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RhoC蛋白在卵巢上皮性癌中的表达及临床意义*

李 潇 朱 丹 潘 颖 张小平

吉林大学中日联谊医院妇产科 （长春市 130021）

摘要 目的：探讨RhoC蛋白在正常卵巢组织、良性上皮性卵巢肿瘤、交界性上皮性卵巢肿瘤和卵巢上皮性癌

组织中的表达，及其与卵巢上皮性癌发生、发展及生物学行为的相关性。方法：采用链霉菌抗生物素蛋白-过氧化酶

（SP）免疫组织化学方法检测19例正常卵巢组织、20例卵巢良性上皮性肿瘤、27例卵巢交界性上皮性肿瘤及45例卵

巢上皮性癌中RhoC蛋白的表达情况，并分析其与各临床病理特征的关系。结果：RhoC蛋白在正常卵巢组织及良性

上皮性卵巢肿瘤中的表达均为阴性；RhoC蛋白在交界性上皮性卵巢肿瘤及卵巢上皮性癌中阳性表达率分别为

25.93%和26.67%，与正常卵巢组织及卵巢良性上皮性肿瘤相比，差异有显著性（P<0.05）；卵巢上皮性癌与交界性卵

巢肿瘤表达比较，差异无显著性（P>0.05）。RhoC蛋白的阳性表达率与临床分期及组织学分级有关（P<0.05），与卵巢

上皮性癌病理类型无关（P>0.05）；卵巢上皮性癌临床分期越晚，组织学分级越高，分化越差，RhoC蛋白的表达水平越

高。结论：RhoC蛋白在卵巢上皮性癌的发生、发展中起着重要的作用，可成为判断卵巢上皮性肿瘤由良性向恶性转

化的标志，对其检测可用于判断卵巢肿瘤的恶性程度，并可用于判断预后。
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Objective: To investigate the expression of RhoC protein in normal ovarian tissues, benign ovarian ep-

ithelial tumors, borderline malignancies and ovarian epithelial carcinoma, and to explore the correlation be-

tween the expression of RhoC protein and occurrence, progression and biological behavior of ovarian epithe-

lial carcinoma. Methods: The expression of RhoC protein was detected by immunohistochemistrical SP

method in 19 samples of normal ovarian tissues, 20 samples of ovarian benign epithelial tumor, 27 samples of

ovarian epithelial borderline tumor and 45 samples of ovarian epithelial carcinoma. The relationship between

RhoC protein and pathological feature was analyzed. Results: RhoC was absent in both normal ovarian tis-

sues and benign epithelial tumors. The positive rates of RhoC protein expression in borderline tumors and o-

varian cancer were 25.93% and 26.67%, respectively, significantly higher than in normal ovarian tissues and

benign ovarian epithelial tumors (P<0.05). No significant difference was found in RhoC protein expression be-

tween ovarian carcinoma and borderline tumors (P>0.05). The expression of RhoC protein was correlated

with clinical stage and histological differentiation, but not associated with pathological type (P>0.05). Tissues

from ovarian carcinoma of late stage and poor differentiation presented with increased RhoC expression.

Conclusion: RhoC protein may play an important role in the occurrence and development of ovarian cancer.

The detection of RhoC protein expression may be helpful in predicting the malignant degree of ovarian tumor

and its prognosis.
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Rho家族蛋白是重要的细胞内信号分子，与肿

瘤有着密切的关系，参与肿瘤发生、发展的各个阶

段。RhoC（Ras homology C，RhoC）蛋白是Rho家族

蛋白的一个重要成员，与卵巢癌的发生和发展密切

相关。本研究利用免疫组织化学方法检测了RhoC

蛋白在不同卵巢组织中的表达情况，探讨其与卵巢

··1184



2008年第35卷第20期

上皮性癌发生、发展及生物学行为的相关性。

1 材料与方法

1.1 材料

收集吉林大学中日联谊医院和长春市妇产科

医院2004年10月至2006年12月间住院患者手术

切除的卵巢标本111例，年龄18～74岁，中位年龄

50岁。其中卵巢上皮性癌45例，包括浆液性囊腺癌

26 例，粘液性囊腺癌 19 例。按国际妇产科联盟

（FIGO）2000 年手术-病理分期标准分为：Ⅰ期 6

例，Ⅱ期13例，Ⅲ期21例，Ⅳ期5例。组织学分级：1

级6例，2级17例，3级22例。交界性上皮性卵巢肿

瘤27例，包括交界性浆液性肿瘤17例，交界性粘液

性肿瘤10例。良性上皮性卵巢肿瘤20例，包括浆

液性囊腺瘤12例，粘液性囊腺瘤8例。所有卵巢肿

瘤患者术前均未行放疗、化疗及免疫治疗，均未合

并乳腺癌、肝癌等其他恶性肿瘤。各组患者孕次、

产次等临床特点差异无显著性。选取同期19例正

常卵巢组织进行对照研究。

1.2 试剂

一抗RhoC鼠抗人单克隆抗体（浓缩型）购自美

国Santa Cruz公司，抗体工作浓度为1：50；即用型免

疫组化SP试剂盒、DAB显色液均购自福州迈新生物

技术开发有限公司。

1.3 方法

标本经10%福尔马林固定，常规石蜡包埋，免

疫组化染色采用SP法。用已知阳性切片作阳性对

照，以PBS缓冲液代替一抗作阴性对照。步骤按试

剂盒说明书严格操作。

1.4 结果判断

采用双盲法观察结果，以镜下细胞浆或细胞膜

中出现黄色或棕黄色颗粒为其阳性判定标准。无

着色细胞为阴性；有着色细胞无论面积和强度大小

均为阳性。

1.5 统计学方法

应用SPSS 11.5统计软件进行统计分析，率的比

较采用χ2检验和Yates校正χ2检验；P<0.05为差异

有统计学意义。

2 结果

2.1 RhoC蛋白在不同卵巢组织中的表达

RhoC蛋白定位于细胞浆或细胞膜，呈黄色或棕

黄色颗粒（图1，2）。19例正常卵巢组织及20例良

性上皮性卵巢肿瘤中RhoC蛋白的表达均为阴性。

在交界性上皮性卵巢肿瘤中阳性率为25.93%（7/

27），与正常卵巢组织及卵巢良性上皮性肿瘤相比，

差异有显著性（P均<0.05）。在卵巢上皮性癌中阳

性表达率为26.67%（12/45），显著高于正常卵巢组织

及卵巢良性肿瘤的表达，差异有显著性（P 均<

0.05）。卵巢上皮性癌与交界性卵巢肿瘤表达比较，

差异无显著性（P>0.05），见表1。

图1 RhoC在卵巢浆液性囊腺癌中的表达 SP×400

Figure 1 Expression of RhoC in ovarian serous cystadenocarcinoma

图2 RhoC在卵巢粘液性囊腺癌中的表达 SP×400

Figure 2 Expression of RhoC in ovarian mucous cystadenocarcinoma

表1 RhoC蛋白在不同卵巢组织中的表达 例

Table 1 Expression of RhoC protein in ovarian tissues

2.2 RhoC蛋白的表达与卵巢上皮性癌临床病理特

征的关系

从表2可见，卵巢上皮性癌组织中RhoC蛋白的

阳性表达率与临床分期及组织学分级有关（P<

0.05），与卵巢癌病理类型无关（P>0.05）。卵巢上皮

性癌临床分期越晚，组织学分级越高，分化越差，

RhoC 蛋白的表达水平越高，统计学分析有显著

意义。

组别

正常卵巢组织

良性上皮性肿瘤

交界性上皮性肿瘤

卵巢上皮性癌

*正常卵巢组织分别与交界性上皮性卵巢肿瘤和卵巢上皮性癌

比较；**卵巢良性上皮性肿瘤分别与交界性上皮性卵巢肿瘤和卵

巢上皮性癌比较；***交界性上皮性卵巢肿瘤与卵巢上皮性癌比较

例数

19

20

27

45

RhoC蛋白表达

阳性

0

0

7

12

阴性

19

20

20

33

阳性表达率

（%）

0

0

25.93

26.67

P值

<0.05*

<0.05**

>0.05***
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表2 RhoC蛋白的表达与卵巢上皮性癌临床

病理特征的关系 例

Table 2 Relationship between RhoC expression and clinicopathological

features in patients with ovarian epithelial cancer

3 讨论

卵巢上皮性癌是预后最差的妇科恶性肿瘤，居

女性生殖道恶性肿瘤死因的首位。因此，对其早期

诊断及有效治疗，是迫在眉睫的问题。现已认可肿

瘤生长、侵袭及转移是一个复杂的多步骤过程，受

诸多因素的影响。RhoC蛋白作为Rho家族蛋白的

一个重要成员，通过各种信号途径参与调节细胞的

多种生命过程［1］，调控肿瘤的侵袭、转移，与卵巢癌

的发生和发展密切相关。

RhoC蛋白是Ras超家族中小分子量G蛋白的

成员之一，具有GTP酶活性。RhoC蛋白包括无活性

的GDP结合形式和有活性的GTP结合形式，两种形

式之间的转换使其能够发挥一种类似“分子开关”

的作用。RhoC蛋白与GDP结合时游离于胞浆中，

与GTP结合时则位于细胞膜上并作用于下游效应

分子或靶蛋白，诱发细胞反应［2］。RhoC蛋白与肿瘤

的发生、发展有密切的联系，参与调节了细胞的多

种生命过程，包括肌动蛋白的细胞骨架重组、细胞

粘附、细胞运动、细胞周期进展、细胞分裂、基因转

录以及肿瘤新生血管的形成等，从而促进了肿瘤的

侵袭和转移。

目前研究证明，RhoC蛋白在多种肿瘤组织中表

达增加，且与恶性肿瘤的侵袭转移密切相关［3～10］。

本研究结果显示，RhoC蛋白在卵巢交界性上皮性肿

瘤及卵巢上皮性癌中的表达显著高于正常卵巢组

织及卵巢良性肿瘤的表达，与国外研究结论一致［11］，

提示RhoC蛋白表达水平可作为判断卵巢上皮性肿

瘤恶性转化的标志，是卵巢恶性肿瘤发生的一个重

要因素。本研究发现RhoC蛋白表达水平在交界性

肿瘤时就已升高，明显高于良性卵巢上皮性肿瘤的

表达水平，这表明RhoC蛋白的表达出现于卵巢上

皮癌形成的早期阶段，对卵巢上皮性肿瘤由良性向

恶性转化发挥某种重要作用，因此它可能作为一个

新的癌前病情监测和早期筛查指标。

RhoC蛋白促进了卵巢癌的发展，在卵巢上皮性

癌的转移、侵袭等活动中发挥作用，与卵巢癌细胞

的侵袭能力密切相关［12］。本研究结果显示，RhoC蛋

白在卵巢癌Ⅲ～Ⅳ期中的表达显著高于Ⅰ～Ⅱ期

者，与Horiuchi等［11］研究结论一致，提示RhoC蛋白

表达升高与卵巢上皮性癌的进展有关，其在促进肿

瘤细胞浸润中起到了一定的作用。本研究还发现，

在卵巢上皮性癌中，组织学分级越高，分化越差，其

RhoC蛋白表达水平越高，提示RhoC蛋白的检测可

用于判断卵巢上皮性肿瘤的恶性程度。RhoC蛋白

的表达与卵巢癌的病理类型无关，说明RhoC蛋白

组织学特异性较差，然而 Horiuchi 等［11］研究发现

RhoC mRNA在卵巢浆液性囊腺癌中的表达水平显

著高于卵巢上皮癌的其他病理类型，与本研究结果

不一致，可能由于检测对象、方法不同及样本数量

偏少所致。由于临床分期、组织学分级是与卵巢上

皮性癌预后密切相关的两个重要指标，因此上述结

果提示RhoC蛋白的表达阳性则预示肿瘤有较高的

侵袭性和不良预后。

总之，RhoC蛋白的检测可在临床实践中提高卵

巢癌的诊断水平，并可将其用于判断预后，利用

RhoC的特异性抑制剂或其反义基因治疗卵巢癌将

展现广阔的应用前景。RhoC蛋白有可能成为卵巢

癌早期筛查的新指标，成为判断卵巢癌侵袭转移的

新手段。
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RhoC蛋白的表达

阳性

2

10

7

5

3

9

阴性
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16
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14

20

13

阳性表达率

（%）
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第十一届全国肺癌学术大会第一轮征文通知

肺癌是目前全球发病率最高恶性肿瘤之一，多数患者就诊时已不适合手术治疗，所以实行多

学科的规范化、个体化治疗是获得最佳治疗效果的有效途径。为促进我国肺癌研究领域广大医

生、学者的学术交流与合作，提高肺癌诊治、研究水平，由中国抗癌协会肺癌专业委员会主办，天津

市抗癌协会承办，天津医科大学附属肿瘤医院、天津市肺癌诊治中心协办的“第十一届全国肺癌学

术大会”将于2009年9月在天津举行。大会主题“肺癌综合治疗，关注生存获益”，届时将有肺癌研

究领域知名专家的精彩专题报告，大会组委会诚挚邀请您参加本次学术大会并欢迎提交学术

论文。

一、征文内容：肺癌临床和基础研究相关领域的学术论文。主要内容包括：1）肺癌流行病学研

究；2）肺癌相关基础研究；3）肺癌病理、影像学诊断研究；4）肺癌外科治疗进展、新技术；5）肺癌放

化疗、生物靶向治疗进展、新技术；6）肺癌临床护理；7）其它。

二、稿件要求：1）在国内外学术期刊尚未公开发表过的学术论文。2）本次会议只接受网上投

稿，请以word文档形式用附件发送E-mai至kanxf@126.com。3）论文请按正式发表之格式撰写，并

附 300字左右的中英文摘要：其内容包括目的、方法、结果、结论（论文格式请登陆 http：//www.tj-
much.com/下载）。4）请在论文首页右上角标明学科代码，代码见征文内容之1～7。5）发送稿件时

请注明通讯作者联系信息：单位科室、通讯地址、E-mail、手机和（或）办公电话。

三、论文截止日期：2009年7月10日

四、论文录用：论文经肺癌学术大会学术委员会审稿后将选编入论文集，确定为优秀论文者将

安排大会发言。

五、联系人及联系地址：

联系人：阚学峰 宁晓梅 地址：天津市河西区体院北环湖西路22号肿瘤医院肺科、科教科

电话：022-23340123-3031 022-23537796
网址：http：//www.tjmuch.com
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