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喉鳞癌是我国常见的头颈部恶性肿瘤#占头颈部肿瘤的
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左右#其中喉鳞状细胞癌是其主要病理类型#占
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以

上*喉鳞癌的主要治疗方式为手术治疗#辅以化疗和放射治

疗#但对中晚期患者预后及
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年生存率效果欠佳#主要原因是

恶性肿瘤的侵袭转移#并最终导致患者死亡&
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*而且喉鳞癌

的发病机制尚未清楚#吸烟)饮酒)病毒感染)空气污染及癌基
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表达水平明显过高#并与淋巴结转移密切相
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:̀ 3

#它能够结合于靶基因
H:̀ 3

的
'l.h;:

区域#阻遏靶基

因的翻译#从而抑制靶基因表达*

H#:.1$

是
1%%$

年在非脊椎

动物和脊椎动物中发现的第一个
H#:̀ 3

#随后在小鼠的神经

元细胞及
Z<@>

细胞中也分别检测到#其具有较强的组织特异

性#与多种实体肿瘤的发生)发展密切相关#在喉鳞癌中也表达

异常#并呈上调趋势*如
d>@B<C=

等&

8

'对
8$

例头颈部鳞状细胞

癌组织$

1'

例咽癌)

10

例喉癌)

0

例鼻咽癌%及正常鳞上皮组织

进行实时荧光定量
X7:

$

:;.X7:

%分析#结果发现
H#:.1$

在

所有癌组织中表达水平都明显上调*

7>"

等&

)

'进一步通过

H#:̀ 3

芯片也证实
0/

对喉鳞状细胞癌标本中包括
H#:.1$

在

内的
0

个
H#:̀ 3

表达水平上调*

P>,

D

等&

-

'检测
81

例喉鳞

状细胞癌患者及
81

例声带息肉患者血清中
H#:.1$

的表达#发

现喉鳞状细胞癌患者血清
H#:.1$

表达水平明显过高#并与淋

巴结转移密切相关#其可作为喉鳞状细胞癌标记物及预后的独

立因子*此外#

S#E

等&

/

'也证实喉鳞癌中
H#:.1$

过表达#且高

表达的
H#:.1$

与临床分期)病理分化及淋巴结转移密切相关#

说明
H#:.1$

在喉鳞癌细胞中起致癌
H#:̀ 3

的作用#并与喉

癌淋巴结转移密切相关*因此#本研究在此基础上探讨
H#:.

1$

对人喉鳞癌细胞
Z<

L

1

迁移)侵袭的作用*

:<#+

等&

(

'证实
:V7d

是
H#:.1$

的下游靶基因#

H#:.1$

能

靶向下调
:V7d

#且
:V7d

的低表达导致了
aaX(

的高表达#

从而促进胰腺癌细胞的侵袭*左文娜&

$%

'证实
:V7d

在喉癌组

织中低表达#并与喉癌的发生)发展)分化及淋巴结转移密切相

关*

:V7d

是一种新型的
aaX+

抑制剂#可在转录后水平明

显抑制多种
aaX+

的表达#从而抑制肿瘤的侵袭转移及血管

生成*

aaX+

是降解细胞外基质的最重要的蛋白水解酶#其

中
aaX1

不仅可以降解细胞外基质中的明胶
3

型胶原等#还

可以通过新生毛细血管促进肿瘤的侵袭及转移*

aaX(

是

aaX+

中相对分子质量最大的酶#能够降解细胞外基质和基

底膜#从而增加细胞的运动能力#促进肿瘤的扩散和转移*吴

春芳等&

$$

'证实#

aaX1

在喉癌组织中的阳性率明显高于癌旁

组织#并与分化程度及临床分期密切相关*刘玉东等&

$1

'证实

aaX(

在喉癌组织中的阳性率明显高于癌旁组织#并与肿瘤

的发生)发展密切相关*因此#上调
:V7d

表达#下调
aaX1

及
aaX(

的表达#能在一定程度上抑制细胞外基质破坏#抵抗

肿瘤细胞侵袭*本研究结果恰好证实了
H#:.1$

抑制剂可以明

显地上调
:V7d

的表达#下调
aaX1

及
aaX(

的表达#从而

抑制
Z<

L

1

细胞的侵袭)迁移能力*

肿瘤的侵袭)转移等生物学行为与多种信号通路有关#

X;V̀

"

X4'd

"

3O=

就是其中的一种*已证实
X;V̀

是
H#:.1$

的下游靶基因#

X;V̀

在在众多肿瘤中表达缺失或突变*

X;V̀

在喉鳞癌中低表达#并与肿瘤分期)肿瘤范围及淋巴结

转移密切相关#且
H#:.1$

与
X;V̀

呈负相关&

/

'

*

X;V̀

能将

三磷酸磷脂酰肌醇 $

X4X'

%去磷酸化为二磷酸脂酰肌醇

$

X4X1

%#从而负调控
X4'd

"

3O=

信号通路#负调节细胞生长)凋

亡)迁移侵袭等生物学行为*

X4'd

"

3O=

信号通路与多种人类

肿瘤的发生)发展密切相关#能通过下游多种靶蛋白表达#从而

参与调控肿瘤细胞的生长)凋亡)周期调控#血管生成#侵袭转

移等过程*已报道#

X4'd

"

3O=

在喉鳞癌中异常激活&

$'

'

*孙吉

春等&

$0

'证实#

H#:.1$

抑制剂能明显抑制
X;V̀

"

X4'd

"

3O=

信

号通路#从而抑制胰腺癌细胞的侵袭转移*

H#:.1$

抑制剂能

明显抑制人舌鳞状细胞癌的增殖及侵袭能力&

$8

'

*本研究结果

也表明#

H#:.1$

抑制剂能明显上调
X;V̀

表达水平#下调

X4'd

表达水平及
3O=

磷酸化水平*从而说明#

H#:.1$

能通过

X;V̀

"

X4'd

"

3O=

信号通路影响喉鳞癌
Z<

L

1

细胞的迁移)侵

袭能力*

综上所述#

H#:.1$

抑制剂能明显抑制人喉鳞癌细胞
Z<

L

1

的迁移)侵袭能力#可能与上调
:V7d

表达#下调
aaX+

表达#

以及
X;V̀

"

X4'd

"

3O=

信号通路失活有关*

参考文献

&

$

' 骆文龙
&

喉癌治疗的进展和相关问题&

[

'

&

重庆医学#

1%%-

#

')

$

$1

%!

$$$(.$$1%&

&

1

'

bA>,

D

P

#

S#E_

#

P>,

D

7P&5$%%30

L

C"H"=<++

W

E>H"E+

J<@@@>C

G

,

D

<>@J>,J<C Z<

L

.1J<@@#,I>+#", I#> ]̀.O6

"

aaX.(+#

D

,>@

&

[

'

&VEC:<Ia<!XA>CH>J"@5J#

#

1%$0

#

$/

$

(

%!

$')$.$')-&

&

'

' 张经波#汪荣泉
&H#C.1$

的转录调控及在肿瘤中的作用研

究进展&

[

'

&

重庆医学#

1%$1

#

0$

$

'$

%!

''').'''-&

&

0

'

c"@#,#>5

#

7>@#,Q3

#

S#E7Q

#

<=>@&3 H#JC":̀ 3<F

L

C<+.

+#",+#

D

,>=EC<"BAEH>,+"@#!=EH"C+!<B#,<+J>,J<C

D

<,<

=>C

D

<=+

&

[

'

&XC"J >̀=@3J>!5J#h 53

#

1%%)

#

$%'

$

-

%!

118-.11)$&

&

8

'

d>@B<C=2

#

X<+=>a

#

dE@!>c

#

<=>@&a#JC":̀ 3

L

C"B#@<#,

+#=<.+

L

<J#B#JA<>!>,!,<JO+

W

E>H"E+J<@@J>,J<C

&

[

'

&3,=#.

J>,J<C:<+

#

1%$8

#

'8

$

0

%!

1088.10)'&

&

)

'

7>"X_

#

bA"ES

#

bA>,

D

[

#

<=>@&7"H

L

C<A<,+#I<<F

L

C<++#",

L

C"B#@#,

D

"BH#JC":̀ 3+#,@>C

G

,

D

<>@+

W

E>H"E+J<@@J>CJ#.

,"H>

&

[

'

&Z<>! <̀JO

#

1%$'

#

'8

$

8

%!

-1%.-1/&

&

-

'

P>,

D

[;

#

bA"E_2

#

SE[

#

<=>@&7"H?#,<!

$下转第
1($'

%

/%(1

重庆医学
1%$)

年
-

月第
08

卷第
1$

期



尿病类型进行分型诊断和治疗*

参考文献

&

$

'

3H<C#J>,2#>?<=<+3++"J#>=#",&2#>

D

,"+#+>,!J@>++#B#J>.

=#","B!#>?<=<+H<@@#=E+

&

[

'

&2#>?<=<+7>C<

#

1%$1

#

'8

$

5E

L

.

L

@$

%!

5)0.-$&

&

1

'

3=O#,+",a

#

V#+<,?>C=AQ5

#

a#JA<@+3P&;

GL

<$!#>?<.

=<+

&

[

'

&S>,J<=

#

1%$0

#

'/'

$

(($$

%!

)(./1&

&

'

'

;E"H#;

#

5>,="C"`

#

7>

L

C#"5

#

<=>@&;A<H>,

G

B>J<+"B

!#>?<=<+

!

>!#+<>+<K#=A#,JC<>+#,

D

A<=<C"

D

<,<#=

G

&

[

'

&S>,.

J<=

#

1%$0

#

'/'

$

((11

%!

$%/0.$%(0&

&

0

'

5A"<,B<@!_

#

Q<C+AK#,aV

#

a<C",#XS

#

<=>@&

自身抗体

&

a

'

&

邹和建#译
&1

版
&

北京!人民卫生出版社#

1%%(

!

1/-.

1(0&

&

8

'

P#@H"=.:"E++<@Z

#

SkI

G

2[

#

7>C<==<7

#

<=>@&]>J="C+>+.

+"J#>=<!K#=A=A<

L

C<+<,J<"B

D

@E=>H#J>J#!!<J>C?"F

G

@>+<

>,!#+@<=>,=#

D

<,.1>E=">,=#?"!#<+#,

L

>=#<,=+K#=A@",

D

.

+=>,!#,

D

=

GL

<$!#>?<=<+

&

[

'

&2#>?<=<+ a<=>?

#

1%$'

#

'(

$

'

%!

100.10(&

&

)

' 顾
!

#王知笑#杨慧#等
&

我国汉族
$

型糖尿病
ZS3

基因

与
0

种胰岛自身抗体关系的研究&

[

'

&

中国糖尿病杂志#

1%$1

#

1%

$

$1

%!

//$.///&

&

-

' 王建平#张弛#林健#等
&$

型糖尿病患者胰岛自身抗体与

人类白细胞抗原
.2f

基因型的关系&

[

'

&

中华医学杂志#

1%%-

#

/-

$

'0

%!

1'/%.1'/0&

&

/

'

5#C>

*

V5

#

:"

D

<C+2Q

#

QE

L

=>ad

#

<=>@&3+#H

L

@<+JC<<,#,

D

H<=A"!B"C#,!#I#!E>@+>=C#+O"B!<I<@"

L

#,

D

=

GL

<$!#>?<.

=<+H<>+EC<H<,="B#+@<=J<@@>E=">,=#?"!#<+

&

[

'

&Z"CH

a<=>?:<+

#

1%$1

#

00

$

$$

%!

/88./)%&

&

(

' 周薇#杜静#陆红#等
&

胰岛细胞自身抗体对
$

型糖尿病诊

断价值的研究&

[

'

&

国际检验医学杂志#

1%$1

#

''

$

$0

%!

$)(%.$)($&

&

$%

'

d",

D

_Z

#

d#H a5

#

S<<2_&7"H

L

>C#+","B=A<

L

C<I>.

@<,J<"B#+@<=>E=">,=#?"!#<+>JJ"C!#,

D

=">

D

<>,!!#+<>+<

!EC>=#",#,

L

>=#<,=+K#=A=

GL

<$!#>?<=<+H<@@#=E+

&

[

'

&3,,

X<!#>=CV,!"JC#,"@a<=>?

#

1%$'

#

$/

$

1

%!

)8.-%&

&

$$

'

d>K>+>O#V

#

dEC#

G

>Q

#

5>="A;

#

<=>@&ZEH"C>@#HHE,<

C<+

L

",+<="#+@<=>E=">,=#

D

<,+#,[>

L

>,<+<

L

>=#<,=+K#=A

=

GL

<$!#>?<=<+

&

[

'

&3,,`_3J>!5J#

#

1%%/

$

$$8%

%!

10/.

18$&

&

$1

'赵玲#吕朝晖#杨国庆#等
&

成年起病的
$

型糖尿病临床分

析&

[

'

&

中华糖尿病杂志#

1%$0

#

)

$

1

%!

/).(%&

&

$'

'

S

G

S2

#

;K#

DD

5a

#

;C>,2;

#

<=>@&a"+==

GL

<$!#>?<=<+

L

C<+<,=#,

D

>+!#>?<=#JO<=">J#!"+#+#,c#<=,>H<+<X<"

L

@<

#+,<

D

>=#I<B"C

L

>,JC<>=#J#+@<=J<@@>E=">,=#?"!#<+

&

[

'

&2#>.

?<=<+:<+7@#,XC>J=

#

1%$1

#

()

$

'

%!

<)'.<)8&

&

$0

'

P<,N@>E[a

#

[EA@d

#

_ESX

#

<=>@&;A<J>=#",<BB@EF

=C>,+

L

"C=<Cb,;/

$

5@J'%3/

%

#+>H>

*

"C>E=">,=#

D

<,#,

AEH>,=

GL

<$!#>?<=<+

&

[

'

&XC"J >̀=@3J>!5J#h53

#

1%%-

#

$%0

$

0'

%!

$-%0%.$-%08&

&

$8

'陶文玉#李奕平#徐凡
&(1

例青壮年糖尿病临床分析&

[

'

&

重庆医学#

1%$'

#

01

$

)

%!

)01.)00&

&

$)

'吴艺捷#胡远峰#赵立#等
&

糖尿病患者胰岛自身抗体与
.

细胞功能的关系&

[

'

&

中华内分泌代谢杂志#

1%%'

#

$(

$

$

%!

$-.1%&

&

$-

'

[",<+3Q

#

Z>==<C+@<

G

3;&;A<J@#,#J>@E=#@#=

G

"B7.

L

<

L

=#!<

H<>+EC<H<,=#,=A<J>C<"B

L

>=#<,=+K#=A!#>?<=<+

&

[

'

&2#>.

?<=a<!

#

1%$'

#

'%

$

-

%!

/%'./$-&

$收稿日期!

1%$).%$.1%

!

修回日期!

1%$).%0.%-

%

$上接第
1(%/

页%

!!

!<=<J=#","B+<CEH<F"+"H>@H#:.1$>,!Ze;34:>+!#.

>

D

,"+=#J>,!

L

C"

D

,"+=#J?#"H>CO<C+B"C@>C

G

,

D

<>@+

W

E>.

H"E+J<@@J>CJ#,"H>

&

[

'

&a<!e,J"@

#

1%$0

#

'$

$

(

%!

$0/&

&

/

'

S#E[

#

S<#2X

#

[#,;

#

<=>@&3@=<C<!<F

L

C<++#","BH#:.1$

>,!X;V̀ #,AEH>,@>C

G

,

D

<>@>,!A

GL

"

L

A>C

G

,

D

<>@+

W

E>.

H"E+J<@@J>CJ#,"H>+

&

[

'

&3+#>,X>J[7>,J<CXC<I

#

1%$$

#

$1

$

$%

%!

1)8'.1)8-&

&

(

'

:<#+5;

#

X",=<+.[E,#"C[

#

3,=E,<+33

#

<=>@&H#:.1$H>

G

>J=+>+>,",J"H#C?

G

=>C

D

<=#,

D

:V7d

#

>H>=C#FH<=>@@".

L

C"=<#,>+<C<

D

E@>="C

#

#,

L

C"+=>=<J>,J<C

&

[

'

&6a7 hC"@

#

1%$1

$

$1

%!

$0&

&

$%

'左文娜
&

回复引导半胱氨酸丰富蛋白
d>N>@

基元)基质金

属蛋白酶
.$0

)内皮抑素及血管内皮生长因子在喉癌中的

表达及相关性研究&

[

'

&

中国现代医学杂志#

1%$8

#

18

$

1'

%!

-$.-8&

&

$$

'吴春芳#李海洲#李富
&

喉癌组织中
5ECI#I#,

)

aaX.1

的表

达)临床意义及相关性研究&

[

'

&

中国当代医药#

1%$8

#

18

$

$

%!

/.$$&

&

$1

'刘玉东#冯帅#甄娟#等
&5$%%30

与
aaX.(

在喉鳞癌中

的表达和相关性研究&

[

'

&

中国肿瘤临床#

1%$$

#

'/

$

10

%!

$80-.$88%&

&

$'

'杨大志#姬长友
&X4'd

)

L

.3O=

蛋白在喉鳞癌中的表达及

临床意义&

[

'

&

第三军医大学学报#

1%%-

#

1(

$

$%

%!

('8.('-&

&

$0

'孙吉春#黄飞舟#聂晚频#等
&a#:.1$

通过
X;V̀

"

X4'd

"

3d;

信号通路抑制胰腺癌细胞系生长侵袭能力的体外

研究&

[

'

&

中国现代医学杂志#

1%$8

#

18

$

$1

%!

'(.00&

&

$8

'

P>,

D

_

#

bAE_

#

SIX

#

<=>@&;A<C"@<"BH#:.1$#,

L

C"@#B.

<C>=#",>,!#,I>+#",J>

L

>J#=

G

"BAEH>,=",

D

E<+

W

E>H"E+

J<@@J>CJ#,"H>#,I#=C"

&

[

'

&4,=[7@#,VF

L

X>=A"@

#

1%$8

#

/

$

8

%!

0888.08)'&

$收稿日期!

1%$).%$.%/

!

修回日期!

1%$).%'.1)

%

'$(1

重庆医学
1%$)

年
-

月第
08

卷第
1$

期


