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肿瘤免疫组化和基因检测
在临床上的应用

□鱼 涵 施 媛

在临床上，经常有患者问
我们下面的问题：

“我们都是癌症患者，为什
么我只做免疫检查，他却要做
免疫检查和基因检查？为什么
我不需要做基因检查呢？是不
是我的病比他严重？”

“又是基因检测，又是免疫
检测，难道必须进行这些检测
才能确定治疗方案吗？”

“过去没有这些检测的时
候，医生就不看病了吗？”

其实，许多肿瘤患者在就
诊时已经处于中晚期，丧失了
接受手术切除的机会，他们在
临床上接受的治疗基本上以非
手术的药物性治疗为主。对于
他们，以前的治疗手段主要是
化疗和（或）局部放射治疗。他
们的生存期很短，平均为 8 个
月~10个月。

随着免疫组织化学（简称
免疫组化）检测和基因检测技
术的出现，以及靶向药物、免疫
药物的问世，肿瘤患者的治疗
发生了翻天覆地的变化。很多

晚期肿瘤患者的生存时间超过
3年，有的甚至超过10年。

免疫组化检测技术是免疫
学与组织化学两种技术的结
合，基本原理是应用抗原与抗
体的特异性结合，再用显色剂
显色达到标记细胞的某种抗原
物质的定性/定位检测技术。身
体不同部位的抗原有着不同的
特性。发生特定的疾病时，这
些抗原会发生特定的变化。这
些异常的抗原遇到这类抗原的
抗体，就会结合。通过标记、染
色等方式，让抗原、抗体在显微
镜下显示出来，就是免疫组化
检测。随着免疫组化检测技术
的发展，许多以前认为的疑难
肿瘤病例得到了明确诊断，从
而得以及时接受治疗。

基因检测技术是通过对血
液、其他体液等进行提取、扩增
及 测 序 ，对 被 检 者 细 胞 中 的
DNA（脱氧核糖核酸）、RNA
（核糖核酸）分子的基因信息进
行检测，分析其靶向基因、遗传
易感基因、药敏基因等信息，为

个体化精准用药提供依据的技
术。目前，通过基因检测筛选
出获益患者，化疗总体有效率
可以由 30%~40%提高到 80%。
分子检测为癌症治疗带来了翻
天覆地的变化，使癌症治疗迈
入个体化治疗时代。

免疫组化检测和基因检测
的区别主要体现在检测的标
本、检测的内容、临床使用价值
等方面。

1.肿瘤的免疫组化检测标
本必须是身体组织。而肿瘤的
基因检测标本可以是身体组
织，也可以是血液或者胸腔积
液、腹腔积液等体液。

2.肿瘤的免疫组化检测主
要内容是肿瘤的细胞来源、肿
瘤的良恶性以及有什么基因可
能发生突变等。肿瘤的基因检
测主要检测突变基因发生突变
的具体位置，以及突变的表达
情况。

3.免疫组化检测可以帮助
医生判断肿瘤的原发位置、恶
性程度高低以及患者的预后等

情况。基因检测主要用于指导
靶向药物等抗肿瘤药物的选
择。

对于肿瘤患者，手术医生
一般会根据其病情和手术方
式，在手术切除肿瘤的过程中
或者手术局部采样的过程中，
选择一部分组织标本，在病理
检查的同时进行免疫组化检测
和基因检测，协助诊断和用药。

简而言之，免疫组化检测
好比拿着没有照片的简历去找
人，而基因检测好比找到了人
（明确了病理诊断），然后根据
其特点有针对性地开展相关工
作（进行靶向治疗）。

免疫组化检测本身是一种
实验室技术，不会直接给人体带
来风险或不适。为了对患者进
行免疫组化检测，医生通常需
要通过内镜、穿刺、手术等方式
取得组织样本，可能会给患者
带来一定的风险。

1.出血和感染：皮肤穿刺处
或切口处可能会出血，并有可
能发生感染。

2.感到疼痛或不适：在取活
检样本后，患者可能会感到疼
痛或不适。在需要取用深部组
织如肝脏、肺部、卵巢等的活检
样本时，医生通常可能会采用
局部麻醉的方式。

3.身体损伤：在取组织样本
的过程中，其周围的器官和结
构有可能受到损伤，尤其是在
取用深部组织的活检样本时。

与传统的细胞学检查和生
化检查相比，基因检测和免疫
组化检测耗时少、准确性、特异
性强。在治疗肿瘤方面，基因
检测和免疫组化检测具有很强
的指导意义，有着不可替代的
作用。

得了肿瘤，不要害怕。只
要做到早期发现、早期规范治
疗，肿瘤就可以像高血压、糖尿
病等其他慢性病一样得到很好
的控制，甚至被治愈。

（鱼涵供职于上海市第一
妇婴保健院/同济大学附属妇产
科医院，施媛供职于云南省临
沧市耿马县人民医院妇产科）

河南省高血压防治学学科的
发展研究

□赵海鹰 吕伟华

高血压是心血管疾病的重要危险因素之一，影响人类的健康。截至2010年，世界上近14亿人患有高血压。预计
到2025年，高血压患者会增加到15.5亿人。高血压是终身性疾病，一旦患病需要终身治疗，给患者的生活、工作带来极
大不便。由高血压引发的心血管疾病，是人类健康的“杀手”。

在河南省医学会高血压防治分会的支持下，河南省的临床诊治高血压水平在国内处于领先地位。

肾素-血管紧张素-醛固酮系统研究进展
目前，原发性高血压的发病原因尚未完全明确。

近年来，关于肾素-血管紧张素-醛固酮系统在高血压
中的作用研究较多。

肾素-血管紧张素-醛固酮系统在高血压的发生发
展中发挥重要作用。血管紧张素Ⅱ（AngⅡ）可导致短
暂的血压升高，而醛固酮产生的钠-体积效应为肾素-
血管紧张素-醛固酮系统长期调控血压的主要机制。
AngⅡ主要通过其受体发挥作用。AngⅡ与 AngⅡ1 型
受体结合，会使血管收缩，增加肾脏钠的重吸收，导致
血压升高。同时，AngⅡ会促进醛固酮合成，引起水钠
潴留，进一步升高血压。AngⅡ激活AngⅡ2型受体，会
降低肾脏钠的重吸收，扩张血管，减少血管阻力。

AngⅡ1 型受体抗体和 AngⅡ1 型受体相互作用后
激活线粒体中的还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸
氧化酶，使细胞内钙离子、组织因子和纤溶酶原激活
物抑制剂 1 型水平升高，产生活性氧类，导致氧化应
激，促进高血压的发生发展。两者相互作用，还会导
致抗血管和促血管生成因子间产生不平衡及内皮细
胞功能紊乱，如增加血管收缩因子血栓素 A2 等的合
成，收缩血管，升高血压。

高血压的免疫机制研究进展
高血压患者存在免疫调节异常，而异常的免疫调

节可能是引发血压升高的重要因素之一。
单核/巨噬细胞浸润增加，会造成靶器官的炎症和

损伤。最近的研究发现，对于缺乏单核/巨噬细胞的转
基因小鼠，使用内皮素（具有收缩血管和升高血压的作
用）难以诱导血管炎症和高血压，证实单核/巨噬细胞

在高血压的发病过程中具有重要作用。对于其分子机制的研究发现，
单核细胞趋化蛋白-1表达增加，会导致单核/巨噬细胞在损伤组织聚
集，而单核/巨噬细胞上表达的CC趋化因子受体2介导炎症反应。

树突细胞（DC）递呈抗原信息会促进 T 细胞分化。DC 通过 B7
配体以及主要组织相容性复合体（MHC），分别和 T 细胞上的 CD28
分 子（T 淋 巴 细 胞 表 面 表 达 的 共 刺 激 分 子）及 T 细 胞 抗 原 受 体
（TCR）结合，从而将抗原信息传递给 T 细胞，促进 T 细胞分化而导
致炎症。

自然杀伤细胞（NK）的激活会加重高血压患者的血管损伤。研
究人员发现，在高血压状态下，使用NK特异性抗体耗竭NK，可以改
善AngⅡ诱导的血管功能异常和血管损伤。该研究同时发现，AngⅡ
诱导的高血压中 NK 细胞的活化依赖 T-bet/Tbx21 通路。在高血压
状态下，Toll 样受体（单个的跨膜非催化性蛋白质）激活启动非特异
性免疫机体。非特异性免疫系统的活化会造成血管损伤，加重高血
压，但其激活需要对抗原进行识别。这种识别是通过模式识别受体
来完成的。

高血压中枢发病机制的研究进展
研究表明，中枢调控在高血压的发生发展中具有重要作用。室

旁核作为神经内分泌和自主神经这两大系统的整合部位，在调节机
体呼吸、血压和心血管活动等方面有非常重要的作用。

下丘脑室旁核炎性细胞因子（PIC）与高血压的关系。相关研究
发现，高血压状态下，中枢神经系统 PIC 也显著高于基础水平，并在
高血压的发生发展中具有重要作用，因而越来越受到人们的广泛关
注。研究表明，高血压时，中枢神经系统会有免疫细胞浸润及明显
的炎症和氧化应激反应。
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高血压的临床研究进展

老年高血压患者的降
压研究进展

高质量的研究有：
1. 开 展 的 高 龄 老 年

高血压治疗临床 HYVET
研 究（ 安 慰 剂 对 照 研
究），是一项随机、双盲、
安 慰 剂 对 照 前 瞻 性 研
究 ，是 迄 今 为 止 规 模 最
大 的 高 龄 高 血 压 患 者 降
压 治 疗 研 究 。 在 这 项 研
究中，纳入的是≥80 岁的
高 血 压 患 者 ，且 很 多 证
据 源 自 中 国 部 分 农 村
（特别是北京郊区）80 岁
以上人群（只有高血压，
其他情况良好），重点探
讨 血 压 控 制 的 效 果 。 结
果 证 实 ，该 人 群 的 血 压
降 至 150/80 毫 米 汞 柱（1
毫米汞柱=133.322 帕）时
是 安 全 的 ，能 够 减 少 全
因 死 亡 、致 命 性 卒 中 和
心力衰竭的发生。

该研究是高龄高血压
患者治疗的里程碑，为降
压治疗提供了依据。

2.开展的缬沙坦在老
年 ISH（单纯收缩期高血
压）治疗中的应用研究，
旨在明确老年 ISH 患者的
最佳降压目标。

在这项研究中，入选
的 是 70 岁 ~84 岁 的 ISH
患者（收缩压超过 160 毫
米 汞 柱 的 患 者）。 这 些
患 者 被 分 成 两 组 ：严 格
控制组（低于 140/90 毫米
汞 柱 ，1545 例）和适度控
制组（低于 150/80 毫米汞
柱，1534 例）。这 两 组 均
以 缬 沙 坦 为 基 础 治 疗 ，
终点包括猝死、卒中、心
肌梗死、心力衰竭等。

随访3年，这两个组的
血 压 分 别 达 到 136.6/74.8
毫米汞柱和 142/76.5 毫米
汞柱，两组间血压差异为

5.4/1.7 毫米汞柱。最终，
严 格 控 制 组 和 适 度 控 制
组 的 临 床 终 点 事 件 发 生
率无显著差异（P=0.38）。

原发性醛固酮增多症
分型诊断的研究进展

原发性醛固酮增多症
（PA）是继发性高血压的
常见病因之一。

根据病因，PA 可分为
6 种类型。由于不同分型
的治疗方式存在差异，因
此准确分型是 PA 诊治的
重点。目前，在临床上，
PA 存在多种分型诊断方
法。

肾 上 腺 静 脉 采 血 是
PA 分型诊断公认的“金标
准”，但其存在侵入性操
作 、技 术 要 求 高 等 局 限
性，尚未得到普及。肾上
腺影像学检查可对 PA 进
行初步分型诊断，但在微
腺瘤、结节样增生等区分
上 价 值 有 限 。 核 医 学 检
查要求高、花费大，只在
特 定 条 件 下 适 用 。 基 因
检 测 可 以 帮 助 诊 断 家 族
性 醛 固 酮 增 多 症 。 临 床
预测模型、临床试验、生
化 指 标 等 方 法 虽 然 简 单
便捷，但是缺乏大规模临
床数据，不具有普适性。
病 理 诊 断 方 法 无 法 确 定
患者术前的分型，只能作
为 术 后 辅 助 诊 断 手 段 。
由 于 各 种 分 型 诊 断 方 法
都 具 有 自 己 的 优 点 及 局

限性，因此需要结合患者
的实际状况综合考虑，进
行个体化治疗。

降压药的研究进展
常用的降压药包括钙

通道阻滞剂、血管紧张素
转化酶抑制剂（ACEI）、血
管 紧 张 素Ⅱ受 体 阻 滞 剂
（ARB）、利尿剂、β受体阻
滞 剂 、α 受 体 阻 滞 剂 等 。
近年，一些针对新靶点、
新 机 制 的 新 型 降 压 药 正
在研发中，为临床有效控
制血压、提高难治性高血
压的疗效、降低心血管事
件的发生率提供可能性。

阿利吉仑是新型肾素
抑制剂，可抑制肾素活性，
减少AngⅡ和醛固酮生成，
不影响缓激肽和前列腺素
代谢，降压作用显著且不良
反应轻。

与第一代肾素抑制剂
相比，阿利吉仑口服有效、
降压作用持续时间长。研
究表明，阿利吉仑能有效地
降低轻中度高血压患者的
血压，并呈剂量依赖性，也
有一定降尿酸作用。

新型 ACEI 类药物佐
芬普利富含巯基，亲脂性
高，具有抗氧化特征，口服
吸收迅速，降压作用强效
而持久。研究表明，佐芬
普利与厄贝沙坦相比，对
靶器官的保护作用更强，
同 时 能 改 善 局 部 炎 症 反
应。

近日，一位突发
右下腹疼痛的患者来
到郑州大学第二附属
医院血管外科就诊。
腹 部 CT（计 算 机 层
析成像）检查发现右
侧髂总动脉瘤。正常
情况下，髂总动脉的
直 径 为 0.8 厘 米 ~1.2
厘米。当髂总动脉的
直径达到1.3厘米~1.4
厘米时，则认为是扩
张；超过 1.5 厘米时，
称为髂总动脉瘤。这
位患者的髂总动脉直
径达到 5.7 厘米，远远
超过正常的管径。

髂总动脉瘤的发
病率较低，约占腹主
动脉瘤的 2%。有报道
称，髂总动脉的直径
与主动脉瘤的直径相
关。相关指南推荐以
髂 总 动 脉 直 径 达 到
3.5 厘 米 作 为 介 入 手
术的干预点。

这位患者右下腹
疼 痛 明 显 ，血 压 下
降 。 我 们 考 虑 为 髂
总 动 脉 瘤 破 裂 。 患
者病情危重，有生命
危险，需要尽快接受
手术。

血管外科团队经
过认真讨论，决定为
这位患者实施“腹主
动脉-髂总动脉覆膜
支架植入术”。由于
这 位 患 者 的 腹 主 动
脉、左侧髂总动脉扭
曲严重，且伴有左侧髂总动脉狭窄，大大增加了术中操
作难度。

血管外科团队在确定手术方案后，在这位患者入
院当晚实施了急诊手术。

术后造影检查：右侧髂总动脉瘤未见显影，隔绝效
果满意。这位患者的右下腹疼痛症状明显缓解，对手
术效果非常满意。

（作者供职于郑州大学第二附属医院）
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术前CTA（非创伤性血管成像技术）检查图

支架植入后造影检查图
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