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TRAP1、EGF在食管癌中的表达及其与临床病理的相关性
王凯斌，贺伯伟，徐军，王志斌
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【摘要】 目的 探讨肿瘤坏死因子受体相关蛋白1 (TRAP1)、表皮生长因子(EGF)在食管癌中的表达水平及其

与临床病理的相关性。方法 选择2013年3月至2017年3月在陕西省核工业二一五医院肿瘤科治疗的50例食管癌

患者作为观察组，收集所有患者手术切除病理组织制作石蜡切片，并选择同期体检的健康人群50例标本作为对照

组。采用免疫组化法检测两组受检者组织中的TRAP1、EGF水平，并分析其与临床病理因素之间的关系。结果 观

察组患者的血清TRAP1、EGF阳性表达率分别为66.0%、64.0%，明显高于对照组的12.0%、20.0%，差异均具有统计学

意义(P<0.05)；食管癌组织中的TRAP1、EGF表达水平与发病部位、分化程度、淋巴转移及TNM分期均有密切关系

(P<0.05)；相关性分析结果显示，血清TRAP1、EGF与肿瘤的发病部位、分化程度、临床分期及淋巴转移之间均呈正

相关(P<0.05)。结论 食管癌组织中TRAP1、EGF的高表达与临床病理之间存在密切关系，可促使疾病进展，为靶

向药物治疗食管癌提供了新思路。
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【Abstract】 Objective To investigate the expression of tumor necrosis factor receptor associated protein 1

(TRAP1) and epidermal growth factor (EGF) in esophageal cancer and their correlation with clinicopathology.

Methods From March 2013 to March 2017, 50 patients with esophageal cancer who were treated in the Depart-

ment of Oncology, No. 215 Hospital of Shaanxi Nuclear Industry were selected as the observation group, and all pa-

tients were collected for surgical resection of pathological tissues to make paraffin sections. Fifty samples of healthy peo-

ple who had physical examination at the same time were selected as the control group. The levels of TRAP1 and EGF in

the tissues of the two groups were detected by immunohistochemistry, and the relationship between them and clinicopath-

ological factors were analyzed. Results The positive expression rates of TRAP1 and EGF in serum of the observation

group were 66.0%, 64.0% ,which were significantly higher than 12.0%, 20.0% in the control group (P<0.05); the expres-

sion level of TRAP1 and EGF in esophageal cancer was closely related to the location, differentiation, lymph node me-

tastasis, and TNM stage (P<0.05); the correlation analysis showed that serum TRAP1 and EGF were positively related to

the degree of differentiation, clinical stage, and lymph node metastasis (P<0.05). Conclusion The high expression of

TRAP1 and EGF in esophageal cancer tissue is closely related to the clinicopathology, which can promote the progress

of the disease and provide a new idea for targeted drug treatment of esophageal cancer.
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食管癌是常见的消化道恶性肿瘤，发病率和死亡

率各国间差异较大，而我国是食管癌的高发地区，据

流行学调查显示，2012年我国食管癌的死亡病例高达

29.7万例，占全球死亡人数的一半，严重威胁我国人群

的生命[1]。食管癌的临床表现无明显症状，通常发现

已是中晚期，预后较差，因此，早期预测食管癌的发

生，提早采取干预措施，在临床中具有十分重要的意

义[2-3]。研究显示，干扰肿瘤坏死因子受体相关蛋白 1

(tumor necrosis factor receptor-associated protein 1，

TRAP1)可导致肿瘤细胞凋亡，对正常细胞无影响，对

肿瘤细胞发挥重要作用 [4]。TRAP1 是热休克蛋白 90

家族的重要成员，具有抗氧化和抗凋亡的作用，可以

避免细胞的氧化损伤以及凋亡 [5]。表皮生长因子

(epidermal growth factor，EGF)是一种强有力的有丝分

裂剂，具有广泛的生物学活性，能够刺激多种组织细

胞分裂和增生，促进肿瘤细胞浸润和转移，提高细胞

内代谢水平。EGF已在多种肿瘤中过度表达，但其在

食管癌中的相关报道较少[6]。以上两种指标与食管癌

的发生密切相关，但其具体临床意义还需进一步探

讨。本研究通过观察TRAP1、EGF在食管癌中的表达
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水平及其与临床病理的相关性，旨在为临床治疗食管

癌提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2013年 3月至 2017年 3月

在陕西省核工业二一五医院肿瘤科治疗的 50例食管

癌患者进行研究(观察组)。纳入标准：(1)符合早期食

管癌诊断与治疗进展诊断标准 [7]；(2)预计生存期≥3

个月；(3)认知功能无障碍。排除标准：(1)过敏体质或

对治疗药物过敏者；(2)合并心、肝、肾及造血功能障

碍患者；(3)不能配合本次研究样品采集者。观察组

患者中男性 31 例，女性 19 例；年龄 38~69 岁，平均

(48.67±7.35)岁。选择同期于我院体检的健康人群 50

例作为对照组，其中男性 30 例，女性 20 例；年龄 39~

70 岁，平均(48.72±7.43)岁。两组受检者的性别和年

龄比较差异均无统计学意义(P>0.05)，具有可比性。

本研究经医院医学伦理委员会批准，所有受检者均知

情并签署同意书。

1.2 方法 收集食管癌患者的手术切除组织，制

作石蜡切片，使用 10%福尔马林固定标本后，石蜡包

埋，得到4 μm厚度的切片，并使用SP免疫组织化学法

观察染色结果，SP免疫组化通用试剂盒购于北京中杉

金桥生物技术有限公司。收集健康人群的正常食管

黏膜组织，采用上述方法进行处理。

1.3 结果判断标准 于高倍镜观察下，选择 10

个视野观察1 000个细胞[8]，首先观察肿瘤细胞着色的

深浅程度，0分为无色，1分为淡黄色，2分为黄色，3分

为棕黄色；再观察阳性细胞所占百分比，0分为<10%，

1分为 10%~30%，2分为 31%~60%，3分为>60%；两项

结果相加，总分>2为阳性，反之为阴性。

1.4 统计学方法 应用SPSS18.0统计软件进行

数据分析，计数资料比较以率表示，采用χ2检验，相关

性采用Spearman相关性分析法，以P<0.05为差异具有

统计学意义。

2 结果

2.1 两组受检者的血清 TRAP1、EGF 水平比

较 观察组患者的血清TRAP1、EGF阳性表达率明显

高于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表1。

2.2 观察组TRAP1、EGF表达水平与临床病理的

关系 在食管癌组织中，TRAP1、EGF 表达水平与发

病部位、分化程度、淋巴转移及TNM分期均有密切关

系(P<0.05)，见表2。

表2 观察组TRAP1、EGF表达水平与临床病理的关系[例(%)]

临床病理

性别

年龄(岁)

发病部位

分化程度

病理类型

淋巴结转移

TNM分期

分类

男

女

＜60

≥60

上段

中段

下段

低

中+高

鳞癌

非鳞癌

是

否

Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ

阳性(n=33)

20 (64.52)

13 (68.42)

23 (65.71)

10 (66.67)

2 (28.57)

6 (40.00)

25 (89.29)

13 (48.15)

20 (86.96)

17 (65.85)

6 (66.67)

0 (0)

33 (80.49)

2 (28.57)

6 (40.00)

25 (89.29)

阴性(n=17)

11 (35.48)

6 (31.58)

12 (34.29)

5 (33.33)

5 (71.43)

9 (60.00)

3 (10.71)

14 (51.85)

3 (13.04)

14 (34.15)

3 (33.33)

9 (100.00)

8 (19.51)

5 (71.43)

9 (60.00)

3 (10.71)

χ2值

0.080

0.004

15.654

8.336

0.117

17.870

15.654

P值

0.777

0.948

<0.05

<0.01

0.732

<0.05

<0.05

阳性(n=32)

21 (67.74)

11 (57.89)

24 (68.57)

8 (53.33)

1 (14.29)

5 (33.33)

26 (92.86)

13 (48.15)

19 (82.61)

25 (60.98)

7 (77.78)

1 (11.11)

31 (75.61)

2 (28.57)

3 (20.00)

27 (96.43)

阴性(n=18)

10 (32.26)

8 (42.11)

11 (31.43)

7 (46.67)

6 (85.71)

10 (66.67)

2 (7.14)

14 (51.85)

4 (17.39)

16 (39.02)

2 (22.22)

8 (88.89)

10 (24.39)

5 (71.43)

12 (80.00)

1 (3.57)

χ2值

0.496

1.058

23.752

6.402

0.322

10.673

29.198

P值

0.481

0.304

<0.05

<0.05

0.570

<0.01

<0.05

TRAP1 EGF例数

31

19

35

15

7

15

28

27

23

41

9

9

41

7

15

28

表1 两组受检者血清TRAP1、EGF水平比较[例(%)]

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

例数

50

50

阳性

33 (66.00)

6 (12.00)

阴性

17 (34.00)

44 (88.00)

30.643

<0.05

阳性

32 (64.00)

10 (20.00)

阴性

18 (36.00)

40 (80.00)

EGFTRAP1

19.869

<0.05

2.3 TRAP1、EGF 表达水平与临床病理的相关

性 将发病部位、分化程度、淋巴转移及TNM分期作

为因变量，将血清 TRAP1、EGF 分别作为自变量，

Spearman相关性分析结果显示，血清TRAP1、EGF表

达水平与肿瘤的发病部位、分化程度、临床分期及淋

巴转移之间均呈正相关(P<0.01)，见表3。

表3 血清TRAP1、EGF水平与临床病理的相关性

临床病理

发病部位

分化程度

淋巴转移

TNM分期

r值
0.427

0.389

0.412

0.524

P值

<0.01

<0.01

<0.01

<0.01

r值
0.528

0.416

0.456

0.513

P值

<0.01

<0.01

<0.01

<0.01

TRAP1 EGF
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3 讨论

食管癌是临床常见的恶性肿瘤，发病率较高，多发生

于40岁以上的男性。发病机制较为复杂，可能与多种因

素有关。患者早期无特异性症状，仅在吞咽食物时有不

同程度的不适，且进展缓慢，中晚期癌已侵犯食管外组

织，出现肝、脑等脏器转移等恶病质状态[9-10]。近年来，食

管癌早期诊断方面取得了很大进步，但患者预后仍然较

差，因此，研究食管癌病情进展机制，寻找新的治疗靶

点是改善患者预后的关键[11]。近年来，随着医疗技术

的发展，靶向药物对点治疗肿瘤快速发展，研究肿瘤

组织中突变靶向已成为近年来治疗肿瘤的热点。

TRAP1可导致肿瘤细胞凋亡，对正常细胞无影响，

在肿瘤细胞中可以发挥重要作用，因此靶向抑制TRAP1

的表达有望成为治疗或干预肿瘤生长的重要靶点。EGF

作为一种强力的有丝分裂剂，其受体在多种肿瘤组织中

被发现。EGF靶向药物对EGF突变的肿瘤患者疗效显

著，但其在食管癌中的相关报道较少[12-13]。两种指标均

是靶向药物对点治疗，但其与食管癌的具体意义还需

进一步探讨。

TRAP1 由 645 个氨基酸构成，包含 ATP 结合区

域，能够阻止受损蛋白解折叠，抑制活性氧族 ROS功

能，维持线粒体的完整，其在肿瘤细胞中过度表达能

影响患者肿瘤的进展，已被证实在多种肿瘤中表达异

常 [14]。有研究显示，TRAP1 在食管癌组织中表达过

量，与疾病的发生关系密切[15]。本研究结果显示，食管

癌患者 TRAP1 阳性表达率明显高于健康体检者，

TRAP1和发病部位、分化程度、淋巴转移及TNM分期

均关系密切，且其与分化程度、临床分期及淋巴转移

之间呈正相关。HAQUE 等[16]研究也表明，TRAP1在

食管癌的表达过量。说明，当患者发生食管癌时，血

清TRAP1阳性率升高，在食管癌的发生过程中具有重

要作用，可作为食管癌预后的标志物。分析是因为

TRAP1能够抑制AMP依赖的蛋白激酶的活化，克服

代谢应激，从而促进肿瘤细胞的转移，激活氨酸/苏氨

酸蛋白激酶，增强TRAP1丝氨酸磷酸化，同时其水平

的下调能够增加活性氧族 ROS的产生，导致线粒体功

能性损伤，从而发挥其抗肿瘤细胞凋亡的作用，导致

食管癌发生转移。

EGF是一种强烈的促细胞有丝分裂剂，其受体被

发生得益于肿瘤组织的诸多报道，肿瘤细胞株受到

EGF 的刺激而生长，从而分裂，促进肿瘤细胞的生长，

其在肿瘤中的突变已成为近年来研究肿瘤发展的热

点。将EGF加入细胞培养液内，能加速致癌作用的转

化，恶性肿瘤细胞能够分泌EGF的生长[17-18]。有研究

显示，EGF在食管癌中呈高表达，与食管癌的发生、发

展关系密切[19]。本研究结果显示，食管癌患者EGF阳

性表达率明显高于健康体检者，EGF和发病部位、分

化程度、淋巴转移及TNM分期均有密切关系，且其与

分化程度、临床分期及淋巴转移之间呈正相关。国外

研究显示，EGF在食管癌中表达过量，与疾病的发生、

发展关系密切[20]，与本次研究结果相似，说明EGF 可

预测早期癌发生，并参与了肿瘤细胞向恶性转化的过

程。这可能是因为EGF的高表达能减弱细胞间黏附

能力，使癌细胞侵袭能力相对增加，促使细胞向基底

膜转移，从淋巴管进入淋巴结，进一步发生转移，还能

通过与跨膜表皮生长因子受体相结合，控制细胞的代

谢与癌变。但本次研究样本较少时间较短，且未分析

治疗前后各项指标的变化，为更深入探讨其机制，今

后仍需扩大样本量，延长实验时间进一步深入研究。

综上所述，在食管癌组织中TRAP1、EGF的高表

达与临床病理存在着密切关系，可促使疾病进展，为

靶向药物治疗食管癌提供了新思路。
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功能性内镜鼻窦手术联合药物综合治疗慢性鼻-鼻窦炎疗效观察
冯先权，冯国权，李少华

阳江市人民医院耳鼻咽喉科，广东 阳江 529500

【摘要】 目的 观察功能性内镜鼻窦手术联合药物综合治疗慢性鼻-鼻窦炎(CRS)的临床疗效。方法 选取

阳江市人民医院耳鼻咽喉科2017年1月至2018年2月收治的52例CRS患者为研究对象，按随机数表法分为对照

组和观察组各26例。对照组给予加强药物治疗，观察组在对照组治疗的基础上联合功能性内镜鼻窦手术治疗。1

年后采用鼻腔鼻窦结局测试-20 (SNOT-20)量表评价患者主观病情，采用鼻内镜鼻腔评分(Lund-Kennedy)评价鼻内

镜检查情况，采用三级评价指标评价病情控制情况。结果 两组患者治疗前的SNOT-20评分与Lund-Kennedy评

分比较差异均无统计学意义(P>0.05)；治疗3个月、6个月、12个月后，观察组患者的SNOT-20评分[(9.04±3.59)分、

(6.64±2.25)分、(2.03±0.58)分]与Lund-Kennedy评分[(10.04±2.01)分、(6.14±1.54)分、(2.18±0.64)分]明显低于对照组

[(23.17±4.34)分、(15.27±4.02)分、(9.37±2.07)分]和[(14.17±2.25)分、(11.63±2.03)分、(7.36±1.83)分]，差异均有统计学

意义(P<0.05)；治疗12个月后，观察组患者的病情完全控制率为65.38%，明显高于对照组的26.92%，差异有统计学

意义(P<0.05)。结论 功能性内镜鼻窦手术联合药物综合治疗能够改善慢性鼻-鼻窦炎患者的临床症状，提高其生

活质量，远期疗效更佳。

【关键词】 慢性鼻炎；鼻窦炎；功能性内镜鼻窦手术；内镜；疗效
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Curative effect of functional endoscopic sinus surgery plus drug therapy for chronic rhinosinusitis. FENG
Xian-quan, FENG Guo-quan, LI Shao-hua. Department of Otolaryngology, Yangjiang People's Hospital, Yangjiang
529500, Guangdong, CHINA

【Abstract】 Objective To explore the effect of functional endoscopic sinus surgery combined with drug therapy

on chronic rhinosinusitis (CRS). Methods A total of 52 patients with CRS, who admitted to Department of Otolaryn-

gology of Yangjiang People's Hospital from January 2017 to February 2018, were selected and divided into the control

group and observation group according to random number table method, with 26 patients in each group. The control

group was treated with intensive drug therapy, while the observation group was treated with functional endoscopic sinus

surgery plus intensive drug. One year later, the subjective condition of the patients was evaluated by the 20-Item Si-

no-Nasal Outcome Test (SNOT-20), the endoscopic examination was evaluated by the Lund-Kennedy endoscopic scor-

ing system, and the condition control was evaluated by the three-level evaluation index. Results There was no significant

difference in SNOT-20 score and Lund-Kennedy score between the two groups before treatment (P>0.05); after 3, 6 and

12 months of treatment, the SNOT-20 scores and Lund-Kennedy scores of the observation group were (9.04±3.59) points,

(6.64±2.25) points, (2.03±0.58) points and (10.04±2.01) points, (6.14±1.54) points, (2.18±0.64) points, respectively,

which were significantly lower than corresponding (23.17 ± 4.34) points, (15.27 ± 4.02) points, (9.37 ± 2.07) points and

(14.17±2.25) points, (11.63±2.03) points, (7.36±1.83) points of the control group (all P<0.05); after 12 months of treat-

ment, the complete control rate of the observation group was 65.38%, which was significantly higher than 26.92% of the

control group (P<0.05). Conclusion Functional endoscopic sinus surgery combined with drug therapy can improve the

clinical symptoms and quality of life of patients with chronic rhinosinusitis, and the long-term effect is better.

【Key words】 Chronic rhinitis; Sinusitis; Functional endoscopic sinus surgery; Endoscopy; Curative effect
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