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"

要"目的
"

探讨人附睾蛋白
-

"

2]-

#和微小
C)%<$.

"

PAC)%<$.

#在上皮性卵巢癌"

]d#

#中的表达变

化及相关性研究$方法
"

选取
/'

例初诊
]d#

患者"试验组#%

-'

例良性卵巢肿瘤患者"良性组#和
>'

例体检健

康者"对照组#作为研究对象!采集静脉血进行血清
2]-

和
PAC)%<$.

水平检测!进行各组间血清
2]-

和
PAC<

)%<$.

表达的比较!分析
]d#

患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

与临床病理特征的关系!采用
*EO+,DB

分析研究血

清
2]-

和
PAC)%<$.

间的相关性$结果
"

试验组血清
2]-

水平和
PAC)%<$.

相对表达量明显高于良性组和

对照组!差异有统计学意义"

!

$

'3'1

#&试验组患者临床
*"-

期%浆液型和有淋巴结转移患者血清
2]-

水平

和
PAC)%<$.

相对表达量显著高于临床
'

"%

期%黏液型和无淋巴结转移患者"

!

$

'3'1

#$

*EO+,DB

分析发现

血清
2]-

和
PAC)%<$.

间呈正相关性!

=

值为
'3$?-

!差异有统计学意义"

!

$

'3'1

#$结论
"

血清
2]-

和

PAC)%<$.

的高表达与
]d#

的发生发展密切相关!且二者间存在正相关性!可作为
]d#

诊断%转移和预后的

生物学指标$
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卵巢癌是最致命的妇科恶性肿瘤(也是导致女性

癌症死亡的第五大原因(其中(上皮性卵巢癌$

]d#

%

占所有卵巢癌的
&'4

(因其早期症状不明显(且进展

迅速+易于播散等特点(通常确诊时大多数已进入中

晚期阶段)

.

*

'目前超声和糖链抗原
.$1

$

#%.$1

%检测

是国内
]d#

常见的筛查手段)

$

*

(但超声诊断灵敏度

和特异度低(

#%.$1

在其他非卵巢恶性肿瘤及非肿瘤

相关疾病中也有一定的阳性率(故在病理诊断前(寻

找快速有效的
]d#

早期诊断实验室指标具有十分重

要的意义'

已有大量研究表明人附睾蛋白
-

$

2]-

%在
]d#

患者血清中高度表达(可作为
]d#

早期诊断+病理分

期及预测肿瘤转移和预后的生物学指标)

><-

*

'近年

来(有少量研究表明(微小
C)%<$.

$

PAC)%<$.

%水平

的表达与
]d#

临床分期+淋巴转移存在明显相关

性)

1

*

'但目前关于
2]-

和
PAC)%<$.

在
]d#

中相

关性研究报道甚少(因此(本文旨在探讨
2]-

和
PAC<

)%<$.

在
]d#

中的表达变化以及相关性研究(以期

为
]d#

的早期诊断和临床治疗提供新的观察指标'

A

"

资料与方法

A3A

"

一般资料
"

选取
$'.?

年
>

月至
$'./

年
>

月在

广州市红十字会医院$下称本院%肿瘤科和妇科二区

收治的
/'

例临床资料完整的初诊
]d#

患者作为试

验组(年龄
>$

"

?1

岁(平均$

1$3?_03>.

%岁&病理组

织学分型(浆液性腺癌
-$

例(黏液性腺癌
>/

例&依照

国际妇产科联盟$

97:d

%临床分期标准)

?

*

(

(

期
.0

例(

%

期
$/

例(

*"-

期
>1

例&无淋巴结转移者
-&

例(有淋巴结转移者
>.

例'随机选取同时期本院收

治的
-'

例良性卵巢肿瘤患者作为良性组(

>'

例体检

健康者作为对照组'良性组患者年龄
>?

"

?$

岁(平

均$

1>3$_?31&

%岁&对照组患者年龄$

>-

"

?-

%岁(平

均$

1-31_?3'1

%岁'

>

组患者在年龄等基线资料方面

差异无统计学意义$

!

'

'3'1

%'

纳入标准!$

.

%试验组和良性组均为初诊卵巢肿

瘤患者(均经组织病理学检查确诊&$

$

%所有患者或家

属均知情本次研究(并签署知情同意书'排除标准!

$

.

%合并有其他感染性疾病+恶性肿瘤+自身免疫性疾

病+严重贫血等血液系统疾病+血栓及出血性疾病者&

$

$

%入院前使用抗菌药物+抗凝药物+激素+含氮药物

及大量失血等影响各指标检测结果者'

A3B

"

仪器与试剂
"

罗氏
MDVO,E?'.

全自动化学发光

仪及配套试剂购于德国罗氏诊断有限公司&

;+AWDH

试

剂盒购于美国
7BRAI+D

N

EB

公司&

8)%

提取+逆转录+

聚合酶链式反应$

*#C

%+逆转录
<

聚合酶链式反应$

a

<

*#C

%试剂盒和
PAC)%<$.

试剂盒均购于美国
%57

公

司&引物由上海生工公司合成'低温高速离心机购于

长沙湘仪仪器公司(小型超速离心机及移液器购于德

国
E

GG

EBQD+K

公司(

+EOH<IAPE*#C

检测仪
%5701''

#

?.'$

#

国际检验医学杂志
$'.&

年
/

月第
-'

卷第
.?

期
"

7BIZ"OV6EQ

!

%L

N

L,I$'.&

!

[DH3-'

!

)D3.?

!

基金项目!广州市红十字会院内课题 $
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购于美国
%57

公司(

PABAM

T

MHE+*#C

扩增仪购自美国

*E+YAB]HPE+

公司'

A3C

"

血清
2]-

检测
"

所有研究对象均于清晨空腹

采集
>P"

静脉血置于促凝管中(

-'''+

"

PAB

离心
.'

PAB

(留取上清进行
2]-

水平的检测'检测采用电化

学发光法(仪器及试剂为罗氏
MDVO,E?'.

全自动化学

发光仪及配套试剂'操作严格按照实验室标准化文

件进行(并每日进行质量控制(所有结果均为当日质

量控制在控结果'

a

<*#C

检测
PAC)%<$.

的方法描

述要简化(属于试剂盒范畴的内容可以简略描述'

A3D

"a

<*#C

检测
PAC)%<$.

"

将
1''

#

"

血清样本加

入
.P"

总
C)%

提取液中(根据
;+AWDH

试剂盒的说

明书进行总
C)%

的提取(紫外线分光光度计
0

$?'

"

0

$/'

比值下测量
0

值计算总
C)%

纯度及浓度的检

测'$

.

%使用
*DH

T

$

%

%

;OAHAB

N

cAI

试剂盒按说明书进

行
1b

末端加尾'$

$

%

M8)%

合成!使用
;O

a

6OBPAC<

)%CERE+,E;+OB,M+A

G

IADBcAI

试剂盒按照说明书进

行逆转录反应合成
M8)%

(整个过程于冰上完成(逆

转录的条件为!

.?`>'PAB

&

-$` >'PAB

&

/1 ` 1

PAB

'$

>

%

a

<*#C

反应!使用
$'

#

"

反应体系(循环条

件为!

&1`

变性
.1,

(

?'`

条件下退火或延伸
.PAB

(

进行
-'

个循环'试验在不同时间点进行至少
>

次重

复(计算各组
$

<

##

#I值'

PAC)%<$.

检测引物按相关

参考文献)

0

*合成(见表
.

(
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内参基因

为
(?

'

表
.

""

2]

和
PAC)%<$.

引物序列

名称 引物序列

PAC)%<$.<9 1b<:###:#;%:#;;%;#%:%#;:%;:<>b

PAC)%<$.<C 1b<:;:#%:::;##:%::;<>b

(?<9 1b<:#;;#::#%:#%#%;%;%#;%%%%;<>b

(?<C 1b<#:#;;#%#:%%;;;:#:;:;#%;<>b

A3E

"

统计学处理
"

使用
!*!!$>3'

进行统计学处理'

所有数据均使用
I_D

表示(正态分布资料比较采取

独立样本
,ILQEBI,b>

检验(非正态分布资料采取非参

数
8

检验'血清
2]-

和
PAC)%<$.

间的相关性采用

*EO+,DB

相关分析'以
!

$

'3'1

为差异有统计学

意义'

B

"

结
""

果

B3A

"

各组患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

表达的比较

"

试验组血清
2]-

水平和
PAC)%<$.

相对表达量明

显高于良性组和对照组(差异有统计学意义$

!

$

'3'1

%&良性组和对照组间差异无统计学意义$

!

'

'3'1

%'见表
$

'

B3B

"

试验组患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

表达与临

床病理特征的关系
"

试验组患者临床
*"-

期+浆液

型和有淋巴结转移患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

表达

水平明显高于临床
'

"%

期+黏液型和无淋巴结转移

患者(差异有统计学意义$

!

$

'3'1

%'见表
>

'

表
$

""

各组患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

表达的

比较$

I_D

%

组别
+ 2]-

$

G

PDH

"

"

%

PAC)%<$.

$相对表达量%

试验组
/' $>-3?/_$.3.&

!

.$3/>_13&&

!

良性组
-' -'3.1_/3?' .3.1_'3-0

对照组
>' >/31?_&3$? .3'$_'3-.

""

注!

!与良性组和对照组相比较(

!

$

'3'1

表
>

""

试验组患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

表达与

临床病理特征的关系$

I_D

%

临床病理参数
+

2]-

$

G

PDH

"

"

%

!

.

PAC)%<$.

$相对表达量%

!

$

临床分期
$

'3''.

$

'3''.

"

'

"%

期
-1 .$/3'>_.$3&> .'3>'_>3-.

"*"-

期
>1 $&1301_$13?/ .03&-_03&-

病理类型
$

'3''.

$

'3''.

"

浆液型
-$ >'-3.$_$'3&- .13/._13>.

"

黏液型
>/ ..03-'_.?3$. /3-1_$300

淋巴结转移
$

'3''.

$

'3''.

"

无
-& />3'>_$-3'. -3>1_.3/'

"

有
>. $&-3->_0'3>0 ./30'_03/$

B3C

"

]d#

患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

的相关性分

析
"

*EO+,DB

分析发现血清
2]-

和
PAC)%<$.

间呈

正相关性$

=='3$?-

(

!='3'./

%'见图
.

'

图
.

""

]d#

患者血清
2]-

和
PAC)%<$.

的相关性分析

C

"

讨
""

论

""

卵巢癌是妇科肿瘤所致死亡的主要原因(而与其

恶性生物学行为相关的机制尚不清楚'

]d#

是卵巢

癌的主要病理类型(其早期诊断有助于疾病的早期治

疗+改善预后以及挽救患者生命'目前(血清肿瘤标

志物筛查是
]d#

的主要筛查指标(但其灵敏度和特

异度等原因(肿瘤标志物
#%.$1

用于
]d#

的诊断时

仍具有局限性(故寻找新的生物学指标对
]d#

的辅

助诊断具有重要意义'

2]-

是一种新兴临床肿瘤标记物(其在健康人体

中的表达呈限制性(而在卵巢癌患者(尤其是浆液性

卵巢癌患者的血清中的表达可达
&'4

以上(因此被认

#

0.'$

#

国际检验医学杂志
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年
/

月第
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卷第
.?

期
"

7BIZ"OV6EQ
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为是
]d#

早期诊断+鉴别+治疗监测和预后评估标志

物)

/

*

'有研究通过绘制
Cd#

曲线分析得出
2]-

对

]d#

具有较高的诊断价值(其灵敏度和特异度均超过

/'4

(诊断结果优于
#%.$1

)

&

*

'本研究中发现
]d#

患者血清
2]-

水平较卵巢良性肿瘤患者和健康体检

者明显升高(且临床分期
*"-

期患者+浆液性卵巢

癌患者和有淋巴转移患者的血清
2]-

水平显著高于

临床分期
'

"%

期患者+黏液性卵巢癌患者和无淋巴

结转移患者'这与陈静)

>

*的研究结果一致(表明血清

2]-

水平可用于
]d#

患者临床分期+病理分型和肿

瘤转移监测'

PAC)%,

为非编码短序列
C)%,

(其生物学功能

差异表达在各种疾病的发生中均发挥着作用(通过与

靶基因的
PC)%

作用(使得靶基因的
PC)%

发生降

解(从而影响基因表达网络的调控(涉及的调控机制

复杂多样)

.'

*

'目前(

PAC)%

在
]d#

中的研究逐渐受

到人们的关注(包括
PAC)%<$''

+

PAC)%<>'

等)

..

*

(

PAC)%<$.

在
]#d

中的作用逐渐受到人们的重视'

万冬等)

.$

*采用
a

<*#C

和
XE,IE+BVHDI

方法检测了

PAC)%<$.

在卵巢癌中的表达(结果发现卵巢癌患者

可通过
PAC)%<$.

的上调(从而抑制程序性细胞死亡

因子
-

$

*8#8-

%基因的表达(从而促进卵巢肿瘤细胞

增殖'于晓敏等)

.>

*研究了血清
PAC)%<$.

的表达与

]d#

患者化疗耐药性及临床病理特征的关系(结果表

明
PAC)%<$.

水平在
]d#

患者中明显升高(其可作

为化疗耐药的的预测参考指标'本研究中发现
]d#

患者血清
PAC)%<$.

水平较卵巢良性肿瘤患者和体

检健康者明显升高(且临床分期
*"-

期患者+浆液

性卵巢癌患者和有淋巴转移患者的血清
PAC)%<$.

水平显著高于临床分期
'

"%

期患者+黏液性卵巢癌

患者和无淋巴结转移患者'这与曾玉等)

1

*

+林丽慧

等)

.-

*的研究结果一致(表明血清
PAC)%<$.

可用于

]d#

的早期诊断和病情监测'

目前关于血清
2]-

和
PAC)%<$.

联合检测对

]d#

诊断价值的相关报道甚少'本研究中(研究者通

过
*EO+,DB

相关性分析发现血清
2]-

和
PAC)%<$.

水平间呈正相关性$

=='3$?-

(

!

$

'3'1

%(与
#2])

等)

.1

*的报道结果相一致'这表明
2]-

和
PAC)%<$.

在卵巢癌的发生发展中起着重要重要(且二者间存在

密切联系(具体机制有待研究人员的进一步研究'本

研究尚未分析血清
2]-

和
PAC)%<$.

以及二者联合

对
]d#

的诊断价值(此为本次研究的不足之处(笔者

将在后续的研究中进行进一步的数据统计分析(以期

为提高
]d#

的临床诊断价值提供理论依据'

""

综上所述(血清
2]-

和
PAC)%<$.

的高表达与

]d#

的发生发展密切相关(且二者间存在明显正相关

性(可作为
]d#

诊断+转移和预后的生物学指标'
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