氮速冻后#保存于
M%.N

备用,另一份做病理检查,

前列腺癌患者年龄
7!

"

33

岁#中位年龄
/$

岁,依据世界卫生

组织$

!..7

年%前列腺恶性肿瘤组织学分级标准#其中高分化

$%

例#中分化
$7

例#低分化及未分化
!.

例,

$0/

!

仪器
!

&,Pja6

及
'O-"

购自上海华舜生物工程有限公

司,

,&+-",

一步法试剂盒购自晶美生物工程公司#其中逆转

录酶
9(V,&

)

&B

d

酶及
DS&-

均为
TECC]

I

8;*

公司产品,凝

胶电泳摄像仪为
-BCB*:CEA

公司产品#凝胶定量分析软件捷达

%.$

为江苏省捷达科技公司产品,

$0'

!

引物设计与合成
!

从
;̀C\BCL

查取基因序列#以
-?E8;?

#

软件设计
-Q(9

及内参
'

+

肌动蛋白$

'

+BA@EC

%的引物各一对#

其序列分别为
-Q(9

!上游
#b+&"" &"& &"̀ `̀ & `̀ &

&&9+4b

#下游
#b+"""&"&`̀ "9&&""&&̀ 9+4b

(

'

+BA@EC

!

上游
#b+99̀ &9"&"" &̀̀ &̀ ` 9&" `̀ +4b

#下游
#b+

9&̀ "&9&"9""&""""&̀ &̀ +4b

,扩增片段大小分别

为
7./J

=

和
71#J

=

,上述引物均由上海生工生物技术服务有

限公司合成,

$01

!

组织中
,S9

样品的提取
!

分别称取前列腺癌及前列腺

增生组织
!.

"

4.8

5

置于匀浆器#以
&,Pja6

试剂提取总

,S9

,

$02

!
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!

每份
,S9

标本均做
-Q(9

及
'

+BA@EC

共两对

-
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检验医学与临床
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卷第
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引物的扩增管#每对引物各做两管,反应条件均相同#即先置

于
##N

水浴逆转录
7.8EC

后#直接置
-",

扩增仪
17N

变性

7#*

#

#7N

退火
7#*

#

3!N

延伸
/.*

#

7.

个循环后#再
3!N

延

伸
#8EC

,以不加模板的反应管作为空白对照,

$0)

!

-",

产物半定量分析
!

-",

扩增产物经琼脂糖凝胶电

泳后用
-BCB*:CEA

摄像仪将含有产物条带的电泳图谱扫入电

脑#以捷达
%.$

分析软件对条带进行分析#读取积分吸光度

$

.

%值#以
-Q(9

平均
.

值"
'

+BA@EC

平均
.

值来表示
-Q(9

的

相对表达强度,

$0.

!

统计学处理
!

以
Q@B@B%0.

统计软件处理原始数据#前列

腺癌与前列腺增生组织中
-Q(9

表达阳性率的比较采用
!

!

检验(

-Q(9

半定量数值以
12A

表示#采用方差分析,

/

!

结
!!

果

/0$

!

-Q(9

基因表达及半定量结果
!

将
-Q(9

及内参
'

+BA+

@EC

的
,&+-",

产物进行琼脂糖凝胶电泳后#其条带与标准

(B?L;?

相比较#结果表明引物有较好的特异性#只有一条产物

带#且其相对分子质量大小与预先设计的相一致#如图
$

,同

时从所有标本
,&+-",

扩增结果看#

-Q(9

在前列腺癌及前

列腺增生组织中表达的阳性率分别为
%70/c

$

77

"

#!

%及

/%0/c

$

!7

"

4#

%#虽然前列腺癌组织中
-Q(9

表达的阳性率高

于前列腺增生组织#但两组阳性率间差异无统计学意义$

!

$

.0.#

%,

77

例前列腺癌及
!7

例前列腺增生患者
-Q(98,S9

阳性表达#其半定量结果两组存在差异#前列腺癌组织中
-Q+

(9

的表达量$

.03#12.0$/$

%明显高于前列腺增生组织

$

.0##$2.0$4!

%#差异有统计学意义$

!

#

.0.#

%,见表
$

,

!!

注!

(

为
'S9

相对分子质量(

$

)

!

为前列腺癌组织
'

+BA@EC

)

-Q+

(9

(

4

)

7

为前列腺增生组织
'

+BA@EC

)

-Q(9

,

图
$

!

前列腺癌及前列腺增生组织中
'

+BA@EC

)

-Q(9,&+-",

扩增结果

表
$

!

-Q(9

在前列腺癌及前列腺增生组织中的表达

组别
,

-Q(9

阳性$

c

% 相对表达量$

12A

%

前列腺癌组织
#! 77

$

%70/

%

"

.03#12.0$/$

-

前列腺增生组织
4# !7

$

/%0/

%

.0##$2.0$4!

!!

注!与前列腺增生组织比较#

"

!

$

.0.#

(

-

!

#

.0.#

,

/0/

!

-Q(9

相对表达量与前列腺癌分化程度的关系
!

见表

!

,由表
!

可见#高)中)低分化前列腺癌
-Q(9

阳性表达例数

分别为
$!

例$

//03c

%)

$!

例$

%#03c

%)

!.

例$

$..0.c

%#

4

种

不同分化程度的前列腺癌中阳性表达例数间分别作两两比较#

结果低分化癌
-Q(9

阳性率明显高于高分化癌#差异有统计

学意义$

!

#

.0.#

%,从其半定量结果看#

-Q(9

在低分化癌的

相对表达量$

.0%$#2.0$!.

%高于高分化癌的相对表达量

$

.03./2.0$$.

%#差异也有统计学意义$

!

#

.0.#

%,而
-Q(9

在高分化癌中的阳性率及相对表达量与中分化癌相比#差异均

不明显$

!

$

.0.#

%,

表
!

!!

-Q(9

相对表达量与前列腺癌分化程度的关系

分化程度 总例数
-Q(9

阳性例数$

c

% 相对表达量$

12A

%

高分化
$% $!

$

//03

%

.03./2.0$$.

中分化
$7 $!

$

%#03

%

.03#42.0$!.

低分化癌
!. !.

$

$..0.

%

"

.0%$#2.0$!.

"

!!

注!与高分化前列腺癌组比较#

"

!

#

.0.#

,

'

!

讨
!!

论

人
-Q(9

基因全长为
/!.4#J

=

#由
$1

个外显子和
$%

个

内含子组成#编码的蛋白为一种
$

型跨膜蛋白#由
3#.

个氨基

酸残基组成#其相对分子质量约$

$..

"

$!.

%

Y$.

4

*

!

+

,正常组

织中
-Q(9

除表达于前列腺组织外#还表达于子宫内膜)肾小

管)膀胱)胃肠道的神经节细胞)脑组织)胰岛)骨骼肌以及结肠

隐窝细胞,就肿瘤组织而言#目前与前列腺癌相关且特异的)

可作为前列腺癌检测及生物治疗靶点的生物学指标相对较少#

主要有
-Q9

及
-Q(9

,最近
&B>;*B

等*

4

+采用实时荧光定量

-",

法联合检测
-Q(9

)丝氨酸蛋白酶)前列腺癌相关抗原
4

$

-"94

%)

'

$

#

7

+S+

乙酰氨基半乳糖转移酶及
-Q9

在前列腺癌及

前列腺增生组织中的表达#并对结果进行了
>:

5

E*@EA

回归分析#

结果表明
-Q(9

及
-Q9

对前列腺癌的诊断价值明显优于其

他指标#两者均可作为前列腺癌诊断标志物,此外#有研究显

示#

-Q(9

较 之
-Q9

有 更 好 的 灵 敏 度 及 特 异 性*

$

#

7

+

,

()BK;A)+TBHA;

5

>EB

等*

#

+应用组织微阵列技术研究了
!$37

例

各种类型肿瘤组织中
-Q(9

的表达情况#结果显示所有良性

肿瘤表达均为阴性#仅有
$#7

例恶性肿瘤表达阳性#除前列腺

癌外#其他肿瘤中膀胱尿路上皮癌
-Q(9

表达率相对较高

$

$3c

%#

-Q(9

在区分前列腺癌与其他类型恶性肿瘤的敏感性

和特异性分别为
/#01c

和
170#c

#区分前列腺癌和膀胱尿路

上皮癌的敏感性和特异性分别为
/#01c

和
%!01c

#表明
-Q+

(9

对前列腺癌有相对高的特异性*

/

+

,

本研究显示
-Q(9

在前列腺癌及前列腺增生组织中均有

表达#虽然前列腺癌组织中
-Q(9

表达阳性率高于前列腺增生

组织#但两组阳性率比较差异无统计学意义$

!

$

.0.#

%,但本研

究中
-Q(9-",

扩增条带荧光强度在两组间比较存在差异#癌

组织强于增生组织#其半定量结果显示#癌组织中
-Q(9

的表

达量明显高于增生组织中#进一步表明虽然
-Q(9

在前列腺癌

及前列腺增生组织中均有表达#但存在着表达量的差异,

此外#

-Q(9

基因表达与前列腺癌细胞的分化程度之间的

关系研究文献报道较少#本研究中
-Q(9

在不同分化程度的

癌组织中的表达存在差异#在高分化癌组织中#其表达阳性率

及相对表达量均低于中)低分化癌组织(细胞分化程度越差#

-Q(9

表达越强#在低分化癌组织中
-Q(9

表达阳性率达

$..c

#相对表达量最强#与高分化癌比较差异有统计学意义

$

!

#

.0.#

%#表明
-Q(9

的表达与细胞的分化程度有关#

-Q+

(9

高表达可能是分化差的标志*

3+%

+

,

总之#对
-Q(9

与前列腺癌之间关系的深入研究#将对揭

示前列腺癌的发生)发展规律有重要意义#同时对指导前列腺

癌的诊断)预防和治疗有着重要意义,
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气中病原微生物的监测是评价消毒效果的一种方法#也是医院

感染管理的主要内容*

4

+

,在本院的各项调查中#空气的合格率

最低#只有
%30%%c

#其中
$

类科室$包括手术室)重症监护病

房)供应室)母婴室)新生儿病房)烧伤病房%空气的合格率较

高#这类科室消毒设施先进#大都采用紫外线循环风消毒#而
3

类科室合格率较低,原因有医护人员无菌观念不强#消毒不及

时)消毒时间不够#加之这类科室的人员流动性大#增加了污染

的可能性(经过检测#有个别科室的紫外线灯照射强度不够#使

用时间过长没有及时更换(还有些科室的布局不合理#污染区

和半污染区没有完全分开(个别科室通风设备不足#通风不良,

查明原因后院领导很重视#这些问题都及时得到了解决#使本

院的空气消毒质量得到了提高,

手卫生是医院感染控制中最简单却是最有效的环节*

7+#

+

#

医务人员手上携带的细菌成为医院感染的主要致病源#由于医

务人员洗手不彻底#导致病原菌传播而造成感染的占医院感染

的
4.c

*

/

+

#而手的清洗和消毒是防止医院感染最主要的措施

之一*

3+%

+

,本院医护人员的手合格率较低#为
%10/1c

#不能按

规范洗手是主要原因#医务人员手卫生知识缺乏是造成洗手依

从性低的原因之一#为医务人员提供相关手卫生知识的培训#

是改善医务人员洗手依从性的重要措施*

#

#

1+$.

+

,本院针对这种

情况定期组织手卫生知识的讲座#增强了医务人员对手卫生认

识#对新上岗职工进行岗前培训#考试合格后方可上岗,洗手

池上方张贴.六步洗手法/的图片#改进了部分科室洗手设施,

提高了医务人员手卫生的依从性#降低了医院感染的发生,

本院高压灭菌效果和灭菌物品的合格率均达到
$..c

#说

明本院对生物安全的管理非常重视#对高压灭菌工作非常关

注#增强了对供应室的硬件投入#并经常派出相关人员进行培

训#取得了一定效果,透析液
!

例不合格皆因取样人员没有按

规范取样造成人为污染#本院未出现因透析出现的透析反应和

院内感染,

做好医院消毒灭菌监测工作是控制医院感染病原菌传播

的有效措施之一#其消毒灭菌质量直接关系到医院感染的发生

与流行*

$$

+

,本院应进一步加强消毒灭菌方面的管理#使消毒

灭菌工作做到制度化)规范化#及时发现医院感染的各种隐患#

最大限度地降低医院感染的发生率,
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