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喉鳞癌中NF K B p65和PTEN的表达及临床意义 
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【摘 要】目的：探讨核因子KBp65(Nuclearfactor-一KB p65，NFKB p65)和第 10号染色体缺失的磷酸酶及张力蛋白同源的基因 

(Phosphatase and tensin homolog deleted on chromosometen，PTEN)在喉鳞癌组织中的表达及意义。方法：采用免疫组化法检测 52 

例喉鳞癌组织及 30例癌旁正常组织中NFKB p65和PTEN的表达。结果：喉鳞癌中NFKB p65表达明显高于癌旁正常组织 

(P<O．01)，NFKB p65的表达水平与喉鳞癌的T分期、淋巴结转移及临床分期密切相关(P<0．05)。喉鳞癌中PTEN表达明显低 

于癌旁正常组织(P<0．01)，PTEN的表达水平与喉鳞癌的 T分期、淋巴结转移及临床分期密切相关(P<O．05 o NFKB p65和 

PTEN蛋白在不同年龄、不同性别 、不同临床分型及不同病理分级的喉鳞癌组织中表达差异无统计学意义(P>0．05)。NFKB p65 

和 PTEN在喉鳞癌中的表达呈负相关( 一0．580，P<0．01)。结论：NFKB p65的高表达及 PTEN的缺失表达与喉鳞癌的发生、发 

展有关，二者有可能成为判断喉鳞癌侵袭能力及预后评估的参考指标。 
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【Abstract】Objective：To investigate the expression of NFKB p65 and PTEN in laryngeal squamous cell carcinoma(LSCC)and their 

clinical significance．Methods：Immunohistochemical staining was used to examine the expression of NFKB p65 and PTEN in 52 eases of 

LSCC and 30 cases of adjacent normal tissues．Results：The expression positive rates of NF K B p65 in LSCC were obviously higher than 

those in adjacent normal tissues(P<O．O1)，the positive intensities of NFKB p65 was associated with T Stage，lymph node metastasis and 

clinical stage(P<0．05)．The expression positive rates ofPTEN in LSCC were obviously lower than those in adjacent normal tissues(P<0,．01)； 

the positive intensities of PTEN was associated with T Stage，lymph node metastasis and cfinical stage(P<0．05)．The positive expression 

of NFKB p65 and PTEN were not related with the age，gender，primary site，and differentiation of LSCC patients(P>0．05)．The 

Spearman analysis indicated that the expression level of NFKB v65 was negatively correlated with that of PTEN significantly(r,--一O．580， 

P<0．01)．Conclusion：The higher expression of NFKB p65 and PTEN loss are associated with pathogenesis and development of LSCC． 

Th e two markers may be useful for predicting invasion and metastasis ability and prognosis of LSCC． 
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是一类广泛存在于细胞中的多显性核转录因子，可 

调控细胞增殖、分化、凋亡及恶性转化【”。第 10号染 

色体缺失 的磷酸 酶及张力 蛋 白同源 的基 因(Phos 

phatase and tensin homolog deleted on chromosome ten， 
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表达率为 96．7％(29／30)，喉鳞癌组织中 lXl~N的阳性率显著 

低于癌旁正常组织(P<0．O1)。 

2．2 喉鳞癌中NFKB D65和 PTEN蛋白的表达与喉鳞癌临床 

病理特征的关系(表 1) 

NF K B p65在 T．一T2期喉癌组织表达明显低于 T ～rr4期 

喉癌组织表达(P<0．05)，在无淋巴结转移组表达明显低于 

有淋巴结转移组(P<0．叭)，在临床 I～Ⅱ期的表达明显低于 

临床Ⅲ Ⅳ的表达(P<0．05)。PTEN在T． T2期喉癌组织表达 

明显高于 ～T4期喉癌组织表达(P<O．05)，在无淋巴结转移 

组表达明显高于有淋巴结转移组(P<0．05)，在临床 I～Ⅱ期 

的表达明显高于临床Ⅲ～Ⅳ的表达 (P<O．05)。NFKB p65和 

PTEN蛋白在不同年龄、不同性别、不同临床分型及不同病理 

分级的喉鳞癌组织中表达差异无统计学意义(P>0．05)。 

2．3 NFKB D65和 PTEN在喉鳞癌中的相关性分析(表 2) 

Spearman相关分析示 NFKB p65和 PTEN在喉鳞癌中的 

表达呈负相关(P<0．01)。 

3 讨 论 

NF—KB是一种核转录因子 ．它调控的靶基 因包 

括免疫相关受体、细胞因子、炎症因子、粘附分子和 

急性期蛋白等【引，在调控免疫细胞的激活、T、B淋巴 

细胞的发育、细胞凋亡、肿瘤形成、炎症反应及自身 

多种免疫性疾病方面发挥重要作用。NF—KB家族成 

员主要包括 RelA(p65)、c—Rel、RelB、NF—KBI(pS0) 

和NF—KB2(p52)，各成员通常以同源或异源二聚体 

的非活性形式存在于几乎所有细胞的胞质中。其中 

在哺乳动物中最常见的是 pS0p65二聚体 ，只有当 

二聚体被激活后，才从细胞质转位于细胞核发挥重 

要的作用 。多种因素可激活 NF—KB，如肿瘤坏死因 

子、白介素、生长因子、病毒或细菌及其产物等。活 

化的 NF—KB在肿瘤发生发展中的作用机制与它抗 
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凋亡及促进细胞生长等有关，在一些恶性肿瘤如乳 

腺癌、结肠癌、头颈鳞癌等发现 NF—KB的活化_5-7]。 

我们的研究显示 NFKB p65在喉鳞癌中的表达 

明显高于癌旁正常组织，提示 NFKB p65的异常表 

达与喉鳞癌的发生、发展有关，NF—KB可能通过提 

高促进细胞增殖和抑制凋亡基因的表达，引起细胞 

恶性转化。我们 的研究还发现 NFKB p65的表达水 

平与喉鳞癌的T分期 、淋巴结转移及临床分期密切 

相关，表明 NF—KB的活化可能参与了癌细胞的浸润 

和转移，其有可能成为癌变风险和癌检测的一个敏 

感标志物。 

PTEN是目前发现的第一个具有磷酸酶活性的 

抑癌基因。通过促进细胞周期终止在 G 期或诱导加 

速细胞凋亡参与细胞生长调节，并在肿瘤细胞浸 

润、血管发生及肿瘤转移中起一定抑制作用。人体 

多种正常组织 中均可检测 出 P1'EN基 因蛋 白的表 

达，PTEN基因在人类肿瘤中的缺失率和突变率与 

p53基因相似l81。许多肿瘤如恶性胶质瘤、原发性乳 

腺癌、前列腺癌、甲状腺癌、鼻咽癌和肝癌等，均发 

现有 PTEN的异常。主要表现为基因突变、缺失或甲 

基化而失活，其 mRNA或蛋白表达水平降低，甚至 

不表达[91。 

我们的研究结果显示 。FrEN在喉鳞癌中的表 

达明显低于癌旁正常组织。表明在喉鳞癌的发生、 

发展过程中伴随着抑癌基因 EN的表达缺失。我 

们的研究还发现 PTEN的表达水平与喉鳞癌的T分 

期、淋巴结转移及临床分期密切相关。提示 PTEN的 

失活或突变有助于肿瘤细胞浸润和转移的发生。 

本组研究结果亦表明，NFKB p65与抑癌基因 

PTEN在喉鳞癌中的表达呈负相关。Gustin 0]研究 

发现 ，PTEN可抑制磷脂酰肌醇一3一羟基激酶的功 

能 ，减少肿瘤坏死因子(Tumor necrosis factor。TNF) 

对丝氨酸／苏氨酸蛋白激酶(Akt)和 IKB激酶复合物 

(IkappaB kinase complex，IKK)的激活，进而抑制 

NF—KB DNA结合和转录。也有研究l11]认为 PTEN可 

直接抑制 NFKB p65的转录激活活性而抑制促细胞 

增殖和抗凋亡基因的转录，从而抑制细胞增殖和促 

进细胞凋亡。 

综上所述，NFKB p65和 PTEN在喉鳞癌的发 

生、发展过程中起着不同的作用。联合检测 NFKB 

p65和 PTEN．可能有助于对喉鳞癌侵袭转移能力作 

出评估及预后分析提供依据。 
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