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甲状腺乳头状癌 %

C+C0,,+)6 D/6)'0N 4+)40*'@+

!

LM.

& 是最常见的甲状腺癌! 占甲状腺癌的
F%QR

$=Q

' 临床上对甲状腺乳头状癌诊断方法有颈部超

声(

.M

及细针穿刺细胞学检查! 细针穿刺目前认为

是最准确(有效的方法!但仍约有
>=Q

病例诊断不

明确)

8

*

' 甲状腺乳头状癌特异性肿瘤标志物对临床

提高确诊率和改善甲状腺乳头状癌的治疗具有重要

意义)

!

*

'

;.3J%

是一种由
%S$

个氨基酸组成的广泛表

达的核受体共激活因子! 其在多种肿瘤组织中扮演

重要角色 ' 本研究采用免疫组织化学方法检测

;.3J%

蛋白在甲状腺乳头状癌组织中的表达!分析

其与临床病理参数的关系! 探索其在甲状腺乳头状

癌中的作用及其临床意义'

8

资料与方法

!"!

研究对象

收集青岛大学附属医院
!=8<

年
8

月至
!=8F

年

>

月行甲状腺癌切除患者的手术标本' 纳入标准+

%

8

&术前无放疗(化疗或甲状腺手术史#%

!

&无桥本甲

状腺炎%

/+2/0@'D' D/6)'0N0D02

!

TMU

病史#%

>

&无内分泌

相关疾病病史#%

I

&无其他恶性肿瘤病史#%

%

&无严重

的心脑血管疾病#%

<

&各项临床资料完整'

I"

例甲状腺乳头状癌%甲癌组&及其配对癌旁

正常组织 %癌旁组&%取自距癌灶边缘
V=:F4@

的距

离! 且术后病理证实为正常甲状腺组织&' 男性
88

例! 女性
!$

例# 年龄
!<R<S

岁!

!%%

岁
!!

例!

"%%

岁
8F

例#平均年龄%

IS:S#8!:%

&岁'甲癌组
M;W

分期

采用美国癌症联合委员会 %

J@1)04+* &'0*D .'@@0D!

D11 '* .+*41)

!

J&..U

颁布的第
F

版甲状腺癌
M;W

分期!

!R"

期
!>

例!

#R$

期
8S

例#有淋巴结转移

!8

例!无淋巴结转移
8$

例#肿瘤直径
V84@ 8!

例!直

径
"84@ !F

例' 所有患者均签署知情同意书'

!"#

研究方法

8:!:8

免疫组化试剂

X+YY0D J*D0!;.3J%

抗体 %

Y2!8$=%!X

&(免疫组

化染色试剂盒%

PL!==!>U

和
ZJ[

显色试剂盒
\!=]

&均

购自北京博奥森生物技术有限公司'

8:!:!

免疫组化方法

采用
PL

法! 将蜡块连续切成
I%@

厚度! 置于

摘 要!)目的* 探讨
;.3J%

蛋白在甲状腺乳头状癌中的表达及临床意义' )方法* 应用免疫组化
方法%

PL

法&检测
;.3J%

蛋白在
I=

例甲状腺乳头状癌组织及配对癌旁甲状腺组织中的表达!并
探讨其与临床病理特征及预后的关系' )结果*

;.3J%

蛋白在甲状腺癌组织中的阳性表达率
\S%QU

高于癌旁组织
\!=QU\&

!

^!I:!<8

!

L_=:=8U

'

;.3J%

表达与肿瘤分期%

M;W

分期&和淋巴结转移有关
%

&

!

^I:8!<

!

L_=:=%

#

&

!

^I:=I>

!

L_=:=%

&# 与甲状腺乳头状癌的预后指数呈正相关 %

)^%:<IS

!

L_=:=%

&'

)结论*

;.3J%

在甲状腺乳头状癌中高表达!对甲状腺癌的诊疗和预后评估具有指导意义'

主题词!

;.3J%

#甲状腺乳头状癌#免疫组化
中图分类号!

XS><:8

文献标识码!

[

文章编号!
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#
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$
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!

8=:88S>%`a:022*:8<S8G8S=]:!=8$:=%:[=!=

IS!



肿瘤学杂志
!"#$

年第
!%

卷第
%

期

&'!

烤片机烤片
!"()*

!常规二甲苯脱蜡"梯度酒精

脱水!阻断灭活内源性过氧化物酶#

+,-

!

.

!

孵育后

/01

冲洗$!抗原修复#标本置于
2- &34

枸橼酸缓冲

液中$!血清工作液封闭
+"()*

!滴加
56.7%89":44;

%

:!

孵育过夜!滴加通用型
<=>

%置于
+?!

温箱孵育

+4()*

!滴加辣根过氧化物酶标记的链霉素卵白素工

作液%置于
+?!

温箱
9%()*

!

@70A-

!

.

!

反应染色!苏

木素复染!脱水&干燥&封片'

9B!B+

结果判定

切片染色结果由两名高年资病理科医师进行双

盲阅片(

56.7%

主要在细胞核中表达( 每个免疫组

化切片随机选取
%

个高倍视野)

#:""

$并取平均值%

通过计算阳性细胞表达百分比和阳性细胞显色程度

进行
56.7%

表达结果评分( 阳性细胞百分比评分

标准*

C%D

计
4

分%

%,$!%,

计
#

分%

!%,$%4,

计
!

分%

%4,$?%,

计
+

分%

E?%,

计
:

分! 阳性细胞显色

程度评分标准*不显色或显色不清计
4

分%浅黄色计

#

分%棕黄色计
!

分%深褐色计
+

分' 采用
FG((GHG

半定量方法% 阳性细胞百分比和显色程度的乘积%

"$9

分计)

I

$%

!$:

分计)

J

$%

%$'

分计)

JJ

$%

E$

分计

)

JJJ

$%)

J

$

$

)

JJJ

$为阳性表达+

+

,

'

!"#

甲状腺乳头状癌预后指数计算方法

沿用
F.FK6

#欧洲癌症治疗研究组织$分化型

甲状腺癌预后指数计算方法+

:

,

*

!

年龄#

L

岁$!

"

性

别#男
#!

%女
4

$!

#

组织学类型#

/K6 4

$!局部浸润

#4

!

$

远处转移%一处
#%

%多处累加' 以上
%

个指标

分值累加之和为预后指数' 预后指数
!&%

为预后不

良组%预后指数
%&%

为预后良好组'

!"$

统计学处理

采用
1/11 !:B4

对实验数据进行统计学处理%计

数资料采用
%

! 检验'

/C4B4%

为差异有统计学意义'

!

结 果

%"! 56.7%

表达情况

56.7%

蛋白的阳性表达定位于细胞核'免疫组

化结果显示% 其在癌组织和对照癌旁正常组织中均

有表达#

M)=NOG 9

$' 癌组织中
56.7%

阳性表达率为

?%D

#

+"A:"

$%癌旁组织中为
!"D

#

'A:"

$%差异有统计

学意义#

%

!

P!:B!&9

%

/C"B""9

$'

%"% 56.7%

表达与甲状腺乳头状癌临床病理特征

的关系

56.7%

蛋白表达与肿瘤分期-淋巴结转移有关

8%

!

P:B9!&

%

/C"B"%

!

%

!

P:B":+

%

/C"B"%

$%肿瘤分期越高&

淋巴结转移者
56.7%

蛋白表达增高!

56.7%

表达与

患者性别&年龄&肿瘤直径无关)

/&"B"%

$)

KQRHG 9

$(

%"# 56.7%

表达与预后指数的相关性

:4

例患者中%预后指数
!&%

组
!9

例%

%&%

组
9$

&'()*+ ! ,-+ +./*+00'12 13 45678 '2 9'33+*+2: :-;*1'9 :'00)+0<!$==

!

/ST)U)VG 56.7% )* /K6 5G=QU)VG 56.7% )* /K6 /ST)U)VG 56.7% )* *SO(QH

UWXOS)Y U)TTNGT

5G=QU)VG 56.7% )* *SO(QH

UWXOS)Y U)TTNGT

<*YGZ 5 /ST)U)VG8D[ %

!

/

>G*YGO

\QHG 99 '

)

?!B?

$

4B:!4 4B'+'

MG(QHG !$ !!

)

?%B$

$

7=G8XGQOT SHY[

C%% 9' 9+

)

?!B!

$

4B9+% 4B?9:

!%% !! 9?

)

??B+

$

6H)*)]QH TUQ=GT

&^' !+ #:

)

&4B$

$

:B#!& 4B4:!

(^) #? #&

)

$:B#

$

_X(2WQU)] (GUQTUQT)T

`GT !# #$

)

$4B%

$

:B4:+ 4B4::

5S #$ ##

)

%?B$

$

@)Q(GUGO Sa UN(SO8]([

"#]( !' !4

)

?#B:

$

4B#%$ 4B&$4

E#]( #! #4

)

'+B+
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例 ! 两组
;.3<%

阳性率分别为
%=:#>?8!@!8A

和

$B:=>

"

8C@8$

#$

;.3<%

蛋白表达与预后指数呈正相

关"

)D%:EB=

!

FDG:G8=

%$

H

讨 论

共激活因子是包括核受体在内的转录因子调节

基因转录过程所需要的! 它们通常以复合物的形式

存在!在介导核受体和基础转录机器成分之间!相互

作用!并能修饰组蛋白!导致染色质重构!从而促进

基因表达&

%

'

$

;.3<%

是核受体共激活因子的一种!

又称不依赖
<I!!

的核受体共激活因子(

.J<A

!位于

染色体
!GK#H:#!

区域!编码包含
%=$

个氨基酸组成

的核蛋白$

;.3<%

在肿瘤组织中的异常表达引起人

们的关注!包括肝癌)食管癌)肾癌)乳腺癌)结直肠

癌)胃癌等&

E

!

=

'

* 研究表明
;.3<%

表达异常与肿瘤+

代谢性疾病及自身免疫疾病有关,

;.3<%

在不同肿

瘤组织中的表达不同!肝癌)食管癌等癌组织中呈低

表达 &

C

!

$

'

! 乳腺癌) 结直肠癌组织中呈高表达&

#G

!

##

'

,

;.3<%

在不同癌组织中的表达状态不同可能是由

于胚胎发育和肿瘤发生不同导致的&

E

'

,

共激活因子对甲状腺乳头状癌的影响
!G#E

年

已有涉及! 共激活因子在甲状腺肿瘤组织中呈现出

高表达状态!认为其参与了甲状腺肿瘤疾病的发生)

发展过程中 &

#!

'

, 本组免疫组化结果显示
;.3<%

主

要在细胞核中表达! 并且在癌组织和癌旁正常甲状

腺组织中皆有表达! 在甲状腺乳头状癌组织中呈高

表达 (

=%>

#! 在癌旁正常甲状腺组织中低表达

(

!G>

#(

FLG:G#

#!并且在有淋巴结转移)分期较高患

者表达更高!淋巴结转移是
FM.

复发和预后差的重

要危险因素&

#H

'

,

;.3<%

可能是甲状腺乳头状癌诊断

和治疗一个新的靶点!其机制仍待进一步探索,

参考文献!

N8O P'212 Q

!

Q1*5 &

!

R+*2+*' J

!

1S +,: P',14(,+) S12S0*5 -')

2'T+S04 T(S+S0'*2 0TU)'V12 S/1 +44()+46 '- S/6)'0W -0*1!

*11W,1 +2U0)+S0'* X0'U26N&O: Q'),W & R()5

!

!G8G

!

HB?88A

-

!%C$Y!%$B:

N!O Z/+*5 [\

!

]+' &.

!

^0( IF

!

1S +,: M/1 1_U)1220'* +*W

4,0*04+, 205*0-04+*41 '- 4!P1S

!

\JI!8! 0* S/6)'0W U+U0,,+)6

4+)40*'T+N&O: &'()*+, '- ./0*121 3*4','56

!

!G8H

!

8%`8A

-

!EY!$:N

张彦惠!鲍建昌!邱法鹏!等
: 4!P1S

)

\JI!8!

在甲

状腺乳头状癌中的表达及临床意义
N&O:

肿瘤学杂志 !

!G8H

!

8%`8A

-

!EY!$:O

NHO R(* RR

!

^0( &

!

Z/+' \

!

1S +,: Z;I=GH +*W .aBBVE 1_!

U)1220'* +*W 205*0-04+*41 0* S/6)'0W U+U0,,+)6 4+)40*'T+

N&O: &'()*+, '- ./0*121 3*4','56

!

!G8C

!

!B`BA

-

HGHYHG=:N

孙

莎莎!邱杰!赵涵!等
:Z;I=GH

和
.aBBVE

在甲状腺乳头

状癌中的表达和意义
N&O:

肿瘤学杂志!

!G8C

!

!B`BA

-

HGHY

HG=:O

NBO ]6+) aF

!

b)11* R]

!

a') F

!

1S +,: < U)'5*'2S04 0*W1_ -')

S/6)'0W 4+)40*'T+: + 2S(W6 '- S/1 c:3:d:M:.: M/6)'0W .+*41)

.''U1)+S0V1 b)'(UN&O: c() & .+*41)

!

8$=$

!

8%`CA

-

8GHHY8GB8:

N%O e( [

!

e0 [a

!

./1* b.

!

1S +,: ;(4,1+) )141US') 4'+4S0V+S')

+*W 0S2 S)+*24)0US0'*+, )15(,+S0'* N&O: &'()*+, '- .,0*04+,

+*W F+S/','504+, d121+)4/

!

!GG%

!

!%`8A

-

!BY!=:N

卢莹 !李

忆东!陈光椿!等
:

核受体共激活因子及其转录调节
N&O:

临床与病理杂志!

!GG%

!

!%`8A

-

!BY!=:O

NEO e0( .[

!

I1*5 bR: ;.3<%

!

+ T',14(,+) ,0*f X1Sg11* S6U1

! W0+X1S12 +*W ,0V1) 4+*41) N&O: \1U+S'X0,0+)6 R()5 ;(S)

!

!G8B

!

H`HA

-

8GEY8GC:

N=O b0,,12U01 P<

!

b',W cR

!

d+T216 R<

!

1S +,: <* ehd!

;.3<% 51*1 )15(,+S')6 4'TU,1_ W0)14S2 0*-,+TT+S')6

4)'22S+,f!W1U1*W1*S )1U)1220'* '- T+4)'U/+51 4/',12S1)',

1--,(_N&O: cP]3 &

!

!G8%

!

HB`$A

-

8!BBY8!%C:

NCO Z/+*5 \F

!

.+' Re

!

e0 b^

!

1S +,: c_U)1220'* +*W 4,0*04+,

205*0-04+*41 '- *(4,1+) )141US') 4'!+4S0V+S') % 0* /1U+S'!

41,,(+) 4+)40*'T+ N&O: ./0*121 &'()*+, '- .+*41) F)1V1*!

S0'* +*W M)1+ST1*S

!

!G8%

!

!!`8A

-

B%YBC:N

张华鹏!曹胜利!

李功权!等
:

肝细胞癌组织核受体辅激活蛋白
%

表达临

床意义探讨
N&O:

中华肿瘤防治杂志!

!G8%

!

!!`8A

-

B%YBC:O

N$O ./1* b^

!

M0+* \

!

[(1 QP

!

1S +,: ;.3<% ,'g 1_U)1220'*

4'))1,+S12 g0S/ 2()V0V+, 0* 12'U/+51+, 2K(+T'(2 41,, 4+)40!

*'T+N&O: P1W 3*4',

!

!G8B

!

H8`8!A

-

H=E:

N8GO [1 h\

!

\(+*5 aF

!

e(' d.: ;.3<% 02 4'))1,+S1W g0S/

U)'5)1220'* +*W U)'5*'202 0* ,(T0*+, X)1+2S 4+*41) N&O:

]0'4/1T ]0'U/62 d12 .'TT(*

!

!G8E

!

B==`BA

-

$!HY$!E:

N88O R(* ie

!

^0* e:c_U)1220'*

!

-(*4S0'* +*W T14/+*02T '-

;.3<% 0* 4',')14S+, 4+*41)NaO: R(j/'(

-

R''4/'g k*0V1)20!

S6

!

!G8%: N

孙凯律!秦磊
:;.3<%

在结直肠癌中的表达)

功能及机制研究
NaO:

苏州-苏州大学!

!G8%:O

N8!O Z/'( &a: c_U)1220'* '- 4'+4S0V+S')2 0* U+U0,,+)6 S/6)'0W

4+)40*'T+ +*W 0S2 4,0*04+, 205*0-04+*41N&O: &'()*+, '- ;')S/

F/+)T+46

!

!G8E

!

`8A

-

88$:N

周锦都
:

共激活因子在甲状腺

乳头状癌中的表达及其临床意义
N&O:

北方药学!

!G8E

!

`8A

-

88$:O

N8HO eV .[

!

e0+' Pb

!

Z/+*5 ee

!

1S +,: .,0*04+, +22122T1*S '-

41)V04+, ,6TU/ *'W1 T1S+2S+202 0* U+U0,,+)6 S/6)'0W 4+)40!

*'T+ N&O: &'()*+, '- ./0*121 3*4','56

!

!G8C

!

!B`BA

-

!$=Y

HG!:N

吕春艳!廖曼各!张丽林!等
:

甲状腺乳头状癌颈部淋

巴结转移的临床评估进展
N&O:

肿瘤学杂志!

!G8C

!

!B`BA

-

!$=YHG!:O

B=B


