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子宫内膜异位症在位及异位子宫内膜Fas、FasL的表达 
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【摘 要】目的：检测子宫内膜异位症 (EM)患者在位及异位内膜中Fas，FasL蛋白的表达，探讨其在子宫内膜异位症免疫 

发病机制中的作用。方法：采用免疫组织化学 (SP)法分别测定了EM患者在位和异位内膜及正常对照子宫内膜中Fas，FasL 

蛋白的表达。结果：l、EM患者在位内膜及正常对照子宫内膜中Fas及FasL的表达均呈周期性改变，增生期呈低水平表达，分 

泌期表达增高，两组间同期别比较增生期无显著差异，分泌期EM患者在位内膜的Fas及FasL表达均低于正常对照组；2、异 

位子宫内膜中的Fas及FasL的表达都呈现低水平或不表达。结论：子宫内膜异位种植可能与Fas及FasL的表达障碍有关。 
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Expression of Fas and Fas ligand in eutopic and ectopic endometrium of women with 
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【Abstract】Objective：To investigate the effect of Fas／Fas ligand expression on the pathogenesis of 

endometriosis(EM )．Methods：Immunohistochemistry was used to assess the expression of Fas and Fas ligand 

(FasL)in ectopic and eutopic endometrium from patients with EM and those from controls．Results：Eutopic 

endometrium showed a cyclic change in correlation with the menstrual cycle both in patients with EM and in 

controls，with Fas／FasL staining found to be increased in secretory phase compared with those in proliferative 

phase．Although no difference was found between patients with EM and control in their Fas／FasL expression in 

proliferative phas e，there was a decreased level of Fas／FasL expression in secretory endometria of patients with 

EM ．Notably，expression of the two parameters in ectopic endometrium was observed to be quite low．Conclusion： 

The low level of Fas and FasL expression in secretory eutopic endometrium an d in ectopic endometrium may 

participate in the ectopic transplantation of endometriosis． 
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Fas和FasL是一对重要的促凋亡基因。Fas基因 

产物Fas蛋白是分子量为45KD的跨膜糖蛋白，属于 

神经生长因子与肿瘤坏死因子受体超家族成员，是 
一 个细胞凋亡信号受体，它与其配体FasL结合后其 

胞浆区经特殊胞内蛋白介导，直接活化凋亡基因产 

物，可以诱导Fas蛋白所在的细胞凋亡⋯。研究表明 

Fas／FasL结合介导的促细胞凋亡作用在子宫内膜周 

期性改变中有重要的调节作用 】。本研究采用免疫 

组化sP法检测子宫内膜异位症患者在位和异位内膜 

Fas、FasL的表达，以探讨它们在子宫内膜异位症 
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子宫内膜异位种植的机制探讨。 

发病中的意义。 

1 资料和方法 

1．1 研究对象 

1．1．1 在位子宫内膜 选自1995年1月至2000年12月间因EM 

在我院行卵巢异位囊肿剥除／附件切除及子宫切除的患者65 

例。术后病理检查证实为卵巢子宫内膜囊肿和正常子宫。其 

中，增生期40例，分泌期25例。 

1．1．2 异位内膜 选用l995年1月至2000年l2月因卵巢EM囊 

肿在我院和重庆市第四人民医院行囊肿剥离术，部分行子宫 

切除术的患者20例，术后病理检查证实为EM，且切片中可 

见完整的腺体和间质，异位内膜均呈增生期变化。 
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1．1-3 正常子宫内膜 因卵巢良性肿瘤而行卵巢肿瘤及子宫 

切除的患者l7例。术后病检汪实为卵巢良性肿瘤和正常子 

宫。其中，增生期1 1例，分泌期6例。 

内膜分期按各期组织学形态特点并结合月经周期作出判 

断，由病理科医师复核。近3月有内分泌药物治疗及月经周 

期不规则者不在研究范围。 

1．2 主要 试剂 ． 

Fas兔lgG多克隆抗体，FasL兔lgG多克隆抗体为美国 

Sm~ta Cruz公司产品，购自北京中山生物技术有限公司和福 

建迈新生物技术开发公司。 

PBS、DAB及其它免疫组化试剂由重庆医科大学病理教 

研室提供。 

l-3 方法 

1．3．1 实验步骤 采用免疫组化SP法，Fas、FasL选用乳腺 

浸润性导管癌为m性对照，用磷酸缓冲液代替第一抗体为阴 

性对照。 

1．3．2 结果判断 以胞浆或胞膜着色程度及计数100个细胞 

中的阳性细胞数判定。 

细胞浆或细胞膜出现黄色染色为阳性，分为弱阳性(淡 

黄色或阳性细胞数<25％，记为+)，阳性(黄色或阳性细胞数 

>25％，但<50％，记为+十)，强阳性(棕黄色或阳性细胞数 

>50％，记为+++)。细胞未出现黄色染色则为阴性，记为 
“

．

”

。 低倍镜下观察切片5个视野，根据染色强度与范围作 

出每张切片分级。 

1．3_3 统计学处理 

采用成组设计两样本 比较的秩和检验(Wilcoxon两样本 

比较法)，相关性分析采用列联表资料的 检验。 

2 结 果 

2．1 Fas在在位子宫内膜的表达 

EM在位内膜及正常子宫内膜中Fas均主要表达 

于子宫内膜腺上皮细胞胞浆和 (或 )胞膜，EM组 

增生期40例 中，Fas表达呈弱 阳性16N，阳性 l4 

表2 FasL在EM在位子宫内膜和正常子宫内膜的表达 

P，：同组内增生期与分泌期比较 

P ：组间同期比较结果 

例；分泌期25例中强阳 t~9例，阳性10例。Fas表达 

增生期显著低于分泌期(Jp<0．05)。正常对照组增生 

期11例中6N阳性，5例弱 阳性；分泌期6N均为强 

阳性。Fas表达增生期明显低于分泌期 (P<0．05)。 

两组间比较增生期无明显差异 (P>0．05)，分泌期 

EM组的Fas表达明显低于正常组 (P<0．05)。 

2．2 FasL在在位子宫内膜的表达 

两组中FasL均主要表达于子宫内膜腺上皮细胞 

胞浆和／或胞膜。增生期40例中，FasL表达呈弱阳性 

19N，阳性15例，强阳性6例，分泌期25例 中强阳 

性13N，阳性12例。FasL表达增生期显著低于分泌 

期(尸<0．05)。正常子宫内膜组增生期11例中强阳性 

2~{lJ，阳性5例，弱阳性4例；分泌期6例均为强阳 

性。FasL表达增生期明显低于分泌期 (P<0．05)。 

两组间比较增生期无明显差异 (P>0．05)，分泌期 

EM组低于正常对照组(尸<0．05)。 

2．3 Fas在异位子宫内膜的表达 

EM患者异位子宫内膜20例均呈增生期改变， 

Fas表达16例弱阳性，4N阳性。明显低于EM在位增 

表1 Fas~EM在位子宫内膜和正常子宫内膜的表达 表3 Fas．~EM异位、在位子宫内膜和正常子宫内膜的表达 

P，：同组内增生期与分泌期比较 

P。：组间同期比较结果 

尸，：EM异位内膜和在位内膜增生期的比较 

：EM异位内膜和正常子宫内膜增生期的比较 
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生期内膜及止常子宫内膜增生期，具有统计学显著 

意义 (P<0．05)。见表3。 

2．4 FasL在异位子宫内膜的表达 

20例EM患者异位子宫内膜中，FasL表达l4例 

弱阳性，6fro阳性，低于EM患者在位子宫内膜和正 

常子宫 内膜的表达，且有统计学显著差异 (P< 

0．05)，见表4。 

表4 FasL在EM异位、在位子宫内膜和正常子宫内膜的表达 

P，：EM异位内膜和在位内膜增生期的比较 

P ：EM异位内膜和正常子宫内膜增生期的比较 

3 讨 论 

Gebel HM首先提出子宫内膜异位种植与子宫内 

膜的抗凋亡性有关 口】，EM患者在位内膜和异位内 

膜的自然凋亡率明显低于正常子宫内膜，尤以后者 

为甚，并提出子宫内膜的这种抗凋亡性可能是盆腹 

腔内逆流的子宫内膜得以异位存活和种植的主要原 

因。Fas／FasL是一对重要的促凋亡基因。其表达产 

物Fas广泛分布于皮肤，肝，肾，子宫内膜等多种 

组织，而FasL．~1]主要分布于活化的免疫活性细胞如 

杀伤性淋巴细胞(cTL)和自然杀伤细胞 (NK)。 

Fas／FasL介导的促细胞凋亡也是CTL和NK损伤靶细 

胞的重要途径。 

3．1 Fas、FasL在盆腔EM在位子宫内膜的表达及其 

意义 

本研究发现，与正常子宫内膜一样，EM患者 

在位子宫内膜Fas、FasL表达在增生期明显低于分 

泌期，表明Fas／FasL介导的促凋亡反应参与调节子 

宫 内膜的周期性改变：增生期Fas+~FasL呈低水平 

表达，子宫内膜细胞增生，分泌期Fas~i]FasL表达 

增高，子宫内膜细胞间可出现凋亡增加，为细胞脱 

落的前提。与Kokawa K等发现的人子宫内膜周期中 

内膜功能层的变化一致【4 ：在子宫内膜的分泌晚期 

至月经期凋亡细胞迅速增多播散。Fas~HFasL的表达 

与孕激素的周期性改变一致，提示受到性激素的调 

控，孕激素对二者表达有促进作用。 

与同期别正常子宫内膜比较，EM在位子宫内 

膜中F￡LS、FasL的表达水平在增生期无明显差异，但 

分泌期的表达明显低于正常子宫内膜。推测，正常 

分泌期内膜高水平Fas~HFasL的表达使细胞处于凋亡 

活跃状态，逆流入盆腔的内膜细胞存活力低，这也 

可解释经血逆流很普遍但患EM者并不多。而EM患 

者由于分泌期，特别是分泌晚期子宫内膜Fas和FasL 

的低水平表达，内膜细胞间的凋亡抑制，使具有活 

性的内膜逆流入盆腔存活成为可能。 

3．2 Fas、FasL在EM异位子宫内膜的表达及其意义 

结果表明Fas~HFasL在EM患者异位子宫内膜中 

的表达水平均低于EM患者在位子宫内膜和正常子 

宫内膜，分泌期更明显。提示这种低水平的Fas和 

FasL表达与EM分泌期二者表达水平低是一致的， 

与GebelI3 所测得的凋亡现象相吻合。异位子宫内膜 

细胞之间的凋亡减少，即有抗凋亡倾向，利于子宫 

内膜细胞的异位种植；另一方面，低水平的Fas表达 

还可能影响盆腹腔的免疫细胞~FICTL和NK对异位 

内膜细胞的杀伤作用，也有利于异位子宫内膜逃避 

免疫监视而在盆腹腔存活和种植。但导致异位子宫 

内膜Fas+HFasL{~水平表达的原因，是否因内膜异位 

病灶之异位内膜缺乏孕激素的调控，即异位内膜由 

于缺乏足量的孕激素或没有足够量的孕激素受体所 

致，还需进一步明确。 
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