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前列腺癌组织中 Ｓｋｐ２ 的表达及其与前列腺癌
术后复发的关系
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 研究 Ｓ 期激酶相关蛋白 ２（Ｓ⁃ｐｈａｓｅ ｋｉｎａｓｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ２， Ｓｋｐ２）在前列腺癌患者中的表达及其与前

列腺癌术后复发的关系。 方法　 选择 ２０１０ 年 ６ 月－２０１２ 年 ６ 月接受手术的前列腺癌 ８６ 例作为观察组，同时选取良性前列腺

增生 ２５ 例作为对照组，检测两组前列腺组织中 Ｓｋｐ２ 的 ｍＲＮＡ 水平和 Ｓｋｐ２ 蛋白的表达，根据 Ｓｋｐ２ 表达情况将观察组分为阳

性组和阴性组，分析 Ｓｋｐ２ 表达与临床病理特征及术后复发的关系。 结果 　 与对照组相比，观察组前列腺癌组织中 Ｓｋｐ２
ｍＲＮＡ 和 Ｓｋｐ２ 蛋白的表达均显著升高（Ｐ＜０．０５）。 观察组 Ｓｋｐ２ 阴性 ３５ 例的 １、２、３ 年复发率为 ８．５７％、２５．７１％、３１．４３％，显著

低于 Ｓｋｐ２ 阳性 ５１ 例的 ２７．４５％、３９．２２％、４９．０２％（Ｐ＜０．０５）；Ｓｋｐ２ 阴性患者 １、２、３ 年生存率分别为 ９７．１４％、９１．４３％、８２．８６％，显
著高于 Ｓｋｐ２ 阳性患者的 ９０．１９％、８４．３１％、７０．５９％（Ｐ＜０．０５）。 结论　 前列腺癌组织中 Ｓｋｐ２ ｍＲＮＡ 和 Ｓｋｐ２ 蛋白的高水平表达

与前列腺癌组织分型、临床分期、肿瘤浸润程度以及淋巴结转移有一定关系，可能是前列腺癌发展的重要机制之一。
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列腺癌术后复发的关系 ［ Ｊ］． 东南国防医药，
２０１６，１８（１）：４７⁃５０．

　 　 前列腺癌（ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ，ＰＣａ）是一种发生在

前列腺的上皮性恶性肿瘤，老年男性中常见，在世

界癌症总发病数中约占十分之一，全世界每年约有

２０ 万患者死于前列腺癌［１⁃２］。 我国前列腺癌发病年

龄在 ５５ 岁左右，发病率随着年龄的增长而增长，严
重影响了老年男性的生活质量和预期寿命［３］。 目

前手术治疗是前列腺癌治疗的主要方法，临床显

示，早期前列腺癌行根治术患者的五年相对生存率

达到 ９９％，但大多数患者发现时已经为肿瘤发展的

中晚期，错失手术治疗的最佳时机［４］。 我国前列腺

癌的平均五年生存率仅为 ５３．８％［５⁃６］。 因此，阐明前

列腺的发生发展机制对早期诊断、早期治疗及预后

判断起着重要的作用。 Ｓ 期激酶相关蛋白 ２ （ Ｓ⁃
ｐｈａｓｅ ｋｉｎａｓｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ２， Ｓｋｐ２）是 ＤＮＡ 复制

所必需的人类 Ｆ⁃ｂｏｘ 蛋白家族的一员，在泛素蛋白

酶降解途径中起特异性识别蛋白底物的作用，参与
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抑癌蛋白的降解、细胞周期调控及细胞增生与凋亡

的调控，与肿瘤发生、发展、预后关系密切，具有潜

在的诊断和治疗价值［７⁃９］。 本研究探讨 Ｓｋｐ２ 在前列

腺癌患者中的表达及其与前列腺癌术后复发的关

系，旨在为前列腺癌的临床诊断和治疗提供帮助。

１　 资料与方法

随机选取 ２０１０ 年 ６ 月－２０１２ 年 ６ 月在我院接

受手术的并经临床和病理确诊为前列腺癌的 ８６ 例

作为观察组，取其前列腺癌手术切除组织用于本研

究。 患者年龄 ５８ ～ ７６（７０．０３±１４．２１）岁，均为初治

者，术前未经内分泌治疗、化疗、放疗、生物免疫治

疗及其他相关抗肿瘤治疗，所有病例均无合并其他

恶性肿瘤。 取同期经手术切除并由临床和病理确

诊为良性前列腺增生的 ２５ 例的组织作为对照组，患
者年龄 ５５～ ７５（６８．７９±１３．４５）岁。 两组患者年龄等

一般资料比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
１．１　 仪器与试剂　 总 ＲＮＡ 提取试剂盒和逆转录试

剂盒购自南京唯赞生物有限公司；兔抗人 Ｓｋｐ２ 多克

隆抗体购自美国 Ｓａｎｔａ 公司；ＨＲＰ 标记羊抗鼠 ＩｇＧ 二

抗、ＧＡＰＤＨ 内参等均购自北京中杉金桥生物有限公

司；Ｃ１０００ ＲＴ⁃ＰＣＲ 扩增仪购自美国 ＢＩＯ⁃ＲＡＤ 公司；
ＰＳＡ 检测试剂盒由郑州博赛生物技术研究所提供。
１．２　 实验方法

１．２． １ 　 ＲＴ⁃ＰＣＲ 检测 Ｓｋｐ２ ｍＲＮＡ 水平 　 根据总

ＲＮＡ 提取试剂盒说明书对两组标本的总 ＲＮＡ 进行

提取，按照 ＲＴ⁃ＰＣＲ 试剂盒说明书将 ＲＮＡ 转录为

ｃＤＮＡ。 根据 ＧｅｎｅＢａｎｋ 提供的 Ｓｋｐ２ ｍＲＮＡ 序列，设
计如下引物（上海生工生物有限公司）：Ｓｋｐ２⁃Ｆ：５′⁃
ＡＴＧＴＧＡＣＴＧＧＴＣＧＧＴＴ⁃３′；Ｓｋｐ２⁃Ｒ：５′⁃ＴＣＧＡＴＡＧＧＴ⁃
ＣＣＡＴＧＴＧＣＴ⁃３′；ＧＡＰＤＨ⁃Ｆ：５′⁃ＡＧＡＡＧＧＣＴＧＧＧＧ⁃
ＣＴＣＡＴＴＴＧ⁃３′；ＧＡＰＤＨ⁃Ｆ：５′⁃ＡＧＧＧＧＣＣＡＴＣＣＡＣＡ⁃
ＧＴＣＴＴＣ⁃３′。 对 引 物 特 异 性 和 退火温度进行条

件优化后制备以下反应体系：２×ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ 通用型

ｑＰＣＲ Ｍａｓｔｅｒ Ｍｉｘ １０ μＬ， 上 游 ／下 游 引 物

（ １０ μｍｍｏｌ ／ Ｌ ） 各 ０． ６ μＬ， １ ∶ １００ 稀 释 后 的

ｃＤＮＡ ８．８ μＬ。 总反 应 体 积 ２０ μＬ。 ３０ ℃ 水 浴

１０ ｍｉｎ；９６ ℃，预变性 ２ ｍｉｎ，１ 个循环；９６ ℃，变性

３０ ｓ；５６ ℃，退火 ３０ｓ；７２ ℃，延伸 ２ ｍｉｎ；共 ３５ 个循

环；最后 ７２ ℃总延伸 ６ ｍｉｎ，于 ＰＣＲ 仪上读取数据。
１．２．２　 免疫组化检测 Ｓｋｐ２ 蛋白水平　 两组标本离

体后经 １０％中性福尔马林固定 ４８ ｈ，石蜡包埋，作
４ μｍ切片。 在 ５５ ℃ 烤箱中烘烤 １ ｈ；依次进行脱

蜡、水化；按说明书操作，采用 ＤＡＢ 显色，苏木精复

染，中性树脂封固。

１．２．３　 免疫组化评定标准 　 每个组织标本随机选

取 ６ 个视野，根据细胞核的染色情况进行阳性率判

断。 染色强度分标准：无色：０ 分；淡黄色：１ 分；棕黄

色：２ 分；棕褐色：３ 分。 阳性细胞数：１％ ～ １０％视为

１ 分；１ｌ％ ～ ５０％视为 ２ 分；５１％ ～ ７５％视为 ３ 分；＞
７５％视为 ４ 分。 两者得分相乘，以总分 ４ 分为分界

点，因 Ｓｋｐ２ 表达与患者预后相关，由此将＜４ 分者定

义为 Ｓｋｐ２ 阴性，≥４ 分者为 Ｓｋｐ２ 阳性［１０］。
１．２．４　 ＰＳＡ 浓度测定 　 阴性和阳性组患者均于手

术前 ３ ｄ 清晨空腹采静脉血 ３ ｍＬ，离心收集血清测

定血清 ＰＳＡ 的浓度，严格按照试剂盒说明书进行。
１．２．５　 临床及病理学特征分析 　 肿瘤穿透前列腺

包膜和淋巴转移参照 ＮＣＣＮ 前列腺癌临床实践指南

亚洲共识（Ｖ２．２０１３ 版）的评定标准进行［１１］：肿瘤穿

透前列腺包膜 ３３ 例，淋巴转移 ４２ 例。 肿瘤分期根

据 Ｊｅｗｅｔｔ⁃Ｗｈｉｔｍｏｒｅ⁃Ｐｒｏｕｔ 方案评价：Ａ 期 ８ 例、Ｂ 期

２８ 例、Ｃ 期 ３１ 例、Ｄ 期 １９ 例。 按照已有文献报

道［１２］进行 ＰＳＡ 分组，术前血清前列腺特异抗原

（ＰＳＡ）值＜４ μｇ ／ Ｌ 者 １３ 例，４ ～ １０ μｇ ／ Ｌ 者 １８ 例，
＞１０ μｇ ／ Ｌ者 ５５ 例。 患者出院后定期进行检查，根
据患者临床症状、体征、相应的检查（ＣＴ 扫描和病

理检查等）及淋巴结检测判断患者是否出现复发或

者转移。 对于患者的预后采用术后复发率和 １、２、３
年生存率进行评定。
１．３　 统计学处理　 数据分析采用 ＳＰＳＳ １７．０ 进行，
计量数据采用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，多组间数据

比较采用方差分析，组间两两比较采用 ＬＳＤ 法；计
数资料采用例（率）［ｎ（％）］表示，组间比较采用 χ２

检验；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 等级相关分析分析 Ｓｋｐ２ 水平

与临床病理特征之间的相关性；Ｐ＜０．０５ 为差异有统

计学意义。

２　 结　 果

２．１　 两组 Ｓｋｐ２ ｍＲＮＡ 的表达　 观察组 Ｓｋｐ２ ｍＲＮＡ
表达水平明显高于对照组（图 １，Ｐ＜０．０５）。
２．２　 两组 Ｓｋｐ２ 蛋白表达的比较　 Ｓｋｐ２ 蛋白主要表

达于前列腺癌细胞的细胞核中，在正常前列腺组织

中其表达水平极低甚至不表达（图 ２Ａ），在肿瘤细

胞中表达水平显著增加（图 ２Ｂ）。 观察组前列腺肿

瘤组织中 Ｓｋｐ２ 蛋白表达水平明显高于对照组的良

性前列腺增生（图 ３，Ｐ＜０．０５）。
２．３　 观察组中 Ｓｋｐ２ 水平与临床病理特征的相关　
观察组中 ３５ 例 Ｓｋｐ２ 蛋白表达为阴性，５１ 例为 Ｓｋｐ２
蛋白表达阳性。 表 １ 显示观察组 Ｓｋｐ２ 蛋白阳性表

达与临床病理特征具有明显的相关性，观察组中
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与对照组比较，∗Ｐ＜０．０５
图 １　 两组组织标本 Ｓｋｐ２ ｍＲＮＡ 水平比较

Ａ：对照组前列腺组织；Ｂ：观察组前列腺组织

图 ２　 两组组织中 Ｓｋｐ２ 蛋白的表达

与对照组比较，∗Ｐ＜０．０５
图 ３　 两组 Ｓｋｐ２ 蛋白分析结果比较

Ｓｋｐ２ 蛋白阳性表达与前列腺癌术前 ＰＳＡ 水平（ ＞
１０ μｇ ／ Ｌ）、肿瘤穿透前列腺被膜 （有）、淋巴转移

（有）呈密切正相关（ ｒ 分别为 ０．５４０、０．６１０、０．５２８，均
Ｐ＜０．０５）， 而与组织分化程度（低分化），肿瘤分期

（Ｃ＋ Ｄ） 呈负相关 （ ｒ 分别为 － ０． ４７８、 － ０． ５１３，均

Ｐ＜０．０５）。
２．４　 不同 Ｓｋｐ２ 蛋白表达的患者术后复发、生存率

比较　 两组患者治疗后均回访 ３ 年以上，Ｓｋｐ２ 阴性

患者共 １１ 例复发； Ｓｋｐ２ 阳性患者共 ２５ 例复发。
Ｓｋｐ２ 阴性患者 １、２ 和 ３ 年的复发率分别为 ８．５７％
（３ 例）、２５．７１％（９ 例）、３１．４３％（１１ 例）；Ｓｋｐ２ 阳性

患者的 １、２ 和 ３ 年的复发率分别为 ２７． ４５％ （１４
例）、３９．２２％（２０ 例）、４９．０２％（２５ 例），两组复发率

比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
Ｓｋｐ２ 阴性患者 １、２、３ 年生存率分别为 ９７．１４％

（３４ 例）、９１．４３％（３２ 例）、８２．８６％（２９ 例），Ｓｋｐ２ 阳

性患者 １、２、３ 年生存率分别为 ９０． １９％ （４６ 例）、
８４．３１％（４３ 例）、７０．５９％（３６ 例），Ｓｋｐ２ 阴性患者 １、
２、３ 年生存率显著高于 Ｓｋｐ２ 阳性患者（Ｐ＜０．０５）。

表 １　 观察组 Ｓｋｐ２ 蛋白的表达与临床病理

特征的关系（ｎ＝ ８６）

病理特征 分组 ｎ 阳性率
［ｎ（％）］

＜４ １３ ３（２３．０８）
术前 ＰＳＡ 水平（μｇ ／ Ｌ） ４～１０ １８ １０（５５．６０）

＞１０ ５５ ３８（６９．０９）

组织分型
高分化 ３９ １２（３０．７７）
低分化 ４７ ３９（８２．９８）

肿瘤穿透前列腺包膜
有 ３３ ２６（７８．７９）
无 ５３ ２５（４７．１７）

淋巴转移
有 ４２ ３５（８３．３３）
无 ４４ １６（３６．３６）

肿瘤分期
Ａ＋Ｂ ３６ １７（４７．２２）
Ｃ＋Ｄ ５０ ３４（６８．００）

３　 讨　 论

前列腺癌为老年男性泌尿生殖系统肿瘤中仅

次于膀胱肿瘤和肾肿瘤的恶性肿瘤，且逐渐呈低龄

化［１３］，在中国的一些经济发达地区其发病率在逐年

攀升。 前列腺癌患者的预后情况根据肿瘤的临床

分期和病理分级亦呈现多种变化［１４］，临床希望能寻

找前列腺癌的特异性分子标记物来帮助解决目前

所遇到的困境。
　 　 Ｓｋｐ２ 是 １９９５ 年 Ｄｅｍｅｔｒｉｃｋ 等通过荧光原位杂

交技术发现的一个与细胞周期密切相关的基因，因
其能与 Ｓ 期激酶 ＣｙｃｌｉｎＡ⁃ＣＤＫ１ 相互作用而得名，分
子量 ４５ＫＤ，因此又称为 Ｐ４５ 蛋白，属于原癌蛋

白［１５⁃１６］。 Ｓｋｐ２ 作为一种 ＤＮＡ 复制所必需的 Ｆ⁃ｂｏｘ
蛋白，是人类 ＳＣＦ 复合物中行使特异性识别底物功

能的组分，参与泛素依赖性蛋白水解途径，调节细

胞周期相关蛋白的含量，从而调控细胞周期及细胞

的增殖和凋亡［１７］。 Ｓｋｐ２ 蛋白主要在细胞核中表

达，在细胞核中 Ｓｋｐ２ 的过表达与细胞周期激酶抑制

剂（ＣＤＫｉ）ｐ２７ 蛋白的低表达密切相关，使受损的细

胞由 Ｇ１ 期过渡到 Ｓ 期，该过程与多种肿瘤的发生

发展过程密切相关［１８⁃１９］。 Ｂｏｃｈｉｓ 等［２０］ 通过对结肠

癌中 Ｓｋｐ２ 表达水平的分析发现，Ｓｋｐ２ 表达水平与

结肠癌的不良预后密切相关，Ｓｋｐ２ 高表达患者，其
预后较差， Ｓｋｐ２ 可作为结肠癌一个重要的独立预

后指标，并可能成为结直肠癌的一个有前途的治疗

目标。 另外有研究发现，Ｓｋｐ２ 的高表达和 ｐ２７ 的
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低表达与多种肿瘤呈正相关关系。 Ｚｈｅｎｇ 等［２１］ 通

过分析雌激素受体表达不同的乳腺癌患者中 Ｓｋｐ２
和 ｐ２７ 的表达，发现在雌激素受体阴性的乳腺癌患

者中 Ｓｋｐ２ 通常高表达，且患者腋窝淋巴结转移比例

较高，Ｓｋｐ２ 高表达与 ｐ２７ 低表达高度相关。
本研究进一步探讨了前列腺癌组织中 Ｓｋｐ２ 的

表达及临床意义，对比分析前列腺癌组织和良性前

列腺组织，结果显示前列腺癌组织中 Ｓｋｐ２ ｍＲＮＡ 表

达水平明显高于良性前列腺组织，提示前列腺癌组

织中 Ｓｋｐ２ 基因的转录处于激活状态。 进一步分析

Ｓｋｐ２ 蛋白的表达，发现前列腺癌组织中 Ｓｋｐ２ 蛋白

的表达也明显高于良性前列腺组织，并与 Ｓｋｐ２
ｍＲＮＡ 的表达一致，这一结果与 Ｗｅｉ 等［２２］ 的研究结

果相同。 此外，结果还显示 Ｓｋｐ２ 蛋白的表达与患者

临床病理特征如血清 ＰＳＡ 水平、临床分期、组织分

型、浸润程度以及淋巴结转移之间存在一定关系，
提示 Ｓｋｐ２ 蛋白与前列腺癌患者的术后复发和生存

存在联系。 本文亦通过随访分析了 Ｓｋｐ２ 蛋白不同

表达水平的前列腺癌患者术后复发和生存情况，结
果显示 Ｓｋｐ２ 蛋白表达阳性患者术后 １、２、３ 年的复

发率明显高于阴性者，而生存率则明显低于阴性

者，说明 Ｓｋｐ２ 蛋白的表达水平与前列腺癌患者术后

复发和生存存在密切联系。 综上所述，Ｓｋｐ２ 在前列

腺癌组织中的表达异常，与患者临床病理特征和预

后关系密切，对后期治疗与判断预后有一定帮助。

【参考文献】

［１］ 　 Ｋｅｌｌｙ ＢＤ， Ｍｉｌｌｅｒ Ｎ， Ｓｗｅｅｎｅｙ ＫＪ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｍｉｃｒｏＲＮＡ
ｓｉｇｎａｔｕｒｅ ａｓ ａ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｉｎ ａ ｈｉｇｈ ｒｉｓｋ ｇｒｏｕｐ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄ． ２０１５，４（７）：１３６９⁃１３７９．

［２］ 　 Ｇｏｈｉｌ Ｋ． Ｅｘｃｉｔｉｎｇ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ａｈｅａｄ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ． Ｐ Ｔ，
２０１５，４０（８）：５３０⁃５３１．

［３］ 　 Ｓｉｎｇｈ Ｐ， Ｐａｌ ＳＫ， Ａｌｅｘ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ＰＲＯＳＴＶＡＣ ｉｍ⁃
ｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｆｕｔｕｒｅ Ｏｎｃｏｌ， ２０１５，１１（１５）：
２１３７⁃２１４８．

［４］ 　 Ａｂｕａｄａｓ ＭＨ， Ｐｅｔｒｏ⁃Ｎｕｓｔａｓ Ｗ， Ａｌｂｉｋａｗｉ ＺＦ． Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ｐａｒｔｉｃｉ⁃
ｐａｔｉｏｎ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ａｍｏｎｇ ｏｌｄｅｒ ｍｅｎ ｉｎ Ｊｏｒｄａｎ［Ｊ］ ．
Ａｓｉａｎ Ｐａｃ Ｊ Ｃａｎｃｅｒ Ｐｒｅｖ， ２０１５，１６（１３）：５３７７⁃５３８３．

［５］ 　 Ｂａｓｈｉｒ ＭＮ．Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ ｏｆｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ａｓｉａｎ Ｐａｃ Ｊ Ｃａｎｃｅｒ
Ｐｒｅｖ， ２０１５， １６（１３）：５１３７⁃５１４１．

［６］ 　 Ｅｒｓｅｋｅｒｃｉ Ｅ， Ｓｏｆｉｋｅｒｉｍ Ｍ， Ｔａｈｅｒｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ．Ｇｅｎｅｔｉｃ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ
ｉｎ ｓｅｘ ｈｏｒｍｏｎｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ａｎｄ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｒｉｓｋ［Ｊ］ ．Ｇｅｎｅｔ Ｍｏｌ
Ｒｅｓ， ２０１５，１４（３）：７３２６⁃７３３４．

［７］ 　 Ｙａｎｇ ＷＲ， Ｗａｎｇ Ｙ， Ｗａｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． ｍＴＯＲ ｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ １７β⁃ｅｓ⁃
ｔｒａｄｉｏｌ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ， ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｉｍｍａｔｕｒｅ ｂｏａｒ ｓｅｒｔｏｌｉ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ
ｖｉａ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｓｋｐ２， ＣＣＮＤ１， ａｎｄ ＣＣＮＥ１［ Ｊ］ ．
ＭｏｌＲｅｐｒｏｄ Ｄｅｖ， ２０１５， ８２（４）：３０５⁃３１４．

［８］ 　 王　 琦， 蒋敬庭， 吴昌平． Ｓｋｐ２ 在前列腺癌中的研究进展［Ｊ］ ．
医学综述． ２０１１， １７（７）：１００４⁃１００７．

［９］ 　 Ｍｏｒｏ Ｌ， Ａｒｂｉｎｉ ＡＡ， Ｍａｒｒａ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｕｐ⁃ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ Ｓｋｐ２ ａｆｔｅｒ
ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｔｏ ｂａｓｅｍｅｎｔ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎ
ＢＲＣＡ２ ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， ２００６，
２８１（３１）：２２１００⁃２２１０７．

［１０］ 张振宇， 张宇锋， 张宏伟． Ｓｏｘ２ 在人前列腺癌中的表达及其临

床意义［Ｊ］ ． 国际肿瘤学杂志，２０１４，４１（１１）： ８７５⁃８７８．
［１１］ 叶定伟，顾成元，朱　 耀． ＮＣＣＮ 前列腺癌临床实践指南亚洲

共识（Ｖ２．２０１３ 版）要点解读与分析［Ｊ］ ． 中华外科杂志， ２０１５，
５３（１）： ６３⁃５７．

［１２］ 徐叶青，郭剑明，朱延军， 等． 不同 ＰＳＡ 水平的国人首次前列

腺穿刺活检所需穿刺针数的研究［ Ｊ］ ．肿瘤防治研究， ２０１４，
４１（２）：１２４⁃１２７．

［１３］ 夏维木， 刘定益， 周文龙， 等． 新辅助治疗后 ＲＴ⁃ＰＣＲ 对前列

腺癌盆腔淋巴结微转移的诊断价值 ［ Ｊ］ ． 东南国防医药，
２０１２，１４（５）： ３９９⁃４０１．

［１４］ 翟金盛， 王晓玲， 王　 颖． 前列腺癌患者社会支持和抑郁状况

调查及相关性分析［Ｊ］ ． 东南国防医药， ２０１５，１７（１）： ６７⁃６９．．
［１５］ Ｃｈａｎ ＣＨ， Ｍｏｒｒｏｗ ＪＫ， Ｚｈａｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｓｋｐ２： ａ ｄｒｅａｍ ｔａｒｇｅｔ ｉｎ

ｔｈｅ ｃｏｍｉｎｇ ａｇｅ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｃｙｃｌｅ， ２０１４， １３（５）：
６７９⁃６８０．

［１６］ Ｃｈｅｎｇ Ｈ， Ｍｅｎｇ Ｊ， Ｗａｎｇ Ｇ， ｅｔ ａｌ．Ｓｋｐ２ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｓｕｂｃｅｌｌｕｌａｒ ｌｏ⁃
ｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ＰＰＡＲγ ｂｙ ＭＥＫ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ， ２０１３， １４（８）：１６５５４⁃１６５６９．

［１７］ Ｗａｎｇ Ｚ， Ｇａｏ Ｄ， Ｆｕｋｕｓｈｉｍａ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｓｋｐ２： ａ ｎｏｖｅｌ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｃｈｉｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ａｃｔａ，
２０１２， １８２５（１）：１１⁃１７．

［１８］ Ｓｈａｐｉｒａ Ｍ， Ｂｅｎ⁃Ｉｚｈａｋ Ｏ， Ｓｌｏｔｋｙ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｕｂｉｑ⁃
ｕｉｔｉｎ ｌｉｇａｓｅ ｓｕｂｕｎｉｔ ｃｙｃｌｉｎ ｋｉｎａｓｅ ｓｕｂｕｎｉｔ １ ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｔｏ
Ｓ⁃ｐｈａｓｅ ｋｉｎａｓｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ２ ａｎｄ ｐ２７Ｋｉｐ１ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ． Ｊ
Ｕｒｏｌ， ２００６， １７６（５）：２２８５⁃２２８９．

［１９］ 邢　 岳， 王纾宜， 许祖德． Ｓｋｐ２ 在鼻型 ＮＫ ／ Ｔ 细胞淋巴瘤中的

表达及临床意义［ Ｊ］ ． 复旦学报 （医学版）， ２０１４， ４１ （ １）：
６０⁃６５．

［２０］ Ｂｏｃｈｉｓ ＯＶ， Ｉｒｉｍｉｅ Ａ， Ｐｉｃｈｌｅｒ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ Ｓｋｐ２ ａｎｄ ｉｔｓ
ｓｕｂｓｔｒａｔｅ ＣＤＫＮ１Ｂ （ ｐ２７ ） ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｊ
Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎ Ｌｉｖｅｒ Ｄｉｓ， ２０１５， ２４（２）：２２５⁃２３４．

［２１］ Ｚｈｅｎｇ ＷＱ， Ｚｈｅｎｇ ＪＭ， Ｍａ Ｒ， ｅｔ ａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
Ｓｋｐ２ ａｎｄ Ｐ２７ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｒｃｉｎｏｍａｓ ａｎｄ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｒｏｌｅ ｏｆ Ｓｋｐ２ ａｓ
ｔａｒｇｅｔｅｄ ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］ ． Ｓｔｅｒｏｉｄｓ， ２００５， ７０（１１）： ７７０⁃７７４．

［２２］ Ｗｅｉ Ｓ， Ｃｈｕ ＰＣ， Ｃｈｕａｎｇ ＨＣ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｔｈｅ ｏｎｃｏｇｅｎｉｃ Ｅ３
ｌｉｇａｓｅ Ｓｋｐ２ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ａｎｄ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ａ ｎｏｖｅｌ ｅｎｅｒｇｙ
ｒｅｓｔｒｉｃｔｉｏｎ⁃ｍｉｍｅｔｉｃ ａｇｅｎｔ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１２， ７（１０）：ｅ４７２９８．

（收稿日期：２０１５⁃０８⁃２４；修回日期：２０１５⁃１１⁃２３）
　 　 （本文编辑：张仲书；　 英文编辑：王建东）

·０５· 东南国防医药 ２０１６ 年 １ 月第 １８ 卷第 １ 期　 Ｍｉｌｉｔａｒｙ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｏｕｔｈｅａｓｔ Ｃｈｉｎａ，Ｖｏｌ．１８，Ｎｏ．１，Ｊａｎ．２０１６


