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胃癌组织中埃兹蛋白的表达及临床意义的
@HFN

分析"

张继旺!周
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丽#

"重庆医科大学附属永川医院!重庆
04+/34
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!!

摘
!

要"目的
!

系统评价胃癌组织中埃兹蛋白"

Ug$"J

$的表达水平及其与临床病理特征的关系%方法
!

计

算机检索
:E,@HC

&

U!SNDH

&

6%#G$NJH8",$N$

R

&知网数据库&维普数据库&万方数据库等!查找国内外公开发表

的关于胃癌组织中
Ug$"J

蛋白的表达及其与临床病理特征关系的病例对照研究%按纳入和排除标准筛选文献!

提取数据后!应用
&HL@NJ12-

软件进行统计分析%结果
!

最终纳入
/0

个研究!其中胃癌组
/-AA

例!对照组

-*0

例%

@HFN

分析结果显示!

Ug$"J

蛋白在胃癌组和对照组*
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床分期
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期组与
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期组*
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!
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组*
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+&浆膜内浸润组和浆膜及浆膜外浸润组*
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+表达差异均有统计学意义%但在高&中分化组和低分化组*
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!

/24-
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+表达差异无统计学意义%结论
!

Ug$"J

蛋白在胃癌组织中高表达!高表达的
Ug$"J

蛋白与胃癌

的侵袭&转移有关%

关键词"埃兹蛋白#

!

胃癌#
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胃癌的致死率高居癌症相关病死率的第
+

位#是

全球第
0

大癌症)

/)+

*

(尽管随着医疗卫生技术的发

展#早期胃癌检出率有所提高#但是仍有
74B

的患者

检出时就为中晚期胃癌(胃癌的发生率和病死率仍

然在上升)

-

*

(胃癌复发和死亡的主要原因是其具有

转移的能力#因此研究肿瘤发生+发展时的标志物#早

期发现并治疗是改善胃癌患者预后#降低病死率的重

要手段(埃兹蛋白$

Ug$"J

&是一种位于细胞膜和细胞

骨架 间 的 链 接 蛋 白#是
Ug$"J)

根 蛋 白
)

膜 突 蛋 白

$

U@&

&家族成员之一(有研究表明#

Ug$"J

在肿瘤细

胞运动+黏附+侵袭中发挥着重要作用)

0

*

(目前#国内

外关于胃癌与
Ug$"J

关系的研究较多#但质量参差不

齐#研究结果也存在较大差异(因此#本研究用
@HFN

分析的方法对国内外有关
Ug$"J

与胃癌关系的研究进
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检验医学与临床
+4/*

年
-

月第
/3

卷第
3

期
!

8N,@HC6K"J

!

@N$#G+4/*

!

=%K2/3

!

'%23

"

基金项目!重庆医科大学附属永川医院科研基金一般项目$

]e86a+4/3+/

&(

!!

作者简介!张继旺#男#技师#主要从事肿瘤标志物方面的研究(

!

#

!

通信作者#
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!
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行系统地分析#旨在增加研究的样本量#得出较为可

信的研究结论#为胃癌的早期诊断和治疗提供循证医

学证据(

$

!

资料与方法

$2$

!

纳入与排除标准
!

纳入标准!$

/

&国内外公开发

表关于
Ug$"J

与胃癌及其临床病理特征相关性的病例

对照研究文献($

+

&文献能够提供完整的原始数据(

$

-

&研究对象为经病理诊断$金标准&确诊的胃癌患

者#检查前未经放疗或化疗%对照组为癌旁正常组织(

$

0

&各研究检测
Ug$"J

方法均为链菌素亲生物素
)

过氧

化物酶免疫组织化学法$

D

.

法&并且运用细胞数得分

或强度得分来判断表达结果($

1

&语种限定为中+英

文(排除标准!$

/

&

Ug$"J

采用免疫组织化学
D

.

法以

外方法检测或阳性标准不一致者($

+

&原始数据不

全+重复+质量较差的文献($

-

&综述+评论+会议摘要

等无完整全文数据的文献($

0

&研究对象为动物+细

胞等非人类的文献(

$2/

!

检索策略

$2/2$

!

检索数据库
!

检索
:E,@HC

+

6%#G$NJH8")

,$N$

R

+

U!SNDH

+万方数据库$

_NJ9NJ

O

TNFN

&+知网数

据库$

6';<

&以及维普数据库$

=<:

&#并辅以
%̂%

O

KH

学术对未检索到的文献进行补充#检索时限均自建库

至
+4/A

年
7

月
+

日(

$2/2/

!

检索词
!

中文检索词包括,埃兹蛋白-,

Ug$"J

-

,胃癌-,胃肿瘤-(英文检索词包括,

Ug$"J

-,

DF%!N#G

#NJ#H$

-,

DF%!N#GJH%

.

KND!

-,

O

NDF$"##NJ#H$

-,

O

NDF$"#

JH%

.

KND!

-(

$2'

!

文献筛选和资料提取
!

由两名研究者根据制订

的纳入+排除标准对检索到的文献进行筛选#并对最

后纳入的文献进行资料的提取#提取的部分包括文

题+作者姓名+发表年限+原始文献出处+纳入病例的

一般情况+胃癌组及对照组
Ug$"J

表达情况+淋巴结转

移+临床分期+分化程度等(

$21

!

文献质量评价
!

两名研究者分别根据
6%#G$NJH

协作网推荐的纽斯尔
)

渥太华量表$

'̀ Q

&评分量表对

纳入文献进行评分)

1

*

#如遇分歧经讨论或向专家咨询

解决(该条目共
*

项#每满足一项为
/

分#

4

#

0

分为

低质量研究#

1

#

*

分为高质量研究(

$22

!

统计学处理
!

采用
&HL@NJ12-

软件对纳入研

究结果进行统计分析(首先#采用
!

+ 检验对各纳入

文献效应量进行异质性分析#若
-

+

&

14B

#代表各研

究结果间无统计学异质性#采用固定效应模型进行分

析%若
-

+

%

14B

#代表各研究间存在统计学异质性#采

用随机效应模型进行分析(采用漏斗图检测纳入文

献是否存在发表偏倚(

@HFN

分析的检验水准为
*

>

4241

#结果以森林图呈现#并用
%"

值及其
*1B#-

评

价
Ug$"J

与胃癌及其临床病理特征的关系(

/

!

结
!!

果

/2$

!

文献检索结果
!

从各数据库共检索出文献
+A3

篇#经筛选最终纳入文献
/0

篇#文献筛选过程及结果

如图
/

所示(

/2/

!

纳入文献的基本特征和质量评价
!

纳入文献共

/0

篇#其中中文
//

篇#英文
-

篇(纳入文献基本特征

见表
/

#

'̀ Q

评分结果见表
+

(

图
/

!!

文献筛选及流程图

表
/

!!

纳入研究基本特征#

0

$

纳入文献
胃癌组

0 Ug$"J

$

d

&

对照组

0 Ug$"J

$

d

&

8<

等)

3

*

0-3 +1A *+ //

_U<

等)

7

*

-7+ -07 Z Z

e<'
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*

+77 ++/ +3 1

李莹杰等)
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*
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李磊)

/4

*

01 -- Z Z

徐丽等)

//

*

/+/ /44 -* /1

刘晔等)

/+

*

7- 3/ /+ 1

马洪宇等)

/-

*

14 0- -4 *

蒋志庆)

/0

*

17 0* +- /+

李国芳等)

/1

*

04 ++ /4 4
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/3

*

A0 7/ A0 1+

程翌等)

/7

*

1A -7 +4 1

许柯)

/A

*

1* -- +/ /

史荣亮等)

/*

*

*4 A0 /+ 4

!!

注!

Z

表示该项无数据

/2'

!

@HFN

分析结果

/2'2$

!

胃癌组和对照组
Ug$"J

表达情况
!

共
/+

篇文

献报道了胃癌组与对照组
Ug$"J

表达情况#其中胃癌

组
/-AA

例#对照组
-*0

例(各研究间异质性尚在接

受范围内$

-

+

>01B

#

!>4241

&#故采用固定效应模

型(

@HFN

分析结果显示#胃癌组
Ug$"J

水平高于对照

组#差异有统计学意义)

%">*2-1

#

*1B#-

$

32*0

#

/+21*

&#

!

$

4244/

*(

/2'2/

!

不同分化程度
Ug$"J

表达情况
!

共
//

篇文献

报道了不同分化程度
Ug$"J

的表达情况#其中高+中分

化组
A43

例#低分化组
3*+

例(各研究间异质性较大

$

-

+

>37B

#

!>424443

&#故采用随机效应模型(

@H)

FN

分析结果显示#两组间
Ug$"J

表达差异无统计学意

'
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+4/*

年
-

月第
/3

卷第
3

期
!
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!

@N$#G+4/*

!
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义)

%">421*

#

*1B#-

$

42-0

#

/24-

&#

!>4243

*(

/2'2'

!

不同临床分期
Ug$"J

表达情况
!

共
/4

篇文献

报道了胃癌不同分期
Ug$"J

的表达情况#其中
%#!

期组
3-7

例#

'#(

期组
31*

例#各研究间异质性较

大$

-

+

>7AB

#

!

$

4244/

&#故采用随机效应模型(

@HFN

分析结果显示#

'#(

期组
Ug$"J

水平高于
%#

!

期组#差异有统计学意义)

%">42/A

#

*1B#-

$

424A

#

420+

&#

!

$

4244/

*(

/2'21

!

伴淋巴结转移和无淋巴结转移
Ug$"J

表达情

况
!

共
/+

篇文献报道了胃癌淋巴结转移与
Ug$"J

的

表达情况#其中淋巴结转移组
7*A

例#无淋巴结转移

组
101

例#各研究间异质性较小$

-

+

>+AB

#

!>

42/7

&#故采用固定效应模型(

@HFN

分析结果显示#

淋巴结转移组
Ug$"J

水平高于无淋巴结转移组#差异

有统计学意义)

%">/42+7

#

*1B#-

$

723*

#

/-27+

&#

!

$

4244/

*(

/2'22

!

不同浸润深度
Ug$"J

表达情况
!

共
7

篇文献

报道了胃癌不同浸润深度
Ug$"J

的表达情况#其中浆

膜内浸润组
-04

例#浆膜及浆膜外浸润组
1--

例#各

研究间异质性较大$

-

+

>7+B

#

!>4244+

&#故采用随

机效应模型(

@HFN

分析结果显示#两组间
Ug$"J

表达

差异有统计学意义)
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#
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$

42+4

#
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&#

!

$

4244/
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/2'2)

!

发表偏倚分析
!

运用
&HL@NJ12-

中漏斗图

对包含胃癌组与对照组
Ug$"J

表达情况的
/+

篇文献

进行发表偏倚的分析(所有点构成的不是上窄下宽

的,漏斗-形#提示存在发表偏倚#对研究的异质性存

在一定影响#见图
+

(

表
+
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纳入研究的方法学质量评价#分$

纳入文献
. / 0 1 2
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3 4 5

质量评分
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!!

注!

.

表示病例是独立的+经过验证的%

/

表示病例具有代表性%

0

表示应用一般人群对照%

1

表示对照组没有胃癌病史%

2

)(

表示匹配年龄因

素%

2

)S

表示匹配其他干扰因素$如血亲关系等&%

3

表示暴露的确定使用盲法或者有历史记录%

4

表示病例与对照的发现使用相同的方法%

5

表示

病例和对照的无应答率相同
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表达与胃癌关系的漏斗图
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讨
!!

论

!!

人类
Ug$"J

基因位于染色体
3

W

+12+)

W

+3

#其
!&)

'(

全长
-2/33b,

#编码
1A1

个氨基酸#生理情况下#

细胞中
Ug$"J

可通过磷酸化激活参与调节肌动蛋白依

赖的细胞功能#启动相关信号转导通路而发挥生物学

功能)

+4)+/

*

(在肿瘤细胞转移过程中#

Ug$"J

通过高表

达和
&G%

因子
T̂:

解离抑制蛋白的丢失#导致正常

细胞信号通路失衡#使肿瘤转移的信息放大#最终导

致肿瘤的转移)

++

*

(另外#

Ug$"J

可以激活
:<-);

通路#

(bF

作为磷脂酰肌醇$

:<

&的效应分子#其
'

端的
:5

区与
:<

结合#从而激活
(bF

以起到抑制细胞凋亡的

作用)

+/

*

(

关于
Ug$"J

表达与胃癌临床病理特征关系#许多

研究结果尚有分歧(在胃癌组和对照组比较中#刘晔

等)

/+

*

+史荣亮等)

/*

*发现
Ug$"J

在正常黏膜中低表达#

但张俊会等)

+-

*

+王秋兰等)

+0

*研究结果却显示
Ug$"J

在

正常黏膜中高表达#本研究结果提示
Ug$"J

在胃癌组

'
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中表达率高于对照组#差异有统计学意义 $

!

$

4244/

&(在分化程度的研究中#李磊)

/4

*

+李国芳等)

/1

*

认为
Ug$"J

在低分化组高表达#而张俊会等)

+-

*

+任庆

华)

/3

*的研究结果却显示
Ug$"J

在高+中分化组高表

达#本研究结果显示
Ug$"J

在高中分化组表达率与低

分化组差异无统计学意义$

!>4243

&(在
?'@

分期

的研究中#李莹杰等)

*

*

+马洪宇等)

/-

*认为胃癌
'#(

期
Ug$"J

水平要高于
%#!

期#而徐丽等)

//

*的研究结

果显示
Ug$"J

水平在胃癌
'#(

期和
%#!

期差异无

统计学意义$

!

%

4241

&#本研究的结果显示胃癌
'#

(

期
Ug$"J

水平要高于
%#!

期#差异有统计学意义

$

!

$

4244/

&(

本研究运用
@HFN

分析的方法对研究问题和方法

相似的
/0

篇文献进行了综合分析#胃癌组与对照组

基线具有可比性#各研究的代表性及可信性较好(结

果显示#胃癌组
Ug$"J

阳性表达高于对照组#同时

Ug$"J

表达水平与胃癌患者的临床分期+浸润深度+淋

巴结转移等均有关#提示
Ug$"J

可能在胃癌的发生和

细胞分化过程中起着重要作用#并对癌细胞淋巴结转

移有促进作用(

本研究存在的局限性!$

/

&尽管制订了完善的检

索策略#但仍有一些未发表的灰色文献无法获取%$

+

&

纳入的研究文献均来自于亚洲人群#欧美国家研究相

对较少#另外语种限定为中+英文#未对其他语言的研

究进行分析研究%$

-

&仅对单因素进行了研究#未对其

他胃癌因素进行分析研究(因此#使用者在使用循证

医学证据时应考虑存在的各种偏倚(

综上所述#根据目前收集到的数据提示高表达的

Ug$"J

可能在胃癌的侵袭转移过程中起到促进作用#

但尚需进一步开展更多设计严谨+样本量大+同质性

好的病例对照研究以得到更准确的结论(
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