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［摘要］　目的：探讨ＣＤ６８＋、ＣＤ１６３＋标记的 Ｍ２型肿瘤相关巨噬细胞（ｔｕｍｏｒａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ，ＴＡＭｓ）在胰腺
癌组织中的表达及对胰腺癌患者预后的影响。方法：收集２０１７年１月至２０１９年１２月期间在四川省人民医院行手
术治疗并经术后病理确诊的２０８例胰腺导管腺癌患者的临床资料，应用免疫组织化学检测胰腺导管腺癌组织ＣＤ６８、
ＣＤ１６３蛋白表达情况，分析其与肿瘤临床病理参数的相关性，并对影响患者预后的多个临床病理因素进行单因素及
多因素分析。结果：ＣＤ６８及ＣＤ１６３的蛋白表达主要定位于胞质，两者染色均呈为棕黄或棕褐色，ＣＤ６８和 ＣＤ１６３的
阳性表达率分别为８４．１％（１７５／２０８）和７６．０％（１５８／２０８）。ＣＤ６８的阳性表达与肿瘤临床分期密切相关，ＣＤ１６３的阳
性表达与肿瘤临床分期、肿瘤大小密切相关（Ｐ＜０．０５）。ＣＤ６８＋和ＣＤ１６３＋双表达与肿瘤临床分期、肿瘤大小密切相
关，临床分期越晚、肿瘤越大其双阳性表达率也越高（Ｐ＜０．０５）。多因素分析显示，肿瘤大小 ＞２ｃｍ、临床分期Ⅲ ～
Ⅳ期及ＣＤ６８阳性表达是影响胰腺导管腺癌患者预后生存的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。结论：Ｍ２型ＴＡＭｓ在胰腺导
管腺癌组织中广泛浸润，Ｍ２型ＴＡＭｓ可作为胰腺导管腺癌预后的潜在分子标志物。
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ｃａｎｂｅｕｓｅｄａｓａｐｏｔｅｎｔｉａｌｍｏｌｅｃｕｌａｒｍａｒｋｅｒｆｏｒｔｈｅｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｎｃｒｅａｔｉｃｄｕｃｔａｌａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ．
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　　胰腺癌临床表现隐匿、早期诊断困难、临床预后
极差，且全球范围内发病人数和病死率呈不断上升

的趋势［１２］，其中位生存时间６～９个月，１年生存率
约１８％，５年生存率仅约５％［３４］。胰腺癌的病因及

生物学行为复杂，探讨胰腺癌侵袭及转移过程的有

关分子机制，对提高胰腺癌的治疗效果具有重要的

理论及临床意义。巨噬细胞是机体固有免疫系统中

重要的组成部分，通过直接杀伤或诱导机体免疫应

答的方式清除肿瘤细胞，广泛参与体内固有免疫和

适应性免疫［５］。然而巨噬细胞在肿瘤微环境中也

可发挥负向调控作用，可促进肿瘤细胞生长、抑制 Ｔ
淋巴细胞和ＮＫ细胞抗肿瘤活性，在肿瘤侵袭和转
移中起重要作用，将其称之为肿瘤相关巨噬细胞

（ｔｕｍｏｒａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ，ＴＡＭｓ）［６７］。根据细
胞自身及活化微环境的多样性，ＴＡＭｓ又分为经典
活化的巨噬细胞型 Ｍ１型（抗肿瘤）和替代激活的
Ｍ２型（促肿瘤）［８］。然而 Ｍ２型 ＴＡＭｓ在胰腺癌侵
袭转移中的作用机制尚不明确，本研究通过免疫组

织化学的方法，分析胰腺癌组织中巨噬细胞的表达

及其与临床病理特征之间的关系，探讨其对患者预

后的影响。

１　对象与方法

１．１　研究对象
研究对象来自２０１７年１月至２０１９年１２月在

四川省人民医院器官移植中心接受手术治疗的２０８
例胰腺导管腺癌患者。纳入标准：１）术后病理证实
为胰腺导管腺癌；２）在我院首治患者，且术前未进
行过放疗、化疗及抗炎治疗等；３）行胰十二指肠切
除术或胰体尾切除术；４）患者临床病理及术后随访
资料完整。本研究全部患者的知情同意均已获得，

且通过了四川省人民医院伦理委员会的审查，符合

伦理学要求。

１．２　研究方法
１．２．１　临床资料收集　通过病案管理系统采集患

者入院时的基线资料，包括性别、年龄、既往疾病史

等，记录患者临床病理特征，包括手术方式、肿瘤部

位、临床分期、肿瘤病理类型、分化程度、淋巴结转

移、血管侵犯等。

１．２．２　免疫组化染色及结果判定　所有手术标本
均常规石蜡包埋、切片，行免疫组织化学染色，首先

采用鼠抗人ＣＤ６８和ＣＤ１６３单克隆抗体单克隆抗体
（北京中杉生物技术有限公司产品），采用 Ｅｎｖｉｓｉｏｎ
二步法试剂盒和二氨基联苯氨（ＤＡＢ）显色试剂盒
（福州迈新生物技术开发有限公司产品）按照说明

书进行操作。结果判断：采用半定量法，在低倍视野

下找到１０个 ＣＤ６８和 ＣＤ１６３阳性细胞聚集最多的
热点区域，在高倍视野下对热点区域的 ＴＡＭｓ细胞
进行计数，并根据染色程度和着色细胞百分比进行

结果判定。染色程度：不着色计 ０分、淡黄色计 １
分、棕黄色计２分、棕褐色计３分；着色阳性细胞占
计数细胞百分比＜５％计０分、５％～２５％计１分、＞
２５％～５０％计２分、＞５０％计３分；将两项得分相加
作为总分，总分０～１分为阴性（－）、２～３分为低表达
（＋）、４～５分为中表达（＋＋）、６分为高表达（＋＋＋），统
计时将低、中、高表达归入阳性表达组。

１．２．３　随访　术后采用电话随访、门诊复诊的方式
对患者术后生存情况进行随访以获取患者的总生存

期（ｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ），随访截止日期为２０２０年１２
月３１日，ＯＳ是指从手术之日起至死亡或随访截止
时所经历的时间。患者拒绝随访或因各种原因无法

联系者视为失访。

１．３　统计学方法
采用ＳＰＳＳ２２．０统计软件进行统计学处理。对

符合或近似符合正态分布的计量资料采用均数±标
准差进行统计描述，组间比较采用两独立样本的 ｔ
检验；计数资料采用率或构成比［ｎ（％）］进行统计
描述，组间比较采用 χ２检验；双向有序变量之间的
相关性检验采用两组或多组独立样本的秩和检验；

采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法进行生存分析，生存期的单因
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素比较采用 Ｌｏｇｒａｎｋ法，采用多因素 Ｃｏｘ比例风险
回归模型分析影响患者预后生存的独立危险因素。

以Ｐ＜０．０５作为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　临床病理特征
本研究共纳入胰腺导管腺癌患者２０８例，其中男

性９２例（４４．２％）、女性１１６例（５５．８％）；年龄４１～７７
岁，平均年龄（５８．８±７．７）岁；肿瘤部位：胰头１２９例
（６２．０％）、胰体尾７９例（３８．０％）；分化程度：高分化

５０例（２４．０％）、中分化８７例（４１．８％）、低分化７１例
（３４．１％）；肿瘤平均大小（３．１±０．６）ｃｍ，≤２ｃｍ者６７
例（３２．２％）、＞２ｃｍ者１４１例（６７．８％）；临床分期：Ⅰ
～Ⅱ期６２例（２９．８％）、Ⅲ～Ⅳ期１４６例（７０．２％）；淋
巴结转移１３７例（６５．９％），血管侵犯７５例（３６．１％）。
２．２　胰腺癌组织中ＣＤ６８、ＣＤ１６３的蛋白表达

ＣＤ６８及ＣＤ１６３的蛋白表达主要定位于胞质，
两者染色均呈为棕黄或棕褐色，见图１、２。ＣＤ６８和
ＣＤ１６３的阳性表达率分别为 ８４．１％（１７５／２０８）和
７６．０％（１５８／２０８）。

图１　胰腺癌组织中ＣＤ６８的表达（免疫组化染色，×１００）
Ｆｉｇｕｒｅ１．ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＣＤ６８ｉｎＰａｎｃｒｅａｔｉｃＣａｒｃｉｎｏｍａ（Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×１００）
Ａ．Ｌｏｗｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌ；Ｂ．Ｍｉｄｄｌｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌ；Ｃ．Ｈｉｇｈｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌ．

图２　胰腺癌组织中ＣＤ１６３的表达（免疫组化染色，×１００）
Ｆｉｇｕｒｅ２．ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＣＤ１６３ｉｎＰａｎｃｒｅａｔｉｃＣａｒｃｉｎｏｍａ（Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，×１００）
Ａ．Ｌｏｗｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌ；Ｂ．Ｍｉｄｄｌｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌ；Ｃ．Ｈｉｇｈｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌ．

２．３　ＣＤ６８、ＣＤ１６３的表达与临床病理特征的关系
ＣＤ６８的阳性表达与肿瘤临床分期密切相关，肿

瘤临床分期越晚其阳性表达率也越高（Ｐ＜０．０５）；
ＣＤ１６３的阳性表达与肿瘤临床分期、肿瘤大小密切
相关，临床分期越晚、肿瘤越大其阳性表达率也越高

（Ｐ＜０．０５；表１）。
２．４　ＣＤ６８、ＣＤ１６３双表达与临床病理特征的关系

将２０８例胰腺癌患者依据其 ＣＤ６８、ＣＤ１６３双表
达情况分为４组：ＣＤ６８－／ＣＤ１６３－组２４例（１１．５％）、
ＣＤ６８－／ＣＤ１６３＋组６２例（２９．８％）、ＣＤ６８＋／ＣＤ１６３－组
４７例（２２．６％）、ＣＤ６８＋／ＣＤ１６３＋组 ７５例（３６．１％）。

结果显示，ＣＤ６８＋和 ＣＤ１６３＋双表达与肿瘤临床分
期、肿瘤大小密切相关，临床分期越晚、肿瘤越大其

双阳性表达率也越高（Ｐ＜０．０５；表２）。
２．５　影响胰腺癌患者预后生存的单因素及多因素
分析

　　单因素分析显示，肿瘤大小、临床分期及ＣＤ６８、
ＣＤ１６３阳性表达均与患者的预后生存相关（Ｐ＜
０．０５）。进一步的多因素分析显示，肿瘤大小 ＞
２ｃｍ、临床分期Ⅲ ～Ⅳ期及 ＣＤ６８阳性表达是影响
胰腺导管腺癌患者预后生存的独立危险因素（Ｐ＜
０．０５；表３。）
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表１　ＣＤ６８、ＣＤ１６３的表达与临床病理特征的关系
Ｔａｂｌｅ１．ＲｅｌａｔｉｏｎｏｆＣｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＰａｒａｍｅｔｅｒｓｔｏＣＤ６８ａｎｄＣＤ１６３Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ

Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ
ｐａｒａｍｅｔｅｒ

ＣＤ６８

－（ｎ） ＋（ｎ）

χ２ Ｐ ＣＤ１６３

－（ｎ） ＋（ｎ）

χ２ Ｐ

Ｓｅｘ ０．３７２ ０．５４２ ０．１３３ ０．７１６

　Ｍａｌｅ １３ ７９ ２１ ７１

　Ｆｅｍａｌｅ ２０ ９６ ２９ ８７

Ａｇｅ ０．３８４ ０．０５１ ０．０９８ ０．７５５

　＜６０ｙｅａｒｓ １２ ９６ ２５ ８３

　≥６０ｙｅａｒｓ ２１ ７９ ２５ ７５

Ｔｕｍｏｒｓｉｚｅ ０．９２７ ０．３３６ ９．５３９ ０．０２２

　≤２ｃｍ １３ ５４ ２５ ４２

　＞２ｃｍ ２０ １２１ ２５ １１６

Ｔｕｍｏｒｓｉｔｅ ０．０４４ ０．８３５ １．７９７ ０．１８０

　Ｈｅａｄｏｆｐａｎｃｒｅａｓ ２１ １０８ ２７ １０２

　Ｔａｉｌｏｆｐａｎｃｒｅａｓ １２ ６７ ２３ ５６

Ｄｅｇｒｅｅｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ３．０５１ ０．２１８ ０．１５８ ０．９２４

　Ｈｉｇｈｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ４ ４６ １３ ３７

　Ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ １６ ７１ ２０ ６７

　Ｐｏｏｒｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ １３ ５８ １７ ５４

Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｔａｇｅ ６．５３９ ０．０１１ １２．８２７ ＜０．００１

　Ｉ
!

ＩＩ １６ ４６ ２５ ３７

　ＩＩＩ
!

ＩＶ １７ １２９ ２５ １２１

Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ２．２３５ ０．１３５ １．９３７ ０．１６４

　Ｎｏ １５ ５６ １３ ５８

　Ｙｅｓ １８ １１９ ３７ １００

Ｖａｓｃｕｌａｒｉｎｖａｓｉｏｎ ０．６９０ ０．４０６ ０．１２１ ０．７２８

　Ｎｏ １９ １１４ ３３ １００

　Ｙｅｓ １４ ６１ １７ ５８

－：Ｎｅｇａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ；＋：Ｐｏｓｉｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ．

表２　ＣＤ６８、ＣＤ１６３双表达与临床病理特征的关系
Ｔａｂｌｅ２．ＲｅｌａｔｉｏｎｏｆＣｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＰａｒａｍｅｔｅｒｓｔｏｔｈｅＣｏｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＣＤ６８ａｎｄＣＤ１６３

Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｐａｒａｍｅｔｅｒ ＣＤ６８－ ＣＤ６８＋

ＣＤ１６３－（ｎ） ＣＤ１６３＋（ｎ） ＣＤ１６３－（ｎ） ＣＤ１６３＋（ｎ）

χ２／Ｈ／Ｚ Ｐ

Ｓｅｘ ０．１１６ａ ０．９９０

　Ｍａｌｅ １０ ２７ ２１ ３４

　Ｆｅｍａｌｅ １４ ３５ ２６ ４１

Ａｇｅ －０．７７６ｂ ０．４３８

　＜６０ｙｅａｒｓ １０ ３３ ２４ ４１

　≥６０ｙｅａｒｓ １４ ２９ ２３ ３４

Ｔｕｍｏｒｓｉｚｅ －２．０５０ｂ ０．０４０

　≤２ｃｍ １４ ２４ １２ １６

　＞２ｃｍ １０ ３８ ３５ ５９

（Ｔａｂｌｅ２ｃｏｎｔｉｎｕｅｓｏｎｎｅｘｔｐａｇｅ）
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（Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄｆｒｏｍｐｒｅｖｉｏｕｓｐａｇｅ）
Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｐａｒａｍｅｔｅｒ ＣＤ６８－ ＣＤ６８＋

ＣＤ１６３－（ｎ） ＣＤ１６３＋（ｎ） ＣＤ１６３－（ｎ） ＣＤ１６３＋（ｎ）

χ２／Ｈ／Ｚ Ｐ

Ｔｕｍｏｒｓｉｔｅ ０．８３３ａ ０．８４２

　Ｈｅａｄｏｆｐａｎｃｒｅａｓ １３ ３８ ３０ ４８

　Ｔａｉｌｏｆｐａｎｃｒｅａｓ １１ ２４ １７ ２７

Ｄｅｇｒｅｅｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ０．５１２ｃ ０．７７４

　Ｈｉｇｈｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ８ １４ １１ １７

　Ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ９ ２７ ２０ ３１

　Ｐｏｏｒｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ７ ２１ １６ ２７

Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｔａｇｅ －３．４５４ｂ ０．００１

　Ｉ
!

ＩＩ １１ ２１ １２ １８

　ＩＩＩ
!

ＩＶ １３ ４１ ３５ ５７

Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ －０．１３２ｂ ０．８９５

　Ｎｏ ９ ２０ １７ ２５

　Ｙｅｓ １５ ４２ ３０ ５０

Ｖａｓｃｕｌａｒｉｎｖａｓｉｏｎ －０．３０４ｂ ０．７６１

　Ｎｏ １４ ４１ ２９ ４９

　Ｙｅｓ １０ ２１ １８ ２６

ａＣｈｉｓｑｕａｒｅｄｔｅｓｔ；ｂＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵｔｅｓｔ；ｃＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓＨｔｅｓｔ．

表３　胰腺癌患者预后生存的单因素及多因素分析
Ｔａｂｌｅ３．ＵｎｉｖａｒｉａｔｅａｎｄＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＡｎａｌｙｓｅｓｏｆｔｈｅＳｕｒｖｉｖａｌｏｆＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰａｎｃｒｅａｔｉｃＣａｎｃｅｒ

Ｆａｃｔｏｒ Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ

ＨＲ（９５％ＣＩ） χ２ Ｐ ＨＲ（９５％ＣＩ） χ２ Ｐ

Ｓｅｘ

　Ｍａｌｅ １ １．７３８ ０．１８７

　Ｆｅｍａｌｅ ０．３６３（０．０８１
!

１．６３６）

Ａｇｅ

　＜６０ｙｅａｒｓ １

　≥６０ｙｅａｒｓ ０．６６５（０．３７７
!

１．１７３） １．９８５ ０．１５９

Ｔｕｍｏｒｓｉｚｅ

　≤２ｃｍ １ ６．１９６ ０．０１３ １ ５．０４７ ０．０２５

　＞２ｃｍ １．１０３（１．０７３
!

１．１３４） １．１５６（１．０８１
!

１．２３７）

Ｔｕｍｏｒｓｉｔｅ

　Ｈｅａｄｏｆｐａｎｃｒｅａｓ １ ０．４２４ ０．５１５

　Ｔａｉｌｏｆｐａｎｃｒｅａｓ ０．７２１（０．２６９
!

１．９３１）

Ｄｅｇｒｅｅｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ

　Ｈｉｇｈｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ １

　Ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ １．１０３（０．９６３
!

１．２６３） ２．０１４ ０．１５６

　Ｐｏｏｒｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ １．４７１（０．５２１
!

４．１５３） ０．５３０ ０．４６７

Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｔａｇｅ

　Ｉ
!

ＩＩ １ ４８．４５１ ＜０．００１ １ １７．９０９ ＜０．００１

　ＩＩＩ
!

ＩＶ ３．０５７（１．１５３
!

８．１０５） ２．５２８（１．２１８
!

５．２４７）

（Ｔａｂｌｅ３ｃｏｎｔｉｎｕｅｓｏｎｎｅｘｔｐａｇｅ）
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（Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄｆｒｏｍｐｒｅｖｉｏｕｓｐａｇｅ）

Ｆａｃｔｏｒ Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ

ＨＲ（９５％ＣＩ） χ２ Ｐ ＨＲ（９５％ＣＩ） χ２ Ｐ

Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ

　Ｎｏ １ ３．６００ ０．０５８ １ ２．９５９ ０．０８５

　Ｙｅｓ １．０２８（０．９９６
!

１．０６０） １．００４（０．９９２
!

１．０１６）

Ｖａｓｃｕｌａｒｉｎｖａｓｉｏｎ

　Ｎｏ １ ２．０５８ ０．１５１

　Ｙｅｓ １．４６８（０．８６９
!

２．４８１）

ＣＤ６８

　Ｎｅｇａｔｉｖｅ １ １

　Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ３．３４７（１．５１８
!

７．３７８） １０．５０７ ０．００１ ２．７５４（１．２４９
!

６．０７２） ６．３０９ ０．０１２

ＣＤ１６３

　Ｎｅｇａｔｉｖｅ １ １

　Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ２．１２１（１．０３０
!

４．３６８） ４．１６４ ０．０４１ ２．０９１（０．９２６
!

４．７２２） ３．１４８ ０．０７６

３　讨　论

胰腺导管腺癌与其它实体肿瘤一样，肿瘤间质

中包含了很多浸润性免疫细胞，这其中 ＴＡＭｓ占大
多数，然而巨噬细胞具有很大的异质性，在肿瘤微环

境中可作为免疫系统负向调控因素，绝大部分的

ＴＡＭｓ被激活为 Ｍ２型 ＴＡＭｓ，抑制 Ｔ细胞和 ＮＫ细
胞的抗肿瘤活性，产生大量抗炎因子，促进肿瘤细胞

的增殖发展。肿瘤组织内或者癌周浸润的高密度

Ｍ２型ＴＡＭｓ往往伴随着不良的预后。ＴＡＭｓ作为重
要的免疫细胞，在胰腺肿瘤的发生、侵袭、转移过程

中同样发挥着重要作用。Ｗｅｉ等［９］报道，９７例非功
能性胰腺神经内分泌肿瘤ＴＡＭｓ浸润与术后复发关
系密切，ＣＤ６８评分高是其复发的重要预后因素。
Ｓｏｎｇ等［１０］报道，１５１例非功能性胰腺神经内分泌肿
瘤ＴＡＭｓ的高表达与淋巴结转移、高Ｋｉ６７指数等相
关。但目前针对Ｍ２型 ＴＡＭｓ与胰腺导管腺癌的关
系尚不十分明了。

本
"

究采用免疫组织化学法检测由 ＣＤ６８、
ＣＤ１６３标记的Ｍ２型ＴＡＭｓ在胰腺导管腺癌组织中
的浸润表达情况，发现 ＣＤ６８和 ＣＤ１６３的阳性表达
率分别为８４．１％和７６．０％。王梦一等［１１］的研究显

示，ＣＤ６８、ＣＤ１６３在胰腺癌标本呈现较高的阳性表
达率，且主要聚集在肿瘤侵袭的边缘、淋巴管、血管

和神经周围，其阳性表达率与肿瘤大小、临床分期、

血管侵犯、淋巴结转移密切相关。ＣＤ６８、ＣＤ１６３是
预测肿瘤复发转移重要指标，可有效的评估多种肿

瘤的复发风险［１２１３］。本研究结果也显示，ＣＤ６８、
ＣＤ１６３的阳性表达与肿瘤临床分期、肿瘤大小相关。
提示由ＣＤ６８、ＣＤ１６３标记的 Ｍ２型 ＴＡＭｓ在胰腺癌
侵袭、进展、转移中起重要作用，并与胰腺癌的恶性

生物学行为有关，影响胰腺癌患者的预后。

丁军利等［１４］、叶良涛等［１５］对 Ｍ２型 ＴＡＭｓ在胰
腺肿瘤患者癌组织中的表达及其与临床病理相关因

素进行研究，发现 ＣＤ６８、ＣＤ１６３都具有较高的阳性
表达率，且与肿瘤大小、淋巴结转移、血管侵犯和临

床分期等相关。本研究中对影响胰腺癌患者预后生

存进行单因素及多因素分析显示，肿瘤大小＞２ｃｍ、
临床分期Ⅲ～Ⅳ期及ＣＤ６８阳性表达是影响胰腺导
管腺癌患者预后生存的独立危险因素，危险比越大，

预后死亡的风险越高。这就可以解释为何病理分级

相同的患者，其预后之间可能存在巨大差异［１６］，说

明胰腺导管腺癌预后与多种危险因素的综合影响密

切相关［１７１８］，除了单纯的评估肿瘤本身临床病理因

素外，还需要重点考虑肿瘤微环境对预后的影

响［１９２０］。

综上所述，Ｍ２型ＴＡＭｓ在胰腺导管腺癌组织中
广泛浸润，ＣＤ６８和 ＣＤ１６３的阳性表达与肿瘤临床
分期、肿瘤大小密切相关，肿瘤大小 ＞２ｃｍ、临床分
期Ⅲ～Ⅳ期及ＣＤ６８阳性表达是预测胰腺导管腺癌
患者预后的独立危险因素。Ｍ２型 ＴＡＭｓ可作为胰
腺导管腺癌预后的潜在分子标志物。后续研究中，

可以进一步深入研究其相关调节机制可能为胰腺癌

的治疗提供新的思路。
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ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｓｉｓａｎｄｐｒｏｍｏｔｅｔｕｍｏｒｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．Ｉｍｍｕｎｉｔｙ，

２０１７，４７（２）３２３３３８．

［１７］ＣｈｅｎＳＪ，ＬｉａｎＧＤ，ＬｉＪＪ，ｅｔａｌ．Ｔｕｍｏｒｄｒｉｖｅｎｌｉｋｅｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ

ｉｎｄｕｃｅｄｂｙｃｏｎｄｉｔｉｏｎｅｄｍｅｄｉａｆｒｏｍｐａｎｃｒｅａｔｉｃｄｕｃｔａｌａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏ

ｍａｐｒｏｍｏｔｅｔｕｍｏｒｍｅｔａｓｔａｓｉｓｖｉａｓｅｃｒｅｔｉｎｇＩＬ８［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＭｅｄ，

２０１８，７（１１）５６７９５６９０．

［１８］ＺｈａｎｇＡ，ＱｉａｎＹ，ＹｅＺ，ｅｔａｌ．Ｃａｎｃｅｒａｓｓｏｃｉａｔｅｄｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓｐｒｏ

ｍｏｔｅＭ２ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓｉｎｐａｎｃｒｅａｔｉｃｄｕｃｔａｌａｄｅｎｏ

ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＭｅｄ，２０１７，６（２）４６３４７０．

［１９］ＬａｎｋａｄａｓａｒｉＭＢ，ＭｕｋｈｏｐａｄｈｙａｙＰ，ＭｏｈａｍｍｅｄＳ，ｅｔａｌ．ＴＡＭｉｎｇ

ｐａｎｃｒｅａｔｉｃｃａｎｃｅｒ：Ｃｏｍｂａｔｗｉｔｈａｄｏｕｂｌｅｅｄｇｅｄｓｗｏｒｄ［Ｊ］．Ｍｏｌ

Ｃａｎｃｅｒ，２０１９，１８（１）４８．

［２０］ＣｈｅｎＱ，ＷａｎｇＪ，ＺｈａｎｇＱ，ｅｔａｌ．Ｔｕｍｏｕｒｃｅｌｌｄｅｒｉｖｅｄｄｅｂｒｉｓａｎｄ

ＩｇＧｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃａｌｌｙｐｒｏｍｏｔｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓｏｆｐａｎｃｒｅａｔｉｃｃａｎｃｅｒｂｙｉｎｄｕ

ｃｉｎｇｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｖｉａｔｕｍｏｕｒａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ［Ｊ］．ＢｒＪ

Ｃａｎｃｅｒ，２０１９，１２１（９）７８６７９５．
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