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项目简介
	所属科技领域：本项目属肝肿瘤学领域研究。
主要技术内容：
1、研究对象：
正常肝组织、癌旁乙肝肝硬化、乙肝肝硬化相关性肝细胞癌组织；低表达FXYD6蛋白的肝癌细胞系SMMC7721和稳定转染FXYD6真核载体后高表达 FXYD6的SMMC7721细胞系（前期制备）
2、研究流程：
（1）通过RT-PCR方法检测FXYD6 mRNA在正常肝组织、癌旁乙肝肝硬化、乙肝肝硬化相 关性肝细胞癌组织中的表达情况； 
（2）应用免疫组化方法检测FXYD6蛋白在正常肝组织、癌旁乙肝肝硬化、乙肝肝硬化相 关性肝细胞癌组织中的表达情况，并分析FXYD6蛋白表达与乙肝肝硬化相关性肝细胞癌患 者的临床病理因素（(性别、年龄、肿瘤分化程度、肿瘤数目、包膜完整性、微血管侵犯 、病理分期、AFP水平、术后生存期）、术后早期复发（术后1年内复发）及生存期的关系。 
（3）检测低表达FXYD6蛋白的肝癌细胞系SMMC7721和稳定转染FXYD6真核载体后高表达 FXYD6的SMMC7721对5-FU化疗药物的敏感性，进而为FXYD6蛋白差异性表 达的肝细胞癌患者的肝动脉化疗局部栓塞提供实验依据。 

3. 统计学分析
计数资料分析采用成组X2 或 Fisher 确切概率法；HCC 早期复发的影响因素分析采用非条件二分类 logistic 全变量回归模型，生存曲线绘制采用 Kaplan-Meier 法，单因素生存曲线差异比较采用 log-rank 检验，多因素分析采用 Cox 风险比例向前逐步回归模型。计量资料均以平均值±标准差（x±s）表示，利用SPSS 22.0统计软件进行统计学分析，多组之间比较采用单因素方差分析。
推广应用：应用自制的FXYD6单克隆抗体检测肝细胞癌组织中的FXYD6蛋白的表达情况，有助于指导肝细胞癌患者的预后评估及化疗。FXYD6蛋白高表达的肝细胞癌患者根治术后易早期复发，生存期短，对5-Fu化疗作用不敏感，术后需早期综合性抗肿瘤治疗。




	




主要完成单位及创新推广贡献
	该项目由第一完成单位沧州市中心医院独立完成。 
沧州市中心医院提供该项目研究所需的全部设备及科学试验场所支持。沧州市中心医院具有开展动物实验条件，拥有课题研究必须的各种实验设备和实验器材，为实验数据模型的制备和实验数据采集提供了必要的技术与设备支持。指导该项目的课题设计、科研立项、成果验收及鉴定；对该项目的所有创新点都做出了贡献。沧州市中心医院为该课题顺利进行提供了良好的人力和物质保障，实施质量控制，为本课题的推广及应用提供了广阔的平台。
为该项目所提交的6篇论文的第一作者或通讯作者署名单位。


	



推广应用及经济社会效益情况
	本研究发现FXYD6 mRNA和蛋白在正常肝组织、癌旁组织中低表达，而在肝细胞癌组织中高表达。FXYD6蛋白的表达与肝细胞癌患者的性别、年龄、分化程度、肿瘤最大径、肿瘤数目、术前AFP水平和肝炎病毒感染均无关，而与肿瘤包膜完整性、微血管侵犯、TNM分期和生存期相关。FXYD6蛋白在肿瘤包膜完整的肝细胞癌组织中的表达阳性率高于包膜不完整者，在有微血管侵犯的肝细胞癌组织中的表达阳性率高于无微血管侵犯者，在TNM III期肝细胞癌组织中的表达阳性率高于I期和II期者，FXYD6蛋白表达阳性组的术后生存情况差于阴性表达组。FXYD6蛋白可能参与肝细胞的癌变和肿瘤进展，可能是肝细胞癌患者的一个不良预后因素和潜在的治疗靶点。
FXYD6蛋白在肝细胞癌细胞系中差异表达，FXYD6蛋白过表达可降低肝细胞癌SMMC7721 细胞对5-Fu 的化疗敏感性，随着5-Fu浓度增加和作用时间延长，随着5-Fu浓度增加和作用时间延长，过表达FXYD6的SMMC7721细胞和低表达FXYD6蛋白的SMMC7721的细胞增殖抑制率均呈升高趋势，FXYD6蛋白过表达可降低肝细胞癌SMMC7721细胞对5-Fu的化疗敏感性，这提示通过检测FXYD6蛋白在肝细胞癌组织中的表达有助于指导肝细胞癌患者的化疗。
总之通过检测FXYD6蛋白在肝细胞癌组织中的表达，对于评估肝细胞癌患者预后、早期复发风险及化疗敏感性，可能使众多肝细胞癌患者获益，具有良好的社会效益。
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