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［摘要］目的 研究血清 SCCA及 MMPs检测对宫颈癌进展的判断意义．方法 选择定州市妇幼保健院妇产

科就诊的 103例宫颈鳞癌患者，Ⅰ期 40例，Ⅱ期 51例，Ⅲ期患者 12例，同时选择 40例健康女性作为对照组．

结果 Ⅰ期患者 SCCA及 CA125较对照组有显著升高（ ＜0.05），Ⅱ期患者 SCCA较Ⅰ期及对照组均出现显著升

高（＜0.05），CA125较对照组出现升高（＜0.05）．Ⅲ期患者 SCCA较其余 3组组均出现显著升高（ ＜0.05），

CA125 较Ⅰ期及对照组出现升高（ ＜0.05） ．Ⅰ期患者 MMP-9 较对照组有显著升高 （ ＜0.05），Ⅱ期患者

MMP-3较对照组组均出现显著升高（ ＜0.05），MMP-9、TIMP-1较对照组及Ⅰ期患者有显著性差异（ ＜0.05），

Ⅲ期患者 MMP-3、MMP-9较其余 3组均出现显著升高（ ＜0.05），TIMP-1较对照组及Ⅰ期患者显著下降（ ＜

0.05） ．SCCA 与 MMP-3、MMP-9 呈显著正相关 （ ＜0.05），与 TIMP 呈显著负相关 （ ＜0.05），CA125 与

MMP-9呈显著正相关 （＜0.05）．结论 宫颈癌分期的进展与 MMPs的紊乱密切相关，与 SCCA等结合有助于判

断疾病的进展.
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［Abstract］ Objective To study the significance of serum SCCA and MMPs in determining cervical cancer

progression. Methods One hundred and three cases of cervical squamous cell carcinoma patients were enrolled

（40 cases of stageⅠ，51 cases of stageⅡ，12 cases of stageⅢ）， while 40 cases of healthy women were selected

as a control group. Results The levels of SCCA and CA125 in patients of stageⅠwere significantly higher than

those in control group（ ＜0.05） . Compared with the stageⅠ and control groups，SCCA levels have significantly

increased in patients of stageⅡ（ ＜0.05）， and CA125 levels were significantly higher in stageⅡ patients than

the control group patients （ ＜0.05） . Compared with the other three groups， SCCA levels in stage Ⅲ were

significantly increased（ ＜0.05）， and CA125 levels in stageⅢ were significantly higher than those in the control

group and stageⅠ（ ＜0.05） . MMP-9 levels in stageⅠ andⅡ patients was significantly higher than those in the

control group （＜0.05） . Compared with the control and stageⅠ groups，MMP-9 and TIMP-1 showed significant

differences（ ＜0.05），among which TIMP-1 was significantly decreased（ ＜0.05） . MMP-3 and MMP-9 in

stage Ⅲ have significantly increased in comparison with the other three groups（ ＜0.05） . SCCA showed
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与对照组比较， * ＜0.05；与Ⅰ期患者比较，△ ＜

0.05）；与Ⅱ期患者比较，▲ ＜0.05.

表 1 血清 SCCA及 CA125比较（x±s）
Tab. 1 Comparison of serum SCCA and CA125 among

the four groups（x±s）
组 别 n SCCA（滋g/L） CA125（滋g/L）

Ⅰ期 40 3.94±0.77* 23.34±4.92*

Ⅱ期 51 8.52±2.18*△ 40.87±9.03*

Ⅲ期 12 19.76±5.75*△▲ 56.53±11.37*△

对照组 40 1.37±0.16 12.80±3.15

significant positive correlations with MMP-3 and MMP-9（ ＜0.05） and a significant negative correlation with

TIMP（ ＜0.05） . CA125 showed a significant positive correlation with MMP-9（ ＜0.05） . Conclusion

Staging of cervical cancer is closely related to MMPs disorder. Combining the SCCA and other indicators could help to

determine the progress of the disease.
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宫颈癌是女性生殖系统常见的恶性肿瘤之一，

近年来，宫颈癌在国内发病率有逐年上升趋势，且

表现出低龄化的特点[1]．发病早期患者常无特异性

的症状及体征，部分患者出现临床症状时已有远处

转移．鳞状细胞癌抗原 （squamous cell carcinoma

antigen，SCCA）是一种肿瘤细胞相关抗原，是宫

颈鳞状细胞癌的血清学重要标记之一 [2]．基质金属

蛋白酶 -3（matrix metallo preteinase， MMP-3）、

MMP-9 等参与细胞之间及细胞与细胞外基质

（extracellular matrix，ECM）之间相互作用及信号传

导[3]，与细胞外基质降解及新生血管形成密切相关，

但上述血清学指标在宫颈癌发病及转移过程中的作

用及相关性尚未完全明确 [4]．自 2009 年 1 月至

2013年 6月对就诊于定州市妇幼保健院的 103名
宫颈鳞癌患者进行了 SCCA及 MMPs检测，初步明

确该类因子在宫颈癌发生及发展中的意义．

1 资料与方法

1.1 临床资料

治疗组选择自 2011年 6月至 2013年 6月期间

我院内就诊的宫颈癌患者 103例，年龄 36～75岁，

平均年龄为（56.4±19.5）岁，宫颈鳞癌诊断均依

靠病理学检查明确，并除外已经接受放、化疗等治

疗及合并严重系统性疾病的患者．根据国际妇产科

联盟（FIGO）提出的分期标准，入选患者Ⅰ期 40

例（Ⅰa期 18例，Ⅰb期 22例），Ⅱ期患者 51例
（Ⅱa期 36例，Ⅱb期 15 例），Ⅲ期患者 12 例（

Ⅲa期 9例，Ⅲb期 3例）．同时选择同期行健康

体检的 40例研究对象为对照组，经检查均无糖尿

病及恶性肿瘤等疾病．本调查均经过患者知情同意

并均经伦理委员会审核通过．

1.2 检测指标

1.2.1 SCCA及 CA125检测 CA125检测采用酶

联免疫吸附实验（ELISA）法检测，SCCA 检测采

用化学发光微粒子免疫检测法（CMIA）进行检测，

试剂盒和仪器由美国雅培公司提供，，检测由我院

检验科科完成，操作严格按照说明进行，并保证在

试剂有效期内使用且保证质控符合国家标准．

1.2.2 血清基质金属蛋白酶检测 所有研究对象均

于入选后次日早晨抽取静脉血 5 mL，静置 30 min

后离心，取血清留存待检．采用采用酶联免疫吸

附 实 验 （ enzyme-linked immuno sorbent assay，

ELISA）法检测MMP-3、MMP-9及 TIMP-1．

1.3 统计学处理

应用 SPSS软件进行统计分析，计量资料均采

用 （x±s） 表示，组间比较采用方差分析， ＜

0.05为差异有统计学意义．

2 结果

2.1 血清 SCCA及 CA125比较

对各组 SCCA及 CA125 进行分析，Ⅰ期患者

SCCA及 CA125 较对照组有显著升高（ ＜0.05），

Ⅱ期患者 SCCA 较Ⅰ期及对照组均出现显著升高

（ ＜0.05），CA125较对照组出现升高．Ⅲ期患者

SCCA 较其余 3 组均出现显著升高 （ ＜0.05），

CA125较Ⅰ期及对照组出现升高，见表 1．

2.2 血清基质金属蛋白酶水平比较

对各组基质金属蛋白酶水平进行分析，Ⅰ期

患者 MMP-9较对照组有显著升高（＜0.05），Ⅱ期

患者MMP-3较对照组均出现显著升高（＜0.05），

MMP-9、TIMP-1较对照组及Ⅰ期患者有显著性差

异（＜0.05），Ⅲ期患者 MMP-3、MMP-9较其余 3

组均出现显著升高（ ＜0.05），TIMP-1较对照组

及Ⅰ期患者显著下降（＜0.05），见表 2.
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表 3 SCCA及 CA125与基质金属蛋白酶相关性分析

Tab. 3 Correlation analysis of SCCA, CA125 and

MMPS

项 目 MMP-3 MMP-9 TIMP-1

＜0.05 ＜0.05 ＜0.05

＞0.05 ＜0.05 ＞0.05

0.379 0.465 -0.478

SCCA

0.126 0.439 -0.134

CA125

2.3 SCCA及 CA125与基质金属蛋白酶相关性分

析

分析 SCCA及 CA125 与基质金属蛋白酶相关
性， SCCA 与 MMP-3、MMP-9 呈正相关 （ ＜

0.05），与 TIMP 呈负相关 （ ＜0.05），CA125与

MMP-3、TIMP-1未见相关性（ ＞0.05），与MMP-9呈

正相关（ ＜0.05），见表3.

与对照组比较，* ＜0.05；与Ⅰ期患者比较，△ ＜0.05；与Ⅱ期患者比较，▲ ＜0.05.

表 2 血清基质金属蛋白酶水平比较（x±s）
Tab. 2 Comparison of MMP-3, MMP-9 and TIMP-1 among the four groups（x±s）

组 别 n MMP-3 (ng/L) MMP-9(ng/L) TIMP-1（ng/L）

Ⅰ期 40 78.10±8.41 231.87±21.76* 321.44±31.82

Ⅱ期 51 81.56±10.32* 359.42±50.48*△ 240.93±27.46*△

Ⅲ期 12 145.48±29.46*△▲ 565.84±74.36*△▲ 126.88±16.78*△▲

对照组 40 42.76±6.12 134.51±17.90 379.24±29.75

3 讨论

宫颈癌是常见的妇科恶性肿瘤之一，发病率在

女性恶性肿瘤中居第二位，仅次于乳腺癌[5]．近年

来宫颈癌发病呈逐年增长趋势，据统计我国每年约

有 3万名妇女死于子宫颈癌[6]．近年来检验学技术

的进展对早期发现宫颈癌并判断病情进展具有重要

意义，SCCA是宫颈癌的重要肿瘤标志物之一，具

有丝氨酸蛋白酶抑制剂作用，SCCA蛋白水平与宫

颈癌的发生及进展密切相关．基质金属蛋白酶是参

与细胞外基质降解的主要蛋白酶，参与肿瘤的侵袭

及转移[7]．TIMP是 MMPs的特异性抑制因子，其水

平降低可加重细胞外基质降解．但目前对 MMPs及

其抑制因子 TIMP与 SCCA等肿瘤标志物的关系尚
未完全明确，因此针对宫颈癌患者展开此类研究具

有重要意义．

由本研究可以看出，Ⅰ期患者 SCCA及 CA125

较对照组有显著升高，Ⅱ期患者 SCCA较Ⅰ期及对

照组均出现显著升高，CA125较对照组出现升高．

Ⅲ期患者 SCCA 较其余 3 组均出现显著升高，

CA125较Ⅰ期及对照组出现升高．SCCA是从子宫

颈鳞状上皮细胞癌分离制备得到的一种肿瘤糖蛋白

相关抗原，主要构成包括 SCCA-1和 SCCA-2两个

相类似的蛋白质构成，具有特异的蛋白酶抑制剂的

特性[8]，可用于检测病情进展，其水平与分期、肿

瘤大小、宫颈浸润深度、脉管浸润、淋巴结受累情

况及临床疗效相关．CA125最初认为是卵巢癌特异

性肿瘤标志物，但近年研究发现，它也是一种广

谱的标志物，对于 SCCA判断宫颈癌发生及进展有

重要辅助作用[9]．对各组基质金属蛋白酶水平进行

分析，Ⅰ期患者 MMP-9较对照组有显著升高，Ⅱ

期患者 MMP-3 较对照组均出现显著升高，

MMP-9、TIMP-1较对照组及Ⅰ期患者有显著性差

异，Ⅲ期患者 MMP-3、MMP-9较其余 3组均出现

显著升高，TIMP-1 较对照组及Ⅰ期患者显著下

降．MMP-3和MMP-9的过度表达被用来促使细胞

外基质解构，从而促使肿瘤的生长、组织浸润、转

移和血管生成 [10]．MMP-3、MMP-9 过度表达可分

解 ECM中四型胶原成分，导致正常状态下隐藏的

功能位点暴露[11]，而该位点暴露参与基膜降解及细

胞外机制重塑、细胞迁移等过程[12]，加剧宫颈癌发

生及进展的病理过程．分析 SCCA 及 CA125 与基

质金属蛋白酶相关性，SCCA 与 MMP-3、MMP-9

呈显著正相关，与 TIMP呈显著负相关，CA125与

MMP-9呈显著正相关 ．提示宫颈癌发生过程中，

基质金属蛋白酶激活、TIMP水平抑制等过程参与

胃癌的发生及发展，其水平的改变可反映在 SCCA

等肿瘤标志物的变化上，对其水平检测有助于早期

发现和干预宫颈癌病变的进展．
综上所述，宫颈癌患者存在血清基质金属蛋白

酶的紊乱且随着疾病分期的进展，其水平变化更为

明显．同时 SCCA作为宫颈癌监测的特异性肿瘤标

志物之一，对 2类因子进行监测对于探索该系列指

标在宫颈癌患者病情进展及监测具有重要临床意义.
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