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#在皮肤鳞状细胞癌
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#及基底细胞癌"
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#中的表达$方法
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免疫组织化学法检测
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例
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个指标表达两两呈现正相关关系"
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皮肤鳞状细胞癌$

,**

%和基底细胞癌$

:**

%是皮肤肿瘤

常见的两种病理形式#属于非色素性的皮肤癌*皮肤肿瘤和其

他众多肿瘤细胞一样#处于缺氧'缺血微环境下#需要低氧反应

元件对缺氧环境进行调控进而维持肿瘤细胞的迅速生长(

&

)

*

缺氧诱导因子
/&

'

$

b-e/&

'

%是典型的缺氧反应元件#能通过激

活下游靶基因#促进靶基因转录#从而保证肿瘤细胞在缺血'缺

氧环境下有足够的血'氧供应#促进肿瘤细胞存活及稳定生

长(

.

)

*其中葡萄糖转运蛋白
/&

$

SGN</&

%是
b-e/&

'

下游靶基因

之一#能主动运输葡萄糖#促进糖酵解使肿瘤细胞获得能量#进

一步恶性增殖并扩散转移(

(

)

*另外血管 内 皮 生 长 因 子

$

W0Se

%亦是
b-e/&

'

的下游靶基因之一#能与
b-e/&

'

相结

合#提高自身转录活性#促进新生血管的产生#为肿瘤细胞提供

营养并运输代谢产物(

1

)

*已报道
b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

在

众多肿瘤组织中高表达(

(/1

)

#但三者在
,**

及
:**

中的关系

报道较少#所以本研究将对
b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

在
,**

及
:**

中的表达及相关性展开研究*

$

!

资料与方法

$@$

!

一般资料
!

取自新疆医科大学第二附属医院皮肤科及普

外科
.'&1

年
(

月至
.'&2

年
(

月病理室确诊为
::*

或
,**

的

标本
&9.

例*

::*

共
&'C

例#其中男
B9

例#女
11

例&中位年龄

B(@)

岁*

,**

共
1(

例#其中男
.)

例#女
&1

例#中位年龄
1)@C

岁*

,**

分化程度!高分化
(&

例#低中分化
&.

例*另外还选

取
('

例的正常皮肤组织作为对照#取材部位取自非瘢痕疙瘩

患者行植皮手术或清创缝合时多余的正常皮肤#为全厚皮片*

$@/

!

方法

$@/@$

!

免疫组织化学法检测皮肤组织中
b-e/&

'

'

SGN</&

及

W0Se

表达
!

石蜡切片于二甲苯中脱蜡
(

次#再于无水乙醇和

C9̀

'

)9̀

'

2̀

乙醇中继续脱蜡*滴加
(̀

过氧化氢消除内源

性的过氧化氢活性#然后将切片放入柠檬酸盐抗原修复盒中进

行修复
.AHK

*

&'̀

山羊血清在室温下封闭
('AHK

*加入一抗

溶液#

1[

过夜孵育&第
.

天将切片置于湿盒中#加入试剂盒

%

#在室温下孵育
&'AHK

&磷酸盐缓冲液$

a:,

%洗涤后#加入二

抗溶液#室温下孵育
('AHK

#

a:,

洗涤&滴加二氨基联苯胺显色

剂及底物的混合液#在显微镜下观察显色的效果#并用蒸馏水

冲洗切片#终止二氨基联苯胺染色*苏木素复染'

&̀

盐酸分

化#氨水返蓝*最后将切片置于梯度乙醇中脱水#二甲苯中透

明#中性树脂封片#并于显微镜下观察*以
a:,

液代替一抗作

为阴性对照*

$@/@/

!

结果判断
!

b-e/&

'

蛋白以细胞核内出现棕黄色及棕

褐色的颗粒为阳性表达&

SGN</&

蛋白以细胞膜上出现棕黄色及

棕褐色的颗粒为阳性表达&

W0Se

蛋白以细胞质中出现棕黄色

及棕褐色的颗粒为阳性表达*切片是由有工作经验丰富的病

+

9&9(

+

检验医学与临床
.'&2

年
&.

月第
&1

卷第
.(

期
!

+>F6E!*GHK

!

#E7EAFE=.'&2

!

W;G@&1

!

$;@.(



理科医师采用双盲法进行阅片*在高倍镜条件下随机选择
9

个视野#观察细胞的染色情况*每个视野阳性细胞数目占视野

内总细胞数目的百分比乘以免疫染色的强度即是免疫反应的

总得分*染色程度分级!没有染色的记为
'

分#染浅黄色的记

为
&

分#染棕黄色的记为
.

分#染棕褐色的记为
(

分*阳性细

胞所占百分比评分!没有阳性细胞的记为
'

分#

'

&̀

为
&

分#

&

&̀

"

&'̀

为
.

分#

&

&&̀

"

9'̀

为
(

分#

&

9'̀

为
1

分*

$@'

!

统计学处理
!

所有数据均用
,a,,&2@'

软件统计分析#

计数资料采用百分数表示#组间比较采用
!

. 检验#相关性分析

采用
,

?

E>=A>K

相关分析#以
!

'

'@'9

为差异有统计学意义*

/

!

结
!!

果

/@$

!

b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

在
,**

'

:**

及正常皮肤组织

中的表达
!

,**

及
:**

中
b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

阳性表达

率均显著高于正常皮肤组织$

!

'

'@'9

%&

,**

中
b-e/&

'

'

SGN</

&

及
W0Se

阳性表达率均显著高于
:**

$

!

'

'@'9

%*见表
&

*

表
&

!!

b-e/&

'

&

SGN</&

及
W0Se

在
,**

&

:**

及正常

!!!

皮肤组织中的表达(

*

#

`

%)

类别
* b-e/&

'

SGN</& W0Se

正常皮肤组织
(' 1

$

&(@((

%

(

$

&'@''

%

.

$

B@B2

%

:** &'C

2(

$

BB@C2

%

"

B'

$

99@'9

%

"

2.

$

BB@'9

%

"

,** 1(

()

$

))@(2

%

"&

(.

$

21@1&

%

"&

(2

$

)B@'1

%

"&

!!

注!与正常皮肤组织比较#

"

!

'

'@'9

&与
:**

比较#

&

!

'

'@'9

/@/

!

b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

与
,**

分化程度的关系
!

低中

分化
,**

中
b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

阳性表达率高于高分

化#但差异无统计学意义$

!

%

'@'9

%*见表
.

*

表
.

!!

b-e/&

'

&

SGN</&

及
W0Se

阳性表达情况与
,**

!!!

分化程度的关系(

*

#

`

%)

,**

分化程度
* b-e/&

'

SGN</& W0Se

高分化
(& .2

$

)2@'C

%

..

$

2'@'C

%

.B

$

)@)2

%

低中分化
&. &&

$

C&@B2

%

C

$

29@''

%

&&

$

C&@B2

%

! '@'9(2 '@'B1. '@'9&.

/@'

!

,**

及
:**

中
b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

表达的关

系
!

经
,

?

E>=A>K

相关性分析表明#

,**

及
:**

中
b-e/&

'

与

SGN</&

呈正相关$

<̂ '@9)2

#

! '̂@'.'

%#

b-e/&

'

与
W0Se

呈正

相关$

<^'@(.&

#

!^'@'&'

%#

SGN</&

与
W0Se

呈正相关$

<^

'@12C

#

! '̂@'.)

%*

'

!

讨
!!

论

!!

随着肿瘤恶性程度加深#细胞能量代谢的速度加快#肿瘤

组织需要更多的葡萄糖代谢提供能量及新生的血管来调节并

适应肿瘤缺氧'缺血的微环境#进一步促进肿瘤细胞的生长并

导致恶性循环*

b-e/&

'

是调节肿瘤细胞适应缺氧环境的一种

核转录调控因子#由
'

'

)

两个亚基组成#在正常氧状态下低表

达或者不表达#在缺氧条件下能与靶基因的低氧反应元件相结

合#促进靶基因$

W0Se

'

SGN</&

#

b-e/&

'

等%的转录活性#使细

胞能够在缺氧'缺血的环境中得到足够的能量并促进细胞存活

及不断的生长#为细胞的侵袭扩散提供充足的条件(

.

)

*张红

等(

9

)和
%K

等(

B

)研究已经表明
b-e/&

'

在
,**

中的表达高于正

常皮肤组织#且其表达量与微血管密度正相关*郝玉琴等(

2

)的

研究表明
,**

及
:**

中的
b-e/&

'

表达量显著高于正常皮肤

组织#且
,**

高于
:**

*本研究对
,**

'

:**

及正常皮肤组织

中的免疫组织化学结果与郝玉琴等(

2

)研究结果一致#即
b-e/

&

'

在正常皮肤组织'

:**

及
,**

中的表达量逐渐升高*另外

本研究还发现低中分化
,**

中
b-e/&

'

表达量高于高分化#但

差异无统计学意义$

!

%

'@'9

%#说明
b-e/&

'

的表达量与
,**

分化程度无关*

葡萄糖糖酵解是肿瘤缺氧'缺血条件下获得能量的主要来

源之一#糖酵解过程需要葡萄糖转运体摄取葡萄糖后才能进行

糖代谢*

SGN<

是葡萄糖转运体的载体#有
&1

个成员#其中

SGN</&

较为常见#能主动运输葡萄糖#促使细胞糖酵解产生能

量以维持细胞所需能量*研究已经表明
SGN</&

是
b-e/&

'

下

游重要靶基因之一#是细胞代谢旺盛的标志之一#在众多肿瘤

组织中高度表达(

(

#

)

)

*郝玉琴等(

2

)研究表明
,**

及
:**

中

SGN</&

表达量显著高于正常皮肤组织#且
,**

高于
:**

#同时

SGN</&

表达与
,**

的分化程度无关#此结果与本研究一致#说

明在
,**

及
:**

的发生'发展中
b-e/&

'

起着促进作用*另

外在肿瘤缺氧微环境下#如果肿瘤直径低于
.AA

的时候#需

要有新生血管的产生来为肿瘤的生长提供充足的能量*

W0Se

就是其中影响最大的促血管生成因子之一#不仅能够促

进细胞分裂增殖#还增加了血管通透性#进而为肿瘤组织的快

速生长及扩散提供有利条件*

W0Se

在众多肿瘤组织中高表

达#是
b-e/&

'

下游重要靶基因之一(

1

#

C

)

*李轶楠等(

&'

)和黄琨

等(

&&

)研究表明
,**

及
:**

中
W0Se

蛋白及
A4$%

表达显著

高于正常皮肤组织*孙祺琳等(

&.

)还证实
,**

中
W0Se

蛋白

表达高于正常皮肤组织*本研究结果表明
,**

及
:**

中

W0Se

蛋白表达高于正常皮肤组织#

,**

高于
:**

#与上述报

道结果一致#另外本研究结果还表明
W0Se

与
,**

分化程度

无关#与黄琨等(

&&

)研究一致*从而说明
W0Se

对
,**

及
:**

起促进作用#当把
W0Se

作为治疗靶点后无需考虑
,**

的分

化程度*

同时本研究相关性分析还证实了
b-e/&

'

'

SGN</&

及

W0Se

表达两两呈现正相关#可能是源于
SGN</&

及
W0Se

是

b-e/&

'

的下游靶基因#受
b-e/&

'

调控#如基因沉默低氧条件

下的近端肾小管上皮细胞中
b-e/&

'

的表达能显著下调
SGN</&

及
W0Se

表达#并导致细胞生长抑制及坏死(

&(

)

*同时也有研

究表明
SGN</&

及
W0Se

在乳腺癌'非小细胞肺癌中表达正相

关(

&1/&9

)

*从而说明靶向上调或下调
b-e/&

'

的表达#能进一步

地调控
SGN</&

及
W0Se

的表达#从而对肿瘤细胞的生长'代谢

及血管生成产生显著的影响*

综上所述#

,**

及
:**

中
b-e/&

'

'

SGN</&

及
W0Se

高表

达#在肿瘤发生'发展中起着促进作用#且三者表达两两呈现正

相关#可为
,**

及
:**

的诊断提供依据*
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维'汉族冠心病患者血液学结果比较#差异无统计学意义$

!

%

'@'9

%*见表
9

*

'

!

讨
!!

论

随着人们生活水平的提高#以及生活饮食和习惯的改变#

高血压'高血脂'冠心病等疾病的发病呈上升趋势#并且新疆地

区高血压'高血脂发病率较高(

.

#

1/9

)

*有文献报道显示#维族人

与汉族人相比较#血脂水平升高#差异有统计学意义$

!

'

'@'9

%

(

&

#

B

)

#糖尿病发病率亦升高(

2

)

*

本研究发现#维族体检者
b:

水平高于参考范围者较多#

但结果显示维族体检者共有
(B

例贫血患者#并且
((

例为小细

胞低色素性贫血#贫血检出率为
&@)̀

&而汉族体检者贫血患

者仅检出
2

例#贫血检出率为
'@(9̀

#两组贫血检出率比较差

异有统计学意义$

!

.

&̂C@22

#

!

'

'@'9

%#因此在维族与汉族血

液参数结果比较中#虽然维族的
b:

水平高于汉族体检者#但

差异无统计学意义$

!

%

'@'9

%*原因可能为维族体检者均来

自于农三师
9&

团而汉族体检者均来自于石河子市#农三师
9&

团海拔
&1)'A

#石河子市海拔
11(A

#两组研究对象
b:

水平

差异与当地海拔较高#以及维族无肉不餐的饮食习惯有关*但

维族居民贫富差距大#农三师
9&

团土地贫瘠'偏远落后#农民

及放牧者与事业单位的职工生活相差较大#贫穷地区的维族人

民的营养状况较差#维族男性的营养性贫血检出率较高#与家

庭经济情况及男'女性分工有关*

比较不同性别维'汉民族体检者的血液检测结果发现#汉

族男性的
b:

'

S+3

高于维族男性'

DS

低于维族男性#而汉族

女性
b:

'

S+3

'

DS

低于维族女性#且差异均有统计学意义

$

!

'

'@'9

%*同时#维族体检者中冠心病患者男'女性比例为

&d(

#而汉族体检者中冠心病患者男'女性比例为
&Cd&9

#两

者差异有统计学意义$

!

.

^&(@1'

#

!

'

'@'9

%#原因可能如下!

维族女性婚后'产后体脂'体质量增加#体形改变较大#并且文

化水平较低#健康意识较差#农三师
9&

团维族家庭后代多'经

济压力大#女性主要负责照顾家庭#男性主要负责务农养家#因

为社会家庭分工#以及经济和种族差异等原因#使得维族人群

中女性慢性病患病者多(

)/&'

)

*

通过此次研究结果发现#维族与汉族体检人群的血液检测

结果比较#突出差异表现为以下几个方面!维族女性高
S+3

'

高血脂'高
b:

者多#高血压'冠心病等疾病发病多于男性#而

男性的营养性贫血发病高于女性#此种差异与生活饮食'文化

程度及价值观有关*

参考文献

(

&

) 郝立君#崔彦杰#刘红春
@

新疆乌鲁木齐市维吾尔族与汉

族居民血脂水平差异分析(

g

)

@

新疆医科大学学报#

.'&9

#

()

$

1

%!

1)B/1)2@

(

.

) 裴晓黎#王淑霞
@

新疆喀什地区冠心病患者血脂状况的临

床研究(

g

)

@

中国实用医药#

.'&1

#

C

$

&1

%!

)B@

(

(

) 陈苗苗#郑静#孙敬雯#等
@

新疆
.9)9

例汉'维'哈族血脂

水平调查(

g

)

@

中国老年学杂志#

.'&B

#

(B

$

2

%!

&2&C/&2..@

(

1

) 史超#刘旭华#加米拉+托尔地#等
@

维吾尔族及汉族老年

冠心病患者疾病认知情况调查分析(

g

)

@

上海护理#

.'&1

#

&1

$

9

%!

11/12@

(

9

) 李欢#达娜#梁杰
@

血脂与骨密度!新疆男性高血压患者相

关性(

g

)

@

中国组织工程研究#

.'&9

#

&C

$

.'

%!

(&9./(&92@

(

B

) 翟雪芹#刘浩#王晓峰
@

维吾尔族与汉族早发冠心病患者

中医证型与血脂及纤维蛋白原相关性研究(

g

)

@

中国中西

医结合杂志#

.'&.

#

(.

$

1

%!

12)/1)&@

(

2

) 孔焱#王福刚#刘鑫#等
@

克拉玛依地区维吾尔族'汉族
.

型糖尿病患者血脂水平对比分析(

g

)

@

国际检验医学杂

志#

.'&B

#

(2

$

&.

%!

&B9&/&B9B@

(

)

) 陈建莉#明少菊#蒙华
@

农三师团场汉族和维族居民慢性

病患病现状及危险因素分析(

g

)

@

中国慢性病预防与控

制#

.'&'

#

&)

$

1

%!

(B./(B1@

(

C

) 黄萍#古力娜尔
@

维吾尔族'汉族男性高血压患者肾功能

和血脂分析比较(

g

)

@

社区医学杂志#

.'&(

#

&&

$

1

%!

(2/()@

(

&'

)段玮#张金刚#马雅静
@

新疆石河子地区维汉两民族居民

血脂水平及影响因素分析(

g

)

@

检验医学与临床#

.'&(

#

&'

$

&)

%!

.1&&/.1&(@

$收稿日期!

.'&2/'9/'&

!!

修回日期!

.'&2/')/'&

%

$上接第
(9&B

页%

!!

.HK7N<>KE;N""

Q

N>A;N"7EGG7>=7HK;A>>K!

?

=E7N=";=GE/

"H;K">K!<IEH==EG><H;K"IH

?

PH<IIH"<;G;

O

H7>G"<>

O

E">K!

7GHKH7>GJE><N=E"

(

g

)

@g#E=A><;G

#

.'&1

#

1&

$

,&

%!

2B/)(@

(

2

) 郝玉琴#冯红霞#张秀丽
@b-e/&

'

和
SGN</&

在皮肤鳞状细

胞癌和基底细胞癌中的表达(

g

)

@

中国麻风皮肤病杂志#

.'&'

#

.B

$

C

%!

B&)/B.&@

(

)

) 梁辉#宫伟#姬宏斌#等
@

缺氧时肝癌
bE

?

S.

细胞
b-e/&

'

对
S+3D/&

表达的影响及机制探讨(

g

)

@

实用肿瘤杂志#

.'&(

#

.)

$

(

%!

.B9/.BC@

(

C

) 倪嘉延#吴裕丹#黄康华#等
@b-e/&

'

基因干扰对大鼠

*:4b/2C&C

肝癌细胞
b-e/&

'

与
W0Se

表达影响的研究

(

g

)

@

中华肿瘤防治杂志#

.'&.

#

&C

$

..

%!

&2'1/&2')@

(

&'

)李轶楠#李东宁
@-#/&

#

W0Se

及
D"

?

/&

在皮肤鳞状细胞

癌和基底细胞癌组织中的表达(

g

)

@

中国皮肤性病学杂

志#

.'&(

#

.2

$

)

%!

2B2/22&@

(

&&

)黄琨#黄闯#单葵#等
@a*#Se

和
W0Se

蛋白在皮肤鳞状

细胞癌#基底细胞癌中的表达及临床意义(

g

)

@

重庆医科

大学学报#

.'&&

#

(B

$

(

%!

('B/('C@

(

&.

)孙祺琳#陈军
@

皮肤鳞状细胞癌及基底细胞癌中环氧化

酶
/.

与血管内皮生长因子的表达(

g

)

@

中国老年学杂志#

.'&2

#

(2

$

.

%!

1'(/1'9@

(

&(

)

*IEKf0

#

gH>K

O

,b

#

X;NgX

#

E<>G@,HGEK7HK

O

b-e/&>

OO

=>/

L><E"

O

=;P<IHKIHFH<H;K>K!KE7=;"H";J

?

=;YHA>G=EK>G<N/

FNG>=E

?

H<IEGH>G7EGGNK!E=I

M?

;YH>

(

g

)

@4EKe>HG

#

.'&B

#

()

$

&'

%!

&2.B/&2(1@

(

&1

)廖志东#郑少秋#匡亚玲#等
@b04/.

'

b-e/&>

'

S+3D/&

及

W0Se

表达在乳腺浸润性导管癌淋巴结转移中作用(

g

)

@

临床与实验病理学杂志#

.'&.

#

.)

$

&

%!

../.9@

(

&9

)张欣#吴立平#康保洁
@

葡萄糖转运蛋白
&

'血管内皮生长

因子及增殖细胞核抗原在非小细胞肺癌中的表达及其相

关性(

g

)

@

中国医药导报#

.'&B

#

&(

$

1

%!

2(/2B@

$收稿日期!

.'&2/'9/'9

!!

修回日期!

.'&2/')/'9

%

+

C&9(

+

检验医学与临床
.'&2

年
&.

月第
&1

卷第
.(

期
!

+>F6E!*GHK

!

#E7EAFE=.'&2

!

W;G@&1

!

$;@.(




