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在卵巢上皮性肿瘤中的表达及其与临床病理的关系
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要"目的
!

检测
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在卵巢上皮性肿瘤中的表达!探讨其与临床病理因素的关系%方法
!

采用免疫组

化方法检测
-#

例正常卵巢上皮&

"%

例良性卵巢上皮性肿瘤&

"3

例交界性卵巢上皮性肿瘤以及
.#1

例恶性卵巢上皮性肿瘤组织中

U

L

E'.

&

!̀$"

及
!.?"#

的表达!并计数微血管密度"

]*!

$及微淋巴管密度"

(]*!

$%结果
!

"

-

$正常卵巢组织中
U

L

E'.

&

!̀$"?

]*!
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!.?"#?(]*!

的表达较卵巢上皮性肿瘤组织显著降低!差异有统计学意义"

(

.

X-"0//."

!

!X#0##.

$%"

.

$恶性卵巢上皮

性卵巢肿瘤组织中
U

L

E'.

的表达&

!̀$"?]*!

&

!.?"#?(]*!

与肿瘤的临床分期&分化程度&有无淋巴结转移有关!差异有统计学

意义"

!

%

#0#1

$!但与患者年龄无关"

!

$

#0#1

$%"

$

$恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

不同表达程度组间
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差异有统计学意义"
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的表达与
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呈正相关
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$%且在恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
!̀$"?]*!

与
!.?"#?(]*!

呈正相关"

4

X#01$"#
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!X#0###

$%结论
!
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的过表达一方面可以促进肿瘤细胞的增殖能力!另一方面可以促进肿瘤组织中新血管及

新淋巴管的产生!新生的血管及淋巴管在肿瘤细胞的侵袭及转移过程中起着相辅相成的作用%
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卵巢癌是女性生殖系统恶性肿瘤最常见的死因#死亡率超

过宫颈癌与子宫体癌的总和#是女性癌症死亡的第
1

大主要原

因'它的侵袭和转移是导致手术*放疗*化疗等治疗效果不佳

和患者死亡的最主要原因#至今
1

年存活率为
.15

"

$#5

(

-

)

'

肿瘤的淋巴道转移与血行转移之间存在着相互*广泛的联系#

研究肿瘤血管及淋巴管生成情况#不仅有助于深入了解肿瘤发

生*发展和转移的机制#而且为以肿瘤血管或淋巴管为靶点的

抗肿瘤血管及淋巴管生成治疗提供了理论基础'

>

!

材料与方法

>0>

!

材料
!

选取
.##1

年
<

月至
.##%

年
3

月盐城市第一人民

医院及盐城市妇幼保健院妇科手术治疗并经病理检查证实的

原发性卵巢上皮性肿瘤组织标本
$##

例#其中恶性
.#1

例#交

界性
"3

例#良性
"%

例'另取同期
-#

例正常卵巢组织作对照

$子宫肌瘤同时行附件切除者的卵巢组织#经
[U

染色确定%'

所有病例术前均未接受放*化疗'

.#1

例恶性卵巢上皮性肿瘤

组织中
#

期
$%

例#

$

期
1.

例#

'",

期
--1

例&低分化
-..

例#中分化
1/

例#高分化
.3

例&有淋巴结转移
"<

例'

>0?

!

主要试剂
!

鼠抗人单克隆抗体
U

L

E'.

*

!̀$"

*

!.?"#

*

RJ

免疫组化检测试剂盒购自福州迈新生物技术公司'

>0@

!

免疫组化方法
!

常规脱蜡水化#组织抗原微波修复#

-#5

山羊血清封闭'
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*

!̀$"

*

!.?"#

抗体的工作浓度为
-k

-##

#免疫组化染色
RJ

法按说明书操作步骤进行#

!'&?[

.

Z

.

显微镜控制下显色#苏木精复染#常规脱水#中性树胶封片'使

用
J&R

代替一抗处理的切片作为阴性对照#已知阳性组织切

片作为阳性对照'

>0A

!

结果判断
!

U

L

E'.

阳性表达定位于肿瘤细胞的胞浆或

胞膜#阳性表达的评价标准为!以细胞浆或胞膜未染色为阴性

$

,

%#染为淡黄色为弱阳性$

+

%#棕黄色为阳性$

++

%#棕褐色

为强阳性$

+++

%'

!̀$"

染色阳性为血管内皮细胞的胞膜或

胞浆呈棕黄色或棕褐色着色#新生血管通常以肿瘤内微血管密

度$

7;)K8FC>)G9CK:A6>;B

I

#

]*!

%表示'参照
dA;:6AK

(

.

)报道的

方法#在
-##

倍光镜下挑选微血管分布最密区域#

.##

倍视野

11#-

重庆医学
.#--

年
"

月第
"#

卷第
--

期



下计数
1

个不重复视野中被
!̀$"

染成棕色的血管数目#取其

均值作为
]*!

#结果用
M2;

表示'厚壁血管及直径较大者

$

$

%

个红细胞直径%不计数'

!.?"#

阳性染色定位于淋巴管内

皮细胞的胞膜#微淋巴管密度$

9

I

7

L

ECB;)FA>>A9:A6>;B

I

#

(]?

*!

%的计数方法同
]*!

计数方法'

>0B

!

统计学处理
!

用
RBCBC30#

软件对相关数据进行统计处

理'两样本均数的比较采用成组设计
5

检验&多样本均数的比

较采用单因素方差分析&率的比较采用
(

. 检验和
b;>EAK?APC)B

检验&采用
8̀P

比例风险回归模型分析各指标与临床病理因

素的关系&各指标间的关系用非参数统计中
R

L

ACK7C6

等级相

关进行分析'检验水准均采用
-

X#0#1

'

?

!

结
!!

果

?0>

!

正常卵巢组织及不同性质的卵巢上皮性肿瘤中
U

L

E'.

的表达
!

U

L

E'.

阳性表达为肿瘤细胞浆或膜呈黄色或棕黄色

颗粒#呈不均匀散在分布或弥漫分布$封
$

图
-

*

.

%'

-#

例正常

卵巢组织中
U

L

E'.

阳性率为
-#0##5

$

-

"

-#

%#

$##

例卵巢上皮

性肿瘤组织中
U

L

E'.

阳性率为
/30##5

$

.#-

"

$##

%#差异有统

计学意义$

(

.

X-"0//."

#

!X#0##.

%'随着卵巢上皮性肿瘤恶

性程度的增加#

U

L

E'.

的表达阳性率随之增高#差异有统计学

意义$

(

.

X-."0"<<"

#

!X#0###

%'进一步做相关分析发现在

卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

的表达强度与肿瘤的恶性程度

呈正相关$

4X#01"-1

#

!X#0####

%#见表
-

'

?0?

!

正常卵巢组织及不同性质的卵巢上皮性肿瘤中
!̀$"?

]*!

*

!.?"#?(]*!

!

正常卵巢组织中血管壁*淋巴管壁的

!̀$"

*

!.?"#

免疫组化染色呈棕黄色#可显示清晰的血管腔$封

$

图
$

*

"

%'卵巢上皮性肿瘤组织中新生的微血管及微淋巴管

形态表现为小管状*逗点状*芽状或条索状'正常卵巢组织与

上皮性卵巢肿瘤组织中
]*!

及
(]*!

的差异有统计学意义

$

5X,-#0"#$.

#

!X#0####

&

5X,/03$%$

#

!X#0####

%#随着

卵巢上皮性肿瘤组织恶性程度的增加#

]*!

及
(]*!

随之增

高#差异有统计学意义$

.X./30""

#

!X#0####

&

.X..#0#"

#

!

X#0####

%#见表
.

'

表
-

!!

不同卵巢组织中
U

L

E'.

的表达

组织来源
%

U

L

E'.

$

%

%

, + ++ +++

表达阳性率

$

5

%

正常卵巢上皮
-# < - # # -#0##

卵巢上皮性肿瘤
$## << $. $/ -$$ /30##

!

良性
"% $/ -- - # .10##

!

交界性
"3 .# / -3 " 130"1

!

恶性
.#1 "$ -1 -% -.< 3<0#.

?0@

!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

*

]*!

及
(]*!

与

临床病理因素的关系
!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

的

表达*

]*!

及
(]*!

与肿瘤的临床分期*分化程度*有无淋巴

结转移有关#差异有统计学意义$

!

%

#0#1

%&但与患者的年龄

无关$

!

$

#0#1

%#见表
$

'

?0A

!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

*

]*!

及
(]*!

的

相关性

?0A0>

!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

的表达与
]*!

*

(]*!

的关系
!

.#1

例恶性卵巢上皮性肿瘤组织中有
-/.

例

U

L

E'.

表达阳性#随着
U

L

E'.

表达阳性程度的增加#

]*!

及

(]*!

随之增高#差异有统计学意义$

.X"0$$

#

!X#0##11

&

.

X30<-

#

!X#0###-

%#且
U

L

E'.

的表达程度与
]*!

及
(]?

*!

呈正相关$

4X#0..#"

#

!X#0##-1

&

4X#0.<3%

#

!X#0###

#

%#见表
"

'

表
.

!!

不同卵巢组织中
!̀$"?]*!

#

!.?"#?(]*!

组织来源
%

!̀$"?]*!

M2; 5

"

. !

!.?"#?(]*!

M2; 5

"

. !

正常卵巢上皮
-# <0$#2.0/3 ,-#0"#$. #0#### /0%#2-0%- ,/03$%$ #0####

卵巢上皮性肿瘤
$## ./0/#210.$ .#0$<2/0$/

!

良性
"% -%0<#2$0#1 ./30"" #0#### %0</2.0-< ..#0#" #0####

!

交界性
"3 ..01-2$0/1 .#0"<2.03.

!

恶性
.#1 .<0$"2$0-# .$0#"2"0$.

表
$

!!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

的表达#

]*!

及
(]*!

与临床病理因素的关系

临床病理因素
%

U

L

E'.

, + !

]*!

M2; !

(]*!

M2; !

年龄$岁%

!+

1# -$# "1 %1 #0--$ ./0$"2$01/ #0#3"< .$0$"2.0/3 #0#<$%

!$

1# 31 -% 13 .30-12.0-1 ."0#-2.03%

临床分期$期%

!#

$% -3 .- #0### ..0-$2$0"1 #0#$-/ -<0.-2$0%< #0###.

!$

1. -" $% .103%2.0$" .-0."2-01"

!'",

--1 -. -#$ $103%2"01/ ."0$.2.01/

分化程度

!

低
-.. -< -#$ #0#-< $$0"12.0-$ #0##-- .103/2$0/3 #0####

!

中
1/ -< $3 .<0-$2$0.- ..0"12.0"%

!

高
.3 1 .. .30.-2-0#% -%03%2.0"1

转移淋巴结

!

有
-1# ./ -." #0#$" .30%-210.- #0###- .10/32$0.- #0###-

!

无
11 -3 $% .-0$.2$0"1 .-0..2"0$"

/1#-

重庆医学
.#--

年
"

月第
"#

卷第
--

期



表
"

!!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
U

L

E'.

的表达与

!!!!!

]*!

#

(]*!

的关系

U

L

E'.

表达
%

]*!

M2; . !

(]*!

M2; . !

, "$ .%01%2$0$1 .-0"#2$0#<

+ -1 .30.32.0-< "0$$#0##11 -<0/32.0%3 30<-#0###-

++ -% .<0$<2.03# .$0##2"0"/

+++ -.< .<0%#2$0#" .$0<%2"0"3

?0A0?

!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
]*!

与
(]*!

的关系

!

同时观察
.#1

例恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
]*!

及
(]?

*!

#分别以
]*!

及
(]*!

的平均值
.<

及
.$

为界将
.#1

例

患者分为多血管*淋巴管组及少血管*淋巴管组#少血管*淋巴

管组患者
%-

例#多血管*淋巴管组患者
31

例#组间比较差异有

统计学意义$

(

.

X110<11.

#

!X#0###

%#进一步做相关分析发

现#

]*!

及
(]*!

在恶性卵巢上皮性肿瘤组织中呈正相关$

4

X#01$"#

#

!X#0###

%#见表
1

'

表
1

!!

恶性卵巢上皮性肿瘤组织中
]*!

与
(]*!

的关系

]*! %

(]*!

$

%

%

少淋巴管组 多淋巴管组

少血管组
-#$ %- ..

多血管组
-#. .3 31

合计
.#1 -#% <3

@

!

讨
!!

论

U

L

E'.

是酪氨酸蛋白激酶受体家族中的一个成员#是将

外界刺激信号传递给细胞核#转化成细胞效应的信号通路的关

键组成因素'其过表达可导致肿瘤的形成#甚至加速肿瘤的侵

袭*浸润及转移'在许多人类肿瘤$如乳腺癌*前列腺癌*食管

癌*非小细胞肺癌*结肠癌及卵巢癌等多种实体瘤%组织中均存

在
U

L

E'.

的高表达(

$?/

)

'本研究通过对不同性质的卵巢肿瘤

组织中的
U

L

E'.

进行检测#结果发现随着肿瘤恶性程度的增

加#

U

L

E'.

的表达阳性率随之升高#且在恶性卵巢上皮性肿瘤

组织中
U

L

E'.

表达程度的高低与肿瘤的临床分期*分化程度

有关#与文献报道一致(

3?%

)

'其原因是由于
U

L

E'.

正常表达时

通过与其配体的结合#削弱了一些生长因子$如
J!̂ b

*

*Û b

*

Û b

%诱导的细胞生长(

<?-#

)

#并通过控制磷脂酰肌醇
$

激酶和

灶状黏附激酶#调节细胞的黏附*运动#维持细胞的正常骨架'

而在恶性肿瘤组织中过表达的原因可能是
U

L

E'.

自身磷酸化

降低甚至缺失#导致
U

L

E'.

不能与其配体正常结合#从而引起

肿瘤细胞的高度增殖#导致了恶性肿瘤分化程度低*预后不良'

U

L

E'.

对于血管生成的作用在体内*外实验中都得到了

证实(

--?-$

)

#

!8DKWC6>N;

等研究表明#在体内*外实验中#重组鼠

U

L

E'.

与人
S

4

-̂

嵌合体能够抑制
U

L

E'.

的活性#阻断
U?

L

E'.

介导的信号传导#抑制肿瘤血管生成及肿瘤生长'本研

究中
U

L

E'.

的表达强度与组织中血管*淋巴管的密集程度呈

正相关#且与是否发生淋巴结转移有关#发生淋巴结转移者
U?

L

E'.

表达强度高于未发生转移者#提示
U

L

E'.

可以促进肿瘤

组织中血管内皮细胞及淋巴管内皮细胞的增殖#导致新生血

管*淋巴管增多#加大了肿瘤细胞与其接触的概率#有利于肿瘤

细胞的淋巴结转移'

肿瘤的淋巴道转移与血行转移实际上存在着相互*广泛的

联系'肖颖丽等(

-"

)研究发现卵巢上皮性癌组织中的
]*!

明

显高于良性肿瘤组#其在不同临床分期*病理分级的患者中表

达均有显著差异#临床分期晚*病理分级高的患者
]*!

随之

增高#认为在卵巢肿瘤组织中确实存在血管生成'王海东

等(

-1

)研究发现高
]*!

患者几乎均有淋巴结转移'本研究发

现在卵巢癌组织中高
]*!

组其
(]*!

亦随之增高#且二者

呈正相关#故作者认为当肿瘤组织有丰富的血液供应时#其体

积逐渐增大#在此过程中肿瘤细胞又可以诱导血管生成因子的

产生#进一步加速了肿瘤的生长#生长加快的肿瘤细胞与淋巴

管接触的机会增加#发生转移的概率随之增加'同时血管生成

因子可能对淋巴管内皮细胞同样具有促分裂和增殖的作用#可

以诱发淋巴管的生成#形成恶性循环'

综上所述#在卵巢肿瘤的发生*发展过程中
U

L

E'.

*

]*!

*

(]*!

起相辅相成的重要作用#其表达异常有可能导致细胞

的恶性转化#促进细胞发生远处转移'它们的相关性提示对其

进行联合检测可以作为评价卵巢肿瘤侵袭性及预后的指标'
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ĈK:6AK(]

#

ABC90]89A)G9CKKA?

4

K9CB;868HBG78K)A99FC>)G98

4

A6;)7;7;?)K

I

D

I

B

I

K8>;6A

L

E8>

L

E8K

I

9CB;86

!

K89A8HA

L

;BEA9;C9)A99

$下转第
-#/#

页%

31#-

重庆医学
.#--

年
"

月第
"#

卷第
--

期



腹股沟神经能都在腹股沟区轻易阻滞#

'7;:

(

-/

)建议将包括生

殖股神经的生殖支在内的三支神经全切'

!CF;>

等(

-3

)采用睾

丸切除术治疗因髂腹股沟神经损伤所致的顽固性睾丸痛患者#

"1

例患者中
315

有效'

(AF;6A

和
]CBN8F

(

-%

)采用精索去神经

支配的术式在
$$

例中
.1

例达到完全的疼痛解除$

3/5

%#

1

例

无效'本文采用神经切除术治疗取髂骨植骨操作中神经损伤

导致的术后神经支配区的顽固性麻木及疼痛#获得
-##5

治愈

率#其临床应用值得推广'近年来#有研究关注于是否采用预

防性的神经切除术以减少术后腹股沟区的慢性神经痛#其结果

尚不确定(

-<?.#

)

#有待进一步的研究'
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