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摘
!

要"目的
!

探讨非霍奇金淋巴瘤"

.\+

#血浆中血管内皮细胞生长因子"

T̂a@

#与
E%W*)+

表达'临床意义及相关性$方

法
!

用
T+X-"

检测
*)

例
.\+

患者"

.\+

组#和
')

例健康志愿者"对照组#

T̂a@

'

E%W*)+

水平!以及
.\+

患者化疗后
T̂a@

'

E%W*)+

水平变化$分析
.\+

患者血浆中
T̂a@

与
E%W*)+

表达水平'临床意义和相关性$结果
!

化疗前
.\+

组患者
T̂a@

表达水平高于对照组"

A

$
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#(而血浆
E%W*)+

水平低于对照组"

A

$
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.\+

化疗缓解组
E%W*)+

在化疗后上升!与化

疗前比较差异有统计学意义"

A

$

):))'

#(

T̂a@

化疗后下降!与化疗前比较差异有统计学意义"

A

$

):))'

#(化疗前
T̂a@

与

E%W*)+

表达无相关性"

A

%
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#(

E%W*)+

在首疗程化疗间歇期末达完全缓解"

%V

#组仍低于对照组"

A

$

):))'

#(

T̂a@

在首疗

程化疗间歇期末达
%V

组仍高于对照组"

A

$

):))'

#$结论
!

T̂a@

'

E%W*)+

可能与
.\+

的发病及预后有关!

T̂a@

'

E%W*)+

正

常可作为
.\+

化疗停药的指征$
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.\+

%近年来

发病率逐年上升'按病理免疫分型#

.\+

多数为全身性疾病#

.\+

侵袭性原因十分复杂#发病机制尚未完全明了'

.\+

按

目前常规的治疗方案$如
%\U,

方案%#

(

年无病生存率达到

*'[

%

G)[

#但是仍有
&)[

%

(C[

的患者常规治疗失败和复

发#挽救性治疗的效果较差(

'

)

'

.\+

患者在诊断或预后方面

少有特异性标记物#近年来#发现了一些与淋巴瘤诊断或预后

相关的新指标'这些新的淋巴瘤预后相关因素包括血管内皮

细胞生长因子$
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T̂a@

作为一种血管新生的正性调控因子#在肿瘤的增殖*浸

润和转移中起重要作用#并且和预后有关'可溶性
%W*)+

配

体
E%W*)+

是
%W*)+

在与
%W*)

相互作用时#部分 膜 型

%W*)+

被水解而形成#它以同型三聚体的形式存在#并保留了

%W*)+

的生物学活性#

E%W*)+

可抑制人
%W*)

_肿瘤增殖(

4

)

'

作者通过检测
.\+

患者血清中
E%W*)+

和
T̂a@

#以了解

E%W*)+

*

T̂a@

在
.\+

的表达及与
.\+

诊断*预后的相关

性#现报道如下'

@

!

材料与方法

@:@

!

标本来源
!

*)

例标本均来自本科
&))G

年
')

月至
&)')

年
4

月经活组织病理检查证实明确诊断的新发
.\+

'经形态

及免疫组化
?

*

;

细胞亚型检查证实为
;

细胞型
.\+4&

例#

?

细胞型
.\+G

例'所有患者均在化疗前采集血标本#并在首

疗程间歇期末采集标本'化疗后根据
'CCC

年
X]a

制定的非

霍奇金淋巴瘤疗效评价标准分为缓解组(完全缓解$

%V

%*不确

定的完全缓解$

%=M

%*部分缓解$

,V

%)*无效组(疾病稳定$

-W

%*

复发*疾病进展$

,W

%)

(

*

)

'另取
')

例体检正常的健康志愿者

的血标本为对照组'

@:A

!

方法
!

静脉采血
&

%

4/+

抗凝*离心*分离血浆在
bF)

g

冰箱冻存'使用
T+X-"

检测
E%W*)+

及
T̂a@

水平'

E%W*)+

试剂盒购于奥地利
;I6AI=

公司#

T̂a@

试剂盒购于

aI6I?IK3

$上海%有限公司#操作按说明书进行'

@:B

!

统计学处理
!

0

检验*配对资料
0

检验*直线相关分析#使

用
-,--'4:)

统计软件进行统计学分析'

'4'

重庆医学
&)'&

年
'

月第
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卷第
&

期

"
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结
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果
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.\+

化疗前组与
.\+

化疗缓解组
E%W*)+

*

T̂a@

检

测结果比较
!

见表
'

'

表
'

!!

各组
E%W*)+

#

T̂a@

检测结果比较%

@S3

&

组别
% E%W*)+

$
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"

+

%

T̂a@
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对照组
') 4:'FS):'C &G:(&SC:&(
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化疗前组
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):'GS):)(
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4G:4&S&:2(

)
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化疗缓解组
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(
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)

!

A

$
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#与对照组比较&

(

!

A

$

):))'

#与
.\+

化疗前组比较'

A:A

!

.\+

治疗前组与对照组
E%W*)+

*

T̂a@

检测结果比较

!

E%W*)

!

.\+

组与对照组比较#

0Z bC:22

#

A

$

):))'

&

T̂a@

!

.\+

组与对照组比较#

0Z*:&(*

#

A

$

):))'

#见表
'

'

A:B

!

.\+

患者化疗前
E%W*)+

*

T̂a@

相关性分析
!

无相关

性#

/Z):'&&

#

AZ):*(&

'

A:C

!

.\+

化疗缓解组化疗前*后
T̂a@

水平比较
!

化疗后

T̂a@

水平下降$

0Z'&:4&(

#

A

$

):))'

%'

A:O

!

.\+

化疗缓解组化疗前*后
E%W*)+

水平比较
!

化疗后

E%W*)+

水平上升$

0Zb'C:)F&

#

A

$

):))'

%'

A:P

!

首疗程化疗间歇期末达
%V

组与对照组
E%W*)+

*

T̂a@

水平比较
!

E%W*)+

仍低于对照组$

0Z2:)42

#

A

$

):))'

%&

T̂a@

仍高于对照组$

0Zb*:C&F

#

A

$

):))'

%'

B

!

讨
!!

论

T̂a@

具有促进血管内皮细胞增殖*增强血管通透性及改

变细胞外基质的作用#与肿瘤的生长密切相关'有研究证实#

T̂a@

能特异性地刺激血管内皮细胞增殖#并通过增加血管通

透性和刺激新生血管的形成促使肿瘤生长(

($F

)

'它可能是肿瘤

侵袭*转移过程中的主要蛋白水解酶(

G$C

)

#在血管生成中起重要

的促进内皮细胞微管网状结构形成的作用(

')

)

'

%W*)

是相对分子质量为
*)

%

()0W

的
*

型跨膜糖蛋白#

由
&&F

个氨基酸残基组成#属肿瘤坏死因子受体$

?.@$V

%超家

族成员(

''

)

'

E%W*)+

是
%W*)+

在与
%W*)

相互作用时#部分膜

型
%W*)+

被水解而形成#它以同型三聚体的形式存在#并保留

了
%W*)+

的生物学活性(

'&

)

'文献(

'4$'(

)报道
%W*)+

与

%W*)

结合具有可诱导肿瘤细胞表面
@5E

表达水平的提高#抑

制
%W*)

_

?

肿瘤细胞生长并诱导其凋亡#并且与肿瘤的生物

学行为密切相关&用
%W*)+

处理慢性淋巴细胞白血病细胞#可

明显增强其对抗肿瘤药氟达拉滨的敏感性#其机制主要通过下

调
;KO$&

#上调
?.@$V$'

型和
?.@$V$&

型#释放
?.@$

"

和

?.@$

)

#从而促进肿瘤细胞发生凋亡&

;$%++

细胞转染
%W*)+

后#可上调协同刺激分子表达#在体外可促进增殖并产生细胞

毒
?

细胞#杀死未转染的肿瘤细胞#以上研究说明
E%W*)+

从

凋亡及细胞毒性水平产生抗肿瘤作用'

本研究结果显示#

.\+

组化疗前
T̂a@

表达水平高于对

照组$

A

$

):))'

%&而
E%W*)+

水平低于对照组$

A

$

):))'

%#提

示
T̂a@

促进
.\+

的侵袭性#可能的机制是
T̂a@

的高表达

体现了细胞增殖活性的提高#进而出现癌变及恶性度的变化#

而
E%W*)+

在化疗前水平下降#提示肿瘤细胞凋亡受阻#细胞

毒性抗肿瘤作用减弱#肿瘤细胞生长'

.\+

化疗缓解组化疗

后
E%W*)+

上升#与化疗前比较差异有统计学意义&

T̂a@

下

降#与化疗前比较差异有统计学意义'化疗达到缓解时

E%W*)+

上升#

T̂a@

下降#提示
E%W*)+

*

T̂a@

可以作为诊

断及预后判断的指标'化疗前
T̂a@

与
E%W*)+

表达无相关

性$

AZ):*(&

%#提示
T̂a@

与
E%W*)+

的作用途径可能不同'

首疗程化疗间歇期末达
%V

组
E%W*)+

仍低于对照组$

A

$

):))'

%&

T̂a@

仍高于对照组$

A

$

):))'

%'提示虽然
.\+

患

者首疗程化疗达缓解#临床上没有症状*体征#但由于患者体内

存在残存肿瘤细胞#在具作用下
T̂a@

*

E%W*)+

的表达仍为异

常#提示
T̂a@

*

E%W*)+

对
.\+

患者具有较高的敏感性#在

T̂a@

的刺激及
E%W*)+

抗肿瘤作用不足的情况下#肿瘤细胞

继续生长#而导致肿瘤的复发#可将
T̂a@

*

E%W*)+

正常作为

.\+

化疗停药的指征'
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或血尿症状消失&术后
&

年
a@V

为$

G2:&S'G:(

%

/+

"

/86

#显

示术侧肾功能明显改善&

;

超检查示术侧肾脏集合系统分离

($

GS*:4

%

//

)明显缓解#输尿管扩张($

(:FS'&:)

%

//

)明显

缓解&

X̂ ,_Y<;

检查示术侧造影剂排泄通畅#

%?

检查示术

侧肾积水改善*狭窄处恢复通畅'

'&

例无效患者因输尿管扭

曲*斑马导丝不能通过狭窄处等原因行输尿管狭窄切除输尿管

再吻合术治愈$表
'

%'

表
'

!!

治疗前#后相关指标变化%

@S3

&

时间
a@V

$

/+

"

/86

% 集合系统分离$

//

% 输尿管直径$

//

%

治疗前
*F:2S'&:F

"

&4:(S'':F

"

'&:FSC:2

"

治疗后
G2:&S'G:( G:)S*:4 (:FS'&:)

!!

"

!

A

$

):)(

#与治疗后比较'

B

!

讨
!!

论

输尿管狭窄常见于输尿管的炎症*结石*外伤以及医源性

操作后'输尿管狭窄是造成输尿管梗阻的常见原因#梗阻以上

尿路扩张是输尿管狭窄的继发病变#可以引起继发患侧集合系

统扩张*肾积水*肾功能下降直至肾脏无功能#还可能继发结

石*感染'因此#对输尿管狭窄应及时处理解除梗阻#在输尿管

梗阻导致患侧肾功能丧失前及时挽救肾功能(

*$2

)

'自文献等

(

F$')

)首先报道采用逆行输尿管镜下内切开术治疗输尿管及

肾盂输尿管连接部狭窄以来#此技术被泌尿外科医师广泛接受

并得到了较快的发展'本科自
&))4

年逐渐开展输尿管镜下钬

激光内切开治疗单纯输尿管狭窄#选择的病例不包括患侧肾脏

皮质变薄无功能*输尿管闭锁*泌尿系统重度感染*异位血管或

纤维索带压迫*腔静脉后输尿管*泌尿系统结核等'

F4

例患者中
*C

例取得了较好的效果#治愈率为
2F:'[

#

术后 腰 痛 或 血 尿 症 状 消 失#

a@V

升 高 ($

G2:&S'G:(

%

/+

"

/86

)#

;

超检查示术侧肾脏集合系统分离($

GS*:4

%

//

)

较术前明显缓解#输尿管扩张($

(:FS'&

%

//

)较术前明显缓

解&

X̂ ,_Y<;

检查示术侧造影剂排泄通畅#

%?

检查示术侧

肾积水改善*狭窄处恢复通畅'输尿管镜下钬激光在进行组织

切割的同时#还可以对组织进行止血处理#而其他内切开是无

法进行止血处理的#激光对组织的切割*汽化和止血作用#基本

无热损伤#且操作精确#增加了手术安全性*准确性(

''$'&

)

'本

研究中作者选择了单纯的输尿管狭窄患者#因为据文献报道对

于患侧肾脏皮质变薄无功能*输尿管闭锁*泌尿系统重度感染*

异位血管或纤维索带压迫*腔静脉后输尿管*泌尿系统结核等

患者内切开治疗效果欠佳#往往需要再次手术治疗或者开放手

术治疗'对于继发肾结石患者#本次手术不处理肾结石#如结

石较小#术后行体外冲击波碎石治疗&结石较大者则
&

期行经

皮肾镜碎石取石术'对于输尿管狭窄以上并发输尿管结石者

切开狭窄处输尿管后进行钬激光输尿管镜下碎石术#如结石滑

回肾脏#则术后行体外冲击波碎石治疗(

'4$'*

)

'作者认为手术关

键在于在输尿管镜下必须确认输尿管导管或者斑马导丝通过狭

窄处#切开部位要避开输尿管血管走行方向#一般选择后外侧切

开比较安全#切开深度要达到脂肪组织#切开长度一定要超过狭

窄段
(

%

')//

'

'&

例无效患者因输尿管扭曲*斑马导丝不能

通过狭窄处等原因行输尿管狭窄切除输尿管再吻合术治愈(
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)
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