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Abstract : Objective Todeterminetherelationshi pbetweenthesebiolo gicmarkersandtumor gradeand

stageand prognosisofthecarcinoma. Methods 30casesof prostaticcarcinoma ( PC) and30casesofbeni gn pros2
tatich yperplasia (BPH ) werestudiedonDNA ploidyandmicrovasculardensit y (MVD) withcom puter2assisted

imageanal ysisandimmunohistochemistr y (SP) . Results TheDNA pliodyandMVDwereincreasedalon gwith

decreasingofthetumorhistolo gical grading.The ploidywassi gnificantl ydifferentamon gPC4PC3PC2PC1and

BPH ( P <0.01 ) ,MVD ( P <0.01 ) ,andsta geofinvasiveMVDDNA ploidy ( C.D ) werehi gherthanre gion

(A.B ) prostaticcarcinoma ( P <0.01 ) .Thesurvivalrateisdecreased ( P <0.05 ) . Conclusion MVDisaaccurate

predictorintheevaluationofthe prognosisof prostaticcarcinoma.DNA ploidyandMVDwere positivelycorre 2
latedwitheachotherin prostaticcarcinoma.
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摘　要 :目的　探讨前列腺癌 DNA 倍体、微血管密度 (MVD)与癌分级、临床分期及预后的关系。方法

　应用计算机图像分析技术、免疫组织化学 (SP)法 ,测定 30 例前列腺癌 ( PC) 、30 例前列腺增生症 (BPH )细

胞核 DNA 倍体、MVD 的变化。结果　随癌分化程度降低 ,DNA 倍体增加 ,MVD 升高 ,其差异有显著性 ( P

<0.01 ) ;临床分期处于 C、D期 DNA 倍体 MVD 高于 A、B期者 ( P <0.01 ) ,其生存率亦变低 ( P <0.05 ) 。结

论　DNA 倍体、MVD 可准确地反映 PC的预后。DNA 倍体与 MVD 间呈正相关关系。
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0　引言

　　研究认为 :肿瘤细胞的生长、浸润和转移依赖于

血管形成 ,微血管密度 ( microvasculardensit y,MVD )

可作为反映恶性肿瘤生物学行为的重要参数[1]
;肿瘤

组织 DNA 含量和倍体分析可作为直接反映其增殖

能力的重要生物学定量指标[2] 。本文采用免疫组化

SP法和计算机 DNA 图像分析技术对 30例人前列腺

癌 ( PC)和 30 例前列腺增生症 (BPH )( 对照)组织进

行分析 ,为进一步研究前列腺癌的生物学行为提供理

论基础和实验依据。

1　资料与方法

1.1 　资料　本院 1988～1999 年术后前列腺癌 ( PC)

标本 30例 :年龄 54～91岁 ,平均 73.4 岁。参照 Gle2

ason
[3]分级标准 ,按腺体分化程度将前列腺癌分为 :

高分化 ( PC1) 8 例 ,中度分化 ( PC2) 5 例 ,低分化

(PC3) 12 例 ,未分化 ( PC4) 5 例。按 Whimore2Jewett

临床分期分为 A、B、C、D期 ,A、B期为局限性 13 例 ,

C、D期为浸润、转移性 17 例。30 例 PC均随访 2 年

以上 ,18例手术后 10个月～2年内死于该肿瘤 ,生存

2年以上者 12 例 ,2 年生存率 40.0% 。1997～1999

年术后前列腺增生症 30 例 :年龄 60～74 岁 ,平均 68

岁 ,随访均健在。

1.2 　方法 　组织均为 10% 甲醛固定 ,常规石蜡包

埋 ,5μm 连续切片 ,HE 染色复查。采用 Feulger 法

(上海化学试剂厂)染组织的细胞核后 ,在 CMIAS 真

彩色病理图像分析系统 (北航图像中心与空军总医院

医学图像开发组产品)下进行 DNA 含量测定 ,每例

测定间质淋巴细胞 (参照胞) 50 个 ,前列腺上皮及癌

细胞 (分析细胞) 50个 ,校正因子 1.1 。采用免疫组化

SP法进行 CD34表达 (Dako 公司) ,TBS 代替—抗作
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空白对照 ,用标本中间质大血管作阳性对照。

1.3 　结果判定标准　CD34阳性标记的单个细胞和

内皮细胞簇作为一个血管标记 ,先在低倍镜 ( ×100)

下观察 ,再在高倍镜 ( ×200)下选择微血管数量最多

的视野 5 个 ,计数 MVD, 求其平均值作为该病例的

MVD值。DNA 倍体 :增殖倍体 (1) 2C 及近 2C:1.8

～2.5C, (2) 4C 及近 4C:2.5 ～5.0C, 异多倍体 ≥

5.0C 。

统计学处理 :采用 SPSS 统计软件进行 t 检验、

直线相关分析。

2　结果

2.1 　前列腺癌与前列腺增生症 MVD、DNA 平均倍

体值测定结果 　PC组 MVD 和 DNA 平均倍体值明

显高于 BPH 组 ( P <0.01 ) ,在不同分化的 PC组织

中 ,随癌分化程度降低 ,MVD 与 DNA 平均倍体值升

高 ( P <0.01 ) ,见表 1。
表 1　 不同分化的前列腺癌和前列腺

增生症 DNA、MVD结果 ( x ±s)

组别 n
DNA异
多倍体

DNA平均
倍体值

MVD

BPH 30 0 2.16 ±0.14 28.73 ±6.19

PC 30 22 2.88 ±0.62 66.54 ±16.46

PC1 8 4 2.46 ±0.36 47.48 ±5.52

PC2 5 3 2.81 ±0.43 58.48 ±5.94

PC3 12 9 3.12 ±0.59 74.98 ±10.26 3

PC4 5 5 3.52 ±0.47 84.92 ±12.23

注 : 3 PC3与 PC4的MVD比较 , P >0.05, 其他组间 P <0.01

2.2 　前列腺癌 MVD 与 DNA 倍体的相关关系　在

30例 PC中 :DNA 倍体与 MVD 间呈正相关关系 ( r

=0.6559, P <0.01 ) 。

2.3 　MVD、DNA 平均倍体值与前列腺癌临床分期、

预后的关系　在 30例 PC中 ,浸润、转移性 (C、D期)

的 MVD、DNA 平均倍体值明显高于局限性 (A、B期)

( P <0.01 ) ,同时其异多倍体数增加。生存在 2年以

上者 (18例)的 MVD 为 56.42 ±12.13,DNA 平均倍

体值为 2.46 ±0.43, 生存在 2 年以内者 (12 例)的

MVD 为 73.31 ±15.74,DNA 平均倍体值为 3.21 ±

0.51, 两者比较具有显著性差异 ( P <0.05 ) ,见表 2。
表 2　 不同临床病理分期的 PC中

MVD、DNA倍体结果 ( x ±s)

临床病理
分期

n
DNA异多
倍体数

DNA平均
倍体值

MVD

A、B期 13 4 2.41 ±0.31 51.63 ±7.85

C、D期 17 17 3.24 ±0.55 77.88 ±11.49

　　P <0.01

3　讨论

有研究表明 ,肿瘤的生长、浸润和转移与血管形

成有关 ,MVD 是反映恶性肿瘤生物学行为的重要参

考指标[4] ,实体肿瘤是通过诱导血管形成而生长、浸

润的。在肿瘤直径小于 1mm 时 ,可从其散在的血管

中获得充足的营养 ,若进一步生长则需要新生血管形

成[5] 。本研究结果显示 ,前列腺癌组织中的 MVD 明

显高于前列腺增生症 ,在不同分化的前列腺癌中 ,随

癌分化程度降低 ,MVD 升高 ,在低分化与未分化间

无明显差异 ( P >0.05 ) ,其原因可能为”血管热区”选

择不当 ,但这并不影响其结果 ,其他组间差异均有显

著性 ( P <0.01 ) ,临床分期处于 A、B 期 (局限性)的

MVD 明显低于 C、D 期 (浸润、转移性)( P <0.01 ) ,

生存在 2年以内者的 MVD 明显高于生存 2 年以上

者 ( P <0.05 ) ,说明 MVD 与前列腺癌的病理分级、

临床分期、预后密切相关 ,是反映其生物学行为的重

要参考指标 ,这与 Weidner
[1] 等报告结果一致。

本研究结果还显示 ,前列腺增生症细胞核 DNA

倍体均在二倍体范围内 ,其 DNA 平均倍体值明显低

于前列腺癌 ,在不同分化的前列腺癌中 ,随癌分化程

度降低 ,DNA 平均倍体值增大 ,组间差异均有显著性

( P <0.01 ) ,并出现异多倍体 ,A、B 期 (局限性) DNA

平均倍体值明显低于 C、D 期 (浸润、转移性 )

( P <0.01 ) ,生存在 2 年以内者的 DNA 平均倍体值

明显高于生存 2年以上者 ( P <0.05 ) ,说明癌细胞核

内 DNA 含量高者预后差 ,与白培明等 [6] 和 Arline

等[7] 报告结果一致。

经直线相关分析显示 ,前列腺癌中 DNA 倍体与

MVD 间存在正相关关系 ,说明 MVD 高 ,DNA 倍体

增加 ,推测二者综合分析可更好地反映前列腺癌患者

的预后。
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