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介入化疗对宫颈鳞状细胞癌细胞凋亡和增殖的影响 I

!!!!!龚 沂 蔡丽萍 易为民

江西医学院第一附属医院妇科 !南昌市 ##"""%"

摘要 目的!探讨介入化疗对宫颈鳞癌的细胞凋亡和增殖的影响! 方法!选取宫颈鳞癌患者 #" 例"介入化疗前

后子宫组织"采用 &’( 缺口原位末端标记法#)*’+,$检测细胞凋亡"用凋亡指数#(-$表示%免疫组化染色 ./ 法检

测 01%2 指数表达增殖变化"用 ,- 表示%计算凋亡 3 增殖比例#(- 3 ,-$"并取 EF 例正常宫颈上皮组织作为对照& 结果!

4$介入化疗后 (- 明显高于介入化疗前#!5"6"7$&!$介入化疗后 ,- 明显低于介入化疗前#!5"6"7$&#$介入化疗前 (- 3
,-#"64!8#9"6"28$低于对照组#"6!"# #9"6"77$"介入化疗后 (- 3 ,-#"6887 %9"682%$高于对照组"介入化疗后 (- 3 ,- 明

显高于介入化疗前"均有统计学意义#!5"6"7$& 结论!介入化疗能诱导宫颈癌细胞的凋亡"抑制宫颈癌细胞的增殖%

(- 3 ,- 能表示细胞凋亡和增殖之间平衡&
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宫颈癌是最常见的妇科恶性肿瘤之一! 传统治

疗方式为手术和放疗! 化疗多用于治疗中晚期或复

发性宫颈癌!处于辅助和姑息治疗的地位"近年来有

不少学者应用介入化疗治疗宫颈癌! 并取得了一定

的临床疗效#$!!$!使介入动脉化疗成为一种有效的宫

颈癌辅助治疗方法" 本研究通过检测介入化疗前后

宫颈癌组织凋亡指数%%&&’’($)* 指数%+&&!探讨介

入化疗对细胞凋亡和增殖的影响! 从而为介入化疗

进行更深入的基础研究! 为宫颈癌临床治疗方案的

制定’介入化疗疗效的判定和预后提供客观的依据"
! 材料与方法

$,- 临床资料

选取 -... 年 - 月至 !/"# 年 * 月本院收治经病

理活检确诊的宫颈鳞癌患者 #" 例!年龄 #-0)) 岁!
平均 1)2*#34,45 岁!患者行介入化疗前均未接受任

何治疗!且符合(-&6&78 分期在!9 期及以上)!&肝

肾功能良好)#&心电图’胸片正常)1&血常规 :;<!
1,5=-5. > +)?&凝血酶原时间正常))&无其他 内 外 科

合并症"
-@! 分组

#5 例患者均经病理诊断!分别于化疗前后取宫

颈肿瘤组织!为化疗前组和化疗后组)另取 #5 例正

常宫颈上皮组织作为对照组" 按照 :A8 病理分级

标 准 分 为(7- 级 组 ) 例!7! 级 组 -1 例!7# 级 组 -5
例" 按照 6&78 临床分期标准分组为( !9 期组 -!
例!"B 期组 4 例!"90#期组 -5 例%其中"9 期 .
例!#期 - 例&"
-@# 主要试剂

’(C)*%DEC5$))&即用型单克隆抗体%北京中山

生物技术有限公司&)原位细胞凋亡检测试剂盒%德

国 ;FGHI(JKGI EBJJHG(L 公司&"
$@1 方法

经确诊的宫颈鳞状细胞癌患者! 取肿瘤组织上

约 /@#ML=/@#ML=/@#ML 大小! 用 $/N福尔马林液固

定后送病理科常规包埋! 制成蜡块" 然后患者行

OGPQ(JKGI 穿刺介入化疗后 *R$1 天!再次同上法取组

织制成蜡块"
每例蜡块连续切片 # 张!厚度 #0?$L!分别进

行 STUV+ 检测’免疫组织化学%OW 法&检测 ’()* 及

AV 染色" 免疫组化染色用已知阳性切片作对照!阴

性对照由 W;O 代替一抗"STUV+ 阳性用细球菌的核

酸酶使之产生 XU% 链缺口! 阴性对照用 ?"$P 试剂

! 代替 STUV+ 反应混合溶液" 另取 #" 例良性病变

行全子宫切除术正常宫颈上皮组织作为对照"
-@? 结果判定

’($)* 指数 %’()* +B9GP(JK (JQGY ’($)* +&&(细

胞核中有棕黄色颗粒为阳性!随机观察 -" 个高倍视

野!每个视野连续计数 -"" 个细胞的阳性细胞数!以

平均数为 ’($)* 指数%’()* +B9GP(JK &JQGY!+&&"
凋亡细胞计数(细胞核中有棕黄色颗粒为阳性!

即凋亡细胞" 随机观察 -" 个高倍视野!每个视野连

续计数 -"" 个细胞的凋亡细胞数! 以平均数为凋亡

指数%%ZFZ[F[(M &JQGY!%&&"
-,) 统计学分析

应用计量资料以平均值标准差表示! 采用 ! 检

验’方差分析)应用 OWOO-5,5 软件进行统计分析"
" 结果

!%& 介入化疗前后各组 %&’+& 和 %& \ +& 的比较

介入化疗前’后 %&’+& 均明显高于正常)介入化

疗后 %& 明显高于介入化疗前! 介入化疗后 +& 明显

低于介入化疗前"介入化疗前 %& \ +& 低于对照组!介

入化疗后%& \ +& 高于对照组!见表 -"
表 ! 各组 #$!%$ 和 #$ & %$ 的比较 !3"

!," 病理分级与介入化疗前后 %&’+& 和 %& \ +& 影响

%&’+& 在 介 入 前’后 随 病 理 分 级 的 增 高 逐 渐

增 高)%& \ +& 在不同病理分级间无统计学意义!见

表!"
"%# 临床分期对介入化疗前后 %&’+& 和 %& \ +& 影响

%&’+& 在介入化疗前’后随临床分期的增高逐

渐增高!%& \ +& 在不同临床分期间无统计学意义!见

表 #"

组别 %& +& %& \ +&

对照组 !,?13",4* &#,"#31,*) ",!"# #3","??

化疗前组 ?,**3",.*’ ?#,.#3!",4!’ ",-!. #3","*.’

化疗后组 --,)?3!,#)’] $4@$#3$$@)$’] /@..? )3/@.*)’]

与对照组比较 ’"^","?)与化疗前组比较 ]"^","?

组别 例数
介入前 介入后

%& +& %& \ +& %& +& %& \ +&

7- 组 ) 1,1#3",*1 ##,4#3-),)4 ",-?- *3","?# ! 4,1!3-,!) 4,4#3#,?1 -,"1? "3",!4* *

7! 组 -1 ?,413",)*’ ??,""3!!,-.’ ",-#4 *3",-"* * --,*#3-,-)’ -),?"3--,?? -,!4" -3-,#?. )

7# 组 -" ),143",?.’ )1,?"3--,)?’ ",-"! *3","-) ? -#,1.3!,--’] !),""3-",!!’ ",?)* )3",-?* #

与 7- 级组比较 ’"^","?)与 7! 级组比较 ]"^","?

表 " 病理分级与介入化疗前后 #$!%$ 和 #$ & %$ 的比较 !#"

介入化疗对宫颈鳞状细胞癌细胞凋亡和增殖的影响 ()** *
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组别 例数
介入化疗前 介入化疗后

$% &% $% ’ &% $% &% $% ’ &%

!( 组 )! *+),-"+., //+/!-!!+!# "+)*, .-"+))* " )"+0/-!+!1 )!+"1-,+*. )+##* 0-)+#)* /

"2 组 1 *+.1-"+,,$ **+""-!)+** "+)!) "-"+"#. 1 ))+%&-)+&’$ )1+""-)!+0, "+.., .-"+10" /

"(3#组 )" 0+##-"+,0$ 0/+*"-)#+0# "+)") *-"+"!) * )#+".-!+##$ !*+*"-))+/)$ "+*1* 1-"+!") *

与!( 期组比较 $!4"+"*

表 ! 临床分期对介入化疗前后 "#!$# 和 "# % $# 的比较 !-"

! 讨论

正常宫颈组织和宫颈癌组织均存在不同程度的

细胞凋亡!宫颈高分化鳞状细胞癌组织中"凋亡细胞

主要分布于角化珠周围及间质内! 低分化鳞状细胞

癌组织中"凋亡细胞相对增多"分布于癌组织及间质

内! $% 随病理学分级升高而增高"提示宫颈癌分化

越差"细胞凋亡越多"介入治疗后"凋亡细胞增多!提

示介入化疗能通过诱导细胞凋亡来达到治疗的目

的!研究表明"在子宫内膜癌#乳腺癌中"高度恶性癌

往往比低度恶性癌出现更多的细胞凋亡$#"/%! 陈春林

等$*%对宫颈癌患者进行介入化疗后发现病理分级明

显好转" 表现为介入化疗前低分化为主而介入治疗

后以高分化为主&对不同类型#不同期别子宫内膜癌

行介入治疗后" 发现部分患者在病理学上癌细胞全

部消失$0%!
正常子宫颈组织中" 仅鳞状上皮的基底层可见

阳性"高分化鳞状细胞癌组织中"阳性细胞主要分布

于癌细胞团底外围!低分化鳞状细胞癌组织中"阳性

细胞增多"大部分癌细胞核均呈现较强的阳性染色!
5670, 指数随病理学分级升高而增高" 提示子宫颈

癌分化越差"5670, 指数越高" 细胞异常增殖越旺

盛"侵袭力越强"转移能力也随之增强! 介入化疗后

阳性细胞减少" 提示介入化疗能通过抑制细胞增殖

来达到治疗的目的! 傅伟明等 $,%研究指出 5670, 抗

原能准确反映出肿瘤的性质" 并能发现病理分级较

低却有较高增殖能力的恶性肿瘤!
由于细胞增殖与凋亡对肿瘤生长都具有影响"

因 此 有 些 学 者 提 出 采 用 一 种 混 合 指 数 ’89:;9<=>
6=>?@(来反映肿瘤细胞的增殖活性!%9AA? 等$1%发现凋

亡 指 数’$%(及 $% ’ B%#$% ’ 560, 的 比 率 和 子 宫 内 膜

的恶变过程具有相关性!本文结果表明)介入化疗前

组的 $% ’ &% 低于对照组" 介入化疗后组的 $% ’ &% 明

显高于对照组"均有统计学意义!介入化疗后"$% ’ &%
比治疗前明显增高’!4"+"*("与 $% 呈同步变化! 提

示不同病理分级# 不同临床分期间 $% ’ &% 无统计学

意义!
C<DE2=2 等$.%发现化疗后有效者凋亡指数’$%(显

著高于无效者"56(0, 指数’&%(显著低于无效者! 朱

雪琼等$)"%认为化疗前细胞 FGH$ 指数’F%(高者化疗

疗效好" 化疗后缓解者 $% 或 $% ’ F% 值均明显增高"
且高于化疗后未缓解者水平! &?I2 J 等 $))%对喉癌的

研究发现"560, 指数及治疗前凋亡指数低的患者"
癌的复发率较低#生存率较高&多因素分析表明肿瘤

范围和治疗前凋亡指数是两个重要的预后因素! 作

者认为"$%#&%#$% ’ &% 可作为判定介入化疗疗效的客

观依据" 但是否可作为判断预后的指标及其与复发

和转移的关系"尚待进一步观察!
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