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探讨过氧化氧化还原蛋白
(

!

MQ_̂ (

#在结直肠癌组织及远处正常组织中的表达情况及其与患者临床病理资

料间的关系%方法
!

采用免疫组织化学对
#1

例结直肠癌组织及相应的远处正常组织中
MQ_̂ (

的表达情况进行检测"随机抽取

0

例标本采用蛋白质印迹的方法进行验证*将
MQ_̂ (

的表达情况与患者的性别$年龄$肿瘤分期$淋巴结转移等临床病理资料进

行统计学分析%结果
!

免疫组织化学显示"

MQ_̂ (

蛋白主要表达于细胞质"在结直肠癌远处正常组织中的表达!

(3)+#@

"

3

'

#1

#

与结直肠癌组织中!

+3)+#@

"

1(

'

#1

#比较"差异有统计学意义!

!

$
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#%蛋白质印迹的验证结果与免疫组织化学结果一致%

MQ_̂ (

蛋白的表达与患者的性别$年龄间无明显相关性!

!

%

")"3

#"然而
MQ_̂ (

蛋白的表达与
%

期结直肠癌患者或者有淋巴结

转移的患者之间有明显的相关性!

!

$

")"3

#%结论
!

MQ_̂ (

在结直肠癌组织中高表达"可能参与了肿瘤的进展"检测其表达情况

在结直肠癌的诊治中可能具有一定的作用%
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电子传递链中的电子有向外脱离并与氧结合的趋势"导致

了活性氧*
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QVE

+的形成%由于代谢增

强!炎症细胞的激活等原因"在肿瘤的发生!发展过程中伴随着

大量
QVE

的产生%即使是少量
QVE

的长期存在也会对细胞的

蛋白!脂质!核苷酸等造成损害"严重影响细胞的存活(

(/1

)

%细胞

可以通过抗氧化防御机制直接清除氧自由基"从而实现自我保

护%过氧化氧化还原蛋白
(

*

?
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+就是一种

在对抗氧化物!保护细胞过程中发挥关键作用的蛋白质%

研究报道
MQ_̂(

在多种肿瘤中高表达"本研究收集
#1

例结

直肠癌患者手术切除的癌组织及远处正常组织标本"检测其

MQ_̂(

的表达"探讨
MQ_̂(

在结直肠癌中表达的临床意义%

!

!

资料与方法

!)!

!

一般资料
!

选择
1""*

年
#

月至
1""*

年
3

月于重庆医科

大学附属第一医院胃肠外科治疗的
#1

例结直肠癌患者"收集

其手术切除的癌组织及远处正常组织标本*距肿瘤大于
3

8A

+%其中男
(#

例"女
(*

例-年龄
#0

!

$3

岁"平均
+(

岁%

]LG

分期&

#!+

期
1"

例"

%

期
(1

例%所有患者术前均未进

行放!化疗"术后病理证实为结直肠中分化腺癌%

!)"

!

试剂
!

EM

免疫组化试剂盒!

_2Z

显色剂!辣根过氧化物

酶标记的羊抗兔
>

D

W

二抗购于北京中杉金桥公司"化学发光试

剂盒!二抗羊抗兔抗体购于
E7.57O6;P

公司"免抗人
MQ_̂ (

多克隆抗体购于
2<87A

公司%

!)#

!

免疫组织化学染色方法
!

组织标本采用多聚甲醛固定"

石蜡包埋"切片厚度为
3

(

A

%石蜡切片采用二甲苯!梯度乙醇

脱蜡"枸橼酸盐缓冲液微波加热后进行抗原修复"室温下行内

源性过氧化物酶灭活"滴加正常山羊血清封闭"滴加兔抗人

MQ_̂ (

多克隆抗体"

!f

孵育过夜或
#$f19

"滴加辣根过氧

化物酶标记的羊抗兔二抗"

#$f

孵育
1"A'.

"

_2Z

显色"苏木

精复染"

(@

盐酸乙醇分化"饱和碳酸锂返蓝"常规梯度乙醇脱

水"二甲苯透明"中性树脂封片%结果判断&在
!""

倍光学显微

+$1#

重庆医学
1"((

年
((

月第
!"

卷第
#1

期



镜下观察"细胞为黄色或棕黄色为阳性细胞%计数至少
3

个随

机视野"取平均值"阳性细胞数小于
("@

计为*

e

+"

(

("@

为*

j

+%

!)E

!

蛋白质印迹方法
!

常规提取组织总蛋白并进行浓度测

定%取等量蛋白样品
3"

(

D

进行
0@

十二烷基磺酸钠
/

聚丙烯

酰胺凝胶*

E_E/M2W=

+电泳%然后将蛋白转移至
MY_c

膜上"

经
3@

脱脂奶粉封闭"与兔抗人
MQ_̂ (

多克隆抗体
!f

反应

过夜及相应的羊抗兔二抗反应%加入化学发光剂反应"显色"

对图像条带进行光密度分析"以
MQ_̂ (

蛋白条带与内参
"

/78/

5'.

条带光密度的比值作为
MQ_̂ (

蛋白的相对表达量%

!)F

!

统计学处理
!

采用
EMEE(#)"

统计软件进行统计学处

理"统计方法采用
9

检验!

c'-946\-

确切概率及
E

?

476A7.

秩相

关分析"以
!

$

")"3

为差异有统计学意义%

"

!

结
!!

果

")!

!

免疫组织化学检测
MQ_̂ (

蛋白的表达情况
!

对本组
#1

例标本"采用特异性的抗体检测结直肠癌组织及远处正常组织

中
MQ_̂ (

蛋白的表达情况"见封
#

图
(

%

MQ_̂ (

蛋白主要表

达于细胞质"着色呈棕黄色%在结直肠癌远处正常组织中"

MQ_̂ (

蛋白的表达微弱或缺失"阳性表达率为
(3)+#@

*

3

'

#1

+-在结直肠癌组织中"

MQ_̂ (

蛋白的阳性表达率为

+3)+#@

*

1(

'

#1

+"二者比较差异有统计学意义*

!

$

")"(

+%

")"

!

蛋白质印迹检测
MQ_̂ (

蛋白的表达情况
!

从
#1

例标

本中随机抽取
0

例结直肠癌组织及相应的远处正常组织"采用

蛋白质印迹法对免疫组织化学的检测结果进行验证%在
$

例

标本中"

MQ_̂ (

蛋白的表达在结直肠癌组织显著增高"与

MQ_̂ (

蛋白在远处正常组织中的表达相比"差异有统计学意

义*

!

$

")"(

+"见图
1

%

!!

L

&远处正常组织-

O

&结直肠癌组织-

"

&

!

$

")"(

"与
MQ_̂ (

蛋白

在结直肠癌肿瘤组织中的表达比较%

图
1

!!

蛋白质印迹检测
MQ_̂ (

蛋白的表达

")#

!

MQ_̂ (

蛋白在结直肠癌组织中的表达与临床病理资料

间的关系
!

将
#1

例患者的临床病理资料与
MQ_̂ (

蛋白的表

达情况进行统计学分析%结果显示&

MQ_̂ (

蛋白的表达与患

者性别!年龄间无明显相关性*

!

%

")"3

+%然而
MQ_̂ (

的表

达与结直肠癌
%

期及淋巴结转移之间有显著的相关性*

!

$

")"3

+%

#

!

讨
!!

论

在肿瘤的发生!发展过程中"癌前阶段的细胞及肿瘤细胞

的代谢活性增强"腺苷三磷酸*

2]M

+的供能水平增高"为更多

的电子脱离呼吸链提供了条件%研究表明"近
1"@

的人类癌

症是由感染和炎症性疾病引起的(

#

)

"例如&慢性胰腺炎!慢性

炎症性肠道疾病!酒精性肝炎可分别导致胰腺癌!大肠癌!肝癌

等"在这些疾病过程中激活的炎症细胞也能够产生大量的

QVE

(

!

)

%此外"肿瘤发展过程中伴随着一定程度的间歇性缺

氧"也导致
QVE

的大量产生%

细胞可通过修复
QVE

造成的损伤或直接清除
QVE

这两

种机制来实现自我保护%在过氧化氢酶被发现的一个多世纪

中"人们对哺乳动物细胞的抗氧化防御机制有了更加深入的认

识%

MQ_̂ (

所属的过氧化氧化还原蛋白*

?

46&F'64%&F'.-

"

MQ_̂

+家族就是一类在对抗
QVE

!抗氧化过程中发挥关键作

用的蛋白质%

MQ_̂

最初在酵母菌中被发现"随后的研究表明

其在生物界中广泛存在(

(

)

%在过去的
#"

年中"许多学者对

MQ_̂

的表达情况进行了研究(

3/$

)

%综合分析各项结果"提示

MQ_̂

的不同亚型在不同肿瘤组织中的表达存在较大的差异%

其中"

MQ_̂ (

在恶性间皮瘤!食管癌!胰腺癌!甲状腺癌!卵巢

癌!乳腺癌!肺癌等多种肿瘤中高表达%本实验中采用特异性

的抗体"对
#1

例结直肠癌组织及远处正常组织中
MQ_̂ (

蛋

白的表达情况进行检测"发现
MQ_̂ (

蛋白在结直肠癌组织中

的阳性表达率高达
+3)+#@

*

1(

'

#1

+%随机抽取
0

例结直肠癌

组织及相应的远处正常组织"采用蛋白质印迹法对免疫组织化

学的检测结果进行验证"结果与免疫组化一致"证明了本研究

中免疫组织化学检测的准确性"这也与大多数研究报道

MQ_̂ (

在癌组织中的表达升高相一致%

研究报道"

MQ_̂ (

可作为肿瘤的标记物"与患者的肿瘤类

型及
]LG

分期相关(

0

)

%本研究中将
MQ_̂ (

蛋白的表达情况

与
#1

例患者的临床病理资料进行统计学分析"发现
MQ_̂ (

蛋白的表达与患者性别!年龄间无明显相关性"但是
MQ_̂ (

在
%

期及有淋巴结转移的患者肿瘤组织中的表达明显增加"与

MQ_̂ (

在口腔鳞状细胞癌中的表达情况相似(

*

)

"提示
MQ_̂ (

在结直肠癌的发生!发展!转移中发挥了一定的作用%

大量研究数据表明"

MQ_̂

在抗氧化作用外"尚在信号转

导"细胞增殖!分化!凋亡"放!化疗抵抗等方面发挥关键作用%

MQ_̂ (

的高表达与乳腺癌的化疗抑制间存在相关性(

("

)

-下调

MQ_̂ (

的表达可增强肺癌细胞对放疗的敏感性"并可减少肺

癌移植瘤的转移(

((

)

-

MQ_̂ (

和
MQ_̂ 1

的高表达可使甲状腺

细胞避免
T

1

V

1

诱导的凋亡(

(1

)

%而在结直肠癌中相关研究较

少"课题组将在后续实验中采用
QL2

干扰技术沉默
MQ_̂ (

基因的表达"检测其对结直肠癌细胞生物学特征的影响%

综上所述"

MQ_̂ (

在结直肠癌组织中高表达"并与患者淋

巴结转移呈正相关"提示其可能参与了肿瘤的发展!转移%在

结直肠癌的诊治中检测其表达情况可能具有一定的临床应用

价值%
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报道肌瘤直径大于
38A

"术前可用孕三烯酮或米非司酮进行

预防性处理
1

!

#

个月"等肌瘤缩小和*或+贫血状况改善后再

手术(

3

)

%本组研究中有
#

例子宫肌瘤直径大于
38A

"予米非

司酮
13A

D

"每天
1

次"治疗
#

个月"经
Z

超检查肌瘤直径小于

38A

%

13

例合并贫血的患者"术中全程给予
Z

超监护"术中未

出现并发症"确保了手术的安全%

#)#

!

]OQG

并发症及预防
!

]OQG

的并发症主要有子宫出

血!穿孔!水中毒!感染!宫腔粘连等%*

(

+子宫出血&手术时间

选择在月经周期的前半期"可减少出血"术中视野清楚"准确寻

找出血点"可先电凝止血"再行
]OQG

"止血彻底是防止出血

的关键"为预防子宫出血增多"可以给予缩宫剂和止血剂等预

防处理%*

1

+子 宫 穿 孔&子 宫 穿 孔 的 发 生 率 为
")3@

!

!)"@

(

+

)

%术者熟悉子宫的解剖结构"熟练掌握切割的深度"配

合
Z

超监测"了解子宫肌壁厚度"减少对正常子宫肌壁的损

伤"是避免和发现子宫穿孔的有效措施%一旦发现子宫穿孔"

立即停止操作"根据病情给予缩宫素等治疗"可在腹腔镜或者

开腹下行修补术%*

#

+水中毒&文献报道水中毒的发生率为

")!@

!

1)"@

(

$

)

%水中毒是由于灌流液吸收过多进入血循环"

导致血容量过多及低钠血症"从而引起全身一系列症状%预防

的关键是尽量减少膨宫液快速!大量吸收"掌握宫腔灌流液出

入量!流速!压力!手术时间"避免子宫穿孔和血管损伤%*

!

+宫

腔粘连&由于术中切除黏膜下肌瘤后宫腔创面大"造成子宫内

膜破坏"可放置宫内节育器防止宫腔粘连"术中
*

例放置宫内

节育器"术后放置宫内节育器治疗
#

!

+

月"对有生育要求者行

人工周期治疗
#

个月"促进子宫内膜尽快修复"再取出宫内节

育器"随访未发现宫腔粘连%*

3

+感染&术前全面检查了解患者

病情做好阴道消毒准备"纠正贫血"根据病情"术前或者术后适

当使用抗生素预防感染%

总之"随着经验的不断积累及器械!设备的发展"

]OQG

治疗子宫黏膜下肌瘤具有创伤小!恢复快!出血少等优点(

0/((

)

"

保留了子宫(

(1

)

"值得在临床研究和推广应用%
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