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老年宫颈鳞癌患者 ＨＰＶ１６ / １８ 感染与癌组织 ＰＤＧＦＲ－α
和 ＰＤＧＦＲ－β蛋白表达的关系
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【摘　 要】目的:在老年宫颈鳞癌患者中探索 ＨＰＶ１６ / １８ 感染与癌组织血小板衍生生长因子受体 α
(ｐｌａｔｅｌｅｔ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ－ａｌｐｈａꎬ ＰＤＧＦＲ－α)和血小板衍生生长因子受体 β(ｐｌａｔｅｌｅｔ－ｄｅ￣
ｒｉｖｅｄ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ－ａｌｐｈａꎬ ＰＤＧＦＲ－β)蛋白表达的关系以及三者之间的相互关系ꎮ 方法:选取老

年宫颈鳞癌患者 ７５ 例、正常子宫颈组织 ３２ 例ꎬ分别采用原位杂交技术检测 ＨＰＶ１６ / １８ 感染ꎬ用免疫组

织化学染色检测 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白ꎮ 结果:老年宫颈鳞癌患者中 ＨＰＶ１６ / １８ 感染率高达 ６９.
３３％(５２ / ７５)ꎬ而正常对照组为 １８.７５％(６ / ３２)ꎬ老年宫颈鳞癌患者 ＨＰＶ１６ / １８ 的感染率均显著高于对照

组(Ｐ<０.０５)ꎮ 在对照组中检测到 １ 例 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的表达ꎬ表达阳性率 ３.１３％ꎬ而老年宫颈鳞癌患者

组织中检测到 ５９ 例 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的阳性表达ꎬ表达阳性率 ７８.６７％ꎬ差异有统计学意义(Ｐ <０.０５)ꎻ
ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的阳性表达率与宫颈鳞癌患者临床分期有关(Ｐ<０.０５)ꎻ在对照组中 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白阳

性表达率较低为 ６.２５％ꎬ而宫颈鳞癌患者组织中 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达率较高为 ６２.６７％ꎬ差异有统计学意

义(Ｐ<０.０５)ꎻＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达量与宫颈鳞临床分期(Ｐ<０.０５)ꎻ在 ７２ 例宫颈鳞癌组织中ꎬＨＰＶ１６ / １８
感染阳性患者共有 ４７ 例ꎬ表达阳性率 ６２.６７％ꎬ其中 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白阳性有 ４５ 例ꎬ表达阳性率 ９５.７４％ꎬ
ＰＤＧＦＲ－β 蛋白阳性有 ４０ 例ꎬ表达阳性率 ８５.１１％ꎬ显著高于未感染 ＨＰＶ１６ / １８ 的宫颈鳞癌患者ꎬ差异有

统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬＳｐｅａｒｍａｎ 相关性分析发现 ＰＤＧＦＲ－α 与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白的表达与宫颈癌患者

ＨＰＶ１６ / １８ 感染呈显著正相关( ｒｓ ＝ ０.４２８ꎬＰ<０.０５ꎻｒｓ ＝ ０.５６２ꎬＰ<０.０５)ꎻ此外ꎬ在宫颈癌患者中ꎬＰＤＧＦＲ－α
与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达水平也呈显著正相关( ｒｓ ＝ ０. ６３９ꎬＰ < ０. ０５)ꎮ 结论:老年宫颈鳞癌的发生与

ＨＰＶ１６ / １８ 感染关系密切ꎬ在 ＨＰＶ１６ / １８ 感染的宫颈鳞癌组织中 ＰＤＧＦＲ－α 与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达水平

显著增高ꎬ并且在宫颈鳞癌发生、发展中起着协同作用ꎬ共同促进宫颈鳞癌的发展ꎮ
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ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＤＧＦＲ－β ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ( ｒｓ ＝ ０.６３９ꎬ Ｐ<０.０５) .Ｃｏｎｃｌｕ￣
ｓｉｏｎｓ:Ｓｅｎｉｌｅ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｉｓ ｃｌｏｓｅｌｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ＨＰＶ１６ / １８ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ. Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ＰＤＧＦＲ－α ａｎｄ ＰＤＧＦＲ－β ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ＨＰＶ１６ / １８ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｉｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎ￣
ｃｒｅａｓｅｄ.Ｉｔ ｐｌａｙｓ ａ ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｅｌｄｅｒｌｙ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎻ　 ＨＰＶ１６ / １８ꎻ　 ＰＤＧＦＲ－αꎻ　 ＰＤＧＦＲ－β
　 　 宫颈癌是死亡率很高的恶性肿瘤ꎬ每年有 ４５ 万新

发病例ꎬ且发展中国家新发病例占全球 ８０％[１]ꎮ 目前

研究证实宫颈癌发病率日趋年青化ꎬ关于宫颈癌的死

亡率和发病率我国占全世界的 ３０％之多ꎮ 因此改善

宫颈癌患者生活质量及降低宫颈癌死亡率的关键是尽

可能在宫颈癌的早期诊断出病情ꎬ以便及时采取治疗

措施ꎮ 引起宫颈癌发生关键的危险因素为人乳头瘤病

毒(ＨＰＶ)感染ꎮ 在临床上根据 ＨＰＶ 亚型对人体感染

引起组织病变的能力的不同分为低、中、高等危险

型[２]ꎮ ＨＰＶ１８ 病毒和 ＨＰＶ１６ 病毒属于高危型 ＨＰＶ
病毒ꎮ 其持续感染能引起人类 ７０％的宫颈癌发生ꎬ同
时在宫颈癌患者的相关组织中ꎬ有 ９０％以上的 ＨＰＶ 基

因组 ＤＮＡ 能被检测到[３]ꎮ ＰＤＧＦＲ－α 与 ＰＤＧＦＲ－β 是

生长因子受体家族重要成员之一ꎬ为酪氨酸激酶受体

跨膜蛋白ꎬ向胞内传导生长信号ꎬ在胃癌、胰腺癌、乳腺

癌等中发现有 ＰＤＧＦＲ 表达并发挥着重要的生理功

能[４]ꎮ 但是在老年宫颈癌中的作用鲜有报道ꎬ本文通

过研究宫颈癌中 ＨＰＶ１６ / １８ 感染以及 ＰＤＧＦＲ－α 与

ＰＤＧＦＲ－β 在宫颈癌组织中的表达ꎬ探索三者在宫颈

鳞癌发生发展过程中的相互关系以及生理功能ꎬ现将

结果报道如下ꎮ
１　 对象与方法

１.１　 研究对象:选取我院妇产科 ２０１５ 年 ３ 月 ~ ２０１７

年 ９ 月老年宫颈癌患者癌组织石蜡组织切片 ７５ 例ꎬ鳞
癌 ＴＮＭ 病理分期ꎬ其中 Ｉ 期 ２１ 例ꎬⅡ期 ３４ 例ꎬⅢ期及

以上共 ２０ 例ꎮ 对照组则选取 ３２ 例正常子宫颈组织因

患子宫肌瘤行全切行术患者 ＨＥ 切片病理科专家复检

确认ꎬ研究对象的年龄均在 ６５ 岁以上ꎬ术前均未接受

任何放疗、化疗以及免疫治疗ꎮ
１.２　 组织切片中 ＨＰＶ１６ / １８ 检测:武汉博迈德生物科

技有限公司购进试剂盒ꎬＨＰＶ１８ / １６ 的检测严格按照

试剂盒操作说明书进行ꎬ阴性对照采用蒸馏水代替探

针进行ꎬ参考 ＨＰＶ１６ 阳性的子宫颈组织切片为阳性对

照ꎮ
１.３　 原位杂交结果判定:采用双盲研究ꎬ原位杂交显

示 ＨＰＶ１８ / １６ 感染为挖空细胞ꎬ核深染为蓝紫色颗粒

状物ꎬ阴性细胞核正常不可见ꎬ或核较小周边无透亮晕

且颜色较淡ꎮ 对照组观察定位鳞状上皮ꎻ鳞癌定位于

癌灶ꎮ 一张切片中若发现 １ 个阳性细胞以上则判定为

ＨＰＶ１６ / １８ 感染的标准为一张切片中发现 １ 个以上阳

性细胞ꎮ
１.４　 免疫组织化学染色:将组织予以酒精梯度清洗以

前先通过二甲苯对石蜡切片进行两次脱蜡ꎬ５ｍｉｎ 二甲

苯孵育ꎬ将二甲苯弃去ꎬ再增加新二甲苯孵育 ５ｍｉｎꎬ
３ｍｉｎ 无水乙醇Ⅱ洗涤ꎬ３ｍｉｎ 无水乙醇洗涤ꎬ９５％乙醇

洗涤 ３ｍｉｎꎬ８０％乙醇洗涤 ３ｍｉｎꎬ而后 ＰＢＳ 洗涤三次ꎬ每
４４５
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次 ３ｍｉｎꎻ将切片至含有 ０.０１Ｍ 的柠檬酸缓冲液中ꎬ对
切片进行恢复ꎬ并放入微波炉ꎬ加热 １５ｍｉｎꎬ冷却至室

温ꎻ将石蜡片取出ꎬ置入时为 １０ ~ １５ｍｉｎ 含有 ３％的

Ｈ２Ｏ２ 中ꎬ为防止内源性过氧化物酶损伤切片组织ꎬ采
用 １×ＰＢＳ 缓冲液每次 ３ 分钟共冲洗 ３ 次ꎻ按照 １:５００
的比例加入 ＰＤＧＦＲ－α 抗体ꎬ对石蜡组织切片进行室

温孵育 １ｈ 或者 ４℃孵育过夜ꎬ之后用 １×ＰＢＳ 缓冲液冲

洗 ３ 次ꎬ每次 ３ｍｉｎꎻ按照 １:１０００ 的比例加入 ＨＲＰ 二

抗ꎬ对石蜡组织切片进行室温孵育 ４０ｍｉｎꎬ之后用 １×
ＰＢＳ 缓冲液冲洗 ３ 次ꎬ每次 ３ｍｉｎꎻ加入 ＤＡＢ 试剂盒中

的显色剂ꎬ室温孵育 ５ ~ １０ｍｉｎꎬ然后清水冲洗ꎻ再进行

苏木精复染室温孵育 ３ ~ ５ｍｉｎꎬ清水冲洗ꎻ对染色后的

切片进行梯度酒精水化处理ꎬ采用树胶封片观察ꎮ 同

法对组织切片中的 ＰＤＧＦＲ－β 进行免疫组织化学染色

观察ꎮ 免疫组织化学染色的阴性对照为一抗孵育采用

１×ＰＢＳ 缓冲液ꎮ ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白阳性的

细胞ꎬ通过免疫组织化学染色ꎬ细胞核内有棕黄色颗

粒ꎻ对 每 张 病 理 切 片 随 机 选 取 ５ 个 高 倍 镜 视 野

(４００ｘ)ꎬ计算 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 阳性细胞所占

总细胞数目的比例ꎬ阳性表达的细胞数目小于 １０％为

阴性ꎬ大于 １０％为阳性ꎻ同时使用 Ｉｍａｇｅ Ｐｒｏ Ｐｌｕｓ６.０ 处

理分析显微成像系统拍出的图片ꎬ将染色阳性颗粒的

灰度单位转换为吸光单位ꎬ并测量其密度 (Ｏｐｔｉｃａｌ
ＤｅｎｓｉｔｙꎬＯＤ)值ꎬ以此作为其阳性表达的半定量ꎮ
１.５　 统计分析:用 ＳＰＳＳ２２.０ 统计学软件进行数据处

理ꎬ以(ｎꎬ％)表示定性资料ꎬ通过 χ２ 检验组间比较组

间差异ꎬ采用 Ｋｅｎｄａｌｌ 等级相关进行关联性分析ꎬ检验

水准为 α<０.０５(Ｐ<０.０５)为差异显著ꎮ
２　 结　 果

２.１　 ＨＰＶ１６ / １８ 原位杂交结果:结果发现 ＨＰＶ１６ / １８
感染率与宫颈鳞癌的临床分期均显著相关性(Ｃ ＝ ０.
４９０ꎬＰ ＝ ０. ０００)ꎻ 对照组和宫颈鳞癌组各分期的

ＨＰＶ１６ / １８ 感染率比较ꎬ对照组 ＨＰＶ１６ / １８ 感染率显

著低于宫颈鳞癌组患者ꎬ差异有统计学意义( Ｐ < ０.
０５)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 ＨＰＶ１６ / １８ 在宫颈鳞癌各临床分期感染的比较

组别 临床分期
ＨＰＶ１６ / １８ 原位杂交
阳性　 　 　 　 　 阴性

χ２ Ｐ

宫颈鳞癌组 Ｉ １１(５２.３８) １０(４７.６２) ６.９８７２∗ <０.０５

Ⅱ ２３(６７.６５) １１(３２.３５) １６.０００７∗ <０.０５

Ⅲ＋Ⅳ １８(９０.００) ２(１０.００) ２５.１４１１∗ <０.０５

对照组 ６(１８.７５) ２６(８１.２５)

　 　 注:∗ 与对照组比较 ꎬ校正检验水准 α'<０.００８３３
表 ２　 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白阳性表达比较 ｎ(％)

组别 例数 ＰＤＧＦＲ－α 阳性 ＰＤＧＦＲ－β 阳性

对照组 ３２ １(３.１３) ２(６.２５)

宫颈鳞癌组 ７５ ５９(７８.６７) ４７(６２.６７)

χ２ ５１.９７ ２８.７６

Ｐ <０.０５ <０.０５

２.２　 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白在各组中阳性表达

率的比较:通过免疫组织化学的方法ꎬ检测两组中

ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白的表达情况ꎬ对照组中检

测 ＰＤＧＦＲ－α 阳性表达显著低于宫颈鳞癌组ꎬＰＤＧＦＲ－
α 蛋白在两组之间的表达差异有统计学意义(Ｐ < ０.
０５)ꎬ见表 ２、图 １ꎻ宫颈鳞癌组阳性表达相比于对照组

表达显著升高ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ２、
图 ２ꎮ

图 １　 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白免疫组织化学结果:１Ａ 正常组 ＰＤＧ￣
ＦＲ－α 免疫染色结果ꎬ１Ｂ 宫颈鳞癌组 ＰＤＧＦＲ－α 免疫染色结果

５４５

　 　
第 ２５ 卷　 第 ４ 期

２０１９ 年 ４ 月
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　

河　 北　 医　 学
ＨＥＢＥＩ ＭＥＤＩＣＩＮＥ 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　

Ｖｏｌ.２５ꎬＮｏ.４
Ａｐｒ.ꎬ２０１９

　 　 　 　



表 ３　 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达与宫颈鳞癌发展的关系 ｎ(％)

组别 临床指标 例数 ＰＤＧＦＲ－α 阳性 ＰＤＧＦＲ－β 阳性

宫颈鳞癌组 Ｉ ２１ １２(５７.１２) ８(３８.１０)

Ⅱ ３４ ２８(８２.３５) ２２(６４.７１)

Ⅲ＋Ⅳ ２０ １９(９５.００) １７(８５.００)

χ２ ９.２５２ ９.７４４

Ｐ ０.０１０ ０.００８

图 ２　 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白免疫组织化学结果:２Ａ 正常组 ＰＤＧ￣
ＦＲ－β 免疫染色结果ꎬ２Ｂ 宫颈鳞癌组 ＰＤＧＦＲ－β 免疫染色结果

２.３　 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达与宫颈鳞癌临

床分期的关系:进一步分析 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β
蛋白表达与宫颈鳞癌 ＴＮＭ 分期关系发现ꎬ在 Ｉ 期患者

中ꎬＰＤＧＦＲ－α 蛋白阳性表达率均低于Ⅱ期、Ⅲ期患

者ꎬ各时期相比差异具有统计学意义(χ２ ＝ ９.２５２ꎬＰ ＝ ０.
０１０)ꎬ即随着宫颈鳞癌的发展ꎬＰＤＧＦＲ－α 蛋白的阳性

表达率逐渐提高ꎻ同样地ꎬ在 Ｉ 期患者中ꎬＰＤＧＦＲ－β 蛋

白阳性表达率均低于Ⅱ期、Ⅲ期患者ꎬ各时期相比差异

具有统计学意义(χ２ ＝ ９.７４４ꎬＰ ＝ ０.００８)ꎬ即随着宫颈鳞

癌的发展ꎬＰＤＧＦＲ－β 蛋白的阳性表达率逐渐提高ꎬ见
表 ３ꎮ
２.４　 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 在宫颈鳞癌组织中表达

的关系:在 ７５ 例宫颈鳞癌组织ꎬ其中 ＰＤＧＦＲ－α 阳性

表达有 ５９ 例ꎬ表达阳性率 ７８.６７％ꎻＰＤＧＦＲ－β 阳性表

达有 ４７ 例ꎬ表达阳性率 ６２.６７％ꎬ通过 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关

性分析发现ꎬＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 表达存在显著正

相关( ｒｓ ＝ ０.３３８ꎬＰ <０.０５ꎬ表 ４)ꎻ其中 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白

阳性以及 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白阳性的患者一共 ４２ 例ꎬ进一

步对其表达水平的相关性进行分析发现ꎬ在宫颈鳞癌

组织 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的表达水平与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白的

表达水平呈线性正相关( ｒｓ ＝ ０.６３９ꎬＰ<０.０５ꎬ图 ３)ꎬ即
随着 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的表达升高ꎬＰＤＧＦＲ－β 蛋白的表

达水平也逐渐增加ꎬ表明其可能在宫颈鳞癌的发展中

起着协同作用ꎬ共同促进癌症的发展ꎮ

图 ３　 宫颈鳞癌组织中 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 表达的相

关性

２.５　 ＨＰＶ１６ / １８ 感染与 ＰＤＧＦＲ－α 和 ＰＤＧＦＲ－β 表达

的相关性:在 ７５ 例宫颈鳞癌组织ꎬＨＰＶ１６ / １８ 感染 ４７
例ꎬ感染率 ６２. ６７％ꎻ其中 ＰＤＧＦＲ－α 表达阳性为 ４５
例ꎬＰＤＧＦＲ－β 表达阳性为 ４０ 例ꎮ 通过 Ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｏｆ
ｃｏｎｔｉｎｇｅｎｃｙ 相关性分析发现ꎬ在老年宫颈鳞癌组织中

ＨＰＶ１６ / １８ 感染与 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白表达阳性存在显著

正相关(Ｃ＝ ０.４２８ꎬＰ<０.０５)ꎻ同样地ꎬ在老年宫颈鳞癌

组织中 ＨＰＶ１６ / １８ 感染阳性与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白的表达

也存在显著正相关(Ｃ＝ ０.５６２ꎬＰ<０.０５)ꎮ
３　 讨　 论

宫颈癌的发生与 ＨＰＶ 病毒感染有重要关联ꎬ在临

床上根据 ＨＰＶ 亚型对人体感染引起组织病变的能力

的不同分为低、中、高等危险型[５]ꎮ 其中 ＨＰＶ４５、
ＨＰＶ１６、ＨＰＶ３９、ＨＰＶ１８、ＨＰＶ３５、ＨＰＶ３３、ＨＰＶ３１ 属于

ＨＰＶ 高危型病毒ꎻＨＰＶ６６、ＨＰＶ５３、ＨＰＶ２６ 等属 ＨＰＶ
中危型病毒ꎻＨＰＶ４３、ＨＰＶ６、ＨＰＶ４２、ＨＰＶ４０、ＨＰＶ１１ 为

ＨＰＶ 低危型病毒ꎮ
有研究发现ꎬ导致宫颈细胞病变的主要危险因素

是高危型 ＨＰＶ 病毒 ＨＰＶ１６ 和 ＨＰＶ１８ 的两个编码基
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因ꎬＨＰＶ 高危病毒 ＨＰＶ１８ 和 ＨＰＶ１６ 的阳性率根据病

变组织的程度加深而明显升高ꎮ 关于其引起细胞病变

的原理ꎬ有研究显示可能是与宿主染色体结合的 ＨＰＶ
病毒通过对细胞周期的干预来影响宫颈癌的发生[６]ꎮ

ＰＤＧＦＲ－α 将多种蛋白质的磷酸激活ꎬ促进 ＤＮＡ
合成诱导多种基因表达ꎬ促进细胞增殖与分裂导致肿

瘤血管的生成ꎮ 其中癌相关成纤维细胞(ｃａｎｃｅｒ ａｓｓｏ￣
ｃｉａｔｅｄ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔꎬ ＣＡＦｓ)是在肿瘤的恶性进程中成纤维

细胞被血小板衍生生长因子等转化而成ꎬＣＡＦｓ 可促进

肿瘤的生长、转移、侵袭和发生ꎮ ＤＧＦＲ－α 参与肿瘤细

胞迁移与增殖是 ＣＡＦｓ 重要的两个生物学标记ꎮ 在多

种恶性肿瘤中 ＰＤＧＦＲ－α 都呈异常高表达ꎬ如肺癌和

乳腺癌等ꎮ ＰＤＧＦＲ－β 是 ＣＡＦｓ 另一重要生物学标记

物ꎬ相关研究报道ꎬ在肺癌、结肠癌、胃癌等恶性肿瘤间

质的成纤维细胞中 ＰＤＧＦＲ－β 均呈异常高表达[７]ꎮ 非

小细胞肺癌的分化程度与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达关系密

切ꎻ肺癌组织中 Ｉ 期表达显著低于Ⅲ期和Ⅱ期ꎬ表明肺

癌的临床分期与 ＰＤＧＦＲ－β 的过表达呈正相关ꎮ
本研究结果表明在老年宫颈癌患者癌组织中存在

着高比例的 ＨＰＶ１６ / １８ 感染ꎬ相比于对照组差异有统

计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ并且病毒感染率在不用临床分期

的宫颈鳞癌患者中ꎬ差异显著(Ｐ<０.０５)ꎻ在对照组中

仅检测到 １ 例 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白表达阳性ꎬ而在老年宫

颈鳞癌患者中ꎬ检测到 ５９ 例 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的阳性表

达ꎬ表达阳性率 ７８.６７％ꎬ相比于对照组差异有统计学

意义(Ｐ<０.０５)ꎻ并且 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的阳性表达率与

在不同分期宫颈鳞癌患者中ꎬ差异显著(Ｐ<０.０５)ꎬ表
明 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的表达与老年宫颈癌患者癌症的发

展相关ꎻ同时在对照组中仅检测到 ２ 例 ＰＤＧＦＲ－β 蛋

白表达阳性ꎬ而在老年宫颈鳞癌患者中ꎬ检测到 ４７ 例

ＰＤＧＦＲ－α 蛋白的阳性表达ꎬ表达阳性率 ６２.６７％ꎬ相比

于对照组差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻＰＤＧＦＲ－β 蛋

白的阳性率与在不同分期宫颈鳞癌患者中ꎬ差异显著

(Ｐ<０.０５)ꎬ表明 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白的表达也与老年宫颈

癌患者癌症的发展相关ꎻ在老年宫颈癌患者中ꎬ对

ＰＤＧＦＲ－α 与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白阳性率进行分析发现ꎬ
ＰＤＧＦＲ－α 与 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白呈显著正相关( ｒｓ ＝ ０.
３３８ꎬＰ< ０. ０５)ꎻ进一步在 ４２ 例 ＰＤＧＦＲ－α 蛋白以及

ＰＤＧＦＲ－β 蛋白均为阳性的患者中ꎬ对其蛋白的表达

水平进行分析发现ꎬ两者的蛋白表达水平均线性正相

关( ｒｓ ＝ ０.６３９ꎬＰ<０.０５)ꎬ表明两种蛋白存在着相互协

同作用ꎻ在 ７５ 例宫颈癌患者中ꎬ进一步分析 ＨＰＶ１６ /
１８ 感染与 ＰＤＧＦＲ－α、ＰＤＧＦＲ－β 蛋白表达的相关性发

现ꎬＰＤＧＦＲ－α 表达的阳性率与 ＨＰＶ１６ / １８ 感染呈显著

正相关(Ｃ＝ ０.４２８ꎬＰ<０.０５)ꎻＰＤＧＦＲ－β 表达的阳性率

与 ＨＰＶ１６ / １８ 感染呈显著正相关(Ｃ＝ ０.５６２ꎬＰ<０.０５)ꎬ
暗示着三者在宫颈癌的发生发展中起着相互协调的作

用ꎬ共同促进癌症的发生与发展ꎮ
综上所述ꎬ在老年宫颈鳞癌的发生与 ＨＰＶ１６ / １８

感染、ＰＤＧＦＲ－α 蛋白以及 ＰＤＧＦＲ－β 蛋白的高表达密

切相关ꎬ在宫颈鳞癌发生、发展中两者起着协同作用ꎬ
共同促进宫颈鳞癌的发生发展ꎮ 此外ꎬ在 ＨＰＶ１６ / １８
感染的老年宫颈癌患者中ꎬＰＤＧＦＲ－α 蛋白与 ＰＤＧＦＲ－
β 蛋白阳性表达率较高ꎬ暗示其在老年宫颈癌患者组

织中的表达可能会受到 ＨＰＶ１６ / １８ 病毒的调控ꎬ但具

体的分子机制还不是十分清楚ꎬ尚需要进一步研究ꎮ
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