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MyoD1、Myogenin在儿童横纹肌肉瘤中的表达 

及其临床意义 

马玉虹，王 珊，邓晓斌，李 想 

(重庆医科大学附属儿童医院肿瘤外科 ，重庆 400014) 

【摘 要】目的：探讨 MyoD1、Myogenin在儿童横纹肌肉瘤(Rhabdomyosarmma，RMS)及其他3种儿童小细胞恶性肿瘤中的表达情 

况及其临床意义。方法：选取胚胎型横纹肌肉瘤(Embryonal rhabdomyosarcoma，ERMS)11例，腺泡型横纹肌肉瘤(Alveolar rhab 

domyosarcoma，ARMS)5例，神经母细胞瘤、恶性淋巴瘤、尤文肉瘤各 10例，行 HE染色，并应用 S-P免疫组织化学染色法检测MyoD1、 

Myogenin蛋白在这 4种儿童小细胞恶性肿瘤中的表达水平。结果：MyoD1、Myogenin在 RMS中阳性表达率分别为：75％，68．75％， 

在其他 3种肿瘤中阳性表达率均为 0％，MyoD1、Myogenin在 RMS组中的表达与其他肿瘤组 比较差异有统计学意义(P<0．05)，2 

种蛋白在ARMS中的阳性表达率明显高于ERMS(P<0．05)，其恶性程度越高，MyoD1和Myogenin阳性表达越强(尸<0．05)。MyoD1、 

Myogenin在预后差组中的阳性表达率明显高于预后中组(尸<0．05)。结论：MyoD1、Myogenin可以作为辅助鉴别 RMS及其他小细 

胞恶性肿瘤的依据；MyoD1、Myogenin基因可以作为辅助诊断儿童RMS的综合指标，也可作为鉴别儿童ERMS和ARMS有用的 

分子生物学标志；检测儿童 RMS中MyoD1、Myogenin的表达情况对 RMS恶性程度及预后的判断有一定的临床指导意义。 

【关键词】横纹肌肉瘤；儿童；MyoDl；Myogenin 

【中国图书分类法分类号】R739；R729 【文献标识码】A 【收稿日期】2010—07—23 

The expressions and clinical significance of MyoD1 and myogenin in 

rhabdomyosarcomas of childhood 
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【Abstract]Objective：To investigate the expressions of MyoD1 and Myogenin in rhabd0my0sarc0ma(RMS)and other small cell malignant 

tumors of childhood，so as to approach their clinical significance．Methods：1 1 cases of embryonal rhahdomy0sarcoma(ERMS)，5 cases of 

alveolar rhahdomyosarcoma(ARMS)，10 cases ofneuroblastoma，10 cases ofmalignantlymphoma and 10 cases ofEwing’s sarcomawere 

collected and stained with HE staining，to detect the expression levels of MyoD 1 and Myogenin proteins by S-P immunohistochemistry 

method in these 4 types of small cell malignant tumors．Results：The positive expressions of MyoD1 and Myogenin in RMS were 75％ and 

68．75％ respectively，but the expression rates in the other 3 types of small cell malignant tumors were 0％．The positive expression rates and 

intensity of MyoD1 and Myogenin in RMS group were higher than those in the other 3 types of small cell malignant tumors significantly 

(P<0．05)．Thepositive expression rates ofthese 2 proteinsinARMSwere higherthaninERMS(P<0．05)．The highermalignantlevelwas． 

the higher the positive expressions of MyoD1 and myogenin showed (P<O．05)．The positive expressive rates of these 2 types of proteins in 

bad prognosis group were higher than those in middle prognosis group(P<O．05)．Conclusion：The obvious expression difference between 

MyoD 1 and Myogenin in RMS and in the other 3 types of small cell malignant tumors can be used as an index that distinguishes RMS with 

other small cell malignant tumors．MyoD 1 and Myogenin can be a combination index of auxiliary diagnosis in RMS，providing significant 

and additional molecular biological methods to pathological diagnosis． 
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横纹肌肉瘤(Rhabdomyosarcoma，RMS)是儿童期最常见 
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的恶性软组织肿瘤l】1，约占儿童软组织肉瘤的 45％～70％~21， 

其5年生存力较低[31。RMS来源于横纹肌的间充质细胞，由几 

乎不表现任何细胞分化证据的原始细胞组成，也可包含具有 

成熟骨骼肌特征的高度分化的细胞。其按照遗传及组织学分类 

为：胚胎型横纹肌肉瘤(Embryonal rhabdomyosarcoma．ERMS)． 
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其中包括梭形细胞葡萄状变异型，腺泡型横纹肌肉瘤(Alve— 

olar rhabdomyosarcoma，ARMS)和一种罕见的成体变异：多形 

性横纹肌肉瘤(Pleomorphic rhabdomyosarc0ma，PRMS)14J RMS 

常表现为分化不 良的小圆细胞，缺乏明显的横纹肌母细胞 ， 

在光镜下仅有40％的病例可找到横纹，从而难以与其它儿童 

小细胞恶性肿瘤相鉴别，给病理组织学诊断带来很大困难。 

从 20世纪 80年代以来 ，国内外对生肌调节因子的研究 

已日渐深入，至今，哺乳动物中发现的生肌调节因子(Mvogenic 

regulatoryfactors，MRFs)有 4个：MyoD、Myogenin、Myf5及MRF4。 

早在 1989年 Scrable已开始将检测 MyoD1应用于诊断RMS。 

本实验使用 S-P免疫组织化学染色法检测 MyoD1、Myogenin 

蛋白在儿童 RMS及其他儿童小细胞恶性肿瘤中的表达情 

况，并探讨其临床意义。 

1 材料与方法 

1．1 材料 

本实验46例临床标本均取自重庆医科大学附属儿童医 

院病理科 2006～2009年间的石蜡标本。其中，RMS 16例，神 

经母细胞瘤、恶性淋巴瘤、尤文肉瘤各 10例。在 16例RMS 

中，ERMS 11例，ARMS 5例；按照组织学分级l 5l：I级 7例，Ⅱ 

级 4例，Ⅲ级 5例；根据新 IRS分类 ：预后中 11例 ，预后差 5 

例。所有标本均取 自术前未经过任何化疗的患儿。 

1．2 方法 

1．2．1 HE染色对标本切片进行病理复检及用 S-P免疫组织 

化学法检测病理标本切片中MyoD1、Myogenin的蛋白表达水 

平 每例石蜡标本连续 5 txm切片 ，HE染色进行病理复检。 

免疫组织化学染色：采用 s—P免疫组织化学染色法[61，鼠抗人 

MyoD1单克隆抗体(5．2F，稀释度 1：300)、鼠抗人 Myogenin单 

克隆抗体(F12B，稀释度 1：500)购自Abcam香港公司，S-P免 

疫组化试剂盒购自北京康为世纪生物科技有限公司，操作严格 

按说明书进行，均采用pH 6．0枸橼酸盐缓冲液加热修复法对 

组织抗原进行修复。实验以PBS代替第一抗体作为空白对照。 

1．2．2 判断标准 MyoD1，Myogenin阳性部位均定位于细胞 

核 ，其阳性反应表现为细胞核中出现棕黄色颗粒 ，不着色则 

为阴性；每张切片观察 5个具有代表性的高倍视野(×400)， 

每个视野计数 200个细胞 ，共 1 000个细胞 ，计数其中的染 

色阳性细胞数 ，根据阳性细胞所 占比例分析：<25％为(一)， 

25％ 一50％为(+)，50％ ～75％为(++)，>75％为(+++)，(++) 

及其以上者为强阳性表达。 

1．2．3 统计学处理 所有数据均在 SPSS17．0统计分析软件 

上进行。MyoD1、Myogenin相应各组的阳性表达强度及阳性 

表达率比较分别用等级资料秩和检验、Fisher精确概率检验 

法，P<O．05认为差异有统计学意义。 

2 结 果 

MyoD1、Myogenin阳性核染色分别见于 12／16例 (75％) 

和 11／16例(68．75％)RMS(表 1)，RMS组中2种蛋白阳性表 

达比较差异无统计学意义(Jp>0．05)；其他 3种小细胞恶性肿 

瘤的阳性表达率均为 0％，10例神经母细胞瘤和 10例恶性 

淋巴瘤中MyoD1和 Myogenin蛋白不表达，10例尤文肉瘤中 

2种蛋白呈极低水平表达或不表达。12例 RMS MyoD1染色 

阳性包括 7例 ERMS和 5例 ARMS，11例 RMS Myogenin染 

色阳性包括 6例 ERMS和 5例 ARMS，MyoD1和 Myogenin 

蛋白在 ERMS中的阳性表达与ARMS组比较差异有统计学 

意义 (P<0．05)，2种蛋白在 ARMS中的阳性表达率均明显高 

于 ERMS(P<O．05)(表 2)。 

在 16例 RMS中，MyoD1、Myogenin蛋白在 RMS中的表 

达水平与肿瘤的恶性程度成正相关( 0．05)，其恶性程度越 

高，MyoD1、Myogenin的阳性表达就越强(见表 3)。本实验结 

果显示 MyoD1、Myogenin的表达与 RMS预后有明显的相关 

性 ：MyoD1和 Myogenin在预后差组中的表达率要明显高于 

预后中组 (P<O．05)，其阳性表达率与预后呈明显的负相关 

(见表4)。 

3 讨 论 

在儿童肿瘤中，小细胞恶性肿瘤种类繁多，临床上单单 

凭借症状及体征难以鉴别，尤其是在光镜下 RMS和其他的 

表 1 2种蛋白在 4类肿瘤中的阳性表达率(％) 

为神经母细胞瘤组 、恶性淋巴瘤组 、尤文肉瘤组与RMS组比较，P<0．05； 为 RMS组中 2种蛋白表达比较 ，P>0．05 

表 2 2种蛋白在 ERMS和 ARMS中的阳性表达率(％) 

为 MyoDl的阳性表达率与 ARMS组比较，P<O．05；‘为 Myogenin的阳性表达率与 ARMS组比较，P<O．05 
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Myogenin可以作为辅助鉴别儿童 ERMS和 ARMS的有用的 

分子生物学标志。 

RMS的病理组织学分级标准i51：主要参考细胞分化的成 

熟程度、细胞的异形性、坏死及核分裂数等，分为 3级 ：I级： 

肿瘤以梭型细胞及小细胞为主，有明显的横纹肌母细胞分化， 

核分裂相少见；II级：以小细胞成分为主，有一定量的梭型细 

胞及横纹肌母细胞分化，有一定异型性，按分裂相 6～lO个／l0 

HPF；Ⅲ级：肿瘤几乎由一致性的小圆细胞或原始间叶样细 

胞构成，横纹肌母细胞少见，或有明显异型性，坏死明显，核分 

裂相多见 >10个／10 HPF。本实验发现 MyoD1、Myogenin蛋白 

在RMS中的表达水平与肿瘤的恶性程度成正相关(P<0．05)， 

恶性程度越高，MyoD1、Myogenin的阳性表达就越强。国内外 

也有类似研究结果[II~l 。决定 RMS预后的主要因素包括肿瘤 

部位、病理分级和大小 我们发现，RMS中MyoD1、Myogenin 

的表达与 RMS预后有明显的相关性 ：MyoD1和 Myogenin在 

预后差组中的表达率要明显高于预后中组，其阳性表达率与 

预后呈明显的负相关。 

总之，MyoD1、Myogenin可以作为辅助鉴别 RMS及其他 

小细胞恶性肿瘤的依据；MyoD1、Myogenin基因可以作为辅助 

诊断儿童 RMS的综合指标 ，也可作为鉴别儿童ERMS和ARMS 

的有用的分子生物学标志；检测儿童 RMS中 MyoD1、Myo— 

genin的表达情况对 RMS恶性程度及预后的判断有一定的 

临床指导意义。因此，对于儿童 RMS的诊断、鉴别诊断、恶性 

程度的判断和预后的评估 ，MyoD1和 Myogenin是很有用的 

标志物。 
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