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#摘要$

!

目的
!

研究乙醛酸还原酶#羟基丙酮酸还原酶"

=>VI>

%在肝细胞癌"

VHH

%中的表达!与肝癌细

胞增殖相关性!及其对
VHH

患者预后分析&方法
!

采用
YA.CAB3O-9C

检测
=>VI>

在
$

例肝癌及癌旁组织标

本和肝癌细胞株的表达情况$采用免疫组织化学方法检测
!5'

例
VHH

及相应癌旁组织微阵列中
=>VI>

和增

殖指标
,̀)6&

的表达情况!并结合肝癌临床病理资料分析
=>VI>

与
VHH

患者的年龄'性别'肿瘤分级'大小

和转移及血清甲胎蛋白"

@]I

%等因素之间的关系!并对上述病例进行随访!应用
+̀

E

-+3)LA,AB

法分析
VHH

患

者生存率&结果
!

采用
YA.CAB3O-9C

检测发现
=>VI>

在新鲜活体肿瘤组织中表达比在癌旁组织中表达减

少!在肿瘤细胞株中表达也减少$免疫组织化学检测结果显示
=>VI>

表达与
,̀)6&

呈负相关性"

3g%'7$&'

!

7

$

'7'#

%$在癌和相应癌旁组织中
=>VI>

阴性表达的患者生存率低于
=>VI>

阳性患者"

7

$

'7'#

%&

+̀

E

)

-+3)LA,AB

分析结果显示
=>VI>

在
VHH

中的阳性表达与患者总生存率的增加显著相关"

7

$

'7'!

%&结

论
!

=>VI>

在癌和癌旁组织缺失提示
=>VI>

可能是肝癌发生'发展过程中的保护因素&

#关键词$

!

癌!肝细胞$乙醛酸还原酶#羟基丙酮酸还原酶$诊断$预后

#中图法分类号$

!

>&:#7&

#文献标识码$

!

@

#文章编号$

!

!6&!)$:;$

"

5'!$

%

::);5;6)'6

LM

4

'(//*3,-,2/*

<

,*7*5-,5(37JE9&E*,:(

4

-035())1)-'5-'5*,3+-0*//1(-,25())/

#

7()D$,

-

9$2,

!

$

0")*S$,

-

P8#,

5

/

$

HA02,,$

!

$

QA)!#252+

!

$

I")*J$2,

-

R8&,

-

!

$

?!")C#

:

+#

:

$

KAD2,O2

!

"

"

!/0&

1

2345&,4+

6

<&O$P29V,P+9+

-:

$

(

66

$9$24&O!+>

1

$429+

6

!2$,2,<&O$P29A,$B&3>$4

:

$

!2$@+#

$

!2$,2,#&'!'5

$

?8$,2

,

5/0&

1

2345&,4+

6

VN>4&43$P>2,O*

:

,&P+9+

-:

$

Q&P+,O(

66

$9$24&O

!+>

1

$429+

6

!2$,2,<&O$P29A,$B&3>$4

:

$

!2$@+#

$

!2$,2,#&'!'5

$

?8$,2

,

:/0&

1

2345&,4+

6

<&O$P29V,P+9+

-:

$

(

66

$9$24&O!+>

1

$429+

6

<&O$P29?+99&

-

&

$

)2,4+,

-

A,$B&3>$4

:

$

)2,4+,

-

$

J$2,

-

>#556''!

$

?8$,2

#

!!

'

A6/0'-50

(

!

;6

B

(50*C(

!

?9,3JA.C,

4

+CACDAAa

E

BA..,939F

4

-

0

9a

0

-+CABA/18C+.A

&

D

0

/B9a

0E0

B1J+CABA/18C+.A

"

=>VI>

#

,3DA

E

+C98A--1-+B8+B8,39*+

"

VHH

#

+3/,C.89BBA-+C,93 ,̂CDVHH

E

B9-,FAB+C,93+3/,C.

E

B9

4

39.,.+)

3+-

0

.,.,3VHH

E

+C,A3C.7D(0:32/

!

?DAAa

E

BA..,93-AJA-9F=>VI>,3$8+.A.9FC,..1A.+*

E

-A+3/VHH8A--

-,3A +̂./ACA8CA/O

0

+/9

E

C,3

4

CDAYA.CAB3O-9C

,

CDA,**139D,.C98DA*,.CB

0

+̂.1C,-,bA/C9Aa+*,3ACDAAa

E

BA.)

.,93-AJA-.9F=>VI>+3/ ,̀)6&,3!5'8+.A.9FVHH+3/89BBA.

E

93/,3

4E

+B+8+38AB91.C,..1A*,8B9+BB+

0

7?DA
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肝细胞癌"

VHH

#的发病因素很多$除了乙型肝炎

病毒"

VPK

#感染$丙型肝炎病毒"

VHK

#感染外$还有很

多慢性肝脏疾病$如慢性酒精性肝病$非酒精性脂肪肝

脏疾病$以及代谢紊乱疾病也是
VHH

发生与流行的主

要因素%其中$代谢综合征和非酒精性脂肪肝病在癌症

发生过程中没有肝硬化的表现$引起了人们相当程度的

关注'

!):

(

%目前已经有大量关于代谢产物和代谢途径异

常与
VHH

发生)发展关系的研究%有研究发现$尿中

糖代谢物质可以作为
VHH

的诊断标志物'

;)6

(

%

乙醛酸还原酶&羟基丙酮酸还原酶"

=>VI>

#的

基因位于人类
"

号染色体着丝点$人和鼠
=>VI>

基

因结构一致$但是剪切位点存在差异性$并且内含子

的区域差异性也较大$在肝脏中表达最高'

&)$

(

%在基

因调节和蛋白质相互作用的研究中$与
=>VI>

相关

的主要有过氧化物酶 体 活 化 受 体
$

"

II@>

$

#%

II@>

$

参与多种代谢途径基因转录调控$调节过氧

化物酶体和线粒体脂肪氧化分解$胆汁酸和氨基酸代

谢)葡萄糖稳态)生物转化)炎症$龋齿类动物肝癌形

成'

"

(

%

=(ZWU(?

等'

!'

(发现
II@>

$

配体调节龋齿

类动物中
=>VI>

基因表达)肝癌形成$不能调控人

类
=>VI>

的表达%

=>VI>

具有两种酶活性!羟基

丙酸还原酶"

VI>

#和
G)

甘油酸脱氢酶"

G=GV

#活

性$两种活性维持平衡状态%

Z@GV

&

Z@G

d比例异

常是人体代谢异常产生的原因之一'

!!

(

%然而生化证

据表 明
=>VI>

利 用
Z@GIV

作 为 辅 酶 生 成

Z@GI

d

$为磷酸戊糖途径提供
Z@GI

$为人体提供必

需的核糖和多个代谢反应所需的供氢体
Z@GIV

'

!5

(

%

由此可见$

=>VI>

在细胞糖代谢$能量稳态中发挥

着重要作用%

=>VI>

既然是存在于肝脏的一种酶$并且参与

多个代谢途径$因此推测它的异常也可能与肝脏疾病

具有相关性%在本研究中发现
=>VI>

在
VHH

中严

重减少$在某些病例中甚至缺失%这个发现引起了作

者极大的兴趣%

!

!

资料与方法

!7!

!

一般资料

!7!7!

!

细胞株和主要试剂
!

人类组织来源肝癌细胞

NLLH)&&5!

)

V1D&

)

VA

E

=5

)

VA

E

:P

细胞及人肝细胞

系
U95

均购自中国科学院细胞库上海保藏中心%

GL(L

培养基)胎牛血清购自美国
=,O89

公司%细

胞总蛋白抽提试剂盒)

#

)+8C,3

抗体)辣根过氧化物酶

标记的山羊抗兔
<

4

=

抗体)

PH@

蛋白测定试剂盒购

自上海碧云天生物技术有限公司$兔抗人
=>VI>

购

自
N@Z?@H>M_

公司%

!7!7"

!

组织来源及患者资料
!

原发性肝癌石蜡标本

!5'

份$选自南通市肿瘤医院$标本均为
5'':%5''6

年手术切除标本$病理诊断明确$切缘均大于
!8*

$并

且有完整的临床病理资料%标本来源患者中$男
"6

例$女
5;

例$中位年龄
;"75

岁,肝癌直径
$

#8*6'

例$肝癌直径
%

#8*6'

例,组织学分化分级!高分化

!5

例$中分化
6;

例$低分化
;;

例,转移病例"包括淋

巴结转移)门静脉癌栓和远处转移#

!"

例$无转移病例

!'!

例,合并肝硬化
"$

例,

VP.@

4

阳性
$&

例,患者随

访
!

"

"!

个月$中位数
;!7#

个月%肝癌及配对的癌

旁组织新鲜标本
$

份$取自南通市肿瘤医院$用作冰

冻切片和蛋白提取$新鲜组织离体后
:'*,3

内置于
%

$'i

冰箱内保存%所有患者的最终诊断均经两位病

理医师复诊确认%

!7"

!

实验方法

!7"7!

!

细胞培养条件
!

U95

)

NLLH)&&5!

)

V1V&

)

VA

E

=5

和
VA

E

:P

细胞分别用
GLGL

)

>IL<!6;'

完

全培养基"含
!'T

胎牛血清)

5**9-

&

UU)

谷氨酰胺)

!''M

&

*U

青霉素和
!''

,

4

&

*U

链霉素#$

#T HW

5

)

饱和湿度)

:&i

培养箱内常规培养传代%收集处于对

数生长期的细胞进行实验%各项实验至少重复
:

次%

!7"7"

!

YA.CAB3O-9C

法检测正常肝细胞和
VHH

细

胞中
=>VI>

蛋白的表达
!

收集足量的
NLLH)

&&5!

)

V1D&

)

VA

E

=5

)

VA

E

:P

和
U95

细胞$以细胞裂

解液提取总蛋白$应用
PH@

蛋白定量法进行蛋白定

量$

!'T

十二烷基硫酸钠
)

聚丙烯酰胺凝胶电泳$转膜$

封闭%以兔抗人
=>VI>

"

!l#''

#或
#

)+8C,3

抗体

"

!l#''

#)辣根过氧化物酶标记的鼠抗兔
<

4

=

二抗

"

!l!'''

#室温孵育
!D

$电化学发光法显影并拍照%

!7"7#

!

组织微阵列
!

将数十个)数百个乃至数千个

小的组织片整齐地排列在某一载体上"通常是载玻

片#而成的微缩组织切片%

!7"7$

!

免疫组织化学结果判定标准
!

=>VI>

)

,̀)

6&

的统计学分析是根据国际半定量
>A**A-AN89BA

方

法来进行统计的%统计方法!每个标本组织根据染色强

度分为
;

等"

<'

为无着色$

<!

为弱着色$

<5

为中等着色$

<:

为强着色#$根据阳性细胞百分比分为
#

等"

I'

为无

着色$

I!

为
'

!'T

的阳性细胞$

I5

为
%

!'T

"

#'T

的

阳性细胞$

I:

为
%

#'T

"

$'T

的阳性细胞$

I;

为
%

$'T

的阳性细胞#%染色结果
g

染色强度
h

阳性细胞

百分比%每个结果由
5

位经验丰富的病理学者$在电

子显微镜下计数$若
5

位病理学者之间存在误差"

7

%

'7#

#时$则要对该标本重新计数%

!7#

!

统计学处理
!

运用
NIINN!!7'

统计软件"

HD,)

8+

4

9

$

-

$

MN@

#$受试者工作特征"

>WH

#曲线分析找

到
=>VI>

阳性的切点%对
=>VI>

和
,̀)6&

在

VHH

中的表达与相应的临床病理学特征之间的关系

采用
!

5 检验或
],.DAB

精确概率法分析%

VHH

中

=>VI>

和
,̀)6&

表达间的相互关系采用
IA+B.93

相

关分析%

U9

4

)B+3

4

Q

检验生存曲线统计学差异$

+̀

E

)

-+3)LA,AB

分析患者的总体生存率曲线和
#

年生存率

曲线%以
7

$

'7'#

为差异有统计学意义%

"

!

结
!!

果

"7!

!

=>VI>

在
VHH

中表达
!

YA.CAB3O-9C

检测
$
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例人肝癌及癌旁新鲜组织中
=>VI>

表达$在相对分

子质量
%

:#h!'

: 可以得到
=>VI>

的清晰条带$结

果显示!

=>VI>

在
VHH

中的表达明显低于对应癌

旁组织$癌旁组织中均可检测到
=>VI>

的表达$而

对应的癌组织中低表达或缺失表达"图
!

#%

!!

?

!来自于
VHH

组织,

Z

!来自于对应的癌旁组织,

#

)+8C,3

!内参

对照

图
!

!!

=>VI>

在肝癌及癌旁新鲜组织中的表达

"7"

!

=>VI>

在
VHH

细胞株和正常肝细胞株中的

表达
!

检测正常肝细胞株
U95

和肝癌细胞株
V1D&

)

VA

E

=5

)

VA

E

:P

)

NLLHH)&&5!

中
=>VI>

蛋白质表

达$

YA.CAB3O-9C

结果显示$

=>VI>

在肝癌细胞株中

有所表达$并且明显低于正常的肝细胞系"

7

$

'7'#

$

图
5

#%

"7#

!

=>VI>

在人肝癌及癌旁组织微阵列中的表

达
!

免疫组织化学检测
!5'

例
VHH

及癌旁组织石蜡

切片$结果
=>VI>

在
VHH

和癌旁组织中的表达形

式$见图
:

%表达定位于细胞质$细胞核无定位$染色

呈棕黄或棕褐色$细胞核蓝色$

?

d

Z

d

!癌和癌旁组织

=>VI>

均高表达的,

?

d

Z

%

!癌组织高表达而癌旁组

织低表达,

?

%

Z

d

!癌组织表达阴性而癌旁组织高表

达,

?

%

Z

%

!癌组织和癌旁组织中均呈现低表达%直

方图显示在癌组织中
=>VI>

定量计数偏低的病例

较多$而在癌旁组织中结果相反"图
;

#%箱式图统计

结果显示在癌组织及癌旁组织中
=>VI>

表达平均

值分别为
!7!5k'7!"

和
57';k'75&

"

7

$

'7'#

$图

#

#%

>WH

曲线确定
=>VI>

表达阳性和阴性切点值

为
!7#:

$

@MHg'7&;

"

@MH

%

'7#'

#$诊断试验具有准

确性"图
6

#%

!!

@

!

=>VI>

在不同细胞中的表达,

P

!灰度值检测

图
5

!!

=>VI>

在肝癌细胞中表达

!!

?

d

Z

d

!在
VHH

和癌旁组织中均阳性,

?

d

Z

%

!

=>VI>

在癌中阳性表达而在癌旁中阴性表达,

?

%

Z

d

!

=>VI>

在癌中阴性而在癌旁阳性表

达,

?

%

Z

%

!

=>VI>

在癌及癌旁中均阴性

图
:

!!

免疫组织化学检测
!5'

例
VHH

及相应癌旁组织中
=>VI>

的表达

$;5;

重庆医学
5'!$

年
!!

月第
;&

卷第
::

期



!!

@

!

VHH

组织,

P

!癌旁组织

图
;

!!

=>VI>

在
VHH

和癌旁组织表达直方图

图
#

!!

=>VI>

在
VHH

和癌旁组织表达箱式图

图
6

!!

>WH

曲线图

"7$

!

=>VI>

与
VHH

临床病理因素的相关性
!

对

进行了免疫组织化学实验的
!5'

例
VHH

患者的石蜡

切片标本进行统计$

=>VI>

根据
>WH

曲线最左上

角切点值
!7#:

$将其分为高表达组和低表达组$分析

=>VI>

的表达与肝癌患者临床病理特征之间的关

系%分析显示
VHH

组织中
=>VI>

的表达强度与肝

癌患者肿瘤病理分化程度"

7g'7'':

#)肿瘤大小

"

7g'7'!#

#)甲胎蛋白"

7g'7'':

#)乙型肝炎病毒表

面抗原"

7g'7'!'

#相关$差异有统计学意义$与患者

的性别)年龄)肿瘤结节多少及是否伴有肝硬化状态

无关"

7

%

'7'#

#,在癌旁组织中$

=>VI>

与肿瘤大小

相关"

7g'7'!

#$与患者的性别)肿瘤结节多少及是否

伴有肝硬化状态等无关"

7

%

'7'#

#$见表
!

%

表
!

!!

=>VI>

蛋白表达与
VHH

患者临床病理

!!!

特征的关系(

,

)

临床病理特征
,

VHH

组织

=>VI>

蛋白表达

阴性 阳性
7

癌旁组织

=>VI>

蛋白表达

阴性 阳性
7

性别

!

男
"6 66 :' '7#!5 5: &: '7'&;

!

女
5; !6 $ 5 55

年龄

!$

;"75

岁
#" ;# !; '7'#' !' ;" '75!!

!&

;"75

岁
6! :& 5; !# ;6

分化程度

!

高分化
!5 : " '7'': : " '7#"6

!

中分化
6; ;6 !$ !# ;"

!

低分化
;; :: !! & :&

淋巴结转移

!

有
!" !& 5 '7'5; # !; '7!&'

!

无
!'! 6# :6 !& $;

脉管侵袭

!

无
:# 5& $ '7!:5 !! 5; '7'#"

!

有
$# ## :' !; &!

包膜

!

有
;5 :! !! '75!& !5 :' '7!'#

!

无
&& #' 5& !: 6;

肿瘤大小

!$

#8* 6' :# 5# '7'!# ; #6 '7'!'

!&

#8* 6' ;& !: 5! :"

甲胎蛋白

!$

#'3

4

&

*U #5 5$ 5; '7'': $ ;; '7!;#

!&

#'3

4

&

*U 6$ #; !; !& #!

肿瘤结节数

!

单个
&& #! 56 '7:56 !6 6! '7#$'

!

多个
;: :! !5 " :;

乙型肝炎病毒表

面抗原

!

阳性
$& 6$ !" '7'!' !$ 6" '7#66

!

阴性
:: !; !" & 56

肝硬化

!

阳性
"$ 6& :! '7#$6 !5 &6 '75&:

!

阴性
55 !# & : !"

";5;

重庆医学
5'!$

年
!!

月第
;&

卷第
::

期



"7%

!

免疫组织化学检测
VHH

中
=>VI>

)

,̀)6&

表

达
!

,̀)6&

与
=>VI>

表达结果呈反向趋势的$

=>VI>

阴性表达"表达强度评分
g'766

#的病例中$

,̀)6&

呈强阳性表达"阳性百分比
g'76:

#$而在

=>VI>

强阳性表达"表达强度评分
g:7''

#的病例

中$

,̀)6&

呈弱阴性表达"阳性百分比
g'7'6

#$见图
&

%

"7T

!

=>VI>

)

,̀)6&

二者相关性分析
!

根据免疫组

织化学的染色结果$

IA+B.93

相关系数法分析显示
!5'

例肝癌组织中$

=>VI>

和
,̀6&

的表达呈负相关"

3g

%'7$&'

$

7

$

'7'#

$图
$

#%

!!

@

)

P

!

=>VI>

和
,̀6&

在同一例
VHH

组织中
=>VI>

阴性表达$

而对应
,̀6&

阳性表达,

H

)

G

!同一例
VHH

组织中
=>VI>

阳性性表

达$而对应
,̀6&

阴性表达

图
&

!!

免疫组织化学检测
VHH

中
=>VI>

*

,̀)6&

表达

图
$

!!

IA+B.93

相关系数法分析
=>VI>

和
,̀)6&

表达在
VHH

中的相关性

"7U

!

=>VI>

在
VHH

患者中生存率的评价
!

将

=>VI>

按
?

d

Z

d

$

?

d

Z

%

$

?

%

Z

d

$

?

%

Z

% 分组$经

+̀

E

-+3)LA,AB

法分析得到
VHH

患者
#

年无病生存

率!

?

d

Z

d 组生存期为
#"7$

个月"

N(#7&

,

"#T?;

!

;$76

"

&'7"

#$

?

%

Z

d组
;"7;

个月"

N(;7'

,

"#T?;

!

;!7;

"

#&7;

#$

?

d

Z

%组
5&7:

个月"

N("7'

,

"#T?;

!

"76

"

;;7'

#$

?

d

Z

% 组
!'7!

个月"

N(:75

,

"#T?;

!

#7"

"

!;7:

,

7

$

'7'!

#%总体生存率
?

d

Z

d组生存期

中位数
667$

个月"

N(675

,

"#T?;

!

#;76

"

&"7'

#$

?

%

Z

d组
#67;

个月"

N(;7"

,

"#T?;

!

;&7'

"

667'

#$

?

d

Z

%组
5#7'

"

N(&7$

,

"#T?;

!

"76

"

;'7:

#$

?

%

Z

%组

!'7'

个月"

N(57!

,

"#T?;

!

#7"

"

!;7:

#$

?

%

Z

%患者

#

年无病生存率及总体生存率的显著降低"

7

$

'7'!

#$见图
"

%

!!

VHH

和癌旁组织中
=>VI>

均阳性表达的
?

d

Z

d组获得较高的

生存率,

=>VI>

均阴性表达
?

%

Z

%组的患者生存率低

图
"

!!

不同
=>VI>

分组中
VHH

患者
:

年无病

生存率(

@

)和总体(

P

)生存曲线

#

!

讨
!!

论

!!

最初的研究发现$

=>VI>

在
VHH

中和肝癌细

胞株中表达较少或缺失%这个发现提示$

=>VI>

在

VHH

中表达下降可能不仅仅是一种独立的表面现

象$于是引起了作者进一步关注%进一步发现
=>V)

I>

在增殖的细胞中表达下降$并且发现
=>VI>

与

VHH

预后有关%

为了探讨
=>VI>

与
VHH

之间的联系$首先$通

过
YA.CAB3O-9C

检测
$

例
VHH

及相应癌旁组织中

=>VI>

表达$发现癌组织中
=>VI>

表达低于癌旁

组织$在肝癌细胞株中也获得一致结论$

VHH

细胞株

=>VI>

表达相对于正常细胞株表达少$说明
=>V)

I>

在
VHH

与相邻的-正常.组织表达存在差异$在肿

瘤发生)发展中逐渐表达下降或者缺失%然后采用免

疫组织化学方法检测了
!5'

例
VHH

患者癌及癌旁组

织中
=>VI>

的表达$同样也得到
=>VI>

在
VHH

组织中表达低于相邻癌旁组织的结论$根据
=>VI>

在
VHH

和癌旁表达情况$将患者主要分
;

个亚类$分

别为
?

d

Z

d

)

?

d

Z

%

)

?

%

Z

d

)

?

%

Z

%

$总体频数分布结

果显示$在
VHH

中$

=>VI>

表达强度评分总体偏

低$然而在癌旁组织中$

=>VI>

表达强度评分总体

偏高%临床病理相关分析显示$在
VHH

中$

=>VI>

阳性表达与癌的分化级别$转移与否$癌灶大小$乙型

肝炎病毒表面抗原具有相关性$差异有统计学意义%

,̀)6&

是判断肿瘤侵袭力和肿瘤预后的有效指标%进

一步分析
=>VI>

表达强度评分与
,̀)6&

表达强度

评分呈负相关性$说明
=>VI>

在
VHH

中与
,̀)6&

不同$而是肿瘤发展中的一个保护性因素%根据随访

结果$

!''

例患者中"失访
5'

例#分
;

个亚类$即
?

d

Z

d

)

?

d

Z

%

)

?

%

Z

d

)

?

%

Z

d

%从生存时间分析结果显

'#5;

重庆医学
5'!$

年
!!

月第
;&

卷第
::

期



示!

?

d

Z

d亚类获得较好的预后$生存期中位数
#"7$

个月$

N(#7&

$

"#T?;

!

;676

"

&'7"

,

?

%

Z

d亚类生存

期中位数
;"7;

个月"

N(;7'

$

"#T?;

!

;!7;

"

#&7;

,

?

d

Z

%亚类生存期中位数
5&7:

个月"

N("7'

$

"#T

?;

!

"76

"

;;7'

#,

?

%

Z

%亚类生存期中位数
!'7!

个月

"

N(:75

$

"#T?;

!

#7"

"

!;7:

#%总之$

=>VI>

在

VHH

中缺失$并与
VHH

致癌过程相关$可能影响肝

癌细胞生长和迁移等生物学行为%

近年研究已经证实代谢性疾病与恶性肿瘤存在

共性的机制%在近几年$随着人们生活结构改变$代

谢性疾病随之增加$例如非酒精性肝炎)

5

型糖尿病已

经被证实与
VHH

致病有关'

!:)!#

(

%本结果显示$无论

=>VI>

在癌组织中是否阳性表达$

=>VI>

在癌旁

组织中阳性表达都能获得较高的生存期%这就表明

=>VI>

在相对-正常.肝脏组织是十分重要的代谢

酶$并且在异常癌组织是患者预后因子之一%这些发

现得到了进一步的关注$

=>VI>

是一种具有两种活

性的酶$即促使
VI>

活性和
G=GV

活性%并且$两

种活性维持平衡状态%因为
=>VI>

将乙醛酸还原

为羟乙酸盐酶活性异常是导致
5

型高尿酸血症的原

因%那么$

VHH

发生)发展可能与
5

型原发性高尿酸

血症一样是因为
=>VI>

的
VI>

活性异常$也可能

=>VI>

的
G)

甘油酸脱氢酶活性发生改变参与肝癌

进展中%由于目前本研究是回溯性的研究$有关肝癌

发生与代谢性疾病相关的机制有待将来进一步探讨%

综上所述$本文是初步研究
=>VI>

在
VHH

中

的作用$

=>V>I

在癌组织中的表达减少$在
VHH

细

胞株中表达量相对正常细胞株表达减少$提示
=>V)

I>

在
VHH

中的表达与-正常.组织具有差异性$提示

=>VI>

对
VHH

可能具有诊断价值%分析
=>VI>

与核增殖指标相关性发现
=>VI>

与肿瘤的恶性程

度和增殖活性呈负相关$提示
=>V>I

是肝癌的发

生)发展的保护性因素%
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