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摘要 目的：探讨半乳糖凝集素 -3（Gal-3）和程序性死亡受体 -1（PD-1）在宫颈鳞癌组织中的表达及其临床意义。方法：选择 2016

年 1月 -2017年 12月期间我院收治的宫颈鳞癌患者 80例纳入观察组，宫颈上皮内瘤变（CIN）患者 60例纳入 CIN组，取同期在

我院进行治疗的宫颈炎患者 50例纳入对照组。采集三组患者的宫颈组织标本，采用免疫组化 SP法对各组织标本中的 Gal-3、

PD-1的阳性率、表达水平进行检测，并分析 Gal-3、PD-1与宫颈鳞癌临床病理特征的关系以及各指标表达水平的相关性。结果：观

察组、CIN组的 Gal-3、PD-1的阳性表达率、表达水平均高于对照组，且观察组高于 CIN组（P<0.05）。Gal-3、PD-1的表达与宫颈鳞

癌患者的年龄、病灶大小、分化程度无关（P>0.05），而与宫颈鳞癌肿瘤的分期、淋巴结转移有关（P<0.05）。经 Spearman相关性分析

显示，宫颈鳞癌组织中 Gal-3与 PD-1间表达水平呈正相关性（r=0.496，P=0.000）。结论：Gal-3、PD-1的表达水平与宫颈鳞癌的发

生、发展有密切关联，并且两种指标间呈明显正相关。
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Expression and Clinical Significance of Galectin -3 and Programmed Death
Receptor -1 in Cervical Squamous Cell Carcinoma*

To investigate the expression and clinical significance of galectin-3 (Gal-3) and programmed death receptor

-1 (PD-1) in squamous cell carcinoma of the cervix. 80 patients with cervical squamous cell carcinoma who were admitted to

our hospital from January 2016 to December 2017 were included in the observation group, 60 patients with cervical intraepithelial neo-

plasia (CIN) were included in the CIN group. 50 patients with cervicitis who were treated in our hospital during the same period were in-

cluded in the control group. The cervical tissue specimens from three groups were collected, the positive rate and expression level of

Gal-3 and PD-1 in tissue samples were detected by immunohistochemical SP method, the relationship between Gal-3 and PD-1 and the

clinicopathological characteristics of cervical squamous cell carcinoma and the correlation between the expression levels of various indi-

cators were analyzed. The positive expression rate and expression level of Gal-3 and PD-1 in the observation group and CIN

group were all higher than those in the control group, and the observation group was higher than that in the CIN group (P<0.05). The ex-

pression of Gal-3 and PD-1 were not related to the age, size and degree of differentiation of cervical squamous cell carcinoma (P>0.05), it

was related to the stage and lymph node metastasis of cervical squamous cell carcinoma (P<0.05). Spearman correlation analysis showed

that the expression level of Gal-3 and PD-1 was positively correlated in cervical squamous cell carcinoma (r=0.496, P=0.000).

The expression level of Gal-3 and PD-1 is closely related to the occurrence and development of cervical squamous cell carcinoma, and

there is a significant positive correlation between the two indicators.

Cervical squamous cell carcinoma; Galectin-3; Programmed death receptor -1; Expression significance; Clinicopatho-

logical features
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前言
宫颈癌是妇科常见的恶性肿瘤疾病，其发病率在妇科癌症

中仅次于乳腺癌[1,2]。流行病学研究显示，宫颈癌的发病呈现年
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轻化的趋势，严重威胁妇女人群的生命健康安全[3,4]。宫颈癌主

要病理分型为宫颈鳞癌，目前，临床对宫颈鳞癌的关注度不断

提高，对于宫颈鳞癌发生发展过程中分子生物学指标变化的认

识也不断加深[5,6]。半乳糖凝集素 -3（galectin-3，Gal-3）是半乳糖

凝集素家族中典型的具有抑制细胞凋亡的嵌合型结构蛋白类

物质，临床研究显示，Gal-3在各种疾病组织中均有分布，参与

各种病理过程的发生和进展，也在多数的肿瘤组织发现 Gal-3

表达，因此逐渐引起了临床的重视 [7-9]。通过研究肿瘤患者的

Gal-3表达情况，有助于评估恶性肿瘤的病情进展。程序性死亡

受体 -1（Programmed death receptor-1，PD-1）主要在活化的 B

细胞、T细胞上呈现高表达，而 T细胞、B细胞则是调节机体免

疫能力的重要细胞，当机体内 PD-1水平异常升高，会抑制周围

淋巴细胞的活性，减少机体免疫系统功能对肿瘤细胞的攻击与

清除作用，因此在许多恶性肿瘤组织中 PD-1均有着较高的表

达水平[10-12]。为了探讨 Gal-3、PD-1等生物学指标在宫颈鳞癌发

生、发展过程中的表达情况，在本研究中对于宫颈鳞癌患者组

织、宫颈上皮内瘤变（Cervical intraepithelial neoplasia，CIN）患

者组织、宫颈炎患者宫颈组织进行检测比较，并分析各指标与

宫颈鳞癌临床病理特征的关系及各指标间的相关性，以期为宫

颈鳞癌的防治提供参考，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2016年 1月 -2017年 12月期间我院收治的宫颈鳞

癌患者 80例为观察组。纳入标准[13]：① 患者经 CT、MRI、组织

病理学诊断确诊为宫颈癌患者，病理学分型均为鳞癌；② 患者

手术前未服用相关化疗药物；③ 患者能够顺利进行手术，并成

功采集肿瘤病灶标本。排除标准：① 并发其他全身疾病者；② 手

术失败或检测标本采集失败者。患者年龄 35-71 岁，平均

（51.90± 9.67）岁；按国际妇产科协会（International Federation of

Gynecology and Obstetrics，FIGO）分期标准判断为：I期 11例、

II期 26例、III期 30例、IV期 13例；分化程度：高度分化 21

例、中度分化 35例、低度分化 24例；淋巴结转移 49例，无淋巴

结转移 31例，在患者手术时切除肿瘤病灶为检测标本。CIN患

者 60例纳入 CIN组，患者年龄 27-70岁，平均（49.92± 10.83）

岁，在进行穿刺检查时采集患者 CIN组织为检测标本。取同期

在我院进行治疗的宫颈炎患者 50 例纳入对照组，患者年龄

23-68岁，平均（48.92± 11.62）岁，在进行穿刺检查时采集患者

宫颈组织为检测标本。三组患者的基础资料比较无统计学差异

（P>0.05），组间均衡可比。所有患者对研究内容知情同意并签

署知情同意书，研究方案经医院伦理学委员会批准。

1.2 研究方法

所有患者的检测标本均在 4%多聚甲醛中固定，脱水后用

石蜡包埋，染色前采用德国莱卡自动病理切片机进行连续切

片，厚度为 4 滋m。将切片置于 KH-P型烤片机（湖北孝感阔海

医疗科技有限公司）中烤片 30 min，温度为 60℃，使切片能够

黏附在载玻片上。然后采用二甲苯进行脱蜡处理，加入 3%双氧

水溶液对内源性的酶类物质进行灭活，灭活时间为 10-20 min，

加入枸橼酸盐缓冲液于微波炉中进行抗原修复。加入鼠抗人

Gal-3单克隆抗体、兔抗人 PD-1多克隆抗体。然后按照 SP试剂

盒操作说明对各组织标本进行免疫组化染色，SP试剂盒购自

于福州迈新公司。在奥林巴斯 BX46显微镜下观察 Gal-3、PD-1

的阳性率，阳性率判断标准为：显微镜视野下出现棕黄色或棕

褐色的特异性着色的颗粒状物质即为阳性，否则为阴性。将显

微镜调节至低倍镜视野（× 400）下，选出每个标本下 15个阳性

细胞数较多的视野进行计数，计算各个标本中的 Gal-3、PD-1

的表达水平。

1.3 观察指标

比较三组患者的 Gal-3、PD-1阳性表达率、表达水平，并分

析 Gal-3、PD-1 与宫颈鳞癌临床病理特征间的关系，以及

Gal-3、PD-1表达水平的相关性。

1.4 统计学方法

数据处理采用 SPSS 20.0进行完成，计量资料以（x± s）表

示，两组间比较采用 t检验，多组间比较用 F检验，计数资料以

[n(%)]表示，组间比较用 x2检验，相关性分析采用 Spearman相

关性检验，当 P<0.05时为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组患者 Gal-3、PD-1阳性表达率比较

三组患者 Gal-3、PD-1阳性表达率整体比较差异有统计学

意义（P<0.05），观察组、CIN组的 Gal-3、PD-1的阳性表达率均

高于对照组，且观察组高于 CIN组（P<0.05），见表 1。

Note: compared with the control group, #P<0.05, compared with CIN group, *P<0.05.

表 1 三组患者 Gal-3、PD-1阳性表达率比较[n(%)]

Table 1 Comparison of positive rates of Gal-3 and PD-1 between the three groups[n(%)]

Groups n Gal-3 PD-1

Observation group 80 55（68.75）#* 65（81.25）#*

CIN group 60 11（18.33）# 20（33.33）#

Control group 50 3（6.00） 5（10.00）

x2 - 64.647 69.583

P - 0.000 0.000

2.2 三组患者 Gal-3、PD-1表达水平比较

三组患者 Gal-3、PD-1表达水平整体比较差异有统计学意

义（P<0.05），观察组、CIN组的 Gal-3、PD-1的表达水平均高于

对照组，且观察组高于 CIN组（P<0.05），见表 2。

2.3 观察组 Gal-3、PD-1阳性表达与临床病理特征的关系

Gal-3、PD-1的表达与宫颈鳞癌患者的年龄、病灶大小、分

化程度无关（P>0.05），而与宫颈鳞癌肿瘤的分期、淋巴结转移

有关（P<0.05），见表 3。
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Note: compared with the control group, #P<0.05, compared with CIN group , *P<0.05.

表 2 三组患者 Gal-3、PD-1表达水平比较（个 /LP，x± s）

Table 2 Comparison of Gal-3 and PD-1 expression levels between the three groups（n/LP, x± s）

Groups n Gal-3 PD-1

Observation group 80 27.90± 5.31#* 31.45± 5.43#*

CIN group 60 18.89± 4.37# 23.98± 5.14#

Control group 50 2.57± 1.12 5.41± 1.68

x2 - 27.724 32.898

P - 0.000 0.000

表 3 观察组 Gal-3、PD-1阳性表达与临床病理特征的关系[n(%)]

Table 3 The relationship between the expression of Gal-3 and PD-1 and clinicopathological characteristics in the observation group[n(%)]

Clinicopathological

characteristics
n

Gal-3 positive

rate
x2 P

PD-1 positive

rate
x2 P

Age
<60 year 48 35(72.92) 1.124 0.289 42(87.50) 3.077 0.079

≥ 60 year 32 20(62.50) 23(71.88)

Lesion size
<3 cm 37 25(67.57) 0.551 0.783 29(78.38) 0.373 0.542

≥ 3cm 43 30(69.77) 36(83.72)

Stage

I stage 11 3(27.27) 19.567 0.000 5(45.45) 11.800 0.000

II stage 26 14(53.85) 22(84.62)

III stage 30 25 (83.33) 25(83.33)

IV stage 13 13(100.00) 13(100.00)

Degree of

differentiation

High 21 14(66.67) 0.149 0.878 17(80.95) 0.129 0.938

Middle 35 26(74.29) 29(82.86)

Low 24 15(62.50) 19(79.17)

Lymph node

metastasis

No 31 10(32.26) 17.619 0.000 20(64.52) 9.303 0.002

Yes 49 45(91.84) 45(91.84)

2.4 宫颈鳞癌患者 Gal-3、PD-1相关性分析

经 Spearman相关性分析显示，宫颈鳞癌组织中 Gal-3与

PD-1间表达水平呈正相关性（r=0.496，P=0.000）。

3 讨论

随着快节奏的生活方式和工作压力的增加，以及在女性特

殊的生理结构和内分泌激素的影响下，使得广大妇女更容易受

到各种疾病的侵袭，其中宫颈癌是妇科常见的恶性肿瘤疾病，

具有发病人群广泛，病死率高，危害性大等特点，其中以宫颈鳞

癌最为常见[14,15]。目前关于宫颈鳞癌的发病机制尚未形成统一

的认识，但多方临床综合研究结果认为[16,17]，宫颈鳞癌的发生及

进展过程是由多因素、多种生物学因子、信号蛋白等参与而导

致的一种恶性病理性结局。相关研究表明宫颈鳞癌患者体内的

肿瘤组织中的 Gal-3蛋白的表达有显著升高的趋势，该蛋白的

高表达主要是参与到肿瘤组织的细胞凋亡、细胞生长、细胞粘

附、新生血管形成等过程[18,19]。PD-1则是免疫蛋白家族中的一

种典型代表，在临床多种肿瘤组织包括宫颈鳞癌组织中均能检

测到 PD-1的高水平表达，提示 PD-1介导的免疫功能的改变对

宫颈鳞癌的发生发展过程有一定的影响 [20-22]。因此，通过对

Gal-3、PD-1表达水平的研究，有助于深入了解宫颈鳞癌的发生

发展过程。

在本研究中，观察组、CIN组的 Gal-3、PD-1的阳性表达

率、表达水平均高于对照组，且观察组高于 CIN组，充分表明患

者从宫颈炎到 CIN到宫颈鳞癌，Gal-3、PD-1 指标的阳性表达

率、表达水平呈进行性增高。进一步探讨宫颈鳞癌患者 Gal-3、

PD-1指标与临床病理特征关系显示，Gal-3、PD-1的表达与宫

颈鳞癌患者的年龄、病灶大小、分化程度无关，而与宫颈鳞癌肿

瘤的分期、淋巴结转移有关，表明 Gal-3、PD-1可能参与了宫颈

鳞癌肿瘤的进展、分期、浸润、转移过程，对于宫颈鳞癌肿瘤的

恶化发挥重要作用[23,24]。这是因为 Gal-3作为半乳凝集素家族

中典型的嵌合型结构蛋白物质，对肿瘤细胞的凋亡有强烈的抑

制作用。因而可促进肿瘤细胞的生长、细胞粘附、新生血管形

成、肿瘤细胞的浸润与转移。因此，当宫颈癌肿瘤患者的 Gal-3

表达水平上调时，揭示肿瘤患者的病情在进一步加重，或者存

在手术预后不良的现象 [25-27]。PD-1作为免疫蛋白家族中的代

表，其在正常机体组织中处于较低的水平，主要作用是诱导和

保持机体较强的免疫抑制功能，减少自身免疫性疾病的发生机

率。而当机体处于病理状态时，PD-1水平显著升高并与肿瘤浸

润 T淋巴细胞表面的 PD-1受体结合，对 T淋巴细胞、B淋巴细

胞、自然杀伤性细胞的增殖过程产生抑制作用，从而减轻了机

体免疫功能对肿瘤组织的杀伤抑制作用，使得肿瘤组织细胞的

增殖不受机体免疫系统的攻击[28-30]。经 Spearman相关性分析显

示，宫颈鳞癌组织中 Gal-3与 PD-1间表达水平呈正相关，表明

两指标对于宫颈鳞癌肿瘤细胞增殖可能存在着协同促进作用。
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综上所述，当患者由宫颈炎到 CIN到宫颈鳞癌的发展过

程，Gal-3、PD-1的表达水平呈现进行性增高，其可能在宫颈鳞

癌肿瘤组织的浸润、转移、分期过程中发挥协同作用。
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