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CD44v6和 PTEN在肾癌中的表达及其临床意义 

刘显河 。周文生。 

· 临床 医学 · 

[摘要]目的：探讨 CD44~ 和 PTEN基因在肾癌中的表达及意义。方法：用免疫组织化学 S-P法检测 6o例肾细胞癌、20例癌 

旁肾组织、10例正常肾组织中 I：q'EN、CD44~ 的表达，并结合临床随访资料进行分析。结果：肾癌中 CD44~ 和 PTEN阳性表 

达率分别为51．7％和66．7％。肾细胞癌分级、分期和淋巴结转移与CD44~ 高表达和 PTEN低表达均有一定关系(P<0．05 
一 P<0．01)；CD44v6表达与 PTEN表达呈负相关关系 (P<0．01)。结论：CD44v6高表达和 PTEN低表达，对判断肾细胞癌恶 

性程度 、预测淋巴结转移有一定的参考价值。 
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[Abstract]Objective：To investigate the expressions of CD44v6 and PTEN in renal cell careinomal(RCC)and its clinical 

significance．Methods：The expressions of CD44v6 and PTEN were examined by immunohistochemistry S-P method in 20 cases of Para 

carcinoma，10 cases of normal renal tissues and 60 cases of RCC；And the pathobiologie behavior was analyzed．Results：The positive rates 

of CD44v6 and PTEN in RCC were 5 1．7％ and 66．7％ ，respectively．The histological grading，clinical staging and metastases potential of 

RCC were correlated with hish expression of CD44v6 and low expression of PTEN(P<0．01)．The expression of CD44v6 Was negatively 

correlated with the expression of PTEN(P<O．05一P<0．01)．Condusions：The result suggests that hig}l expression of CD44v6 and low 

expression of PTEN might be a useful indicator for evaluation of the differentiation of tumors and prediction of lymph nodes metastasis． 
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目前，有关 CD44v6、PTEN与恶性肿瘤关系的 

研究渐成热点，而在肾癌 中联合检测 CD44v6和 

PTEN表达与临床、病理指标间相关性的报道很少， 

虽有对两者作用机制的多种推测，但仍不清楚两种 

院患者大都已属晚期甚至伴远处转移，失去手术机 

会有关。 

肺癌医院感染发生部位以下呼吸道为主，主要 

与癌肿的直接侵犯和(或)堵塞有关。周围型肺癌 

直接侵润肺组织伴癌性渗出，引起局部血流通气不 

畅，易造成细菌发生定植感染。中央型肺癌尤其鳞 

癌因癌肿发生于段叶支气管腔内，且肿块较大，极易 

发生引流不畅，是肺癌发生下呼吸道感染的最主要 

因素 一引。 

肺癌患者的医院感染病原菌仍以 G一杆菌为 

主，占65．63％；其次为 G 球菌；真菌占第三位。文 

献[7 报道，肺癌患者医院感染真菌的检出率已上升 

至第二位，这与肺癌患者尤其晚期以及接受放化疗、 

免疫抑制剂、细胞毒药物等治疗，导致其身体状况更 

加衰弱，营养、免疫功能更加低下有关。肺癌患者医 

院感染的细菌耐药性状况不容乐观，因此，对肺癌医 

院感染患者，在经验性治疗同时，应尽量尽早给予病 

原菌鉴定与药敏试验，有目的地选用有效抗菌药物， 

避免耐药菌株产生。 
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基因及其表达产物在肾癌发生、发展中的协同作用 

和机制。本实验采用免疫组织化学方法检测 60例 

肾细胞癌(RCC)组织、20例癌旁组织和10例正常 

肾组 织 中 CIM4v6及 PTEN 的表 达，初 步探 讨 

CD44v6与 PTEN在肾癌中相关性及在发病机制中 

的作用，为基础研究和临床治疗提供新的思路和依 

据，现作报道。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 收集蚌埠医学院第一附属医院 

2005—2007年手术切 除并经病 理证实 的 RCC 

6O例，男37例，女23例；年龄12～79岁。透明细胞 

癌 27例，颗粒细胞癌 15例，混合细胞癌 lO例，乳头 

状癌8例。分期(Robson法)：I期 19例，Ⅱ期 24 

例，Ⅲ期 9例，Ⅳ期 8例；组织学分级(Fuhrman法)： 

I级 20例，Ⅱ级 26例，Ⅲ级 14例。同时选取 20例 

癌旁非癌肾组织及 10例正常肾组织作为对照。全 

部标本均常规以 10％甲醛溶液固定，石蜡包埋，连 

续切片，切片厚约4 m。兔抗人 PTEN多克隆抗体 

(即用型)、鼠抗 CD44v6单克隆抗体 (即用型)和 

S-P法免疫组织化学试剂盒(PV-9000)均购 自福州 

迈新生物技术开发公司。 

1．2 检测方法 按说明书操作。 

1．3 结果判断 PTEN阳性表达定位在于细胞质， 

呈黄色、棕黄色。CD44v6阳性表达定位在细胞膜或 

细胞质，黄色、棕黄色为阳性。结果判断标准以阳性 

细胞数和染色强度综合判断，分为阳性和阴性。 

1．4 统计学方法 采用 检验、秩和检验和等级 

相关分析。 

2 结果 

2．1 CD44v6在正常肾组织、癌组织及癌旁组织中 

的表达比较 阳性物质定位于癌细胞质或细胞膜， 

CD44v6在肾癌组织中的阳性表达明显高于癌旁及 

正常肾组织(P<0．01)(见表 1)。 

表 1 CD44v6在肾癌组织、癌旁肾组织、正常肾组织中的 

表达比较 

2．2 PTEN在正常肾组织、癌组织及癌旁组织中的 

表达 PTEN染色阳性反应信号呈棕黄色细小颗 
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粒，位于细胞质内。FrEN在正常肾组织和癌旁组 

织中阳性表达率明显高于肾癌组织中的阳性表达率 

(P<0．01)(见表 2)。 

表 2 PTEN在肾癌组织、癌旁肾组织、正常肾组织中的表 

达比较 

2．3 CD44v6、PTEN在不同病理类型肾癌中的表达 

比较 CD44v6和 PTEN在不同病理类型肾组织中 

差异均无统计学意义(P>0．05)(见表3)。 

表 3 CD44v6、PTEN在不同病理类型肾癌中的表达比较 

病理类型 n PTEN表达 CD44~ 表达 

阳性 阳性率(％)阳性 阳性率(％) 

LI 

2．4 CD44v6、PTEN表达与肾癌临床生物学特性之 

间的关系 CD44v6阳性表达在组织病理学 Ⅲ级 

(78．6％)高于 I级(25．0％)(P<0．05)；临床分期 

Ⅲ ～Ⅳ期 (85．0％)均高于 I期 (21．1％)和 Ⅱ期 

(47．6％)(P<0．05)；淋巴结转移阳性组(79．3％) 

显著高于阴性组(25．8％)(P<0．01)。病理学分级 

I级、Ⅱ级、Ⅲ级肾癌患者 PTEN阳性表达率分别 

为 85．0％、69．2％和 35．7％，差异有统计学意义 

(P<0．05)。根据临床分期，PTEN阳性表达情况 

为：I期 89．5％，Ⅱ期 66．7％，m 一1v期45．0％，差 

异有统计学意义(P<0．05)。PTEN表达在无淋巴 

结转移组中表达率 80．6％，有淋巴结转移组中表达 

率为51．7％，差异有统计学意义(P<O．05)(见表4)。 

2．5 肾癌 CD44v6与 PTEN表达的关系 在肾癌 

PTEN阳性40例中，CD44v6阳性者 32．5％，在肾癌 

PTEN阴性20例中，CD44v6阳性者90．O％，CD44v6 

表达与PTEN表达呈显著负相关关系(P<0．01) 

(见表5)。 

3 讨论 

人类 CD44分子是由单基因编码的细胞膜表面 

糖 蛋白，其基因定位于11号染色体短臂p14．13。 



表 4 CD44v6、PTEN表达与肾癌临床生物学特性之间的 

关系(n) 

生物学特性 n P P 阳性 阳性率(
％) 

率的两两比较：与I比较{P<0．05；与Ⅱ比较△．P<O．05 

表5 肾癌中CDd4v6与 PTEN表达的关系 

CD44根据基因外显子表达方式的不同，编码两种不 

同类型的蛋白，即标准型 CD44s和变异型 CD44v。 

在不同的细胞上 CD44由于结构的不同而介导不同 

的功能，CD44s在生理状态下主要参与细胞与细胞、 

细胞与间质之间的粘连；介导淋巴细胞的归巢及细 

胞的迁移。CD44v则主要出现在机体的病理过程， 

特别是肿瘤的发生、发展过程中。CD44v的出现改 

变了肿瘤细胞表面黏附分子的构成和功能，使肿瘤 

细胞侵袭与转移的能力增强。CD44v6是一种含有 

变异型 v15外显子的CIM4拼接变异体，主要参与细 

胞与细胞、细胞与基质问的特异性粘连过程，能与细 

胞骨架蛋白结合，参与细胞伪足形成并与细胞迁移 

运动有关。近年发现，CD44v6的过量表达与多种人 

体恶性肿瘤，如结肠癌、胃癌、恶性黑素瘤等许多肿 

瘤的发生发展、侵袭和转移密切相关，甚至被认为 

CD44v6可作为肿瘤独立的预后指标  ̈j。 

1997年发现的一种抑癌基因 PTEN是继 p53 

基因之后在人类肿瘤中缺失和突变率最高的抑癌基 

因，定位于 10q23．3，含 9个外显子，编码一种含 

403个氨基酸的蛋白，分布于胞质中。PTEN蛋白基 
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因主要是通过 PIP3脱磷酸，降低细胞内 PIP3的水 

平，从而影响 PIP3信号传导途径中的一系列激酶， 

下调 PKB／AKT，使细胞周期阻断在 G。期或促使细 

胞凋亡，对细胞的生长起负调节作用。FIEN表达 

缺失和减弱，细胞失去正常细胞周期的调控，过度增 

殖和分化，容易发生恶性转化。它的缺失和突变可 

能构成一个新的信号转导途径，在调节细胞的增殖 

和死亡、细胞的转移和粘连等方面均起重要作用，与 

人类恶性肿瘤的发生、发展关系密切 ]。PTEN突 

变或缺失可促进血管内皮因子形成，使血管内皮细 

胞增殖和肿瘤微血管形成，从而使肿瘤侵袭转移能 

力增高 J。 

本研究显示，CD44v6高表达和 PTEN低表达与 

肾癌细胞分化程度和临床分期均有一定关系(P< 

0．05)，提示 CD44v6在肾癌细胞分化和临床进展过 

程中起着重要促进作用，PTEN在其过程中起着抑 

制作用。因此，在临床病理活检中检测其基因蛋白 

表达，不仅有助于深入了解肿瘤的发生、发展，而且 

可为诊断、预后判断和临床基因治疗提供依据及新 

思路。 
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