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【摘要】 目的 研究尿激酶型纤溶酶原激活剂（!"#）和其特异性受体（!"#$）在肝细胞癌（)**）的
表达及其临床和病理意义。 方法 应用免疫组织化学和酶联免疫吸附法（+,-.#）检测 !"#和 !"#$在
)**和非癌组织中的表达，并与临床及病理指标相联系。 结果 )**中 !"#和 !"#$的阳性表达率
分别为 /01&2（%( 3 %4）和 45652（% 3 %4）。在进展性和侵袭性肿瘤与非进展性和非侵袭性肿瘤间 !"#和
!"#$阳性率无显著性差异（! 7 &6&0）。阳性染色主要位于癌细胞和基质细胞胞浆且主要位于癌侵犯的
边缘。非癌组织仅见少量阳性染色细胞，对照组无特异性阳性染色。在 +,-.#中，癌与非癌组织 !"#抗
原水平分别为（81(’ 9 &10/）:; 3 <;蛋白和（%1(4 9 &1%8）:; 3 <;蛋白，!"#$抗原水平分别为（81(0 9 &1(%）
:; 3 <;蛋白和（’1%0 9 &1(’）:; 3 <;蛋白，有显著性差异（ " = %5 #>4’，! = & #&&&；" = %’ #4>’，! = & #&&&）。且
进展性和侵袭性肿瘤中其抗原水平显著高于非进展性和非侵袭性肿瘤（! ? &1&0）。 结论 !"#和
!"#$在肝细胞癌表达较高并与其进展和侵袭密切关联。
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纤溶酶原激活系统在恶性肿瘤进展过程中的重

要作用已有报道［%，(］，其主要作用机制为参与基底

膜的破坏和细胞外基质的降解［’］，但对肝细胞癌研

究较少。本研究探讨肝细胞癌中尿激酶型纤溶酶原

激活剂（!KBMC:HFE @ GNJE JOHF<C:B;E: HPGCDHGBK，!"#）和
其特异性受体（!KBMC:HFE @ GNJE JOHF<C:B;E: HPGCDHGBK
KEPEJGBK，!"#$）的表达，并分析其临床和病理意
义。

材料和方法

%1 标本：%4例肝细胞癌的 %4块癌组织和 %8块
非癌组织标本。其中男 %8 例，女 ( 例。年龄 %0 岁
Y 4>岁，中位年龄 84 岁。标本以液氮速冻并转存
于 @ 5&Z冰箱，实验前制成 0!<冰冻切片。癌组织
标本经常规病理学检查确认为肝细胞癌。另以 8例
肝转移癌之非癌肝组织作为免疫组织化学染色的正
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常对照。

!" 免疫组织化学：鼠抗人 #$%和 #$%&的单克
隆抗体购自美国 %’()*+,- .*,/-012*+,公司。免疫组
化染色试剂盒为丹麦 .,30公司产品，单抗工作浓度
4：56。胞浆内出现棕黄色颗粒型染色为阳性细胞，
阳性细胞大于 467则判为本例阳性。

8" 酶联免疫吸附（9:;<%）：4= 例标本用于 #$%
和 #$%&抗原水平的 9:;<%法测定。9:;<%试剂盒
分别购自瑞典 >*0?00@公司和美国 %’()*+,- .*,/-01A
2*+,公司，按说明书进行操作。

=" 统计学：免疫组织化学结果用!
!检验，9:;<%

结果用 ! 检验。" 值小于 6 B 65和 6 B 64被认为有显
著性和极显著性差异。

结 果

4" 免疫组织化学：癌组织中 #$%和 #$%&的阳
性率分别为 C5"67（4! D 4E）和 EF BF7（44 D 4E）。进展
性和侵袭性肿瘤（!5+’，无包膜或包膜不完整和伴
门静脉系统浸润）与非进展性和非侵袭性肿瘤（ G
5+’，包膜完整和不伴门静脉系统浸润）间 #$%和 #A
$%&阳性率无显著性差异（" H 6B65）（见表 4）

表 ! 肝癌组织肿瘤生物学行为与 #$%和 #$%&染色阳
性率比较

-
#$%

I J !!值 "值
#$%&
I J !!值 "值

!5+’ F C 4 6B888 6B5E= E ! 6B666 4B666
G 5+’ F 5 8 5 8
包膜不完全 K C ! E 8
包膜完全 C 5 ! 6B6F5 6BCC4 5 ! 6B445 6BC8=
门脉受侵 K F 4 C !
门脉未受侵 C = 8 6BCE! 6B8F8 = 8 6B445 6BC8=

!" 酶联免疫吸附（9:;<%）：#$%和 #$%&的抗原
浓度水平在癌与非癌组织间存在极显著性差异，其

中 #$% 为（="!8 L 6B 5C）-/ D ’/ 蛋白（癌组织）和
（4"!E L 6"4=）-/ D ’/ 蛋白（非癌组织）（ ! M 4F # KE8，
" M 6 #666）、#$%&为（="!5 L 6"!4）-/ D ’/蛋白（癌组
织）和（8"45 L 6"!8）-/ D ’/ 蛋白（非癌组织）（ ! M
48"EK8，" M 6 #666）。进展性和侵袭性肿瘤中其抗原
水平显著高于非进展性和侵袭性肿瘤（ " G 6"65）
（见表 !）。
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水平的比较
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讨 论

浸润、转移等恶性行为是恶性肿瘤的特点，在肝

细胞癌中以浸润性生长和门静脉系统的累及为特

征。有报道纤溶酶原激活剂（#$%）介导了基底膜的
破坏和细胞外基质的降解［8］，从而参与肿瘤的转移

和浸润。#$%是肿瘤细胞和基质细胞产生和释放的
一种丝氨酸蛋白酶［=］，它可将纤溶酶原激活为纤溶

酶从而加速基底膜的破坏和细胞外基质的降解［8］，

因此有助于癌的浸润和转移。而 #$% 的生物学活
性受到其特异性受体（#$%&）的调节。#$%& 结合
#$%、使其固定于细胞膜上并成为生物活性状态［5］。
至今已有相当文献提示在多种癌种中二者的高表达

与癌的侵犯及不良预后有关［=AE］，但在肝细胞癌有关

资料相对较少。我们应用免疫组织化学和 9:;<%法
检测了 #$%和 #$%&在 4E 例肝细胞癌患者之癌和
非癌组织的中的表达，并对其与临床和病理指标的

联系进行了探讨。结果表明癌组织中 #$%和 #$%&
呈高表达，且阳性染色主要位于癌侵犯的边缘，提示

#$%和 #$%&与肝细胞癌的浸润关系密切，它们所
介导的纤维蛋白溶解过程在肝细胞癌进展中起重要

作用，这与前述文献相符。9:;<% 结果提示癌组织
#$%和 #$%&抗原水平显著高于非癌组织，而且，进
展性和侵袭性肿瘤中其抗原水平显著高于非进展性

和非侵袭性肿瘤。这进一步说明 #$%和 #$%&的高
表达在肝细胞癌的进展和侵袭等恶性行为中的重要

作用。

综上所述，本研究提示尿激酶型纤溶酶原激活

剂（#$%）和其特异性受体（#$%&）在肝细胞癌组织表
达较高并与其进展和侵袭密切关联。
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