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食管癌中
H<+3&*'

和
H<+3&#

的表达水平及临床意义

陈剑峰!沈宗坤

"辽宁省阜新市中心医院检验科
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摘
!

要"目的
!

探讨食管癌组织中
H<+3&*'

和
H<+3&#

的表达水平及其临床意义&方法
!

收集
&*##

年
4

月

至
&*#'

年
4

月该院病理科
$5

例食管癌患者的肿瘤组织标本及相应癌旁正常组织标本!采用荧光定量聚合酶链

反应检测两种组织中
H<+3&*'

'

H<+3&#

的表达!分析
H<+3&*'

'

H<+3&#

表达与食管癌组织病理特征及患者预后

的关系&结果
!

食管癌组织中
H<+3&*'

表达水平为
*(')f*(&#

!明显低于癌旁正常组织的
*(65f*(#$

!

H<+3&#

表达水平为
#('5f*(&'

!明显高于癌旁正常组织的
*(54f*(#5

!差异均有统计学意义"
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H<+3&*'

表

达与食管癌临床分期'肿瘤分化程度'淋巴结转移密切相关"
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%!而与食管癌患者年龄'性别'肿瘤部位无明显相关性"
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表达与食管癌患者临床分期'肿瘤分化程度'淋巴结转移密切相关"
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高表达组生存率明显高于
H<+3&*'

低表达组!差异有统计学意义"
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低表达组生存率明显高于
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高表达组!差异有统计学意义"
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秩和检验结果

显示!食管癌组织中
H<+3&*'

与
H<+3&#

表达呈明显负相关"
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H<+3&*'

在食管癌

组织中明显低表达!

H<+3&#

为明显高表达!二者有望成为食管癌早期诊断及预后判断的有效标志物&
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食管癌是临床上最常见的恶性消化道肿瘤之一#

其病死率位居我国恶性肿瘤第
$

位'

#3&

(

)食管癌发病

早期无明显症状#大多数患者确诊时已为中晚期#此

时治疗预后效果极差#患者
)

年生存率不足
#)R

'

'

(

)

寻找新型诊断及预后标志物对于临床治疗食管癌及

改善患者预后有十分重要的临床价值)近年来#微小

+V-

$

H<+V-

&研究为肿瘤靶向研究提供了新的方

向#成为目前肿瘤研究的重大热点'

$

(

)本研究旨在探

讨食管癌组织中
H<+3&*'

和
H<+3&#

表达水平及其临

床意义#为临床治疗食管癌提供新的诊断及治疗靶

点#现报道如下)

$
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资料与方法
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!

一般资料
!

收集
&*##

年
4

月至
&*#'

年
4

月本

院病理科
$5

例食管癌组织标本及相应癌旁正常组织

标本$距癌灶边缘
$8H

以上&#所有标本临床资料及

预后资料完整)

$5

例患者均为鳞状细胞癌#其中男

&4

例#女
#6

例%年龄
'&

(

5#

岁#平均$

)5('5f%($)

&

岁%

2VS

分期
"

期
5

例#

#

期
##

例#

$

期
#)

例#

%

期

#$

例%高分化
#)

例#中分化
#$

例#低分化
#6

例%有淋

巴结转移
&'

例#无淋巴结转移
&$

例)本研究经本院

伦理委员会批准#且临床标本采集符合,世界医学协

会赫尔辛基宣言-)
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!

纳入和排除标准

$(/($

!

纳入标准
!

$

#

&经组织病理学诊断确诊为食

管癌者%$

&

&年龄
$

5&

岁#性别不限%$

'

&术前未接受放

化疗及激素等治疗者%$

$

&临床病理资料及随访资料

完整者%$

)

&患者及家属了解本研究#并签署知情同意

书者)

$(/(/
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排除标准
!

$

#

&排除怀孕及哺乳期妇女%$

&

&

排除伴有肝脏+心脏+肺+肾脏等严重疾病者%$

'

&排除

有食管癌家族史者%$

$

&排除组织标本不完善及处理

方法不合格者%$

)

&排除合并其他肿瘤者)
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试剂与仪器
!
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PDF<?;7

C

AD

公司%

H<+VA:E

>

提取分离试剂盒购自美国
e<:
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公司%琼

脂糖购自法国
0<7JAE?

公司%

H<+V-+AFA;EA2;:D3
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?<7D <̀?

购自美国
-0P

公司%

BV2.E

+

#*k.!+

0G==A;
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h

"V-

聚合酶+

Q,0+ .;<HAQ8;<

I

?+23

.!+ <̀?

购自日本
2:̀ :+:

公司%聚合酶链反应

$

.!+

&引物由上海生工公司合成%荧光定量
.!+

$

h

+23.!+

&仪
-0P55**

购自美国
-0P

公司%紫外分

光光度计购自美国
0A8MH:D

公司)
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!

采用
h

+23.!+

检测
H<+3&*'

+

H<+3

&#H+V-

水平)采用
H<+VA:E

>

提取分离试剂盒提

取食管癌组织及癌旁正常组织中
H<+V-

#具体操作

严格按照试剂盒使用说明进行#所提
H<+V-

经
0,

测定#

0,

&%*

"

0,

&6*

为
#(6

(

&(*

)采用
H<+V- +A3

FA;EA2;:DE8;<

I

?<7D <̀?

反转录试剂盒进行反转录操

作#所得
8"V-

作为
h

+23.!+

反应模板)

h

+23.!+

引物序列见表
#

#由上海生工合成)

h

+23.!+

采用

Q,0+.;<HAQ8;<

I

?+23.!+ <̀?H<+V-

定量扩增体

系进 行#以
%̂

为 内 参 基 因#采 用
h

+23.!+

仪

-0P55**

进行反应扩增)

h
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反应体系如下
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O
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O
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反

应条件!

4)Y

预变性
#*H<D

#

4)Y#)E

#

))Y'*E

#

5&Y'*E

#共
$*

个循环)采用
&3

44

!2方法处理结果#

其中
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!2目的基因X!2̂ %

&观察
X

$

!2目的基因X

!2̂ %

&对照)

表
#

!!h

+23.!+

扩增引物序列

H<+V-E

正向引物
)g

(

'g

反向引物
)g

(

'g

H<+3&*' \2\!-\\\2!!\-\\2-22 \!!\!\2\---2\222-\\-!!-!

H<+3&# !\\!\\2-\!22-2!-\-!2\- \2\!-\\\2!!\-\\2

%̂ !2!\!22!\\!-\!-!- --!\!22!-!\--222\!\2
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统计学处理
!

采用统计学软件
Q.QQ#4(*

进行

数据分析#计量资料以
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表示#两两比较采用
9

检

验#

'

组比较采用方差分析#采用
:̀

I

9:D3SA<A;

分析

法绘制患者
)

年生存曲线#相关性分析采用
Q

I

A:;H:D

秩和检验#以
!
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为差异有统计学意义)

/

!

结
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果
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两组
H<+3&*'

+

H<+3&#

表达水平比较
!

见表
&

)

食管癌组织中
H<+3&*'

表达水平明显低于癌旁正常

组织#

H<+3&#

表达水平明显高于癌旁正常组织#差异

均有统计学意义$
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$
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表
&

!!

两组
H<+3&*'

#

H<+3&#

表达水平比较$

Lf@

%

组别
' H<+3&*'H+V- H<+3&#H+V-

食管癌组织
$5 *(')f*(&# #('5f*(&'

癌旁正常组织
$5 *(65f*(#$ *(54f*(#5

9 #$(#&) #'(4*'

! *(*** *(***
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食管癌组织中
H<+3&*'

+
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表达与临床病
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理参数间的关系
!

见表
'

)

H<+3&*'

表达与食管癌患

者临床分期+肿瘤分化程度+淋巴结转移密切相关

$

!

$

*(*)

&#与食管癌患者年龄+性别+肿瘤位置无明

显相关性$

!

&
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&%

H<+3&#

表达与食管癌患者临床

分期+肿瘤分化程度+淋巴结转移密切相关$

!

$

*(*)

&#与食管癌患者年龄+性别+肿瘤位置无明显相

关性$

!

&
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表
'

!!

食管癌组织中
H<+3&*'

#

H<+3&#

表达与临床病理参数间的关系$
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%

临床病理参数
' H<+3&*' 9

"

% ! H<+3&# 9

"

% !

年龄$岁&

%

%* #5 *('$f*(&' *('&# *(5)* #($#f*(&) *(5'& *($%6

$

%* '* *('%f*(#4 #('%f*(&#

性别 男
&4 *(''f*(&& *(55% *($$& #($&f*(&5 #($'% *(#)6

女
#6 *('4f*('# #('&f*(#)

肿瘤位置 上中段
&5 *(')f*(&* *($46 *(%&# #(')f*('* *()45 *())'

下段
&* *('6f*(&# #($*f*(&%

2VS

分期
"(#

期
#6 *($)f*(#% )(%&4 *(*** #(&'f*(&$ $(&*# *(***

$(%

期
&4 *(&#f*(#' #()4f*('#

分化程度 高分化
#) *()5f*(&5 #)(*&# *(*** *(4'f*(&* $#(%$% *(***

中分化
#$ *('6f*(#4 #(&%f*(&#

低分化
#6 *(#4f*(#& #(%$f*(&)

淋巴转移 有
&' *(&'f*(#$ '(#)4 *(**' #()5f*(&) )(#*4 *(***

无
&$ *($4f*(&5 #(&$f*(#4

/('

!

食管癌组织中
H<+3&*'

+

H<+3&#

表达与患者预

后的关系
!

见图
#

+

&

)

H<+3&*'

高表达组生存率明显

高于
H<+3&*'

低表达组#

H<+3&#

低表达组生存率明

显高于
H<+3&#

高表达组#差异均有统计学意义$

!

$

*(*)

&)

图
#

!!

食管癌组织中
H<+3&*'

表达与患者预后的关系

图
&

!!

食管癌组织中
H<+3&#

表达与患者预后的关系

/(1

!

食管癌组织中
H<+3&*'

+

H<+3&#

表达的相关

性
!

Q

I

A:;H:D

秩和检验结果显示#食管癌组织中

H<+3&*'

与
H<+3&#

表达呈明显负相关$

=_X*()%$

#

!

$

*(*)

&)

'

!

讨
!!

论

!!

流行病学调查结果显示#我国食管癌发病率及病

死率居世界首位#严重危害我国居民的身体健康及生

命安全'

)

(

)食管癌早期症状主要为烧灼感+胸骨后不

适及轻度哽咽感#常被忽略'

%

(

)大多数患者确诊时已

出现食物反流+进行性吞咽困难及恶病质等#此时已

为中晚期#患者预后极差#生存率不足
#)R

)有研究

表明#早期诊断并及时治疗对于提高食管癌预后及生

存率有积极意义'

5

(

)因此#寻找积极有效的食管癌早

期诊断及预后生物学标志物#是目前临床治疗食管癌

亟待解决的关键性问题)

近年来#

H<+V-E

的发现及深入研究为肿瘤靶向

研究提供了新的思路)多种
H<+V-E

表达与人类恶

性肿瘤的发生+发展及预后有密切关系#已引起国内

外广大学者的高度重视'

6

(

)

H<+V-E

现已成为肿瘤

靶向研究的重要热点#揭示更多
H<+V-E

生物学功能

为认识及攻克人类肿瘤提供了一种重大突破口)越

来越多的
H<+V-E

被证实为抑癌或促癌基因#参与人

类多种恶性肿瘤多条信号通路传导#参与肿瘤的发生

和发展)

H<+3&*'

是
H<+V-E

家族重要成员之一#位

于人类第
#$

号染色体
h

'&(''

位点#长
##*L

I

#是近

年来发现的一种具有皮肤特异性
H<+V-

'

4

(

)有研究

表明#

H<+3&*'

在舌癌+非小细胞肺癌+慢性髓细胞白

血病等多种肿瘤组织中异常表达#与肿瘤细胞转移及

侵袭过程密切相关'

#*3#&

(

)梁佳等'

#'

(研究结果显示#

H<+3&*'

在食管鳞癌组织及细胞中呈明显低表达#推

测其异常表达与食管鳞癌发生和发展密切相关)本

*

&55#

*

检验医学与临床
&*#6

年
%

月第
#)

卷第
#&

期
!

O:LSAB!9<D

!
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!

U79(#)

!
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研究结果显示#食管癌组织中
H<+3&*'

表达水平为

*(')f*(&#

#明显低于癌旁正常组织的
*(65f*(#$

)

由此提示#

H<+3&*'

在食管癌组织中呈明显低表达#

可能参与食管癌的发生及发展过程#与上述研究结果

一致)本研究中
H<+3&*'

表达与食管癌临床分期+肿

瘤分化程度+淋巴结转移密切相关)提示随着食管癌

的进展#

H<+3&*'

表达明显降低#

H<+3&*'

参与食管癌

发生及肿瘤进展)

H<+3&*'

高表达组患者
)

年生存率

明显高于
H<+3&*'

低表达组#提示
H<+3&*'

作为抑癌

基因在食管癌中发挥重要作用#推测
H<+3&*'

可作为

早期诊断食管癌及判断患者预后的重要生物学靶点#

具有较高的临床价值)

H<+3&#

在人类细胞及组织中广泛存在#且是发

现较早的
H<+V-

之一#可通过与其靶基因
'g

端的非

编码区域相结合#遏制其靶基因表达#参与多种肿瘤

增殖+转移及侵袭过程)

Q1-V\

等'

#$

(研究结果显

示#

H<+3&#

在人类胶质母细胞瘤细胞中呈明显上调

表达#且可通过靶向
a-QO\

基因介导胶质母细胞瘤

细胞增殖及凋亡过程)

,-V\

等'

#)

(研究结果显示#

H<+3&#

在非小细胞肺癌中呈明显高表达#且其高表

达水平对于非小细胞肺癌患者预后总生存率有负面

影响#推测
H<+3&#

可作为预测非小细胞肺癌复发及

不良预后的有效生物学标志)本研究结果显示#食管

癌组织中
H<+3&#

表达水平明显高于癌旁正常组织#

提示
H<+3&#

在食管癌组织中呈明显高表达#推测

H<+3&#

可能作为促癌基因参与食管癌发生及发展过

程)进一步分析
H<+3&#

的表达与食管癌临床病理特

征间的相关性显示#

H<+3&#

的表达与食管癌临床分

期+肿瘤分化程度+淋巴结转移密切相关#提示
H<+3&#

参与食管癌的发生及发展#且随着食管癌疾病进展及

淋巴结转移#

H<+3&#

表达水平明显升高)

H<+3&#

低

表达组生存率明显高于
H<+3&#

高表达组#提示
H<+3

&#

与食管癌患者预后及
)

年生存率密切相关#

H<+3&#

有望成为食管癌早期诊断及可靠的预后标志物#与

/PV21N+

等'

#%

(研究结果一致)

Q

I

A:;H:D

秩和检

验结果显示#食管癌组织中
H<+3&*'

与
H<+3&#

表达

呈明显负相关#推测二者可能存在某种调控关系#共

同参与食管癌的发生及发展过程#其具体作用机制后

续试验将进一步深入探究)

综上所述#本研究结果显示#

H<+3&*'

在食管癌

组织中呈明显低表达#

H<+3&#

呈明显高表达#二者有

望成为食管癌早期诊断及预后判断的有效标志物#具

有较高的研究价值)
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作者简介!郑泰#男#主治医师#主要从事肝胆外科方面的研究)

!论
!!

著!

!"#

!

$%&'()(

"

*

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

经皮经肝穿刺胆管引流术在肝门部胆管癌治疗中的近期效果分析

郑
!

泰

"湖北省当阳市人民医院肝胆外科
!

$$#***

%

!!

摘
!

要"目的
!

分析探讨经皮经肝穿刺胆管引流术在肝门部胆管癌治疗中的效果及对肝功能的影响&

方法
!

选择
&*#&

年
&

月至
&*#%

年
&

月该院不宜行早期手术治疗且总胆红素大于
'$*

&

H79

*

O

的
#*&

例肝门部

胆管癌患者作为研究对象!其中
)*

例行经皮经肝穿刺胆管引流术治疗"观察组%!另外
)&

例行经内镜鼻胆管引

流术治疗"对照组%&观察'比较两组患者引流成功率'胆汁引流量'治疗前后肝功能指标变化情况及并发症发

生情况&结果
!

经相应治疗后!观察组患者引流成功率为
6%(*R

!明显高于对照组的
%5('R

!组间比较差异有

统计学意义"

!

$

*(*)

%$两组患者在胆汁引流量方面比较差异无统计学意义"

!

&

*(*)

%$两组患者治疗后肝功

能指标均较治疗前明显下降!差异有统计学意义"

!

$

*(*)

%!但组间比较差异无统计学意义"

!

&

*(*)

%$两组患

者并发症发生率比较差异无统计学意义"

!

&

*(*)

%&结论
!

肝门部胆管癌应用经皮经肝穿刺胆管引流术治疗

能够获得良好的效果!有效改善其肝功能!是一种安全'有效的治疗方法!值得临床推广应用&

关键词"肝门部胆管癌$

!

经皮经肝穿刺胆管引流术$

!

经内镜鼻胆管引流术$

!

肝功能
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肝门部胆管癌$

1!!-

&为临床上较为常见的胆

道系统恶性肿瘤#会造成胆道狭窄#甚至闭塞#同时伴

有黄疸症状#严重损害患者肝功能#甚至造成死

亡'

#3&

(

)在
1!!-

的治疗方面#传统方法主要为手术

切除#但因手术难度大+手术创口大#具有较大风险#

同时病变根治率很低#还会伴随较高的并发症发生

率#使其应用受到一定限制)近年来#随着介入放射

技术的快速发展#经内镜鼻胆管引流术$

NV0"

&+经皮

经肝穿刺胆管引流术$

.2!"

&等技术日趋完善#其临

床应用也日益广泛)目前对
NV0"

+

.2!"

在
1!!-

治疗中的应用已有一定研究#为了进一步了解
.2!"

在
1!!-

中的应用价值#本研究对本院接受治疗的

#*&

例
1!!-

患者进行了
NV0"

和
.2!"

比较#现

报道如下)

*

$55#

*

检验医学与临床
&*#6

年
%

月第
#)

卷第
#&

期
!
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