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%%"摘要#%目的%观察肺腺癌组织中糖原合成酶激酶#62@>?6A5 3@5B4A313C1503A"!"#$$
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/DEF和蛋白的表

达情况"并探讨其在肺腺癌发生发展中的意义% 方法%随机选取 99例肺腺癌患者的癌组织标本作为实验组"相

对应的癌旁正常组织标本作为对照组% 用DG.HID法检测两组中!"#$

!

/DEF相对表达量&用JA3BAK5 L2?B法

检测两组中!"#$

!

蛋白的相对表达量% 结果%实验组 !"#$

!

/DEF及 !"#$

!

蛋白的相对表达量分别为

#)M$:: N)M($+$和#)M&:) N)M<&<$"对照组分别为#)M&+9 N)M($'$和#)M:+* N)M(+$$% 实验组 !"#$

!

/DEF

及!"#$

!

蛋白表达量均低于对照组#!O)M)($% 肺腺癌
"

P

#

期患者!"#$

!

/DEF及蛋白相对表达量明显

高于
$

期患者#!O)M)($% 结论%相比癌旁正常组织"!"#$

!

在肺腺癌组织中表达下调"伴随临床分期上升"

!"#$

!

表达下降% 提示!"#$

!

对肺腺癌的发生发展有抑制作用"提高!"#$

!

的表达可能使肺腺癌的治疗获益%
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%%肺癌在世界范围内的发病率及病死率近几十年

来一直居于所有恶性肿瘤之首'((

"严重威胁着人类

健康"在我国"肺癌的防治工作同样严峻'<(

% 肺腺

癌是肺癌的主要类型'$(

% 由于多种原因造成不同

程度的诊治延误"分子靶向治疗为失去手术机会的

肺腺癌患者提供了新的治疗选择% 但目前靶向治疗

存在着可治疗靶点少)耐药等问题'&(

"研究与肺腺

癌相关的基因表达情况对丰富肺腺癌的靶向治疗资

*()'*

%%中国临床新医学%<)<) 年%' 月%第 ($ 卷%第 ' 期



料具有意义% 糖原合成酶激酶.$#62@>?6A5 3@5B4A313

C1503A.$"!"#$$"最早作为糖原代谢的关键酶被发

现'9(

% 近年来研究发现"!"#$ 在癌细胞基因转录)

加速细胞周期)参与肿瘤细胞侵袭与转移及凋亡过

程中起到调控作用':(

% 作为 !"#$ 的一个亚型"

!"#$

!

与人类多种肿瘤关系密切"但其在肺腺癌中

的表达国内外罕见报道"为此本研究设计实验"以期

发现!"#$

!

在肺腺癌发生发展中的作用"为肺腺癌

的靶向治疗提供更多靶点%

C7资料与方法

CDC7一般资料%随机选取 <)(+.)< P<)(*.)< 在我院

胸外科收治的肺腺癌患者 99例% 纳入标准!#($所有

患者为手术治疗&#<$术前临床分期为
"

0P

$

0期&

#$$手术前未经化疗)放疗等其他治疗&#&$所有病

例经术后病理证实为肺腺癌&#9$患者及其家属对本

研究知情同意"并签署知情同意书% 排除标准!#($

合并其他肿瘤&#<$合并心)肝)肾等重要器官功能

障碍者&#$$继发性肺腺癌&#&$合并糖尿病)乙肝)

帕金森病患者% 其中男 <9 例"女 $) 例&年龄 &* P

'*#:9M)& N'M:*$岁% 根据 <)('.)( 国际抗癌联盟

#[51?5 W?K\5BAK50B1?502I05>AKI?5BK?2"[\II$R美国癌

症联合会#F/AK1>05 ]?15BI?//1BAA?5 I05>AK"F]II$

发布的第 +版肺癌分期标准"其中
"

0期 * 例"

"

L期

' 例"

#

0期 ' 例"

#

L期 <( 例"

$

0期((例% 在手术

标本离体 <) /15内切下适当大小#约 9 // 9̂ //^

9 //$组织块"包括癌组织和距离癌组织 9 >/以上

的癌旁正常组织"分别作为实验组和对照组% 取材后

置于液氮中速冻"然后移入,+) _冰箱保存备用%

CDE7检测方法

(M<M(%逆转录聚合酶链反应#KATAK3ABK053>K1VB1?5.

V?2@/AK03A>4015 KA0>B1?5"DG.HID$法检测%组织标本

中!"#$

!

相对表达量采用HK1/AK9M)软件设计引物"由

上海生工生物工程股份有限公司合成% !"#$

!

#9 .̀$ $̀!

上游引物 !FFIIFIIGIIGGG!I!!F!"下游引物

FG!!I!FIIF!GGIGIIG!F"扩增片段长度约 <$9 LV&

内参!FHab#9 .̀$ $̀上游引物I!I!!!IGIGIIF!.

FFIFGIFG"下游引物IIF!IIIIF!I!GIFFF!!G!"

扩增片段长度约 $)( LV% 应用 GD\7?2法#试剂购自

美国\5T1BK?6A5 公司$提取组织总DEF"紫外分光光

度仪检测所提 DEF的纯度及浓度"ca<:)Rca<+) d

(M+$&将所得总 DEF进行逆转录得 >aEF#DATAK3A

GK053>K1VB1?5 "@3BA/F$9)) HK?/A60公司$&以 >aEF

为模板进行扩增#HK?/A60公司$% 扩增条件!预变

性 *9 _ 9 /15&变性 *9 _ $) 3"退火 9+ _ $) 3"延

伸 '< _ $) 3"$9 个循环&'< _ : /15"& _() /15%

取扩增产物 9

%

2)e0KCAK$

%

2#北京天根生化科技有

限公司$"<f琼脂糖凝胶电泳约 &) /15% 采用\/06156

Z0L凝胶图像处理系统分析目标条带及内参条带的积

分光密度值% 目的基因!"#$

!

积分光密度值与对应

内参甘油醛.磷酸脱氢酶#62@>AK02QA4@QA.V4?3V40BA

QA4@QK?6A503A"!FHab$积分光密度值的比值为!"#$

!

/DEF的相对表达量%

(M<M<%JA3BAK5 L2?B法检测%肺腺癌中!"#$

!

蛋白

表达量按照试剂盒#江苏凯基生物技术股份有限公

司$说明进行蛋白提取及总蛋白浓度测定% 按制胶试

剂盒#北京索莱宝公司$说明书制胶"在 (<f分离胶

及 9f浓缩胶上电泳"冰浴中转膜% 转膜后用 9f脱

脂牛奶室温封闭 (<) /15"加入鼠抗人!"#$

!

单克隆

抗体#(g9))"美国FL>0/公司$或内参
!

.0>B15#(g'9)$

置摇床"& _孵育过夜"孵育二抗#(g' 9))$后使用

-IZ发光试剂盒曝光显影% 所得图像采用 \/06156

Z0L图像分析软件进行分析% 测定 !"#$

!

蛋白调

整体积与同一标本内参蛋白
!

.0>B15 调整体积的比

值作为!"#$

!

蛋白的相对表达量%

CD.7统计学方法7应用 "H""('M) 统计软件处理数

据"计量资料以均数N标准差#

!

GNC$表示"组间比较

采用配对4检验"方差不齐时采用 4H检验&多组间比

较采用方差分析"方差不齐时采用秩和检验% !O

)M)9 为差异有统计学意义%

E7结果

EDC7!"#$

!

/DEF及蛋白在肺腺癌及癌旁正常组

织表达比较%!"#$

!

/DEF在肺腺癌及癌旁正常组

织中的相对表达量分别为#)M$:: N)M($+$)#)M&+9 N

)M($'$"差异有统计学意义#!O)M)($&!"#$

!

蛋白

相对表达量分别为#)M&:) N)M<&<$)#)M:+* N)M(+$$"

差异有统计学意义#!O)M)($% 见图 ("<%

(!肺腺癌组织& <!癌旁正常组织

图 (%肺腺癌及其癌旁正常组织!"#$

!

/DEF表达电泳图

*<)'*
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(!肺腺癌组织& <!癌旁正常组织

图 <%肺腺癌及其癌旁正常组织!"#$

!

蛋白表达电泳图

EDE7!"#$

!

/DEF及其蛋白相对表达量与肺腺癌

患者临床病理特征的关系%

$

期肺腺癌患者的

!"#$

!

/DEF及蛋白的相对表达量低于
"

P

#

期

患者"差异有统计学意义#!O)M)($&其在不同年

龄)性别)分化程度)浸润深度及淋巴结转移对比中

差异无统计学意义#!d)M)9$% 见表 (%

表 (%!"#$

!

/DEF及其蛋白相对表达量与肺腺癌患者

% %临床病理特征的关系!

!

GNC"

临床病理特征 例数
!"#$

!

/DEF !"#$

!

蛋白

相对表达量 4I4HIB ! 相对表达量 4IB !

年龄

%

"

:9岁 $) )M$9' N)M($$

)M9$& )M9*:

)M&9) N)M<+)

)M$$( )M'&<

%d:9岁 <9 )M$'' N)M(&' )M&'< N)M(*(

性别

%男 <9 )M$+' N)M(&'

(M)<' )M$)*

)M&<* N)M<('

)M+:< )M$*$

%女 $) )M$&* N)M($( )M&+: N)M<:(

分化程度

%低分化 (< )M$+( N)M((9 )M&$( N)M<<*

%中分化 <$ )M$'' N)M(9: )M$*$ )M:'' )M&9+ N)M<&& )M(99 )M+9'

%高分化 <) )M$&& N)M($: )M&+( N)M<9:

浸润深度

%G

(

RG

<

$: )M$'' N)M($9

)M'++ )M&$&

)M&+$ N)M<$:

)M*9* )M$&<

%G

$

RG

&

(* )M$&: N)M(&* )M&(' N)M<9$

淋巴结转移

%有 $$ )M$*) N)M(&+

(M9:$ )M(<&

)M9)( N)M<&:

(M9&) )M(<*

%无 << )M$$( N)M(<) )M$** N)M<<'

临床分期

%

"

P

#

期 && )M$+9 N)M(&:

$M)&) )M))9

)M9)& N)M<&<

<M+9( )M)):

%

$

期 (( )M<*( N)M)'( )M<+: N)M(&+

.7讨论

.DC7!"#$是一种丝氨酸R苏氨酸激酶"有!"#$

&

和

!"#$

!

两种形式"!"#$

!

参与机体多种生理生化过

程"与人类乳腺癌)结直肠癌及肝癌等多种肿瘤的发生

发展有关': P*(

% 本研究通过 DG.HID及 JA3BAK5 L2?B

法对比!"#$

!

/DEF及蛋白在肺腺癌组织及癌旁

正常组织中的表达"发现!"#$

!

在肺腺癌组织中活

性受抑制% 进一步分析发现随着 !"#$

!

表达的降

低"肺腺癌临床分期升高% 提示!"#$

!

对肺腺癌的

发生发展起抑制作用%

.DE7在与肿瘤关系密切的J5B信号通路中"!"#$

!

活性受抑制会促使
!

.>0BA515 在细胞核中聚集"进而

激活J5B通路"促进肿瘤发生发展'()"(((

% 另外"7A3BA

基因增强子人类同源物 <#A5405>AK?W7A3BA4?/?2?6<"

-ib<$在人体多种肿瘤中过度表达'(<"($(

"!"#$

!

可以

在3AK$:$和B4K$:'位点磷酸化-ib<"导致-ib<的生

物活性降低"从而发挥其抑癌作用'(&"(9(

% #05AC?等'(:(

研究表明"抑制!"#$

!

的表达可促使口腔鳞癌的侵

袭转移% 同时"!"#$

!

在鼻咽癌'('(

)涎腺癌'(+(中均

被发现表达下调% 这些结论与本研究结果相一致%

另有学者发现!"#$

!

与J5BR

!

.I0BA515等多种信号

通路'(*"<)(及 V9$

'<((

)D03

'<<(等多种肿瘤相关因子均

关系密切"提示!"#$

!

在人类肿瘤的发生发展中扮

演着重要而复杂的角色%

.D.7本研究的不足之处为回顾性研究"入选样本量

较少"对结果可能有一定影响"尚需大样本研究进一

步证实% 另外"本研究资料为肺腺癌患者人体组织"

混杂因素较多% 开展细胞培养"在细胞株中进行

!"#$

!

基因敲除等相关实验"可从多角度多侧面进

一步验证!"#$

!

的作用%

综上所述"!"#$

!

与肺腺癌的发生发展关系密

切"对!"#$

!

的进一步研究可为肺腺癌的靶向治疗

提供参考%
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后路有限减压短节段固定融合手术治疗

腰椎退行性侧凸的临床疗效评价
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%%"摘要#%目的%评价后路有限减压)短节段固定及融合手术治疗腰椎退行性侧凸的临床疗效% 方法%

收集 <)(<.(< P<)(&.)+ 该院收治腰椎退行性侧凸患者 << 例% 所有患者术前行l线)IG及eD\检查"均采用

有限减压)短节段固定及融合手术进行治疗% 术后随访"采用疼痛视觉模拟量表#hF"$)c3YA3BK@功能障碍指

数#ca\$评分系统进行疗效评估% 结果%所有患者均获得随访"随访时间为 <& P:) 个月"平均 $&M+ 个月%

手术时间 '+ P<)+ /15"平均 ($+M9 /15&出血量 <9) P( ))) /2"平均 &$$ /2% 患者术后末次随访平均I?LL角

#('M+$ N((M$+$o"腰椎前凸角#$'M)& N(9M<'$o"矢状位平衡#$:M** N$(M<)$//"与术前比较差异有统计学

意义#!O)M)9$&术后末次随访腰部hF"评分为#(M'$ N(M9<$分"腿部 hF" 评分#(M9* N)M:'$分"ca\评分

#(<M+< N$M)+$分"均较术前降低"差异有统计学意义#!O)M)($% 术后发生肺部感染 2例"出现伤口深部感

染 ( 例"无一例发生腰椎侧凸进展)椎间隙塌陷)神经损伤及钉棒断裂等并发症% 结论%后路有限减压)短节

段固定及融合手术是治疗腰椎退行性侧凸的有效手段%

%%"关键词#%减压&%短节段固定&%融合&%腰椎退行性侧凸

%%"中图分类号#%D:+%"文献标识码#%F%"文章编号#%(:'& ,$+):$<)<)%)' ,)')& ,)9

%%Q?1&()=$*:*RS=1335=(:'& ,$+):=<)<)=)'=(&

*&)'*

I415A3A]?XK502?WEAYI2151>02eAQ1>15A"]X2@<)<)"h?2X/A($"EX/LAK'%%


