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  [摘要] 目的 探讨PIK3CA、磷酸化蛋白激酶B(p-AKT)及10号染色体缺失的磷酸酶及张力蛋白同源

基因(PTEN)在鼻腔鼻窦鳞状细胞癌(SNSCC)中的表达及意义。方法 通过UCSC
 

Xena数据库中癌基因组

图谱的头颈鳞癌数据集(TCGA-HNSC)分析PIK3CA和PTEN在头颈鳞状细胞癌(HNSCC)中的表达情况。
采用免疫组织化学SP法检测43例SNSCC组织和20例正常下鼻甲黏膜组织中PIK3CA、p-AKT及PTEN蛋

白表达,分析PIK3CA、p-AKT及PTEN蛋白表达与SNSCC患者的临床病理特征和预后的关系。结果 生物

信息学分析结果显示,HNSCC组织中PIK3CA
 

mRNA表达高于癌旁组织(P<0.01),而PTEN
 

mRNA表达

低于癌旁组织(P<0.05)。免疫组织化学检测结果显示,PIK3CA和p-AKT蛋白在正常下鼻甲黏膜组织中的

阳性表达率明显低于SNSCC组织,而PTEN蛋白在SNSCC组织中的阳性表达率明显高于正常下鼻甲黏膜组

织,差异有统计学意义(P<0.01)。PIK3CA及p-AKT蛋白表达与临床分期、分化程度、原发部位有关(P<
0.05),而与年龄、性别、吸烟、饮酒无关(P>0.05);PTEN蛋白表达与临床分期、分化程度、原发部位、年龄、性

别、吸烟、饮酒均无关(P>0.05)。Spearman分析显示,SNSCC组织中PIK3CA和p-AKT蛋白表达呈正相关

(r=0.664,P<0.01),PIK3CA与PTEN蛋白表达呈负相关(r=-0.414,P<0.01),p-AKT与PTEN蛋白表

达呈负相关(r=-0.453,P<0.01)。
 

Kaplan-Meier分析显示,PIK3CA及p-AKT蛋白阳性表达患者中位生存

期短于阴性表达患者(P<0.01),PTEN蛋白阳性表达患者中位生存期与阴性表达患者比较差异无统计学意义

(P>0.05)。结论 PIK3CA和p-AKT过表达伴PTEN表达缺失参与SNSCC的发生、发展,且PIK3CA和p-
AKT表达与患者不良预后相关。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

expression
 

of
 

PIK3CA,phosphorylated
 

protein
 

kinase
 

B
 

(p-
AKT)

 

and
 

phosphatase
 

and
 

tensin
 

homologue
 

deleted
 

on
 

chromosome
 

10
 

(PTEN)
 

in
 

sinonasal
 

squamous
 

cell
 

carcinoma
 

(SNSCC).Methods The
 

expressions
 

of
 

PIK3CA
 

and
 

PTEN
 

in
 

head
 

and
 

neck
 

squamous
 

cell
 

carci-
noma

 

(HNSCC)
 

were
 

analyzed
 

through
 

the
 

data
 

set
 

of
 

HNSCC
 

in
 

the
 

cancer
 

genome
 

map
 

of
 

UCSC
 

Xena
 

data-
base.The

 

immunohistochemical
 

SP
 

method
 

was
 

used
 

to
 

measure
 

the
 

expression
 

of
 

PIK3CA,p-AKT
 

and
 

PTEN
 

in
 

43
 

cases
 

of
 

SNSCC
 

tissues,20
 

cases
 

of
 

normal
 

inferior
 

concha
 

tissues.The
 

relationship
 

between
 

the
 

expressions
 

of
 

PIK3CA,p-AKT
 

and
 

PTEN
 

protein
 

with
 

the
 

clinicopathological
 

features
 

and
 

prognosis
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

SNSCC
 

was
 

analyzed.Results The
 

results
 

of
 

bioinformatic
 

analysis
 

showed
 

that
 

PIK3CA
 

mR-
NA

 

expression
 

in
 

HNSCC
 

tissues
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

paracancerous
 

tissues
 

(P<0.01),while
 

the
 

PTEN
 

mRNA
 

expression
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

paracancerous
 

tissues
 

(P<0.05).The
 

immunohistochemical
 

detec-
tion

 

results
 

showed
 

that
 

the
 

positive
 

expressions
 

rates
 

of
 

PIK3CA
 

and
 

p-AKT
 

proteins
 

in
 

normal
 

nasal
 

mucosa
 

tissues
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

SNSCC
 

tissues,while
 

the
 

positive
 

expression
 

rate
 

of
 

PTEN
 

pro-
tein

 

in
 

SNSCC
 

tissues
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

normal
 

inferior
 

nasal
 

concha
 

mucosa
 

tissues,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.01).The
 

expressions
 

of
 

PIK3CA
 

and
 

p-AKT
 

protein
 

were
 

related
 

to
 

the
 

clinical
 

stage,differentiation
 

degree
 

and
 

primary
 

site
 

(P<0.05),but
 

were
 

not
 

related
 

to
 

age,
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gender,smoking
 

and
 

drinking
 

(P>0.05);the
 

PTEN
 

protein
 

expression
 

was
 

not
 

related
 

with
 

the
 

clinical
 

stage,differentiation
 

degree,primary
 

site,age,smoking
 

and
 

drinking
 

(P>0.05).The
 

Spearman
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

expression
 

of
 

PIK3CA
 

in
 

SNSCC
 

tissues
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

p-AKT
 

protein
 

ex-
pression

 

(r=0.664,P<0.01),and
 

PIK3CA
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

PTEN
 

protein
 

(r=-0.414,P<
0.01).The

 

expression
 

of
 

p-AKT
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

PTEN
 

protein
 

(r=-0.453,P<0.01).The
 

Kaplan-Meier
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

median
 

survival
 

time
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

PIK3CA
 

and
 

p-AKT
 

protein
 

positive
 

expression
 

was
 

shorter
 

than
 

that
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

negative
 

expression
 

(P<0.01).There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

median
 

survival
 

between
 

the
 

patients
 

with
 

PTEN
 

protein
 

positive
 

expres-
sion

 

and
 

those
 

with
 

negative
 

expression.Conclusion The
 

overexpressions
 

of
 

PIK3CA
 

and
 

p-AKT
 

accompa-
nied

 

by
 

the
 

loss
 

of
 

PTEN
 

expression
 

participate
 

in
 

the
 

development
 

and
 

progression
 

of
 

SNSCC,moreover
 

the
 

PIK3CA
 

and
 

p-AKT
 

expressions
 

are
 

related
 

to
 

the
 

poor
 

prognosis
 

of
 

the
 

patients.
[Key

 

words] PIK3CA;PTEN;phosphorylated
 

protein
 

kinase
 

B;sinonasal;squamous
 

cell
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  鼻腔鼻窦鳞状细胞癌(sinonasal
 

squamous
 

cell
 

carcinoma,SNSCC)占鼻腔鼻窦恶性肿瘤的60%~
75%,是其最常见的亚型[1]。SNSCC的发生较为隐

匿且侵袭性强,罹患者预后往往不佳,所以其分子生

物学机制一直是临床医师的重要研究方向。90%的

头颈鳞状细胞癌(head
 

and
 

neck
 

squamous
 

cell
 

carci-
noma,HNSCC)中 存 在 磷 脂 酰 肌 醇-3-激 酶(phos-
phatidylino-sitol

 

3-kinases,PI3K)/蛋白激酶B(phos-
phorylated

 

protein
 

kinase
 

B,AKT)/哺乳动物雷帕霉

素靶蛋白(mTOR)信号通路的异常激活[2]。
 

PIK3CA
可编码合成PI3K的亚基———p110α蛋白,正向调控

PI3K/AKT/mTOR信号通路,诱发肿瘤细胞的增殖

和侵袭等,是HNSCC中最常发生突变的癌基因[3-4]。
10号染 色 体 缺 失 的 磷 酸 酶 及 张 力 蛋 白 同 源 基 因

(phosphatase
 

and
 

tensin
 

homologue
 

deleted
 

on
 

chro-
mosome

 

10,PTEN)是一种编码双重特异性磷酸酶的

抑癌基因,其主要生物学功能是逆转PI3K催化磷脂

酰肌醇-4,5-二磷酸(PIP2)转化为磷脂酰肌醇-3,4,5-
三磷酸(PIP3)的过程,间接抑制AKT的活性,负向抑

制PI3K/AKT/mTOR 信 号 通 路 激 活[5]。PIK3CA
和PTEN的致癌突变率在癌症中仅次于P53[6]。而

目前,PIK3CA、p-AKT、PTEN 与SNSCC关系的研

究较为 少 见。本 研 究 通 过 生 物 信 息 学 数 据 分 析

PIK3CA、PTEN在HNSCC中的表达趋势,免疫组织

化学检测SNSCC中PIK3CA、p-AKT、PTEN蛋白的

表达情况,分析它们与其临床病理特征和预后间的关

系,旨在探讨SNSCC的机制和发展进程,以期提供新

的早期诊疗和预后相关标志物。
1 资料与方法

1.1 生物信息学分析

通过UCSC
 

Xena(https://xenabrowser.net/)检
索下载源自癌基因组图谱的头颈鳞癌数据集(TCGA-
HNSC),其中包括502例头颈鳞癌组织和44例癌旁

组织。具体步骤:(1)R语言(4.2.1版本)fread函数

获取肿瘤组织和癌旁组织的表达矩阵;(2)R语言

rtracklayer包根据注释文件进行TCGA-HNSC的基

因名称转换,若出现多个探针对应1个基因名的情

况,则取平均值作为表达量;(3)limma包avereps函

数去掉 TCGA-HNSC的重复基因并取平均值;(4)
ggplot2包将数据可视化,读取处理过的表达矩阵并

提取目的基因表达水平,按照肿瘤组织和癌旁组织分

组,采用 Mann-Whitney
 

U 检验目的基因的表达在两

组中是否存在差异。
1.2 一般资料

采用回顾性研究,选取2015年1月至2021年6
月于本院手术切除后经病理证实为SNSCC的石蜡标

本43例(SNSCC组),男31例,女12例;年龄18~79
岁,平均(57.53±11.68)岁;病理分级:高分化6例,
中分化18例,低分化19例;根据AJCC第8版TNM
分类标准进行分期[7]:Ⅰ期7例,Ⅱ期4例,Ⅲ期14
例,Ⅳ期18例;肿瘤原发部位:上颌窦25例,鼻腔13
例,筛窦5例。完善整理临床资料及病理资料,预后

情况通过电子病例信息、门诊、电话随访至2022年11
月1日。对照组为同期收集的20例鼻中隔偏曲患者

正常下鼻甲黏膜组织。所有患者术前均未接受放化

疗、生物治疗、免疫治疗,均无淋巴结远处转移。本研

究通过中国医科大学附属第一医院伦理委员会审核

批准(科伦审[2021]386号)。
1.3 方法

甲醛固定标本,常规石蜡包埋,切片,厚度4
 

μm。
采用SP二步法进行免疫组织化学染色,操作步骤严

格按照试剂盒说明书。切片二甲苯脱蜡,梯度乙醇脱

水,3%H2O2 室温避光孵育10
 

min,高压抗原热修

复,依次加入一抗PIK3CA/p-AKT/PTEN(浓度1∶
100)单克隆抗体,4

 

℃过夜;室温复温,二抗孵育20
 

min,DAB显色,苏木精复染、脱水、透明,树胶封片。
阴性对照使用磷酸盐缓冲液代替一抗。兔抗人单克

隆PIK3CA抗体(ab135384)、兔抗人单克隆p-AKT
抗 体 (ab8805)及 兔 抗 人 单 克 隆 PTEN 抗 体

(ab170941)均购自美国 Abcam 公司,SP试剂盒和

DAB显色液均购自北京中杉金桥生物技术有限公司。
1.4 结果判定

PIK3CA及p-AKT蛋白表达在SNSCC和正常

下鼻甲黏膜组织的细胞质中呈棕黄色,PTEN蛋白表
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达在细胞核中呈棕黄色。选取每张切片5个视野

(400×),观察至少100个细胞。按染色强度无染色

为0分,淡黄色为1分,棕黄色为2分,深褐色为3分;
阳性细胞百分比计数≤10%为0分,>10%~25%为

1分,>25%~50%为2分,>50%~75%为3分,>
75%为4分。将二者分数乘积作为判定结果:<3分

为阴性,≥3分为阳性。以上染色结果均由两位高年

资病理科医师在双盲情况下评估。
1.5 统计学处理

采用SPSS26.0软件进行统计学分析。计数资料

以例数或百分比表示,采用χ2 检验或Fisher确切概

率法;相关性采用Spearman秩相关分析,生存分析采

用Kaplan-Meier法。以 P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 HNSCC组织及癌旁组织PIK3CA、PTEN
 

mR-
NA表达情况

生物 信 息 学 数 据 分 析 显 示,HNSCC 组 织

PIK3CA
 

mRNA 表 达 高 于 癌 旁 组 织(P<0.01),
PTEN

 

mRNA 表达低于癌旁组织(P<0.05),见
图1。
2.2 SNSCC组织及正常下鼻甲黏膜组织PIK3CA、
p-AKT和PTEN蛋白表达情况

SNSCC组PIK3CA和p-AKT蛋白阳性表达率

明显高于对照组,PTEN蛋白阳性表达率明显低于对

照组,差异有统计学意义(P<0.01),见图2~4、表1。

  A:PIK3CA
 

mRNA表达;B:PTEN
 

mRNA表达。

图1  HNSCC组织和癌旁组织PIK3CA、PTEN
 

mRNA表达比较

  A:SNSCC组;B:对照组。

图2  PIK3CA蛋白在SNSCC组织及正常下鼻甲黏膜组织中的表达(SP,400×)

2.3 SNSCC患者PIK3CA、p-AKT和PTEN蛋白

表达与临床病理特征的关系

PIK3CA、p-AKT蛋白表达与临床分期、分化程

度、原发部位有关(P<0.05),而PTEN蛋白表达与

临床分期、分化程度和原发部位无关(P>0.05)。
PIK3CA、p-AKT和PTEN蛋白表达与年龄、性别、吸
烟及饮酒状态均无关(P>0.05),见表2。
2.4 PIK3CA、p-AKT和PTEN蛋白表达的相关性

分析

通过Spearman相关分析发现,SNSCC组织中

PIK3CA和p-AKT蛋白表达呈正相关(r=0.664,
P<0.01),PIK3CA 和 PTEN 蛋白表 达 呈 负 相 关

(r=-0.414,P<0.01),p-AKT和PTEN蛋白表达

呈负相关(r=-0.453,P<0.01)。
2.5 SNSCC患者PIK3CA、p-AKT和PTEN 蛋白

表达对生存时间的影响

SNSCC患者完成随访41例,失访2例,生存时间

为5.23~93.27个月,中位生存时间为36.07个月。
Kaplan-Meier分析显示,PIK3CA蛋白阳性表达患者

中位生存期为28.33个月,阴性表达患者中位生存期
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为67.27个月,比较差异有统计学意义(P<0.01);p-
AKT蛋白阳性表达患者中位生存期为34.27个月,阴
性表达患者中位生存期为73.37个月,比较差异有统计

学意义(P<0.01);PTEN蛋白阳性表达患者中位生存

期为70.30个月,阴性表达患者中位生存期为33.37个

月,比较差异无统计学意义(P>0.05),见图5。

  A:SNSCC组;B:对照组。

图3  p-AKT蛋白在SNSCC组织及正常下鼻甲黏膜组织中的表达(SP,400×)

  A:SNSCC组;B:对照组。

图4  PTEN蛋白在SNSCC组织及正常下鼻甲黏膜组织中的表达(SP,400×)

表1  SNSCC组织及正常下鼻甲黏膜组织PIK3CA、p-AKT及PTEN蛋白表达情况(n)

组别 n
PIK3CA

阳性 阴性
χ2 P

p-AKT

阳性 阴性
χ2 P

PTEN

阳性 阴性
χ2 P

SNSCC组 43 33 10 21.250 <0.01 34 9 19.900 <0.01 6 37 19.790 <0.01

对照组 20 3 17 4 16 14 6

表2  SNSCC患者PIK3CA、p-AKT及PTEN蛋白表达与临床病理特征的关系[n(%)]

项目 n
PIK3CA

阳性 χ2 P

p-AKT

阳性 χ2 P

PTEN

阳性 χ2 P

性别 0.326 >0.05 <0.001 >0.05 <0.001 >0.05

 男 31 25(80.65) 24(77.42) 4(12.90)

 女 12 8(66.67) 10(83.33) 2(16.67)

年龄 0.027 >0.05 0.797 >0.05 0.059 >0.05

 <55岁 16 13(81.25) 11(68.75) 3(18.75)

 ≥55岁 27 20(74.07) 23(85.19) 3(11.11)

临床分期 5.924 <0.05 7.548 <0.05 0.948 >0.05
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续表2  SNSCC患者PIK3CA、p-AKT及PTEN蛋白表达与临床病理特征的关系[n(%)]

项目 n
PIK3CA

阳性 χ2 P

p-AKT

阳性 χ2 P

PTEN

阳性 χ2 P

 Ⅰ~Ⅱ期 11 5(45.45) 5(45.45) 3(27.27)

 Ⅲ~Ⅳ期 32 28(87.50) 29(90.63) 3(9.38)

分化程度 4.501 <0.05 6.888 <0.05 3.634 >0.05

 高中分化 24 15(62.50) 15(62.50) 6(25.00)

 低分化 19 18(94.74) 19(100.00) 0

原发部位 8.029 <0.05 7.233 <0.05 >0.05a

 上颌窦 25 23(92.00) 23(92.00) 4(16.00)

 鼻腔 13 7(53.85) 7(53.85) 2(15.38)

 筛窦 5 3(60.00) 4(80.00) 0

是否吸烟 0.560 >0.05 1.663 >0.05 0.300 >0.05

 是 15 13(86.67) 14(93.33) 1(6.67)

 否 28 20(71.43) 20(71.43) 5(17.86)

是否饮酒 0.055 >0.05 <0.001 >0.05 <0.001 >0.05

 是 12 10(83.33) 9(75.00) 2(16.67)

 否 31 23(74.19) 25(80.65) 4(12.90)

  a:Fisher确切概率法。

图5  SNSCC患者PIK3CA、p-AKT及PTEN蛋白表达与生存时间的关系

3 讨  论

  鼻腔鼻窦恶性肿瘤占头颈部肿瘤的3%~5%,每
年发病率约为0.36/10万,易侵犯上颌窦和鼻腔[8-9]。
虽然,近年来SNSCC发病率呈下降趋势[10],但因其

发生位置和生长模式较为隐匿,同时侵袭性较高易累

及邻近器官,就诊时多处于中晚期,罹患者预后较差。
尽管多模式多学科的综合治疗具有明显优势,可增加

患者生存率和器官保存率,但预后效果仍不好,5年生

存率仅为30.2%~59.5%[11-12]。术后上颌骨的缺损

会改变头颈部解剖结构,导致颌面畸形和发音障碍

等,继而影响患者心理健康和生活质量[13-14]。因此,
探究SNSCC相关的肿瘤标记物,对其早期诊治、分期

判断、预后评估及精准医学治疗至关重要。
有研究发现,PI3K/AKT/mTOR信号通路可能

促进鼻窦鳞状细胞癌的转移潜能[15]。本研究发现,与
正常下鼻甲黏膜组织比较,SNSCC组织中PIK3CA
及p-AKT蛋白呈高表达,而PTEN蛋白呈低表达。
PIK3CA的过表达可激活下游 AKT、mTOR等信号

分子,导致细胞异常增殖、分化和迁移等生物学效应,

促进 肿 瘤 的 发 生、发 展[16]。已 有 研 究 报 道[17],
PIK3CA高表达或突变与宫颈癌、乳腺癌、结直肠癌

及头颈癌有关。为进一步了解PIK3CA在SNSCC病

理发展中的作用,本研究通过免疫组织化学检测发

现,SNSCC患者肿瘤组织中PIK3CA蛋白表达与肿

瘤分化程度和临床分期有关,提示高表达的PIK3CA
可促进SNSCC病理进展,相关机制可能是PIK3CA
对癌细胞的增殖和侵袭具有促进作用。WU等[18]研

究发现,单独应用PI3K抑制剂(LY294002)可降低白

细胞介素(IL)-11介导的人舌鳞癌细胞的侵袭和迁移

能力。此外,本研究发现原发于鼻窦的鳞状细胞癌组

织中PIK3CA及p-AKT蛋白阳性表达率更高,可能

因为不同于原发鼻腔的SNSCC患者,原发于鼻窦内

早期多无明显症状,门诊发现时多已处于中晚期。
细胞周期调控异常是恶性肿瘤发生的关键,而

PTEN可参与调节细胞间期及分裂期,在致瘤性转化

进程中扮演了关键角色[19]。细胞质中的PTEN可通

过其脂质磷酸酶活性拮抗PI3K/AKT/mTOR信号

通路,使细胞停滞在G1 期,抑制其存活及增殖等[20]。
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有研究[21-22]提出,PTEN在细胞核中也存在,且在保

持基因组的稳定性、DNA的错配修复和肿瘤抑制功

能中发挥主要作用。PTEN蛋白异常表达与PTEN
基因突变、缺失和甲基化等密切相关,大多数研究表

明,突变是其低表达的根本原因[23]。李玉兰等[24]研

究表明,miR-144-3p可通过抑制PTEN促进PI3K/
AKT信号通路活化,诱导口腔鳞癌细胞的恶性发展。
还有研究发现,PTEN是PI3K/AKT信号通路的主

要负性调节因子,miR-96-5p上调可通过直接靶点

PTEN促进 HNSCC细胞的迁移和化疗耐药性[25]。
本研究结果显示,PTEN蛋白在SNSCC组织中阳性

表达率明显低于正常下鼻甲黏膜组织,由此推测

SNSCC 中 PTEN 缺 失,可 能 导 致 PI3K/AKT/
mTOR信号通路的过度激活,进而促进SNSCC的发

生、发展。此外,本研究未得出 PTEN 蛋白表达与

SNSCC患者的临床病理特征间存在关系,这与冯钦

等[26]在口腔鳞状细胞癌中的研究结果一致。其原因

可能是PTEN蛋白缺失是SNSCC发生过程中的晚

期分子事件,或是样本量较小,急需增加样本量后进

一步研究。
PIK3CA和PTEN的突变可能是 HNSCC的始

动因素[16]。有研究显示,肿瘤中PIK3CA 与PTEN
蛋白表达有关[27]。本研究发现,PIK3CA 和PTEN
蛋白表达在SNSCC组织中呈负相关,对此作者有两

种猜 想:(1)PIK3CA 激 活 和 PTEN 缺 失 共 存 的

SNSCC中,PI3K/AKT/mTOR信号通路传导效率可

明显增强[20];(2)随着SNSCC的发展,PTEN表达下

调可延缓PI3K/AKT/mTOR信号通路传导效率的

衰减。生存分析显示,PIK3CA蛋白阳性表达患者的

中位生存期明显低于阴性表达患者,进一步验证了高

表达的PIK3CA在SNSCC发展过程中的作用。温菲

菲等[28]对食管鳞状细胞癌的研究显示,PIK3CA是其

预后的独立危险因素。本研究中,尚未发现PTEN与

SNSCC患者预后存在统计学差异,这可能与人乳头

瘤病毒(HPV)的感染状态有关,有研究[29]发现,HPV
阴性的肿瘤中PTEN缺失更为常见。此外,COCHI-
CHO等[30]发现,联合 HPV感染情况及PIK3CA表

达状态对 HNSCC患者进行分层诊疗,将能更准确预

测预后。
SNSCC病例本身较为罕见,且受限于治疗方法,

目前收集到的新鲜标本有限,仅采用免疫组织化学检

测组织中PIK3CA、p-AKT及PTEN蛋白表达,今后

将增加分子生物学实验,通过PCR技术等进一步研

究具 体 机 制。PIK3CA、p-AKT 及 PTEN 蛋 白 在

SNSCC中的差异化表达可作为新型细胞因子区分肿

瘤与正常组织,有助于早期发现与诊疗;PIK3CA及

p-AKT蛋白在辅助判断肿瘤的进展程度及预后也有

一 定 价 值。PI3K/AKT/mTOR 信 号 通 路 虽 与

SNSCC的发生、发展相关,但其在肿瘤发生过程中的

具体机制仍需深入探索与研究,以期为SNSCC个体

化精准治疗提供更全面的理论依据。
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