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子宫肌瘤病人血清 IGF鄄玉、IGF鄄域水平

及其与 Ki鄄67、EGFR 表达的相关性分析

于摇 彬

[摘要]目的:研究子宫肌瘤病人血清中胰岛素生长因子(IGF)鄄玉、IGF鄄域水平与自身组织中细胞核增殖相关抗原(Ki鄄67)、表
皮生长因子受体(EGFR)的相关性。 方法:选取 93 例子宫肌瘤病人为观察组,另选同期收治的子宫腺肌病 90 例作为对照组,
其子宫内膜组织不受疾病的影响,检测 2 组病人外周血中 IGF鄄玉、IGF鄄域表达情况,对子宫组织中 Ki鄄67、EGFR 指标表达情况

进行观察记录,并对 IGF鄄玉、IGF鄄域水平与 Ki鄄67、EGFR 指标相关性进行分析。 结果:观察组 IGF鄄玉、IGF鄄域水平及 Ki鄄67、
EGFR 阳性率显著高于对照组(P < 0. 01);观察组 Ki鄄67 阳性、EGFR 阳性病人 IGF鄄玉、IGF鄄域水平显著高于 Ki鄄67 阴性、EGFR
阴性者(P < 0. 01);相关性分析显示,IGF鄄玉、IGF鄄域与 Ki鄄67、EGFR 呈显著正相关(P < 0. 01)。 结论:子宫肌瘤病人血清中

IGF鄄玉、IGF鄄域指标与自身病灶组织处 Ki鄄67、EGFR 指标具有显著相关关系。
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Correlation analysis of the serum levels of IGF鄄玉 and IGF鄄域 with Ki鄄67
and EGFR expression in patients with uterine leiomyoma

YU Bin
(Department of Obstetrics and Gynecology,Zaozhuang Maternal and Child Health Hospital,Zaozhuang Shandong 277000,China)

[Abstract] Objective:To investigate the correlations between the serum levels of insulin growth factor鄄玉 and II( IGF鄄玉,IGF鄄域),
and expression levels of nuclear proliferation鄄related antigen(Ki鄄67) and epidermal growth factor receptor( EGFR) in patients with
uterine leiomyoma. Methods:Ninety鄄three patients with uterine leiomyoma and 90 patients with adenomyosis were divided into the
observation group and control group,respectively. The serum levels of IGF鄄玉 and IGF鄄域,and expression levels of Ki鄄67 and EGFR in
uterine tissue in two groups were recorded. The correlations between the serum levels of IGF鄄玉 and IGF鄄域,and expression levels of
Ki鄄67 and EGFR were analyzed. Results:The serum levels of IGF鄄玉 and IGF鄄域,and positive rates of Ki鄄67 and EGFR in observation
group were significantly higher than those in control group(P < 0. 01). In the observation group,the serum levels of IGF鄄玉 and IGF鄄域
in patients with positive Ki鄄67 and EGFR expression were significantly higher than those in patients with negative Ki鄄67 and EGFR
expression(P < 0. 01). The results of the correlation analysis showed that the serum levels of IGF鄄玉 and IGF鄄域 were significantly
positively correlated with Ki鄄67 and EGFR expression(P < 0. 01). Conclusions: There is a significant correlation between serum levels
of IGF鄄玉 and IGF鄄域,and expression levels of Ki鄄67 and EGFR in cancer tissue of patients with uterine leiomyoma.
[Key words] uterine leiomyoma;insulin growth factor;epidermal growth factor receptor;nuclear proliferation鄄related antigen

摇 摇 子宫肌瘤是女性常见的子宫肿瘤疾病,主要由

子宫平滑肌细胞增生而造成[1 - 2]。 我国育龄妇女中

子宫肌瘤的发病率 < 40% ,但是年龄在 40 岁以上妇

女的发病率会显著提升[3]。 子宫肌瘤发病原因极

为复杂,为多种因素共同作用下导致,具体的发病原

因与机制尚不明确[4 - 5]。 胰岛素生长因子(IGFs)主
要由家族中 6 种蛋白构成,具有促进人体细胞的繁

殖、分化、调节人体血管形成与代谢的作用。 研

究[6]表明,IGF鄄玉的表达与多种肿瘤的发生、发展有

极为密切的关系。 细胞核增殖相关抗原(Ki鄄67)是
人体重要的识别细胞核抗原,在细胞中具有增殖活

性的作用,是细胞增殖的重要指标。 表皮生长因子

受体(EGFR)是细胞膜上的一种蛋白质,可以作为

表皮细胞因子接收器,与人体表皮细胞生长有着非

常大的关联性。 而研究[7]显示,Ki鄄67 与 EGFR 具有

相关性。 但 IGF鄄玉、IGF鄄域与 Ki鄄67 与 EGFR 指标的

相关性临床研究报道不多。 本文就 IGF鄄玉、IGF鄄域水

平与Ki鄄67 和 EGFR 相关性进行分析。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2017 年 9 月至 2018 年 10 月
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收治的子宫肌瘤病人 93 例作为观察组,另选我院同

期收治的子宫腺肌病病人 90 例为对照组,疾病对子

宫内膜组织不造成影响。 观察组病人年龄 38 ~
53 岁,体质量指数(17. 8 ~ 32. 3)kg / m2,对照组年龄

39 ~ 55 岁,体质量指数(17. 5 ~ 32. 6) kg / m2。 2 组

病人一般资料具有可比性。 本文研究获得我院伦理

委员会批准。 纳入标准:(1)观察组病人经过相关

检查与诊断确诊为子宫肌瘤疾病;(2)对照组病人

其子宫内膜不受其疾病影响,可作为正常子宫内膜

作为参照;(3)病人及其家属对本次研究知情,并在

《知情同意书》中签字;(4)病人月经无改变,无生育

要求,未放置相关节育器。 排除标准:(1)病人 3 个

月内未采用过相关药物进行治疗;(2)合并卵巢疾

病,甲状腺功能亢进或降低,患有糖尿病者;(3)病

人身体中各脏器患有严重的疾病或是功能障碍;
(4)病人存在沟通障碍,无法进行详细的沟通交流。
1. 2摇 方法摇 2 组清晨空腹抽取其静脉血 5 mL,室温

下静置 30 min, 采用离心机 3 000 r / min 离心

10 min,获取上层血清,采用 ELISA 试剂盒(南京森

贝伽生物科技有限公司)检测 IGF鄄玉、IGF鄄域指标

水平,严格按照说明书中的要求进行操作实验。
对 2 组子宫内膜组织取样,将样本使用 10% 中

性甲醛溶液固定,石蜡包埋后切片,大小为 4 滋m
厚,使用二甲苯脱蜡与梯度乙醇脱水,PBS 冲洗 3
次,每次 3 min。 SP 法组化,经抗原修复后 DAB 显

色,阳性对照采用已知的 Ki鄄67、EGFR 阳性切片,使
用 PBS 替代一抗阴性对照。

观察样本的着色情况,Ki鄄67 为细胞核着色,
EGFR 为细胞膜及细胞质着色。 染色强度:0 分未着

色,1 分为淡黄色,2 分为棕黄色,3 分为棕褐色;将
着色区域的细胞所占百分比打分,阴性为 0 分, < 25
分为 1 分,25 ~ 50 为 2 分, > 50 ~ 75 为 3 分, > 75 为

4 分。 最后将 2 种得分与百分比得分相加,根据 2
种方法对样本阳性、阴性占比情况判定,0 ~ 3 分为

阴性,4 ~ 7 分为阳性。
1. 4摇 统计学方法 摇 采用 t 检验、字2 检验和 Pearson
相关性分析。

2摇 结果

2. 1摇 2 组血清中 IGF鄄玉、IGF鄄域指标水平情况摇 观

察组 IGF鄄玉、IGF鄄域指标水平与对照组比较差异有

统计学意义(P < 0. 01)(见表 1)。
2. 2 摇 2 组 Ki鄄67、EGFR 阳性占比情况 摇 观察组

Ki鄄67、EGFR 阳性占比率显著高于对照组 ( P <

0. 01)(见表 2)。

摇 表 1摇 2 组病人血清中 IGF鄄玉、IGF鄄域指标水平情况( x 依
s;mg / L)

分组 n IGF鄄玉 IGF鄄域

观察组 93 1 344. 29 依 378. 21 739. 14 依 118. 97

对照组 90 195. 57 依 53. 48 233. 16 依 45. 40

t — 28. 69 37. 96

P — <0. 01 < 0. 01

表 2摇 2 组病人 Ki鄄67、EGFR 阳性占比情况[n;百分率(% )]

分组 n Ki鄄67 EGFR

观察组 93 79(84. 95) 68(73. 12)

对照组 90 22(24. 44) 15(16. 67)

字2 — 67. 70 58. 81

P — <0. 01 < 0. 01

2. 3摇 观察组阳性、阴性病人 IGF鄄玉、IGF鄄域指标水平

情况摇 观察组 Ki鄄67、EGFR 阳性病人 IGF鄄玉、IGF鄄域
指标水平均高于阴性病人(P <0. 01)(见表 3)。

摇 表 3摇 观察组阳性、阴性病人 IGF鄄玉、IGF鄄域指标水平情

况(x 依 s;mg / L)

分组 n IGF鄄玉 IGF鄄域

Ki鄄67

摇 阳性 79 1 568. 74 依 61. 52 835. 72 依 55. 66

摇 阴性 14 1 031. 20 依 58. 73 603. 73 依 52. 81

摇 摇 t — 30. 33 14. 48

摇 摇 P — <0. 01 < 0. 01

EGFR

摇 阳性 68 1 558. 64 依 59. 79 841. 08 依 53. 41

摇 阴性 25 1 025. 45 依 56. 38 601. 35 依 50. 75

摇 摇 t — 38. 70 19. 44

摇 摇 P — <0. 01 < 0. 01

2. 4摇 IGF鄄玉、IGF鄄域指标与 Ki鄄67、EGFR 的相关性

分析 摇 相关性分析显示, IGF鄄玉、IGF鄄域与 Ki鄄67、
EGFR 呈统计学意义正相关(P < 0. 01)(见表 4)。

表 4摇 IGF鄄玉、IGF鄄域指标与 Ki鄄67、EGFR 的相关性分析

指标 检验值 Ki鄄67 EGFR

IGF鄄玉 r 0. 328 0. 982

P < 0. 01 < 0. 01

IGF鄄域 r 0. 468 0. 916

P < 0. 01 < 0. 01
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3摇 讨论

摇 摇 近年来,子宫肌瘤的发病率呈逐年上升趋

势[8 - 9]。 临床中子宫肌瘤的主要表现为痛经、月经

量过多,并伴有不同程度的贫血,如若子宫肌瘤继续

发展对病人的生活与生命安全均会造成严重威胁。
目前无关于子宫肌瘤的发病机制的明确研究,但大

部分研究者[10]认为雌激素、孕激素在子宫肌瘤的生

长、蔓延过程中发挥了相关作用。 IGFS 是一种多生

物学功能的细胞因子,可以促进人体细胞的分化、细
胞分裂、机体的生长发育。 IGF鄄玉是一种多肽类生

长因子,可以调控肿瘤细胞的增殖与分化,在组织细

胞的分化分裂过程中具有显著的促进作用[11]。
IGF鄄域具有促进血管内皮细胞增殖作用,在内皮细

胞的化学趋化过程具有极其重要的作用[12]。 Ki鄄
67、EGFR 参与了肿瘤细胞的增殖、肿瘤血管的生

成、黏附、侵袭、转移等多重作用[13]。 但 2 者是否具

有相关性临床中鲜见较为明确的报道。
IGF鄄玉通过自分泌与旁分泌导致肿瘤组织中

IGF鄄玉浓度提升,促进肿瘤生长,并与 IGF鄄1R 结合

让肿瘤增殖并持续生长;同时还作用于卵巢粒细胞

处,达到增加雌激素分泌,促进子宫肌瘤生长。 IGF鄄
域是一种较弱酸性单链多态,受 IGF鄄玉的影响,作
用要强于 IGF鄄玉,此外还具有促进血管内皮细胞增

殖的作用,在内皮细胞化学趋化过程中占据重要作

用。 本文结果表明,观察组 IGF鄄玉、IGF鄄域水平显著

高于对照组,提示 IGF鄄玉、IGF鄄域与子宫肌瘤的发生

发展有关。 观察组 Ki鄄67、EGFR 阳性病人 IGF鄄玉、
IGF鄄域水平显著高于 Ki鄄67、EGFR 阴性病人;Ki鄄67
是增殖细胞核抗原的一种,只存在于增殖细胞中,现
已成为检测肿瘤细胞增殖活性的最重要指标之一,
EGFR 是细胞膜表面糖蛋白受体,具有激活酪氨酸

激酶活性作用,是癌基因 Cerb 1 表达产物,可以与

多种配体结合,激活各种信号通路,参与肿瘤细胞增

殖、血管生成、黏附、侵袭、转移、凋亡等活动。 本文

观察组 Ki鄄67、EGFR 指标阳性率显著高于对照组,
表明子宫肌瘤病人疾病存在癌病风险,Ki鄄67 与

EGFR 指标阳性表达过高,可促进子宫肌瘤的增殖,
促进其活性。 相关性分析显示, IGF鄄玉、 IGF鄄域与

Ki鄄67、EGFR 呈显著性正相关,表明其中一项指标处

于高表达或高水平状态,另一项指标会随之升高,反
之则下降。 Ki鄄67 在人体中一旦某些细胞增殖过快,
会呈现高表达,是现今临床中公认,且比较客观能够

反映细胞增殖的活性指标[14]。 Ki鄄67、EGFR 可促进

肿瘤细胞的增殖及血管的形成,激活相关下游信号

通路,与多种生物产生化学反应,参与到肿瘤细胞的

形成与增殖[15]。 上述指标参与了肿瘤血管内皮细

胞的增殖,并在内皮细胞的化学趋化过程起到了非

常大的作用[16]。
综上所述,IGF鄄玉、IGF鄄域与 Ki鄄67、EGFR 具有

显著相关性,参与了子宫肌瘤的发生、形成;Ki鄄67、
EGFR 阳性者 IGF鄄玉、IGF鄄域水平显著高于阴性者。 临

床中对于检查时 IGF鄄玉、IGF鄄域表达过高病人需高度重

视,考虑其是否患有子宫肌瘤或其他肿瘤疾病。
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刺激强度的有效反应指标。 对神经肌肉阻滞的程度

进行客观的监测有利于临床医生精确评价神经肌肉

功能状态的信息。 刺激腕部尺神经监测拇内收肌已

成为目前临床肌松监测的金标准[12],能够较客观地

反映肌松情况,对临床麻醉也具有重要的指导意义。
一般全身麻醉中将熵指数维持在 40 ~ 60,因为

气管插管对机体的伤害性刺激比较大[10],所以本研

究观察组在诱导插管期,将该指数设置为 40 ~ 50,
以维持较深的麻醉深度。 观察组 SBP 和 HR 波动范

围较对照组小,而未采用联合监测的对照组在气管

插管后 1 min,不仅与麻醉前和诱导后 1 min 相比,
而且与 2 组观察组相比,SBP 和 HR 均有较大的波

动。 观察组中仅应用熵指数组在麻醉诱导后及插管

时 SBP 的变化幅度比采用联合监测组的大,但在插

管后 5 min 时 2 组观察组的 SBP 和 HR 无明显差

异。 对照组和仅应用熵指数组根据临床经验和感觉

判断下颌松弛而进行气管插管具有主观性,不能真

实客观地反映肌肉松弛情况,对照组和仅应用熵指

数组各有 1 例因呛咳反应需继续辅助呼吸 2 次完成

插管。 而联合监测组因拇内收肌完全阻滞再行气管

插管,此时插管的条件和声门暴露较好,均一次性插

管成功。 联合监测组从肌松药推注完毕到气管插管

的时间明显长于对照组和仅应用熵指数组,表明在

老年全麻诱导期根据肌松监测进行气管插管具有客

观性和安全性,更加客观精确地评估了神经肌肉阻

滞的程度,优化了气管插管条件和声门暴露状况。
综上所述,将熵指数维持在 40 ~ 50 范围内联合

肌松监测用于老年病人全麻诱导期,能为手术提供

合适的麻醉深度和肌松水平,可以做到个体化的优

化给药,减轻了老年全麻诱导期的血流动力学的改

变,气管插管条件和声门暴露程度较好。 维持熵指

数及 TOF 值多少为最佳的插管时机有待于进一步

研究。
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