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【摘  要】目的：分析在非小细胞肺癌（non-smallcelllungcarcinoma，NSCLC）中，低氧诱导因子-1(hypoxia inducible factor-1,HIF-1α)、金

属蛋白酶组织抑制因子 1(TIMP1)的表达和意义。方法：通过免疫组化法测定 192 例 NSCLC 和癌旁正常组织中的 HIF-1α以及 TIMP-1 表达，

记录这两种因子和病理参数的关联性。结果：HIF-1a 在 NSCLC（160/192）中的阳性表达高于癌旁正常组织（56/192），组间对比 p<0.05；

TIMP-1 在 NSCLC（142/192）中的阳性表达高于癌旁正常组织（30/192），两组比较存在差异性（p<0.05）；低分化中，HIF-1a 、TIMP-1

阳性表达高于癌旁正常组织，组间对比存在统计学意义（p<0.05）；III-IV 期中 HIF-1a 、TIMP-1 阳性表达率高于 I-II 期，组间比较存在差

异性（p<0.05）；存在淋巴结转移 HIF-1a 、TIMP-1 阳性表达率高于无淋巴结转移。NSCLC 中的，HIF-1a 、TIMP-1 阳性表达率和患者

的基本数据没有关联。经过 Pearson 相关性测定，NSCLC 中 HIF-1a 和 TIMP-1 表达呈现为正相关。结论：HIF-1α以及 TIMP-1 在 NSCLC

中的发生以及转移起到关键效果，为 NSCLC 治疗的主要靶点。 
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前言 
文章将对我院 192 例经过病理诊断确诊的患者进行分析，评定

因子的表达意义。 

1 数据、方法 

1.1 基本数据 

在 2014 年 6 月到 2015 年 7 月，我院接收行病理诊断为非小细

胞肺癌（NSCLC）[1]的患者 192 例。男女比例为 136:56，其中 76 例

≤60 岁，96 例＞60 岁，年龄区间（46-71）岁，平均年龄（55.30

±0.5）岁。 

其中吸烟 104 例，无吸烟 88 例。依据肿瘤分化程度[2]分为高、

中、分化，分别为 60 例、56 例、76 例。依据肿瘤大小程度分为≤

3.0 厘米 50 例，＞3.0 厘米 142 例。依据国际肺癌协会颁发的 TNM

分期[3]，患者均在 I-IV 级。淋巴结转移患者 112 例，无淋巴结转移

80 例。同时选取距离癌组织＞10 毫米的癌旁正常组织 170 例为本

次对照。 

1.2 方法 

应用石蜡进行包埋处理，在二甲苯、100%、95%、85%、75%

酒精中脱蜡处理，应用 3%过氧化氢灭活半小时，放置在柠檬酸盐

缓冲液在微波炉中进行修复 10 分钟。 

1.3 观察标准 

HIF-1a 、TIMP-1 经过检验后，出现棕黄色或者棕褐色，判

定为阳性[4]。经过显微镜观察，细胞染色，没有着色不计分，浅黄

色记录为 1 分，棕黄色记录为 2 分，棕褐色记录为 3 分。依据阳性

细胞占据视野细胞总数百分率进行评定[5]，没有着色不计分，25%

记录为 1 分，≥25%记录为 2 分，≥50%记录为 3 分，≥75%记录

为 4 分。 

1.4 统计学分析 

192 例数据采用 SPSS21.0 软件测定，计数资料用率（%）表示，

行卡方检验，组间 p<0.05 判定存在差异性。 

2 结果 

2.1 HIF-1a 、TIMP-1 在 NSCLC 和癌旁组织的表达

HIF-1a 在 NSCLC（160/192）中的阳性表达高于癌旁正常组

织（56/192），组间对比 X2=5.0241,p=0.0249。TIMP-1 在 NSCLC

（142/192）中的阳性表达高于癌旁正常组织（30/192），两组比较

X2=132.1000,p<0.05。 

2.2 HIF-1a 、TIMP-1 表达和 NSCLC 临床病理参数

低分化中，HIF-1a 、TIMP-1 阳性表达高于癌旁正常组织，

组间对比存在统计学意义（p<0.05）；III-IV 期中 HIF-1a 、TIMP-1

阳性表达率高于 I-II 期，组间比较存在差异性（p<0.05）；存在淋

巴结转移 HIF-1a 、TIMP-1 阳性表达率高于无淋巴结转移。NSCLC

中的，HIF-1a 、TIMP-1 阳性表达率和患者的基本数据没有关联。 

2.3 NSCLC 中 HIF-1a 和 TIMP-1 表达相关性

经过 Pearson 相关性测定，NSCLC 中 HIF-1a 和 TIMP-1 表达

呈现为正相关。 

3 讨论 
作为临床多发恶性肿瘤，肺癌发病率中，男性高于女性，其中

非小细胞肺癌占据肺癌中的 80%比例。数据证实，吸烟，职业因素

以及遗传，甚至是肺部感染均为导致肺癌发生的原因。多数肺癌患

者因早期无明显反应，经过确诊时均已经到达肺癌晚期阶段，无法

治疗。所以对于肺癌的早期诊断意义极大。肺癌细胞因子和其余肿

瘤细胞均处于缺氧微环境下，癌细胞在低氧诱导因子-1a 的调控，

导致人体环境受到侵袭，甚至是细胞转移，其中 TIMP-1 能够和金

属蛋白酶调控。 

综合上述数据证实，HIF-1a 和 TIMP-1 在非小细胞肺癌中存

在高表达趋势，同时和肿瘤的分化情况，分期情况以及淋巴结转移

情况有显著关联，因此如果免疫组化测定中，HIF-1a 和 TIMP-1

呈现为阳性，则肿瘤细胞侵袭转移较强，可以作为肿瘤预后判定标

准。 
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