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#摘要$

!

目的
!

探讨类赖氨酰氧化酶
"

"

2>g2"

%和钙黏附蛋白
/

"

/.K6:8C5;I

%在胆管癌中的表达!并分析两者

表达水平的相互关系'方法
!

应用免疫组织化学"
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%法和聚合酶链式反应"

-A.9)-

%技术检测胆管癌组织中
/.

K6:8C5;I

和
2>g2"

的表达情况'结果
!

/.K6:8C5;I

在胆管癌组的表达明显低于癌旁组织组和正常胆管组!差异有

统计学意义"

H

$

&%&#

%#

2>g2"

在胆管癌组的表达明显高于癌旁组织组和正常胆管组!差异有统计学意义"

H

$

&%&#

%'

/.K6:8C5;I

和
2>g2"

在胆管癌中的表达呈负相关'结论
!

/.K6:8C5;I

的表达减弱和
2>g2"

的表达增高

共同参与胆管癌的发生和发展'
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浸润和转移#

!

免疫组织化学方法#
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聚合酶链式
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!!

胆管癌是发生于肝内或肝外胆管上皮的恶性肿瘤#恶性程

度高)影响胆管癌患者治疗和远期生存率的主要因素是肿瘤

的浸润和转移)本研究应用免疫组织化学$

19

&法和聚合酶链

式反应$

-A.9)-

&技术检测胆管癌中钙黏附蛋白
/

$

/.K6:8C5.

;I

&和类赖氨酰氧化酶
"

$

2>g2"

&基因的表达水平#并分析两

者的相关性#对探讨胆管癌浸润,转移的分子机制具有重要的

意义)报道如下)

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
!

该院
"&!!

年
!

月至
"&!'

年
!"

月外科手术

治疗的
@(

例胆管癌患者的癌组织标本$胆管癌组&%

@(

例胆管

癌癌旁组织标本$距癌组织
&

!K=

&$癌旁组织组&)所有患者

术前均未接受过放疗和化疗#标本均经病理检查证实)取同期

就诊于该院的良性胆管疾病患者的正常胆管标本
"&

例$正常

胆管组&)

$%/

!

检测方法
!

应用
19

法和
-A.9)-

技术检测
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

在所有标本组织中的表达水平)

$%'

!

仪器与试剂
!

+*eZ*04

生物组织脱水机#

A\.(!3

生

理组织包埋机#

*1'"#

转轮式切片机#电子恒温水浴箱#光学显

微镜#旋涡振荡器#干式恒温器
_!&)]

#匀浆机#低温冷冻离心

机#

-C6E.A;=C

检测仪
*\R.(#&&

)

19

免疫组织化学染色试剂

盒#

]*\

显色试剂盒#

2>g2"

鼠抗人单克隆抗体#

1+\-45CCI

9)-

试剂盒#逆转录
K]0*

合成试剂盒)

$%1

!

统计学处理
!

采用
1911!(%&

统计软件对数据资料进行

分析)计数资料采用
"

" 检验#计量资料使用
L;EKBYBI

秩和检

验#相关分析应用
1

7

C65=6I

等级相关分析#检验水准
*

b

&%&#

#

H

$

&%&#

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/%$

!
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法检测
'

组患者
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

的结果比较
!

见图
!

和表
!

)

/%/

!
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检测
'

组患者
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

结果比较

!

见图
"

和表
"

)

表
!

!

'

组患者
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

表达水平

!!!

结果比较(

/

&

W

'*

组别
/ /.K6:8C5;I

蛋白表达
2>g2"

蛋白表达

胆管癌组
@( !&

$

"!%'

&

'"

$

?3%!

&

癌旁组织组
@( '#

$

(@%#

&

#

$

!&%?

&

正常胆管组
"& !$

$

$#%&

&

"

$

!&%&

&

-

"@(!

-

检验医学与临床
"&!#

年
?

月第
!"

卷第
!"

期
!

26MSC:)E;I

!

TFIC"&!#

!

UBE%!"

!

0B%!"



!!

注!

*

,

\

,

)

分别为胆管癌,癌旁组织,正常胆管中
/.K6:8C5;I

蛋白的表达%

]

,

/

,

,

分别为胆管癌,癌旁组织,正常胆管中
2>g2"

蛋白的表达)

图
!

!

'

组患者
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

蛋白的表达

表
"

!

'

组患者
/.K6:8C5;I

和
2>g2"=-0*

表达结果比较

组别
/ /.K6:8C5;I 2>g2"

胆管癌组
@( &%&($?

$

&%&'$?

#

&%!"3"

&

3%!(?$

$

&%#'#!

#

!#%?"&"

&

癌旁组织组
@( !%&3'!

$

&%"!$!

#

!%'(#3

&

&%#($?

$

&%'$"'

#

&%3'#?

&

正常胆管组
"& !%!($?

$

&%$?$"

#

!%"?(?

&

&%#&?(

$

&%"!$@

#

&%(@!'

&

/%'

!

胆管癌组织中
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

表达的相关性
!

胆

管癌组织中
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

表达呈负相关)见表
'

)

表
'

!

胆管癌中
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

蛋白表达

!!!

的相互关系&

/

'

/.K6:8C5;I

表达
2>g2"

表达

c X XX XXX

合计

c ' " ' ( !#

X ' " ' # !'

XX @ ! ! ' $

XXX # ' " & !&

合计
!# 3 $ !# @(

!!

注!

*

,

)

,

/

分别为胆管癌组中
/

.6KG;I=-0*

,

/.K6:8C5;I=-0*

,

2>g2"=-0*

荧光定量扩增曲线%

\

,

]

,

,

分别为胆管癌组织中
/

.6KG;I

=-0*

,

/.K6:8C5;I=-0*

,

2>g2"=-0*

荧光定量融解曲线)

图
"

!

'

组患者
/.K6:8C5;I

和
2>g2"=-0*

的表达

'

!

讨
!!

论

肿瘤的浸润和转移是多基因参与,多步骤完成的复杂过

程#其中肿瘤细胞黏附,运动能力的改变#与细胞外基质间的相

互作用是肿瘤发生浸润,转移的基础#也是其关键环节*

!

+

)

'%$

!

/.K6:8C5;I

在胆管癌中的表达及其与临床参数的关系
!

)8CI

等*

"

+用实验证实了
/.K6:8C5;I

可以限制
2

细胞侵袭)

9C;I6.

1E6F<

等*

'

+应用
19

法检测了
?&

例人脑膜瘤中
/.K6:8C5;I

的表达#

发现
(&W

的脑膜瘤样本中
/.K6:8C5;I

表达下调#提示
/.K6:8C5;I

的不稳定性在脑膜瘤的发生,发展中起着重要作用)

8̂6I

J

等*

@

+

应用
OC<GC5I

印迹和
-A.9)-

技术检测了胆管癌细胞株
e\)$'$

和
,-[&"&!

#结果表明
<I6;E

的激活和
/.K6:8C5;I

的抑制可能依赖

人核转录因子$

0,.

9

\

&的激活#

0,.

9

\

促进
<I6;E

上调#从而抑制
/.

K6:8C5;I

表达#最终促进胆管癌的浸润,转移)本研究采用
-A.

9)-

技术检测结果显示#

/.K6:8C5;I

的表达在胆管癌组,癌旁组织

-

'@(!

-

检验医学与临床
"&!#

年
?

月第
!"

卷第
!"

期
!

26MSC:)E;I

!

TFIC"&!#

!

UBE%!"

!

0B%!"



组,正常胆管组中差异有统计学意义$

H

$

&%&#

&)本组结果表明#

胆管癌患者
/.K6:8C5;I

表达减弱#与相关报道一致)

/.K6:8C5;I

的

表达减弱与胆管癌的浸润,转移密切相关#其机制可能是
/.K6:.

8C5;I

减少或缺失#导致细胞间的黏附减弱#原有的细胞外基质降

解,形成新的细胞
.

基质黏附#细胞运动能力增强#从而促进肿瘤的

浸润,转移)

'%/

!

2>g2"

在胆管癌中的表达及其与临床参数的关系
!

9C;I6:B

等*

#

+研究报道
2>g2"

的高表达与肿瘤的浸润,转移

呈正相关#甚至在
S])_

上皮细胞系中
2>g2"

过度表达可

诱导完整的上皮间质转变$

/SA

&过程#伴随着上皮标志物的

丢失和间质标志物的表达增加)

2;

等*

?

+研究发现#

))

细胞株

e\)$'$

中
[)UK

可诱导
/SA

#其可能的机制是通过
2>g2"

的途径)

9CI

J

等*

(

+对胃癌组织表达相关分析显示#

2>g2"

通

过
15K

"

,*_

通路而不是
<I6;E

"

/.K6:8C5;I

通路促进侵袭)本

研究应用
-A.9)-

技术检测
2>g2"

的表达在胆管癌组,癌旁

组织组,正常胆管组中差异有统计学意义$

H

$

&%&#

&#提示胆

管癌患者
2>g2"

的表达增强#与其他研究一致)

2>g2"

的

表达增强与胆管癌的浸润,转移相关#其机制可能是
2>g2"

的表达增强#通过缺氧调节作用#参与上皮间质转化#促进

/)S

重构等作用导致肿瘤的浸润,转移)

'%'

!

/.K6:8C5;I

和
2>g2"

在胆管癌浸润转移中的相互关系

!

本研究在胆管癌组织中对
/.K6:8C5;I

和
2>g2"

的表达进

行相关性实验#发现两者呈负相关关系$

>bc&%@?@

#

Hb

&%&&!

&)

9C;I6:B

等*

#

+研究表明#赖氨酰氧化酶基因家族的
"

个成员
2>g2"

和
2>g2'

与
<I6;E

相互影响#相互协同下调
/.

K6:8C5;I

的表达)

1K8;CGQC

等*

3

+的研究也表明#

2>g2"

是

[R,.!

的一个直接靶基因#赖氨酰氧化酶的激活能抑制
/.K6:.

8C5;I

蛋白的表达#并且可导致缺氧从而抑制
/.K6:8C5;I

蛋白

的表达#最终影响细胞的转化且促进细胞的浸润)本组实验结

果与
9C;I6:B

等的研究结果一致#

/.K6:8C5;I

的表达减弱和

2>g2"

的表达增高共同参与了胆管癌浸润,转移的发生和发

展)

/.K6:8C5;I

和
2>g2"

的相关性机制可能是
2>g2"

导致

缺氧从而抑制
/.K6:8C5;I

蛋白的表达%另外#

2>g2"

表达增高

参与
<I6;E

介导的
/.K6:8C5;I

沉默#导致
/.K6:8C5;I

表达减弱

或缺失#致使细胞间的黏附减弱#原有的细胞外基质降解,形成

新的细胞
.

基质黏附#细胞运动能力增强#同时
2>g2"

增高可

直接诱导
/SA

形成#从而提高胆管癌细胞向他处浸润转移的

能力#最终促进胆管癌的浸润,转移)

综上所述#本研究结果表明胆管癌组织中
/.K6:8C5;I

的表

达减弱#

2>g2"

的表达增强#两者在胆管癌浸润,转移中的表

达呈负相关#

/.K6:8C5;I

表达减弱和
2>g2"

表达增强与胆管

癌的分化程度低,肿瘤分期高,淋巴结转移和组织器官转移密

切相关#主要机制可能是两者相互作用导致胆管癌细胞间的黏

附功能减弱或丧失#

/SA

形成#从而促进胆管癌细胞的浸润,

转移)研究胆管癌中两者的表达及其相互关系对进一步了解

胆管癌浸润转移的机制及评估预后具有重要的临床意义)

参考文献

*

!

+

8̂CI

J

g[

#

O6I

J

14%*:D6IKC;IG8C<GF:

N

BH;ID6<;BI

6I:=CG6<G6<;<BHK8BE6I

J

;BK65K;IB=6

*

T

+

%18;

h

;C[F65CI

g;6B8F6 6̂P8;

#

"&&(

#

!#

$

'

&!

"(?."3!%

*

"

+

)8CIO)

#

>M5;IQ)%)CEE.KCEEKBIG6KG<=C:;6GC:M

N

/.K6:.

8C5;I5C<G5;KG;ID6<;DCMC86D;B5BH2.KCEE<

*

T

+

%T)CEE\;BE

#

!$$!

#

!!@

$

"

&!

'!$.'""%

*

'

+

9C;I6.1E6F<0

#

0;QF<CD6S65G;A

#

]C6Q*T

#

CG6E%4CICG;K

6I:

7

5BGC;IK86I

J

C<BH/.K6:8C5;I;I=CI;I

J

;B=6<

*

T

+

%T

)6IKC5-C<)E;I>IKBE

#

"&!"

#

!'?

$

#

&!

?$#.(&"%

*

@

+

8̂6I

J

_

#

8̂6B<T

#

2;Fg

#

CG6E%*KG;D6G;BIBH0,.

9

\F

7

.

5C

J

FE6GC<<I6;E6I:KBI<C

i

FCIG5C

7

5C<<;BIBH/.K6:8C5;I;I

K8BE6I

J

;BK65K;IB=6KCEE;ID6<;BI

*

T

+

%[C

7

6GB

J

6<G5BCIGC5.

BEB

JN

#

"&!!

#

#3

$

!&#

&!

!.(%

*

#

+

9C;I6:B[

#

)5FPS

#

>E=C:6]

#

CG6E%*=BECKFE655BECHB5

E

N

<

N

EBY;:6<C.E;QC"CIP

N

=C;I<I6;E5C

J

FE6G;BI6I:GF=B5

7

5B

J

5C<<;BI

*

T

+

%/S\>T

#

"&!&

#

"@

$

!!

&!

'@@?.'@#3%

*

?

+

2;A

#

2;]

#

)8CI

J

2

#

CG6E%/

7

;G8CE;6E.=C<CIK8

N

=6EG56I<;.

G;BI;I:FKC:M

N

8C

7

6G;G;<)D;5F<KB5C

7

5BGC;I;IK8BE6I

J

;B.

K65K;IB=6

*

T

+

%*II1F5

J

>IKBE

#

"&!&

#

!(

$

?

&!

!$'(.!$@@%

*

(

+

9CI

J

2

#

-6I+2

#

[F[

#

CG6E%1CK5CGC:2>g2";<6IBDCE

G8C56

7

CFG;KG65

J

CGG86G

7

5B=BGC<

J

6<G5;KK6IKC5=CG6<G6<;<

D;6G8C15K

"

,*_

7

6G8L6

N

*

T

+

%)65K;IB

J

CIC<;<

#

"&!"

#

'&

$

"@

&!

!??&.!??$%

*

3

+

1K8;CGQC-

#

O65ICKQC)

#

O6KQC5R

#

CG6E%A8CE

N

<

N

EBY;:6.

<C<2>g6I:2>g2"65CICKC<<65

N

6I:<FHH;K;CIGGB5C.

7

5C<</.K6:8C5;I;I8

N7

BY;6

!

;I<;

J

8G<;IGBKCEEFE65G56I<.

HB5=6G;BI

7

5BKC<<C<=C:;6GC:M

N

[R,.!

*

T

+

%T\;BE)8C=

#

"&!!

#

"3#

$

$

&!

??#3.???$%

$收稿日期!

"&!@.!".!#

!!

修回日期!

"&!#.&".&#

&

$上接第
!(@!

页&

骨折相关知识的掌握比对照组更加全面#心理承受力明显提

高#患者主动配合治疗#严格遵守健康教育指导内容#合理饮

食,正确用药,强化功能锻炼#提高了患者的治愈率#降低并发

症发生#改善护患关系#提高护理满意度#而且加强了护理人员

对科学理论依据的认识#丰富了专业技能#同时循证护理强调

证据在护理实践中的作用#将法学的思想融入到护理理念中#

当出现医疗纠纷时#将成为护理人员维护自身合法权益#为纠

纷提供证据的有力数据)因此循证护理备受护理人员推崇#而

最终受益者是广大患者)

综上所述#运用循证护理对老年骨折患者实施健康教育#

能提高患者对骨折相关知识的掌握#自觉采取有利于健康的行

为#有效预防老年骨折患者相关并发症的发生#从而提高生活

质量#提高患者对护理健康教育的满意度)
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