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47例甲状腺癌中 FasL检测的病理学意义 

张 徽。，刘 纯 ，李圆圆 

(1．重庆医科大学病理学教研室，重庆 400016；2．重庆医科大学临床学院，重庆 400016) 

【摘 要】目的：探讨甲状腺癌FasL的表达及其意义。方法：采用免疫组化S—P法检测12例正常甲状腺组织，27例甲状腺乳 

头状癌和 20例甲状腺髓样癌中 FasL的表达，并分析 FasL表达与甲状腺癌发生发展的关系。结果：甲状腺乳头状癌中均可见 

强弱不等的 FasL表达，B组中 FasL呈高表达的阳性率为 81．8％，A组中则为 31．2％，二者间有显著差异 P<0．05，在甲状腺 

乳头状癌中有明显间质浸润以及缺少淋巴细胞反应和肿瘤周边邻近正常组织区域癌细胞 FasL表达均较强。95％的甲状腺髓 

样癌 FasL呈高表达。结论：结果提示在甲状腺乳头状癌中FasL的高表达与肿瘤侵袭性有关，FasL表达愈强则预示其预后不 

良。肿瘤细胞高表达 FasL可能使瘤细胞具有逃避机体免疫监视的作用。在甲状腺髓样癌中 FasL的表达与甲状腺被膜浸润 

转移无关。 
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Pathological significance of investigating FasL in 47 cases of 

thyroid adenocarcinoma 

ZHANG Hui．et nl 

(Departnlent ofPathology，College ofBasic Medical Sciences，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To investigate the expression of FasL and its significance in thyroid adenocarcinomas．Meth(ds：Immunohis— 

tochemical staining(S—P method)was used to detect expression of FasL in formalin一矗xed and paraffin—embeded tissues from 27 

cases of thyroid papillary adenocarcinomas(TPA)，20 medullary carcinomas(MC)and 12 normal thyroid tiasues．The relationship be— 

tween the thyroid adenocarcinomas and the positive rates of FasL exprexsion was analyzed ．Results：FasL had various degrees of ex— 

pression in TPA．The positive rate of high FasL expression was 81．8％ in group B．31．2％ in group A．with a significant difference of 

P<0．05．In some specimens．FasL immunoreactivity was stronger at the peripheral edge of the carcinoma．which was in close contact 

with adjacent norm al tissues．The positive rate of strong FasL expression in MC were 95％．C*mclusion：Our results suggest that high 

levels of FasL expression in TPA are related to tumor aggressiveness；also thyroid carcinoma cells escape immune surveillance by the 

expression of FasL；these findings suggest that the expression of FasL in TPA may contribute to further metastases in the surrounding 

tissues．FasL expression in MC is not associated with infiltration of the thyroid capsule or recurrence after surgery and metastases． 
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细胞凋亡不仅参与机体许多生理过程，而且与 
一 些疾病的发生如肿瘤有密切关系。细胞增殖的失 

控及凋亡的减少在肿瘤发生上起着关键作用。细胞 

凋亡的发生与凋亡相关蛋白 Fas／FasL作用有关。 

FasL是肿瘤坏死因子家族的三聚体跨膜蛋白，FasL 

与其受体 Fas结合促使携带 Fas的细胞凋亡[ 。本 

文采用免疫组化方法检测甲状腺乳头状癌及甲状腺 

髓样癌中FasL的表达，并以正常甲状腺组织作为对 
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照，以探讨其与甲状腺乳头状癌及髓样癌病理发生 

发展中的作用和意义。 

1 材料与方法 

1．1 组织来源及免疫组化 染色 

选用重庆医科大学临床学院手术切除经病理诊断证实 

的47例甲状腺癌，其中乳头状癌 27例，髓样癌 20例，男性 

15例 ，女性 32例，年龄最小的 14岁，最大的 73岁。肿瘤直 

径最小的0、5cm，最大的 20cm。有 6例为术后复发，16例伴 

颈淋巴结转移。另外取手术切除甲状腺癌旁周围正常甲状 
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腺组织 12例作为实验对照。所有标本均经福尔马林固定， 

石蜡包埋 ，5gin厚连续切片。每例作 HE染色，并采用 S—P 

方法作免疫组化染色。FasL多克隆抗体为浓缩型，工作浓 

度 1：100，购于北京中山生物技术有限公司，为美国 Santa公 

司产品。SP试剂盒购于福州迈新生物技术开发公司。在进 

行免疫组化染色过程中均按产品说明书要求用微波对组织 

抗原进行修复处理。每种染色均设阳性对照和用 PBS代替 

一 抗作阴性对照。 

1．2 实验 分组 

根据肿瘤大小 、有无甲状腺被膜外浸润 、复发、转移以及 

组织学类型将 27例甲状腺乳头状癌分为两组。A组有 l6 

例为预后较好组，其肿瘤直径 <4cm，无甲状腺被膜浸润和 

转移；B组有 11例为预后不良组，其肿瘤直径≥4cm以及有 

甲状腺被膜外浸润 、术后复发及转移。 

1．3 免疫组化染色结果判断标准 

阳性细胞数分 4级：无阳性细胞为(一)；阳性细胞数占 

1％～25％为(+)；占26％～50％为(++)；>50％为(++ 

+)。 

阳性细胞免疫组化染色强度分 4级：阴性一细胞内无棕 

褐色沉淀；弱阳性一细胞内有浅的棕褐色沉淀；强 阳性一细 

胞内有深的棕褐色沉淀；中度阳性一阳性强度介于弱阳性与 

强阳性之间。阴性为无表达，中强阳性为高表达，弱阳性为 

低表达。 

1．4 实验结果统计学处理 

数据经样本率的 检验及精确概率法处理，P<0．05 

为有统计学意义。 

2 结 果 

正常甲状腺，甲状腺乳头状癌及髓样癌均可见 

FasL表达，阳性反应位于细胞浆，阳性细胞数为 + 

++。91．6％(1l／12)的正常甲状腺组织，51．8％ 

(14／27)的甲状腺乳头状癌，95％(19／20)的髓样癌 

呈中强阳性，为高表达，其余均呈弱阳性，为低表 

达。甲状腺乳头状癌 A组 FasL高表达阳性率为 

31．2％；B组为81．8％，二者相比，其差异有显著性 

P<0．05。12例有甲状腺被膜外浸润、术后复发及 

转移的髓样癌中为高表达的有 1l例；8例无甲状腺 

被膜外浸润及转移的髓样癌均为高表达。二者相 

比，其差异无显著性 P>0．05。其结果见表 1。在 

甲状腺乳头状癌中癌细胞有明显问质浸润以及缺少 

淋巴细胞反应和肿瘤周边邻近正常组织区域 FasL 

表达均较强。 

表 1 正常甲状腺、甲状腺乳头状癌及髓样癌 FasL表达 

A组与 B组相比，P=0．019，有显著差异。 

3 讨 论 

FasL是肿瘤坏死因子家族的跨膜蛋白，通过与 

激活的 Fas受体结合而诱导细胞凋亡。Fas／FasL 

在体内免疫自身平衡中起重要作用，并参与 T细胞 

介导的细胞毒作用 2。FasL的表达对消除组织 中 

浸润的淋巴细胞起着重要作用_l J。已有文献报道 

在多种肿瘤中如恶性黑色素瘤，淋巴瘤，结肠癌，肝 

癌，肺癌等可见 FasL的表达，并认为肿瘤细胞表达 

FasL的作用主要引起表达 Fas的浸润淋巴细胞死 

亡l引。Mitsiades等(1998年)l J对尤文氏瘤的研究 

结果提示转移性的尤文氏瘤 FasL的表达比原发性 

的要强。类似的结果在非何杰金氏淋巴瘤的研究中 

也观察到_5 J。Mitsiades等(1999年)[61的研究显示， 

在甲状腺乳头状癌局部有浸润以及有复发的提示预 

后不良的组织中 FasL表达较强，认为在甲状腺癌中 

FasL的表达与侵袭性表型有关。本实验通过免疫 

组化方法对 27例甲状腺乳头状癌和20例甲状腺髓 

样癌 FasL的表达进行检测，结果显示在甲状腺乳头 

状癌中均可见强弱不同的 FasL表达，B组中高表达 

的阳性率为 81．8％，而 A组中则为 31．2％，二者差 

异显著 P<0．05，在甲状腺乳头状癌中癌细胞有明 

显问质浸润以及缺少淋巴细胞反应和肿瘤周边邻近 

正常组织区域 FasL表达均较强，其结果与文献报道 
一

致。结果提示在甲状腺乳头状癌中FasL的表达 

与肿瘤侵袭性有关，FasL表达愈强预示其预后不 

良。l2例有甲状腺被膜外浸润、术后复发及转移的 

髓样癌中为高表达的有 ll例；8例无甲状腺被膜外 

浸润及转移的髓样癌均为高表达。二者相比，其差 

异无显著性 P>0．05。结果提示 甲状腺髓样癌 

FasL的表达与其浸润及转移无关。Mitsiades等 

(1999年)L6 J将甲状腺癌细胞与淋巴细胞在体外共 

同培养实验中观察到癌细胞能够通过 FasL诱导带 

有 Fas受体的淋巴细胞凋亡，结果提示在甲状腺乳 



重庆医科大学学报2003年第28卷第 1期(Journal of Chongqing Medical University 2003 Vol 28 No 1) 一 71 一 

头状癌细胞 FasL的表达有助于逃避免疫系统的攻 

击。我们认为甲状腺乳头状癌细胞 FasL的表达的 

增强有助于逃避机体的免疫监视作用。甲状腺癌组 

织中癌细胞 FasL的表达，并未造成表达 Fas受体的 

肿瘤 细胞 发生 凋亡 性 自杀【 。Basolo等 (1997 

年)[8]和 Mitsiades等(1999年)l6j相继报道 甲状腺 

癌中凋亡的细胞很少，肿瘤细胞表达 FasL主要作用 

为抵抗免疫系统的，而不是肿瘤细胞本身，这可能与 

肿瘤细胞中的凋亡途径有缺陷以及肿瘤细胞表达 

Fas凋亡途径的抑制因子有关。 
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3 讨 论 

实验结果表明，盐酸左氟沙星对大肠杆菌，金葡 

球菌、福氏痢疾杆菌和绿脓杆菌所致小鼠全身感染 

均具有明显保护作用。其中盐酸左氟沙星静注给药 

组的体内保护作用优于口服给药组；无论是静注还 

是口服给药，盐酸左氟沙星均较氧氟沙星的保护作 

用强 1～2倍。因此盐酸左氟沙星具有广谱抗菌作 

用L3-5]，有利于临床多种细菌感染的治疗。 
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