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"摘要#

!

目的
!

探讨非小细胞肺癌纤维支气管镜活检物中
C!<94#T$)'

的表达及意义$方法
!

选取
3(

例非

小细胞肺癌患者为病例组!另外选取同期体检的同龄健康人群
3(

例为对照组$实时荧光定量
UO#

检测
C!<94#&

T$)'

表达水平$结果
!

病例组
C!<94#T$)'

表达水平显著高于对照组"

2

$

(K(('

#&腺癌患者
C!<94#T$)'

表达

水平显著高于鳞癌患者"

2

$

(K(('

#$非小细胞肺癌组织中
C!<94#T$)'

表达水平与
"TP

分期有关 "

2 (̀K((-

#!

与性别%年龄%分化程度和淋巴转移无关"

2

&

(K(2

#$结论
!

C!<94#T$)'

在非小细胞肺癌纤维支气管镜活检物中

表达上调!且与病理类型和临床分期相关!可作为肺腺癌的特异性的肿瘤标志物$

"关键词#
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C!<94#T$)'

!!

肺癌是常见的恶性肿瘤之一#病死率位居所有恶性肿瘤首

位#是威胁人类健康的恶性肿瘤之一+

'

,

*近年来#全世界范围

内#肺癌的发病率和病死率均迅速上升+

)

,

*尽管对肺癌的综合

治疗方案已经取得了显著的疗效#但是肺癌的
2

年生存率依然

很低#尤其是非小细胞肺癌$

TLO,O

%

+

3

,

*统计显示#肺癌在我

国的发病率不断上升#其病死率居恶性肿瘤之首*多年以来#

肺癌的
2

年生存率并没有明显改善#其最主要原因是多数患者

就诊时已处于较晚时期+

-

,

*早发现)早诊断)早治疗是降低肺

癌病死率的根本措施*随着分子生物学的进展#人们发现肺癌

发生)发展涉及多个原癌基因)抑癌基因以及蛋白质的改变*

利用分子生物学方法来进行肺癌研究现已成为肺癌早期诊断)

判断预后)治疗及预防的重要手段和途径*纤维支气管镜是获

取肺癌组织标本的重要技术手段#本文探讨纤维支气管镜活检

组织中
C!<94#T$)'

的表达水平及其对肺癌诊断的临床意义*

$

!

资料与方法

$K$

!

一般资料
!

选取苏州市立医院呼吸科
)('3

年
'

月至

)('2

年
'

月收治的
3(

例
TLO,O

患者为病例组#其中男
'.

例#女
')

例#年龄
2/

!

.)

岁#平均年龄$

/2K)_'(K-

%岁(

3(

例

患者中包含腺癌
'3

例)鳞癌
'0

例*病例组的纳入标准!既往

未行抗癌治疗(为肺部原发肿瘤#均未行放化疗(按
'110

年国

际肺癌研究协会肺癌新
"TP

分期标准为
)!'

期(病历资料

齐全(知情同意*排除合并其他恶性肿瘤者(严重感染及心肝

肾功能不全者*选取同期体检的同龄健康人群
3(

例作为对照

组#其中男
'.

例#女
')

例(年龄
22

!

.3

岁#平均年龄$

//K'_

'(K.

%岁*病例组和对照组在性别)年龄方面差异无统计学意

义$

2

&

(K(2

%#具有可比性*

$K/

!

方法

$K/K$

!

纤维支气管镜活检
!

术前禁食
/;

#术前
3(C!>

静脉

滴注阿托品
(K()

!

(K(3C

?

"

J

?

减少气道分泌物#咪达唑仑

(K)

!

(K2C

?

"

J

?

镇静#供氧#监测氧合*患者取仰卧位#根据

年龄和术中情况选择纤维支气管镜*在异丙酚静脉复合麻醉

下经鼻腔插入支气管镜#根据胸片或
O"

结果对肿瘤部位仔细

探查#取部分组织立即放入含
#T$8=:5

试剂的冻存管中#然后

h.(\

长期冻存备用+

2

,

*

$K/K/

!

C!<94#T$)'

表达水平检测
!

采用
C!#T$S=>=

"P

C!#T$!@48=:!4>J!:

$美国
$R+

公司%提取总
#T$

#于分光光度

仪上检测
#T$

浓度及纯度$

$)/(

"

$).(

在
'K.

!

)K'

合格%*

采用
"=

M

P=>C!#T$95E59@5:9=>@<9!

7

:!4>

$

#"

%

J!:

$美国
$R+

-

2)('

-

检验医学与临床
)('/

年
-

月第
'3

卷第
.

期
!

,=IP5DO8!>

!

$

7

9!8)('/

!

S48K'3

!

T4K.

"

基金项目!苏州市科教兴卫青年科技项目$

aeY[)(')()3

%*

!!

作者简介!曹瑜#女#主治医师#本科#主要从事肺癌诊治研究*



公司%合成全长互补脱氧核糖核酸$

<*T$@

%*

#"&UO#

仪$美

国
R!4&#=D

公司%进行实时荧光定量
UO#

#

/̂R

作为内参反应

体系#反应条件!

'/\3(C!>

#

-)\3(C!>

#

.2\2C!>

#

-\

储存*

C!<94#T$)'

的相对表达水平表示为
#%`)

h

**

O:

#

**

O:̀

肺癌
O:

$

C!<94#T$)'h /̂R

%

h

对照组
O:

$

C!<94#&

T$)'h /̂R

%*

$K'

!

统计学处理
!

采用
LULL'0K(

进行资料分析处理*

C!&

<94#T$)'

的相对表达水平为计量资料#采用均
C_@

表示#组

间比较为成组
9

检验*部分计数资料比较为常规
!

) 检验*以

2

$

(K(2

为差异有统计学意义*

/

!

结
!!

果

/K$

!

C!<94#T$)'

表达水平
!

病例组
C!<94#T$)'

表达水平

$

.K)3_3K')

%显著高于对照组$

'K'3_(K32

%#差异有统计学意

义$

9̀ ')K3.0

#

2

$

(K(('

%(腺癌患者
C!<94#T$)'

表达水平

$

'2K3/_2K/2

%显著高于鳞癌患者$

3K(2_'K()

%#差异有统计

学意义$

9̀ 0K0/(

#

2

$

(K(('

%*

/K/

!

C!<94#T$)'

表达水平与临床病理参数的关系
!

TLO,O

组织中
C!<94#T$)'

表达水平与
"TP

分期有关#表现为

"TP

分期升高#

C!<94#T$)'

表达水平上升$

2`(K((-

%*此

外#

C!<94#T$)'

表达水平与性别)年龄)分化程度和淋巴转移

无明显关联#说明
C!<94#T$)'

表达水平并不随这些参数值的

变化而出现明显升降$

2

&

(K(2

%*见表
'

*

表
'

!

C!<94#T$)'

表达与临床病理参数的关系%

C_@

(

参数
' C!<94#T$)'

水平
9 2

性别

!

男
'. .K--_3K22 (K-2( (K/2/

!

女
') 0K1'_)K-3

年龄

!$

/(

岁
'3 0K/1_3K'/ (K.3' (K-'3

!%

/(

岁
'0 .K/2_3K')

分化程度

!

低
'( 0K0/_3K(1 (K2.) (K2/2

!

高)中
)( .K-0_3K'.

淋巴转移

!

是
'. .K3._3K)2 (K3)) (K02(

!

否
') .K((_3K(-

"TP

分期

!)

或
+

'- /K2/_)K(( 3K'3- (K((-

!&

或
'

'/ 1K/1_3K)3

'

!

讨
!!

论

C!<94#T$

是一类高度保守的非编
#T$

#长度一般为

'.

!

)2

个核苷酸内源性单链
#T$

#由高等真核生物基因组编

码#通过调节基因的表达参与一系列生命过程+

/

,

*

C!#T$

基

因以单拷贝)多拷贝或基因簇等多种形式存在于基因组中#是

具有调节其他基因表达的活性#可调节生物的发育过程+

0

,

*

C!<94#T$

参与调节细胞周期)分化)发育)免疫调控及肿瘤发

生等许多重要生物学过程#尤其与肿瘤的发生密切相关*

C!&

<94#T$

与多种恶性肿瘤的发生)发展和预后相关#如肝癌)肺

癌)食道癌)胃癌)胰腺癌)胆管癌和结直肠癌等*

本文探讨
C!<94#T$)'

在
TLO,O

纤维支气管镜活检物

中的表达水平#结果显示#病例组
C!<94#T$)'

表达水平显著

高于对照组$

2

$

(K(('

%#表明
C!<94#T$)'

在
TLO,O

组织中

表达上调*

C!<94#T$)'

是研究较为深入的
C!#T$@

中的一

种*

C!<94#T$)'

是一种具有抗凋亡作用#扮演着癌基因的角

色#其在胃癌)结直肠癌)乳腺癌)肺癌)胰腺癌均呈过表达的状

态+

.

,

*既往研究表明#通过采用反义寡核苷酸抑制
C!<94#&

T$)'

#含半胱氨酸的
<=@

7

=@5&3

及
<=@

7

=@5&0

表达水平上调#因

此#

C!<94#T$)'

可能通过凋亡相关基因的表达从而与肿瘤的

发生)发展相关*王佳佳等+

1

,同样对
TLO,O

纤维支气管镜活

检物中
C!<94#T$)'

的表达水平进行分析#发现
C!<94#T$)'

在

TLO,O

患者纤维支气管镜活检组织中有较高的表达率#认为

C!<94#T$)'

与
TLO,O

的发生)发展和转移有关#与本文结果一

致*

]=4

等+

'(

,报道称
C!<94#T$)'

在
TLO,O

组织中的表达水

平显著高于癌旁组织#且其表达水平与
TLO,O

患者预后相关#

认为
C!<94#T$)'

可作为
TLO,O

患者预后的指标*

本组数据表明#

TLO,O

组织中
C!<94#T$)'

表达水平与

"TP

分期有关 $

2

$

(K((-

%#腺癌患者
C!<94#T$)'

表达水平

显著高于鳞癌患者$

2

$

(K(('

%#与性别)年龄)分化程度和淋

巴转移无关$

2

&

(K(2

%#表明
C!<94#T$)'

可作为肺腺癌的特

异性的肿瘤标志物#对肺腺癌的诊断具有一定的应用价值#且

其可能与患者预后相关*由于本文并未进行长期的跟踪随访#

且样本数量有限#

C!<94#T$)'

表达水平与预后的关系尚有待

于进一步大样本长期跟踪随访的研究证实*

C!<94#T$)

与多

种肿瘤的预后相关*

#!I=@

等+

''

,报道称
C!<94#T$)'

在前列

腺癌组织的表达水平显著高于正常组织#且与预后相关*本文

将纤维支气管镜与
C!<94#T$)'

定量检测联用#纤维支气管镜

具有镜体较柔软细小#可前后弯曲#可视范围大#检查阳性率

高#适应证较广#患儿痛苦减小#并发症较少#简单易操作等诸

多优点+

')&'-

,

*因此#采用纤维支气管镜活检#定量分析
C!&

<94#T$)'

表达水平#对于
TLO,O

的鉴别)诊断和预后判断具

有重要的临床意义*

综上所述#

C!<94#T$)'

在
TLO,O

纤维支气管镜活检物

中表达上调#且与病理类型和临床分期相关#可作为肺腺癌的

特异性的肿瘤标志物*
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及降低费用*连续臂丛神经阻滞作为另一种术后镇痛方式#日

益为人们所重视+

-

,

*国内外有学者研究表明#超声引导连续锁

骨下臂丛神经阻滞用于成人或婴幼儿阻滞效果完善#气胸等并

发症少#还有一优势是置管方便固定#不易脱管#术后镇痛效果

佳+

2&0

,

*本研究采用平面内技术进针#在超声实时引导下使针

尖尽量靠近目标神经注射局麻药并可观察药液扩散(在置管时

可使导管尽量接近神经而获得良好的镇痛效果(也避免了针尖

损伤神经或血管*超声定位保证了良好的镇痛效果和较少的

不良反应#避免复合阿片类药物引起的恶心)呕吐等并发症#提

高患者的舒适度*

罗哌卡因具有运动与感觉分离的特点#即在不影响运动的

情况下阻滞感觉神经#使躯体不产生痛觉*在术后镇痛领域#

有着独特的优势*有研究称
(K)W

罗哌卡因即可满足术后镇

痛的需要#相对运动阻滞发生较少#可以有相对良好的肌力(对

于术后需立即进行功能锻炼的患者#

(K3W

罗哌卡因在
)-;

内

的早期锻炼中能提供更完善的运动镇痛+

.

,

*本研究采用
(K)W

罗哌卡因进行连续臂丛神经阻滞作为术后镇痛#与自控静脉镇

痛相比#在术后
')

)

)-;

静息
S$L

评分和术后
')

)

)-

)

-.;

主

动运动
S$L

评分均较低#说明连续臂丛神经阻滞的镇痛效果

明显优于自控静脉镇痛#特别是在运动时的镇痛效果优势更为

明显#有利于患者术后进行早期功能锻炼*考虑机制可能与直

接阻断痛觉神经冲动的上传#改善痛觉过敏有关*这与苏建林

等+

1

,的研究结果相类似*

+,&/

和
+,&'(

分别为促炎性和抗炎性细胞因子#机体处于

创伤和炎症状态等可激发炎性反应*机体由于手术创伤)疼痛

等伤害性刺激的过度应激#促炎性细胞因子大量释放#促"抗炎

性细胞因子失衡*

+,&/

介导机体防御机制和炎性反应#亦是

导致术后免疫损伤的主要细胞因子(

+,&'(

主要通过抑制核因

子$

Tc

%

&

,

R

的活性来抑制促炎性细胞因子如
+,&/

#发挥抑制性

免疫调节作用*既往的研究表明#

+,&/

的浓度与手术创伤刺

激程度呈正相关+

'(

,

*而本研究发现#在术后
')

)

)-;

#治疗组

+,&/

的浓度较对照组降低#提示
(K)W

罗哌卡因连续臂丛神经

阻滞术后镇痛#能有效缓解手术创伤刺激引起的伤害性疼痛传

导#减轻了急性炎性反应程度*可能是由于局麻药能抑制

U]Q)

释放和
U,$)

的活性#抑制前列腺素的生成#而罗哌卡

因亦能减少
U]Q)

释放#减轻炎性反应有关+

''&')

,

*

综上所述#采用超声引导下喙突旁入路连续锁骨下臂丛神

经阻滞术后镇痛与舒芬太尼自控静脉镇痛相比#对上肢骨折手

术患者术后镇痛的效果更好#恶心)呕吐发生率更低*能下调

炎性因子
+,&/

水平和促进
+,&'(

释放#预防因炎性反应引起的

并发症具有重要意义#是一种安全)有效的术后镇痛方法*
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