
收稿日期 :2005209228 ;修回日期 :2006201206

基 金 项 目 : 湖 北 省 自 然 科 学 基 金 资 助 课 题
(2004ABA158)
作者单位 :1 . 430071 武汉大学中南医院肿瘤科 ; 2 . 武
汉大学医学院病理及病理生理系
通讯作者 :魏蕾 , E2mail : leiweif r @hotmail. com
作者简介 :张京伟 (19682) ,男 ,博士 ,主要从事肿瘤的综
合治疗及防治研究

大肠腺癌组织中 VASP和 PCNA 的表达
张京伟1 , 魏　蕾2 , 李　华2 , 彭小春2 ,袁宏银1

The Expression of VASP and PCNA in Colorectal Adenocarcinomas
ZHAN G Jing2wei1 , WEI Lei2 , L I Hua2 , PEN G Xiao2chun2 , YUAN Hong2yin1

1 . Department of Oncology , Zhongnan Hos pi tal , W uhan Universit y , W uhan 430071 , China; 2 . De2
partment of Pathology and Pathophysiology , Medical Col lege , W uhan Universit y

Corres ponding A uthor : W EI L ei , E2mail : leiwei f r @hotmai l . com

Abstract :Objective　 To study the expression and clinical significance of VASP and PCNA in colorectal

adenocarcinomas. Methods　The expression of VASP and PCNA in 25 colorectal adenocarcinomas were

studied by SP immunohistochemist ry. Results　The expression rates of VASP and PCNA in colorectal

adenocarcinomas were 84 % (21/ 25) , 72 % (18/ 25) respectively. 16 cases were both positive , while 2

were both negative. A significant correlation between the expression of VASP and that of PCNA was also

demonst rated ( P < 0 . 05) . The positive expressions of VASP and PCNA were related to the histological

grades of colorectal adenocarcinomas ( P < 0 . 01) . The differences of positive expressions of VASP and

PCNA in Duke’s stages (A , B and C , D) were significant ( P < 0 . 05) . Conclusion 　The significant in2
crease in the expression of VASP in adenocarcinomas in parallel to pathological staging suggest s that it

may assist the decision of the characteristic of metabasis and proliferation of colorectal adenocarcinomas.
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摘　要 :目的　研究大肠腺癌组织中 VASP和 PCNA 的表达及临床意义。方法　采用 SP免疫组化染

色法检测 25例大肠腺癌组织中 VASP及 PCNA的表达。结果　VASP阳性 21 例 (84 %) , PCNA阳性

18例 (72 %) ,两者均为阳性 16例 (64 %) , 均为阴性 2例 (8 %) ;VASP表达率和 PCNA表达率之间有明

显正相关性 ( P < 0 . 05) ;VASP表达与 PCNA表达均与大肠腺癌分化程度显著相关 ( P < 0 . 05) ,在合并

后的 Duke’s分期 A、B和 C、D期间有显著性差异 ( P < 0 . 05)。结论　VASP随着大肠腺癌分期、分级增

加而表达增强的特性提示 ,VASP变化可能成为辅助判断大肠腺癌的转移和增殖特性的一个新指标。
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0　引言

本实验运用免疫组化 SP法对 25 例大肠腺癌

标本进行 VASP及 PCNA检测 ,旨在探讨其在大肠

腺癌中的表达规律及相互关系。

1　资料和方法

1 . 1　标本来源和处理

收集我校中南医院 2000～2002 年间手术切除

的大肠腺癌标本 25 例 ,所有病例均经病理确诊 ,其

中男 12例 ,女 13例 ,年龄 31～88 岁。标本经 10 %

中性福尔马林固定 ,石蜡包埋 ,连续切片 4μm厚。

1 . 2　染色方法

全部病例均行常规 H E 染色供病理诊断 ,按

W HO结直肠癌分类标准进行分类。VASP及 PC2
NA免疫组化检测采用 SP法 ,其操作步骤按试剂盒

说明进行。所用 VASP 单克隆抗体购于德国 Im2
muno Globe 公司 , PCNA 单克隆抗体购于 Zymed

公司 ,SP试剂盒购于福州迈新生物技术公司。

1 . 3　VASP及 PCNA染色判断标准

按镜下细胞胞核内染色颗粒的有无和细胞染色

的深浅分为 : ①阴性 ( - ) : 阳性细胞数 < 25 % ;染

色淡 ;②阳性 ( +～ + + ) :阳性细胞数 25 %～50 % ;

染色为棕色 ; ③强阳性 ( + + +～ + + + + ) :阳性细

胞数 > 50 % ;染色为深棕色。

1 . 4　统计学处理

分别采用 Ridit 检验和 Spearman相关分析。

2　结果

2 . 1　标本病理分析结果
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根据 H E染色图像 ,标本病理分级结果为 :高分

化 7例 ,中分化 17 例 ,低分化 1 例 ;按 Duke’ s分期

其结果为 : A 期无 ,B 期 13 例 , C 期 11 例 ,D 期 1

例。

2 . 2　VASP的阳性表达

VASP在正常的大肠粘膜上皮细胞的胞膜上呈

点状或间断状着色 ,胞浆内呈小团状着色 ,在细胞相

邻的侧面呈连续线状着色 ,同质和极性分布 ;大肠腺

癌细胞胞膜完全着色 ,着色深 ,或异质性着色 ,极性

丧失 ,各方向均可见着色 , 见图 1。

在 25例大肠腺癌标本中 ,VASP阳性表达率为

84 %(21/ 25) ,与大肠腺癌分化程度有显著相关性

( P < 0 . 05) ,见表 1 ,在合并后的 Duke’s分期 A、B和

C、D期间差异显著 ( P < 0 . 05) ,见表 2。

2 . 3　PCNA阳性表达

在 25例大肠腺癌标本中 , PCNA 阳性表达率

为 72 %(18/ 25) , 与大肠腺癌分化程度有显著相关

性 ( P < 0 . 01) , 见表 1。在合并后的 Duke’s分期 A、

B和 C、D期间有极其显著性差异 ( P < 0 . 01) ,见表

2。

表 1　VASP及 PCNA与大肠腺癌病理分级的关系

分化

程度
n

VASP

- +～ 6 7～ 8

PCNA

- +～ 6 7～ 8

高 7 2 2 3 4 2 1

中 17 2 5 10 3 10 4

低 1 0 1 0 0 1 0

表 2　VASP及 PCNA与大肠腺癌临床分期的关系

Duke’s
分期

n
VASP

- +

PCNA

- +

A、B 13 1 (7 . 7 %) 12 (92 . 3 %) 4 (44 . 4 %) 5 (55 . 6 %)

C、D 12 3 (25 %) 9 (75 %) 3 (18 . 75 %) 13 (81 . 25 %)

总和 25 4 21 7 18

2 . 4　VASP与 PCNA在大肠腺癌中的表达关系

18例 PCNA阳性大肠腺癌中 VASP阳性者 16

例 ,占88 . 9 % ; 7 例 PCNA 阴性大肠腺癌中 VASP

阳性者 2例 ,占28 . 6 % ,二者之间差异有显著性意义

( P < 0 . 05) , 见表 3。

表 3　VASP与 PCNA在大肠腺癌中的表达关系

分组 n VASP阳性 VASP阴性

PCNA阳性组 18 16 2

PCNA阴性组 7 5 2

3　讨论

VASP ( Vasodilator2stimulated p hosp hop ro2
tein)基因位于人类染色体 19q 13 . 2～13 . 3区域 ,编

码一种肌动蛋白相关蛋白。在细胞内 , VASP主要

聚集在与细胞粘附、细胞移动相关的区域 ,并与细胞

骨架的变化联系紧密 ,将各种胞外信息传递到胞内 ,

从而调节细胞的形态发生、分化和生长[ 123 ]。1999

年 KEL I L IU 等人发现 VASP蛋白的缺失可以导

致肿瘤细胞的产生 ,同时他们还提出 VASP蛋白过

表达和低水平表达均可导致肿瘤细胞的转型[ 4 ]。最

近 ,Dert siz等[ 5 ]还发现肺腺癌组织中 VASP的表达

明显高于正常水平 ,且随着肿瘤分化程度的降低其

表达水平逐渐升高。

本项研究首次报道了大肠腺癌组织中 VASP

表达状况 ,结果表明 ,VASP在大肠的正常及癌变组

织中均有不同程度的表达 ,但表达量及其分布显著

不同。正常的大肠粘膜表达的 VASP在胞膜上和

胞质内呈同质性和有极性的分布。而大肠腺癌

VASP的表达明显增强 ,呈异质性或非极性变化 ,且

腺癌分化程度降低与 VASP 表达增高存在显著的

相关性。而且 VASP的过度表达在合并后的 Duke’

s分期 A、B和 C、D期间有显著性差异 ,提示 VASP

在大肠腺癌的表达水平可能与淋巴结及远处转移有

关。此外本组大肠腺癌组织中 ,18例 PCNA阳性大

肠腺癌中 VASP阳性者 16 例 ,占88 . 9 % ;7 例 PC2
NA阴性大肠腺癌中 VASP阳性者 2例 ,占28 . 6 % ,

这表明 VASP的阳性表达与 PCNA 的阳性表达之

间有较高的一致性 ,能够反映细胞的增殖状态。因

此 VASP的表达变化可能成为辅助判断大肠腺癌

的转移和增殖特性的一个新指标。
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