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!临床研究!

上皮细胞黏附分子表达与乳腺癌病理分型及预后的相关性分析

周立民%

!张
!

哲#

!孙湄杨%

!王长青%

!苏美华$

#

"

%1

吉林省肿瘤医院乳腺外二科!吉林长春
%$((((

&

#1

吉林省肿瘤医院甲状腺微创外科!吉林长春
%$((((

&

$1

吉林大学中日联谊医院风湿免疫科!吉林长春
%$((((

#

!!

摘
!

要#目的
!

分析乳腺癌患者体内上皮细胞黏附因子"

X

L

-,T

#的表达情况及其与患者临床病理分型和预后的联系%

方法
!

应用
TGNW;<;>=

法对
22&

例患者体内的
X

L

-,T

表达情况进行检测!并结合患者的病理分型和预后情况进行统计学分析%

结果
!

不同淋巴结转移$肿瘤大小$人表皮生长因子受体
0#

"

]X.#

#的表达和临床分期的乳腺癌患者
X

L

-,T

的表达阳性率比较!

差异有统计学意义"

!

$

(1()

#&单因素
-\[

分析显示!

X

L

-,T

阳性表达的患者预后较差!具体相关的分型为三阴型$腺腔
"

型

"

]X.#c

#和
]X.#

过表达型!多因素
V>

I

;<?;F

分析显示!

X

L

-,T

"

c

#及
]X.#

过表达型均为影响乳腺癌患者预后的危险因素%

结论
!

X

L

-,T

可影响乳腺癌的发展与其分子分型!尤其对于三阴型和
]X.#

过表达型乳腺癌患者来说可以独立影响预后!检测

可针对
X

L

-,T

的分子靶点对乳腺癌进行靶向治疗%

关键词#人表皮生长因子受体
0#

&

!

乳腺癌&

!

分子分型

!"#

!

%(1$5&5

"

:

1;<<=1%&2$0'%$(1#(%21%'1($4

文献标识码#

,

文章编号#

%&2$0'%$(

"

#(%2

#

%'0%5&50($

!!

上皮细胞黏附因子$

X

L

-,T

%表达于人类多种上皮细胞#

是一种细胞跨膜蛋白#在包括细胞增殖*分化*组织迁移的多种

生物学行为中具有重要的意义'

%

(

)对于肿瘤组织来说#其往往

具有细胞增殖迅速#易转移等特点#因此在恶性肿瘤组织中往

往出现
X

L

-,T

的高表达现象'

#

(

)乳腺癌目前是影响我国女

性健康的重要疾病#具有较强的异质性#可根据免疫组化染色

结果分为腺腔
,

型*腺腔
"

型'人表皮生长因子受体
0#

$

]X.#

%

a

(*腺腔
"

型$

]X.#c

%*

]X.#

过表达型和三阴

型'

$

(

)为探究
X

L

-,T

在不同类乳腺癌患者中的表达情况及

其对预后的指导意义#笔者对
22&

例乳腺癌患者进行了相关分

析#现将结果报道如下)

B

!

资料与方法

B1B

!

一般资料
!

选择吉林省肿瘤医院
#((&

年
5

月至
#(%&

年

5

月收治的
22&

例乳腺浸润癌患者为研究对象)

22&

例患者年

龄为
$'

#

24

岁#平均$

)21'&e%$1)2

%岁&所有患者均为首次诊

断#并经病理活检诊断为乳腺癌&其中
$5&

例已绝经#

$4(

例未

绝经&

#%2

例腺腔
,

型#

#''

例腺腔
"

型$

]X.#a

%#

24

例腺腔

"

型$

]X.#c

%#

&4

例
]X.#

过表达型#

%&5

例三阴型)

B1C

!

检测方法
!

收集其完整切片*石蜡档案及诊疗病历)进

行组织芯片的制作并统一进行免疫组化染色分析)根据文献

'

'

(应用
TGNW;<;>=

法对标本进行免疫组化染色!对石蜡切片

进行脱蜡操作#后应用磷酸盐缓冲溶液$

!"8

%进行冲洗#并应

用
L

]

为
&1(

的柠檬酸盐进行抗原热修复)对内源性过氧化

物酶进行封闭#具体试剂为
$3

过氧化氢)随后加入一抗#室

温下孵育
&(H;=

#后用
!"8

再次冲洗并加入
TGNW;<;>=

试剂#

于室温下培育
%)H;=

)培育后再用
!"8

冲洗加入
*,"

溶液

$新鲜配制%#用自来水冲洗)用苏木精对标本进行复染*脱水*

透明#并用树脂密封固定)阴性对照为
!"8

代替一抗)

B1D

!

判定标准
!

X

L

-,T

和
]X.#

的阳性定位于细胞膜#而

雌激素受体$

X.

%*孕激素受体$

!.

%阳性定位于细胞核)

X

L

0

-,T

阳性的判定标准为细胞膜着色并出现清晰连续的棕黄

色颗粒)根据文献'

)

(对免疫组化结果进行如下计分!对组织

中阳性细胞数量的百分率和其阳性的强度进行统计#取其乘积

为
]

评分#范围为
(

#

$((

分)

]

&

%((

分时为阳性&反之为

阴性)

B1E

!

统计学处理
!

采用
8!88%21(

统计学软件进行数据处理

及统计学分析)呈正态分布*方差齐性的计量资料用
He>

表

示#组间比较采用
6

检验#计数资料以例数或百分率表示#组间

比较采用
!

# 检验#预后生存率的分析应用时序检验)以
!

$

(1()

为差异有统计学意义)

C

!

结
!!

果

C1B

!

X

L

-,T

的表达与乳腺浸润性导管癌临床病理学特点及

分子分型的关系
!

在全部
22&

例患者中#

X

L

-,T

的阳性表达

率为
))1(3

$

'#2

"

22&

%)与
X

L

-,T

的阳性表达有关的临床病

理特征包括!组织学分类*淋巴结转移*肿瘤大小*

X.

表达*

!.

表达*

]X.#

表达和临床分期#上述临床病理特征不同患者

X

L

-,T

阳性及阴性表达率比较#差异有统计学意义$

!

$

(1()

%#而是否绝经和其表达无关$

!

%

(1()

%)见表
%

及

+

5&5%

+

国际检验医学杂志
#(%2

年
2

月第
$4

卷第
%'

期
!

O=?UVGKTDA

!

U@J

B

#(%2

!

W>J1$4

!

+>1%'



图
%

*

#

)

表
%

!!

X

L

-,T

的表达对于乳腺浸润性导管癌临床

!!!

病理学特点与分子分型的影响$

0

%

3

&'

临床病理因素
0

X

L

-,T

阳性 阴性
!

#

!

是否绝经

!

是
$5& #$%

$

)41$

%

%&)

$

'%12

%

$1(2)

%

(1()

!

否
$4( %5&

$

)%1$

%

%4'

$

'412

%

肿瘤大小

!$

#FH $)4 %2)

$

'&14

%

%4$

$

)$1#

%

%(1&'#

$

(1()

!

#

#

)FH $&5 #%4

$

)&15

%

%)%

$

'$1%

%

!%

)FH '5 $'

$

&51'

%

%)

$

$(1&

%

淋巴结转移情况

!

有
'(# #2(

$

&&12

%

%##

$

$$1$

%

2#1)$)

$

(1()

!

无
$2' %'2

$

$&1%

%

##2

$

&$15

%

组织学分类

!&

级
'# %)

$

#&1#

%

#2

$

2$14

%

5154%

$

(1()

!%

级
$') %24

$

'51$

%

%&2

$

)(12

%

!)

级
$45 #$'

$

)41%

%

%))

$

'%15

%

X.

!

c ''2 #$%

$

)%1(

%

#%&

$

'51(

%

)1&%$

$

(1()

!

a $#5 %5&

$

)51&

%

%$$

$

'(1'

%

!.

!

c '$( #($

$

'21#

%

##2

$

)#14

%

%51#2&

$

(1()

!

a $'& ##'

$

&$1(

%

%##

$

$21(

%

]X.#

状态

!

c %%# 24

$

)514

%

$'

$

'(1#

%

'1()'

$

(1()

!

a &&' $'5

$

)(15

%

$%)

$

'51%

%

临床分期

!&

%)2 &(

$

$&15

%

52

$

&$1%

%

51)5(

$

(1()

!%

$5) ##'

$

)&1#

%

%2)

$

'$14

%

!)

%&( %(4

$

&&1$

%

)#

$

$$12

%

!,

&' $)

$

)'12

%

#5

$

')1$

%

分子分型

!

腺腔
,

型
#%2 )(

$

%415

%

%&2

$

4%1%

%

%)'1'5%

$

(1()

!

腺腔
"

型$

]X.#a

%

#'' %2(

$

&&1(

%

2'

$

$'1(

%

!

腺腔
"

型$

]X.#c

%

24 ')

$

'&1#

%

$$

$

)$14

%

!

]X.#

过表达型
&4 )&

$

&51%

%

%#

$

$(15

%

!

三阴型
%&5 %(&

$

)21'

%

&$

$

'#1&

%

图
%

!!

乳腺癌原发灶过表达的
X

L

-,T

表达情况

C1C

!

X

L

-,T

的表达情况对于乳腺癌预后的影响情况
!

时序

检验显示#乳腺癌患者的预后受
X

L

-,T

的表达影响#表达为

阳性的患者预后较差)而具体
X

L

-,T

的分型方面#腺腔
,

型$

]X.#a

%与腺腔
"

型$

]X.#c

%患者预后与其表达无相关

性#除此之外的
$

种分型包括三阴型#

]X.#

过表达型和腺腔

"

$

]X.#a

%型#与患者的预后有关)单因素分析结果显示!对

于患者的预后情况#

X

L

-,T

阳性表达的患者预后情况较为不

理想)而可以影响患者预后的具体表达的分型包括三阴型#

]X.#

过表达型和腺腔
"

$

]X.#a

%型#其余的腺腔
,

型和腺

腔
"

型$

]X.c

%与乳腺癌患者的预后无关)见表
#

)

图
#

!!

乳腺癌转移灶中
X

L

-,T

的表达情况

表
#

!!

X

L

-,T

表达对于乳腺癌整体和各临床亚型的

!!!

生存率影响的单因素分析

变量 单因素分析
].

$

5)3.,

%

!

X

L

-,T

!

c %1((

!

a #1$2

$

%1&2

#

$1'(

%

(1((%

X

L

-,T

分子分型

!

三阴型
'124

$

#1%4

#

%(4'

%

(1(((

!

腺腔
,

型
(12&

$

(1$(

#

%15'

%

(1)'%

!

腺腔
"

型$

]X.#a

%

$124

$

%1%2

#

%#1'2

%

(1(#4

!

腺腔
"

型$

]X.#c

%

#1$#

$

(1)'

#

515(

%

(1#2(

!

]X.#

过表达型
$1'2

$

%1#$

#

51&5

%

(1(#(

!!

以
X

L

-,T

表达情况及分子分型为自变量#患者预后为因

变量行多因素
V>

I

;<?;F

分析)赋值情况!

X

L

-,T

$

a

%

7(

#

X

L

0

-,T

$

c

%

7%

&三阴型
7(

#腺腔
,

型
7%

#腺腔
"

型$

]X.#a

%

7

#

#腺腔
"

型$

]X.#c

%

7$

#

]X.#

过表达型
7'

)结果显示#

X

L

0

-,T

$

c

%及
]X.#

过表达型均为影响乳腺癌患者预后的危险

因素)见表
$

)

表
$

!!

X

L

-,T

表达对于乳腺癌整体和各临床亚型的生存率

!!!

影响的多因素
V>

I

;<?;F

分析

变量
"

EA R(9K -@ !

X

L

-,T

表达
(1#&) (1((# (1$5# $1&)' (1(((

X

L

-,T

分子分型
(1)(2 (1((' (1$&4 #1)#% (1(((

D

!

讨
!!

论

!!

随着肿瘤生成机制的进一步研究#具有细胞转导*细胞迁

移*增殖及分化作用的跨膜蛋白
X

L

-,T

受到了多方研究的重

视)

X

L

-,T

最早于
%525

年在结肠癌组织中首次被发现'

&

(

)

X

L

-,T

基因所编码翻译的糖蛋白为
X

L

-,T

蛋白#可以明显

控制细胞的增殖分化过程)同时#

X

L

-,T

蛋白不单可在体内

发挥作用#有研究显示在无细胞间黏附功能的鼠成纤维细胞中

转入
X

L

-,T

的
F*+,

#发现细胞发生了形态学的改变#黏附

功能被激活形成细胞株'

2

(

)

X

L

-,T

在多种人体上皮来源的癌组织中出现过表达#包

括卵巢癌*胃癌*肺癌等)在不同的癌症患者体内#

X

L

-,T

的

+

(25%

+

国际检验医学杂志
#(%2

年
2

月第
$4

卷第
%'

期
!

O=?UVGKTDA

!

U@J

B

#(%2

!

W>J1$4

!

+>1%'



表达情况意义不尽相同#在乳腺癌和卵巢癌中往往提示着预后

不良#而在胃癌和结肠癌中却提示着预后良好'

4

(

)乳腺癌的特

点是异质性较高#同为乳腺癌常常因不同的分型从而表现出不

同的分子生物学特征#对治疗的敏感性和病理结果等也不

同'

5

(

)因此笔者对于乳腺癌的分型与
X

L

-,T

的表达情况之

间的联系进行了探究)

本研究发现#较高的
X

L

-,T

的表达水平#即
X

L

-,T

阳

性往往也伴随着较高的组织分级和临床分期*淋巴结转移*

X.

和
!.

的失表达#且
X

L

-,T

阳性的患者预后较差)在李金梅

等'

%(

(的研究结果中也可发现
X

L

-,T

在乳腺癌组织中的阳性

过表达率明显高于健康乳腺组织#同时可调控乳腺癌的未分化

状态#对乳腺癌的转移过程起到重要作用)

由于
X

L

-,T

上皮组织来源的特点#使得其存在较强的抗

原表位#抗体识别较为容易)采用
X

L

-,T

单抗作为检测试

剂#可以明确地对肿瘤是否来源于上皮组织进行检测)以三阴

性乳腺癌为例#此种类型的乳腺癌由于治疗靶点的缺失#在治

疗时常表现为对治疗药物的不敏感)而在三阴性乳腺癌患者

的原发灶与转移灶中#均有
X

L

-,T

的过表达现象发生)在本

研究中同样有相似的结论#即三阴性乳腺癌的预后受
X

L

-,T

基因的调控#这也为同类型乳腺癌的治疗提供了一个切入点#

即采用基于
X

L

-,T

蛋白为靶点的靶向治疗)目前对伴有腹

腔恶性积液的乳腺癌患者应用
X

L

-,T0-*$

的双特异抗体已

经有显著的治疗效果#证明这一推断在临床实践中有应用的

可能)

整体上看#出现
X

L

-,T

过表达的乳腺癌患者常常出现预

后不佳的情况)然而不同病理类型的乳腺癌预后也是不同的)

X

L

-,T

可用于对三阴型*

]X.#

型和腺腔
"

型$

]X.#a

%的

患者预后的判断#具体表现为阳性患者预后较差)这一点在

8FCH;A?

等'

%%

(的文献中有相似的结论作为佐证)

综上所述#乳腺癌患者中出现
X

L

-,T

的高表达#往往与

患者的临床病理特征有关)对于具体的乳腺癌分型来说#

X

L

0

-,T

的表达具有较大的差异#在三阴性和
]X.#

过表达型患

者中成为独立的预后因子)为乳腺癌的治疗提供了思路#临床

前景良好)
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胰岛素抵抗与呼吸睡眠暂停综合征患者呼吸力学"肺功能参数的关系

任
!

静

"第三军大学附属西南医院护理保障中心!重庆
'((($4

#

!!

摘
!

要#目的
!

探讨胰岛素抵抗与呼吸睡眠暂停综合征"

8,]8

#患者呼吸力学$肺功能参数的关系%方法
!

选择
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年
)

月

至
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年
)

月在该院诊断为
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患者
'(

例纳入观察组!健康体检者
'(

例纳入对照组!以胰岛素抵抗指数"

]\T,0O.

#评价胰

岛素抵抗!探讨患者胰岛素抵抗与肺功能及呼吸力学的关系%结果
!

观察组患者体质量指数"
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$空腹血糖

"
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#$空腹胰岛素"

SO+8

#均明显高于对照组!差异有统计学意义"
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$
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与呼气气流

流速$吸气峰流速呈正相关"
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与每分通气量$潮气量呈负相关"
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$

a(124

!
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结论
!

8,]8

胰岛素抵抗程度与患者呼吸学指标严重程度呈正相关!胰岛素抵抗可能参与影响
8,]8

阻塞通气的过程%
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呼吸睡眠暂停综合征$

8,]8

%是由于上呼吸道阻塞导致

的呼吸暂停#患者临床表现为夜间睡眠障碍*低氧血症*嗜睡*

记忆力下降等'

%

(

)本病可以诱发高血压*心力衰竭等并发症)

研究发现胰岛素抵抗是
8,]8

常见的表现#

8,]8

与胰岛素

抵抗可能存在某种内在的联系#有研究提示
8,]8

病情越严

重#患者胰岛素抵抗发生率越高#
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患者的胰岛素抵抗可
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