
doi:10郾 13407 / j郾 cnki郾 jpp郾 1672鄄108X郾 2019郾 04郾 001 ·论著·
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[摘要]目的:观察肾母细胞瘤患儿 Bim、Otc4 蛋白表达情况,分析其临床意义。 方法:选取 2015 年 2 月至 2017 年 8 月在我院接

受治疗的肾母细胞瘤患儿 100 例,观察 Bim、Otc4 蛋白在肾母细胞瘤组织和癌旁正常组织中的表达情况,比较不同临床特征患

儿肾母细胞瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白表达的差异,分析影响肾母细胞瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白表达的因素。 结果:肾母细胞瘤组

织中的 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率高于正常组织(P 均<0郾 01)。 肿瘤直径逸5 cm、临床分期为芋 ~ 郁期、有淋巴结转移的肾母细

胞瘤患儿瘤组织中的 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率较高,而不同年龄、性别、肿瘤部位的患儿 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率差异无统

计学意义。 进一步多因素 Logistic 回归分析显示,肾母细胞瘤患儿瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率与临床分期和淋巴结转

移情况密切相关。 结论:肾母细胞瘤患儿瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率较高,且与患儿的临床分期和淋巴结转移情况密

切相关。
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Expression of Bim and Otc4 Protein in Children with Nephroblastoma and Its Clinical Significance
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University, Henan Children爷 s Hospital, Zhengzhou Children爷 s Hospital, Henan Zhengzhou摇 450000, China)

[Abstract]Objective: To observe the expression of Bim and Otc4 protein in children with nephroblastoma, and to analyze its clinical
significance. Methods: Totally 100 children with nephroblastoma admitted into our hospital from Feb. 2015 to Aug. 2017 were selected
as the research subjects. The expression of Bim and Otc4 protein in nephroblastoma tissues and paracancerous normal tissues was
observed. Differences of expression of Bim and Otc4 protein in nephroblastoma tissues of children with different clinical characteristics
were compared, and factors influencing the expression of Bim and Otc4 protein in nephroblastoma tissues were analyzed. Results: The
positive expression of Bim, Otc4 protein in nephroblastoma tissues was significantly higher than that in normal tissues (P<0. 01). The
positive expression of Bim and Otc4 protein in nephroblastoma tissues of children with nephroblastoma with tumor diameter 叟 5 cm,
clinical stage from 芋 to IV and lymph node metastasis was higher, yet there was no significant difference in the positive expression of
Bim and Otc4 protein in nephroblastoma tissues of children of different ages, genders and tumor sites. Further multivariate Logistic
regression analysis showed that the positive expression rates of Bim and Otc4 protein in nephroblastoma tissues of children with
nephroblastoma were closely related to the clinical stage and lymph node metastasis. Conclusion: The positive expression rate of Bim and
Otc4 protein in nephroblastoma tissues of children with nephroblastoma is relatively high, and it is closely related to the clinical stage and
lymph node metastasis of children.
[Keywords]nephroblastoma; apoptosis; protein; influencing factors

摇 摇 儿童肾脏肿瘤最常见的类型为肾母细胞瘤,约占小

儿实体瘤的 8%且多为恶性肿瘤,肾胚芽组织是肾母细

胞瘤的主要来源[1]。 肾母细胞瘤发病机制与肾源性剩

余和(或)WT 基因突变有关,并有一定的家族遗传性,前
者强调胚胎期肾组织,后者从基因角度阐述[2]。 两种理

论均存在一定局限性,肿瘤细胞的间变改变、分化程度

及浸润转移等多种因素均可对肾母细胞瘤患者预后产

生影响,其相关发生机制尚不明确。 Bim 蛋白在多种恶

性肿瘤组织中均存在,弱表达甚至无表达,是重要的促

凋亡因子;Oct4 蛋白是维持胚胎干细胞未分化状态和自

我更新的主要调控因子,在多类恶性肿瘤组织中存在过

表达[3],但目前关于 Bim、Otc4 蛋白在儿童肾母细胞瘤

中的表达研究资料缺乏。 为此,本研究观察了肾母细胞

瘤患儿的 Bim、Otc4 蛋白表达情况并分析其临床意义。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 一般资料

本研究经医院伦理委员会评审通过,且所有患儿家

属均知情同意。 选取 2015 年 2 月至 2017 年 8 月在我院

接受治疗的肾母细胞瘤患儿 100 例。 纳入标准:(1)年

龄臆12 岁;(2)经手术病理诊断确诊为肾母细胞瘤;(3)
无其他原发肿瘤。 排除标准:(1)临床资料不全;(2)合并

其他系统严重疾病;(3)不愿参与本研究。 100 例患儿中,
男 58 例,女 42 例,年龄 3 ~11(7郾 34依1郾 02)岁。

1郾 2摇 方法

观察 Bim、Otc4 蛋白在肾母细胞瘤组织和癌旁正常

·1·儿科药学杂志 2019 年第 25 卷第 4 期 Journal of Pediatric Pharmacy 2019,Vol郾 25,No郾 4



组织中的表达情况,比较不同临床特征患儿肾母细胞瘤

组织中 Bim、Otc4 蛋白表达的差异,分析影响肾母细胞

瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白表达的因素。 免疫组化法检测

Bim、Otc4 蛋白表达水平,DAB 显色剂、Bim 瑞康人单克

隆抗体和 Otc4 鼠抗人抗体均购于南京建成生物研究所,
实验操作严格按照试剂盒说明书进行,阴性对照使用

PBS 代替一抗,阳性对照由南京建成生物研究所提供[4]。
Bim 蛋白着色于细胞浆,可表现为棕黄色、黄色或淡黄色

染色;Otc4 蛋白阳性细胞表现为棕黄色,着色于细胞核或

细胞质。 无阳性细胞或阳性细胞比例<5%为阴性,5% ~
25%为弱阳性,>25%~50%为阳性,>50%为强阳性[5]。

1郾 3摇 统计学方法

应用 SPSS11郾 5 软件。 计数资料以频数或百分率表

示,采用 字2 检验,P<0郾 05 为差异有统计学意义;影响因

素分析采用 Logistic 回归分析。

2摇 结果

2郾 1摇 Bim、Otc4 蛋白在肾母细胞瘤组织和正常组织中的

表达水平比较

结果见表 1。 肾母细胞瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白阳

性表达率均高于正常组织(P 均<0郾 01)。

表 1摇 Bim、Otc4 蛋白在肾母细胞瘤组织

和正常组织的表达水平比较摇 例(% )

标本来源 例数 Bim 蛋白阳性 Otc4 蛋白阳性

肾母细胞瘤组织 100 70(70郾 00) 75(75郾 00)
癌旁正常组织 100 28(28郾 00) 1(1郾 00)
字2 35郾 294 116郾 214
P <0郾 01 <0郾 01

2郾 2摇 不同临床特征患儿肾母细胞瘤组织中 Bim、Otc4 蛋

白的表达水平比较

结果见表 2。 肿瘤直径逸5 cm、临床分期为芋 ~ 郁
期、有淋巴结转移的肾母细胞瘤患儿瘤组织中 Bim、Otc4
蛋白阳性表达率较高,而不同年龄、性别、肿瘤部位的患

儿瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率差异无统计学

意义。

2郾 3摇 肾母细胞瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白表达的多因素

Logistic 回归分析

结果见表 3。 进一步多因素 Logistic 回归分析显示,
肾母细胞瘤患儿瘤组织中的 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率

与临床分期和淋巴结转移情况密切相关。

3摇 讨论

肾母细胞瘤好发于儿童,是儿童第二位常见的腹部

恶性肿瘤,98%的病例发生于 10 岁以下,最多见于 3 岁

以下儿童。 现阶段手术、化疗和放疗是主要且有效治疗

肾母细胞瘤的手段,虽然能够在一定程度上缓解病情,
但是肿瘤细胞极易出现转移和浸润,这也是降低患者疗

效和导致预后不良的主要原因之一。
肾母细胞瘤细胞浸润转移的机制与血管内皮生长

因子(VEGF)趋化因子受体 4(CXCR4)、细胞凋亡抑制

基因 B 淋巴瘤细胞鄄2(bcl鄄2)及细胞周期蛋白 D1 等异常

表达相关[6鄄7]。 而 Bim 与 bcl鄄2 凋亡抑制蛋白均属于同
一家族,但两种蛋白的细胞调节作用完全相反[8鄄9],因而

两种因子对维持细胞内环境的稳定具有重要作用,若打

破这种平衡,可能会改变细胞功能,进而导致细胞发生

癌变[10鄄11]。 有研究[12]发现,Otc 蛋白在分化的组织中存

在弱表达甚至无表达,而在多功能分化特性、未分化的

胚胎生殖细胞及胚胎干细胞中可出现高表达,与胃癌、
结肠癌等恶性肿瘤的转移和浸润关系密切。 肾母细胞

瘤组织中的 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率明显高于正常组

织,提示其表达异常可在一定程度上促进细胞癌变。

表 2摇 不同临床特征患儿肾母细胞瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白

表达水平比较 例

项目 分组 例数 Bim 蛋白阳性 Otc4 蛋白阳性

性别

男 58 38 40
女 42 32 35
字2 1郾 321 2郾 682
P >0郾 05 >0郾 05

年龄

逸5 岁 52 40 42
<5 岁 48 30 33
字2 2郾 473 1郾 923
P >0郾 05 >0郾 05

肿瘤直径

逸5 cm 35 30 33
<5 cm 65 40 42
字2 6郾 332 10郾 681
P <0郾 05 <0郾 01

肿瘤部位

肾上极 25 18 20
肾中极 46 35 34
肾下极 29 17 21

字2 2郾 647 0郾 466
P >0郾 05 >0郾 05

临床分期

玉 ~ 域 65 38 42
芋 ~ 郁 35 32 33

字2 11郾 774 10郾 681
P <0郾 01 <0郾 01

淋巴结转移

有 30 29 30
无 70 41 45
字2 14郾 513 14郾 286
P <0郾 01 <0郾 01

表 3摇 肾母细胞瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白表达的影响因素

影响因素 茁 Wald P OR 95% CI
临床分期鄄Bim 1郾 725 6郾 032 0郾 002 5郾 157 1郾 548 ~ 13郾 624
临床分期鄄Otc4 1郾 698 5郾 128 0郾 001 5郾 438 1郾 417 ~ 12郾 346
淋巴结转移鄄Bim 1郾 893 5郾 892 0郾 015 5郾 142 1郾 356 ~ 10郾 873
淋巴结转移鄄Otc4 1郾 932 6郾 185 0郾 023 4郾 785 1郾 412 ~ 9郾 954

本研究结果显示,肿瘤直径逸5 cm、临床分期为芋~
郁期、有淋巴结转移的肾母细胞瘤患儿瘤组织中的 Bim、
Otc4 蛋白阳性表达率较高,而不同年龄、性别和肿瘤部位

的患儿瘤组织中 Bim、Otc4 蛋白阳性表达率无明显差别,
提示肾母细胞瘤患儿瘤组织中的 Bim、Otc4 蛋白与患儿的

临床分期和淋巴结转移情况密切相关。 随着肿瘤直径的

增大、临床分期的增高及淋巴结的转移,Bim、Otc4 蛋白表

达显著升高,说明 Bim、Otc4 的高表达可反映细胞的增殖

力和侵袭力,还可体现干细胞的参与程度,其高表达可能
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与肿瘤组织的分化程度有密切关系,Bim、Otc4 蛋白有可

能成为评价肾母瘤细胞治疗效果和预后的重要指标。 进

一步多因素 Logistic 回归分析显示,肾母细胞瘤患儿的

Bim、Otc4 蛋白阳性表达率与临床分期和淋巴结转移密切

相关,可能是因为 Bim、Otc4 蛋白从其复合体上游离出来

进而失去了相应的细胞调节作用,但两者之间的相关机制

和信号传导途径还需进一步研究证实。
综上所述,肾母细胞瘤患儿瘤组织中的 Bim、Otc4

蛋白阳性表达率较高,且与患儿的临床分期和淋巴结转

移情况密切相关。
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社区获得性肺炎患儿 25鄄羟维生素 D 水平与临床指标的相关性
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[摘要]目的:检测社区获得性肺炎(CAP)患儿的血清 25鄄羟维生素 D[25(OH)D]水平,探讨其与临床指标的相关性。 方法:经
儿童家长知情同意,选取 2016 年 3 月至 2017 年 3 月在我院确诊 CAP 的患儿 110 例作为研究组,同期在我院体检的 110 例正常

儿童作为对照组,年龄纳入范围 1 个月 ~ 2 岁,采用电化学发光法检测血清 25(OH)D 水平,分析其与 CAP 患儿一般资料、病程、
病情、ALT、白蛋白、CK鄄MB、血钙、免疫球蛋白、血常规等指标的相关性。 结果:CAP 患儿血清 25(OH)D 水平为(28郾 21依1郾 43)
ng / mL,其中维生素 D 缺乏或者不足的患儿比例为 65郾 45% ,高于对照组的 18郾 18% (P<0郾 05)。 日照充足季节(春夏秋)CAP 患

儿的血清 25(OH)D 水平为(39郾 00依22郾 72)ng / mL,高于日照不足季节(冬)的(16郾 00依8郾 37)ng / mL;臆1 岁的患儿血清25(OH)D
水平为(15郾 00依8郾 26)ng / mL,低于>1 ~ 2 岁患儿的(37郾 00依11郾 45)ng / mL;病程>7 d 的患儿血清 25(OH)D 水平为(18郾 00依0郾 27)
ng / mL,低于病程臆7 d 患儿的(26郾 00依3郾 21) ng / mL;重症患儿血清 25(OH)D 水平为(13郾 00依6郾 23) ng / mL,低于轻症患儿的

(27郾 00依7郾 36)ng / mL;住院时间>7 d 的患儿血清 25(OH)D 水平为(9郾 00依2郾 26)ng / mL,低于住院时间臆7 d 患儿的(23郾 00依
2郾 43)ng / mL(P 均<0郾 05)。 CAP 患儿的血清 25(OH)D 水平与血钙、IgG、IgA 水平呈正相关,与 WBC、CRP 水平呈负相关(P 均<
0郾 01);与 PLT、RBC、血红蛋白、ALT、BUN、CK鄄MB 水平无相关性(P 均>0郾 05)。 结论:CAP 患儿 25(OH)D 缺乏或者不足较常

见,其水平受年龄、病程、病情、住院时间、季节(日照时间)等因素的影响,与血钙、IgG、IgA、WBC、CRP 水平有一定相关性。
[关键词]社区获得性肺炎;25鄄羟维生素 D;临床指标
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