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子宫平滑肌肿瘤是最常见f1勺妇科肿瘤，30岁以 

上妇女发生率为20％～3O％； 宫平滑肌肉瘤则较 

少见，约占了宫恶性肿瘤的1．8％，其死亡率高，患 

者生存率为l7％～39％，即使确 时肿瘤仅局限于 

了宫，其生存率也仅为20％~67 ⋯ 。学l荇ff]x,J了 

宫良、恶性平滑肌肿瘤的渗断标准提出了许多 同 

的看法，本文主要列了宫平滑肌肿瘤的细胞增殖活 

性与其生物学行为发预后关系进行探讨，并综述如 

下： 

1 核分裂像数 

是评价细胞增殖最简单、最 卣观的指标。在细 

胞剧期中，M期是唯一能通过形态学理蔡被 别 

的，学者们通过计数此期细胞梭分裂数了解细胞增 

殖活性。自l966年Taylor和Norris提出，以予宫平滑 

肌肿瘤瘤细胞生长最活跃 处计数l0个高倍视野 

(HPF)中平均核分裂数，以拨分裂l0／10HPF进行 

分，>l0／10HPF即为恶性。但微分裂能l古作为渗断 

良恶性予宫平滑肌肿瘤的指标，一卣存在争论 大 

多数学者认为小能把核分裂数作为渗断的唯一指 

标，因为切片厚度、高倍视野面积、组织同定时 

间、方式以及观察者之 的差异均有影响 。冈此 

学者们认为麻从核分裂数、细胞异型性及有无凝同 

性坏死等多方面综合'坝4定，决定其 良恶性 一。l997 

年，刘彤华 把Bell、Hendrickson等学者刘 宫平 

滑肌肿瘤提出的诊断标准进行了总结，了宫平滑肌 

肉瘤的诊断方案包括： (1)细胞昴型性中～重度 

(．+～+++)，核分裂活跃(≥】0／l0HPF)，有或无肿瘤 

细胞凝同性坏死： (2)细胞异型性中～重度(++～ 

+H)，同时有肿瘤细胞凝同性坏死； (3)细胞异 

型性轻度(+)，但核分裂活跃(≥10／10HPF)，同时有 

肿瘤细胞凝同性坏死： (4)细胞异 性轻度(十)， 

棱分裂5-l0／10HPF，同时有肿瘤细胞凝同性坏死， 

作者介绍：宁 燕 (1972- )，女，博 { 牛 

边界浸润。 

2 免疫组化技术 

刀 3 口。2 

免疫组化法检测细胞增殖较其它方法有更大的 

优越性 冈其稳定了细胞和组织结构，方法简单、 

快速 

2．1 Kj一67 

是目前评价细胞 期相关抗原的晟佳标记物。 

Ki一67抗原是坎基质中的一种成分，与细胞周期变化 

密切相关，除GO期外，均有Ki一67抗原表达 ，此抗 

原在S期后期丌始升高，在G2、M期达到高峰⋯一。 

Gerdes等 采用免疫组化和分予生物学技术检测I(i- 

67抗原，表叫：Ki一67抗原是分予景为345kd、395kd 

的双链非组蛋白分了，此双链分_了仅在增殖细胞的 

提取物中检测到，而静I 细胞则缺乏此抗原。新K．． 

67抗体MIB．I在福马林同定、石蜡包埋组织中的应 

用，取代了Ki一67抗体仅应用于新鲜或冰冻组织的局 

限性 ‘”。。Amfida~ X,／5l例子宫平滑肌肉瘤和平 

渭肌瘤(富于细胞 、奇异唰)的细胞增殖活性进行 

分析后发现：MIBI指数在了宫良、恶性平惰肌肿瘤 

问有显著统计差异性，其增殖细胞的数晕有助于 

分了宫良、恶性平滑肌肿瘤。Jeffers等 分析23倒了 

宫平滑肌肉瘤和loN恶性潜能未定的子宫平滑肌瘤 

(sMTUMP)，了宫平滑肌 肉瘤Ki-67指数明显高于 

SMTUMP，且Kj·67指数与平滑肌 肉瘤的核分裂数 

发分裂率有相关性，而SMTUMP无此相关，Je髓r 

支持Amada的结论，Ki一67指数可作为子宫良、恶性 

平滑肌肿瘤分类晌一个指标，但作者发现Ki·67与患 

者临床预后无相关性， 能为患者临床预后提供有 

用的信息。 

2．2 PCNA(增殖细胞核抗原) 

又称周期蛋白，是一组嗜酸非组蛋白，分了角 

在33kd一36kd之阃，静 l 细胞中含晕很少，Gl晚期 

丌始增加，s期达高峰，G2、M期明显下降，它作 
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为DNA聚合酶 6的辅助蛋白，参与DNA合成，在 

SV40复制时，也是DNA先导链合成所必需的，冈 

此它可作为评价细胞增殖状态的一个指标 ⋯ 。197 

8年，Miyachi首先报道 了系统性红斑狼疮患者血清 

中有一种自身抗体与PCNA反应，自此研制出多种 

抗PCNA抗体广泛用于病理学研究。PCNA免疫组化 

研究在了宫平滑肌肿瘤中报道极少，国外学者对乳 

腺癌、Ij{『列腺癌、宫颈癌等进行PCNA免疫组化检 

测发现：(1)PCNA与肿瘤分极有关。级别越高， 

PCNA阳性率越高}(2)PCNA与预后有关。阳性率 

低的肿瘤，病人存活时问长，可作为预后指标：(3) 

与疾病 的分期有关 。慢性 白血病患者 ，进展期 

PCNA阳性率比早期岛． 。Amada等 采用免疫组 

化技术分析51例子宫平滑肌肿瘤PCNA表达．研究 

表嘲：PCNA指数~IlMIB．-一样，代表增殖 期中增 

殖细胞的数鼍在良、恶性了宫半滑肌肿瘤问有显著 

统汁学莘异。 

2．3 NORs(核仁形成体部位) 

是棱内与转录rRNA有关的卅 状DNA片段，位 

于具近端着丝粒的染色体上．每一个具近端着丝粒 

{1勺染色体载有2个NORs，银染色显示NORs与DNA 

聚合酶 I、C23、B23蛋 有关，这些NORs相关蛋 

白，经银染可在镜下观察到，故称AgNORs(核 形 

成体部位嗜银蛋Iq) 一。Crocker首先将AgNORs技_求 

用于痫理学研究。有的作者研究发现 ：细胞问期 

AgNORs计数与细胞增殖明显相关，认为可作为评 

价细胞增殖的一个指标 。 Trere~ 对25例 同 

来源及2例甲状腺非肿瘤性疾病进行AgNORs染色发 

Ki·67、BrdU(溴脱氧 尿嘧 啶)免疫染 色表 明 ． 

AgNORs与Ki一67指数、BrdU标 记指数显著线性相 

关 ， 与 Derenzini 的研 究 结果 相似 ，均 认 为 

AgNORs可作为一种简单、便宜、可靠的评价细胞 

增殖的指标。Boquistt。 定帚分析AgNORs在了宫内 

膜、肌层以及 了宫平滑肌瘤 、平滑肌 肉瘤中的表 

达，发现子宫平滑肌肉瘤的平均AgNORs指数显著 

高于正常予宫内膜和肌层组织 ，子宫平 滑肌瘤 

AgNORs指数与正常了宫肌层无显著统计学差异， 

而了宫平滑肌肉瘤AgNORs指数显著高于了宫肌层 

和了宫平滑肌瘤，同时AgNORs数和核分裂数在了 

宫平滑 肌 肉瘤具 有显著相 关节性 ，作 者认 为 

AgNORs汁数可作为予宫肿瘤分类，分化的有用辅 

助予段。 ． 

3 流式细胞术 

是一种 自动定晕DNA禽景(倍体状态)和分析细 

胞剧期分布的技术。它不仅快速、简便，还具有如 

下优点：检测所需细胞少，可对同一样品同时进行 

多参数分析，快速而详尽地对细胞群体进行测定。 

多研究报道，流式细胞术对增殖评价具有预后价 

值，尤其是对高分化肿瘤 ⋯ 。Malustron等 采用 

流式细胞术对37例了宫肉瘤川顾分析，平均s期细 

胞数占总细胞数l 5％±9，5％：非整倍体肿瘤的s期 

细胞数比整倍体肿瘤高三倍。了宫肉瘤患者中，有 

s期细胞数升高的，其预厉比无s期．细胞数升高的 

差，而且 ，升高的s期细胞数及非整倍体数与显著 

降低的五年生存率密切相关。Amada等⋯采用流 

细胞术耐5l例予宫平滑肌肿瘤行DNA倍体分析后发 

现，了宫平滑肌瘤 存在DNA~F攀倍体．而22例平 

滑肌肉瘤中有l2例有DNA非整倍体峰，认为DNA倍 

体分析有助于区分 了宫 良、恶性平滑肌肿瘤 。 

PetersIIr‘ 与Jeffers' 则提出了 同的意见，认为 

DNA倍体分析与了宫半滑肌肿瘤的良恶性无关，了 

宫半滑肌肿瘤中DNA整倍体者预后较非整倍体好， 

通过非变罱和多变鼍分析：DNA倍体状态与予宫半 

滑肌肿瘤预后显著相关。No]a等⋯研究了宫恶性问 

叶肿瘤中DNA倍体与预后的关系后指出，对子宫内 

膜肿瘤最有效的预后冈素是DNA指数．而子宫平滑 

肌肉瘤则是临床分期。 

4 其 它 

尚有一些物质用于细胞增殖状态研究，如3H胸 

腺嘧啶核苷、澳脱氧尿嘧啶(BrdU)，这些物质应用 

有一定局限性：3H胸腺嘧啶梭苷为放射性物质，具 

有放射性物质的一切副作用，且方法繁杂，费时 

长{BrdU需静脉给药，有时会发生可逆性中毒，抑 

制粒细胞或皮肤过敏⋯。目前尚未见此两种物质在 

子宫平滑肌肿瘤中的报道。 
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