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Abstract :Objective 　 This study was designed to investigate the relationship between Podoplanin and

V EGF2C in human colon carcinomas and discuss the significance of Podoplanin、V EGF2C in lymph mode

metastasis. Methods 　The expression of Podoplanin and V EGF2C in forty2eight colon carcinoma tissues

and ten adjacent noncancerous specimens was evaluated by immunohistochemical analysis. Results 　(1)

Podoplanin was overexpressed in 27 of 48 carcinoma tissues (56 . 3 %) and V EGF2C was overexpressed in

31 of 48 (64 . 6 %) ,which were significantly higher than those in noncancerous tissues ( P < 0 . 01) . (2)

The expression of both Podoplanin and V EGF2C was correlated with depth of invasion ,lymph node me2
tastasis and TNM classification ( P < 0 . 01 or P < 0 . 05) . However ,it was not related to histological type

and distant metastasis ( P > 0 . 05) . (3) There was positive correlation between the expression of Podopla2
nin and V EGF2C ( r = 0 . 425 , P < 0 . 01) . Conclusion 　Podoplanin overexpression is significantly associated

with elevated V EGF2C. The co2expression of Podoplanin and V EGF2C may play an important role in lym2
phatic spread of colon carcinoma.
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摘 　要 :目的 　探讨结肠癌组织中 Podoplanin、血管内皮生长因子2C (V EGF2C) 表达的相互关系及其在

淋巴结转移过程中的作用和可能机制。方法 　应用免疫组化法检测 48 例结肠癌组织和 10 例癌旁组织

中 Podoplanin 及 V EGF2C 的表达水平。结果 　(1) 结肠癌组织中 Podoplanin、V EGF2C 阳性表达率分

别为56 . 3 %、64 . 6 % ,显著高于癌旁非癌组织的 10 %( P < 0 . 05) 。(2) Podoplanin、V EGF2C 的表达与结

肠癌的浸润深度、淋巴结转移及 TNM 分期相关 ( P < 0 . 01或 P < 0 . 05) ,与结肠癌的分化程度、远处转移

无关 ( P > 0 . 05) 。(3) Podoplanin、V EGF2C 之间表达呈正相关 ( r = 0 . 425 , P < 0 . 01) 。结论 　结肠癌组

织中 Podoplanin、V EGF2C 表达均增高且呈正相关 ,两者在结肠癌淋巴结转移中有协同效应 ,共同促进

结肠癌的淋巴转移。
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0 　引言

Podoplanin 是新近发现的一个淋巴管内皮细胞

特异性标志物[ 1 ,2 ] ,但目前国内外关于 Podoplanin

与肿瘤淋巴结转移之间关系的研究报道少见 ,也未

见有关 Podoplanin、V EGF2C 表达的相互关系及与

结肠癌淋巴结转移的相关研究。本研究着重探讨

Podoplanin、V EGF2C 表达在结肠癌淋巴结转移过

程中的作用和可能机制及其临床意义。

1 　资料和方法

1 . 1 　标本 　收集本院 2004 年 1 月～2004 年 12 月

间资料完整的手术切除的结肠癌标本 48 例 ,癌旁非

癌组织 10 例。其中男性 36 例 ,女性 12 例。年龄

28～72 岁 ,中位年龄58 . 7岁。

1 . 2 　主要试剂 　兔抗人 Podoplanin 多克隆抗体

(Santa Cruz ,USA) 工作浓度为 1∶50 ,兔抗人 VEGF2
C 多克隆抗体 (Zymed ,USA) 工作浓度为 1∶25。SP

试剂盒购于北京中山生物技术有限公司。

1 . 3 　免疫组化染色 　按试剂盒说明操作。
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1 . 4 　结果判断 　以胞浆呈现棕黄色为阳性细胞 ,计

算 5 个高倍镜视野中阳性细胞所占的比例 ,以定位

明确、染色明显 ,平均 20 %以上细胞染色的组织切

片视为表达阳性。

1. 5 　统计学处理　数据用 SPSS 10. 0 统计软件包进行

处理 ,以 �x ±s 表示 ,统计分析采用χ2 检验及 Spearman

等级相关分析 , P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 　结果

2 . 1 　Podoplanin、V EGF2C 的表达 　在癌旁组织中

Podoplanin、V EGF2C 仅在少量上皮细胞中表达 ,

阳性率均为 10 % (1/ 10 ) 。癌组织中 Podoplanin、

V EGF2C 阳性表达率分别为56 . 3 %、64 . 6 %(27/ 48、

31/ 48) ,明显高于癌旁非癌组织 ,差异均有显著性

( P < 0 . 01) ,见图 1、2。

2 . 2 　结肠癌 Podoplanin、VEGF2C 蛋白的表达与临

床病理参数的关系 　Spearman 等级相关分析表明 :

Podoplanin 与淋巴结转移呈正相关 ( r = 0 . 396 , P <

0 . 01) , VEGF2C 与淋巴结转移亦呈正相关 ( r =

0 . 430 , P < 0 . 01) ;而且 Podoplanin 与 VEGF2C表达之

间呈明显的正相关 ( r = 0 . 425 , P < 0 . 01) ,见表 1。

2 . 3 　Podoplanin 蛋白表达与 V EGF2C 蛋白表达的

关系 　Podoplanin 阳性表达组中 V EGF2C 阳性表

达率为74 . 1 % (20/ 27 ) , Podoplanin 阴性表达组中

V EGF2C 阳性表达率为45 . 6 % (5/ 11) ,有显著性差

异 ( P < 0 . 05 ) 。Spearman 等级相关分析表明两者

呈正相关 ( r = 0 . 425 , P < 0 . 01) 。

表 1 　结肠癌 Podoplanin、VEGF2C表达与临床病理参数的关系

临床病理参数 例数
Podoplanin
阳性 ( %) P

V EGF2C
阳性 ( %) P

TNM 分期
　Ⅰ～Ⅱ 15 4 (26 . 7) 5 (33 . 3)

　Ⅲ～Ⅳ 33 20 (60 . 6) < 0 . 05 23 (69 . 7) < 0 . 05

分化程度
　高～中 36 13 (36 . 1) 15 (41 . 7)

　低 12 7 (58 . 3) > 0 . 05 8 (66 . 7) > 0 . 05

浸润深度
　T1 + T2 12 2 (16 . 7) 3 (25 . 0)

　T3 + T4 36 23 (63 . 9) < 0 . 01 25 (69 . 4) < 0 . 01

淋巴结转移
　有 31 21 (67 . 7) 22 (71 . 1)

　无 17 3 (17 . 6) < 0 . 01 4 (23 . 5) < 0 . 01

远处转移
　有 9 5 (55 . 6) 6 (66 . 7)

　无 39 14 (35 . 9) > 0 . 05 15 (38 . 5) > 0 . 05

3 　讨论

目前对肿瘤淋巴转移的分子调控机制所知甚

少 ,本研究结果表明 :56 . 3 %的结肠癌中存在 Podo2
planin 蛋白的表达 ,并且淋巴结转移组 Podoplanin

表达显著高于淋巴结无转移组 ,两者差异有显著性 ,

Podoplanin 表达与淋巴结转移相关。由于淋巴结转

移是影响预后的独立因素 , Podoplanin 表达增高常

提示预后较差。

文献报道 , V EGF2C 与其受体 V EGFR23 结合

后可通过 M E K/ ER K 和 PI3/ Akt 途径引起发育中

的淋巴管内皮细胞增生、迁移及抑制内皮细胞的凋

亡 ,从而发挥促淋巴管新生的作用[ 3 ,4 ] 。同时 ,

V EGF2C 在很多肿瘤中均有阳性表达 ,其在肿瘤中

的高表达与肿瘤淋巴管新生及淋巴结转移密切相

关[ 527 ] 。实验也证实了 V EGF2C 高表达与结肠癌淋

巴结转移呈正相关 ,研究还发现 ,在淋巴结转移组

Podoplanin、V EGF2C 阳性表达率均显著高于淋巴

结无转移组 ,两组之间差异有显著性 ( P < 0 . 01) ,而

且 ,Podoplanin 与 V EGF2C 表达呈正相关 ,提示两

者在结肠癌淋巴结转移中起协同作用 ,可能在它们

的共同作用下 ,癌细胞的侵袭力及向淋巴管的渗透

能力增强 ,使得癌细胞更容易转移至局部淋巴结并

形成转移灶。因此 ,Podoplanin、V EGF2C 抑制剂的

研究将有可能为结肠癌的预防和治疗开辟新的途

径。

(本文图见封 3)
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