
2S.S.’实验组’温水清洁肛周皮肤待干后%患者取侧卧位%
暴露臀部%在肛门及肛周皮肤涂抹 2 年以上的茶籽油"经高
压灭菌或煮沸灭菌后#& 根据患者肛门的松弛度选择合适型
号的卫生棉条%操作者戴一次性手套%将卫生棉条塞入肛门 0
]3 C7%外露棉线末端"拉绳#%将棉线用防过敏胶布固定于
患者臀部%放置妥当后 / ], ;给予常规更换& 若发现棉线被
污染’卫生棉条随大便排出体外或便液污染肛周皮肤%随时
温水清洁肛周皮肤待干后并在肛门及肛周皮肤涂抹茶籽油

后更换新的卫生棉条&
DEG;效果观察;两组病例均在治疗 1 U后做统计对比评价&
观察指标!根据肛门周围皮肤反应情况%分为%度%#度为肛
门周围皮肤潮湿’瘙痒’发红$$度为肛门周围皮肤破溃$%
度为肛门周围皮肤破溃及肌层或破溃延伸至阴囊’阴唇’腹
股沟部等(.) &
DEH;统计学方法;计量资料以 !@eE表示%组间比较采用 <
检验& 计数资料采用 !. 检验%!R+S+1 为差异有统计学意
义&

F;结果

结果实验组肛周皮肤损伤率明显低于对照组 "!R
+S+1#& 见表 .&

表 .’两组肛周皮肤损伤程度比较!)"L#$

组’别 例数 # $ % 合计

对照组 .. 1"..S0*# ."3S+3# +"+S++# 0"*2S,.#
实验组 .* 2"/S*1# +"+S++# +"+S++# 2"/S*/#)

’注!两组皮肤损伤发生率比较%) !. h1S,+%!R+S+1

G;讨论

GED;卫生棉条的材质主要是由棉’人造纤维或这两种材质

混合紧密压缩而成%有直径 2S+ ]2S3 C7等规格%尾端附有
棉线"拉绳#& 常有直线型或斜纹型的压痕%可增加卫生棉条
导流的能力%吸收力强%在与液体接触时%便会迅速吸收并均
匀向周围辐射状膨胀并与直肠壁贴合%起到吸收’堵塞’防止
渗漏的作用$能长时间保持体外皮肤干燥’清洁%避免肛周皮
肤受到粪便污染& 卫生棉条顶端呈圆形%容易放置$卫生棉
条有不同的型号%可以根据患者肛门的松驰度选择合适的型
号%以增加患者的舒适感& 我们通过临床护理实践证实%用
卫生棉条肛塞法不仅减少了反复清洁肛周皮肤的机械摩擦

次数%而且有效防止大便溢出%保持患者肛周皮肤清洁%减少
了大便对肛周皮肤的刺激%防止肛周皮肤溃疡’坏死&
GEF;茶籽油对皮肤有滋润’改善循环’抗缺氧的功效& 人体
皮肤的表层有一层皮脂膜%是皮肤的天然乳霜%可以防止皮
肤干燥和皱裂& 皮脂的主要成份是中性脂肪"油酸#%而茶花
籽油就含有丰富的油酸& 由于人类皮肤的油酸与茶花籽油
的油酸成份相同%所以抹在皮肤上时就立即出现亲和作用%
补充了皮肤因种种原因流失了的油酸& 茶花籽油是植物油
中最难氧化的油%因此用于人体的皮肤时%就能发挥全面的
保湿保护作用& 卫生棉条与茶籽油联合使用%两者协同作
用%不仅减少粪便和反复擦拭对肛周皮肤的刺激%还有效地
保护皮脂%对肛周皮肤损伤的预防作用更加明显&
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’’"摘要#’黑色素瘤抗原"Q&I5#主要表达于以黑色素瘤为主的多种恶性肿瘤中%因此%检测Q&I5基因

及蛋白在不同组织类型的恶性肿瘤中的表达是临床肿瘤免疫治疗的前提& 本文就Q&I5在基因水平和蛋白

水平的检测方法及意义作一综述&

’’"关键词#’黑色素瘤抗原$’肿瘤$’检测方法
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’’黑色素瘤抗原编码基因 "7@:8=(788=K9>@=6@=6C(U9=>
>@=@W#又称为Q&I5基因%最初是从黑色素瘤中发现的肿瘤
相关排斥抗原基因"K<7(N68WW(C98K@U N@?@CK9P@>@=@W#%它们在
不同组织来源’不同病理类型的肿瘤中有不同程度的表达%
并且表达于大部分恶性肿瘤中%其所编码蛋白中某些肽分子
经!_&6M类分子递呈于细胞表面%被细胞毒性 J淋巴细胞
"CBK(K(E9CJ:B7X;(CBK@%HJ_#所识别%诱导其对肿瘤细胞的
特异性杀伤& 因此弄清Q&I5家族在肿瘤的特异性表达%有
助于肿瘤的免疫诊断和免疫治疗&
D;?*SM的结构

2332 年%#8= U@N"N<>>@=等(2)在研究黑色素瘤时首次发

现了Q&I562抗原%该基因的表达产物是一种肿瘤排斥抗
原%由!_&6&2分子递呈%抗 Qj.65抗原的细胞毒性 J淋巴
细胞"CBK(K(E9CJ:B7X;(CBK@%HJ_#可识别该抗原& 随后%有
学者用Q&I562 的一个片段作为探针应用于 G(<K;@N= Y:(KW
实验中%结果发现了不同亮度的 2. 个杂交片段%这 2. 个片
段就构成了 Q&I56&亚家族& Q&I5家族的其他成员也相
继发现%目前已发现该家族中的 11 个成员%它们有一些共同
的特点%即特异性的表达于多种恶性肿瘤及正常睾丸和胎盘
组织中$有一个开放阅读框"(X@= N@8U9=>ZN87@%OTl#$所编
码的蛋白质H末端含有约 .++ 个氨基酸残基的同源序列%均
位于人c染色体上& 根据 Q&I5在染色体上分布位置的不
同%将Q&I5家族分为 &%"%H%$%5%l六个亚家族& "2#
Q&I56&基因亚家族有 21 个成员%它们均位于 c[.,%长约
/1 \Y%有 * 个外显子%其中第 2’. 号外显子很短%第 * 号外显
子较长& OTl位于第 * 号外显子上%编码一段长约 *+3 ]*23
个氨基酸残基的蛋白质& Q&I56&蛋白不含信号肽序列%有
一个潜在的跨膜区%因为该区域很小%可能只有与其它蛋白
质的跨膜区一起才起作用& ".#Q&I56"基因位于 cX.2S*%
长约 /. \Y%包含有 / 个外显子& 其中第 / 号外显子有一个
OTl%编码的蛋白质长约 *2* ]*/0 个氨基酸残基%不同的
Q&I56"蛋白质相互之间有 /3L ]-,L的氨基酸残基相同%
Q&I56"蛋白也有一个疏水跨膜区%它位于 c[.-%有 / 个外
显子%内含一个 */.-个碱基对的OTl%横跨第 * 号外显子的
末端和大部分的第 / 号外显子& "*#Q&I56H2 基因编码的
蛋白质长约 22/. 个氨基酸残基%比 Q&I56&蛋白和 Q&I56
"蛋白约长 ,++ 个氨基酸残基%其羧基端和另两类 Q&I5蛋
白相似%但氨基端是独一无二的%基本上由重复基序组成%正

是这些重复基序使 Q&I56H2 蛋白的分子量大增& "/#
Q&I56$基因和 Q&I565基因均位于 cX22(.%*) & Q&I56$
基因组的结构较为复杂%其中 Q&I56$2 基因%包含有 2/ 个
外显子%+lT位于第 2 到第 2* 个外显子之间%编码Q&I56$2
的蛋白质有 00, 个氨基酸%分子量是 ,- \$& Q&I56$亚家
族基因被视为是Q&I5基因家族的起始进化基因&
F;?*SM基因和蛋白表达

基因的表达有一定的选择性%半数以上各种组织来源的
癌症均至少表达一种Q&I5基因& 研究表明(/) %Q&I5基因
在多种肿瘤中有较高程度的表达& 在黑色素瘤中的表达率
最高& 有人报道(1)黑色素瘤中 Q&I56&2’&*’H2 基因的表
达率分别为 *-L’-3L’/-L& $@G7@K等(-)报道了 Q&I56
"2 和Q&I56".基因在肺癌’黑色素瘤’乳腺癌’肉瘤和精原
细胞瘤中表达率相当高& _<C<W(1)等发现 Q&I56H2 基因的
表达与 Q&I56&2 基因的表达有很强的相关性%即表达
Q&I56H2的黑色素瘤有 3/L也至少表达一种 Q&I56&基
因& 此外%Q&I5基因在乳腺癌’大肠癌’胃癌’肝癌’膀胱
癌’精原细胞瘤’头颈部鳞癌’食道癌’白血病’淋巴瘤和肉瘤
等恶性肿瘤中均有表达& 关于 Q&I5蛋白水平表达的研究
较少& 有研究显示(0) %Q&I56&2 基因在肝细胞癌的 7T%&
水平的表达率为 0/S1L%而在蛋白水平则为 1*S*0L$肺鳞
癌Q&I56&*基因的表达率为 3+L$膀胱移行细胞癌 Q&I56
&/ 基因表达为 3+L(,) %而蛋白表达率则为 1+L& 上述结果
显示%Q&I5基因的表达水平与蛋白表达水平不一致%提示
了对两者检测结果相关性的肯定有一定的困难&
G;检测方法

GED;Q&I5基因水平检测方法’"2#逆转录聚合酶链反应
"N@P@NW@KN8=WCN9XK9(=6bHT%TJ6bHT#!bHT技术的基本原理类
似于$%&的天然复制过程%经过变性6退火6延伸三个步骤完
成$%&的一次扩增%经过循环反复这三个步骤能将待扩目
的基因扩增放大几百万倍& TJ6bHT的指数扩增是一种很灵
敏的技术%可以检测很低拷贝数的 T%&& 利用 TJ6bHT技
术(1) %在肿瘤组织中检测到有 Q&I5基因表达的肿瘤有!黑
色素瘤’乳腺癌’大肠癌’胃癌’肝癌’膀胱癌’精原细胞瘤’头
颈部鳞癌’食道癌’白血病’淋巴瘤和肉瘤等恶性肿瘤$TJ6
bHT方法还可以用于外周血’浆膜腔液’淋巴结’痰液’肺泡
灌洗液等的检测%为恶性肿瘤的诊断提供更广阔的依据& 目
前%学者们在肝癌%食管癌%宫颈癌等肿瘤的外周血中检测到
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了Q&I5基因的表达$胸腔积液’肺泡灌洗’痰液中Q&I5基
因的检测多用于肺癌的早期诊断及预后& 与细胞学检查癌
细胞相比%TJ6bHT技术可在 2+- ]2+0 个正常外周血细胞中
检测到一个肿瘤细胞(3) %检测敏感性高& 检测体液中的
Q&I5含量%有助于发现少量肿瘤细胞的存在%肝癌"!HH#
诊断目前常用的血清标记物仍为甲胎蛋白"&lb#%但不很理
想%除了敏感性和特异性不是很高外%它也不能反映肝癌有
无转移& Q&I562基因在肝癌组织中呈特异性高表达%已有
学者开始应用Q&I562 7T%&作为特异性肿瘤标记物%用于
检测肝癌细胞的血行播散(2+) & 近年来国内外学者用 TJ6
bHT技术寻查!HH病人血循环中的癌细胞%可以早期发现
微小的转移灶& 学者们将肿瘤患者实验结果与临床病理结
合分析发现%;GJH2 和Q&I5在早期宫颈癌和对照组中的阳
性率分别为 /-S0L和 +S/+L和 +%差异有显著性"!R+S+1#%
说明TJ6bHT法检测早期宫颈癌外周血中的 ;GJH2和Q&I5
7T%&来判断微转移是可行的(22) & 二者在宫颈癌微转移的
检测中均为较好的标志物%为判断早期宫颈癌的转移’预后
及防治提供了理论依据& 有实验(2.)通过 TJ6bHT方法对 *1
例患者".1 例恶性%2+ 例良性#胸腔积液中 Q&I56* 的检测%
发现恶性胸腔积液组中%Q&I56* 基因的表达率为 1-L%良
性胸腔积液"结核性胸水和炎性胸水#中未见 Q&I56* 基因
表达%这与#8=等(2)报道的该基因作为一种肿瘤标志物仅表

达于恶性肿瘤组织中相一致%说明该基因在判断胸腔积液
良’恶性方面有较高的特异性& 同样方法检测肺癌患者各级
支气管灌洗液中 Q&I56* 基因的表达也发现该基因有较高
的阳性率(2*) %提示 Q&I56* 基因在肿瘤患者中有较好的检
测敏感性& !(Z78==等(2/)检测卵巢癌腹水 Q&I57T%&%为
卵巢癌早期转移的诊断和治疗提供了依据& 同样%通过 TJ6
bHT(21)检测口腔漱口液中脱落细胞的 Q&I5基因表达状
况%有可能成为口腔肿瘤诊断时筛选的简便’有效方法%有助
于区分非特异性增生’黏膜癌前病变与舌癌早期& ".#巢式
TJ6bHT"TJ6=@WK@U6bHT#!利用两套bHT引物"巢式引物#进
行两轮bHT扩增反应%降低了扩增多个靶位点的可能性%增
加了检测的敏感性$又有两对 bHT引物与检测模板的配对%
增加了检测的可靠性& 尤其对于极微量的靶序列%一次扩增
难以取得满意效果的用此技术则可得到弥补& b8N\ 等用
TJ6=@WK@U6bHT法检测痰标本肺癌细胞%检出率达到 0+L%远
远超过传统的痰脱落细胞学检查(2-) & Q&I5基因中其每一
种亚型在癌组织中的单独表达率均较低%但 Q&I5&26&- 这
- 种亚型在恶性肿瘤组织的共同表达率(20)却很高& 唐艳
等(2,)采用Q&I5&26&- 亚型通用引物通过 TJ6=@WK@U6bHT
在痰液中检测 Q&I57T%&的表达%结果表明 Q&I5&:6&-
亚型的7T%&可作为检测肺癌患者痰液癌细胞的标记物&
"*#荧光定量bHT!荧光定量bHT技术是在bHT体系中加入
荧光基团%利用荧光信号积累实时检测整个 bHT进程%最后
通过标准曲线对未知模板进行定量分析的方法%具有敏感性
高’重复性好’速度快和污染少等优点& 有研究采用巢式荧
光定量bHT技术可在 2+- 个外周血单核细胞中检测到一个

肝癌细胞%是较为敏感的检测外周血肝癌细胞的方法& 我们
设想这种方法也可以应用于检测其它体液中的肿瘤细胞%进
一步提高肿瘤细胞的检出率&
GEF;Q&I5蛋白水平检测方法’"2#免疫组织化学!根据抗
原与抗体特异性结合的原理%通过化学反应使标记抗体的显
色剂"荧光素’酶’金属离子’同位素#显色来确定组织细胞内
抗原"多肽和蛋白质#%对其进行定位’定性及定量的研究&
由于仅小部分Q&I5具有相应的单克隆抗体%所以Q&I5蛋
白水平表达的研究远少于 7T%&水平的研究& 有学者通过
免疫组织化学的方法检测到大肠癌 Q&I56&* 阳性率为
*2S0L(23) %Q&I56&/ 阳性率是 *,S11L(.+) & Q&I57T%&
有表达并不等于Q&I5蛋白有表达%而只有Q&I5蛋白有表
达%才可诱导HJ_对该肿瘤细胞的特异性识别与杀伤%因此%
Q&I5表达与机体免疫应答的关系更为密切& ".#d@WK@N=
Y:(K!d@WK@N= Y:(K技术结合了凝胶电泳的高分辨率和固相免
疫测定的特异敏感等多种优点%可检测到 2 ]1=>甚至 2=>以
内的蛋白质样品%同时可得知样品的分子量%因此被广泛应
用于蛋白质的检测工作中& 已知该方法用于检测肺癌及癌
旁组织Q&I56&* 的表达(.2) ’非小细胞肺癌中 Q&I56&* 的
表达(..)以及Q&I563 在真核细胞中的表达(.*) & 有研究(./)

应用该技术检测到Q&I56*蛋白的分子量为 /, kU8%表达率
为 1+S+L%流式细胞术检测Q&I56*蛋白在肺癌中的表达率
为 /-S/L%所以d@WK@N= Y:(K的敏感性强于流式细胞术%是一
种较为实用的检测方法& "*#组织芯片技术!组织芯片技术
"J9WW<@C;9X#!又称组织微阵列技术"J9WW<@79CN(8NN8B#%它可
将成百上千个样本的微量组织高密度地固定于固相载体上%
然后用不同的基因’寡核苷酸’抗体与之进行杂交%从 $%&’
T%&和蛋白质等多个水平进行检测并研究目的基因在不同
组织之间的差异表达情况& k(=(=@=等(.1)于 233, 年首次描
述了组织芯片的制作方法%由于该技术方便’快捷%能在同一
时间内处理大量的标本%不同研究对象之间有更好的可比性
等诸多优点%后来逐渐被广泛应用于免疫组化’原位杂交等
分子生物学领域& 免疫组织化学’荧光原位分子杂交"l:<(6
N@WC@=C@9= W9K< !BYN9U9D8K9(=%lMG!#和 7T%&原位杂交是常
用的组织芯片检测方法%这三种方法可同时在一个受体蜡块
的连续组织芯片中应用& 由于进行回顾性研究时%时间较长
的标本中存在7T%&的降解或因福尔马林的固定而发生交
联%故检测的阳性率较低%研究结果不准确& 因此%一般在大
宗病例的回顾性研究时%较少采用7T%&原位杂交的检测方
法& 研究发现%利用常规的免疫组织化学方法不但可以检测
肿瘤组织芯片中每个阵点中肿瘤蛋白表达的异常%而且可提
高阳性检出率%增加检测的可比性%因此%免疫组织化学方法
也是组织芯片最常用和最实用的检测方法& 而在用lMG!法
检测组织芯片中肿瘤基因 $%&的改变时%还可用多彩 lMG!
的方法进行检测%即用不同颜色的荧光标记不同的探针%然
后同时进行杂交%这样就可在一次实验同时检测多个样本的
多种基因状态%使组织芯片的样本信息量大大提高& 由于是
大样本的检验%所以结论更有说服力& 肖刚(.-)等人采用组
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织芯片技术联合免疫组织化学的方法检测了肝癌组织中

Q&I56&2’Q&I56&*的表达& "/#流式细胞术"l:(FCBK(7@6
KNB%lHQ#!lHQ是一种在功能水平上对单细胞或其他生物粒
子进行定量分析和分选的检测手段%它可以高速分析上万个
细胞%并能同时从一个细胞中测得多个参数%与传统的荧光
镜检查相比%具有速度快’精度高’准确性好等优点%成为当
代最先进的细胞定量分析技术& 有研究用流式细胞术(.0)对

Q&I5蛋白在国人非小细胞肺癌"%(=6W78::C@:::<=>C8=C@N%
%GH_H#中的表达情况进行检测%为 Q&I5蛋白作为疫苗来
源对患者进行免疫治疗提供依据& 程光(.,)等人采用免疫荧

光染色后流式细胞仪分析及荧光显微镜观察了 . 株胶质瘤
细胞Q&I56&2的表达& 与 TJ6bHT相比%流式细胞术敏感
性稍差%但因其操作简便%条件容易控制%所以仍不失为一种
筛选免疫治疗对象的可行性方法&

H;结语

随着分子生物学技术的不断进步%检测方法也不断推陈
出新%使得Q&I5基因水平和蛋白水平的检测能从单纯的组
织标本扩大到外周血’胸腔积液’腹水’痰液’其他体液等%为
Q&I5应用于临床诊断与治疗奠定了基础&
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