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目的
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研究血小板源性生长因子!
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"和波形蛋白!

('9+%5'%

"在人脑胶质瘤中的表达及其临床意义&方法
!

采用免疫组化染色法检测
#'

例

正常脑组织和
)"

例人脑胶质瘤组织中
TAJ!8R

'

,G!

和波形蛋白的表达并分析其临床意义&结果
!

TAJ!8R

'

,G!

和波形蛋白在人脑胶质瘤组织中高表达#阳性表达率分别为
&).#$@

'

$%.+)@

和
%#.$'@

#差异有统计学意义!

J

#

"."+

"%三者在脑胶质瘤中的表达与患者性别'年龄'肿瘤发生部位'肿瘤大小无关!

J

$

"."+

"&随着胶质瘤恶性程

度增加#三者表达逐渐上调#其中
TAJ!8R

'波形蛋白在脑胶质瘤中的表达与肿瘤分级相关%相关性分析显示
TAJ!8

R

与
,G!

'波形蛋白在脑胶质瘤中的表达有相关性!

J

#

"."+

"&结论
TAJ!8R

'

,G!

和波形蛋白在脑胶质瘤的发生'

发展中可能起到重要的调节作用#与肿瘤恶性程度具有一定的相关性&
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脑胶质瘤是颅内常见的'死亡率最高的原发性

恶性肿瘤#

#

年生存率仅为
'"@

左右+

#

,

&其具有高

发病率'术后高复发性'高死亡率及低治愈率的特

点#但发生机制目前尚未阐明#因此研究其发生'发

展机制#选择有效的治疗靶点是目前该研究领域的

难点和热点问题之一&血小板源性生长因子

!
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"与脑胶质瘤

血管形成密不可分#是脑胶质瘤发生'发展的基本条

件之一#也是胶质瘤细胞获得侵袭性生长'转移的必

要条件之一+
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&血清应答因子!
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"是一类重要的核转录因子#能够促进肿

瘤细胞侵袭获得间质表型#促进其侵袭性#被认为是

上皮
8

间质转化的重要调控因子+
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&目前尚无
,G!

在脑胶质瘤中表达及其可能机制的报道&波形蛋白

!

('9+%5'%

"是一种重要的细胞骨架蛋白#属于中间

纤维的波形纤维蛋白类#主要表达于成纤维细胞'内

皮细胞和白细胞等&近年研究发现#波形蛋白作为

一种肿瘤标志物#与肿瘤细胞的增殖'侵袭'转移和

预后密切相关+
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是否促进脑胶质瘤细胞
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表达的上调#进而调控
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的表达#促进

胶质瘤细胞侵袭和转移2 本研究采用免疫组化染色

法检测脑胶质瘤标本中
TAJ!
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,G!
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的表

达#并分析其临床病理学意义#为研究脑胶质瘤发

生'发展机制#选择合适的治疗靶点提供一定的实验

基础和理论依据&

资 料 和 方 法

临床资料
!

收集河北省唐山市工人医院神经外

科
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月手术切除并经病理证

实的脑胶质瘤标本
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例#所有患者术前均未接受

放'化疗&其中男性
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例#年龄
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石蜡包埋#
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切片&切片均经唐山市工人医院病

理科医师确认肿瘤类型'分类和级别&
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显色#苏木素轻度复染&用
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结果判定
!

TAJ!8R

和波形蛋白阳性染色主要

定位于细胞质#

,G!

表达定位于细胞核#呈棕黄色

或棕褐色&高倍视野下随机选取
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个视野#每个视

野计数
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统计学分析
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和波形蛋白主要定位于细胞质和细胞
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研究显示
TAJ!8R

参与胶质瘤的发生发展的主

要机制包括$!

#

"促进脑胶质瘤细胞增殖%!

!

"与转化

生长因子'血管内皮生长因子相互作用#通过自分泌

及旁分泌作用#促进胶质瘤新生血管形成%!

'

"诱导胶

质瘤细胞恶性转化#纤连蛋白表达上调#同时伴随神

经胶质原纤维酸性蛋白!

4

:'$:='M1'::$1

D

$-'#'-

3

105+'%

#

J!?T

"表达下调#而
J!?T

表达下调提示胶质瘤细

胞分化程度降低#常与波形蛋白表达上调相关%!

$

"能

够通过对
I05-6

信号的活化使胶质瘤细胞获得肿瘤

干细胞表型+

+*&

,

&研究提示无论是在人少突胶质细

胞瘤还是在大鼠胶质瘤模型中#

TAJ!

信号的表达水

平均能够预测胶质瘤的等级和恶性程度#且
TAJ!8R

多表达于高级别脑胶质瘤#提示
TAJ!8R

涉及胶质瘤

从低级别向高级别的转化&

,G!

是一类进化上高度保守的
*?A,

转录因

子家族成员#能够与
&"

多个辅因子结合#形成蛋白

复合物来控制依赖于
/$1J8

盒的
AI?

转录&在多

种肿瘤中均发现
,G!

高表达#包括食管癌+

)

,

'胃

癌+

%

,

'结肠癌'肝癌+

(

,

'乳腺癌和甲状腺癌&体外实

验也发现#过表达
,G!

能够促进肿瘤细胞增殖#使

其获得间质表型!即上皮细胞表达波形蛋白"#迁移

和侵袭能力显著提高#采用基因沉默抑制
,G!

表达

则能够引起相反的效应+

)*##

,

#说明
,G!

在肿瘤中#

尤其是上皮来源肿瘤中能够诱导上皮细胞向间质细

胞转化#以表达波形蛋白为特征#促进肿瘤细胞的迁

移'浸润和转移&

在神经系统发育中#波形蛋白与
J!?T

均属于

中间丝结构蛋白#其中波形蛋白主要表达于间充质

来源的细胞#而
J!?T

则是胶质细胞特异性分化标

志物#两者在胶质细胞发育'分化不同阶段的表达具

有差异性#一般以
J!?T

作为胶质细胞成熟的标

志&在体外培养的脑胶质瘤细胞中#原代培养有

'"@

"

)"@

可表达
J!?T

#

$

代以后
J!?T

表达缺

失#细胞均表达波形蛋白#提示波形蛋白可能是脑胶

质瘤细胞恶性转化的指标之一+

#!*#'

,

&

在本研究中#

TAJ!8R

'

,G!

和波形蛋白在脑胶质

瘤中高表达#且与胶质瘤级别相关#提示三者在脑胶

质瘤发生'发展中起到重要的调控作用#但具体机制

尚不明确&有研究发现#以
TAJ!8R

刺激
B(%J

胶质

瘤细胞株#能够通过
T>'W

和
7GW

信号活化
,G!

#促

进其转录调控+

#$

,

&

TAJ!8R

可能通过促进脑胶质瘤

细胞
,G!

表达的上调#诱导其靶蛋白///波形蛋白

的表达#从而使胶质瘤细胞侵袭性增加#促进其转移

并导致脑胶质瘤预后不良#

TAJ!8

'

'

,G!

和波形蛋白

有可能是今后胶质瘤治疗的靶蛋白之一&
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