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谷胱甘肽
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在消化道恶性肿瘤研究中的应用
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"
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谷胱甘肽
/5

转移酶$

N

CJ@6@M;D!?/@A6!"R?A6"?"

#

:/4"

&是

一类具有多种生理功能的同工酶#在保护机体免受毒性物质和

致癌剂损伤方面具有重要意义'根据
:/4"

在细胞内定位不

同分为胞浆型(胞膜型(线粒体酶和白细胞三烯合成酶等
)

型#

前者又分为
:/45

#

(

(

(

-

(

5

(

6

等#其中
:/45

-

分布最广泛#含量

最丰富#普遍存在于胎盘(肺(肾(乳腺(前列腺等正常组织中#

且与组织分化有关'随着对
:/45

-

研究的深入及对
:/45

-

检

测方法灵敏度和特异性的提高#

:/45

-

作为肿瘤标志物和肿

瘤耐药性研究越来越受到临床重视*

%

+

'现将
:/45

-

在消化道

恶性肿瘤研究中的应用综述如下'

A

"

食管癌

肖鹏等*

&

+研究发现#正常食管鳞状上皮
:/45

-

阳性细胞

主要分布于基底层#不典型增生(原位癌(

'

级鳞状细胞癌$鳞

癌&核表达明显高于正常黏膜%在癌旁组织底层中仅原位癌核

表达阳性率与正常黏膜比较#差异有统计学意义$

D

$

*(*%

&%

在中(表层伴随食管黏膜增生程度加重核表达阳性率呈上升趋

势#尤其不典型增生和原位癌与正常和单增比较#差异均有统

计学意义$

Dh*(*&E

&#提示食管癌可能起始于增殖活性较高

的基底细胞层#

:/45

-

在食管癌旁组织中核表达分布特征支

持正常食管鳞状上皮可能通过不典型增生演变为癌的规律#为

食管鳞癌的发生提供了有力证据'采用食管拉网或胃镜刷片

检测食管黏膜表层脱落细胞
:/45

-

表达水平#结合常规病理

诊断及临床特征对食管癌早期诊断及高危人群筛选有一定价

值'李之山等*

'

+报道
:/45

-

表达在食管癌及癌前病变组织中

增高#其表达阳性率分别为
E+($*G

(

$,(H*G

$

D

$

*(*E

&#高分

化食管鳞癌表达水平显著高于低分化食管鳞癌$

D

$

*(*E

&#且

与肿瘤分化程度有关#但与淋巴结转移(

41X

分期及术后生

存率无关$

D

%

*(*E

&%还发现食管癌患者手术前(后血清
:/45

-

水平高于健康者$

D

$

*(*E

&#且术后低于术前#但差异无统计

学意义$

D

%

*(*E

&#说明
:/45

-

水平升高与食管鳞癌发生有

关#可能是食管上皮癌变早期标志物'因此#

:/45

-

检测有助

于食管鳞癌早期诊断#还可作为判断预后及选择治疗方案的有

用指标'

cMJ

等*

)

+报道食道癌及癌前病变
:/45

-

表达水平明

显增高#且随不典型增生程度递进而增加'张咏梅等*

E

+检测

)+

例食管癌组织中多药耐药相关蛋白
%

$

X.-%

&

Q.12

和

:/45

-

Q.12

表达#提示表达增高可能是食管癌较高临床病

理分期的标志#随浸润程度增加表达阳性率有增高趋势#但差

异无统计学意义#与有(无淋巴结转移和远端转移有关#但与浸

润程度无关#联合检测有助于判断预后和指导用药#也可作为

筛选新的抗肿瘤药物(新耐药基因逆转剂以及评价其他肿瘤治

疗措施的参考指标'朱伦等*

H

+报道
:/45

-

随食管鳞癌由低(

中(高分化程度增加表达阳性率下降$

$&(&*G

(

)E($*G

(

&E(**G

&#且与磷酸化的哺乳动物雷帕霉素靶蛋白$

#

5Q4[.

&

表达密切相关$

9h*($,$

#

D

$

*(*%

&#而
;̂5H$

表达阳性率随肿

瘤分化程度降低而增高$

D

$

*(*E

&#

;̂5H$

与
#

5Q4[.

表达无

关'推测
;̂5H$

蛋白表达亦可能不受
#

5Q4[.

调节#与
7DD!?

等*

$

+报道结果一致'联合检测
#

5Q4[.

(

:/45

-

与
;̂5H$

表达

对判断食管鳞癌恶性程度和制定个性化化疗方案更具有临床

意义'

B

"

胃癌

马骧等*

+

+用
27_

免疫组化法检测胃癌组织
:/45

-

表达

阳性率$

+$(%*G

&明显高于正常胃黏膜$

%%(%G

#&#差异有统计

学意义$

D

$

*(*%

&'异型增生和肠上皮化生表达阳性率分别

为
+&(H*G

(

+H(,*G

'说明
:/45

-

可作为胃癌早期诊断酶学

指标#具有中度异型增生和不全结肠型上皮化生慢性萎缩性胃

炎表达阳性率也较高#可列为胃癌切除术相对适应证'秦芳

等*

,

+报道胃癌患者癌组织中
-5

N#

$糖蛋白&(

:/45

-

和拓扑异

构酶
)

$

4D

#

D

)

&表达阳性率分别为
$H(*G

(

+E('G

(

H+(*G

#

:/45

-

与患者年龄(性别(肿瘤发生部位及浸润深度无关#而与

组织学类型有关'随肿瘤恶性程度和淋巴结转移率增高
:/45

-

逐渐由核表达转向浆表达#

:/45

-

核表达胃癌患者淋巴结转

移率$

+(+G

&低于核与浆同时表达$

&+(%G

&及浆表达$

E&(HG

&

者'原发性胃癌
:/45

-

高表达$

+E('G

&说明其在多药耐药

$

X0.

&中起着比
-5

N#

和
4D

#

D

)

更为广泛的作用'

-5

N#

(

:/45

-

高表达及
4D

#

D

)

低表达与胃癌淋巴结转移有关#提示

-5

N#

(

:/45

-

(

4D

#

D

)

是影响胃癌预后的主要因素#可能成为有

价值的预后指标'

:/45

-

表达强度越高#化疗越不敏感#生存

期越短'王岩等*

%*

+用免疫组化法检测
)H

例胃癌手术标本中

癌细胞
-5

N#

(

:/45

-

(

-E'

表达水平#发现胃癌
:/45

-

表达阳

性率与临床分期呈正相关#而与组织学类型无关#提示某些胃

癌对化疗药物不敏感可能与
:/45

-

表达增强有关'

:/45

-

表

达越强化疗药物毒性作用降低得越甚#肿瘤细胞对化疗药物耐

,

E,*%

,

国际检验医学杂志
&*%&

年
E

月第
''

卷第
,

期
"

9!@\86BX?P

!

X6

O

&*%&

!

TDC(''

!

1D(,



受性越强%还发现胃癌组织中
-5

N#

(

:/45

-

表达阳性均与
-E'

过量表达呈正相关#提示在胃癌发生(发展过程中
-5

N#

(

:/45

-

(

-E'

之间有相互诱导(调控和协同作用'因此#检测胃癌细

胞
-5

N#

(

:/45

-

(

-E'

表达水平对选择肿瘤化疗药物和判断预

后有重要意义'关云艳等*

%%

+报道
%'*

例胃癌患者
-5

N#

(

4D

#

D

)

(

:/45

-

表达阳性率分别为
&)(H&G

(

+%(E)G

(

$E('+G

#

-5

N#

(

:/45

-

与病变大小和浸润程度有关#病变直径大于
EKQ

和

有血管侵犯者表达阳性率显著高于直径小于
EKQ

和无血管侵

犯者#二者表达为
<<

%

<<<

患者
&

年生存率明显低于
`

%

<

患者#提示
-5

N#

(

:/45

-

表达不仅与胃癌生物学行为有关#

也可判断胃癌预后%

:/45

-

表达阳性与病变大小(血管侵犯呈

正相关#且中(强度表达阳性者预后差#其表达增加有利于促进

肿瘤侵袭力#从而促进疾病进展并降低术后生存时间'吴玉祥

和揭志刚*

%&

+发现
:/45

-

表 达 阳 性 率 在 高(中 分 化 胃 癌

$

,)())G

&(有淋巴结转移胃癌$

,*($*G

&大于低分化胃癌

$

HH(H$G

&和无淋巴结转移胃癌$

H)($*G

&#差异均有统计学意

义$

D

$

*(*E

&#表明
:/45

-

与胃癌病理分型及有(无淋巴结转

移有关#且高(中分化及无淋巴结转移胃癌患者预后较好'因

此#

:/45

-

对判断胃癌恶性程度及预后有一定价值#还可作为

评价胃癌耐药性指标'凌斌勋等*

%'

+报道胃癌组织中
:/45

-

(

-5

N#

表达阳性率均较高#分别为
+%(+&G

(

$,(,*G

'

:/45

-

在

胃癌中的表达与多个病理参数相关#肿瘤侵犯神经$

$E(&$G

&(

侵犯脉管$

$E(&,G

&(淋巴结转移大于
H

个$

H+(E$G

&

:/45

-

表

达阳性率均明显低于肿瘤未侵犯神经$

+$(*$G

&(未侵犯脉管

$

+H(&,G

&(淋巴结转移小于或等于
H

个$

+)()+G

&者$

D

$

*(*E

&'

-5

N#

在胃癌中的表达与病理类型有关#其中印戒细胞

癌表达阳性率为
E+(%)G

#明显低于非印戒细胞癌$

+E(E)G

&

者$

D

$

*(*%

&#而与其他临床病理特征无关'与
/M;

等*

%)

+报道

:/45

-

(

-5

N#

在胃癌中表达与是否转移(临床分期等结果基本

吻合'

C

"

肝
""

癌

黄家淼等*

%E

+报道
E'

例原发性肝癌$

-]_

&和
%*

例转移性

肝癌患者血清
:/45

-

水平均显著高于对照组#表达阳性率分

别为
,*(H*G

(

,*(**G

'

'

例直径小于
'KQ

小肝癌*其中
&

例

血清甲胎蛋白$

2Y-

&

$

&E!

N

"

Q8

+患者血清
:/45

-

水平均明

显高于正常上限'

2Y-

&

)**!

N

"

Q8-]_

患者
2Y-

表达阳

性率为
EH(H*G

#低于
:/45

-

表达阳性率$

,*(H*G

&#

%$

例

2Y-

$

&E!

N

"

Q8-]_

患者中
%E

例$

++(&G

&血清
:/45

-

高于

正常上限#与
2Y-

无关$

9h*(*H

&#

2Y-

与
:/45

-

联合检测

-]_

表达阳性率高达
,H(&*G

*

%E

+

'高分化组
-]_

患者血清

:/45

-

水平显著高于低(中分化组$

D

$

*(*%

&#

'

例术前血清

:/45

-

水平增高者术后
&

周均明显下降#

)

周降至正常水平'

提示血清
:/45

-

来源于肝癌细胞合成和分泌#动态监测有助

于
-]_

诊断(疗效观察和预后判断#复发时是否再度升高有

待于证实'张弘等*

%H

+报道肝癌组织中
:/45

-

(

:/4"

(

.

5

谷氨酰

转移酶$

::4

&均升高$表达阳性率依次为
H&(E*G

(

)H(,*G

(

'$(E*G

&#其表达与肿瘤分化程度有关#分化越差表达阳性率

越低#反之亦然%分化良好肝癌组织
:/45

-

表达阳性率

$

+E(**G

&显著高于肝硬化组织$

D

$

*(*E

&#而分化不良组

:/45

-

表达阳性率与肝硬化组无显著差异'提示
:/45

-

是优

于
::4

的肝癌标志酶#对区分肝癌分化程度有一定意义'申

丽娟等*

%$

+研究结果显示#

:/45

-

在正常肝细胞不表达#慢性肝

炎$

&EG

&和肝硬化$

%,G

&低表达#而癌旁肝硬化$

E&G

&和肝细

胞肝癌$

]__

#

H%G

&表达明显增强#且癌旁肝硬化明显高于不

伴癌肝硬化$

D

$

*(*E

&%

:/45

-

随
]__

分化程度下降其表达

率减低#甚至不表达#说明
:/45

-

作为一种分化抗原在组织或

细胞发育过程中起重要作用'

:/45

-

和
2Y-

联合检测可提高

预测和早期诊断肝癌的阳性率'有学者发现
-]_

和转移性

肝癌患者血清
:/45

-

水平均显著于健康者 $

D

$

*(*%

&#表达

阳性率均达
,*(**G

#血清
:/45

-

增高
-]_

患者在根治术后

其水平下降#约
)

周降至正常范围%高分化组
:/45

-

升高程度

显著高于低(中分化组$

D

$

*(*%

&#而高分化组与中分化组#以

及中分化组与低分化组比较#

:/45

-

表达阳性率无显著差异%

:/45

-

表达阳性率与肝癌
41X

分期(患者年龄(家族史(饮食

习惯和居住地理位置等无关'

D

"

肠
""

癌

胥明和龚镭*

%+

+报道
:/45

-

在大肠癌组织中表达阳性率

$

,*(**G

&明显高于癌旁组织$

$'(''G

&和正常组织$

)H(H$

G

&#差异均有统计学意义$

D

$

*(*E

&#且
:/45

-

表达随分化

程度升高而降低$

D

$

*(*%

&#高分化组表达低于低分化组#且

与肿瘤临床分期(淋巴结转移相关$

D

$

*(*%

&#晚期(淋巴结转

移肠癌
:/45

-

多高表达#说明其预后凶险及术后高转移(高复

发'

:/45

-

在肿瘤组织中表达强度及在癌旁组织中表达均与

肿瘤分化及临床分期有关#可判断肿瘤预后#

:/45

-

表达与肿

瘤大小(类型(部位及患者性别无关$

D

%

*(*E

&'有报道大肠

癌组织
:/45

-

表达与肿瘤分化程度(

0JV?"

分级(

41X

分期(

临床分期(淋巴结转移相关$

D

$

*(*%

&%肿瘤组织中
:/45

-

含

量明显高于正常组织#恶性程度愈高(有淋巴结转移者
:/45

-

表达越高'因此#检测
:/45

-

表达可衡量肿瘤恶性程度(耐药

性及预后'但也有
:/45

-

表达与临床分期不一致的报道#杨

华等*
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