
成 ,提高增殖能力 ,与肿瘤恶性程度有关。同时 , ToPo

Ⅱ是多种抗癌药物的靶酶 ,耐药细胞通过不同环节调
节其酶的表达量和活性 ,维持耐药表型

[ 6]
。在一些恶

性肿瘤 ,如肺癌 、宫颈癌 、结肠癌中 ToPo Ⅱ高表达 ,并
且在前列腺 、结肠组织中可根据其表达程度不同区分

非肿瘤性病变 、腺瘤及癌
[ 7 , 8]
。本研究发现骨肉瘤 Topo

Ⅱ阳性率为 65.0%(26 40),且各型骨肉瘤中的 ToPo Ⅱ表
达没有明显差异 ,而术前化疗组 Topo Ⅱ阳性表达率为

38.5%(5 13),显著高于术前未化疗组 77.8%(21 27)(P
<0.05)。提示Topo Ⅱ表达与化疗药物诱导激活有关 ,不

仅参与原发性耐药 ,同时也参与继发性耐药。牟江洪等
通过实验得到的结果与本实验结果相似。

　　在多种恶性肿瘤中 ,耐药基因的高表达与患者的
生存率密切相关。Linn等

[ 9]
发现MDR1基因表达产物

P 糖蛋白高表达是乳腺癌预后差的指标之一。王华英
等
[ 10]
研究表明宫颈癌MDR和GST-π表达组化疗有效

率明显低于未表达组 。本研究显示骨肉瘤患者存活 2

年以内组 GST-π、Topo Ⅱ阳性表达率分别为 92.3%

(24 26)、69.2%(18 26),均显著高于存活 2年以上组

64.3%(9 14)、21.4%(3 14)(P <0.05 , P <0.01),另
外 ,骨肉瘤内GST-π、Topo Ⅱ表达的高低与其复发转移

和生存时间的长短呈负相关 ,提示GST-π、Topo Ⅱ是影
响骨肉瘤预后的重要因素 ,可能成为评估骨肉瘤预后

有价值的指标。
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文章编号:1000-5404(2002)04-0427-01 个案与短篇

宫颈小细胞癌 1例

A case report of small cell carcinoma of the cervix

王　军
1
,徐惠成

2
,常青

2
　　(1解放军 78425 部队卫生所 , 重庆 400074;2第三军医大学附属西南医院妇产科 ,重庆 400038)

　　患者 , 女 , 29 岁 , 孕 2 产 1 存 1 ,月经史 13 9-10 24-28。因无
痛性阴道出血 1月于 2000 年 8 月 31日就诊于中山医科大学肿

瘤医院 ,行宫颈活检示宫颈小细胞未分化癌 , 于 2000 年 9 月 9

日就诊于本科。入院查体心 、肺 、腹部均无异常。妇科检查:外
阴无异常 ,阴道前后穹隆均可扪及硬结 ,与宫颈关系密切 ,阴道
上端 1cm 有硬结 ,其余部分正常 , 宫颈重度糜烂 , 呈菜花状 , 质
硬 ,触血 , 宫旁无增厚 ,双附件未扪及 。初步诊断为子宫颈癌累
及阴道上 1 3 , 宫旁无浸润 ,临床分期为Ⅱa期 。于 2000年 9 月

12 日在全麻下行次广泛子宫切除术和盆腔淋巴结清扫术 ,术中
见腹腔内无腹水 , 子宫大小正常 , 表面光滑 , 双侧附件正常 , 宫
旁无增厚 ,直肠窝未扪及结节。手术后剖开标本见宫颈上唇病
变组织硬 , 3 cm×2 cm 大小 , 病变深 1.5 cm ,达宫颈边缘。病理
检查示宫颈糜烂处见癌细胞 ,癌细胞体积小 , 短梭形 , 胞浆少 ,
大小较一致 ,排列呈巢团状及乳头状 ,浸润至肌层。宫体内膜

　　作者简介:王　军(1974),女 ,陕西省西安市人 ,医师 ,主要从事妇产科学方面

的研究。电话:(023)62851450

　　收稿日期:2001-08-07;修回日期:2001-11-03

显增生期改变。右髂外淋巴结 4 枚 , 一枚有癌细胞浸润 , 左髂
内淋巴结 3枚为慢性炎症 , 左髂外 、左右腹股沟 、右闭孔组织为
纤维脂肪组织。免疫组化染色;细胞角蛋白(CK)低分子量局部
细胞阳性 ,铬粒素(CgA)阳性。病理诊断为宫颈小细胞癌伴右
髂外淋巴结转移 1 4(病理号 20007508)。手术后半月予 5FU 和

顺铂化疗。2000 年 10 月 9日开始盆腔放疗。后分别于 2001 年

1 月和 2000 年 2月化疗一次 , 使用药物为顺铂和 VP-16 ,期间未
发现明显转移征象。2001年 5 月患者双下腹出现肿块 , 并迅速
增长 , 伴腹部胀痛 , 后相继出现左侧肢体麻木 、静脉淤血 、活动
受限等症状。 2001 年 6 月就诊于本院 , 查腹软 , 左下腹扪及 3

cm×2 cm大小包块 ,边界不清 , 质硬 ,不活动 , 无压痛 ,右下腹扪
及 7 cm×6 cm 包块 ,性质同左下腹包块 ,肝脾均未扪及 , 左下肢
静脉曲张。查CT 平扫示右侧髂骨前方见 6.8 cm×8 cm大小软

组织块影 , 密度不均 , 右侧髂肌受累 , 邻近骨质未见破坏征象 ,
左侧髂骨前方见结节状软组织块影 , 左侧腰大肌增粗 , 与外侧
界限不清。胸片正常。考虑为宫颈癌术后复发 、转移。因经济
原因 ,患者放弃治疗。
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3　讨论

　　在分子克隆实验中 ,常常需要把酶切产生的粘性末
端用SI外切核酸酶削成平头末端 ,再与其它的平端进
行连接。SI 外切核酸酶从 3′※5′方向水解 DNA 单链 。
在反应中酶的用量及反应时间较难掌握 ,很容易产生
“星号”活性 ,导致双链 DNA 的水解。因为这些原因影
响了SI外切核酸酶的应用。我们在大量的实验中摸索
出了可控制其活性的使用方法:首先 ,被 SI 外切核酸酶
处理的DNA片段用量尽量大一些;其次 ,把 SI外切核酸

酶稀释至 1 U μl(试剂公司售出的 SI外切核酸酶通常为
100 U μl),以便于酶量的准确吸取;另外 ,严格控制消化
时间 ,终止反应时立即加入饱和酚混匀 ,以便将酶完全 、
快速灭活 ,然后再进行后续纯化步骤处理核酸。经此处
理的DNA片段在克隆实验时效果理想。
　　据文献报道 , IL-16的全长 mRNA是一个 2.6 kb分

子 ,编码80×10
3
无生物活性的蛋白质前体 ,之后经加工

修饰产生 C端 130个氨基酸的分泌型多肽 ,并进一步自
聚成有生物活性的四聚体。关于 IL-16抑制HIV复制
的活性是 1995年Bauer等

[ 2]
首次报道的。他们发现 rIL-

16C端 130个氨基酸能抑制人免疫缺陷病毒(HIV)及其
相关病毒一猴免疫缺陷病毒(SIV)的活性。此后 Zhou

等将 IL-16 C端这130个氨基酸的 cDNA导入HIV-1敏
感的 CD4

+
jurkat细胞后 ,发现在这种稳定表达和分泌

IL-16的细胞中 ,HIV-1病毒虽可侵染 ,但几乎不能复制 ,
因而引起了人们对 IL-16的极大关注 。
　　此外 ,目前认为 IL-16还是一个早期的促炎细胞
因子 ,在过敏性哮喘病人及类肉瘤病人的肺泡灌洗液 ,
类天疱疮病人的水疱液中都检测到了高水平的
IL-16

[ 8]
。在炎症反应中 , IL-16可作为趋化因子吸引

CD4
+
T 淋巴细胞 、嗜酸性细胞和单核细胞等 ,诱导它

们表达 IL-2R 并释放细胞因子 ,从而加强炎症过程。
IL-16的促炎作用提示以 IL-16为靶标筛选其特异性抑
制剂有可能用于 IL-16为主要炎症介质疾病的防治有
重要意义 。
　　本研究成功地将 IL-16 cDNA 克隆至原核融合表
达载体 Pinpoint

TM
Xa 上 ,得到重组质粒 Pinpoint

TM
X-IL-

16 ,再将重组质粒转化至大肠杆菌 JM109中 ,得到的工
程菌经 IPTG 诱导表达 ,表达的重组蛋白经Western免

疫印迹检测 ,确有与 IL-16抗体结合 ,分子量约为 33×
10

3
的新增蛋白带出现 。这为后面的 IL-16的功能和活

性的研究打下了良好的基础。
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讨论

　　宫颈小细胞癌(SCCC)是一种罕见而独特的原发恶性肿瘤 ,
属于神经内分泌系统肿瘤 , 是最侵袭性的妇科恶性肿瘤 , 占宫

颈恶性肿瘤的 1%6%[1] ,国内尚未见相关的病例报道。宫颈小
细胞癌主要症状为不规则阴道流血或排液或月经间期出血。
目前 SCCC的临床诊断主要依赖光镜检查 , 其镜下表现与小细
胞肺癌相似 ,细胞体积小 , 短梭形或圆形 , 大小较一致 , 胞浆少 ,

核浓染 ,染色质呈细颗粒状 , 无核仁或核仁不明显 , 电镜下可见
胞浆内电子高密度核心的膜被神经内分泌颗粒。免疫组化可
有神经内分泌标记阳性结果 , 如神经特异性烯醇化酶(NSE)、
CgA、突触素(Syn)和 CD57 等 , 也通常有上皮性标记物阳性 , 如

CK。近年已有针对膜抗原 CD56 的单克隆抗体 123C3 , 据报道
诊断SCCC敏感性达 99%[ 2] 。鉴别诊断主要包括淋巴瘤 、类癌
和分化良好的神经内分泌肿瘤。细胞神经内分泌癌增殖快 , 倍

增时间短 , 易早期发生转移 , 可转移至骨 、肺 、肝 、脑 、膀胱 、尿
道 、胰腺等。早期患者盆腹腔淋巴结转移及淋巴血管受侵率明
显高于常见类型宫颈癌[ 3] 。本例患者术后诊断为Ⅱb 期 , 右髂
外淋巴结有转移。

　　由于 SCCC 发病率低 , 恶性程度高 , 迄今尚无较统一的治疗

方案。传统宫颈癌治疗方法即手术及放疗对 SCCC的疗效差 , 目
前多主张综合治疗 , 即手术联合放化疗 , 化疗多采用 VAC PE 和

PDD+5FU方案。但总体疗效仍不理想 , 5年生存率仅为 14%[3] 。
影响预后的因素主要有淋巴结有无转移和病灶大小, 有淋巴结
转移和病灶直径>2 cm 者生存时间显著缩短[ 4] 。本例患者盆腔
淋巴结有转移, 尽管对其进行了手术联合放化疗治疗, 术后 8 月

即出现复发。对 SCCC 的治疗尚需进行更多的研究。
　　关键词:宫颈小细胞癌
　　中图法分类号:R737.33　　　文献标识码:B
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