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  摘 要:目的 分析非小细胞肺癌(NSCLC)患者硫氧还原蛋白过氧化物酶1(PRXl)、钙通道α2δ1亚基

(CACNA2D1)表达与调强放疗效果的相关性。方法 选取2020年1月至2022年1月于陕西省肿瘤医院接受

调强放疗的112例NSCLC患者的癌组织为NSCLC组,并根据放疗疗效,将112例NSCLC患者分为有效组

(74例)和无效组(38例),以60例接受手术治疗的NSCLC患者的癌旁正常肺组织为对照组。采用免疫组织化

学及蛋白免疫印迹检测组织中PRX1、CACNA2D1表达。采用Spearman秩相关分析PRX1与CACNA2D1表

达的相关性。采用多因素Logistic回归分析NSCLC患者调强放疗疗效的影响因素。结果 NSCLC组PRX1、
CACNA2D1阳性率高于对照组(χ2=46.615、46.456,P<0.05)。NSCLC组PRX1、CACNA2D1相对灰度值

高于对照组(t=9.357、9.509,P<0.05)。NSCLC癌组织PRX1与CACNA2D1表达呈正相关(r=0.724,P<
0.001)。TNM分期Ⅲ~Ⅳ期、低分化程度、淋巴结转移患者癌组织PRX1、CACNA2D1阳性率均高于TNM分

期Ⅰ~Ⅱ期、中高分化、无淋巴结转移患者(P<0.05)。无效组TNM 分期Ⅲ~Ⅳ期占比、淋巴结转移占比、
PRX1阳性率、CACNA2D1阳性率均高于有效组(P<0.05)。TNM 分期Ⅲ~Ⅳ期、淋巴结转移、PRX1阳性、
CACNA2D1阳性是影响NSCLC患者调强放疗疗效的危险因素(P<0.05)。结论 NSCLC患者PRX1、CAC-
NA2D1阳性率增加,与TNM 分期、分化程度及淋巴结转移有关,均是影响NSCLC患者调强放疗疗效的危险

因素。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

Peroxiredoxin
 

1
 

(PRXl)
 

and
 

Calcium
 

channel
 

α2δ1
 

subunit(CACNA2D1)
 

expression
 

and
 

the
 

efficacy
 

of
 

intensity-modulated
 

radiotherapy
 

in
 

patients
 

with
 

non-small
 

cell
 

lung
 

cancer
 

(NSCLC).Methods The
 

cancer
 

tissues
 

in
 

totally
 

112
 

NSCLC
 

patients
 

who
 

re-
ceived

 

intensity-modulated
 

radiotherapy
 

in
 

Shaanxi
 

Cancer
 

Hospital
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

January
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

NSCLC
 

group,and
 

according
 

to
 

the
 

efficacy
 

of
 

radiotherapy,112
 

NSCLC
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

an
 

effective
 

group
 

(74
 

cases)
 

and
 

an
 

ineffective
 

group
 

(38
 

cases).Normal
 

lung
 

tissues
 

adjacent
 

to
 

cancer
 

in
 

60
 

NSCLC
 

patients
 

undergoing
 

surgical
 

treatment
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.Immunohistochemis-
try

 

and
 

Western
 

blot
 

were
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

expression
 

of
 

PRX1
 

and
 

CACNA2D1
 

in
 

tissues.Spearman
 

rank
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

investigate
 

the
 

correlation
 

between
 

PRX1
 

and
 

CACNA2D1
 

expression.Multi-
variate

 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

efficacy
 

of
 

intensity-modulated
 

radio-
therapy

 

in
 

NSCLC
 

patients.Results The
 

positive
 

rates
 

of
 

PRX1
 

and
 

CACNA2D1
 

in
 

NSCLC
 

group
 

were
 

high-
er

 

than
 

those
 

in
 

control
 

group
 

(χ2=46.615,46.456,P<0.05).The
 

relative
 

grayscale
 

values
 

of
 

PRX1
 

and
 

CACNA2D1
 

in
 

NSCLC
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group
 

(t=9.357,9.509,P<0.05).The
 

ex-
pression

 

of
 

PRX1
 

and
 

CACNA2D1
 

in
 

NSCLC
 

cancer
 

tissues
 

was
 

positively
 

correlated
 

(r=0.724,P<0.001).
The

 

positivity
 

rates
 

of
 

PRX1
 

and
 

CACNA2D1
 

in
 

cancer
 

tissues
 

of
 

patients
 

with
 

TNM
 

stage
 

Ⅲ-Ⅳ,low
 

differ-
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entiation,and
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

patients
 

with
 

TNM
 

stage
 

Ⅰ-Ⅱ,medium
 

and
 

high
 

differentiation,and
 

no
 

lymph
 

node
 

metastasis(P<0.05).The
 

proportion
 

of
 

patients
 

with
 

TNM
 

stage
 

Ⅲ-Ⅳ,the
 

proportion
 

of
 

patients
 

with
 

lymph
 

node
 

metastasis,positivity
 

rate
 

of
 

PRX1
 

and
 

positivity
 

rate
 

of
 

CACNA2D1
 

in
 

the
 

ineffective
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

effective
 

group
 

(P<0.05).TNM
 

staging
 

stages
 

Ⅲ-Ⅳ,lymph
 

node
 

metastasis,PRX1
 

positive,and
 

CACNA2D1
 

positive
 

were
 

risk
 

factors
 

affecting
 

the
 

efficacy
 

of
 

intensity
 

modulated
 

radiotherapy
 

in
 

NSCLC
 

patients(P<0.05).Conclusion The
 

positivity
 

rates
 

of
 

PRX1
 

and
 

CACNA2D1
 

in
 

NSCLC
 

patients
 

are
 

increased,which
 

is
 

related
 

to
 

TNM
 

staging,differentiation
 

de-
gree

 

and
 

lymph
 

node
 

metastasis,and
 

they
 

are
 

risk
 

factors
 

affecting
 

the
 

efficacy
 

of
 

intensity-modulated
 

radio-
therapy

 

in
 

NSCLC
 

patients.
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  肺癌是人类常见的恶性肿瘤,全球每年新发250
万例,死亡160万例[1]。非小细胞肺癌(NSCLC)占肺

癌患者总数的85%,多数患者确诊时已为晚期,失去

手术治疗机会,预后极差[2]。放疗是 NSCLC患者的

主要治疗方式之一。相较于常规放疗,调强放疗具有

较高的肿瘤局部控制率,周围器官受照射剂量低,放
疗并发症少[3]。但不同患者对放疗的敏感性存在差

异,患者放疗疗效不一[4]。硫氧还原蛋白过氧化物酶

1(PRXl)属于抗氧化酶家族成员,能抑制细胞内过氧

化氢和烷基氢过氧化物,发挥抗氧化保护作用[5]。有

研究表明,口腔鳞癌中PRXl的过表达能促进癌细胞

的增殖、侵袭和迁移,增强癌细胞的放疗抵抗性[6-7]。
钙通道α2δ1亚基(CACNA2D1)蛋白属于电压依赖性

钙通道复合物的α2和δ亚基,在细胞膜极化时介导

钙离子流入细胞[8]。有研究表明,CACNA2D1能够

激活肺癌细胞中钙调神经磷酸酶信号传导,维持癌细

胞干细 胞 样 特 性,促 进 肿 瘤 的 增 殖 能 力[9]。目 前

NSCLC中PRX1、CACNA2D1的表达及其与调强放

疗疗效的关系尚不明确。本研究旨在分析NSCLC患

者PRX1、CACNA2D1表达与临床病理特征及调强放

疗疗效的关系。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年1月至2022年1月于

陕西省肿瘤医院接受调强放疗的112例NSCLC患者

的癌组织为NSCLC组。纳入标准:(1)经穿刺病理组

织学确诊为NSCLC,为原发性肿瘤;(2)年龄18~80
岁,生存质量卡氏评分>70分;(3)接受调强放疗治

疗,原发肿瘤靶区生物剂量≥60
 

Gy;(4)初次治疗,入
院前无化疗及生物治疗等肿瘤治疗史;(5)一般临床

资料、CT或核磁共振等影像学资料及随访资料完整,
存在CT可测量的肿瘤病灶。排除标准:(1)已接受手

术、化疗或靶向治疗;(2)既往或同时合并其他器官恶

性肿瘤;(3)伴有严重的心脑血管疾病、呼吸衰竭、肝
肾功能衰竭及精神疾病;(4)未能完成整个放疗疗程;
(5)妊娠期或哺乳期女性。NSCLC组中,男72例,女
40例;年龄30~78岁,平均(65.14±6.56)岁;肺腺癌

60例,肺鳞癌52例;肿瘤分化程度:中高分化程度73

例,低分化程度39例;肿瘤最大径:<3
 

cm
 

69例,≥3
 

cm
 

43例;TNM 分期:Ⅰ~Ⅱ期28例,Ⅲ~Ⅳ期84
例;淋巴结转移:有71例,无41例。另选取陕西省肿

瘤医院60例接受手术治疗的NSCLC患者的癌旁正

常肺组织为对照组,其中男37例,女23例;年龄29~
79岁,平均(66.04±7.12)岁。NSCLC组和对照组年

龄、性别比较差异均无统计学意义(P>0.05),具有可

比性。本研究通过陕西省肿瘤医院伦理委员会审核

批准。
1.2 仪器与试剂 Truebeam高剂量率容积旋转调

强直线加速器(美国 Varian公司);Eclipse计划系统

(美国 Varian公司);显微 镜(日本奥林巴斯公司,
BX53);通用SP免疫组织化学试剂盒(北京索莱宝生物

科技有限公司,货号SP0041);PRX1、CACNA2D1单

克隆抗体(美国 Abcam 公司,ab211292、ab313763)。
BCA蛋白浓度测定试剂盒和SDS-PAGE凝胶配制试

剂盒均购自上海碧云天生物科技公司,货号:P0011、
P0012A。1658033型垂直电泳转印系统和 GelDoc

 

Go多功能数字凝胶成像系统均购自美国 Bio-Rad
公司。
1.3 方法

1.3.1 免疫组织化学检测 调取病理科保存的癌组

织及正常肺组织蜡块,4
 

μm层厚切片,恒温箱60
 

℃
烤片2

 

h,按照常规免疫组织化学步骤染色。PRX1、
CACNA2D1抗体(稀释比1∶100)4

 

℃孵育16
 

h,二
抗37

 

℃孵育2
 

h,DAB显色5
 

min,苏木素复染,梯度

乙醇脱水,二甲苯透明化,中性树胶封片,镜下观察染

色。着色程度评分:无着色为0分,浅黄色为1分,棕
黄色为2分。着色面积评分:面积0%~10%为1分;
>10%~50%为2分;>50%~80%为3分。着色程

度和着色面积评分的乘积<2分为阴性,≥2分为

阳性。
1.3.2 蛋白免疫印迹检测 将癌组织和正常肺组织

约50
 

mg,加入RIPA液氮中研磨,3
 

000
 

r/min离心

10
 

min,采用BCA法进行蛋白定量,100
 

℃金属浴5
 

min,然后进行SDS-PAGE凝胶电泳,70
 

V 电泳30
 

min后,110
 

V电泳60
 

min,湿转法转膜,5%的脱脂奶
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封闭,PRX1、CACNA2D1一抗(稀释比1∶1
 

000)
4

 

℃孵育16
 

h,二抗室温孵育1
 

h,凝胶成像仪中曝光

成像。图像采用Image
 

J软件进行定量分析,计算各

蛋白条带的相对灰度值。
1.3.3 调强放疗计划 调强放疗方案:对患者进行

个体化定制体膜,画标记定位线贴铅点并行胸部CT
定位扫描,上传模拟定位CT扫描图像到Eclipse计划

系统,然后行靶区勾画。原发肿瘤靶区包含原发肿瘤

病灶和转移淋巴结区域。临床靶区根据肿瘤病理类

型由原发肿瘤靶区向外扩得到,原发灶为腺癌原发肿

瘤靶区外扩8
 

mm,鳞癌外扩6
 

mm。计划靶区在临床

靶区的基础上向外扩大0.5
 

cm。照射线能量:6-MVX
射线,每日剂量每次2.0~2.2

 

Gy,每周5次,放疗6
周,总治疗剂量60~70

 

Gy。
1.3.4 疗效评价及分组 参考RECIST1.1标准评

估疗效[10],完全缓解为病灶完全消失,维持时间≥4
周;部分缓解为病灶最大径总和缩小≥30%,维持时

间≥4周;疾病进展为病灶最大径总和增加≥20%或

出现新病灶;疾病稳定为目标病灶变化介于部分缓解

和疾病稳定之间。完全缓解和部分缓解的患者纳入

有效组,疾病稳定和疾病进展患者纳入无效组。
1.4 统计学处理 采用SPSS26.0统计软件进行数

据处理及统计分析。符合正态分布的计量资料以

x±s表示,组间比较采用t检验;计数资料以频数或

百分率表示,组间比较采用χ2 检验。采用Spearman
秩相关分析PRX1与CACNA2D1表达的相关性;采
用多因素Logistic回归分析NSCLC患者调强放疗疗

效的影响因素。P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 NSCLC组和对照组PRX1、CACNA2D1表达 
PRX1、CACNA2D1棕黄色染色位于细胞质和细胞

膜。NSCLC 组 PRX1、CACNA2D1阳 性 率 分 别 为

62.50%(70/112)、64.29%(72/112),高于对照组的

8.33%(5/60)、10.00%(6/60,χ2=46.615、46.456,
均P<0.05)。见图1。蛋白免疫印迹结果进一步证

实,NSCLC组PRX1相对灰度值(1.24±0.21
 

vs.
 

0.23±0.05),CACNA2D1(1.31±0.23
 

vs.
 

0.20±
0.04)相对灰度值高于对照组(t=9.357、9.509,均
P<0.05)。见图2。

图1  NSCLC组和对照组PRX1、CACNA2D1表达(免疫组织化学,×200)

  注:T为NSCLC组,N为对照组。

图2  NSCLC组和对照组PRX1、CACNA2D1表达

(蛋白免疫印迹,×200)

2.2 NSCLC癌组织PRX1与CACNA2D1的相关

性 Spearman秩相关分析结果显示,NSCLC癌组织

PRX1与CACNA2D1表达呈正相关(r=0.724,P<
0.001)。

2.3 不同临床病理特征NSCLC患者癌组织PRX1、

CACNA2D1表达差异 TNM分期Ⅲ~Ⅳ期、低分化

程度、淋巴结转移患者癌组织PRX1、CACNA2D1阳
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性率均高于TNM分期I~Ⅱ期、中高分化、无淋巴结 转移患者癌组织(均P<0.05)。见表1。

表1  PRX1、CACNA2D1表达与NSCLC临床病理特征的关系[n(%)]

参数 n PRX1阳性 χ2 P CACNA2D1阳性 χ2 P
年龄(岁) 0.566 0.452 0.444 0.505

 <60 43 25(58.14) 26(60.47)

 ≥60 69 45(65.22) 46(66.67)

性别 1.493 0.222 1.248 0.264

 男 72 48(66.67) 49(68.06)

 女 40 22(55.00) 23(57.50)

病理类型 0.957 0.328 1.838 0.175

 腺癌 60 40(66.67) 42(70.00)

 鳞癌 52 30(57.69) 30(57.69)

分化程度 9.759 0.002 6.022 0.014

 中高分化 73 38(52.05) 41(56.16)

 低分化 39 32(82.05) 31(79.49)

肿瘤最大径(cm) 2.741 0.098 3.121 0.077

 <3 43 31(72.09) 32(74.42)

 ≥3 69 39(56.52) 40(57.97)

淋巴结转移 5.194 0.023 4.809 0.028

 有 71 50(70.42) 51(71.83)

 无 41 20(48.78) 21(51.22)

TNM分期 6.146 0.013 5.185 0.023

 Ⅰ~Ⅱ期 28 12(42.86) 13(46.43)

 Ⅲ~Ⅳ期 84 58(69.05) 59(70.24)

2.4 不同调强放疗疗效 NSCLC患者临床指标比

较 NSCLC患者放疗结束后,完全缓解2例,部分缓

解72例,疾病稳定31例,疾病进展7例,其中有效组

74例,无效组38例。无效组TNM 分期Ⅲ~Ⅳ期占

比、淋巴结转移占比、PRX1阳性率、CACNA2D1阳性

率均高于有效组(P<0.05)。见表2。
表2  不同调强放疗疗效NSCLC患者临床

   指标比较[n(%)]

参数 n
有效组

(n=74)
无效组

(n=38)
χ2 P

性别 1.023 0.312

 男 72 50(67.57) 22(57.89)

 女 40 24(32.43) 16(42.11)

年龄(岁) 0.425 0.514

 <60 43 30(40.54) 13(34.21)

 ≥60 69 44(59.46) 25(65.79)

病理类型 1.118 0.290

 腺癌 60 37(50.00) 23(60.53)

 鳞癌 52 37(50.00) 15(39.47)

分化程度 1.344 0.246

 中高分化 73 51(68.92) 22(57.89)

 低分化 39 23(31.08) 16(42.11)

肿瘤最大径(cm) 0.605 0.437

 <3 43 26(35.62) 21(43.24)

续表2  不同调强放疗疗效NSCLC患者临床

   指标比较[n(%)]

参数 n
有效组

(n=74)
无效组

(n=38)
χ2 P

 ≥3 69 47(64.38) 17(56.76)

淋巴结转移 4.139 0.042

 有 71 42(56.76) 29(76.32)

 无 41 32(43.24) 9(23.68)

TNM分期 4.302 0.038

 Ⅰ~Ⅱ期 28 23(31.51) 5(13.51)

 Ⅲ~Ⅳ期 84 51(68.49) 33(86.49)

PRX1 8.932<0.001

 阳性 70 39(52.70) 31(81.58)

 阴性 42 35(47.30) 7(18.42)

CACNA2D1 15.893<0.001

 阳性 72 38(51.35) 34(89.47)

 阴性 40 36(48.65) 4(10.53)

2.5 影响 NSCLC患者调强放疗疗效的因素 以

NSCLC患者调强放疗疗效为因变量(1=无效,0=有

效),多因素Logistic回归分析显示,TNM 分期Ⅲ~
Ⅳ期、淋巴结转移、PRX1阳性、CACNA2D1阳性是影

响 NSCLC 患 者 调 强 放 疗 疗 效 的 危 险 因 素(P <
0.05),见表3。
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表3  影响NSCLC患者调强放疗疗效的因素

因素 赋值 β SE Wald
 

χ2 OR 95%CI P
淋巴结转移 1=有,0=无 0.583 0.166 12.334 1.791 1.294~2.480 <0.001
TNM分期 1=Ⅲ~Ⅳ期,0=Ⅰ~Ⅱ期 0.285 0.129 4.881 1.330 1.033~1.712 <0.001
PRX1阳性 1=阳性,0=阴性 0.471

 

0.118
 

15.932 1.602 1.271~2.018 <0.001
CACNA2D1阳性 1=阳性,0=阴性 0.460

 

0.121 14.453 1.584 1.250~2.008 <0.001

3 讨  论

放疗是NSCLC的主要治疗方式之一,主要用于

不可手术或不愿意手术患者的根治性治疗及晚期

NSCLC患者的姑息治疗。调强放射治疗是临床上常

用的放疗技术,可以提高局部的放疗剂量,提升肿瘤

局部控制率,同时降低危及器官的受照射剂量,减少

放射性损伤的发生[11]。但不同患者放射治疗的敏感

性不同,导致放疗疗效存在差异。因此,寻找早期有

效评估放疗疗效的生物标志物,对于及时调整治疗方

案意义重大。
PRX1是一种新型过氧化物酶,可减少细胞内活

性氧的产生,抑制内皮细胞线粒体的损伤及线粒体介

导的细胞凋亡。有研究表明,PRX1在黑色素瘤、胰腺

癌等恶性肿瘤中表达上调,其能抑制机体抗肿瘤免疫

能力,促进癌细胞增殖、转移[12]。本研究中,NSCLC
组PRX1阳性率较对照组显著升高,提示PRX1在

NSCLC中发挥促进作用。有研究表明,NSCLC及头

颈部鳞癌中插头框蛋白O4能够结合PRX4的启动子

区域,在转录水平上调PRX4的表达,从而促进癌细

胞的侵袭和迁移[13]。本研究中,PRX1阳性率与患者

不良临床病理特征有关,表明PRX1促进 NSCLC的

进展。有学者报道,胰腺癌中PRX1与叉头盒 O3相

互作用,激活癌细胞中磷脂酰肌醇3激酶/AKT信号

通路,诱导癌细胞的恶性增殖,抑制癌细胞凋亡,导致

肿瘤进展[14]。有学者发现,头颈部鳞癌中PRX1的表

达能够促进线粒体自噬相关蛋白的表达,促进癌细胞

的淋巴结转移,导致患者不良预后[15]。本研究中,
PRX1阳性是影响NSCLC患者调强放疗疗效的危险

因素,提示NSCLC患者PRX1低表达可能影响放疗

疗效,是潜在的评估放疗疗效的标志物。有研究表

明,NSCLC癌细胞中PRX1能结合Toll样受体4的

启动子区,Toll样受体4的表达上调能够激活核因子

κB/p65信号通路,促进癌细胞对放射诱导的DNA损

伤修复过程,增强其对放疗的抵抗性,导致癌细胞的

恶性增殖和侵袭,而敲低PRX1后可重新恢复癌细胞

对放疗的敏感性[16]。另有学者报道,PRX1还能够减

少放化疗治疗过程中的活性氧产生,减轻肿瘤微环境

的氧化应激,抑制插头框蛋白O1诱导的癌细胞凋亡,
降低放化疗治疗的有效性,增加肿瘤复发和转移的

风险[17]。
CACNA2D1基因位于人类7号染色体上,其编

码蛋白是L-型钙离子通道的重要亚基,参与神经元信

号传导、神经递质释放和肌肉收缩等多种生物学功

能。有研究表明,胃癌中CACNA2D1能够抑制凋亡

信号通路中天冬氨酸半胱氨酸蛋白酶-3的表达,抑制

癌细胞凋亡,是新的肿瘤标志物和治疗靶点[17]。本研

究中,NSCLC组CACNA2D1阳性率较对照组增加。
其原因与 NSCLC中微小 RNA-107对 CACNA2D1
的转录后调控失常有关。有研究表明,微小RNA-107
与 CACNA2D1

 

mRNA 的3'非 编 码 区 结 合,调 控

CACNA2D1
 

mRNA 的表达[18],而 NSCLC 中微小

RNA-107表达下调,导致CACNA2D1
 

mRNA 稳定

性增加,促进癌细胞的增殖和侵袭[19]。本研究中,
TNM分期Ⅲ~Ⅳ期、低分化程度和淋巴结转移的

NSCLC患者癌组织CACNA2D1阳性率较高,提示

CACNA2D1促进NSCLC肿瘤进展。有研究表明,胰
腺癌中CACNA2D1可通过介导Ca2+ 内流来维持肿

瘤干细胞样特性,促进钙/钙调素依赖蛋白激酶Ⅱδ磷

酸化激活 M2型丙酮酸激酶,促进其进入细胞核,导
致肿瘤恶性增殖,而用抗体阻断CACNA2D1后,癌细

胞的增殖能力明显减弱[20]。此外,乳腺癌中 CAC-
NA2D1可通过上调癌细胞表面程序性死亡因子配体

1的表达,抑制肿瘤微环境中CD8+T细胞的浸润及

肿瘤杀伤能力,促进肿瘤免疫逃逸,导致肿瘤进展[21]。
本研究中,CACNA2D1阳性是影响NSCLC患者调强

放疗疗效的危险因素,表明CACNA2D1的表达有助

于评估 NSCLC患者放疗疗效。有研究显示,CAC-
NA2D1能够上调肺癌细胞系 A549中DNA损伤修

复蛋白的表达,提高癌细胞放疗治疗过程中的DNA
损伤修复效率,降低其对放疗的敏感性,而 CAC-
NA2D1单克隆抗体能明显改善癌细胞对放疗的敏感

性[22]。有学者发现,CACNA2D1的表达能够促进癌

细胞干细胞特性的维持,降低其对放化疗的敏感性,
而在敲除CACNA2D1后,能够显著改善治疗效果,其
可能是抗癌治疗的潜在靶点[23]。本研究中,NSCLC
癌组织PRX1与CACNA2D1表达呈正相关,提示二

者可能存在相互作用的关系。目前NSCLC癌组织中

二者的相互作用尚不清楚。分析其原因,癌细胞线粒

体中活性氧的过度产生能够诱导PRX1的表达,活性

氧同时激活Ca2+ 信号通路,上调 CACNA2D1的表

达,促进癌细胞的过度增殖[24]。但NSCLC中二者的

具体作用机制仍有待今后深入研究。
综上所述,NSCLC癌组织中PRX1、CACNA2D1

阳性率增加,与TNM 分期、分化程度及淋巴结转移
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有关,且均是影响NSCLC调强放疗疗效的危险因素。
临床上可根据NSCLC组织中PRX1、CACNA2D1的

表达预测患者对放疗的敏感性,制订更准确的治疗策

略。本研究的不足在于样本量较小,且为回顾性分

析,有待今后设计前瞻性大样本临床试验,进一步研

究PRX1、CACNA2D1在NSCLC临床治疗中的应用

价值。
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