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摘 要!$目的% 探讨
()*+

在非小细胞肺癌&

,-./.

#原发灶和淋巴结转移灶中的
表达及其意义' $方法% 应用免疫组织化学

/-(0

法检测
1'

例
,-./.

原发灶及
+#

例淋巴结转移灶中
()*+

的表达情况' $结果%

()*+

在腺癌中的表达明显高于鳞
癌!

*2&3&&!

()在伴有淋巴结转移的
,-./.

原发灶中
()*+

的表达明显高于不伴有
淋巴结转移的原发灶&

*2&3&!'

("而转移灶的表达率与原发灶相比差异无统计学意
义&

*2&3$$45

)

()*+

表达还与
,-./.

的
6,7

分期有关&

*2&3&!4

("在
!

期和
"

期中
的表达明显高于

#

期和
$

期'

()*+

表达与
,-./.

患者的生存率无关&

*2&3&+#
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$结论%

()*+

表达与
,-./.

的发生发展有关"有望成为研究肺癌发生发展和转移
的新靶点'

关键词!

()*+

)非小细胞肺癌)转移
中图分类号!

84$'3!

文献标识码!

(

文章编号!

#&&'9"!'!:!";$5"%9"'1$9"'

!"#$%&&'() (* +,-. /0 1(0!&2344 5644 7809 530!

:6$; 5($$643</(0 =/<> 54/0/?(@A<>(4(9/:A4 B6A<8$6&

A0C D6<A&<A&/&

<(,= >?@A

"

)B, -CD@A

"

E(,= <F@A

"

DG HI3

:-FJCKH@ .H@JDL >?MNFGHI

"

.CD@AOK %#&&'#

"

.CF@H5

+E&<$3:<;

$

*KLN?MD

%

6? F@PDMGFAHGD GCD DQNLDMMF?@ ?R ()*+ F@ @?@!MSHII JDII IK@A JH@!

JDL H@O FGM JIF@FJHI MFA@FRFJH@JD3

$

7DGC?OM

%

()*+ DQNLDMMF?@ THM ODGDJGDO UV FS!

SK@?CFMG?JCDSFJHI MGHF@F@A:/-(05 F@ 1' JHMDM RL?S ,-./. NLFSHLV IDMF?@ H@O +; JHM!

DM RL?S IVSNC @?OD SDGHMGHMFM IDMF?@3

$

8DMKIGM

%

6CD DQNLDMMF?@ ?R ()*+ THM CFACDL F@

NHGFD@GM TFGC HOD@?JHLJF@?SH GCH@ GCHG F@ NHGFD@GM TFGC MWKHS?KM JDII JHLJF@?SH :*2

"3""!53 6CD ,-./. NHGFD@GM TFGC IVSNC @?OD SDGHMGHMFM MC?TDO CFACDL DQNLDMMF?@ ?R

()*+ GCH@ GC?MD TFGC?KG :*2"3"!'5

"

TCFID @? MFA@FRFJH@G OFRRDLD@JD THM ?UMDLPDO UD!

GTDD@ NLFSHLV IDMF?@ H@O SDGHMGHGFJ IDMF?@ :*2"3$$453()*+ DQNLDMMF?@ J?LLDIHGDO TFGC

,-./. 6,7 MGHAF@A:*2"3"!453 6CD DQNLDMMF?@ F@ MGHAD ! H@O " THM CFACDL GCH@ GCHG

F@ MGHAD% H@O &3 ()*+ DQNLDMMF?@ OFO@

*

G J?LLDIHGD TFGC OFRRDLD@GFHGF?@:*2"31"'5 H@O

MKLPFPHI LHGD:*2"3"+;53

$

.?@JIKMF?@M

%

XQNLDMMF?@ ?R ()*+ J?LLDIHGDM TFGC JHLJF@?AD@D!

MFM H@O NL?ALDMM ?R ,-./.3 6CDLDR?LD

"

()*+ SFACG UD H NL?SFMF@A GHLADG R?L MGKOVF@A

GCD JHLJF@?AD@DMFM SDJCH@FMS ?R ,-./.3

F6G =($C&; HWKHN?LF@+

)

@?@!MSHII JDII IK@A JH@JDL

)

SDGHMGHMFM

收稿日期"

!";!9;!9;Y

#修回日期"

!";$9";9;+

通讯作者!王影"

X!SHFIZTH@AVF@ASHLFH[;%$3J?S

肿瘤的发生发展和转移机制一直是研究的热

点"肺癌也不例外+水通道蛋白家族是近年研究的热

点" 越来越多的研究证明水通道蛋白在肿瘤的发生

发展中起着重要作用" 其中
()*;

已被证实与肿瘤

的发生发展相关$

;

"

!

%

' 而
()*+

作为其家族的一员也

被推测可促进肿瘤生长"与肿瘤转移相关"可作为一

种新的癌基因$

$

%

' 但
()*+

在肺癌中的研究甚少"本

文就其在非小细胞肺癌!

,-./.

(中的表达及意义作

以下研究'
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资料与方法

'D'

标本来源与资料收集

收集四川省肿瘤医院
!&&%

年
'

月至
!&&'

年
!

月期间接受根治性手术治疗! 术前均未行放疗或化

疗! 且有完整临床资料和石蜡组织块的
()*+*

病

例! 按照
!"",

年
-./

肺肿瘤组织学分类的标准!

对其组织学类型"病理分级"有
0

无转移进行评价!共

筛选出原发性
()*+*

患者
1,

例! 其中男性
%'

例!

女性
!%

例#平均年龄
2'3%'

岁$

!1!'!

岁%#鳞状细

胞癌$以下简称鳞癌%

!'

例!腺癌
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例!腺鳞癌
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例#高分化癌
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例!中分化癌
$$

例!低分化癌
$"

例

$

4%

例腺鳞癌无法进行分级%# 伴有转移的原发性

()*+*

患者
24

例! 实际收集其淋巴结转移灶癌组

织
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例
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转移灶要求大于或等于
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个高倍视野
6

& 按

照
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年肺癌国际
7(8

分期修订版标准'
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期
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期
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期
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期
#&
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件等随访方法!随访截止日期为
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年
'

月
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日!

失访率为
,3%9

&生存期的计算从诊断日期起至随访

日期或由于复发(转移而死亡的日期为止&
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免疫组织化学染色
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为兔抗人多克隆抗体 $购自博士德生物

技术开发有限公司%!工作稀释浓度为
#"#&&

!用高压

进行抗原修复!采用
+):=

法$

)<

法%染色&

'DE

结果判定
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以 细 胞 质 内 出 现 棕 黄 色 颗 粒 为 阳 性

$

>?@ABC 4

%!分别根据阳性细胞的染色强度$未着色'
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分#淡黄色'

4

分#棕黄色'
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分#棕褐色'
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分%和阳

性细胞所占的构成比评分$全阴'
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统计学处理

使用
)<))423&&

统计软件进行数据分析! 表达

差异比较采用卡方$

%

!

%检验(生存分析采用
EFGHFI&

8C?CB

法进行统计分析&

<'&3&2

为差异有统计学意义&
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结 果
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表达与
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临床病理特征的关系
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表达与
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的组织学类型和
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分

期有关!
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在腺癌中的表达明显高于在鳞癌中

的表达$

<J"3""!

%!且在
4%

例腺鳞癌中腺癌成分的
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阳性表达
44

例!表达率为
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!也明显高于

鳞癌成分
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的表达率 $阳性表达
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例 % $
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(
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期
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中的阳性表达率明
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(
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期$
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在高(中(低分化癌

中的表达率分别为
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7FKHC 4
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表达与
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转移的关系

:;<2

在伴有淋巴结转移的原发灶中的表达率

明显高于不伴有转移的原发灶的表达$

<J"3"!,

%#而
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在淋巴结转移灶中的表达率与原发灶相比!
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的

表达与
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患者的生存率无关
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讨 论

水通道蛋白家族是一组参与

水分子转运的跨膜通道蛋白"广

泛分布于体内多种器官" 主要调

控渗透压介导的水分子运动"也

调控部分其他小分子如甘油!尿

素等物质的跨膜运动& 目前发现

人类有
#!

种
&'(F

的表达" 呼吸

系统中主要表达
&'(2

'

$

!

4

!

)

四

种分子&

&'()

主要分布在
!

型肺

泡上皮细胞和黏膜下腺体的腺上

皮细胞" 其主要功能也是参与水

转运"参与腺体分泌"与气道高反

应性有关(

)

)

&近年研究发现"

&'(2

'

$

'

)

与肺部恶性肿瘤有关" 其中"

&'(2

'

$

已证实可以促进肿瘤转

移(

%

"

7

)

"

G99

等(

$

)证实
&'()

可以促进

肿瘤增殖"而且
&'()

高表达与结

肠癌' 宫颈癌和卵巢癌等的转移

密切相关(

6#22

)

&

本实验通过对
H4

例
*+,-,

原发灶和
)2

例转移灶中癌组织

&'()

的表达情况的研究" 发现

&'()

在
*+,-,

中的表达与其淋

巴结转移有关"

&'()

在伴有淋巴

结转移的
*+,-,

原发灶中的表达

明显高于不伴有淋巴结转移的原

发灶" 同时比较了原发灶和转移

灶中的
&'()

表达情况"差异无统计学意义"即原发

灶
&'()

高表达的病例其转移灶中
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达"说明
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结转移 "
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在
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表达与
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"

'

#
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实
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高表达与促进肺癌转移具有一定的相关性!

本研究还发现
&'()

与腺癌的发生发展具有密

切的相关性! 在本研究中
&'()

在腺癌中的阳性表

达率为
%*+",

"明显高于鳞癌
-!*+%,.

的阳性表达率"

且
/%

例腺鳞癌中
&'()

在腺癌成分中的阳性表达

率为
%*+*,

"远远高于鳞癌成分
-$/+!,.

的阳性表达

率"以上都表明
&'()

与腺癌有密切的关系"在腺癌

的发生发展中发挥着重要作用! 而
&'()

在腺癌中

的高表达能否作为临床病理诊断腺癌的一个间接指

标还需更进一步的研究!

&'()

促进肿瘤发生转移的机制还在进一步的

研究中" 有研究认为
&'()

的磷酸化是其能促进肿

瘤发生发展的关键原因 #

$

$

"还有研究发现在直肠癌

细胞株中
&'()

能激活
0&12304205

通路活性从而

促进肿瘤的发生发展" 并且与直肠癌的肝转移有一

定的相关性#

*

"

/!

$

!

综上所述"

&'()

高表达与
61787

高侵袭性和

高转移率密切相关" 同时还与腺癌的发生发展密切

相关! 本研究从组织病理学层面研究发现
&'()

与

61787

的转移和发生发展有关"我们将进一步从分

子层面对其促进
61787

的发生和转移的相关机制

进行研究!
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