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Abstract. C���������� �� ��������� ����������� ������-C���������� �� ��������� ����������� ������-
��������� ����� F (XPF) ���������� w��h ������� ������ 
��� ��������� w�� ��v���������. W� �������y �������� 
76 ������� ������ �������� wh� w��� �������� �� �h� S����� 
P�����'� H������� �� D�zh�� C��y ��� �����v�� ���������, ��� 
�������� XPF ���������� �� ������� ������ ������� (�b���v�-
���� �����) ��� ������ ������� ������ ��j����� �� ����� 
(������� �����) v�� ������h�����h������y. C���������� 
b��w��� XPF ���������� ��� ����������h�������� ���������� 
of gastric cancer was verified via single-factor Chi-square 
����. C��'� ������������ h�z��� ���������� ����� w�� ���� 
in the analysis of influencing factors of patient's prognosis, 
��� K�����-M���� w�� ���� �� ����yz� �h� ���v�v�� ����� �� 
XPF-������v� ��� -������v� ��������. I� �h� �b���v����� �����, 
the XPF-positive rate was significantly higher than that in 
the control group with a statistically significant difference 
(P<0.05). S�����-������ ����y��� �h�w�� �h�� XPF ���������� 
was correlated with the family history and Laurén classifica-
���� (P<0.05). K�����-M���� ���v�v�� ����y��� ��v����� �h�� 
�h� ���v�v�� ���� �� XPF-������v� �������� w�� �h����� �h�� 
�h�� �� XPF-������v� �������� (P<0.05). M������������� ����-
y��� ����� C��'� h�z���� ����� ��������� �h�� XPF w�� �� 
����������� ������ ��������� �h� ��������� �� ������� ������ 
(P<0.05). I� ����������, XPF ���������� ���y� �� ��������� 
���� �� �h� ���������� ��� ��v�������� �� ������� ������, ��� 
� h��h ���������� �� XPF �������� � ���� ��������� �� ������� 
������ ��������.

Introduction

G������ ������ �� �h� ���� ������ ���������������� ����� 
�� �h� w����. V��������� �� �h� ������y ��������� h�v� ��� �� 

� ������� �������� �� �h� ��������� �� ������� ������ w����-
w���. B��h �h� ��������� ��� ��������y ����� �� ������� ������ 
���k b�h��� ���� ������, ��� ��� ���k�� ������ �� �����-
���� ������ (1). S���� ���� �������� h�v� � ������v��y ���� 
�w������� �� h����h ����, ��������� ��� ��������� �� ������� 
������ ����� ���� �h� ������� h�� ������y ���������� ���� �h� 
������ �� ��v����� ����� (2).

Th� ������ ��� ���h�������� �� ������� ������ ��� v��y 
�������, ��� �h� ���������� �� ������� by �������� ������� 
��� ���������� �� w��� �� ���������v� ��v��������. F�� 
�������, helicobacter pylori ���������, ��v��������, ���� ��� 
genetic factors are of great significance for the occurrence of 
������� ������ (3). A������� by v������ �������, ����������� 
���� �� ������ �� DNA �� h���� ����� ��� ������� ������ 
w��� �����������y ���������� w��h��� ��y �����y ������, 
�v�������y �������� �b������ ������������� ��� ��������� 
�� �����, �h�� ������� �� ������� ������ (4). N��������� ����-
���� ������ (NER) �y���� �� �h� ���� ��� ���� ��������� 
������-������ ���hw�y �� DNA �� �h� h���� b��y. A� � 
k��� �� NER ����, ��������� ����������� ��������������� 
����� F (XPF) ��� ����� � ����-�������� ������ �� �h� ������ 
���hw�y, wh��h ����� �� �������������� ��� ���������� �� 
�h����h����y (5,6). I� ����������, � h��h ���������� �� XPF 
��������� �h� ���k �� �k�� ������ (7). 

I� �h�� ����y, w� ��v��������� �h� XPF ���������� �� ������� 
������ ��������, ��� ����yz�� �h� ����������� �� XPF ������-
���� w��h ���������� ��� ��������� �� ������� ������. 

Patients and methods

General material. W� �������y �������� � ����� �� 76 �������� 
wh� w��� �������� �� �h� S����� P�����'� H������� �� D�zh�� 
C��y (D�zh��, Ch���) ��� ���������. I�������� �������� ��� �h� 
����y w���: �) �������� wh��� ��������� �� ���������v� ������� 
cancer was confirmed by pathological biopsy using elec-
������ �����������, ��������-��h����� �������� ��������hy 
(CT) �� �������� ��������� ������� (MRI); ��) �������� wh� 
�����v�� �������� ��������� ��� wh��� ������� ������� w��� 
��k�� �� ���������; ���) �������� wh� ������ �h� �������� 
�������. E�������� �������� w���: �) �������� wh��� ������� 
�������� �� ����� w�� >10 ��; ��) �������� w��h ��h�� �����-
���� ������. N����� ������� ������ ������� ��j����� �� �h� 
������ �� ������� ������ w��� ��k�� �� �h� ������� �����. Th� 
b���� �h������������� �� �h� �������� ��� �h�w� �� T�b�� I.
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Th� ����y w�� �����v�� by �h� E�h��� C�������� �� �h� 
S����� P�����'� H������� �� D�zh�� C��y. P������� ������ �h� 
�������� �������.

Methods
Collection of specimens. L����� ������� �h�� w��� ������� 
�� �h� �������� ��������� �� �������� ��� ���� �� �h� ������ 
������� ������ ������ ��j����� �� �h� ����� �� ������� ������ 
w��� ��k�� �� ���������. O��� �b������, ����h ��������� 
w��� ��������y ��hy������ �� �� ��������� ������ �� ����h�� 
������, ������� ����� �����hy�b��z��� ��� �����������y, ��� 
embedded in paraffin.

Experimental equipments and material. S������ ���h��� 
(L����, M���h���, G�����y), ������������ (E��������, 
H��b���, G�����y), ���������� (BX40, O�y���� 
C����������; T�ky�, J����) ��������h��������, ���������� 
��b�� �� ��������� �������������� ��� �������v� w��� ����. 
E����������� �������� ��������: �) ������y ��bb�� ����-h���� 
���y������ ����b��y; ��) ��������y ���� ����-��bb�� ���y������ 
����b��y; ���) DAB (3,3'-�������b��z�����) ����� ��v�������� 
k�� (F�zh�� M����� B�����h�����y C�., L��.); �v) ��h�� �����-
���� ��������: �����hy�b��z���, b�����, ��hy����� ��h����, 
������� b����� ��� hy������ �������� ��������.

Immunohistochemistry. E����������� ���������� w���: 
�) H����������� �������: S����� ���������� w�� ��������� ����� 
the slicing machine to cut the paraffin-embedded tissues into 
6-8 �������� w��h � �h��k���� �� 4-5 µ�; ��) D�w�����: A���� 
�������� w��� h����� �� �� ��������h�������� ��� 45 ��� �� 
70˚C, 5 ml of dimethylbenzene was added onto the sections 
�w��� (5 ��� ���h ����) �����w�� by �w��� �� ���w ������; 
�h�� �h� �������� w��� ������ by ���� ��hy����� ��h���� �w��� 
(5 min each time); when there was no up-floated floccules in 
�h� ��������, ��h���� �� ��������� �������������� (95, 85 ��� 
75%) was sequentially added into the solution followed by 
5 ��� �� ��������, ��������v��y; ��� ������ w��� �h�� ������ 
����� ��������� w����; ���) Ph���h���-b������� ������ (PBS) 
������� ��� ����b�����: S������� w��� ��k�� ��� ��� ������ 
�� �� ����b����, �� wh��h 5 �� �� PBS w�� ����� ��� ������� 
3 �����. A���� �h� PBS w�� ����y ����v��, 50 µ� hy������ 
������� �������� (3%) w�� ����� ���� ���h ������� �����w�� by 
incubation for 10 min at 20˚C in an electrothermostat to block 
�h� ����v��y �� ���������� ����������. Th� �������� w��� �h�� 
w��h�� ����� 5 �� PBS (3 ��� ���h ����), ����� wh��h �h� 
PBS w�� ����v��, 50 µ� ������y ��bb�� ����-h���� ���y������ 
����b��y (1:300; ���. ��. 13465; C��� S�������� T��h�����y, 
I��.; D��v���, MA, USA) w�� ����� ���� ���h ������� �h�� 
was later incubated overnight at 4˚C in a refrigerator, and the 
���� ��y, �������� w��� ������ ����� PBS 3 �����. S�������y 
���� ����-��bb�� ���y������ ����b��y (1:1,000; ���. ��. 7074; 
C��� S�������� T��h�����y, I��.) w�� ���� ����� ���� ���h 
section for 15 min of incubation at 20˚C in an incubator, and 
�h� �������� w��� w��h�� ����� PBS �h��� �����. F�� ����� 
��v��������: DAB k��, ��� �������� A, B ��� C (���h 50 µ�) 
w��� ���� �� ������� �h� DAB ����� ��v�������� ��������. 
A���� �h� ����� w���� �� ���h ������� w�� �������, 50 µ� �� 
����� ��v�������� �������� w�� ����� �� ���h �������, ��� 
�h� ������� w�� �b���v�� ����� � ���������� (O�y���� 
C����������). A���� ����� ��v��������, �h� ������� w�� 
rinsed by purified water to terminate the color development. 
F�����y, ��-�y���� (30 ��� ���h ����) w�� ������� ��� �w��� 

����� h������y���, ��� �h� �������� w��� ������ ����� ������� 
b�����.

XPF ���������� w�� �������� by ������h�����h������y. 
U���� h��h ������������� (�400), w� �������y �������� 
8 ���-�v��������� v������ �� h��h ������������� �� ���h 
�������, ��� 100 ����� w��� �������� �� ���h v�����. A�������� 
�� �h� ���������� �� ������v� ����� �� ���h �������, w� ��������� 
evaluation via semi-quantitative scoring method using the 
�����w��� ��������: �) 0 ����� ��� ������� w��h �h� ����� �� ������v� 
����� <5%; ��) 1 ����� ��� ������� w��h �h� ����� �� ������v� ����� 
b��w��� 5 ��� 25%; ���) 2 ������ ��� ������� w��h �h� ����� �� 
������v� ����� b��w��� 26 ��� 50%; �v) 3 ������ ��� ������� w��h 
�h� ����� �� ������v� ����� b��w��� 51 ��� 75%; v) 4 ������ ��� 
������� w��h �h� ����� �� ������v� ����� >75%. S������� ������ �� 
����� w��: �) 0 ����� ��� ����� w��h��� ��y �����; ��) 1 ����� ��� 
cells in fine granule shape and canary yellow; iii) 2 points for 
����� �� ������ ������� �h��� ��� b��w� y����w; �v) 3 ������ 
��� ����� �� ����� ���� �h��� ��� ���k b��w�. Th� ����� ������ 
�� �h� �b�v� �w� ������� w��� ��k�� �� �h� ����� �����. I� 
����� �� ���������� �v��������, ����������� w��h � ����� ����� 
≤3 points were considered low expression, total score between 
4 and 5 points moderate expression, and total score ≥6 was 
���������� h��h ����������. I� �h� �v�������� �� �h� �������, � 
total score ≤3 points was considered a negative result, and a 
����� ����� >3 ������ w�� � ������v� ������.

Statistical analysis. D��� ����y��� w�� ��������� ����� 
SPSS 19.0 ����w��� (Ch�����, IL, USA). C���������� b��w��� 
�h� XPF ���������� ��� ����������h�������� ������� �� ������� 
cancer was verified via single-factor Chi-square test. The Cox 
������������ h�z���� ���������� ����� w�� ���� �� �h� ����y��� 
of influencing factors of patient prognosis. The Kaplan-Meier 
w�� ���� �� ����yz� �h� ���v�v�� ����� �� XPF-������v� ��� 
-������v� ��������. I��������� ������� w��� ����yz�� ����� �h� 
���-���k, B�����w ��� T�����-W��� �����. P<0.05 ��������� 
that the difference had statistical significance.

T�b�� I. G������ �h������������� �� �h� ��������.

I��� C��� R���� (%)

S��
  M��� 42 55.26
  F����� 34 44.74

A�� (y����)
  <60 36 47.36
  ≥60 40 52.64

D����� �� ���������������
  H��h�y �������������� �������������� 36 47.36
  M��������y �������������� �������������� 27 35.52
  P����y �������������� �������������� 13 17.11

T���� ��z�
  <3 �� 27 35.53
  3-5 �� 30 39.47
  >5 �� 19 25.00
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Results

I� ���������� �� XPF ����������, w� ����� �h�� �h� ������v� 
���������� ���� (71.05%) �� �h� �b���v����� ����� w�� �bv�-
����y h��h�� �h�� �h�� (36.84%) �� �h� ������� �����, ��� �h� 
difference in the intergroup comparison had statistical signifi-
����� (P<0.05) (T�b�� II ��� F��. 1).

XPF ���������� w�� ������������y ���������� w��h �h� 
family history and Laurén classification and the difference 
had statistical significance (P<0.05); XPF expression was not 
correlated with patient's age, sex, tumor site, quantity of mass, 
diameter of tumor, smoking, quantity of metastatic lymph 
nodes, infiltration depth and tumor node metastasis (TNM) 
staging, and the differences were not statistically significant 
(P>0.05) (T�b�� III).

F������ ��������� ������� ��������� w��� ����yz�� ����� �h� 
C�� h�z���� �����. Th� ������� ��������� �h�� XPF ������-
���� ��� TNM ������� w��� ����������� ������� ��������� �h� 
��������� �� ������� ������ (P<0.05) (T�b�� IV).

K�����-M���� ���v�v�� ����y��� �h�w�� �h�� �h� ���v�v�� 
���� �� XPF-������v� �������� w�� �h����� �h�� �h�� �� 
XPF-������v� ��������. I��������� ������� ����� 3 ��������� 
���������� w��� b�������y �h� ����, ��� �h� ����������� w��� 
statistically significant (P<0.05) (Fig. 2 and Table V).

Discussion

I� h���� �����, DNA �� ������ ����b����� ��� b� ������� 
due to the influences of various external factors, and such 
damage can often be accumulated, finally inducing a variety 
�� ������� (8). I� �h� h���� b��y, �h��� ��� ��v���� ��������� 
���hw�y� ��� ������� ������, ����� wh��h NER ���y� � ��j�� 
����. XPF ����, �.�., ��������� ����������� �����������-
���� �����, ��� ������ XPF �������, � ����-�������� �������� 
�� NER ���hw�y; XPF �������, w��h �h� k�y ������ �� NER 
������, ��� �������y ������� 5' ��� �� DNA ������ (9,10). A 
v�����y �� ������� (11) h�v� �h�w� �h�� XPF ���� �� ���������� 
w��h �h� ���������� �� v������ �������, ���h �� ����� ������, 
���� ������, b����� ������ ��� b������ ������.

Significance of XPF expression in gastric cancer. G������ 
������ w��� ����� ���� ���������, ��� ���������, � ����� 
������ ��� �v�� ������ ���� ��������� (12). H�w�v��, 
�h� ������� ������� �� XPF ����, � k�y ��zy�� �� NER 

���hw�y, ���y� � �������� ���� �� ���������� ����v��y, ���, w��h 
�h� ��h����� ���������, ��� ��� ���y ������ �h� ������������ 
������ �� ������� ����� ����� �� �h� ��������-b���� �h���-
�h����y �����, ��������� �� ���� ���������� ��� ������� �� 
�h����h����y, b�� ���� ��v� ���� �� �h� �b��������y �� �h� 
repair of damaged DNA, leading to a significantly increased 
���k �� ��������� (13,14). Th� ����v��y �� XPF ���� �� ����-
��v��y h��h wh�� �h� ����b����y �� ���� ������ �� �� � ������v��y 
h��h ��v��; ��� �� �h� ����������� ��������� by ������, NER 
w��� b� ����v���� �� ������ �h� XPF ���������� ��� �������� 
�h� ����v��y (15). A�������� �� �h� ����v��� ����y (16), XPF 

F����� 1. X�������� ����������� ��������������� ����� F (XPF)-������v� 
����� �� �h� �b���v����� �����.

F����� 2. K�����-M���� ���v�v�� ����y���.

T�b�� II. C��������� �� XPF ���������� b��w��� �h� �w� 
������.

 XPF ����������
 ------------------------------------- R���� ��
 N N�����v� P�����v� ������v�
G���� (����) ����� ����� ����� (%)

Ob���v����� ����� 76 22 54 71.05
C������ ����� 76 48 28 36.84
χ2   16.551
P-v����   <0.0001

XPF, ��������� ����������� ��������������� ����� F.
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���������� �� ����� ������� �� �bv�����y h��h�� �h�� �h�� �� �h� 
������� ��j����� �� �h� ������. I� �h�� ����y, w� ����yz�� XPF 
���������� �� �h� ������� ������ ������� �� 76 ������� ������ 
��������, ��� ����� �h�� XPF ����������� �� �h� ������� ������ 
tissues were significantly higher than those in the tissues adja-
���� �� �h� ������ (P<0.05).

Correlation between XPF expression and clinicopathological 
indexes of gastric cancer. Th� ������� �� �h�� ����y �h�w�� 
that XPF expression was correlated with Laurén classification 
��� �����y h�����y; h��h�� ������v� ���������� �� XPF ���� 
w��� ����� �� �h� �������� w��h ��������� �����y h�����y 
�� ��v�� ������, ��� �� �����- �� ����������-�y�� �� L���é� 

T�b�� III. C���������� b��w��� XPF ���������� ��� ���h ����������h�������� �����.

 XPF ����������
 ------------------------------------------------------------
C���������h�������� ������� C���� N�����v� ���� P�����v� ���� P�����v� ���� (%) χ2 P-v����

S��
  M��� 42 12 30 71.42 0.002 0.956
  F����� 34 9 25 73.35
A�� (y���)
  <60 36 11 25 69.44 0.001 0.968
  ≥60 40 11 29 72.50
H�����y �� ��v�� ������ �� ���������
�����y ���b���
  Y�� 32 7 25 78.12 9.949 0.014
  N� 44 23 21 52.27
T���� ����
  G������ b��y 25 7 18 72.00 0.094 0.954
  G������ ������ 36 11 25 69.44
  G������ ������ + ������� ������ 15 4 11 73.33
Q������y �� ����
  1 35 10 25 71.42 0.007 0.929
  ≥2 41 11 30 73.17
D������� �� ����� (��)
  <5 51 15 36 70.58 0.049 0.823
  ≥5 25 6 19 76.00
Laurén classification
  D������-�y�� 31 18 13 41.93 12.420 0.002
  M����-�y�� 17 2 15 88.23
  I���������-�y�� 28 7 21 75.00
S��k���
  Y�� 31 7 24 77.42 0. 309 0.578
  N� 45 14 31 68.89
Ly��h���� ���������� (�y��h �����)
  ≤5 46 13 33 71.74 0.012 0.912
  >5 30 8 22 73.33
Infiltration depth
  M����� ��� ��b������ 17 5 12 70.58 0.404 0.817
  M������� ��y�� 35 9 26 74.28
  S������ �� ��b������� 24 8 16 66.67
TNM �������
  I 21 6 15 71.43 0.167 0.982
  II 24 6 18 75.00
  III 18 5 13 72.22
  IV 13 3 10 76.92

XPF, ��������� ����������� ��������������� ����� F.
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classification, and the difference had statistical significance 
(P<0.05); XPF ���������� w�� ��� ���������� w��h �������'� 
sex, age, smoking habit, tumor site, diameter and quantity of 
tumor, infiltration depth, quantity of lymphatic metastasis 
��� TNM-������� (P>0.05). D�� �� �h� ������� ��������b����y 
�� ������� ������, ���y ������� ������ �������� h�v� � �����y 
h�����y �� ������� ������; � ����v��� ����y (17) �h�w�� �h�� 
��������� ���� �� ������� ������ �� ���b��� w��h �h� �����y 
h�����y �� ������� ������ �� 1.5-3 ����� h��h�� �h�� �h�� �� 
���b��� w��h��� �����y h�����y �� ������� ������. I� h�����y, 
�h� �����y �� N������� w�� � �y����� ������� ������������ 
�h� ������� ��������b����y �� �h� �����y w��h �h� h�����y 
�� ������� ������. A���� �h��� �������� w��h �h� �����y 
h�����y �� ������� ������, ���� ������ �� �������� ��y b� �h� 
��j�� ����� ��� �����������, ��� �h� ���k �� ������� ������ 
w��� b� ��������� ��� �� �h� ��h�������� �� ��������b����y 
���� (18). I� L���é� ���������������, ���-����� ������� 
�����hy h�� b��� �������y ����� �� �����h���� ������� �� 
�������-�y�� ������� ������, b�� ���������� ���������� ��� 
�������v� �����hy ��� ����� ���������� w��h �h� ����������- 
��� �����-�y�� ������� ������. Th��, ������ �� ���� �� 
v��y��� ������� ��y ������ �h� ����������� �� XPF �������� 
�� ��������� ����v��y, wh��h w��� ���� �� �h� ����������� �� 
����� �� ������v� ���������� (19).

Association between XPF expression and prognosis of gastric 
cancer. C�������y, ����� ���h�������� �� ������� ������ h�� ��� 
been fully clarified; but many studies have shown that repair 
���� �� ��� ���y ���������� w��h �h� ���������� ��� ��v����-
���� �� ������� ������, b�� ���� ������y ���������� w��h �h� 

��������� (20). I� �h�� ����y, w� ��������� ���v�v�� ����y��� 
��� XPF-������v� ��� -������v� �������� w��h ������� ������, 
��� �h� ������� �h�w�� �h�� �h� ���v�v�� ���� �� XPF-������v� 
�������� w�� ������ �h�� �h�� �� XPF-������v� �������� 
(P<0.05); w� �������� ����������h�������� ������� ��������� 
�� �h� ���������� ������� �� ������� ������ ��������, ��������� 
���������� ����y��� ����� C��'� h�z���� �����, ��� ������� 
��������� �h�� XPF w�� �� ����������� ���������� ������. 
Th�� ��������� �h�� ������v� ���������� �� XPF ����, �� ����-
���� �� ��� �������� ������ �� �h� ��������� �� ������� ������, 
������ � ������ ������ �� �h� ������� ���������� �� ���������� 
�� ����� �� �h� ���������v� �����. Th��, XPF ��� ���v� �� 
�� ��������� ����� ��������� �h� ��������� �� ������� ������ 
�������� (21).

I� ����������, ��������� XPF ���������� ���y� �� ��������� 
���� �� �h� ����������, ��v�������� ��� ��������� �� ������� 
������, ��� ��� ���v� �� �� ����� ��� �v�������� �h� ��������� 
�� ������� ������. Th�� ����y w�� ������� by ������ ��z�, ��� 
��-����h ��v���������� ���� �h� XPF ���������� �� ������� �� 
h���� ��� ��������.
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