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［摘要］　目的：探讨子宫内膜癌的 ＣＯ２气腹腹腔镜手术对肿瘤种植和转移的可能影响。方法：选

择病灶局限于子宫且子宫大小不超过 １２孕周，行腹腔镜手术的内膜癌病例 ２０例和同期行开腹手术的

病例 １０例。腹腔镜手术采用全自动气腹机形成 ＣＯ２气腹，充气流量设定为 ４～６Ｌ／ｍｉｎ，腹腔内 ＣＯ２气

腹压力均维持在 １３ｍｍＨｇ。收集 ２０例腹腔镜手术开始和结束前的腹腔冲洗液、术中 ＣＯ２气体滤过液和

器械冲洗液行肿瘤细胞学检查。ＤＡＫＯＥｎｖｉｓｉｏｎ二步法检测手术开始前和结束时癌组织的 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ，

βｃａｔｅｎｉｎ，Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６蛋白表达。结果：２０例腹腔镜手术刚开始和结束前的腹

腔冲洗液、ＣＯ２气体滤过液和器械冲洗液的肿瘤细胞学检查均未找到癌细胞。Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和 βｃａｔｅｎｉｎ在

内膜癌中呈明显异常表达，腹腔镜组和开腹组手术前后这两种蛋白的异常表达比较无统计学差异

（Ｐ＞０．０５）；两组间这两种指标的异常表达变化亦无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。两种术式手术前后

ＭＭＰ２，Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６蛋白表达比较无统计学差异（Ｐ＞０．０５）；两组间这 ４种指标的表达

变化亦无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。腹腔镜组随访（７～１９）（１４．２５±３．６５）月，并发泌尿系感染 １例；开

腹组随访（７～１９）（１３．１０±４．２３）月，并发下肢静脉血栓 １例；均经对症治疗后好转出院。结论：２０例

子宫内膜癌的腹腔镜手术没有影响 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ，βｃａｔｅｎｉｎ，Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６的表达，未

找到该术式改变内膜癌组织种植和转移的依据。
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　　从 １９９２年 Ｃｈｉｌｄｅｒｓ和 Ｓｕｒｗｉｔ［１］首次在子宫内
膜癌患者中进行腹腔镜盆腔和腹主动脉旁淋巴

结切除以来，国内外越来越多的妇科肿瘤医师首

选腹腔镜方式治疗内膜癌，目前已发展为在腹腔

镜下完成所有的内膜癌手术步骤［２］。尽管早期内

膜癌病灶局限于宫腔，从肿瘤学角度思考，内膜

癌的腹腔镜手术应考虑在 ＣＯ２气腹形成的相对
密闭的手术环境下实施，同时需考虑术中可能变

化的 ＣＯ２压力是否能促使肿瘤细胞扩散和转移。
肿瘤细胞的种植和转移是一个多步骤、多因素参

与的肿瘤细胞与宿主细胞相互作用的连续过程。

本研究选择在内膜癌侵袭和转移过程中起关键

作用的 分 子 Ｅ钙 黏 素 （Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ）、β连 环 素
（βｃａｔｅｎｉｎ）、基质金属蛋白酶２（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏ
ｔｅｉｎａｓｅ２，ＭＭＰ２）、血管内皮生长因子 （ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）、Ｐ选择素（Ｐｓｅｌｅｃ
ｔｉｎ）和 ＣＤ４４ｖ６作为观察指标，探讨内膜癌腹腔
镜手术对肿瘤种植和转移的可能影响，为手术的

安全性问题提供理论基础。

１　资料与方法

１．１　临床资料　　２００５年 ９月至 ２００６年 ９月
在佛山市第一人民医院妇科连续就诊的 ５０名子
宫内膜癌患者，术前均经子宫内膜组织活检确

诊。纳入本研究的标准为：⑴术前临床检查和盆
腹腔 ＭＲＩ评估后发现病灶局限于子宫；⑵子宫大
小不超过 １２孕周；⑶心肺肝肾功能正常，无内分
泌疾病及其他部位恶性肿瘤病史，无放、化疗病

史者。将腹腔镜和开腹两种手术的特点和风险

均告知患者及家属，患者和家属选择手术方式。

当腹腔镜手术开始时发现盆腹腔广泛严重的粘

连，无法形成气腹和充分暴露手术视野，则改为

开腹，研究中有 １例因此原因转为开腹手术，仍
归于开腹手术组中。结果行腹腔镜手术的有 ２０
例（腹腔镜组），其中 ４例全子宫 ＋双附件切除，
１６例全子宫 ＋双附件切除 ＋双侧盆腔淋巴结切
除，具体手术步骤均参照李光仪主编的《实用妇
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科腹腔镜手术学》中方法 ［３］，同期行开腹手术者

１０例（开腹组），其中 １例全子宫 ＋双附件切除，
９例全子宫 ＋双附件切除 ＋双侧盆腔淋巴结切
除。２组中有 ３例Ⅲｃ期（均为盆腔淋巴结转移）
术后均补充放射治疗。腹腔镜组和开腹组之间

患者年龄、病理类型、肿瘤细胞分化程度、ＦＩＧＯ分
期（２０００年手术病理分期标准）和肿瘤淋巴转

移情况比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
两组手术时间、出血量和手术并发症例数之间比

较亦无统计学差异（Ｐ＞０．０５）（表 １）。临床实
验符合佛山市医学会制定的人体试验的伦理学

标准并得到该委员会的批准，取标本均获受试对

象的知情同意。

表１　子宫内膜癌患者的临床资料
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ

　　　　指标 腹腔镜组 开腹组 Ｐ

　例数 ２０ １０

　年龄（岁） ５０．５２±８．０６ ５２．６５±７．７４ ＞０．０５

　体质量指数 ２２．５５±２．８０ ２２．９３±３．１３ ＞０．０５

　未产妇（例） ０ ０

　病理类型（例） 内膜样腺癌（２０） 内膜样腺癌⑼鳞腺癌（１） ＞０．０５

　细胞分化分级（例） Ｇ１（１），Ｇ２（１５），Ｇ３（４） Ｇ１（１），Ｇ２（７），Ｇ３（２） ＞０．０５

　手术病理分期（例） Ｉａ（３），Ｉｂ（１１），Ｉｃ（４），Ⅲｃ（２） Ｉａ（１），Ｉｂ（６），Ｉｃ（２），Ⅲｃ（１） ＞０．０５

　肿瘤淋巴转移（例／％） ２／１３．７５ １／１１．１ ＞０．０５

　手术时间（ｍｉｎ） １８０．３９±５２．６３ １６０．２８±６９．３７ ＞０．０５

　术中失血量（ｍＬ） １１２．７８±７７．４９ １２０．３５±６７．８９ ＞０．０５

　并发症［例（％）］ １（５） １（１０） ＞０．０５

　术后 泌尿系感染１例 下肢静脉血栓１例

１．２　方法
１．２．１　ＣＯ２气腹形成和维持　　腹腔镜手术使
用 ０°电 子 腹 腔 镜 （日 本 Ｏｌｙｍｐｕｓ公 司），采 用
１５１７１１全自动气腹机（德国 ＡｃｋｅｒｍａｎＩｎｓｔｒｕｍｅｎｔｅ）
形成 ＣＯ２气腹，每充气流量设定 ４～６Ｌ／ｍｉｎ，腹
腔内 ＣＯ２气腹压力均维持在 １３ｍｍＨｇ。手术中
消耗的 ＣＯ２气体总量为（２９１．２２±１６２．１７）Ｌ。
１．２．２　腹腔镜手术中腹腔冲洗液、ＣＯ２气体滤
过液和器械冲洗液的肿瘤细胞学检查

１．２．２．１　腹腔冲洗液　　形成气腹后，在手术
开始前先用 １００～２００ｍＬ生理盐水冲洗盆腔，用
５０ｍＬ注射器逐管抽取 １００ｍＬ，注入干净容器
内，迅速送检；在手术结束前，用生理盐水 １００～
２００ｍＬ冲洗腹腔，同样取腹腔冲洗液 １００ｍＬ；离
心 ５～１０ｍｉｎ（２０００ｒ／ｍｉｎ）后将沉淀层再次离
心，取沉淀涂片，用丙酮固定；ＨＥ染色，用光学显
微镜寻找脱落癌细胞。

１．２．２．２　ＣＯ２气体滤过液　　在腹腔镜手术置
入套管（ｔｒｏｃａｒ）后，通过其中一个 ｔｒｏｃａｒ侧孔引出
ＣＯ２气体，持续引流气体至手术结束；气体经过
１００ｍＬ生理盐水密闭容器滤过后，尾气经容器
的出气口释出；收集此滤过液行肿瘤细胞检查。

１．２．２．３　器械冲洗液　　术后用 １００ｍＬ生理
盐水冲洗腹腔镜特有器械（包括超声刀，血管吻

合器，ｔｒｏｃａｒ，腹腔镜抓钳和分离钳等），收集冲洗
液寻找脱落癌细胞。

１．２．３　癌组织的 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ，βｃａｔｅｎｉｎ，Ｐｓｅｌｅｃ
ｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６蛋白表达的检测
１．２．３．１　标本取材　　气管内插管全麻成功
后，腹腔镜组在形成气腹双输卵管峡部各放一肽

夹后、阴道上简易举宫器前，开腹组于术前１０ｍｉｎ
内，分别刮取肿瘤组织标本（５ｍｍ×５ｍｍ×５ｍｍ）
１块放入 １０％的甲醛中固定。２组均在子宫标本
切除后立即取肿瘤组织标本（５ｍｍ×５ｍｍ×５ｍｍ）
１块放入 １０％的甲醛中固定。
１．２．３．２　ＤＡＫＯＥｎｖｉｓｉｏｎ二步法检测蛋白表达
　Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ，βｃａｔｅｎｉｎ，Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ
和 ＣＤ４４ｖ６的效价分别为 １∶１００，１∶２００，１∶５０，
１∶４０，１∶１００，１∶１００。用已知阳性片作为阳性对
照，用 ＰＢＳ代替一抗作为阴性对照。
１．２．３．３　阳性细胞定义和阳性判断标准　　
Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和 βｃａｔｅｎｉｎ：阳性细胞为胞膜呈棕黄
色颗粒着色。按组织中阳性细胞的比例半定量

分类：无着色（－）；阳性癌细胞 ＜５％（＋）；阳性
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癌细胞 ５％ ～７５％（＋＋）；阳性癌细胞 ＞７５％
（＋＋＋）；出现质（核）或膜质（核）共同表达为
异位表达（＋ａ）。（＋ａ）及（－）～（＋＋）统归
为异常表达，（＋＋＋）为正常表达。Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ、
ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６：Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ以血管内皮
细胞胞浆或胞膜出现淡黄至棕黄色；ＭＭＰ２以部
分瘤细胞和间质细胞的胞浆及细胞膜内出现淡

黄至棕黄色；ＶＥＧＦ以瘤细胞胞浆中见棕褐色颗
粒；ＣＤ４４ｖ６以肿瘤细胞膜和／或细胞质有棕黄色
颗粒沉着为阳性细胞。根据染色程度和染色细

胞百分率进行评分：基本不着色为 ０分，着色淡
为 １分，着色适中为 ２分，着色深为 ３分；着色细
胞占记数细胞的百分率：≤５％为 ０分，６％ ～
２５％为１分，２６％ ～５０％为２分，≥５１％为３分。
将每张切片平均着色程度得分与平均着色细胞

百分率得分各自相乘为其最后得分：≤１分为阴
性（－），２～３分为（＋），４～６分为（＋＋），＞６
分为（＋＋＋）。阳性表达指（＋），强阳性表达
指≥（＋＋）。
１．３　统计学处理　　采用 ＳＰＳＳ１０．０统计软件
包进行分析。半定量资料比较用四格表资料的

χ２检验。两变量的独立性检验采用卡方检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　腹腔镜组腹腔冲洗液、ＣＯ２气体滤过液和

器械冲洗液的肿瘤细胞学检查　　２０例内膜癌
病例的手术刚开始和结束前的腹腔冲洗液、ＣＯ２
气体滤过液和器械冲洗液的肿瘤细胞学检查均

未找到癌细胞。

２．２　Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和βｃａｔｅｎｉｎ蛋白在腹腔镜手术和
开腹手术前后的表达　　Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和 βｃａｔｅｎｉｎ

在腹腔镜组术前呈 明显异常的 表达 （分 别为

６０％和 ７５％）。腹腔镜组术后 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ异常表
达为 ６５％，βｃａｔｅｎｉｎ为 ８０％，分别与术前值比较
无统计学差异（Ｐ＞０．０５）；开腹组术后 Ｅｃａｄｈｅｒ
ｉｎ异常表达有增高，βｃａｔｅｎｉｎ无明显改变，分别
与术前值比较无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。腹腔
镜组和开腹组手术前后 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和 βｃａｔｅｎｉｎ的
异常表达变化情况亦无统计学差异（Ｐ＞０．０５）
（表 ２、图 １和 ２）。
２．３　Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６蛋白在
腹腔镜手术和开腹手术前后的表达　　Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ
在内膜癌组织中阳性表达率为 ３０％ ～３５％，腹
腔镜和开腹手术后阳性表达均为 ４０％，两种手
术方式手术前后的阳性表达率无统计学差异

（Ｐ＞０．０５）。ＭＭＰ２阳性表达主要见于内膜癌细
胞周围间质细胞胞浆中，腹腔镜和开腹手术前后

阳 性 率 和 强 阳 性 率 比 较 均 无 明 显 差 异

（Ｐ＞０．０５）。ＶＥＧＦ在内膜癌细胞胞浆中表达，阳
性率术前和术后均为 ６０％，腹腔镜和开腹手术
前后 阳 性 率 和 强 阳 性 率 均 无 统 计 学 差 异

（Ｐ＞０．０５）。ＣＤ４４ｖ６蛋 白 呈 较 高 阳 性 率 表 达
（６０％ ～６５％），两组手术前后比较阳性表达率
无明 显 差 别 （Ｐ＞０．０５）。两 组 间 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，
ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６这 ４种指标手术前后的
表达变化亦无统计学差异（Ｐ＞０．０５）（表 ３，
图３～６）。
２．４　手术并发症和随访情况　　腹腔镜组术后
出现 １例并发症（泌尿系感染），开腹组术后出现
１例并发症（下肢静脉血栓），均经对症和保守治
疗后好转出院。腹腔镜组随访 ７～１９（１４．２５±
３．６５）月，开腹组随访 ７～１９（１３．１０±４．２３）月，
均无 １例复发。

表２　Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和βｃａｔｅｎｉｎ蛋白在内膜癌腹腔镜手术和开腹手术前后的表达
Ｔａｂｌｅ２　ＰｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＥｃａｄｈｅｒｉｎａｎｄβｃａｔｅｎｉｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ

ｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｌａｐａｒｏｔｏｍｉｃｇｒｏｕｐ

检测指标 手术组 病例（ｎ）
异常表达［ｎ（％）］

手术开始前 手术结束时
Ｐ

Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ! 腹腔镜组 ２０ １２（６０） １３（６５） ０．７４４

开腹组　 １０ ６（６０） ７（７０） ０．６３９

βｃａｔｅｎｉｎ＃ 腹腔镜组 ２０ １５（７５） １６（８０） ０．７０５

开腹组　 １０ ７（７０） ７（７０） １．０００

　　两组间该指标比较：
!

Ｐ＝０．６０５；＃Ｐ＝０．４７２
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图１　ＣＯ２气腹腹腔镜手术前后内膜癌中Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ蛋白表达　　Ａ：术前（免疫组织化学，×４００）；Ｂ：术后（免疫组织化学，×２００）
Ｆｉｇ．１ＩｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｓｈｏｗｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＥｃａｄｈｅｒｉｎｐｒｏｔｅｉｎｉｎｃａｒｂｏｎｄｉｏｘｉｄｅｐｎｅｕｍｏｐｅｒｉｔｏｎｅｕｍｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ

ｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｃａｎｃｅｒ　　Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）；Ｂ：Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕ
ｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×２００）

图２　腹腔镜手术前后βｃａｔｅｎｉｎ蛋白表达　　Ａ：术前（免疫组织化学，×２００）；Ｂ：术后（免疫组织化学，×４００）
Ｆｉｇ．２Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｓｈｏｗｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆβｃａｔｅｎｉｎｐｒｏｔｅｉｎｉｎｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉ

ａｌｃａｎｃｅｒ　　Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×２００）；Ｂ：Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）

表３　Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和ＣＤ４４ｖ６蛋白在子宫内膜癌腹腔镜手术和开腹手术不同时间段表达
Ｔａｂｌｅ３　ＰｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＰｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ，ａｎｄＣＤ４４ｖ６ｉｎｔｈｅｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｌａｐａｒｏｔｏｍｉｃｇｒｏｕｐ

ｉｎｖａｒｉｏｕｓｏｐｅｒａｔｉｏｎｔｉｍｅ

检测指标 手术组 病例（ｎ）
阳性表达［ｎ（％）］

手术开始前 手术结束时
Ｐ

强阳性表达［ｎ（％）］
手术开始前 手术结束时

Ｐ

Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ＊ 腹腔镜组 ２０ ７（３５）　 ８（４０）　 ０．７４４ ４（２０）　 ４（２０）　 １．０００
开腹组　 １０ ３（３０）　 ４（４０）　 ０．６３９ ２（２０）　 ２（２０）　 １．０００

ＭＭＰ２＃ 腹腔镜组 ２０ １１（５５）　 １２（６０）　 ０．７４９ ６（３０）　 ８（４０）　 ０．５０７
开腹组　 １０ ５（５０）　 ６（６０）　 ０．６５３ ３（３０）　 ４（４０）　 ０．６３９

ＶＥＧＦ△ 腹腔镜组 ２０ １６（８０）　 １７（８５）　 ０．６７７ １２（６０）　 １２（６０）　 １．０００
开腹组　 １０ ７（７０）　 ８（８０）　 ０．６０６ ６（６０）　 ６（６０）　 １．０００

ＣＤ４４ｖ６▲ 腹腔镜组 ２０ １３（６５）　 １４（７０）　 ０．７３６ ３（１５）　 ３（１５）　 １．０００
开腹组 １０ ６（６０）　 ６（６０）　 １．０００ ２（２０）　 ３（３０）　 ０．６０６

　　两组间该指标比较：＊Ｐ＝０．６０５；＃＝０．６０５；△＝０．６０５；▲＝０．４７２

图３　腹腔镜手术前后Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ蛋白表达　　Ａ：术前（免疫组织化学，×４００）；Ｂ：术后（免疫组织化学，×４００）
Ｆｉｇ．３ＩｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｓｈｏｗｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＰｓｅｌｅｃｔｉｎｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｈｅｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｉｎｅｎｄｏ

ｍｅｔｒｉａｌｃａｎｃｅｒ　　Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）；Ｂ：Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）
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ＣＯ２气腹下子宫内膜癌腹腔镜手术对癌细胞种植和转移的影响　符淳，等

图４　腹腔镜手术前后ＭＭＰ２蛋白表达　　Ａ：术前（免疫组织化学，×４００）；Ｂ：术后（免疫组织化学，×４００）
Ｆｉｇ．４ＩｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｓｈｏｗｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＭＭＰ２ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ

ｃａｎｃｅｒ　　Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）；Ｂ：Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）

图５　腹腔镜手术前后ＶＥＧＦ蛋白表达　　Ａ：术前（免疫组织化学，×４００）；Ｂ：术后（免疫组织化学，×４００）
Ｆｉｇ．５ＩｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｓｈｏｗｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＶＥＧＦｐｒｏｔｅｉｎｉｎｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ

ｃａｎｃｅｒ　　Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）；Ｂ：Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）

图６　腹腔镜手术前后ＣＤ４４ｖ６蛋白表达　　Ａ：术前（免疫组织化学，×４００）；Ｂ：术后（免疫组织化学，×４００）
Ｆｉｇ．６ＩｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｓｈｏｗｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＣＤ４４ｖ６ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ

ｃａｎｃｅｒ　　Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）；Ｂ：Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×４００）

３　讨　　论
子宫内膜癌转移的特点是脱落的内膜癌细

胞可经输卵管扩散以及淋巴转移可呈跳跃性。

部分动物实验和体外细胞培养发现 ＣＯ２气腹可

刺激癌细胞生长和促进盆腹腔内癌扩散［４］，国外

文献共报道了 ７例内膜癌腹腔镜手术后出现的
穿刺部位转移（ｐｏｒｔｓｉｔｅｍｅｔａｓｔａｓｅｓ，ＰＳＭ）现象［５７］。

因此 ＣＯ２气腹下内膜癌腹腔镜手术对肿瘤种植
和转移的影响是妇瘤专家和内镜医师共同关注

的焦点。

腹腔镜手术影响内膜癌细胞种植和转移的途

径可能是复杂和多方面的，不仅要考虑 ＣＯ２气腹

环境和手术特有操作过程的可能影响，同时更要

考虑手术对肿瘤细胞自身的生物学行为如种植

和转移潜能的影响。内膜癌发生侵袭及转移的

生物学行为是一个由多基因调控、多因素参与的

复杂过程，癌细胞必须首先脱离原发灶，黏附在

细胞外基质，并通过降解细胞外基质而发生转

移。Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和其胞浆结合蛋白 βｃａｔｅｎｉｎ在内
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膜癌细胞间黏附中起重要作用，其表达下降可导

致癌细胞间黏附力下降，易于脱落，并促进癌细

胞向子宫肌层呈浸润性生长［８９］。在有肌层浸润

和淋巴结转移的内膜癌患者中 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ和／或
βｃａｔｅｎｉｎ异常表达明显增高。ＭＭＰ２是内膜癌
中一类重要的蛋白水解酶，表达增高可明显促进

内膜癌癌细胞侵袭和转移［１０］。新生血管的形成

是肿瘤发生、发展的病理基础，内膜癌的生长和

转移亦是血管依赖性的。Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ表达增加可
促进脱落的肿瘤细胞与血管内皮细胞结合，有利

于肿瘤的生长和转移［１１］；ＶＥＧＦ是一种强大而特
异性强的促血管生长因子，与内膜癌子宫肌层浸

润及 淋 巴 结 转 移、预 后 关 系 密 切［１２］。变 异 型

ＣＤ４４ｖ６能与细胞外间质及基底细胞膜的透明质
酸结合，锚定在宿主细胞外间质及基底膜上，

ＣＤ４４ｖ６阳性的内膜癌细胞获得更强的浸润和转
移能力［１３］。观察腹腔镜手术前后与内膜癌细胞

浸润 和 转移潜 能紧密相关的指标 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ，
βｃａｔｅｎｉｎ，Ｐ选择素，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６的
变化情况，可推测 ＣＯ２气腹下子宫内膜癌的腹腔
镜手术是否对癌细胞自身的种植和转移能力产

生影响。

本组资料证实在内膜癌中存在明显的 Ｅｃａｄ
ｈｅｒｉｎ和 βｃａｔｅｎｉｎ异常表达，尤以 βｃａｔｅｎｉｎ异常
表达明显。不论腹腔镜还是传统开腹手术均可

引起两种蛋白的异常表达增加，但这些表达在两

种术式中的差异均无统计学意义。而 ＭＭＰ２在
内膜癌细胞、间质细胞的胞浆均有阳性表达，且

以间质细胞的阳性表达为主。癌组织内间质细

胞包括微血管上皮细胞、纤维母细胞和弥散的炎

性细胞等，提示在肿瘤浸润中，内膜癌细胞与一

些宿主间质细胞共同发挥作用。从细胞外开始，

通过与基底膜结合并进而溶解基底膜形成缺损，

连续不断的细胞外侵和增殖导致新生血管腔形

成和肿瘤转移灶。手术前后 ＭＭＰ２表达的改变
开腹手术似较腹腔镜手术明显，但差异无统计学

意义。结果亦显示两种术式对肿瘤周围组织内

血管内皮细胞的 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ蛋白表达水平无明显
影响；ＶＥＧＦ在内膜癌中表达强，但两种术式均
不影响 ＶＥＧＦ蛋白表达；ＣＤ４４ｖ６在内膜癌细胞
中呈高表达，但两种术式手术前后 ＣＤ４４ｖ６蛋白
表达均无明显改变。上述结果提示，２０例内膜
癌的腹腔镜手术没有影响在内膜癌种植和转移

动 态 发 展 过 程 中 起 重 要 作 用 的 Ｅｃａｄｈｅｒｉｎ，
βｃａｔｅｎｉｎ，Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，ＭＭＰ２，ＶＥＧＦ和 ＣＤ４４ｖ６等

分子的表达，故未找到这些分子改变内膜癌组织

种植和转移的依据。

在内膜癌腹腔镜手术中，选择合适病例是预

防 ＰＳＭ和盆腹腔肿瘤转移的关键。术前评估子
宫大小和盆腹腔是否已有肿瘤转移是病例选择

的首要考虑点。另外手术使用子宫操纵器的过

程中要考虑癌细胞逆行经输卵管扩散到腹腔增

加腹腔肿瘤细胞阳性率以及顺行扩散到阴道穹

隆的可能［１４］。基于以上几点，笔者选择的 ２０例
腹腔镜手术病例 ９０％为 ＦＩＧＯⅠ期，并在术中操
作注意以下几点，力图减少各种转移途径扩散的

可能：⑴手术开始前即用钛夹夹住双侧输卵管峡
部，阻断癌细胞术中可能通过输卵管通道扩散的

途径；⑵腹腔镜监视下放置举宫器，避免穿透子
宫；⑶尽量减少操作器械进出套管孔次数，采用
密闭负压吸气系统和缓慢放气，维持手术过程中

ＣＯ２气腹压力平稳；⑷固定穿刺套管，避免套管
反复进出穿刺部位加剧该部位的损伤；⑸采取淋
巴结整块切除方式，标本切除后即放入专门的取

物塑料袋内，在腹腔镜直视下将淋巴结取出，避

免损伤取物袋；⑹主要操作孔缝合腹膜。结果腹
腔镜组手术开始前和结束前的腹腔冲洗液、ＣＯ２
气体滤过液和器械冲洗液的肿瘤细胞学检查均

未找到癌细胞，所有病例短期随访效果佳。这些

结果和经验表明在遵循肿瘤处理原则和熟练掌

握镜下操作技巧的前提下，早期内膜癌腹腔镜手

术中发生直接种植转移的风险较小。

由于本研究样本量较小，临床观察的时间较

短，了解内膜癌的 ＣＯ２气腹腹腔镜手术的安全性
问题仍需要大样本前瞻性研究和长时间的临床

观察结果。
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