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摘　要　目的:探讨 p21 ras蛋白在鼻咽癌组织中的过表达及其与淋巴结转移的关系。方法:应用免疫组织化学方法(LsAB

法)检测 62 例未治疗的鼻咽癌活检组织 , 其中分化型非角化癌 15 例 , 未分化癌 47 例;未转移组 24 例 , 转移组 38 例。结果:

p21 ras在鼻咽癌组织中过表达的总阳性率是 56%, 分化型非角化癌 33%, 未化分癌 64%, 两者间有显著性差异 , 未转移组

38%,转移组 68%,两组间有显著性差异。结论:p21ras蛋白过表达与有无伴颈淋巴结转移呈正相关 ,与鼻咽癌分化程度呈负相

关 ,预示 p21 ras可作为判断鼻咽癌预后的标记之一。
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Abstracts　Objecctives:To study p21 ras protein overexpressions in the tissues of nasopharyngeal carcinomas

(NPC)and its relation wi th lymph node metastases.Methods:p21 ras protein overexpressions were detected by

imm unohistochemical method (LsAB method)in 62 specimens of NPC and in 25 normal nasopharyngeal mucosa

as controls.Among the cancers 62 , 15 were of the dif ferent iated non-keratinized carcinom as (DNKC), 47 un-

dif ferentiated carcinomas (UC);24 of the NPC w ithout metastasis to the cervical lym ph nodes (nmNPC), 38

w ith metastasis of cervical lymph nodes(mNPC).Results:p21ras protein overexpressions w ere demonst rated in

35 of 62 cases(56%).There were significant differences of the overexpressions between DNKC and UC or nm-

NPC and mNPC (P <0.05).Conclusions:p21
ras

protein overexpressions in NPC were related to the metasta-

sis of cervical lymph node and the degree of differentiation of the tumor cells.

Subject headings　nasopharyngeal neoplasms/pathology ;oncogene protein p21 ras;imm unohistochemistry;

lym phatic metastasis;prognosis

　　Ras基因是肿瘤抑制基因 , Ras基因突变可影

响细胞增殖与分化的调控 ,从而引发恶性肿瘤。人

第11条染色体上H-ras基因编码的蛋白质 p21 ras参

加调控正常细胞生长 、分化及细胞活性 ,这种蛋白

质在瘤细胞内的积聚及过表达间接地反映编码基

因的变化。本研究应用免疫组化方法(LsAB 法)检

测p21ras在鼻咽癌组织中的过表达 ,探讨其过表达

与鼻咽癌的分化程度及转移的关系及意义。

1　材料与方法

1.1　材　料

未经治疗的鼻咽癌病例 62 例的鼻咽活检组

织 ,其中未发现转移灶的 24例(未转移组),伴颈淋

巴结转移而未发现他处转移的 38例(转移组), 25

例正常鼻咽粘膜组织作对照。所有标本常规制成
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石蜡块 ,作 4 μm 厚连续切片 2份 ,1份 H E染色作

诊断 ,另 1份做 p21ras抗体免疫组化染色。病理诊

断均按新WHO标准国际分类:分化型非角化癌 15

例 ,未分化癌 47例。

1.2　免疫组化及结果判断

p21ras单克隆抗体(M 637)、LsAB 法组合试剂

盒均为 DAKO 公司产品。检测时分别设阳性和阴

性对照。

所有病例均以 p21 ras为一抗 ,采用 LsAB 法 ,分

别进行染色 。染色结果判断 , p21
ras
蛋白表达呈棕

色且阳性细胞数超过瘤细胞数的 20 %为阳性 ,无

色或浅色黄色反应或阳性细胞数不足瘤细胞数的

20%为阴性。

2　结　果

p21ras大部分病例阳性着色在细胞浆内(见图

1),少部分为胞膜着色或胞浆胞膜着色。25 例对

照组鼻咽正常粘膜 p21ras均呈阴性。

62例鼻咽癌未转移组和转移组 p21 ras阳性表

达率分别为 38%(9/24)和 68%(26/38), P <

0.05 ,两组 p21ras阳性率差异有显著性意义 。

鼻咽分化型非角化癌和未分化癌 p21ras阳性率

分别为 33%(5/15)、64 %(30/47), P <0.05 ,其差

异有显著性意义 。

3　讨　论

ras癌基因被认为是在细胞恶变过程中起引发

作用的基因 ,是一种不受细胞类型和分化阶段限制

的具有普遍生物学意义的原癌基因。p21ras为 ras

基因家族的蛋白产物 ,定位于细胞膜内侧面。近年

采用免疫酶组织化学染色方法 ,大多数实体组织恶

性肿瘤细胞多以全胞浆弥漫分布 ,本研究亦显示大

多数病例瘤细胞以全胞浆弥漫分布 ,少数为胞膜阳

性表达或胞膜伴胞浆阳性表达 。

p21ras蛋白过表达在肿瘤细胞内的阳性率各家

报道不一 , Lee CS[ 1] 报道人胆囊腺癌的阳性率为

62%(8/13), Ogaw a M 等
[ 2]
报道胃癌的阳性率为

42.1 %(64/152),冯德云等[ 3]报道肝癌的阳性率为

53.3 %(16/30),肺癌[ 4] 的阳性率为 68.9%(40/

58),胰腺癌的阳性率[ 5] 为 88.9%(47/53)。本组

鼻咽癌的阳性率为 56.5%(35/62),这说明 p21ras

蛋白在多种恶性肿瘤的积聚与过表达 ,间接地反映

人体多种恶性肿瘤 ras基因家族突变 。

p21
ras
的过表达与肿瘤转移关系有多篇文献报

道 ,张声等[ 5]报道 p21 ras过表达阳性的胃癌淋巴结

转移率为 81%,而 p21ras阴性的胃癌淋巴结转移率

为 55.5%, P <0.05 ,提示 p21
ras
过表达与胃癌淋

巴结转移呈正相关 , Ogaw a W 等[ 2]也报道类似的

结果。本组鼻咽癌病例的 p21ras表达检测也得出相

似的结论 。p21 ras阳性表达高低与鼻咽癌伴颈淋巴

结转移高低呈正相关 ,也支持 p21
ras
蛋白质阳性表

达对预测预后具有一定的价值 。

鼻咽癌分级在实际工作中难以区分 , 按照

WHO分级标准 ,本组病例分为 2 种级别即低分化

非角化癌和未分化癌 ,其 p21
ras
蛋白质过表达的阳

性率高低与病理分级呈负相关 ,即分化越差阳性率

越高 ,对协助鼻咽癌诊断分级有帮助 ,这与胃癌检

出结果
[ 6]
一致 ,但朱继红等

[ 4]
检出肺鳞癌的阳性率

比小细胞肺癌要高 ,该作者检出 5例小细胞肺癌均

为阴性。
(本文图见插页 1 背面)
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