
局解手术学杂志 2004年第13卷第2期 
Anat& Ooerafive Su职 ，20o4，V01．13。No．2 

GSTP1在病变前列腺组织中的表达及意义 

王怀碧，叶明福 ，王亚丽，汤金梁 ，刁鑫伟 ，张哉根 ，孔莹琴 ，谷九莉 

(第三军医大学附属新桥医院病理科，重庆 400037) 

73 

[摘 要] 目的 探讨胎盘型谷光甘肽 S-转移酶(GSTP1)在不同病变前列腺组织中的表达情况及意义。方法 将 100例诊 

断明确的前列腺标本分为五组，即正常组(NP)、良性增生组(BPH)、高级别上皮内瘤组(HPIN)、早期浸润癌组(PIC)及前列腺癌组 

(Pc)，每组 20例。应用免疫组织化学 SP法检测 GSTP1在以上五组标本中的表达。结果 GSTP1在 NP、BPH、I-IPIN、PIC及 Pc组织 

中的表达呈逐渐降低的趋势，且 BPH组表达明显强于 I-IPIN组，I-IPIN组表达也明显强于 PIC组，差异均有显著意义(P<0．01)。结 

论 GSTP1可能与前列腺癌发生、发展密切相关。 
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Expression of GSTP1 in tissues of different prostatic diseases and its significance 
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Abstract：Objective To explore the expression of glutathione S-transferase P1(GS'IP1)in tissues of different types of prostatic diseases． 

Methods A total of 100 specimens of prostatic tissues confirmed definitely were divided into 5 groups(20 specimens in each group)：normal prds— 

tate(NP)，benign prostate hyperplasia(BPH)，high grade prostatic intraepithehal neop
．
1asia(HPIN)，prostatic incidental carcinon3a(PIC)，and 

prostate carcinoma(PC)．3he expression of GSTP1 in each group waS detected by S-P immanohistochemistry，Results 3"he expression of C~IP1 

showed a declining tendency in NP，BPH，I-IPIN，PIC，and PC in order．There was significant difference in expression of GSTP1 between BPH and 

HPIN，and between HPIN and PIC(P<0．01)．Conclusion The expression of GsrP1 may be closely correlated with the genesis and progress of 

prostate carcinoma． 
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谷胱甘肽 S一转移酶(glutathione S-transferase，GST) 

是一组分布广泛的多功能同工酶 ，它们构成 了一个超 

家族，其 中胎 盘型谷光甘 肽 S一转 移酶 (glutathione S— 

tral'lsferase pi，GSTP1)与肿瘤的关系甚为密切 。本研 

究应用免疫组织化学方法检测 GSTP1在各种不 同前 

列腺疾病中的表达特征及变化情况 ，旨在探讨 GSTP1 

与前列腺癌(prostate carcinoma，PC)的关系，为阐明 PC 

的发病机制提供依据。 

1 材料与方法 

1．1 标本来源与分组 

收集本院 1984年至 2003年间经泌尿外科手术摘除，并经 

病理确诊的 650余例良性前列腺增生(benign prostate hyperpta— 

sia，BPH)及 150例Pc标本，从中选择 80例前列腺根治标本，另 

选 2o例因意外死亡年轻男性的正常前列腺为研究对象，共 100 

例。组织物均经 10％福尔马林液固定，常规石蜡包埋，HE染色 

制片，光镜观察并确立诊断。将以上标本分为五组，即正常前 

列腺(normal prostate，NP)组、良性前列腺增生(benign prostate hy． 

perplasia，BPH)组、高级别前列腺上皮内瘤 (high grade prostatic 

intraepithehal neoplasia，I-IPIN)组、早期浸润癌(也即前列腺偶发 

癌 ，prostatic incidental carcinoma，PIC)组及 Pc组 ，每组 2o例。选 

择经切片 HE 染色证实的典型组织块，各例切取 4胛 厚白片以 

供免疫组织化学染色。 

1．2 免疫组织化学染色 

免疫组化染色采用 sP法 。鼠抗人 GSTP1单克隆抗体及 

sP试剂盒均系上海长岛生物技术开发公司产品。操作步骤严 

格按照说明书进行，用 PBS代替一抗作阴性对照。 

1．3 结果判 断 

胞浆或胞核呈黄棕色染色为阳性。无黄棕色染色为阴性 

(一)，胞浆或胞核呈浅黄色、点状染色为弱阳性(+)，黄棕色、 

小灶区染色为阳性(++)，黄棕色、大片状弥漫着色为强阳性 

(+++)。统计学分析采用 检验。 

2 结果 
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及 Pc组(图5)的大部分恶性上皮均呈阴性。这一反应结果显示 

T GSTPI在 NP、BPH、HPIN、PIC及 Pc组织中的表达呈逐渐降低 

的趋势，BPH组强阳性表达明显强于 HPIN组，而 HPIN组强阳性 

表达也明显强于PIC组，差异有显著意义(P<0．01) 另外发现 

在部分 BPH及 HPIN组织中GSTP1在前列腺移行区上皮，尤其是 

移行细胞、HPIN中的非典型基底细胞或鳞化上皮反应明显增强， 

并发现 1例Pc之癌细胞(图6)呈强阳性反应(见表 1)、 
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表 1 GSTPI在前列腺不同疾病中的表达 

分组 

BPH 

HPIN 

PIC 

I)c 

例数 

2O 

2O 

70 

2O 

20 

图 1 

图 2 

图 3 

图 4 

图 5 

图 6 

NP组织中 GSTPI呈强阳性表达(SP法 X 400) 

HPIN组织中 GSTP1呈弱阳性表达(SP法 X 400) 

偶发癌灶区 GSTPI呈阴性表达．良性上皮呈阳性(SP法 X 200) 

偶发癌灶区 GSTP1呈阴性表达，而在周围的HPIN组织中呈阳性表达(SP法 X200) 

PC细胞中GSTPI呈阴性表达，而在残存的HPIN上皮呈阳性表达(SP法 X 400) 

偶见一例低分化 PC细胞 中 GSTPI呈强阳性表达 (SP法 X 400) 

3 讨论 

GST是一种具有解毒和结合蛋白功能的同工酶， 

具有催化机体内有害物质与谷光甘肽相结合，并以非 

酶结合方式将体内各种有毒物质、致癌剂等从体内排 

出，起到解毒的作用。目前研究证明 GSTP1与某些组 

织的恶性转化有关_3j。GSTPI可起监控前列腺细胞的 

作用，尽管 GSTP1在正常前列腺上皮和几乎所有的Pc 

标本中均能发现，但 Pc细胞缺乏 GSTPI表达 ，经常表 

现出体内“CPG岛”DNA甲基化变化的结果 ：有研究 

发现 GSTPI“CPG岛”甲基化发生在90％以上的前列腺 

癌 DNA标本和 70％的前列腺上皮内瘤 DNA标本 而 

DNA甲基化是肿瘤 中最常见的分子改变之一 ，包括基 

因组总体甲基化的水平降低和某些基因启动子区域发 

生过甲基化。启动子“CPG岛”异常甲基化导致的基因 

失活在肿瘤发生、发展过程中起非常重要的作用：本 

文通过研究 GSTP1在不同病变前列腺组织中的表达 

发现 ，在 NP、BPH及部分 HPIN的上皮细胞中 GSTPI呈 

很强的阳性反应 ，大部分 HPIN中的增生上皮呈弱阳 

性反应，而 PIC及 Pc的大部分恶性上皮均呈阴性：这 
一 结果显示了 GSTPI在 NP、BPH、HPIN、PIC及 PC组织 

中的表达呈 逐 渐降 低 的趋势 ，同时也 明确 显示 了 

GSTP1在 NP组 、BPH组及 HPIN组中的正常及增生的 

良I生前列腺上皮均呈现强 阳性 或阳性反应，而在 Pc 

中的恶性上皮呈阴性。统计分析表明 BPH组强阳性 

表达明显强于 HPIN组，而 HPIN组强 阳性表达也明显 

强于 PIC组 ，差异有显著意义(P<0．01)：可见 GSTPI 

的失活与 PC发生 、发展存在密切的内在联系 

目前研究发现，GST能阻止氧化剂和亲电子试剂致 

癌物的活性，缺乏 GSTPI功能的正常前列腺上皮细胞易 

受到各种致瘤性转化因素的攻击，缺乏 GSTP1表达的小 

癌灶或 PIN中的前列腺肿瘤细胞容易受到各种因素介 

导的恶性进展的攻击 一GSTPI通常是通过体内“cPG 

岛”甲基化变化而失活，从而作为 Pc发生中的一个最初 
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的损害。它提示了防止 Pc的新策略：①通过抑制“CPG 

岛”甲基化，恢复 GSTP1的表达；②通过 GST诱导剂治 

疗，恢复足够的GSTP1活性；③通过避免外源性致癌物 

质和／或减少内源性致癌物(尤其是氧化剂)来消除基因 

损害 。可见本研究结果为阐明 PC的发病机制及其 

早期防治提供了依据。 

本研究还发现 GSTP1在前列腺移行区上皮，尤其是 

移行细胞、I-IPIN中的非典型基底细胞增生及鳞化上皮 

反应明显增强。其发生原因及机理尚不清楚，是与前列 

腺组织中的细胞类型有关，还是与前列腺分区以及个体 

差异等有关，有待于进一步证实。此外 ，本文发现 1例 

Pc之癌细胞及间质均呈阳性反应，这种与其它 PC不同 

的 GSTP1异常表达的原因仍有待于进一步探讨 
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(上接封二 ) 

过扫描处理 ，开发形成网上运行的教学资源十分容易。 

标本照片与图谱对应学习，可增加学生的认 识能力 

随着数码相机技术的发展 ，应用数码照相制作教学用 

标本照片方便快捷，可选取更多更有教学实际意义的 

标本制作成标本照片应用于教学中。 

4．2 解剖视频媒体资源开发制作 

随着视频技术 的发展 ，新 的流媒体技术 已应用于 

教学中，应用这些新的媒体格式制作出来的视频媒体 

文件不仅容量越来越小 ，而且图像又越来越清晰，这对 

实地解剖操作视频媒体资源的开发和应用提供了良好 

的条件。目前暨南大学人体解剖学教研室已系统地开 

发出网上运行的局部解剖学教学 的全部内容 ，视频媒 

体资源共70多组，数据容量约 1GB，在教学中取得了 

较好的效果。 

4．3 网络专家课堂 

开发制作各高校名师现场教学实录视频媒体，通过 

网络让各高校师生分别接受和了解各高校及名师的不 

同教学风格和教学思想，将极大地丰富了教学资源 内 

容。同时，也将不断地推动和提高教师的教学水平。 

5 网络资源是空间和时间无限的局部解剖学第二课堂 

局部解剖学网络资源库、网络作业、网络在线讨论 

等教学部分，将发挥很好课外教学的作用 ，将成为空间 

和时间无限的，传统资源教学无可相比的局部解剖学 

第二课堂。 

5．1 网络作业及 网络在线与讨论 

网络作业是网络资源教学的课外教学部分 ，学生 

可随机进行网络作业学习，各校际间学生的交流和评 

估十分方便。网络在线与讨论是网络资源教学的学习 

空间。来 自学生中的问题具有一定 的代表性，也是其 

他学生学习的一种启发和促进 ，这些都可通过网络在 

线与讨论完成。通过网络提问和解答，建立师生 间的 

网络对话 ，解决课堂学习中一些无法解决的问题。 

5．2 网络资源教学面向全社会 

网络资源的局部解剖学教学也面向全社会所有从 

事医务工作者提供再学习环境。特别是高龄的医生， 

更新知识进行再教育十分必要，通过网络资源学习局 

部解剖学相关内容，非常方便。 

总之，基于网络资源的局部解剖学教学模式，是未 

来现代教育发展主要趋势，教育网是开展网络资源教 

学的基础，建立区域性网站是开展局部解剖学网络资 

源教学的保证。教学实践证明网络资源教学比传统资 

源教学有更多的优点，开发局部解剖学网络资源是最 

紧迫的任务。 
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