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!!摘!要"目的!探讨三阴性乳腺癌患者紧密连接蛋白.?#)M;PND<.?$%叉头框蛋白)"#[80L"$%J(%%表皮生
长因子受体#/-[4$%细胞角蛋白((&#)>((&$及细胞增殖核抗原#>D.&F$的表达变化&方法!选取#'"B年"
月至#'##年"月秦皇岛市妇幼保健院的B'例三阴性乳腺癌患者作为观察组!以及同期B'例非三阴性乳腺癌
患者作为对照组&比较两组患者组织中)M;PND<.?%[80L"%J(%%/-[4%)>((&及>D.&F阳性率!观察组不同年
龄%肿瘤分期%组织学分级及淋巴结转移情况患者上述指标的阳性率!采用5JH;:Q;<相关性分析组织)M;PND<.
?%[80L"%J(%%/-[4%)>((&及>D.&F与临床病理参数的关系&结果!观察组组织)M;PND<.?%[80L"%J(%%/-.
[4%)>((&及>D.&F阳性率显著高于对照组!差异有统计学意义#!$'$'($"观察组中不同年龄及肿瘤分期患
者的上述指标阳性率比较!差异无统计学意义#!%'$'($!不同组织学分级及淋巴结转移情况者的上述指标阳
性率比较!差异有统计学意义#!$'$'($&5JH;:Q;<相关性分析显示!组织中)M;PND<.?%[80L"%J(%%/-[4%

)>((&及>D.&F与组织学分级及淋巴结转移呈正相关#!$'$'($&结论!三阴性乳腺癌患者组织中)M;PND<.
?%[80L"%J(%%/-[4%)>((&及>D.&F呈高表达!且与组织学分级及淋巴结转移情况密切相关&
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!!三阴性乳腺癌是乳腺癌中较为特殊的类型(其预
后相对较差(是临床诊治与研究的重点'针对三阴性
乳腺癌相关指标表达情况的研究与掌握有助于疾病

的早期诊断和有效诊治)".#*'紧密连接蛋白.?$)M;P.
ND<.?%+叉头框蛋白)"$[80L"%+J(%+表皮生长因子受
体$/-[4%+细胞角蛋白("&$)>("&%及细胞增殖核抗
原$>D.&F%等是在恶性肿瘤研究中较多的指标)%.(*(但关
于其与乳腺癌患者临床病理参数的关系研究较少'因
此(本研究探讨三阴性乳腺癌患者)M;PND<.?+[80L"+

J(%+/-[4+)>("&及>D.&F的表达变化(为三阴性乳腺
癌的临床诊治提供参考依据(现报道如下'

A!资料与方法

A$A!一般资料!选取#'"B年"月至#'##年"月就
诊于秦皇岛市妇幼保健院的B'例三阴性乳腺癌患者
作为观察组(以及同期的B'例非三阴性乳腺癌患者
作为对照组'排除标准!$"%入组前已接受放化疗+免
疫治疗等者&$#%非原发性乳腺癌者&$%%合并其他恶
性肿瘤者&$?%合并代谢性疾病者&$(%合并肝+肾功能
障碍者&$&%免疫功能缺陷者&$F%临床资料不完整者'
观察组年龄#B"&&岁(平均$(%$"&fF$F"%岁(病灶
最大径为"$#"F$'LQ(平均$%$(&f'$F&%LQ'对照
组年龄%'"&&岁(平均$(%$"%fF$B'%岁(病灶最大
径"$%"&$BLQ(平均$%$(%f'$F%%LQ'两组患者年
龄与病灶最大径比较(差异均无统计学意义$!%
'$'(%(具有可比性'本研究经秦皇岛市妇幼保健院
医学伦理学委员会批准'所有患者和家属同意参与
本研究并签署书面文件'

A$B!方法!采集两组病灶组织标本(将其常规进行
甲醛固定及石蜡包埋等处理(进行免疫组化检测(切
片厚度?#Q连续切片(以免疫组织化学法进行染色(
将石蜡切片+脱蜡+水化(消除内源性过氧化物酶(再
依次进行冲洗+抗原修复和暴露(室温孵育"'QD<(在
每张切片上分别滴加"''#7一抗工作液$北京中杉

金桥生物技术有限公司%&?h孵育过夜(磷酸盐缓冲
液$1S5%清洗%次(每次%QD<(滴加二抗$"''#7酶
标记羊抗鼠"兔29-聚合物(北京中杉金桥生物技术
有限公司%(室温孵育后(1S5清洗%次(每次%QD<'
采用*+S显色(苏木素进行复染'由#名经验丰富
的病理医师阅片(按照染色强度及阳性细胞百分比进
行结果的判断'统计及比较两组组织中)M;PND<.?+

[80L"+J(%+/-[4+)>("&及>D.&F的阳性率(以及观
察组不同年龄+肿瘤分期+组织学分级及淋巴结转移
情况患者的阳性率'

A$C!阳性评价标准!染色评分!以无染色为'分(淡
黄色为"分(棕黄色为#分(棕褐色为%分&阳性细胞
评分!以无阳性细胞为'分($#(̂ 为"分(#(̂ "
('̂ 为#分(%('̂ 为%分'以上述两项评分的乘积
作为判定结果($?分为阴性(&?分为阳性'

A$D!统计学处理!采用5155#%$'软件进行数据分
析(计数资料以率表示(采用!# 检验(计量资料以

If=表示(采用5检验(组织中 )M;PND<.?+[80L"+

J(%+/-[4+)>("&及 >D.&F与临床病理参数的关系
采用5JH;:Q;<相关性分析'以!$'$'(为差异有
统计学意义'

B!结!!果

B$A!两组 )M;PND<.?+[80L"+J(%+/-[4+)>("&及

>D.&F阳性率比较!观察组组织中)M;PND<.?+[80L"+

J(%+/-[4+)>("&及>D.&F阳性率显著高于对照组(
差异有统计学意义$!$'$'(%'见表"'

B$B!观察组不同病理特征患者组织中 )M;PND<.?+

[80L"+J(%+/-[4+)>("&及 >D.&F阳性率比较!观
察组不同年龄及疾病分期患者组织中 )M;PND<.?+

[80L"+J(%+/-[4+)>("&及>D.&F阳性率比较(差异
无统计学意义$!%'$'(%(不同组织学分级及淋巴结
转移情况者的上述指标阳性率比较(差异有统计学意
义$!$'$'(%'见表#'

表"!!两组)M;PND<.?([80L"(J(%(/-[4()>()&及>D.&F阳性率比较#($̂ &'

组别 ( )M;PND<.? [80L" J(% /-[4 )>("& >D.&F

观察组 B' #F$&($!(% #!$&!$#B% %'$F%$"F% #&$&%$?"% #F$&($!(% #B$F'$F%%

对照组 B' %#$%($(&% %'$%%$%%% %%$%&$&F% #&$#!$!B% #B$%#$##% %B$?%$%%%

!# "!$F"' #!$B#B %"$'F' #?$#F( #!$!(F #%$B%!

! $'$''" $'$''" $'$''" $'$''" $'$''" $'$''"
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表#!!观察组不同病理特征患者)M;PND<.?([80L"(J(%(/-[4()>()&及>D.&F阳性率比较#($̂ &'

项目 ( )M;PND<.? [80L" J(% /-[4 )>("& >D.&F

年龄$岁%

!((' ?" #F$&($!(% #!$&!$#B% %'$F%$"F% #&$&%$?"% #F$&($!(% #B$F'$F%%

!%(' ?B %?$&B$%B% %!$FF$((% ?'$!"$&%% %%$&F$%(% %!$FF$((% ?#$!($F"%

!!# '$"#! '$BF! '$B#( '$"(% "$(## %$''B

!! '$F#' '$%## '$%%& '$&B( '$#"F '$'!%

肿瘤分期

!+"(期 %' "!$&'$''% #'$&&$&F% #"$F'$''% "F$(&$&F% "B$&%$%%% #"$F'$''%

!)"*期 &' ?%$F"$&F% ?&$F&$&F% ?B$!"$&F% ?#$F'$''% ?&$F&$&F% ('$!%$%%%

!!# "$#?& "$'#% "$(F( "$(F( "$FF# #$"%(

!! '$#&? '$%"" '$#'B '$#'B '$"!% '$"??

组织学分级

!+"(级 %B "?$%($B'% "B$?!$F#% #'$("$#!% "%$%%$%%% "!$?&$"(% #"$(%$!(%

!)级 (" ?F$B#$"&% ?F$B#$"&% ('$B!$'?% ?&$B'$#'% ?F$B#$"&% ('$B!$'?%

!!# %#$'#B #"$%#( #F$B(? %"$&?& #%$%"% #($B"&

!! $'$''" $'$''" $'$''" $'$''" $'$''" $'$''"

淋巴结转移情况

!阴性 #' B$?($''% "'$('$''% ""$(($''% !$?'$''% "'$('$''% ""$(($''%

!阳性 F' (#$F?$#B% (&$!'$''% (B$!?$#B% ("$F#$!&% (($F!$(F% &'$!($F"%

!!# &$"'B F$"(B F$F"B F$?%F &$%%' !$!""

!! '$'"% '$''F '$''( '$''& '$'"" '$''#

B$C!)M;PND<.?+[80L"+J(%+/-[4+)>("&及 >D.&F
与临床病理参数的关系!相关性分析显示(组织中

)M;PND<.?+[80L"+J(%+/-[4+)>("&及 >D.&F与组
织学分级及淋巴结转移呈正相关$!$'$'(%'见
表%'
表%!!组织)M;PND<.?([80L"(J(%(/-[4()>()&及>D.&F

!!!与临床病理参数的关系分析

指标
组织学分级

4 !

淋巴结转移情况

4 !

)M;PND<.? '$!%" $'$'( '$&(" $'$'(

[80L" '$!B& $'$'( '$&&' $'$'(

J(% '$!F% $'$'( '$F%% $'$'(

/-[4 '$B'& $'$'( '$&B( $'$'(

)>("& '$!&B $'$'( '$FF& $'$'(

>D.&F '$FB! $'$'( '$!'% $'$'(

C!讨!!论

!!三阴性乳腺癌是乳腺癌中预后相对较差的类型(
其具有较为特殊的生物学行为(远处转移的风险相对
较高(晚期患者的(年生存率较低(是临床重视程度
极高的一类疾病)&.F*'而临床中与三阴性乳腺癌相关
的诊治研究中(与疾病发生发展相关的组织指标的表
达变化研究相对较多(且涉及的研究指标较多'

)M;PND<.?作为紧密连接蛋白家族的主要成员之一(在
消化系统及泌尿系统肿瘤中的表达变化对细胞内的

多条信号转导通路等有较大影响)!*(但是关于其对三
阴性乳腺癌的影响的研究较少'[80L"是与细胞迁
移+分化等密切相关的指标(既往有研究显示(其在多
类恶性肿瘤患者中呈现过表达状态)B*'J(%+/-[4+

)>("&及 >D.&F等是在乳腺癌中研究相对较多的指
标(其在肿瘤细胞周期变化及*X+修复能力等方面
均有较强作用(同时也与肿瘤新生血管生成及肿瘤细
胞增殖等密切相关)"'."?*'

本研究结果显示(三阴性乳腺癌患者组织)M;P.
ND<.?+[80L"+J(%+/-[4+)>("&及 >D.&F阳性率显
著高于非三阴性乳腺癌患者(差异有统计学意义$!$
'$'(%(说明上述指标对于区别三阴性与非三阴性乳
腺癌有一定价值(这可能与三阴性乳腺癌的转移侵袭
能力等相对更高有关&本研究结果还显示(不同年龄
及肿瘤分期的三阴性乳腺癌患者的上述指标阳性率

差异无统计学意义$!%'$'(%(而不同组织学分级及
淋巴结转移情况的三阴性乳腺癌患者的上述指标阳

性率差异有统计学意义$!$'$'(%'本研究中(相关
性分析显示(组织中 )M;PND<.?+[80L"+J(%+/-[4+

)>("&及 >D.&F与组织学分级及淋巴结转移呈正相
关$!$'$'(%(提示组织中 )M;PND<.?+[80L"+J(%+
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/-[4+)>("&及 >D.&F在对三阴性乳腺癌的组织学
分级及淋巴结转移情况也有一定的检测意义'分析
原因可能为!三阴性乳腺癌的侵袭程度较高(转移风
险较大(而与肿瘤侵袭转移相关的各类指标也表达水
平 相 对 较 高)"(."F*&)M;PND<.?+[80L"+J(%+/-[4+

)>("&及>D.&F等作为与疾病相关血管生成+细胞增
殖及*X+修复等多方面相关的指标(其表达水平高
往往提示疾病的侵袭性强(疾病进展与转移的风险
高)"!.#'*'周敏)"'*研究显示(阴性乳腺癌病灶组织 >D.
&F+J(%及/-[4表达水平均显著升高(与本研究结
果基本一致(而周敏的研究还显示(化疗后患者 >D.
&F+J(%及/-[4表达水平呈不同程度的降低(尤其
是治疗效果较好者(上述指标表达水平降低幅度更
大'徐甜甜等)"!*研究也显示(J(%+>D&F+)>("&与三
阴性乳腺癌肿瘤分期+分级及转移的关系(也与本研
究结果相近'

综上所述(三阴性乳腺癌患者组织中)M;PND<.?+

[80L"+J(%+/-[4+)>("&及>D.&F呈高表达(且与组
织学分级及淋巴结转移情况密切相关(对三阴性乳腺
癌的诊断价值相对较高'
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