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摘 要!$目的% 分析
!'"

宫颈癌患者外周血循环肿瘤细胞的表达与其临床病理参数相关
性&$方法% 以莱尔生物循环肿瘤细胞检测技术检测

,-

例初治
!'"(

期宫颈癌和
!"

例正常
人中循环肿瘤细胞的表达情况"并与

!'"(

期宫颈癌临床病理参数做相关分析&$结果%

!'"(

期宫颈癌和正常人中循环肿瘤细胞阳性率分别为
%./$!

和
" 012"/")3

& 在
455!#/)6789:

和
455;*/)6789:

组中"循环肿瘤细胞阳性率分别为
&&/&!

和
)-/"<01=+/+&)>

'在无盆腔淋巴结
转移和有盆腔淋巴结转移组中"循环肿瘤细胞阳性率分别为

&-/!<

和
.!/!!?1=+/+&)>

'在无
淋巴血管间隙受侵和有淋巴血管间隙受侵组中"循环肿瘤细胞阳性率分别为

%*/$<

和
.*/%!

01=+/+%$>

& 在不同的年龄(病理类型和分期以及是否有宫旁浸润和深肌层浸润的各组中"循
环肿瘤细胞表达差异均无统计学意义

01;+/+)>

& $结论% 循环肿瘤细胞与
!'"(

期宫颈癌盆
腔淋巴结转移(淋巴血管间隙受侵和

455

密切相关"可用于评估
!'"(

期宫颈癌的病情&
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循环肿瘤细胞
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是

一种从肿瘤原发灶或转移灶脱落经周围血管进入

血液循环系统的肿瘤细胞 $

*

%& 它是肿瘤转移过程中

原发灶和转移灶之间的重要枢纽"扮演着诱导转移

瘤形成的角色"并保留与原发肿瘤相似的生物学特

性$

!

"

&

%

& 研究循环肿瘤细胞可以更进一步明确原发灶

的相关特性" 以期制订更有效的个体化治疗方案&
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等 $
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%报道每
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毫升血液中含有
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个
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循环肿瘤细胞为转移性乳腺癌的不良预后因素#此

外#文献报道循环肿瘤细胞与肺癌$

!WF

%

&结直肠癌$

G

#

I

%

&

胰腺癌$

$

%

&前列腺癌$

L

#

9"

%等实体肿瘤的疾病进展及不

良预后相关'本研究旨在分析
"W$D

期宫颈癌患者

外周血循环肿瘤细胞与其临床病理参数的相关性(

9

资料与方法

!!!

研究对象

收集从
!"99

年
99

月
99

日至
!"9G

年
99

月
!&

日在广州医科大学附属肿瘤医院手术初治的
GL

例

国际妇产科联盟!

1+?2*+,?1(+,- .2M2*,?1(+ (. 67+25(-!

(67 ,+M (X3?2?*153

#

NOP4

"分期
%#$D

期宫颈癌
E

术

前宫颈活检病理和术后病理确诊
Y

患者#经各项辅助

检查排除合并其他肿瘤( 其中#

!%F

岁
#&

例#

"%F

岁
FG

例#中位年龄
FH

岁)

"

期
!L

例#

$D

期
%H

例)

病理类型*鳞癌
FI

例#腺癌
L

例#其他
&

例)手术方

式*

GL

例患者均行子宫广泛切除术

加盆腔淋巴结清扫术( 另纳入
!H

例

正常人作为对照组#中位年龄
%F

岁(

所有研究对象均知情并签署知情同

意书(

!!"

循环肿瘤细胞检测方法

应用莱尔生物公司
1>NOJZ

技

术检测外周血循环肿瘤细胞$

99

%

(采用

真 空 采 血 管 采 集
&;!>-

静 脉 血 于

D/U

抗凝管中# 采血
%$0

之内去除

血浆#采用裂解液去除红细胞#磁珠

孵育混匀去除白细胞#然后使用分离

液分离富集肿瘤细胞( 应用
/U%F

抗

体进行细胞免疫荧光检测#

$

号着丝

粒探针进行荧光原位杂交(在荧光显

微镜下进行细胞计数#二倍体信号或

/U%F

阳性为正常细胞# 大于等于
&

倍体信号且
UD=O

阳性#

/U%F

阴性

为异常细胞#大于等于
!

个异常细胞

即为循环肿瘤细胞阳性(

!!#

血 清 鳞 状 上 皮 细 胞 癌 抗 原

!

J//

"检测方法

采用真空采血管采集静脉血液

F>-

# 采用电化学发光法测定治疗前

患者血清中
J//

浓度#参考值为
9;F+6Q>-

#检测所用

仪器+试剂均由德国罗氏公司提供(

!!$

统计学处理

应用
J=JJ !";"

软件进行统计分析( 采用
!

! 检

验对
/@/3

在不同因素组的表达情况进行比较(

=[

";"F

为差异有统计学意义(

!

结 果

"%!

宫颈癌与正常人中循环肿瘤细胞的表达差异

"W$D

期宫颈癌患者中循环肿瘤细胞阳性率

为
%I;$$

#而正常人中循环肿瘤细胞阳性率为
"

#两

组比较差异有统计学意义
E!

!

\9F;!"!

#

=[";"FY

(

"%"

循环肿瘤细胞与宫颈癌临床病理特征的相关性

在不同的年龄&病理类型和分期的中#循环肿瘤

细胞表达差异均无统计学意义
E=]";"FY

( 按照
J//

的正常值上限
9;F+6Q>-

将患者分为
J//!9;F

和

&'()* ! +*)',-./01-2 (*,3**/ 4-546)',-/7 ,68.5 4*))0 '/9 4)-/-4.2',1.).7-4')

2'5'8*,*50 -/ *'5): 4*5;-4') 4'54-/.8' 2',-*/,0

!%$



肿瘤学杂志
!"#$

年第
!%

卷第
&

期

'(()*+,

组! 两组的循环肿瘤细胞阳性率分别为

&&+&!

和
,-+"./012+2&,3

"在无盆腔淋巴结转移和有

盆腔淋巴结转移组中! 循环肿瘤细胞阳性率分别为

&-+!.

和
4!+!!501"+"&,3

"在无淋巴血管间隙受侵和

有淋巴血管间隙受侵组中! 循环肿瘤细胞阳性率分

别为
%*+$.

和
4*+%!501"+"%$3

"在有无宫旁浸润#深

肌层浸润的各组中! 循环肿瘤细胞表达差异无统计

学意义
50)"+",3

$

6789: #

%&

&

讨 论

循环肿瘤细胞作为一种新兴的分子标志物!对

肿瘤的早期诊断'疗效评价#预后评估#个体化治疗

等具有积极的临床指导意义(

#!

)

&此外!由于循环肿瘤

细胞为非侵入性检测手段!取样便捷!可实现实时动

态监测!并用于指导靶向药物治疗!被称为*液体活

检+

(

#&

)

,

本研究结果显示!循环肿瘤细胞的表达与
'((

'

盆腔淋巴结转移和淋巴血管间隙受侵之间存在相关

性,

'((

是宫颈鳞状细胞癌的血清肿瘤标志物,治疗

前血清
'((

水平与宫颈鳞癌的分期'盆腔淋巴结转

移及对放化疗的敏感性相关! 并可用于监测宫颈癌

的复发和转移(

#%

!

#,

)

,循环肿瘤细胞和
'((

相关!提示

循环肿瘤细胞与宫颈癌的病程进展密切相关! 监测

循环肿瘤细胞有助于宫颈癌的诊断' 疗效评价及预

后评估, 我们推测肿瘤细胞可能通过侵入淋巴管'

血管'淋巴血管间隙的途径进入外周血!而使循环肿

瘤细胞表达呈阳性,而宫旁浸润'深肌层浸润者可能

为肿瘤细胞直接侵袭深肌层'浸润周围间质组织!但

肿瘤细胞未侵入淋巴管'血管而未进入外周血循环,

据报道!在早期乳腺癌患者中!每
&2

毫升血液中含

有
!,

个循环肿瘤细胞提示预后不良 (

%

)

, 当非转移

性结直肠癌患者外周血循环肿瘤细胞的数量
!#

个
;4+,<9

血液时!提示发生复发'转移的风险更大!

预后更差(

*=

)

,术后病理提示盆腔淋巴结转移'淋巴血

管间隙受侵者具有复发'转移的高风险!临床上建议

行辅助放疗'化疗!而循环肿瘤细胞与盆腔淋巴结转

移'淋巴血管间隙受侵相关!由此推测循环肿瘤细胞

阳性的宫颈癌患者具有更高的远处转移风险, 对于

这部分病人! 建议进一步完善相关检查排除转移的

可能性!并考虑加强化疗的强度,

综上所述! 循环肿瘤细胞与
!>"?

期宫颈癌盆

腔淋巴结转移'淋巴血管间隙受侵和
'((

密切相关!

检测循环肿瘤细胞的表达水平!有助于早期诊断宫颈

癌的微转移!评估病情!为指导临床治疗提供依据,
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