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*

抗原在宫颈癌及癌前病变的临床诊断意义
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!!

摘
!

要"目的
!

探讨血清可溶性白细胞
*

抗原"

8R[,/*

#在宫颈癌及癌前病变中的临床诊断价值$方法
!

用酶联免疫吸附

法"

N[\!,

#法测定同期
"3%

例宫颈癌患者&

1"%

例宫颈上皮内瘤样变"

-\Q

#患者及
3%

例健康自愿者的血清
8R[,/*

水平及电化

学免疫发光法测定血清中宫颈癌相关抗原"

(,/$

#和
!--/,

?

水平!分析其在各组间的差异及与宫颈癌临床病理特征之间的关

系$结果
!

"

1

#血清中
8R[,/,

?

&

(,/$

及鳞形细胞癌相关抗原"

!--/,

?

#水平的比较(血清
8R[,/*

浓度各组间的差异有统计学

意义"

Gg%2%%%

#%宫颈癌组明显高于对照组和
-\Q

各组"

Gg%2%%%

!

Gg%2%%%

!

Gg%2%%"

!

Gg%2%%5

#%

-\Q

)

级组明显高于
-\Q

,

级组和对照组"

Gg%2%%1

!

Gg%2%"1

#$各组间血清
(,/$

浓度的差异有统计学意义"

Gg%2%%5

#%宫颈癌组明显高于对照组&

-\Q

,

级组和
-\Q

+

级组"

Gg%2%%3

!

Gg%2%%0

!

Gg%2%10

#%

-\Q

)

级组明显高于对照组与
-\Q

,

级组"

Gg%2%"3

!

Gg%2%31

#$

各组间血清
!--/,

?

浓度间的差异有统计学意义"

Gg%2%%%

#%宫颈癌组明显高于对照组&

-\Q

,

级组与
-\Q

+

级组"

Gg%2%%%

!

Gg%2%%1

!

Gg%2%%:

#%

-\Q

)

级组明显高于对照组和
-\Q

,

级组"

Gg%2%13

!

Gg%2%"1

#$"

"

#血清
8R[,/*

与宫颈癌病理特征

的关系(宫颈癌患者血浆中
8R[,/*

水平与
P\*O

分期和淋巴结转移密切相关"

Gg%2%%0

!

Gg%2%31

#!而与患者年龄&肿瘤大小

及病理类型无关"

G

%

%2%#

#$宫颈癌
P\*O

分期
)

&

-

期患者的血清
8R[,/*

水平明显高于
,

&

+

期患者"

Dg:21"#

!

Gg%2%%0

#!

伴淋巴结转移患者的血浆
8R[,/*

水平明显高于淋巴结转移阴性患者"

Dg$25#1

!

Gg%2%31

#$结论
!

血清
8R[,/*

水平检测

有助于宫颈癌及
-\Q

)

的早期诊断及病情评估!有可能成为一种新的早期诊断指标$但其与发生宫颈癌及癌前病变的特异性分

析仍有待进一步的相关研究$
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宫颈癌发病率目前在女性恶性肿瘤中居第二位#并且是发

展中国家导致女性死亡的主要原因之一#近年来其发病有年轻

化的趋势(

1

)

'流行病学证实人乳头瘤病毒$

R+_

%感染是引起

宫颈癌最主要的危险因素(

"

)

#而人类白细胞
*

抗原$

R[,/*

%

很可能在肿瘤细胞逃逸机体免疫过程中发挥重要作用#从而导

致
R+_

的持续感染和宫颈癌的发生和发展(

"/3

)

'近年来有研

究表明#

R[,/*

在多种恶性肿瘤细胞中的表达均增加#可通过

抑制
Q.

细胞和细胞毒性
(

淋巴细胞等免疫细胞的活性而保

护肿瘤细胞逃避机体免疫防御系统(

$

)

#提示其可能与肿瘤的发

生*发展密切相关'而且有学者提出血清可溶性白细胞
*

抗

原$

8R[,/*

%分子很可能成为一种新的肿瘤标志分子#对生殖

系统肿瘤的早期诊断*寻求新的治疗靶点以及预后评估有着重

要的研究价值(

$

)

'然而目前血清
8R[,/*

水平与宫颈癌的发

病机制*病理特征等方面的关系缺乏相应的研究报道'因此#

本研究通过检测对照人*宫颈上皮内瘤样变$

-\Q

%患者及宫颈

癌患者的血清
8R[,/*

水平#以探讨血清
8R[,/*

与宫颈癌

的发生*发展及其病理特征之间的关系'

C

!

资料与方法

C2C

!

一般资料
!

选择
"%%:

年
$

月至
"%11

年
$

月于本院就诊

并经病理学检测诊断为宫颈癌患者
"3%

例纳入宫颈癌组#同时

选择同期经病理学检查诊断为
-\Q

患者
1"%

例#其中
-\Q

,

级
"#

例#

-\Q

+

级
$1

例#

-\Q

)

级
#$

例#分别纳入
-\Q

,

级

组*

-\Q

+

级组*

-\Q

)

级组'以同期
3%

例健康志愿者为对照

组#本研究经本院伦理会同意#所有受检者了解研究目的并签

署知情同意书'

C2D

!

方法

C2D2C

!

标本采集
!

均于上午
:

!

%%

(

4

!

%%

采集研究对象的空

腹静脉血
"M[

#于常温静置
1A

后于离心机中以
3%%%D

"

M79

的离心
#M79

#取上清液并等份分管#置于
f0%]

冷冻保存待

检测'所有患者采血前均未行化疗*放疗等治疗'

C2D2D

!

8R[,/*

测定
!

采用酶联免疫吸附法$

N[\!,

%测定血

清中
8R[,/*

浓度#

8R[,/*

试剂盒购于上海酶联公司#测定

仪器采用美国的
##%

型
V\O/),T

酶标仪#最低检测限度为
3

Z

"

M[

'用纯化的
R[,/*

抗体包被微孔板并制成固相抗体#

再依次加入
R[,/*

抗原*抗人
R[,/*

抗体等#洗涤后用酶底

物
(WV

显色#

(WV

进而在过氧化氢$

R

"

O

"

%酶的作用下显现

黄色#用酶标仪测定其吸光度#从而可计算其浓度'

C2D2E

!

宫颈癌相关抗原$

(,/$

%和鳞形细胞癌相关抗原$

!--/

,

?

%测定
!

采用电化学免疫发光法测定血清中
(,/$

和
!--/

,

?

浓度#

(,/$

*

!--/,

?

试剂盒购于上海宝曼生物科技有限公

司#测定仪器采用美国雅培公司的
)-R\(N-(

%

7"%%%

全自动

电化学发光免疫分析仪#以
(,/$

$

#

&

?

"

[

*

!--/,

?$

12#

&

?

"

[

为阴性'

C2E

!

统计学处理
!

用
!+!!1021

软件进行统计学分析#计数

资料采用
'

" 检验#计量资料做正态性检验时结果显示为偏态#

故用中位数$四分位数%描述#两组之间的比较选用
W@99/

bA7>9=

F

Z

检验#多组之间的比较选用
.DK8&@G/b@GG78R

检

验#以
G

$

%2%#

为差异有统计学意义'

D

!

结
!!

果

D2C

!

血清中
8R[,/,

?

*

(,/$

及
!--/,

?

水平的比较
!

血清

8R[,/*

!血清
8R[,/*

浓度各组间相比#差异有统计学意义

$

Gg%2%%%

%&宫颈癌组明显高于对照组和
-\Q

各组$

Gg

%2%%%

#

Gg%2%%%

#

Gg%2%%"

#

Gg%2%%5

%&

-\Q

+

级组和
)

级组

间差异无统计学意义$

Gg%2103

%&

-\Q

)

级组明显高于
-\Q

,

级组和对照组$

Gg%2%%1

#

Gg%2%"1

%&

-\Q

,

级组与对照组

间差异无统计学意义$

Gg021:#

%'血清
(,/$

!各组间血清

(,/$

浓度相比#差异有统计学意义$

Gg%2%%5

%&宫颈癌组明

显高于对照组*

-\Q

,

级组和
-\Q

+

级组$

Gg%2%%3

#

Gg

%2%%0

#

Gg%2%10

%&

-\Q

)

级组明显高于对照组与
-\Q

,

级组

$

Gg%2%"3

#

Gg%2%31

%'血清
!--/,

?

!各组间血清
!--/,

?

浓度间的差异有统计学意义$

Gg%2%%%

%&宫颈癌组明显高于

对照组*

-\Q

,

级组与
-\Q

+

级组$

Gg%2%%%

#

Gg%2%%1

#

Gg

%2%%:

%&

-\Q

)

级组明显高于对照组和
-\Q

,

级组$

Gg

%2%13

#

Gg%2%"1

%#详见表
1

'

表
1

!!

各组间的血清
8R[,/,

?

'

(,/$

及
!--/,

?

浓度#中位数$四分位数%&

分组
# 8R[,/*

$

&Z

"

[

%

(,/$

$

&

?

"

[

%

!--/,

?

$

&

?

"

[

%

对照组
3% $3214

$

3:205

(

#$2"#

%

1245

$

12$#

(

"2%5

%

%2$1

$

%233

(

%250

%

-\Q

,

级组
"# $#243

$

34233

(

#021#

%

"21#

$

12#0

(

"2"3

%

%2$5

$

%230

(

%254

%

-\Q

+

级组
$1 042#$

$

:12##

(

1152##

%

$2%3

$

32:0

(

$23:

%

%2:1

$

%2#3

(

%24:

%

-\Q

)

级组
#$ 1%020$

$

::2$3

(

1#020$

%

@I

$201

$

$2##

(

#2%"

%

@I

%203

$

%25#

(

1230

%

@I

宫颈癌
"3% 1452%3

$

1512:#

(

":4245

%

@ICJ

#2%5

$

$20#

(

#2"0

%

@IC

12%:

$

%20:

(

1245

%

@IC

!!

@

!与对照组比较#

G

$

%2%#

&

I

!与
-\Q

,

级组比较#

G

$

%2%#

&

C

!与
-\Q

+

级组比较#

G

$

%2%#

&

J

!与
-\Q

)

级组比较#

G

$

%2%#

'

D2D

!

血清
8R[,/*

与宫颈癌病理特征的关系
!

宫颈癌患者

血清中
8R[,/*

水平与国际妇产科联盟$

P\*O

%分期和淋巴

结转移密切相关$

Dg:21"#

#

Dg$25#1

&

G

均
$

%2%#

%#而与患

者年龄*肿瘤大小及病理类型无关$

Dg121:#

#

Dg"2%31

#

Gg

123#5

#&

G

均
%

%2%#

%'宫颈癌
P\*O

分期
)

*

-

期患者的血浆

8R[,/*

水平明显高于
,

*

+

期患者$

Dg:21"#

#

Gg%2%%0

%#

伴淋巴结转移患者的血浆
8R[,/*

水平明显高于淋巴结转移

阴性患者$

Dg$25#1

#

Gg%2%31

%#详见表
"

'

表
"

!!

宫颈癌患者血清
8R[,/*

浓度与宫颈癌临床病理

!!!

之间的关系#中位数$四分位数%&

项目
# 8R[,/*

$

&Z

"

[

%

D G

年龄$岁%

121:# %25"4

!$

#% 1%4 1:$21"

$

13:2"0

(

"132##

%

!'

#% 1"1 10:243

$

1$$205

(

""12$:

%

P\*O

分期
:21"# %2%%0

+

%40

+

国际检验医学杂志
"%1#

年
$

月第
35

卷第
:

期
!

\9>U[@IW=J

!

,

'

D7G"%1#

!

_;G235

!

Q;2:



续表
"

!!

宫颈癌患者血清
8R[,/*

浓度与宫颈癌临床病理

!!!

之间的关系#中位数$四分位数%&

项目
# 8R[,/*

$

&Z

"

[

%

D G

!,

*

+

135 1#0231

$

1"021#

(

100235

%

!)

*

-

4$ "33245

$

"%12#0

(

"502"#

%

肿瘤大小$

CM

%

"2%31 %21:$

!$

$ 1#3 1532$1

$

1"02:4

(

"1#2#0

%

!'

$ :: 14:2:$

$

1:3245

(

"3:210

%

病理类型
123#5 %231:

!

鳞癌
15$ "%1213

$

1$023#

(

"$$2:4

%

!

腺癌
55 1402#"

$

1:4213

(

"342#1

%

淋巴结转移
$25#1 %2%31

!

X 1%" ""#254

$

10#2#:

(

"#0215

%

!

f 1"0 1$42:"

$

1%32:$

(

10#2#4

%

E

!

讨
!!

论

目前认为宫颈癌的发生*发展是一种由量变到质变#由渐

变到突变的慢性进展过程#好发于宫颈的移行带(

"

#

#

)

'在外来

物质$如
R+_

%的刺激与内在环境改变等因素下#宫颈移行带

上皮可发生间变或不典型增生#形成
-\Q

(

"

)

'

-\Q

若不经及时

合理治疗可继续发展#突破基底膜而向间质浸润#发展为浸润

癌(

5

)

'

-\Q

发展为浸润癌的时间一般为
#

(

1#

年#故目前普遍

认为宫颈癌存在一定的可预防性(

#/5

)

'然而#宫颈癌的癌前病

变临床上常无特殊症状#通过临床体征及妇科检查亦常检查不

到明显病灶#故寻求宫颈癌的早期发现*早期诊断及早期治疗

的手段#是目前研究的热点(

:

)

'

R[,/*

分子是非经典
R[,/

,

类分子的一种#最早于妊娠期胎盘的绒毛外滋养层细胞中发

现#其可能通过抑制
Q.

细胞的杀伤活性与母体
(

淋巴细胞

的细胞毒活性等机制#保护胎儿逃避母体的异体识别功

能(

$

#

:/0

)

'近年来有研究表明#

R[,/*

在生殖系统肿瘤$如乳

腺癌*宫颈癌*子宫内膜癌等%中的表达明显增加(

$

)

#提示生殖

系统的肿瘤细胞在增殖过程中其基因可能发生反分化现象#从

而使癌细胞产生与胎儿相似的免疫耐受现象#逃避机体的免疫

监视与攻击(

$

#

0

)

'

R[,/*

分子分为膜结合型
R[,/*

和可溶

性
R[,/*

$

8R[,/*

%

"

种#而后者可随体液循环遍布全身(

4

)

#

故测定血清中
8R[,/*

分子水平#可能提示与肿瘤相关的信

息#为宫颈癌的早期发现及诊断治疗提供临床价值'

本研究显示#血清
8R[,/*

水平在宫颈癌患者明显增加#

此结果与
R[,/*

在宫颈癌组织中表达增加的结果一致(

4

#

1%

)

'

研究还显示#

-\Q

+

级组和
)

级组间差异无统计学意义$

Gg

%2103

%#

-\Q

)

级组明显高于
-\Q

,

级组和对照组$

Gg

%2%%1

#

Gg%2%"1

%#

-\Q

,

级组与对照组间差异无统计学意义

$

Gg021:#

%#提示血清
8R[,/*

水平在宫颈癌的癌前病变即

有明显的增加#而且其增加程度可能与病变的进展过程有关#

故血清
8R[,/*

水平很可能成为宫颈癌早期病变或癌前病变

的诊断指标之一'本研究还检测了目前常用的宫颈癌生物标

志物
(,/$

和
!--/,

?

的血清水平#发现血清
8R[,/*

水平与

其有相似的规律#进一步证实了血清
8R[,/*

有望成为新的

宫颈癌生物标志物的可能性#但其与
(,/$

*

!--/,

?

诊断价值

的比较还需做进一步研究分析'

本研究还分析了血清
8R[,/*

水平与宫颈癌临床特征间

的关系'研究显示#血清
8R[,/*

水平与患者年龄*肿瘤大小

及病理类型无关$

G

%

%2%#

%#而与宫颈癌
P\*O

分期与淋巴结

转移密切相关$

Gg%2%%0

#

Gg%2%31

%#

P\*O

分期
)

*

-

期患者

的血清
8R[,/*

水平明显高于
,

*

+

期患者$

Dg:21"#

#

Gg

%2%%0

%#伴淋巴结转移患者的血清
8R[,/*

水平显著高于淋

巴结转移阴性患者$

Dg$25#1

#

Gg%2%31

%#提示
8R[,/*

很可

能参与宫颈癌的发生发展及淋巴结转移过程#且与其恶性程度

有关#可能作为判断宫颈癌病情及预后评估的指标之一'本研

究结果亦与张欣等(

11

)报道的结果一致'而郑妮等(

1"

)的报道

显示宫颈癌组织中
R[,/*

水平与淋巴结转移关联无统计学

意义#可能与
R[,/*

不同亚型的来源不同有关'有研究报

道#

8R[,/*

主要由外周血中的单核细胞产生#而不是由肿瘤

细胞直接产生#可能解释宫颈癌组织中
R[,/*

表达和血清中

8R[,/*

水平与宫颈癌病理特征之间关系的差异(

13

)

'

综上所述#血清
8R[,/*

水平的检测不仅有助于宫颈癌

的早期发现#而且在评价病情及恶性程度上意义重大'而且其

检测手段无创*简便且相对廉价#有望成为宫颈癌新的检测指

标之一'但由于其与发生宫颈癌的特异性尚不十分明确#故仍

需更多的临床研究以进一步阐明其在宫颈癌早期发现和早期

诊断中的临床价值'

参考文献

(

1

) 黄金双#林蓓
2R[,/

+

类抗原与妇科恶性肿瘤的研究进展(

U

)

2

现

代肿瘤医学#

"%%0

#

15

$

$

%!

5:5/5:02

(

"

) 刘平#於艳霞#梁鸿#等
2

宫颈癌患者的
R+_

感染情况分析(

U

)

2

国

际检验医学杂志#

"%1"

#

33

$

1

%!

1%3/1%$2

(

3

) 蒋卫#李宁丽
2

人乳头瘤病毒的免疫逃逸机制(

U

)

2

细胞生物学杂

志#

"%%0

#

3%

$

1

%!

"#/"42

(

$

)

[79,

#

-A=9Ra

#

SAK--

#

=>@G2,I=DD@9>AKM@9G=K&;C

F

>=@9>7/

?

=9/*=E

'

D=887;9@9J7>8CG797C@GD=G=<@9C=79A=

'

@>;C=GGKG@DC@DC7/

9;M@

(

U

)

2U-=GGW;GW=J

#

"%1%

#

1$

$

"%

%!

"15"/"1:12

(

#

) 徐丹萍#林爱芬#颜卫华
2R[,/*

在肿瘤细胞中的表达调控机制

研究进展(

U

)

2

中华微生物学和免疫学杂志#

"%1"

#

3"

$

0

%!

:##/:5%2

(

5

) 吴洁#王以新
2

人类白细胞抗原
*

介导的免疫逃逸与宫颈癌发生

关系的研究进展(

U

)

2

中国医药#

"%11

#

5

$

3

%!

3:0/3:42

(

:

) 阮嫣
!

#颜卫华#林爱芬
2R[,/*

与肿瘤研究进展(

U

)

2

生命科学#

"%1"

#

"$

$

3

%!

"$"/"$42

(

0

)

W=97=D-

#

);K@8/PD=788Q

#

P@<7=DV2)=C=9>@J<@9C=8;9>A=9;9/

CG@887C@GM@

6

;DA78>;C;M

'

@>7I7G7>

F

C;M

'

G=ECG@88

,

R[,/*M;G=/

CKG=

(

U

)

2(788K=,9>7

?

=98

#

"%1%

#

11

$

3

%!

"%1/"%52

(

4

) 邓顺生#刘庆猛#何平生
2

血清
8R[,/*

水平和绒毛中
RO/1

蛋白

的表达与早期流产的相关性研究(

U

)

2

浙江医学#

"%13

#

3#

$

"1

%!

14%0/141%2

(

1%

)邱建新#罗明#

(=D@@8&7+\W7GG=DU2

可溶性人类白细胞抗原
*

表

达及其临床意义(

U

)

2

中华细胞与干细胞移植#

"%%4

#

10

$

1

%!

$5/

#%2

(

11

)张欣#郑妮#王传新#等
2

血浆
8R[,/*

在宫颈癌和癌前病变检测

中的应用(

U

)

2

中华检验医学杂志#

"%11

#

3$

$

1

%!

51/5#2

(

1"

)郑妮#王传新#邓小梅#等
2R[,/*

在宫颈癌组织中的表达及临床

意义(

U

)

2

山东大学学报!医学版#

"%1%

#

$0

$

"

%!

1"0/13%2

(

13

)

R=a

#

T;9

?

TT

#

c7=!W

#

=>@G2R[,/*=E

'

D=887;979AKM@9

ID=@8>C@9C=D

!

7M

'

G7C@>7;98B;DJ7@

?

9;878@9J

'

D;

?

9;878

#

@9J=BB=C>

;9@GG;C

F

>;>;E7CG

F

M

'

A;C

F

>=D=8

'

;98=@B>=DA;DM;9=>D=@>M=9>79

<7>D;

(

U

)

2,99!KD

?

O9C;G

#

"%1%

#

1:

$

#

%!

1$#4/1$542

$收稿日期!

"%1$/1%/"0

%

+

140

+

国际检验医学杂志
"%1#

年
$

月第
35

卷第
:

期
!

\9>U[@IW=J

!

,

'

D7G"%1#

!

_;G235

!

Q;2:


