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Livin、survivin及 IGF一2在肝细胞肝癌 

组织中的表达及临床意义 

常 宏，李士红，苏忠学，穆庆岭，徐 健，秦成坤 

(山东大学附属省立医院，山东济南250021) 

· 论著 · 

[摘要] 目的 探讨肝细胞肝癌(Hcc)发生 、发展因素，为 Hcc诊治提供指导。方法 应用免疫组织化学法 

检测6O例Hcc中Kvin、sunrivin与胰岛素样生长因子一2(IGF一2)的表达，应用 c0x风险模型及 【 一rank检验分析 

其与预后相关性。结果 Hcc中L n、sun，ivin的表达阳性率均高于癌旁组织及正常组织(P<0．O5)，且与肿瘤镜 

下门静脉癌栓发生密切相关(P<O．05)；IGF-2表达与 Hcc肿瘤镜下门静脉癌栓发生、肿瘤病理分期以及肝硬化密 

切相关(P<0．05)；相关性检验示 Livin、sunrivin与IGF-2表达均有明显相关性，三者均为 Hcc的独立预后因素。 

结论 IGF-2与 Livin、survivin相互作用共同参与 Hcc的发展，确定其水平有助于判断 Hcc的预后并指导术后治 

疗。 
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ExpressiOn Of Livin，survlvin and IGF_2 in HCC and its cIinicaI signifjcance 

CHANG Hong，u S 一}∞ng，sU z}mng一， ue，MU Qi嘴一l g，xU J ，QlN Cheng—kIm 

(．s 肌如 P，伽 ，lc Z劝讹口 幻 nn如 e ， M 250o21，P．尺． ) 

Abstract： ObjectiVe T0 study the expressi0n 0f Uvin，survivin and IGF-2 in human hep砒ocellIllar carcinoma 

(HCC)and its clinical significance．Methods Expression 0f Livin，sunrivin and IGF in 60 HCC patients were assessed 

by immunohistochemistry method．Twelve can击date fact0rs associated with prognosis were arIalyzed by the C0X pmportional 

hazards model aIld Log—r衄k test．Kaplan—Meier was used to estimate the suⅣival mte．酗 lllts 11he positive rafe 0f“vin， 

survivin aJ1d IGF-2 expression were 32／60(53．3％)，39／60(65．0％)，31／6O(51．7％)respectively．The expression rate 

of Livin and survivin in HCC tissue was higher than that in the adjacent non—tumorDus liver tissue and the no珊a1 liver tis· 

sue．There was no significant correlation between the expression 0f“ n and survivin in HCC and the tumor size，capsule 

status，cirrhosis，the classi矗cati0n of Child—Paugh ，TNM stage，except the portal vein tumor thr0mbus． nlere was no signifi— 

cant correlation between the expression 0f IGF一2 and c psule status，the classi6cation of Child-Paugh and cirrhosis．Howev— 

er，the positive rate 0f IGF一2 was con_elated signi6cantly with porta1 vein tumor thmmb，liver cinlh0sis and TNM stage．111ere 

was a close co丌e1ation between the expression 0f Livin，suⅣivin and IGF-2．The multiv ae analysis showed that Uvin， 

su vin and IGF一2 were independent significant pmgnostic factors 0f HCC． COncJllsi0n ，rhe upexpressi0n of“vin，sur_ 

vivin and IGF-2 has a cl0se con-elati0n and holding a prognostic significance in HCC． 

Key wOrds：carcinoma，hepatoceUular；Livin；survivin；insu1jn-like gr0 h factor一2 

凋亡抑制蛋白(IAP)是～类重要的抗细胞凋亡 

因子，与肿瘤的发生、发展密切相关；Livin和 SUr— 

vivin是近几年发现的IAP家族成员，研究表明其可 

在多种肿瘤细胞中特异性高表达，参与肿瘤发生、发 

展。胰岛素样生长因子(IGFs)是一类重要的生长 

因子家族(包括 IGF．1、IGF一2及相应的受体和结合 

蛋白等)，其可抑制细胞凋亡，促进 survivin表达。 
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上述因子在肝细胞肝癌(HCC)组织中表达的相关 

性和临床意义鲜见报道。2oo8年6月，我们测定了 

Livin、survivin与IGF一2在 HCC组织中的表达，现探 

讨其临床意义。 

1 资料与方法 

1．1 临床资料 标本取 自山东大学附属省立医 

院普外科 20O2年 1月 ～2O06年 6月间手术切除 

且临床病理资料完整的60例 Hcc患者(其中45 

例有癌旁无瘤组织)，男44例，女 16例；年龄34～ 

67岁，平均52．7岁；随访时间为 6～65个月，术前 
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均未行化疗和其他治疗；按 UICC(】997)分期标 

准，I期 8例，Ⅱ期 ll例，Ⅲ期37例，IVA期 4例。 

肝功能按 Child分级，A级27例，B级24例，c级 9 

例。另取 1O例因肝外伤切除的正常肝脏标本作 

为对照。 

1．2 Livin、su nrivin与 ICF-2在 HCC组织中表达的 

测定 兔抗人 Livin、survivin与 IGF一2多克隆抗体、 

即用型 sP试剂盒、DAB显色剂试剂盒均购自武汉 

博士德生物工程有限公司。主要操作步骤：石蜡切 

片常规脱蜡至水，3％的H O 阻断内源性过氧化物 

酶 l5 min，微波抗原修复，小牛血清封闭 l0 min，加 
一 抗孵育过夜(4 clC)，二抗孵育 2O min(37℃)，链 

亲合素一过氧化物酶溶液温育20 min(37℃)，DAB 

显色15 min，苏木精复染，脱水，透明，封片。三者均 

以PBs代替一抗作为阴性对照。阳性标准参照 

zagzag等报道的方法，高倍镜下(×2O0)计数100个 

细胞，阳性染色细胞 >lO％为阳性，胞质呈深棕色为 

强阳性(++)，浅棕色为阳性(+)，着色很弱或未 

着色为阴性(一)。 

1．3 统计学方法 所测数据应用 sPSs13．O统计软 

件处理，用Pearson法分析指标间相关性，组间阳性 

率比较用成组 检验。选择 l2个对 Hcc手术切 

除患者预后可能产生影响的特征性临床及生物学因 

素，包括性别、年龄、血清 HBsAg、合并肝硬化、最大 
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引入 (：0x风险模型进行多因素分析；采用 Kaplan— 

Meier法进行生存率分析． g—rank检验进行统计学 

比较。 

2 结果 

2．1 Livin、survivin与 ICF 2在不同组织中的表达 

情况 见表 l。32剜Livjn表达阳性的HCC中有2l 

例 su nfivin表达阳性，关联性检验显示二者表达无 

明显相关性(尸>0．05)；3l例 IGF一2表达阳性的 

HCC中有 22例 Livin表达阳性、25例 su n，ivin表达 

阳性，关联性检验示 IGF-2与 Livin及 survivin均有 

明显相关性(P<0．O1)。 

2．2 Livin、sun，ivin、IGF．2表达与 HCC临床病理特 

征的相关性 见表2。COX回归模型提示影响 HCC 

预后主要因素为 Livin、sunrivin与 IGF一2在 HCC中 

的表达、肝功能Child分级。Kaplan—Meier法经 g- 

rank检验表明，Livin、Surivivin表达阳性者生存率明 

显低于阴性者，P均 <O．05。 

表1 Livin、sur、rivin及 IGF-2在不同组织中的 

表达情况 

瘤径、肝功能 Child分级、镜下门静脉癌栓、肿瘤包 注：与正常肝组织比较，·P<o．05， P<0_ol；与癌旁组织比 

膜、临床分期、Livin、survivin与 IGF-2的表达，依次 较， ．P o．o 

表2 HCC组织中Livin、survivin及IGF_2阳性表达与临床病理特征的相关性 

临床病理特征 !里丝塞姿 
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3 讨论 

凋亡抑制是肿瘤细胞的一个普遍特性，而 IAP 

家族在细胞凋亡抑制中发挥重要作用，已成为肿瘤 

细胞凋亡研究的热点之一，其中 survivin与 Livin最 

为瞩目。Livin与 sun，ivin结构相似，在大多数正常 

成人组织中不表达或低表达，但在多种人类恶性肿 

瘤中高表达，提示其可能在肿瘤的发生、发展中起重 

要的作用 “j。本研究发现，HCC组织中 Livin与 

sunrivin表达较正常及癌旁肝组织明显增高，但两者 

表达无明显相关性；Livin、survivin表达与肿瘤镜下 

门静脉癌栓形成有相关性。提示 Livin、su nrivin可 

抑制 Hcc肿瘤细胞凋亡发生，促进肿瘤肝内播散或 

远处转移，但两者无协同作用。 

IGF．2在多种肿瘤组织中存在过量表达。本研 

究显示，IGF．2在Hcc组织中的表达阳性率显著高 

于正常肝组织(P<0．01)，说 明 IGF_2高表达对 

HCC的发生、发展起重要作用；IGF-2在癌旁肝组织 

中的表达阳性率明显高于HCC组织，提示在切除肿 

瘤后其可能通过旁分泌作用对残存肿瘤细胞发生作 

用。此外 IGF-2表达与Livin、sunrivin的表达呈显著 

· 护理园地 · 

正相关(P<O．0 J)，考虑 IGF一2可通过与 Livin、su卜 

vivin相互作用抑制细胞凋亡，促进肿瘤复发或转移 

灶发展。C0X模型多因素分析表明。1 ivin、su nrivin 

及 ICF-2表达是 HCC患者术后生存的独立影响因 

素；Log—rank检验也提示，Livin、survivin表达阳性者 

生存率明显低干阴性者。 

总之，lGF-=!与 Livin、survivin相互作用共同参 

与 HCC的发展，联合检测可帮助确定预后并指导术 

后治疗。 
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胰岛细胞瘤57例围手术期护理体会 

李士红，孙红玲，刘国芳，邵海霞 

(山东大学附属省立医院，山东济南250o21) 

l998年8月 ～2oo8年8月，我院共为57例胰岛细胞瘤 

患者施行肿瘤切除术 ，现将围术期护理体会报告如下。 

临床资料：本组 57例胰岛细胞瘤患者，男 35例，女 22 

例；年龄 12～69岁，平均 35．6岁。术前均表现为反复发作的 

低血糖症状，发作时血糖<2．8 mlll0L／L，伴抽搐发作7例。57 

例均在完善各项术前检查后施行手术治疗，其中40例在术后 

8～l3 d治愈出院，余17例因术后胰瘘住院时间延长至25 d。 

术前护理：①人院评估：患者入院后由责任护士热情接 

待，详细介绍科室环境；评估并了解患者文化层次、语言沟通 

能力及发病症状、时间、程度、缓解方法等，以指导下一步宣 

教内容及方法。②心理疏导：本病较少见，多数患者对自己 

的病情缺乏了解，加之对手术的紧张恐惧常出现焦虑不安， 

责任护士应根据患者特点进行针对性解释，说明手术切除肿 

瘤后症状会很快解除；介绍已治愈该病患者及主管医生的技 

术水平，使患者积极配合治疗。③安全教育：宣教疾病知识， 

使患者和家属了解此病的发病机理及易出现的低血糖症状 

(轻者表现为心慌、出冷汗、头晕、面色苍白、软弱无力等，重 

者可出现意识不清、昏迷、抽搐)，指导患者减少低血糖发生 

诱因(多休息、减少活动、适当增加进餐次数等)，教会患者 

应对措施(如随时携带糖块、饼干、糖类饮料等)；指导患者 

避免远距离活动，有抽搐病史者加床档，活动范围内避免锐 

器及硬物，以防止意外损伤。④解释血糖测定及各项特征性 

检查的意义和方法：一般术前需多次定时测血糖及胰岛素定 

量，空腹抽血测血糖时告知患者前日晚12点后勿进食，在低 

血糖发作时测血糖更有意义；一旦出现低血糖发作，立即通 

知医生，遵医嘱静脉输注葡萄糖，或提前预防性静脉缓慢输 

注葡萄糖。 

术后护理：①体位及活动：术后麻醉未完全清醒时取平 

卧位，头偏向一侧，反复呼唤患者至清醒；患者清醒、生命体 

征稳定后取半卧位，以减轻切口张力和疼痛，利于切口愈合、 

引流液流出及咳嗽、咳痰；术后2～3 h可在床上做屈伸腿、 

侧身等活动，术后6 h血压平稳后可适当在床上活动(如半 

卧位、翻身)，循序渐进为翻身一床上坐起一床边站立一围床 

走动等。②引流管护理：注意保持各种引流管通畅，防止折 

叠、受压，翻身及活动时防止牵拉、脱出。③反跳性高血糖的 

观察及处理：胰岛细胞瘤切除后原来受抑制的胰岛功能尚未 

完全恢复，加之手术刺激可出现暂时反跳性高血糖，病程越 

长者高血糖持续时间也越长。可酌情应用胰岛素并采取低 

糖用药，多数患者 1—2周恢复正常。④饮食护理：患者插胃 

管期间绝对禁食、禁水，肠蠕动恢复肛门排气后开始进流质 

如米汤、菜汤、鲫鱼汤等 ，逐渐过渡到半流质和普通饮食。食 

物种类以高蛋白、高维生素、低糖为宜。⑤出院指导：嘱患者 

继续监测血糖变化，有异常时及时复诊；指导患者注意休息， 

劳逸结合，合理饮食，戒烟酒；术后 l～3个月复查腹部超声 

或 cT，了解胰腺周围有无积液或者残留肿瘤。 
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