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【摘+ 要】目的：研究 C30/=A4>#) 在食管癌组织中的表达及其
与基质金属蛋白酶 HHN#$ 的表达间的关系- 方法：用免疫组
化 D#N 法分别检测 C30/=A4>#) 和 HHN#$ 在 ’" 例食管癌和 $$
例正常食管组织中的表达情况- 并对肿瘤病理分级、浸润深
度及淋巴结转移情况进行统计学分析- 结果：食管癌组织中
B30/=A4>#) 蛋白表达率为 %%- *S，显著高于正常食管组织
（$%- )S，’ T "- "*）- B30/=A4>#) 高表达与食管癌的病理分级、

浸润及淋巴结转移有关- B30/=A4>#) 与 HHN#$ 表达呈正相关
（’ T "- "*）- 结论：B30/=A4>#) 在食管癌中表达增强，它的高表
达对判断食管癌的恶性程度、浸润甚至转移有重要价值-
HHN#$ 的高表达使 B30/=A4>#) 上调-
【关键词】食管肿瘤；半乳糖凝集素 )；明胶酶 U；免疫组织化学
【中图号】V),(- )；V%)"- $)；V%)*- !+ + +【文献标识码】U

JK 引言
B30/=A4>5（##半乳糖苷结合蛋白）是生物体内广

泛存在的一大类结合蛋白，属于凝集素家族- B30/=#
A4>#) 是该家族的重要成员之一，它广泛表达于上皮
细胞和免疫细胞，存在于细胞质及胞核内，参与多种

生物学过程，如：调节细胞—细胞、细胞—基质间的相

互作用，参与细胞的增殖、分化、局部免疫调节和凋亡

等，与肿瘤的转移、浸润、生长和黏附密切相关- 目
前，C30/=A4>#) 对恶性肿瘤演进的影响作用在前列腺
癌、甲状腺癌、结肠癌、胃癌和乳腺癌中已有研究，而

它与食管鳞癌的关系鲜有报道- 我们探讨 C30/=A4>#)
蛋白在食管鳞癌中的表达情况以及其与 HHN#$ 的
关系-

LK 材料和方法
L- LK 材料K 第三军医大学西南医院 $"",#"& W $""%#
"* 手术病理科证实为食管鳞癌标本 ’" 例，术前未行
放化疗；男 (% 例，女 )) 例- 年龄 $% X ’"（平均(,- ,）
岁- 病理$级 )" 例，%级 )$ 例，&级 !’ 例；有、无区
域淋巴结转移分别为 )( 和 (, 例- 取距病变组织 *
=2以上的食管正常组织 $$ 例作正常对照组- 采取
新鲜标本后，即置于 (" C W Y甲醛液固定过夜，次日取
材、脱水、包埋- 石蜡连续切片，片厚 ( ’2，行常规
G1 染色- 即用型鼠抗人 C30/=A4>#) 2UO 为福州迈新
生物技术有限公司产品；即用型兔多抗 HHN#$，DN
试剂盒、?UZ 显色试剂均由北京中杉公司提供-
L- -K 方法K 免疫组织化学采用 D#N 法，以间变型大
细胞淋巴瘤作为阳性对照，NZD代替一抗作阴性空白
对照- 石蜡切片常规脱蜡至水，用 )" 2Y W Y G$R$ 室

温下孵育 )" 24>（以封闭内源性过氧化物酶），NZD
漂洗 * 24> [ ) 次- 将切片置于 8G ,- " 的枸橼酸盐
缓冲液中，微波炉加热修复抗原 $" 24>（温度控制在
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!" # $%%&）’ 取出自然冷却至室温后，用 ()* 漂洗 "
+,- . / 次’ 滴加 $%% +0 1 0 山羊血清室温下孵育
/%+,-’ 倾去血清，滴加一抗，置于湿盒内，2& 冰箱
过夜’ 同法冲洗切片，滴加生物素化二抗工作液，置
于湿盒中，/3& 孵育 4" +,-，同法冲洗切片，滴加链
酶亲和素过氧化物酶复合体（三抗），/3& 孵育 4"
+,-，再冲洗切片’ 滴加 56) 显色剂，镜下观察控制
反应时间，蒸馏水洗中止，切片苏木素复染，盐酸酒精

分化返蓝，脱水封片’ 789:;<,-=/ 和 >>(=4 均以胞质
内出现棕黄色或棕褐色颗粒为阳性染色细胞，采用阳

性染色强度结合阳性细胞所占百分比进行判断’ 在
2%% 倍视野下每张切片随机观察 2 个视野，将切片中
平均阳性细胞比例及染色深浅分别计 % # / 分，切片
中无阳性细胞，% 分；阳性细胞 ? 4"@，$ 分；4A@ #
"%@，4 分；"$@ #3"@，/ 分；B 3"@，2 分’ 染色强度
以多数细胞为准：无着色，% 分；淡黄色，$ 分；黄或深
黄色，4 分；褐或棕褐色，/ 分’ 再按这两项指标的积
分相加将结果分为 2 级：% 分为“ =”；$ # 4 分为“ C”；
/ # 2 分为“!”；" # A 分为“"”’ 其中“!”“"”为
强阳性表达’
统计学处理：运用 *(** $$’ % 统计分析软件，率

的比较采用 !4 检验，789:;<,-=/ 表达与 >>(=4 表达间
的相关性分析采用 *D:8E+8-秩相关’

!" 结果
!# $" 食管鳞癌组织中 %&’()*+,-. 的分布" F89:;<,-=/
阳性信号呈棕黄色颗粒状或线网状染色，大多数病例

定位于细胞质（图 $6），少数位于间质’ F89:;<,-=/ 蛋
白在肿瘤组织中呈异质性表达，即在肿瘤的不同区域

表现出不同的特点，或弥散分布，或呈小片状、灶状分

布，染色强度亦不一致’ 食管癌组织中 789:;<,-=/ 阳
性表达率 33’ " @（A4 1 G%），正常食管黏膜组织中 78=
9:;<,-=/ 34’ 3@（$A 1 44）为阴性表达，少数为弱阳性表
（43’ /@），两者间差异有统计学意义（! ? %’ %"），提
示食管癌组织中 789:;<,-=/ 高表达’
!# !" /&’()*+,-. 表达与食管鳞癌病理的关系 " F8=
9:;<,-=/ 蛋白在临床分级为!，"，#级食管癌中的
阳性率依次为 AA’ 3@，3"’ %@和 $%%@，在低分化组
分别高于高中分化组，差异有统计学意义（ ! H
%’ %4"），提示 789:;<,-=/ 阳性率随食管癌病理分级上
升而升高’ 且 789:;<,-=/ 表达的阳性率与癌症浸润深
度及淋巴结转移有关（! ? %’ %"，表 $）’ 但是，789:;=
<,-=/ 蛋白表达与患者的年龄、性别、肿瘤大小及组织
学类型无关’

表 $I 食管鳞癌组织中 789:;<,-=/表达与肿瘤临床病理特征的
关系

临床病理 "
F89:;<,-=/ 表达强度

J C ! "

阳性率
（@）

病理分级

I ! /% $% $/ " 4 AA’ 3

I " /4 G 3 $% 3 3"’ %8

I # $G % 4 2 $4 $%%’ %

浸润深度

I 肌层 /A $" $% 3 2 "G’ /

I 外膜 22 / $$ $/ $3 !/’ 48

淋巴节转移

I 无 2A $3 $A G " A/’ %

I 有 /2 $ 2 $/ $A !3’ $8

8! ? %’ %"’

6：F89:;<,-=/；)：>>(=4’

图 $I F89:;<,-=/ 和>>(=4 在食管鳞癌组织中表达I *( . 2%%

!# ." /&’()*+,-. 表达与 001-! 表达的关系" >>(=
4 定位于细胞核和细胞质，以细胞质为主，阳性细胞
胞核或胞质内出现棕黄色或棕褐色颗粒（图 $)）’
>>(=4 阳性表达病例 789:;<,-=/ 阳性表达率为
GA’ 4@，>>(=4 阴性表达病例 789:;<,-=/ 蛋白的阳性
表达率为 "2’ "@，两者表达呈正相关（ # $ %% //!，!
H %’ %%4）’

." 讨论
F89:;<,-K 是植物血凝素的一组，其功能具有多样

性，参与许多生理过程，包括细胞生长、细胞黏附、炎

症反应、免疫调节、肿瘤转化转移及细胞凋亡［$ J 4］’
F89:;<,-=/ 广泛分布于正常细胞和肿瘤组织中’ 在甲
状腺癌、头颈部鳞状上皮癌及胃癌中，789:;<,-=/ 的表
达同其肿瘤的侵袭和转移密切相关［/ J 2］’ 但截至目
前，国内外文献中关于 789:;<,-=/ 与食管鳞癌的关系
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鲜有研究报道! 本组 "# 例食管鳞癌中，$%&’()*+,- 阳
性表达的有 ./ 例，总阳性率为00! 12 ! 3%&’()*+,- 胞
核染色提示细胞处于增生状态，反映细胞分裂活跃，

与细胞增殖有关! 3%&’()*+,- 主要存在于细胞质中，
但是根据细胞类型和分化程度不同，也可以出现在细

胞表面、核内和细胞外间隙，这说明 3%&’()*+,- 能够
通过细胞质进入细胞核内! 本组 $%&’()*+,- 在正常食
管上皮中也有少许表达，阳性表达率为 /0! -2，在不
同分化程度食管癌组织中都呈强表达! 病理分级为
!，"，# 级的食管癌组织中 $%&’()*+,- 阳性表达率
分别为 ..! 02，01! #2，4##2，以 # 级的食管癌表
达率最高! 3%&’)*+,- 染色强度与食管癌分化程度密
切相关，低分化肿瘤着色强度高于中等分化肿瘤，中

等分化又高于高分化肿瘤! 本组研究不能证实 $%&’(,
)*+,- 蛋白表达与病人的年龄、性别、肿瘤大小及肿瘤
类型等因素有关，但是，3%&’()*+,- 的表达与食管癌的
淋巴结转移以及局部浸润深度有相关性，伴有淋巴转

移的癌中阳性表达率为 50! 42，肿瘤浸润达食管外
膜的阳性率显著高于仅浸润至管壁深肌层的! 此外，

随着食管癌病程进展的加重，其阳性染色强度相应增

强，有淋巴结转移的病例比无淋巴结转移的病例表现

出更强的染色! 这些都说明 3%&’()*+,- 可能增加食管
癌细胞的转移潜能［1］，基于这一特性，它可以被用作

一种可靠的判断肿瘤转移的诊断标记物，并且有希望

成为临床癌症治疗的靶向蛋白之一!
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#$ 临床资料 $ 本组 U/（男 -#，女 4/）例；年龄 U# \ 0#（平均
1"! .）岁；病史 4 \ - L?! 头痛 U# 例，头晕 4/ 例，意识障碍 "
例，肢体轻瘫 41 例! 所有病例均经头颅 A;扫描确诊! 其中单
侧 U# 例，双侧 / 例，血肿均位于额颞顶部，平均血肿量约 "#
L8! 术前 A;定位确定最大血肿层面中点为钻孔点，调整患者
体位使该点处于最高位! 局部麻醉，切开头皮直至骨膜，乳突
牵开器牵开，颅骨钻孔，电灼硬脑膜表面血管，“十”字形切开

硬脑膜及血肿外膜，可见暗黑色血液溢出，将无菌硅胶引流管

（直径 U LL）向前置入血肿腔，见引流管内引流通畅，不冲洗
血肿腔，明胶海绵堵塞骨孔，止血后逐层缝合皮下、头皮! 术
后常规补液，不脱水! 术后 0/ K复查头颅 A;并拔管! 结果本
组术后病情均获明显改善! 术后 0/ K复查 A;，4 例硬膜下积
液量较多! 术后 / TX复查 A;，仅 4 例有少量积液! 术后随诊
- L?，/ 例复发，再次钻孔引流!

"$ 讨论$ 慢性硬膜下血肿绝大多数有轻微头部外伤史，尤以
中老年人前额或枕部着力时，脑组织在颅腔内移动度较大，桥

静脉撕裂所致；其次为静脉窦、蛛网膜颗粒受损出血；非外伤

性慢性硬膜下血肿少见［4］! 确诊方法以头颅 A;为首选，结合
受伤史，不难诊断! 治疗方法多以单孔或双孔钻孔冲洗引流、
开颅骨瓣成形血肿清除等，前者基于慢性硬膜下血肿形成机

制而产生，因简单、安全、快捷、有效多为临床采用，尤以单孔

钻孔引流常用! 术中应注意：保持钻孔处于血肿腔最高位，可
使血肿腔始终充满液体，颅内保持相对稳定，避免了颅内压骤

降而出现意外情况，并能避免术后颅内积气；置入硅胶管时，

动作应轻柔，避免对脑组织及脑表面血管的意外损伤出血；硅

胶管置于血肿腔最低位（仰卧位），可以彻底排出积血积液!
目前，钻孔冲洗引流术是治疗慢性硬膜下血肿的首选方

法，但术后常有慢性硬膜下积液、新鲜出血致血肿复发! 原因
多考虑为置管后冲洗时力量用力过大，冲洗过多，引起桥静脉

断裂所致，而术中又未能及时发现［/］；置管损伤或冲洗时可能

冲破蛛网膜，使蛛网膜下腔与血肿腔相通，导致术后硬膜下积

液［-］! 本组采用单孔钻孔单纯引流（置管后不冲洗），有效防
止了硬膜下血肿的发生，治愈率 51! /2，复发率 U! "2 ! 复发
原因多考虑为：老年患者脑萎缩，术后复位较困难；未能保持

引流通畅!
综上所述，单孔钻孔引流治疗慢性硬膜下血肿方法具有

操作简便、效果显著，无严重并发症，是治疗慢性硬膜下血肿

的首选方法!
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