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对肾上腺皮质腺癌%腺瘤及增生的鉴别诊断具有重要的价值&
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&是一种

肿瘤抑制基因#其蛋白表达的缺失与多种肿瘤的发生和发展密
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)肿瘤增殖抗原
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胞中合成或表达的核内多肽#其表达与合成与细胞周期有关#

是判断各种恶性肿瘤细胞增殖及其恶性度的一种指标'

'

(

)

5P63

*

_#.)-

及
:84?

为目前用于多种人类肿瘤发生*发展中
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瘤*腺癌及皮质增生鉴别诊断的报道)
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资料与方法
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组织标本为广西医科大学第一附属医院
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年手术切除*经病理证实的皮质醇增多症肾上腺

皮质病变石蜡包埋标本
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检测方法
!

兔抗人
5P63

浓缩型多克隆抗体购自北京

中山生物技术公司#鼠抗人
_#.)-

*

:84?

单克隆抗体和
UH#c#.

+#",

检测试剂盒为福州迈新生物技术公司产品)采用
UH#c#.

+#",
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腺癌
$0

%

E

$

$

-&$0

&

)

$

01&/)

&

E

-

$

2%&%%

&

$0

$

$%%&%%

&

腺瘤
1)

$

$

'&/2

&

E

$$

$

01&'$

&

M

$$

$

01&'$

&

E

'

$

$$&20

&

M

12

$

()&$2

&

增生
( 1

$

11&11

&

2

$

22&2)

&

M

1

$

11&11

&

%

M

-

$

--&-/

&

M

!!

E

!

!

$

%&%2

%与增生比较%
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!!

5P63

!腺癌阴性表达#腺瘤中等阳性#增生强阳性%

_#.)-

!腺癌强阳性#腺瘤弱阳性#增生阴性%

:84?

!腺癌强阳性#腺瘤中等阳性#增生阴性

$箭头示阳性反应部位#免疫组化
UH#c#+#",

3=

+A

K

DJ

二步法#

W0%%

&)

图
$

!!

皮质醇增多症肾上腺皮质病变中
5P63

%

_#.)-

及
:84?

的表达

?&?

!

皮质醇增多症肾上腺皮质病变中
5P63

*

_#.)-

及
:84?

表达的关系
!

5P63

*

_#.)-

及
:84?

在皮质醇增多症肾上腺

皮质病变中的表达两两相关#其中
5P63

与
_#.)-

表达呈负相

关$

<aT%&-$/

#

!a%&%%%

&#

5P63

与
:84?

表达呈负相关

$

<aT%&00(

#

!a%&%%$

&#

_#.)-

与
:84?

表达呈正相关$

<a

%&'/-

#

!a%&%%)

&#见表
0

"

)

)

表
0

!!

肾上腺皮质病变中
5P63

与
_#.)-

表达的关系

5P63

_#.)-

T f ff fff

T % ) 1 $

f 1 1 1 %

ff $) % % %

fff $- $ % %

?&@

!

联合检测
5P63

*

_#)-

及
:84?

结果
!

腺癌表现为

5P63

阴性或弱阳性*

_#.)-

强阳性*

:84?

强阳性%腺瘤表现

为
5P63

阳性*

_#.)-

阳性*

:84?

阳性%增生表现为
5P63

强

阳性*

_#.)-

阴性*

:84?

阴性)

表
2

!!

肾上腺皮质病变中
5P63

与
:84?

表达的关系

5P63

:84?

T f ff fff

T % $ 2 '

f % % 1 '

ff $ - - $

fff 1 ( 2 1

表
)

!!

肾上腺皮质病变中
_#.)-

与
:84?

表达的关系

_#.)-

:84?

T f ff fff

T ' $2 $1 2

f % 1 2 1

ff % % 1 1

fff % % % $
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@

!

讨
!!

论

皮质醇增多症肾上腺皮质病变的诊断包括定性诊断与病

因诊断#在目前条件下#定性诊断一般不困难#但在病因诊断时

不少病例在临床和病理上均不易明确区分#以致误诊及治疗方

案选择困难)

5P63

基因异常与人类多种恶性肿瘤的发生*发展有

关'

$

(

)

5P63

基因编码的蛋白质为
5P63

蛋白#具有抑癌活

性'

2

(

#在多种环境致癌物相关恶性肿瘤的发生中起重要作

用'

)

(

)在各种致癌因素影响下#其表达受阻可使
5P63

蛋白

表达降低#恶性病变组织中检测到
5P63

蛋白低表达或缺失#

相反
5P63

蛋白的高表达提示为良性)在多种人类肿瘤中可

发现
5P63

蛋白表达的缺失#其缺失的程度与其良*恶性及预

后有关'

-.(

(

)本研究发现在皮质醇增多症肾上腺皮质病变中#

5P63

在腺癌的表达率最低#且全部为阴性或弱阳性#增生的

表达率最高#且全部为强阳性#腺瘤的表达介于二者之间#提示

5P63

基因转录产物异常及其蛋白表达的改变与肾上腺皮质

病变的良*恶性有密切关系#腺癌较腺瘤和增生更为明显#其表

达下调可能促进肿瘤的进展)另外发现
5P63

在肾上腺皮质

腺癌中除有
2-&$0S

$

/

"

$0

&为阴性表达外#另有
01&/)S

$

)

"

$0

&为弱阳性表达#提示
5P63

基因编码的蛋白质在恶性肿瘤

中亦非全部缺失#部分仅为蛋白表达的减少#

5P63

在肾上腺

皮质腺癌中的部分低表达与此有关#其原因推测可能与肿瘤的

恶性程度有关#部分腺癌的恶性程度较高#则
5P63

蛋白的表

达显示为缺失#而另一部分腺癌恶性程度较低#

5P63

蛋白可

部分表达)

_#.)-

表达能可靠而迅速地反映恶性肿瘤增殖率#与多种

肿瘤的发展*转移*预后有关#

_#.)-

高表达提示肿瘤的恶性程

度较高#预示较差的预后'

$%.$1

(

)

_#.)-

在肾上腺肿瘤的表达对

皮质醇增多症肾上腺皮质病变的鉴别诊断有重要意义#但文献

甚少这方面的报道)本研究发现皮质醇增多症肾上腺皮质病

变中#

_#.)-

在腺癌的表达率最高#腺瘤较低#增生则不表达#

提示皮质腺癌的细胞增殖较腺瘤和增生更为活跃#

_#.)-

的表

达随增生*腺瘤*腺癌的细胞增殖程度的提高#表达的阳性强度

增加#阳性率亦有增加)由于肿瘤的恶性程度与肿瘤细胞增殖

分裂的程度密切相关#因此
_#.)-

表达的高低可反映肿瘤的恶

性程度的高低'

$'

(

)

细胞过度增殖可能导致肿瘤的发生#而增殖是肿瘤浸润和

转移的基础#因此肿瘤细胞增殖水平可反映肿瘤的恶性程度)

:84?

是
[4?

合成必需的细胞周期蛋白#又仅在增殖细胞中

表达#其在肿瘤细胞中的表达情况可以敏感地反映肿瘤细胞的

增殖活性'

'

#

$0.$2

(

)较高的
:84?

表达率反映了高水平的细胞

增殖状态'

$)

(

)本研究发现在皮质醇增多症肾上腺皮质病变

中#

:84?

的表达在腺癌最高#腺瘤次之#增生最低)由于从增

生*腺瘤到腺癌#细胞增殖水平的提高#

:84?

表达的阳性强度

亦随之增加)且由于增生和腺瘤的细胞增殖水平不同#

:84?

表达高低也可以作为二者的判断指标)

5P63

基因蛋白具有抑癌活性#

_#.)-

和
:84?

能反映细

胞的增殖状况)本研究结果显示#

5P63

*

_#.)-

及
:84?

在皮

质醇增多症肾上腺皮质病变中的表达两两相关)其中#

5P63

与
_#.)-

表达呈负相关#即随着细胞增殖程度的不同#肿瘤抑

制基因
5P63

表达越高#

_#.)-

表达则越低#反之亦然)

5P63

与
:84?

表达呈负相关#即
5P63

表达越高#

:84?

表达则越

低#反之亦然)而
_#.)-

与
:84?

表达呈正相关#即随着细胞

增殖程度的增加#肿瘤增殖抗原
_#.)-

表达升高#同时增殖细

胞核抗原
:84?

表达也升高#反之#

_#.)-

降低#

:84?

也

降低)

本研究发现
5P63

*

_#.)-

及
:84?

在皮质醇增多症肾上

腺皮质腺癌*腺瘤及增生的表达有一定的规律#

5P63

阴性或

弱阳性*

_#.)-

强阳性*

:84?

强阳性的肾上腺皮质病变为腺

癌%

5P63

强阳性*

_#.)-

阴性*

:84?

阴性或弱阳性的肾上腺

皮质病变为增生%而肾上腺皮质腺瘤介于腺癌和增生之间#

5P63

阳性*

_#.)-

阳性*

:84?

阳性的肾上腺皮质病变为腺

瘤)因此#联合检测
5P63

*

_#.)-

及
:84?

对肾上腺皮质腺

癌*腺瘤及增生的鉴别诊断具有重要的价值)根据
5P63

*

_#.

)-

及
:84?

的不同表达结果#能对皮质腺癌*腺瘤及增生作出

鉴别#

5P63

*

_#.)-

及
:84?

可作为皮质醇增多症肾上腺皮质

病变鉴别诊断的较可靠的标记物)
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