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Abstract 

Cytogenetic studies were performed on 41 human solid tumors, 

including 14 brain tumors , 18 co1orecta1 adencocarcinomas and 9 

g豁出c adenocarcinomas. 

Chromosoma1 ana1ysis ofthe 14 brain tumor cells shows that 10ss 

of chromosome 22 or Y are the most frequent chromosome variation. 

Structura1 rearrangements are a1so seen in two brain tumors(Bca闢 1

and Bca國 13).

The chromosoma1 rearrangement contains deletions, unbalanced 

translocation and inversion, and aberrations in chromosome are the 

缸10St co位1mon.

The most frequent chromosome changes were trisomy 7 , trisomy 

8 , trisomy 13 and losses of sex chromosome in colorectal adenocar國

clno立las.

Chromosomal studies of 9 gastric adenocarcinomru可言 one case 

(Sca國 1) were near國diploid and near岫triploi忌， the most frequent chro闡

mosome abnormalities were trisomy 8 , trisome 9 an吐出somy 20, and 

balances translocation between chromosome 6q12 and 12p13 , tri-
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somy 7 and tetrasomy 7 are also seen in another gastric ademocarci國

船血路 (Sca-4).

Cytogenetic studies of the 41 human solid tumo詣，的 cases

(36.59%) have normal kanytype Y , 26 c卸的(63 .4 1 %) show chromo輛

somal abnormalities, In these 26 c的s , trisomy 7 糾紛 and losses of 

sex chromosome( 67%) 的 the most frequent chromosomal abnormali

tíes. 

The breakspoints in brain tumor abnormal chromosomes are 1 p3 5 , 

lq21 , lq25 , lp21 , 3p21 , 3q21 , 4qll , 4pll , 5p12, 5q13 , 8p12, 12p13 型

12q24，的pl1 ， 14q22，的p13 and 3p口， and those found in gastric 

adenocarcinomas are lp16, 3q25, 3p13 , 3ql1 , 4pl1 , 6q12, 6q25, 

6q27 and 12p13. 

Some of the break points that found in those tumors are involved 

in locations of contain oncogene , our data confirmed preferential 

break points and location of oncogene , such as 1 p3 5 -1 ck, 3 p22吟出國

A2, 4q l1-kit雪 6q24-mas國 1 and lp36國fqr.

第2頁 三位 洪皂媚



揮 品事

利用細胞遺傳方法(cytogenetic study)分析 41 例人類實質性腫瘤

組織(human solid tumars)之祟色體?其中有 14 例是屬於腦瘤(brain

tumors)' 18 例屬於大腸直腸癌(colorectal adenocarcinomas)和 9 例屬

於胃癌(gastric adenocarcinomas) 。

在 14 例腦瘤祟色體研究 T 有 4 例(28%)是正常染色體核型國?

10 例(72 %)是異常染色體核核型國?其中 8 例為祟色體數目的異常

(以二種或二種以上核型圓共同存在扒在這些數目異常以 monosomy

n 和性染色體遺失最普通?吾吾色體構造上異常有 2 例(Bca-l 和 Bca-

13) 。二者共同特點是第 1 對祟色體產生改變?包括缺失，不平衡轉

位?倒轉之異常。

大腸直湯痞(colorectal adenocorcinomas)在痞症治療過程中?死亡

率僅次於乳:)哀和肺癌的主要一種惡性疾病，在本文收集 18 例大腸直

癌的祟色體研究有 5 例(28 %)為正常核型國， 13 例(72%)為不正常

核型商?在 18 例中有 4 例為正常核型園和性祟色體遺失二者共同存

在，有 9 例是三種以上核型圖存在，大部分數目異常有的somy7. trÌ

somy 13. trisomy 8 和失去Y祟色體或X接色體之性祟色體比率多。

在 9 例胃癌中之核型園?有 3 例(33 %)祟色體異常， 6 例(67 %) 

是正常核型園?其中病例 Sca-l 在染色體數自從 46 至 99 個?數百上

異常以 trisomy8.9 和 20 是常見。在構造土異常以第 6 封長臂與第 12

封短臂平衡轉位居多?另一病例 Sca-4 是染色體敦白異常 tetrasomy7.

trisomy7 和失去 Y朵色體較常見。

人類實質性腫瘤染色體之研究 第3 頁 研究立:洪 a皂媚



綜合 41 例實質性腫瘤其中的例(36.59 %)是擁有正常的接色體核

型竄， 26 例(63 .4 1 %)為接色體異會?在思者平均年齡以大腸是腸癌

為人的年齡較長?平均年齡約 69 歲，而腦瘤病人的年齡較年輕 T 平

均年齡約 43.8 歲?又在染色體異常以三茶色體 trisomy7.(31 %)和遺失

性祟色體(69%)有顯著異常?在腦瘤祟色體異常斷裂的位還有 1p35歹

1q21 , lq25, lp21 , 3q21 , 3p22, 4qll , 4pl1 , 5p12, 5q13, 8p12, 12p13, 

12q24, 13pll , 14q22, 15p13 ， 22pl1 。在胃癌祟色體異常斷裂位置有

1p時， 3q鈣， 3p13 , 3q11 , 4pll 歹 6q12 ， 6q25， 6q27 和 12p13 等。

由以上結泉顯示;在腫瘤中常發現的祟色體斷裂點(breakpoint)可

能存在主控腫瘤的基因位置?但仍須依賴分子遺傳技術加以證實和史

進一步採討。
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第一會席會

(i的宜。如此io旦)

所謂腫瘤(Tumor or Neoplasm)是指它與正常細胞有不同的異常增

生能力的細胞?這種失去控制的一群細胞由於無限制增生?以致於形

成腫瘤?並使細胞形態改變?進而以起癌症。腫瘤在組織學上分為良

性腫瘤和惡性腫瘤?良性腫瘤(Benign tu血ors)不論是源、於何種組織?

它生長速度皆緩慢且有限?此腫瘤細胞發育形式屬膨脹性，並藉著比

方式將周圍組織撐間，但並不會轉移?此細胞在顯微鏡觀察下是分化

程度較好?通常不會造成生命危險，但是如泉妨害重要器官組織?卻

可造成生命危險。(例如;良性腦部之腫瘤)

惡性腫瘤(Malignant tumors)的細胞構造為未熟型的?其發育型式

是以浸潤型為主?生長迅逸，且無限制，並會經由淋巴管?血管?和

漿液擴散五四月組織?由於腫瘤形成原因至今未明?有許多的因素被

認為與個體有關?例如年齡?性別?及遺傳。有些則是外來刺激物質

例如:化學和物理刺激。

1914年， Theodor Boreri認為在惡性腫瘤細胞持一個特d性是在這

些惡性細胞內遺傳物質的改變，後來他的理論也漸漸被後來學者認為

是在癌症發生時(carcinogenesis)體祟色體基因(somatic gene)的突變是

必須的過程?經由學者利用分子遺傳方法和細胞遺傳證實在許多惡性

細胞內有遺傳物質改變(1 , 2) 

人類腫瘤染色體的研究始於1960年， Nowell和Hungerfor等人在慢

性顆粒性白血病(chronic granulocytic leukemia)病人之骨髓祟色體研

究?發現在這些病人的核型菌有一個構造異常的茶色體，後來命名為
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費城祟色體(Philadelphia chromosome )(3) 

1967年ZangKD等人研究人類良性接掃雪路簇瘤(r質的lnglo闊的〉祟

色體發現在這些病人大部祟色體核型團有非隨機(non-random)異常結

果?這是首次發現人類祟色體異常與癌症形成(tamorgenesis)之闊的關

聯(4， 5)

腦膜瘤在組織學上是屬於良性腫瘤?是源於蜘蛛膜之絨毛?易發

生於顱底及上矢狀竇?在細胞遺傳分析?有非隨機(non-random).$各色

體異常?包括單染體22 '和第22對祟色體長臂缺失發現(4.5.6)

人類神經膠質瘤(gliomas)分為星狀細胞瘤(astrocytoma) ，分化不

好星狀細胞(anaplastic astrocytoma) ，寡樹突膠體瘤

(oligodendroglioma) ，和惡性多發性膠質母細胞瘤(Gioblastoma Mu1ti

forme) ，星狀細胞瘤(Astrocytoma)常發生於成人之大腦與小孩的小腦

部位?預後比惡性神經膠母細胞瘤較好。多形性神經膠母細胞瘤

(Gioblastoma multiforme)就腦瘤而言為最惡性之腫瘤?預後差?易發

生於中年人，發展快速並且有侵襲性，這種腫瘤組織在外觀上呈現壞

死(necrosis)和纖維化(fibrotous) 。

以前關於利用細胞遺傳方法研究人類神經膠質瘤(gliomas)祟色體

結泉顯示在吾吾色體的 C群和D群有部分祟色體數百減少，和第 1對構

造異常?和比例很多 marker chromosome (7.8.9) ，直到祟色體祟色帶

技術(chromosome banding techmque)發展應用在研究此腫瘤祟色體?

結泉顯示在malignant gliomas有非隨機系色體數目異常?主要色抬祟

色體抖，#10多#22和性祟色體(gonosome)的異常(6， 10 ， 11) 。

有超過150個病例祟色體核型國已被報告過(12) ，大部分祟色體

異常，兵有一致性變化的?有些論文(13 ' 14)結泉顯示在glioma的核

型聞系色體數目異曾有trisomy 7 草色祟色體10(mosomy 10) ，單祟色
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體22(monosomy 20)和do日ble minutes. chromosome，~口失去一個性祟色
體共同異會特徵。

大腸直腸癌(Colorectal Cancer. CRC)在組織學屬於腺癌

(adenocarcínoma)的惡性腫瘤?發生率僅次於乳痞和肺痞?生化上和

臨床上對大腸直腸痞已有相當了解?由於在大腸組織培養過程中?國

大腸細麓易造成污染?所以不容易製備祟色體。有關於在CRC 的核

型關異常特性較不清楚?很多研究 CRC 的祟色體可從cellline獲得

(1 5 ' 16) ，在文獻發表中(1月?有單純核型圖改變和複雜構造異常?

但是沒有特殊祟色體玖變?無法找出在CRC 的祟色體異常的一致

性。

有超i是120個大腸直腸祟色體異常被敘述(17 ' 18)在 CRC祟色

體異常以象色體第 17封短臂重組和單祟色體佔大部分。在分子遺傳

研究證實了失去第 17對短臂和第 18對長臂的遺傳物質(1 9) 。其他文獻

也曾發表在祟色體第 1'5'7'8和 12對構造和數目異常(19 ' 20 ' 

泣， 22)尤其在1991年， Mitelman認為在CRC 的祟色體數目異常以

trisomy7佔大部分(17) ，在CRC發育過程中， trisomy7可能是一個預

測指標 o

綜合在Colorectal adenocarcinomas最常發生祟色體第 1對?第7封

長臂和17長臂等臂朵色體異常。數目上異常以的somy7.8，口， mono國

somy17 和 monosomy 18較常見。

胃:}章(Gastric neoplasms)在組織學上良性腫瘤，以平滑肌瘤

(leiomyomia)常見?惡性腫瘤細胞侵犯黏膜及黏膜下層稱早期宵悉，

若超過黏膜下層稱晚期胃慈?在顯微鏡下組織學分類， 95% 胃癌屬

於adeno carainomas預後較差?在胃癌常出現非隨機(non間random)系色

體異常包括 trisomy7 trisomy 8年口trisomy 9尤其以第9對祟色體異常是

gastric cancer最典型異常?包括第9對短臂有的等臂祟色體和9p+
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marker chromosome出現較常發生(23.24) 。

利用細胞遺傳方法最早是以攻水液(ascite 話uid)和腐膜液(plaural

fluid)為標本製備腫瘤細胞的祟色體?接著在以機械方法(mechanical

methods)促使腫瘤組織分離?由於機械方法會降低細胞存活機率(cell

vaibi1ity)並且使細胞量減少?直到最近以酵素法(Enzymatic tissue di

gestion) ，利用酵素把組織disaggreation(分離) ，再把細胞分離一個一

個細胞?以利於細胞生長，而collagenase 最常用的韓素也是思前最種

定的研究腫瘤組織奈色體必須的要件之一。

引起癌症形成原因之研究?學者從各個層面進行?而在細胞遺傳

方面?也有很多文獻發表在腫瘤細胞找出染色體異常一致性?敘述這

些系色體異常?評估祟色體異常在痞症發育(tumor deveolpment) 中的

診斷與預後。由於大部分腫瘤組織染色體核型聞有構造和數自複雜變

化特性?為了了解這些複雜核型國在tumor development扮演的角色?

~文革了 41例實質性腫瘤包括Brain trmors (腦瘤) Colorectal cancer(大腸

直腸癌)和Gastric cancer( 胃痞)做了下列的實驗:

(1)敘述經由祟色體祟色帶技術鑑定的染色體異常

(2)比較本文實驗與前人的實驗的結呆
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第二章

材料與方法

(Materials and Methods) 

2.1 實驗材料

2. 1. 1 實驗樣本

以外科手術取自腦部腫瘤(brain tumors) ，胃癌(gastric adenocarci

nomas)及大腸癌(colorectal adenocarciomas)的組織?以細胞遺傳方法

研究三種腫瘤(solid tumor)之祟色嫂，並收集病人的臨床資料和病理

診斷的結泉

2. 1.2 實驗試讓

名 稱 廠牌

a. 組織培養試藥

(1)緩街液(Buffer)

HBSS (Hanks' balanced salt solution) Gibco 

PBS (phosphate自buffer saline) Gibco 

(2) 培養液(Medium)

α-MEM Gibco 

Bio 1\ιAMF仆 Biological Industri1 
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(3)補充物(Supplement)

FCS(Fetal calf cerum) Gibco 

L國glutamine Gibco 

buffer (sodium biocarbonate) Merck 

Hepes buffer Sigma 

PSN (penicillin, steroptomyc血， neomycin) Gibco 

(4)韓素(En可me)

collagenase type 1 (325 unitlmg) Sigma 

b製備染色體試劑 (harvesting reagment) 

(1 )Co1cemid Gibco 

(2)KCl(0.075 M) Merck 

(3)Fixative (Methanol:acetic=3: 1) Merck 

c.祟色體祟色技街試劑 (chromosome banding reagment) 

(l)Buffer (扭扭04 + KH2P04) Merck 

(2)A1c 95% 

(3)Trypsin目EDTA lX (0.05%) Gibco 

(4)Trypsin-EDTA 10X (0.5%) Gibco 

:5)Wright's stain Fisher 
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2. 1.3 說製法

a. 88ml Bio M-AMF-1 (basal medium)+ 10ml (se叩m) + 1ml (L-glutamine) 

+ 1ml (PSN) 

b. C( -MEM 

的 1 gm 仗-MEM 粉末+ 1000ml 無菌水(R。“H20) + 2 .28g11 Na

HC03一手調整PH7.2-7.4一予以0.2 microfilter 過波、一手自己製

α-MEM(78ml)+ FCS(20ml)+ PSN(1 ml)+ L-glutamine(1 ml) 

c. Hepes stock 

1 M=238.3 g11iter 23.83 g1100 ml 蒸餾水一步調整PH值 7 .4

d. Collagenase type IA (8 mg/ml) 

a-MEM + Hepes (25 Mm) 

powder 100 mg-7/}口入街MEM+Hepes-今370C 30'一步用 0 .45' M mi

crorilter 過濾

e. Buffer KH2P04 0.88g + KH2P04 1.01g -7in 500ml Distilled water 

f. Wright's stain dye 

1.5 gm (dye) + 500ml (methanol)• mix( ovemight)一步過濾
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2. 1.4 儀器

名 稱 扁豆牌

Lamina Flow Be l1co Glass. Inc. , 

C02 water J acketed Incubator Nuaire 

water bath 37 Oc 求達'A'司

Centrifuge Hitachi 

Microscope Nikon 

slide warmer 56
0C Fisher 

Phase contrast microscope Nikon 

ROH20 Millipore 

Flask(25cm2) NUNC 

IC叫age枷 NUNC 
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2.2實a驗方法

(A) 組織培養 (set 印)

以外科手術取出癌細胞的組織?放入含有 RPMI-1640 的培養

瓶?轉送到細胞遺傳實驗室，進行細胞培養。在Laminar flow下，以無

萬方法將 sample 倒入 petric dish '以刀片切碎組織並加入 α-MEM+

Hepes medi口m(l .5ml) 和 0.5ml collagenase(8mg/ml) 於 petric dish 中?

放入 5% C02 incubator ' 37 0

C 靜置四十分鐘至二小時(依組織的軟硬

度?決定 collagenase 放置時閱(brain tumor 50', colon cancer和gastric

cancer 2-3 hours) , collagenase 作用時間結束將petric dish內的組織放

入離心管?離心1500rpm' 8分鐘?離心結束倒掉上清液?加入含有

0.05% 1X trypsin-EDTA(3 ml)於組織中，放入 C02 incubator, 370C靜

置 1-2小時。

由於有些腫瘤組織軟硬度不同?有些組織無法被酵素軟化?以過

波、紙過濾掉這些硬的組織，剩下能被酵索軟化的組織放入含有3mlα

欄MEM 培養液的離心管靜置鉤，並離心，離心後以1ml syringe No.21 

needle打散細胞?成為一個single cell '放入T-25αn2的培養血中或放

入petric dish '分別加入Bio M-AMF-1和 α-MEM培養液?放入5%

C02 incub泣。r 37
0

C靜置2-3天?並鬆闊培養血的蓋子?以利於細胞生

長。細胞培養至2-3天後更換培養液並進行次培養(Subcul如何) ，觀察

細胞生長情形?大約2-3天史換一次培養液?促進細胞的生長?在位

相差顯微鏡(microscope) ，觀察細胞生長，當培養血的細胞生長至入

分滿(confluence) ，即可製備祟色體。

(B) 製備腫瘤細胞之染色體(Harvest procedures) 

培養細胞生長至入分滿?加入co1cemid(l Oug/ml) 0.5ml-1ml靜置于
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4小時(依細胞分裂程度而定?分裂快的細胞秋水仙索作用時間少;分

裂慢的細胞(如扁平細胞作用時閻長)。作用時問到 7 加入1X trypsin岫

EDTA 0.05ml 於培養血?使培養血的血清失去作用?再加入1X t可?

sln咱EDTAO.5ml 於培養血?放在鈞。C slide warmer至2分鐘?並拍打培

養且內的細胞?使細胞脫落並倒入離心管?離心?離心結束?倒掉上

清液，加ÀO.54% KCl(0.075 M)3ml ' KCl 的作用是使細胞膨脹(swe

lling) ，作用時間20分鐘?靜置時問結束?離心入分鐘?離心時間

到，倒掉上清液，加入固定液(fixative) ，固定液成份是(methanol: ace

tic acid=3: 1) ，靜置30' , 3ml固定液作用是停止KCl的作用?並係存細

胞?加固定液於細胞內 3次4次?周定液時問結束離心，倒掉上清

j夜?加入O.5ml的固定液後噴片 (make slides) ，將祟色體噴到玻片上

(spreading) ，並用;長色體染色技街。

(C) 祟色體染色帶技街(chromosome banding) 

將烘好的片子放入含有 1X-EDTA trypsin (20ml)和 buffer(K2HP04

O.08g+KH2P04 1.01g-in 500ml 日的)30ml 作用時間 10秒至20秒?再

放入95%酒精停止作用?以Wright's stain祟色 1 分至2分，在光學顯微

鏡分析染色體和記錄核型圖 (karyotypes) ，照像和karyotyping ，採用

的CN 1985與ISCN 1991年命名為標準範本。
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第五章給器

(Results) 

41例實質性腫瘤(so1id tumors) , 14倒是腦部腫瘤(以Bca代號表

示) , 18例大腸直腸癌(以Cca代號表示) , 9例胃癌(以Sca代號表示)之

祟色體研究(表一) ，並收集病人臨床資料與病理診斷結呆?分別詳細

敘述三腫腫瘤的研究結泉。

(仙A)只141';

(份Gl山i昀obla諂S討tωomamu叭1其lti討if扣orm立me吋)佔3封沛f仔11J肛(ρ29%均) ，星狀細胞瘤(astrocytoma)特j

(29%) ，腦膜瘤2例(14%) ，有2例(14%)是由乳癌轉移到腦部， 117IJ 

(7%)為腦垂體腫瘤?另一例(7%)是右邊小腦腫瘤?患者平均年齡

為45.79歲?男女忠病比率男女=4:10(見表二)在細胞遺分析結呆顯

示:細胞培養時間平均天數約7.5天?研究祟色體核型國結泉 :4例

為正常核型圈 10例為不正常核型閻?在10例異常核型國有6例 (60%)

有正常和異常二種祟色體核盟國共同存在， 2例(20%)例是接色體

構造異常， 2例(20%)為monosomy 22(單祟色體22) ，在數目上異常

以失去一個性祟色體居多，有4例女性失去一個X祟色體，有2例男

性失去Y茶色體。

以下是針對Brain 心mor異掌核型國作各別詳細敘述:

園一: Bacωl之核型商: 45,X,-1 

人類實質性腫瘤染色體之研究

Inv(5)(p 12;q 13),+der(1 )t(1 ;3)( q21 ;q21), 

+der(1 )t(1 ;4)(p35;q11)，+吐er(12)t(12;?)(p13 :?), 

+ML+M2 
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在10個分裂中期細胞(分裂中期細胞)全部核型為相同祟色體異常，

棄之目上缺少系色體制?拼?的， #1日口一個X祟色體?多出二種

marker chromosome ' marker祟色體形態是屬於metacentric '在構造上

第 1與的封互相轉位?第五對的5p12與5q13倒轉?第 12封染色體短臂

12p13與不知來源、祟色體轉位(Fig. 1) 

Bca國2核型竄: 45 ，X[1 6]/46 ，XX[7]是由乳癌轉移至brain tumor '在23個

分裂中期細胞(分裂中期細胞)16倒是monosomy X ' 7個

為正常女性核型圈。

Bac毛核型商: 45叉口0]/46 ,XY[ 15]/47 ，XY汁18[1]/47 ，XY，+7[4]分析50

個分裂中期細胞， 30個分裂中期細胞是monosomyX(遺

失Y染色體) , 4個分裂中期細胞是Trisomy 7 ' 1個分裂

中期細胞是Trisomy 18 ' 15個分裂中期細胞為正常男性

核型圈。

Bac-8核型圈: 45，X[2]/衍，刃心

7 [1 ]/45，)仗， 8[1]/47 ，XX汁3凹/47又站立[1]/46，XX，[1 8] 0 24 

個分裂中期細胞中2個分裂中期細胞是monosomyX(遺

失X染色體) , 1個分裂中期細胞是monosomy 7 ' 1個分

裂中期細胞是monosomy 8 ' 1個分裂中期細胞是trisomy

3 ' 1個分裂中期細胞是triple X ' 18個分裂中期細胞是

正常女性核型圈。

Bac帽9核型商:的又[4]/46，站立[12]/46，X，-X汁7[1]也是從乳痞轉移到腦

部腫瘤。在30個分裂中期細胞中有 12個分裂中期細胞為

monosomyX(遺失X祟色體) , 18個分裂中期細胞為正常

女性核型圈(Fig. 2) 。

Bca-10核型商: 45.XX.-鉤，泣。在20個分裂中期細胞全部為mono回
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somy 20與monosomy 22和一個metacentric形態的

maker chromosome(Fig. 3) 。

Bca-ll核型詞: 45，X[3月/46，XY[2勾結7，XY汁marker[4 ]/46歹X，-

Y汁m[l] 0 68個中期細胞(分裂中期細胞)39個分裂中期

細胞為monosomy X ' 4個分裂中期細胞為多出一個不

知來源、染色體(marker 1) , 1個分裂中期細胞為mono-

somyX(遺失Y祟色體)和marker 1 (Fig. 4) , 24個分裂中

期細胞為正常男性核型圈。

Bca-13核型閻:分別敘述5種不同核ZE 圈。

Bca-13有五種不同核型國

(A)有4館分裂中期細胞為44叉，-8戶口，-13，“ 16?"17?"2OrY，÷泣，

del(l)( q25),del(3)(p22),+der(8)t(8; 11 )(p 12;q 11 ),+der(l2)t(l2; 

?)(q24;?),+marker chromosome 3,+marker chromosome 4 。

分剎失去一個第 8 '口，的?話， 17 ' 20及Y 祟色體?多

出一個trisomy 泣，第一封長臂 lq25位置斷裂缺失第3封短

臂2p22缺失?第8對的短臂與第 11對不平衡轉位， 12q24不

知與那飽染色體轉位?加上marker chromosom( Fig. 5) 。

(B)有3個分裂中期細胞核型圖為45，XY，-4，-10，-11 ，-13 ，-16戶

22歹del(4 )(p 14),del(l 4)( q22), +9汁der(l 0)t(3 ;1 O)(p 11;q 11), +der 

(12)t( 4; 12)(p21 ;q24)汁m2汁m3(見閻七)。分別失去一個第

3 ' 4 ' 10 ' 11 ' 13 ' 16 ' 22祟色體?在第 1封短臂 1p21和

lp34倒轉?第4對4p14缺失?和第 14對長臂q22缺， trisomy 

9加上第3封與第 10對pl1和qll位置轉位?第4對短臂p21位

置與第 12封位置長臂轉位?和2個marker祟色體(Fig.6) 。
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(C)有4個分裂中期細胞為46)CY，-1 ,-1 ,-2,-1 0,-20, del(1)( q21), 

del(l )(p21)主÷控告r(1 3 )t(1 3 ;7)(p 11 ; ?), +如r(1 )t(1 ; ?)(p3 5 ;7), 

+Marker 1 歹+Marker 2 。分別失去 1個 1'1'2' 悶，和20封

朵色體?第 1封祟色體短臂1p21缺失?第 1對染色體長臂

1q21缺失?加上第 1對短臂p35不知與那對祟色體轉位和第

13封祟色體短臂 13p11與不知那封朵色體轉位， 2個不知來

源、染色體(Fig.7) 。

(D)有3個分裂中期細胞為44，XY戶口，什 5，扎扎m泣，

+inv(1 )(p21 ;p34), +der(22)t(22;?)(p 11 ;?), 

+der(15)t(15;?)(p 13;?) 。分別失去 1個第 13歹的和22對祟色

體?第 1對短臂 1p2日口 1p34發生倒轉?第 15對p13與不知來

源、祟色體轉位?第22對短臂22p11 不知與何對chromosome

互相轉位(Fig. 8) 。

但)有2個分裂中期細胞為45，XY，-2 ， -1 ,-1 0 ，-13 ，-19，-鉤，

del(1 )(p 12), +der(1 )t(1 ;?)(p35;?), +der(13)t(13;?)(p 11 ;?)，十m1 ，

+m2 。分別失去第 1 ，2， 10， 13 ， 19和20對祟色體，第 1對短臂

1p21缺失?第 l對短臂 1p35位置不知與那對吾吾色體轉位和

第 13封短臂 11位置不知與那對祟色體轉位加上2館不知來

源祟色體 o 有2個分裂中期細胞為46，XY

Bca-15核型圖 :45XXr22025個分裂中期細胞全為monosomy 22 

(Fig.9) 。

Bca由 16核型國:“，XX[l 3]/46,X, -X汁5[7] 0 20個分裂中期細胞中有7個

分裂中期細胞為monosomyX(遺失X色體)與社lsomy

(Fig. 10) , 13個分裂中期細胞為正常女性祟色禮。
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(B) 18例大腸直腸病人臨床資料與病理診斷結果(見表四)。為人平均

年齡3島的歲?辜者男青比率=14:4 '細胞平均培養天數為9.8夭。

在細胞遺傳學研究方面 18例祟色體結泉有5例(27.8%)為正常核型

園， 13例(72.2%)是染色體異常?在13例異常都是染色體數目異

常?有6例(46.2%)是2種核型國存在， 2例(1 5.4%)有正常核型聞

與trisomy 7共同存在， 5例(38%)有三種以上核型圈。綜合在這些

的例祟色體異常數固有 1 1 例， 1倒是女性失去X祟色體?有 10例

男性失去Y祟色體(表五) ，以下是針對大腸直腸癌病人之核型圈

作下列詳細敘述:

Cca-1 核型聞: 46，XX[40]/47，XX汁7[2] 0 42個分裂中期細胞的個分裂

中期細胞為正常女性核型商， 2個分裂中期細胞為伯國

somy 7 (Fig. 11) 。

Cca-2核型圈: 45,X[2]/47,XY,+4[1]/47)(YY[2]/46,XY[36] 0 41個分裂

中期細胞有2個分裂中期細胞為遺失Y茶色體， 1個分

裂中期細胞為trisomy 4 ' 2個分裂中期細胞為

47,XYY' 36個分裂中期細胞為正常男性核型圈。

Cca-3核型國: 45叉口1]/46，XY[1月。 40個分裂中期細胞有21個分裂中

期細胞為遺失Y祟色體?的個分裂中期細胞為正常男

性核型圈。

Cca-4核型圓: 45叉口。]/46，XY[l 7]/的，XY汁7(勻。再0個分裂中期細胞

有20個分裂中期細胞為遺失Y染色體， 17個分裂中期

細胞為正常男性核塑園， 3個分裂中期細胞為trisomy

7(Fig. 12-Fig. 14) 

Cca四6之核型圈:為的，X[7]/46 ，XY[27] 0 7個分裂中期細胞為遺失Y祟

色體， 27個分裂中期細胞為46XYo
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Cca個7之核型圖: 46，泊中 1]/47 ，XX，+7[9] , 31個分裂中期細胞為
46,XX' 9個分裂中期細胞為甘isomy 7 0 

Cca-9之核型竄: 45.X146.XY/衍，146，X，-Y汁13 0 11個分裂中期細胞為

monosomy X，(遺失Y祟色體) , 28個分裂中期細胞為

46,XY' 3個分裂中期細胞為monosomy X和trisomy

13 。

Cca個 11之核型題: 45兵(12)/46,XY (24 )/46 ,X, -

Y汁7(1 )/47 ，XY，+7(1 )/47，XY，+8(1) 0 12個分裂中期

細胞為失去Y染色體， 1個分裂中期細胞為mono-

somyX和trisomy 7 ' 1個分裂中期細胞為trísomy

7 ' 1個分裂中期細胞為trisomy 8 ' 24個分裂中期細

胞為46.XY 0 

Cca喘口之核型商: 45又/46，XY 0 14個分裂中期細胞為monosomyX(遺

失Y祟色體) , 27個分裂中期細胞為46，XY 。

Cca-13之核塑園: 45，丸f46XYol1個分裂中期細胞為的，X(遺失Y祟色

體) , 24個分裂中期細胞為“，XY 0 

Cca國 14之核型圈:的 X146.XY/46.X.-Y 吟。 18個分裂中期細胞是

monosomyX(遺失Y祟色體) , 4個分裂中期細胞為

monosomyX和trisomy 8( Fig. 的國16) , 16個分裂中
期細胞是46.XY 0 

Cca-17之核型商: 45叉/46，XY 0 12個分裂中期細胞是monosomyX(遺

失Y祟色體) , 2個分裂中期細胞走出somy 7 0 

Cca-18之核型國: 45叉/46 ，XX 0 4個分裂中期細胞為monosomyX(遺

失111自X染色體) , 36個分裂中期細胞為46，XX 。
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(C) 9倒胃癌經病理診斷2例為良性腫瘤， 6例為分化不好的腺瘤

(adenocarcinoma)平均年齡的1歲男女患病比率=6:3(33%) (見表

六) 0 9例吾吾色體研究結果顯示有3例為祟色體異常其餘6例是正

常核型圖(67%) 。細胞培養平均天數為5.1 天(見表七)。

以下是針對3倒胃癌異索祟色體核型閻詳細描述

Sca-1之核型國:病人之祟色體有複雜染色體異常?;各色體數目從

near-diploid到hyper咽tetraplo峙， trisomy 8與trisomy 9, 

20,monosomy 17 '第3對祟色體缺失，第6對祟色體成

環形茶色禮。在構造上異常有共同特點是第6對長臂

6q12與第 12對短臂 12p13位置相互轉位(Fig. 17-24) 。

Sca斗之核型圖:“個分裂中期細胞有19個分裂中期細胞為正常男性

核型園， 2個分裂中期細胞為monosomy X ' 1個分裂

中期細胞為衍，Y?2個分裂中期細胞為mono曲

somy18 ' 2個分裂中期細胞為trisomy 7 ' 1個分裂中

期細胞為xyy ， 8個分裂中期細胞為monosomyX和

tetrasomy 7 ' 1個分裂中期細胞為monosomy7和tri曲

somy 7(fig26-28) 。

Sca-7之核型商: 45,X[6]/46,XY[9] 0 15個分裂中期細胞有9個細胞為

正常男性染色體， 6個分裂中期細胞為失去 Y 祟色

體。
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;第盟章討論

(Discussio說s)

在本文之人類實質性腫瘤祟色體分析中共有41例?分類見表一。

茲討論如下。

4.1 腦瘤朵色體分析之討論

4.1.1 腦膜瘤:

在本文14例brain tumors有2例為腦膜瘤病例(Bca-10和 Bca-15)，

Bca國 10核型聞除了有monosomy 22 異常?這伴隨其他祟色體異常為

monosomy 20 和加一個marker chromosone 0 Bca咽的是僅有一個mono

somy 22異常。

有關於利用細胞遺傳技街探討人類腦朦瘤染色體文獻相當多，在

染色體研究中?腦膜瘤(meningioma)是僅次於研究慢性白血病祟色體

之後，持有非隨機(non-random)祟色體異常?組織學上?它是屬於良

性腫瘤?在所有腦瘤(brainωmrs)之中，約佔 14%(25) ，腦膜瘤易發生

於成人與小孩，在成人的路膜瘤吾吾色體由文獻曾發表有的--50%病

人祟色體異常只有一個?是單祟色體22(monosomy 22)的異常，相反

的?在第22對染色體缺失(deletions)或轉位(translocation)較少發現

(26.27.28)而祟色體第 1 ' 11 '和 14對非隨機(non-random)構造異常被

發表過(27.29.30)

Casalon (27)等人分析31個人類腦膜瘤祟色體有 14個病例為祟色
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體異常 o Monosomy 22出現在3個病例?而且是單純的monosomy 22 

異會?有5個為例分別是monosomy 18., monosnoy 14, j童失X或Y祟色

體and trisomy 20的異常。作者發現在許多祟色體構造重紅包括祟色

體第 1方， 14和22有顯著變化?這些變化有idic(22)(pter-q11:q 11-pter), 

t(8;22)( q21;q 11), t(2 ;7; 14)( q23~q30;q22)，t(1 ;7;4)( q25;q23;q22)和del(1 p)

異常。

1986 年， Datasuyama 等人(30)發現在 8 個腦膜瘤病人核型閩

中?有 3 位病倒是茶色體正常， 5 位病例;長色體數目屬於hypo祖

diploidy (次倍體)祟色體數目從的....... 46 個?有 4個病例除了草率色

體 22 伴隨其他異常包括失去祟色體第 1 對與第 6 對祟色體?另一為

倒是第 22 封長臂吾吾色體缺失。以上所述與本文分析中 Bca-10 及 Bca-

15 祟色體異常有相同之發現。

4. 1.2 星狀細胞瘤:

在本文中?有4例為星狀細胞瘤(Bca-1 ，Bca-8 ，Bca-12月口Bca目 16)

Bca喘口是一個年紀輕患者?年齡18成?祟色體是正常核型圈，其他3

例為染色體異常?在3例異常有2例為接色體數目上異常Bca間8和Bca-

16) Bca-8病例的核圈monosomy X, monosomy 7, monosomy 8,trisomy 3 

triple X 和46XX共同存在。其中以monosomyX和正會核型圈(46XY)

細胞比率高， Bca個 16分析20個分裂中期細胞， 13個分裂中期細胞為

話，治〈和7分裂中期細胞是trisomy 5和monosomyX 共同存在的核型

圈。 Trisomy 5被認為急性淋巴母細胞白血病(Acute lymphoblasitc leu

kemia)唯一祟色體異常也曾偶而發現在神經纖維瘤(neurinoma), 

Warthin tumor，:f口 acute nonlymphocytic leukemia 0 

1994年YavuzY等人(31)抽取的個病例具有solidωmor病人分析祟
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色體?有5例為染色體異常， 4倒是trisomy 5, trisomy 7和trisomy 12 二

種核型題?作者認為在in vitro culture, trisomy 5產生可能源、自腫瘤細

胞或是正常細胞機轉未知?但是可能含有trisomy 5細胞在in vitro cul

ture有選擇性生長優點?也令人有趣的祟色體數自異常?也可能出琨

在正常組織培養的如 brain， kidney, lu峙， skin和nonneoplasitc lesion細

胞培養(32，33) 。在Bca-16病例中 trisomy 5 走來自正常細胞或癌細胞

的接色體異常?目前無法確定。

Bca咀 1病例之核型圖在10個分裂中期細胞有一致性祟色體構造上

異常?分別第 1和第5封的構造改變?第 1對祟色體短臂p35位置與第是

對長臂4q21 轉位第5對短臂5p12和長臂5q發生祟色體倒轉(inversion)第

12封短臂 12p13位置不知哪個系色體轉位。數目上異常有monosomy

4,monosomy 8，加上類似第4對朵色體marker cromosomoc 0 

4. 1. 3 多形性神經膠母細胞瘤:

多形性神經膠母細胞瘤在所有brain tumors算是最惡性的腫瘤?在

顯微鏡下細胞以多型形狀出現?和部分組織有壞死現象。

在本文實驗中有一例是多形性神經膠母細胞瘤(Bca-6及Bca回 13為

同一病例)在第一次朵色體核型菌研究(B印刷6)是monosomy X, 46XY和

trisomy 7三種核型圈共同存在的簡單祟色體數百異常?本文有一例

(Bca-6) ，其核形屬有正常核形圈與trisomy 7 兩種形式共同存在。在

最近研究調查中(34) ，第7對祟色體過度表現(over -representation)是指

多出一條第7野系色體或是第7對祟色體系部分(segment)構造改變。

Bell等(34)利用細胞遺傳和分子遺傳技街分析10個神經膠質細胞株

(glial cellline) ，有6個細胞株的上皮生長因子(epidermal growth factor 

receptor)基因在異常第?對祟色體有過度表現(over expression) ，在特
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殊祟色體委乏自或構造上改變基因?可能是有特殊基因(particular genes) 

過度表現?在人類神經膠質腫瘤chromosome 7改變可能與EGF基囡

表現有很大關聯。

患者在問刀之後8個月後再發(recurrent) 。在第二次祟色體核型麗

(Bca祖 13)分析發現祟色體構造異常和數島上異常?以5種核型圈存

在?接色體數目從44個至46個不等數百上異常以monosomy

8 ，monosomy10歹 monosomy凹， monosomy16月口monosomy22和失去Y祟

色體佔大部份。構造上異常以第 1對異常較常見包括第 1封長臂

1q衍， 1q泣， 1 p21 (缺失) , 1p2日口 1p34倒轉(inversion) 。在這病例中幾乎

所有分裂中期細胞中第 1對祟色體都有構造異常。且還有其他構造異

常，如: der(8)t(8 ;1 1 )(p 12:q 11), der(1 2)t(1 2:?)( q24;?)，也l(4)(p 14), 

del(1 4)( q22) der(1 O)t(1 0;3)(p 11;q 11), der(2)t( 4; 12)(p21 ;q20) 

der( 13 )t( 13; ?)(p11 : ?), der( 1 )t( 1 ; ?)(p3 5;?)和der(22)t(22;?)(p11 ;?)等。

Bigner(35)作者認為在brain tumors中，有單純的祟色體數目異常

如monosomy 10歹 monosomy 泣，trisomy 7，~.口失去性祟色體是屬於原發

性祟色體變化(primany chromosomal change) ，而在祟色體deletion和

不平衡轉位的繼發性祟色體變化(secondany chromosomal change)在

Brain tumor progression中一個重要指標?但必須要配合病理學上診斷

在Bca-13病人可能由於腫瘤再發(recuπent)而導致祟色體構造不正

常，必須收象更多為例來證實。

是.1.4 其他腦瘤:

在本文中分析之其他腦腫瘤，轉移性腦瘤及寡樹突膠體瘤僅發現

祟色體數目異常(失去X或Y性茶色體)。而腦垂體瘤與右小腦腫瘤

皆具有正常之核形圖 o
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線上所述?在本文兮軒之路朦癡為例中?吾吾色體數目異常以達失

性;各色體為大部分?有6倒是失去一個性祟色體(gonosomallosses) , 

其中2例失去Y1長色體。 4例是失去一個X祟色嫂。失去性祟色體

(gonosomallosses)在許多給瘤研究文獻中也曾發表?和在其他實質性

腫瘤研究文獻中(36.37.38)亦有發現，然而遺失性祟色體(lose of sex 

chromone)的機轉至今尚未了解。

就接色體構造上異掌而言?在Bca-1及Bca目的病例中?兩者皆有

第 1對染色體構造上的異常。此種現象與大多數惡性腫瘤為人的核型

圖分析結泉相同。例如在多數實質性朦瘤包括有Lymphoma歹 cervlx

uteri carinoma, bladder carcinoma, brest carcinoma 和Retionoblastoma常

見第 1封祟色體構造變化(40) 。在Bca咀 l及Bca晴的病例之三長色體異常斷

裂點 1p鈣，的p13與在1992年文獻(36)報告中有相同之祟色體異常斷裂

點(附圈 1 )。

的大腸直腸癌祟色體分析之討論

18例大腸直腸:j言中的奈色體研究有5例(2%)是祟色體正常， 13例

(72%)全部部是祟色體數目異常(二種或二種以上核型國) ，其中4例為

trisomy 7，失去一個性祟色體4例， 2例為trisomy 8 在這11例中?有10

例男性失去Y吾吾色體?只有 1例女性失去X祟色禮。

已知大腸痞(colon rectal carcinoms)在細胞遺傳學上有非隨機染色

體異常?包括第一對1p11-1q11位置translocation轉位和 inversion1~1

轉，第 17封朵色體長臂形成等臂祟色體(isochromosone)， trisomy 7, 

7p11 個q11位置的轉位traslocation 和invarsion1~1 轉， trisomy 8月isomy 12, 

人類實質性腫瘤哥哥色體之研究 第26頁 研究生:洪怠媚



第 1 封奈色體長臂缺失(deletion)第 17p1 卜q11位置的轉位造成第 17對短

臂缺失deletion和在第5對長臂DNA序列缺失等異常。

Mitelman (17)發現以driect preparation和short-term培養製備大腸

直腸痞組織的染色體有三分之一病人的核型圈是trisomy 7異常?但不

是唯一的改變?還有其他異常。 trisomy 7也曾在非惡性組織如lung，

kidney, brain的培養發現(39，40) ，這些文獻認為+7是在培養過程中的

一現家(in vitropheromenon) ，也有文獻發表trisomy 7的異常也可能是

源自於癌細胞?所以可能屬於一種neaplasia國associated abbe闊的n(41-

42) 。

CRC之核型圈中在奈色體第7對?第8對和性祟色體異常?有非

隨機(non咀rondom)異常?與前人所敘述有相同的結呆。但是構造上異

常並未在的例病例之核型圈中發現?可能原因是長期培養情狀下?

的oblast生長的原因?值得再探討。

的胃癌朵色體分析之討論

本文9例是屬於原發性胃癌(primary gastric cancer) ，其中6例是正

常祟色體核型閻?包括2例為胃部良性腫瘤， 3例(33%)是茶色體異常

核型關。在為例Sca翩 l核型圈是個祟色體數臣和構造異常複合性祟色

體異常。祟色體數目從near“.diploid至near-tetraploid不等， 45個到99個

不等，在27個分裂中期細胞以trisomy 8, trisomy9, trisomy20是最常見

異常，構造上異常以第6對6q12位置和第 12好12p13位置之間的平衡

轉位佔在所有分裂中期細胞的的%。

Sca-1病例之祟色體異常與Ochi等人發表的報告(43)有相同吾吾色體

斷裂點位置在12p13位置。在第6封位置6q12 斷裂點較少發現在胃癌
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中?除了第6封與第 1封茶色體異常?在Sca-1為例發現，至IJ 第 3q25位置

異會(不正常轉位) ，和第3p13和3q11 的缺失?較少在胃癌祟色體斷裂

點中發現。但是trisomy8和trisomy9異常是胃癌在細胞遺傳最典型的

依據。 Sca-1病例也有相同發現(附圖二)。

Sca且4病側的祟色體異常均以+7佔大部分在40個分裂中期細胞約

佔10% '其中以tetrasomy 7佔25%' monosomy 13和monosomy 18, 

monosomyX也出現在為側的核型圈， trisomy 7和tetrasomy 7產生原因

在第7對祟色體有gene dosage的增加?也許是調節第7對祟色體gene有

over-exprosslOn現家(44) 。

4.4總結

收集41例實質性腫瘤中?男性和女性患癌比例為24 : 17 ;在14例

腦瘤男性和女性患悉比例為4 : 10 0 1988年Maltby等人研究發現在腦

膜瘤病患男性和女性患痞比例為2 : 5 (50 )。而本文研究之胃痞和

大腸直腸癌病例中，以男性為思居多。

染色體異常分析有26例為異常核型圈，的例是祟色體正常?在數

目異常以trisomy 7和失去一個X或Y祟色體佔大部分?遺失X祟色體

被發現在許多血液疾病和實質性腫瘤?特別是在acute myeloblostic 

leukem但是一個secondary chromosome change '而男性遺失Y祟色體

也曾發現在許多白血病。年齡較大的男性骨髓和其他腫為如腦瘤、膀

就痞、大湯直腸癌和~癌等。 1985年Holmes et al 認為遺失Y染色體

出現可能是在腫瘤再發時奈色體異常的重要證據?在病情減輕時即無

發現遺失Y祟色體之現象 (49 )。

在三種實質性腫瘤祟色構造異常斷裂點位置在brain tumor有
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lp35 , lq21 , lq25 , lp21 ， 3q21 ， 3p22，是qll ， 4pll ， 5p12， 5q13, 8p12, 

12p13, 12q24, 13pll , 14q22, 15p13, 22p11 的斷裂點位置。在胃癌的斷

裂點位置有 1p時， 3q35歹 3p13， 3q11 歹 4p11 ， 6q12， 6q25 ， 6q許多 12p13等。

自前引起腫瘤形成的機轉尚未了解?就細胞遺傳學上而言?腦

瘤、大腸直腸癌和胃癌擁有一些較會見的祟色體斷裂點?而這些斷裂

點的所在或其附近的位置?可能存有致癌基因(ocongene) 。例如已證

實在Burkitt' s Lymphoma的祟色體第8對8q24位置之myc 致癌基因

expresslOn會有顯著增加。而在CML的核型國斷裂點9q34 '也是abl

oncogene的所在位置 o 另外在colon . melonma和血液疾病中 ras onco

gene也有overexpression(46歹的，48)(附屬三)。

這些oncogene都是位於祟色體異常斷裂點?是否因為oncogene被

活化，而使得正常基因功能失常?或是腫瘤抑制基因(tumor suppres

sor gene)突變?例如在大腸痞和胃痞分子生物研究中發現?位於人類

祟色體第 17封 17p11位置的p53 腫瘤抑制基因發生gene突變。

綜上所述?腫瘤發生係國致癌基函活化，或腫瘤抑制基因發生突

變，或是二者皆兵?仍須找集更多病例?找出常見的祟色體異常斷裂

點，配合分子生物技術?進而評估位在祟色體斷裂點的致癌基因成抑

癌基因在腫瘤發育和進行扮演的角色?值得以後再深入探討。
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表一反革41例腫瘤之分類

腫瘤名稱 case數留

A.腦部腫瘤 共14例

腦膜瘤 2 

星狀細胞瘤 4 

多形性神經膠母細胞瘤 3 

轉移性腦瘤(由乳癌轉移) 2 

寡樹突膠體瘤

腦垂體瘤

右 IJ、腦腫瘤

B 大腸直腸癌 共18例

大腸癌 13 
直腸痞 3 

乙狀結腸痞 2 

C 胃癌 共9例

總計 共41例

人類實質性腫慮采色體之研究 第30頁 研究生:洪息媚



表二:腦部腫瘤(brain 囚mor)病人的臨床資料及為玉皇診斷

為歷編號 年齡/性射 為豆豆診斷

Bca-1 54/女 星狀細胞瘤(astrocytoma) 

Bca曲2 56/女 轉移性Brain tumor(從乳癌)

Bca-3 39/女 腦垂體腫瘤(Pituitary tumor) 

Bca咽4 44/女 右邊 IJ、腦腫瘤(R't cerebellum tumor) 

Bca個6 50/男 多形性神經膠母細胞瘤(Glioblastoma multiforme) 

Bca-8 64/女 星狀細胞瘤和部份球死(astrocytoma & necrosis) 

Bca-9 311女 轉移性Brain tumor(from breat cancer) 

Bca-10 58/女 腦膜瘤(meningoma)

Bca-11 54/男 寡樹突膠體瘤(Brain R't oligoendoglioma) 

Bca-12 18/男 小路星狀細胞瘤(brain cerebellum cerebellar astro-

cytoma) 

Bca-13 50/男 recurrent parietal glioblastoma multiforme 

Bca-15 611女 左邊前黨腦膜瘤&:纖維化(Brain L't frontal lobe 

meningiom & fibromata) 

Bca斗 6 34/女 橋腦星狀細胞瘤

Bca呻 17 28/女 多形性神經膠母細胞瘤(Glioblastoma mutifome) 
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表三 1417IJ Brain tumors朵色體研究之依據

為何 培養 分析 核至2 麗(分裂中其慧、鞠絕盤)

時向 細胞數

Bca-1 10 10 45,X,-1 ,-4,-8,-X,-12,t(1 ))(p11;q1 1), 

inv(5)(p12q13), +der(1 2)t(1么?)(p 13;?)，十M1汁

M2[10] 

Bca-2 12 23 的，X1俑，泊中6月]

Bca-3 8 15 46,XX[1 5] 

Bca-4 5 10 46,XX[10] 

Bca-6 5 50 45，X146歹XY/47，XY+18/47步XY+7[30115/1/4] 

Bca-8 7 24 45歹X145 ，XX，-7/45XX 國

8/47)α+3/47治α/的泊中111111 111118] 

Bca-9 6 30 的X146幻([1肌肉

Bca四 10 8 20 46)α，-20汁Marker[20]

Bca-11 7 68 45X[3月/46XY[24]/47XY+m[ 4]/46歹x，-

Y+m[l] 

Bca-1218 25 46XY[25] 

Bca-1317 18 *co型~x chromosome structural changes 

Bca-1515 25 45,XX-22[25] 

Bca四 16 10 20 46，XX146 步X-X+5[13/7]

Bca帽 1718 10 46,XX[1 0] 

*參第 15頁 --16頁Bca-13的核型圈
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表四: 18例大腸痞(Colorectal Adenoarcinomo)病人臨床資料與病理診

單身

為歷編號 年齡/性別 為理診斷

Cca-l 64/女 Adenocarcinoma of colon 

Cca-2 57/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-3 68/男 A往enocarcinoma of rectum 

Cca-4 65/男 Adenocarcinoma with necrosis (sigmoid tumor) 

Cca-5 70/女 Adenocarcinoma of rectum 

Cca-6 62/男 Adenocarcinoma of colon 

Cc街7 53/女 Adenocarcinoma of colon 

Cca-8 75/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-9 75/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-lO 78/男 A往enocarcinoma of colon 

Cca-ll 7 1/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-12 76/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-13 67/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-14 72/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-15 86/男 Adenocarcinoma of colon 

Cca-16 65/男 Adenocarcinoma of T -colon 

Cca-17 70/男 A吐enocarcinoma of rectum 

Cca-18 68/女 Adenocarcinoma of sigmoid 
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表五: 18例大腸 i主腸癌奈色體研究的依據

乘虛 培養時間 分析細胞數 積2聲聲(分裂令其高輯施靈之〉

(天) (分裂中期細胞)

Cca-1 10 42 俑，幻(J4QJ/41多XX+7[2]

Cca-2 12 41 45)U47,XY,+4/47)CYY/46,XY[2/1/2/36] 

Cca-3 7 40 45 ，X[21]/46，XY[1月

Cca-4 8 40 45，Xl46，XY/47，)(Y+7位。117/3]

Cca-5 11 20 46,XY [20J 

Cca-6 10 34 45 ,Xl46,XY [7/27] 

Cca-7 10 40 46,XXl47,XY [31/9] 

Cca-8 6 20 46,XY [20] 

Cca-9 11 42 46,XY /45 ,Xl46,X,-Y汁3 [28/11/3] 

Cca- lO 13 20 46,XY [20] 

Cca-l1 13 40 45，Xl46，XY/46，X，-Y，+7/47，XY/+7/47，XY，十8

1[1 2/24/1/211 ] 

Cca-12 12 41 45 ,Xl46 ,XY [14/27] 

Cca-13 8 35 45,Xl46,XY [24111] 

Cca-14 11 38 45 ,Xl46,XY/46 ,X,-Y汁8 [8116/4] 

Cca-15 7 20 46,XY [20] 

Cca-16 8 20 46,XY (20] 

Cca-17 10 21 45 ,Xl46,XY [211月

Cca-18 11 40 的，瓦(46，XX [4/36] 
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表六:胃痞(Gastric Adenocarcinoma)病人的資料與病理診斷

為歷編號 年齡/性別 茹理診斷

Sca-l 70/男 Gastric 在denocarcinoma

Sca欄2 65/男 Benign 

Sca-3 68/男 Benign 
1 

Sca-4 70/男 Gastric adenocarcinoma 

Sca-5 68/女 Gastric adenocarcinoma 

Sca-6 67/男 Gastric adenocarcinoma 

Sca-7 72/男 Gastric adenocarcinoma 

Sca蟬9 72/女 Gastric adenocarcinoma 

Sca-lO 72/女 Gastric adenocarcinoma 
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表七: 9倒胃癌之細胞遺傳學研究的核型國

為歷 培養時筒 分析街跑數 核三星麗(分裂中為細聽數〉

(夭) (分裂中期細胞)

Sca幽1 5.1 27 • 46,XY(4) 

• 48 ，XY，+9戶時，+20，t(6;12)(q 12;p 13), +der(1 2)t(12;?)但13;?)(1)

• 47 ，XY，+6戶口，marker1 (1) 

• 45 ，XY，-2戶口，+marker2(l)

• 47,XY,+marker3(1) 

• 46,XY,t(6;12)(q12;p13) 

• 46 ，XY，-試圖6，﹒話，+ring(6)(p25q27) ，+der(3)t(3;?)的35;?)(1)

• 49,XY,-1 ,+9,-11 ,-18,+20,+der(1)t(1;?)(p16;?), +markerl , 

+marker5, +der(l2 )t(12; ?)(p 13 ; ?)(1 ) 

• 47 ，X， -9戶口，+20，-Y六marke時，+marke話，+marker6(1)

• 46 ，XY， -4戶口，-17 ，-14, +20, +der(12)(l2; ?)(P13; ?), +marker 7, 

+marker8(1) 

• 47，XY，+10，-1l， ω時，+20， +marker1 , t(6;12)(q12;p13), 

+der(12)t(12;?)(P 13; ?)(2) 

• 92,XXYY,t(6 ;12)(q12;p13)(l) 

• 98，XXYY汁9，+9, +9, +20, +marker, +marker,t(6; 12)( q 12; P 13)(1) 

• 91 ,XXYY,-4,+t(6;12)(q12;p13) 

• 47，XY汁20，t(6;12)(q12;p 13)(的

• 46 ，XY，+2，+5，而，-10，+der(6),t(6; 12)(q12;p13)(1) 

﹒紗，X''l汁8，+9戶時，+20，+marker又(6;12)(q12;p13)(1) 

• 46，XY， -3 ， -3 ，斗，del(3)(p 13)del(3)(ql1)，+der(4)t(3;4) (p ll; pl1)(1) 

Sca圓2 14 36 46歹XY(36)

IISca-3 13 20 46歹XY(20}
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為歷 培養時間 分析細聽數 核型麗(分裂中期細胞數)

(天) (分裂中期細胞)

Sca-4 3 40 46,XY(1 9) 

45,X(2) 

45,Y,-X(1) 

45,XY,-18(2) 

47,XY,+7(2) 

47歹XYY(1)

47,X,-Y+7+7(8) 

46歹X-，Y+7(l)

46叉，-Yrl3汁7β)

46,X, -Y, -20多+7汁7(1)

46 ，X，-Y，-18汁7 ，+7(1)

Sca岫5 7 20 46,XX(20) 

Sca-6 15 21 46,XY(21) 

Sca間7 16 15 4~ ，~(~)l4 5 ,:x((j) 

Sca-9 15 15 的，三α(1 5)
』

Sca1016 40 ~.......~j4后，以(40)
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Fig(l) : 

Bca岫 l 核型圈: 45,X,-1 ,-4,-8,-12,-X, inv(5)(p 12q 13), 

+der(1 )t(1 ;3)( q21 ;q21), +der(1 )t(1 ;4 )(p35;q21), 

+der(1 2)t(1 2;?)(p13;?), +Ml +M2 
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Fig(2) : 

Bca岫9 核型圈 :45X
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Fig(3) : 

Bca-l0 核型圈:的，XX，-20，-22 ，+Marker chromosome 
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Fig(4) : 

Bca-ll 核型圈 :47XY汁Marker
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Fig(5) : 

Bca國 13 核型國 :44Xrgrl2343戶的rl7r20，+22rY歹也1(1 )(q25), 

del(3)(p22), +der(8)t(8;11)(p12;qll), +der(l2)t(l2;?) 

(q24;?) + M3 + M4 
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Fig(6) : 

B侃"的核型圖 :45XYr4rlOrll 戶口，國16，-22 , del( 4 )(p 14), 

del(l4)( q22)汁9歹 +der(l 0)t(3; 1 O)(p 11;q 11), 

+der(l 2)t( 4; 12)(p21 ;q24), +問1 歹 +M3
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Fi窟(7) : 

Bca圓白核型輯 :46XYrlrlr2rlOrl3r鉤， del( 1 )( q21), del( 1 )(p21 ), 

+der(l 3)(p 13;?)(p 11 ;?), +der(l )t(l ;?)(p35;?), +M1 , 

+M2 
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Fig(8) : 

Bca-13 核型國: 44,XY,-13 ,-15,-16,-22, inv(l )(p21 ;p34), 

+der(22)t(22))(p 11 ;?)多 +der(15)t(15;?)(p13;?) 
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Jf 

Fig(9) : 
Bca圓的核型聞 :452)CXr22
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Fig(10) : 
Bca嘯而核型圖: 46.X.-X汁5
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Fig(ll) : 

Cca圓 1 核型聞: 47,X:X,+7 
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Fig(12) : 
Cca-4 核型聞: 46.XY 
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Fig(13) : 

Cca-4 核型圈: 45.X 
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Fig(14) : 

Cca-4 核型圈: 47,XY, +7 
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Fig(15) : 
Cca幽 14 核型露: 46.XY 
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Fig(16) : 

Cca國 14 核型輯 :4GXrY汁8
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Fig(17) : 

Sca-l 核型圖: 47，XY，t(6;12)(q12;pl 月， +20 
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Fig(18) : 

Sca-l 核型屬 ;49XY汁8 ，+9，-18 ，+20， t(6;12)(qI2;pI3), 

十der(l 2)t(l 2;?)(p13;?) 
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Fig(19) : 

A 

Sca闡 1 核型國 :48XY汁矢"悶，+鉤， t(6;12)(q12;p13), 

+der(1 2)t(1 2;?)(p 13;?) 
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Fig(20) : 

Sca-l 核型富: 45,XY, +marker 2 
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Fig(21) : 

Sca幽 l 核型國: 46,XY,-3 ,-6,-16, +ring(6)(p25有27)，

+der(3)t(3;?)(q35;?), +marker 1, +marker 4 
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Fig(22) : 
S缸ca-闢-1 核型閻 :46XY

+der(4)t(3 ;4)(p11;p11) 
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Fig(23) : 

Sca曲:核型輯 :92XXYY反6;1 2)(q12~p13)
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Fig(24) : 

Sca且 1 核型嵩: 91 ,XXYY,-4, t(6;12)(p12;q13) 
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Fig(25) : 

Sca-4 核型國: 46.X “Y歹+7 ，+7戶口
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Fig(26) : 

Sca-4 核型圈 :46XY汁7'"18
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Fig(27) : 

Sca-4 核型國:的 X 輛Y.+7.+7
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府攝一:惡性膠質瘤(malignant gliomas)常發生染色體異常斷裂的位

運
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府國二:本文研究發現在腦瘤發生祟色體異嘗斷裂的位置和oncogene

的位;置。

2 

喝喝‘

7 8 

T了。 O 

司嘲111

3 日
13 14 

R 
19 20 

3 

9 

合巾-;.在本
唱團盧

4 

10 

γτ00 

志f
15 16 

5 

11 

'ï申明可?蘭、 /"、

17 

費1ρ 3443§ 
21 22 Y 

亡立陶gati闊的 P的叭叭&. G Bands 
Positive R Bands fBj v川崎 Bands

Posi !ive Q &. G Bands 
Hegalive R Bands 

人頡實質性腫瘤染色體之研究 第 66頁

6 

12 

18 

x 

研究生:洪怠媚



胃癌常發生祟色體異嘗單身裂的位置舟鸝三:
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附屬四:本文研究中育癌會發生祟色體異常斷裂點及oncogene所在的

位置
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附屬五:已發現位在祟色體位置的oncogene
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