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摘 要!$目的% 探究表皮生长因子受体&

2E1F2*G,- 6*(HI0 .,5I(* *252EI(*

"

=>?@

#和蛋白激酶
C

&

E*(I21+ J1+,32 C

"

ABC

#在宫颈癌中的表达和意义' $方法% 选取
!K9L

年
9

月至
!"9D

年
9

月于我院确诊为宫颈鳞癌并行手术治疗患者
D"

例'另取正常宫颈组织
!"

例作为对照组'采
用免疫组化技术检测组织中的

=>?@

和
ABC

' $结果% 宫颈癌中
=>?@

和
ABC

的阳性表达
率均高于对照组"差异均有统计学意义!

A!";"M

('

=>?@

和
ABC

在宫颈鳞癌中的表达与年龄
无关"而与分化程度和临床病理分期&

N<O

(有关' 分化程度低)

N<O

分期高的患者中
=>?@

和
ABC

阳性表达率高于分化程度高)

N<O

分期低!

A!K;KM

('

=>?@

和
ABC

在宫颈鳞癌组织
中的表达呈正相关 !

*PK;DL$

"

A!K;KM

(' $结论%

=>?@

和
ABC

在宫颈鳞癌组织中表达增加"

=>?@

和
ABC

表达程度均与分化程度和
N<O

分期有关'
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宫颈癌是女性常见的恶性肿瘤之一" 数据显示

近年来我国宫颈癌发病率呈逐年递增的趋势$

9

%

' 研

究认为" 宫颈癌的发生发展是多基因共同调控的过

程"其侵袭和转移机制与多种细胞因子相关$

!

%

' 近年

来针对表皮生长因子受体 &

2E1F2*G,- 6*(HI0 .,5I(*

*252EI(*

"

=>?@

(和影响其信号通路的调控蛋白-蛋

白激酶
C

!

E*(I21+ J1+,32 C

"

ABC

(的研究成为热点"

两者被广泛认为与肿瘤细胞的增殖与转移关系密切$

%

%

'

本研究通过检测宫颈鳞癌与正常宫颈组织中
=>?@

和
ABC

蛋白表达水平"旨在分析影响表达的因素及

两者相关性"为判断疾病预后提供参考依据'

9

资料与方法

/0/

研究对象

经市医学伦理委员会同意"选取
!K9L

年
9

月至

!K9D

年
9

月于我院妇科行全子宫切除术或广泛全

子宫切除术) 术后大体标本为宫颈鳞癌的患者
DK

例" 患者就诊时无其他癌症" 住院期间无严重并发

$&T
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症! 年龄
!$!$&

岁"平均年龄
'&(!")(%

岁#肿瘤分化

程度$高分化
*

例"中分化
!+

例"低分化
!*

例#

,-.

分期$

!

期
#&

例"

"

期
!#

例"

#

期
!/

例! 另取同期

于我院行宫颈活组织检查% 病理证实为正常宫颈组

织的女性志愿者
!"

名" 年龄
%"!$&

岁" 平均年龄

)!(%"'(+

岁"取其正常宫颈组织作为对照组! 所有研

究对象对本次实验知情并签署同意书" 两组年龄差

异无统计学意义&

01!('%)

"

2#3(")

'"具有可比性!

!"#

仪器与试剂

$

奥林巴斯
45!%

显微镜 &日本奥林巴斯株式

会社'#

%

电热恒温水浴锅&天津市泰斯特仪器有限

公司'#

&

兔抗人
6789

抗体"大鼠抗人
2:;

单克隆

抗体&北京泰泽瑞达科技有限公司'#

'

免疫组织化

学
<2

试剂盒&美国
<=>?@

公司'#

(AB;

显色试剂

盒&北京泰泽瑞达科技有限公司'!

!"$

方 法

取病灶组织及正常宫颈组织"经固定%脱水透蜡

后包埋成蜡块"再切片%烘干"用枸橼酸盐缓冲液在

微 波 下 修 复 抗 原 "

%C

过 氧 化 氢 灭 活 内 源 性 酶

'3?=D

"

2;<

洗片
%

次"山羊血清封闭
%3?=D

"滴加兔

抗人
6789

抗体"大鼠抗人
2:;

单克隆抗体"稀释

浓度均为
E$E33

"抗体
'%

过夜"甩除一抗"

2;<

洗片

%

次"每次
)?=D

"滴加二抗&稀释浓度
E$E33

'"室温孵

育
%3?=D

"洗片
%

次"

AB;

染色"脱水透明"封片"显

微镜下观察结果! 用宫颈鳞癌作
6789

和
2:;

的阳

性对照"

2;<

代替一抗作阴性对照!镜下图像采用
<&

F?@>G BD@HIJ=J

显微图像分析系统!

!"%

宫颈鳞癌分化程度评价标准

宫颈癌病理学分级参考
KLM

分级标准(

'

)

$高分

化$ 癌巢中有相当数量的角化现象" 可见明显的癌

珠#中分化$达宫颈中层细胞的分化程度"癌巢中无

明显角化现象#低分化$未分化的小细胞!

!"&

显微镜观察标准

参考杨元娟等(

)

)的研究中对
AB;

染色
6789

和

2:;

阳性细胞的检测标准"定义细胞膜或胞浆染色

呈棕黄色为阳性"呈褐色为强阳性!表达阳性情况以

阳性细胞百分比和染色强度综合评价$ 单个视野中

阳性细胞数目
'#/C

计
/

分# 阳性细胞数目
#/C!

'/C

计
#

分#阳性细胞数目
'/C!$/C

计
!

分#阳性

细胞数目
#$/C

计
%

分!染色程度$无染色计
/

分#低

倍镜&

(!//

'下阴性但高倍镜&

('//

'下阳性计
#

分#

低倍镜下阳性计
!

分#低倍镜下强阳性计
%

分!每个

视野将两项评分相乘"每张片子取
)

个视野"求平均

值$

'%

分为不表达"

'!)

分为低表达"

*!+

分为中表

达"

&

分为高表达!

!"'

统计学处理

采用
<2<<#+N/

统计学软件进行数据分析"计量

资料用
O!"JP

表示"组间比较应用独立样本
0

检验! 计

数资料用百分率表示"

6789

和
2:;

在两组的阳性

表达率比较采用
)

! 检验" 采用秩和检验分析
6789

和
2:;

表达程度与临床病理特征的关系!

6789

和

2:;

两者相关性采用
<QG@R?@D

相关性分析!

2'"(")

为差异有统计学意义!

!

结 果

#"!

两组
6789

和
2:;

表达情况比较

6789

主要表达于细胞膜"少数表达于胞浆"呈

现棕黄色或褐色颗粒
S8=>TRG #U'P

" 宫颈鳞癌组

6789

阳性表达率为
&/V/C

&

)'W*3

'" 对照组均为阴
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<(

2>?*2331(+

@(A

2>?*2331(+

B(C2*,=2

2>?*2331(+

D160

2>?*2331(+

!

!

E

F62G72,*3 (-CH !;IJK !L;LM

!ML %& J & !L I

"ML !9 ! J K $

N26*22 (. ?,=0(-(615,- C1..2*2+=1,=1(+ I;%K$ "L;LM

D160 $ % ! ! L

B(C2*,=2 !M # & ## J

@(A !K ! ! #M &

O<B 3=,62 M;IK! "L;LM

" !# M #L M #

# !L # ! #J %

$ #& L ## & &

!"#$% & '())%$"*+(, #%*-%%, ./01 ",2 345 %67)%88+(, +, 9%):+9"$

8;<"=(<8 9%$$ 9")9+,(="

性表达 ! 两组差异有统计学意义 "

!

!

PMM;%KM

!

E"

L;LM

#$ 而
EQR

主要表达

于胞浆!少数表达于细胞

核!呈现棕黄色或褐色颗

粒! 宫颈鳞癌组
EQR

阳

性表达率
S$M;LT

!

JMUIL

%

高 于 对 照 组
S#L;LT

!

!U

!LH

!两组差异有统计学意

义"

!

!

P!I;#M#

!

E"L;LM

%$

>?> VWXY

和
EQR

在宫

颈鳞癌中的表达与临床

病理特征关系

VWXY

和
EQR

在 宫

颈鳞癌中的表达与年龄

无关!与肿瘤分化程度以

及临床分期有关$ 分化程

度低&

O<B

分期高的标本

VWXY

和
EQR

的阳性表

达程度高于分化程度高&

O<B

分期低的标本 "

E"

";"M

%"

O,Z-2 9

!

!

%$

>?& VWXY

和
EQR

在宫

颈鳞癌中表达的相关性

VWXY

和
EQR

在 宫

颈鳞癌组织中的表达呈

正相关"

*PL;IJ$

!

E"L;LM

%

SO,Z-2 %H

$

%

讨 论

在全球范围内!宫颈癌的发病率仅次

于乳腺癌!已然成为影响女性健康&危害社会和谐的

重大因素! 发展中国家宫颈癌的发病率明显高于发

达国家!且每年新增的宫颈癌患者均呈倍数上涨'

I

(

$

寻找及时&准确的诊断方法!对判断疾病预后具有重

要意义'

$

(

$ 研究认为!宫颈癌的发生发展是多基因共

同调控的过程! 其侵袭和转移机制与多种细胞因子

相关! 其中
VWXY

及影响其信号通路的调控蛋白

EQR

成为研究的热点'

K

(

$

VWXY

是由原癌基因表达!

促进血管生成以及细胞的无限分裂!最终形成肿瘤$

其机制为激活酪氨酸激酶! 促进细胞增殖& 分化!

VWXY

表达水平同样与肿瘤的发展进程相关! 表达

0+@<)% A B%@"*+:% %67)%88+(, (C 345 +, ,()="$

9%):+9"$ *+88<%D!>EEF

!"#$% G .67)%88+(, (C ./01 +, 9%):+9"$ 8;<"=(<8 9%$$ 9")9+,(="

/-1+15,- .2,=)*23 <

<(

2>?*2331(+

@(A

2>?*2331(+

B(C2*,=2

2>?*2331(+

D160

2>?*2331(+

!

!

E

F62S72,*3 (-CH 9;$!I !L;LM

!ML %& & 9! & &

"ML !9 I $ I !

J;K$9 "L;LM

D160 $ J ! 9 L

B(C2*,=2 !M $ 9L J J

@(A !K J $ 9L $

O<B 3=,62 J;MI! "L;LM

% !9 99 $ ! 9

& !L J K M %

$ 9& L J K $

N26*22 (. ?,=0(-(615,- C1..2*2+=1,=1(+

!"#$% > .67)%88+(, (C 345 +, 9%):+9"$ 8;<"=(<8 9%$$ 9")9+,(="

VWXY * E

<26,=1[2

E(31=1[2 9!
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J!
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程度越高!预后越差" 而
'()

是
*+,-

信号转导通

路的枢纽!在促进细胞增殖#侵袭#抑制细胞凋亡#抵

抗化疗和放疗中起重要作用" 因此
*+,-.'()

信号

通路被认为是肿瘤干细胞保持自我更新和分化性

质的重要途径!但在宫颈癌中!两者如何表达尚未

阐明$

&

!

#/

%

"

从本次研究的结果来看! 观察组
*+,-

和
'()

的阳性表达率均高于对照组&

'!"0/1

'!与周素英等$

##

%

研究的结果一致! 证实了两者在宫颈鳞癌的形成过

程中发生了变化"

*+,-

和
'()

在宫颈鳞癌中的表

达与年龄无关! 而与分化程度和
234

分期有关!分

化程度低#

234

分期高的标本
*+,-

和
'()

的阳

性表达程度高于分化程度高#

234

分期低的标本

&

'!"0"1

'"

*+,-

和
'()

在宫颈鳞癌组织中的表达

呈正相关&

567089$

!

'!"0"1

'"因此我们认为
*+,-

和

'()

均参与了癌细胞浸润和转移的过程!临床诊断

中我们可根据两者的表达程度选择治疗方案并判断

患者预后"此外!单独应用
*+,-

抑制剂治疗宫颈癌

疗效较局限! 若能联合抑制
'()

的抗凋亡作用!即

达到调控
*+,-

信号通路枢纽的目的! 成为治疗恶

性肿瘤的有效途径"本研究主要存在以下两点不足(

!

宫颈癌病理类型较为局限! 本研究仅纳入了宫颈

鳞癌! 研究结果是否适用于腺癌和腺鳞癌仍需进一

步验证)

"

本研究仅比较了正常宫颈组织和宫颈恶

性肿瘤中
*+,-

和
'()

的表达情况!未对宫颈上皮

内瘤变这一病理改变进行分析! 未来的实验中加以

补充可加强对结果的论证"

综上所述!

*+,-

和
'()

在宫颈鳞癌组织中表

达增加!表达程度均与分化程度和
234

分期有关"
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