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  摘 要:目的 探讨非小细胞肺癌(NSCLC)组织配对相关同源框1(PRRX1)、同源盒C8(HOXC8)表达及

其临床意义。方法 选取2015年5月至2017年5月该院收治的120例行手术切除的NSCLC患者为研究对

象,检测NSCLC患者癌组织及癌旁组织PRRX1、HOXC8、E-钙黏蛋白(E-cadherin)、波形蛋白(Vimentin)表达

情况,分析PRRX1、HOXC8表达与E-cadherin、Vimentin表达及患者临床病理特征的关系。随访5年,采用

Kaplan-Meier法及Log-rank检验分析不同PRRX1、HOXC8表达情况的患者的累积生存率。经COX风险回

归模型分析NSCLC患者预后的影响因素。结果 NSCLC患者癌组织中PRRX1、E-cadherin阳性表达率低于

癌旁组织,HOXC8、Vimentin阳性表达率高于癌旁组织,差异有统计学意义(P<0.05)。PRRX1表达与E-
cadherin表达呈正相关(P<0.05),与Vimentin表达呈负相关(P<0.05)。HOXC8表达与E-cadherin表达呈

负相关(P<0.05),与Vimentin表达呈正相关(P<0.05)。PRRX1阳性表达患者肿瘤最大径≥5
 

cm、TNM分

期为ⅢA期、淋巴结转移占比低于阴性表达患者,差异有统计学意义(P<0.05)。HOXC8阳性表达患者肿瘤

最大径≥5
 

cm、TNM分期为ⅢA期、淋巴结转移占比高于阴性表达患者,差异有统计学意义(P<0.05)。Kap-
lan-Meier法分析显示,PRRX1阳性表达患者5年总体生存率[69.05%(29/42)]高于阴性表达患者[36.99%
(27/73)],差异有统计学意义(χ2=4.956,P=0.026)。HOXC8阳性表达患者5年总体生存率[39.47%(30/

76)]低于阴性表达患者[66.67%(26/39)],差异有统计学意义(χ2=6.974,P=0.008)。多因素COX风险回

归模型分析提示肿瘤最大径≥5
 

cm、TNM 分期ⅢA、淋巴结转移、HOXC8阳性表达为预后不良的危险因素

(P<0.05),PRRX1阳性表达是预后不良的保护因素(P<0.05)。结论 NSCLC患者癌组织中PRRX1阳性

表达率下降,HOXC8阳性表达率升高,且与临床病理特征、上皮间质转化相关标志物、疾病预后密切相关,有望

作为判断NSCLC预后的潜在标志物。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

expression
 

and
 

clinical
 

significance
 

of
 

paired
 

related
 

homeobox
 

1
 

(PRRX1)
 

and
 

homeobox
 

C8
 

(HOXC8)
 

in
 

non-small
 

cell
 

lung
 

cancer
 

(NSCLC)
 

tissue.Methods 120
 

patients
 

with
 

NSCLC
 

who
 

underwent
 

surgical
 

resection
 

in
 

a
 

hospital
 

from
 

May
 

2015
 

to
 

May
 

2017
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects.The
 

expressions
 

of
 

PRRX1,HOXC8,E-cadherin
 

and
 

Vimentin
 

in
 

cancer
 

tissues
 

and
 

adjacent
 

tissues
 

of
 

NSCLC
 

patients
 

were
 

detected.The
 

relationship
 

between
 

the
 

expression
 

of
 

PRRX1,HOXC8
 

and
 

the
 

expression
 

of
 

E-cadherin,Vimentin
 

and
 

clinicopathological
 

characteristics
 

of
 

patients
 

was
 

analyzed.After
 

5
 

years
 

of
 

follow-up,Kaplan-Meier
 

method
 

and
 

Log-rank
 

test
 

were
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

cumulative
 

survival
 

rate
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

PRRX1
 

and
 

HOXC8
 

expression.COX
 

hazard
 

regression
 

model
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

prognostic
 

factors
 

of
 

patients
 

with
 

NSCLC.Results The
 

positive
 

expression
 

rates
 

of
 

PRRX1
 

and
 

E-cad-
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herin
 

in
 

cancer
 

tissues
 

of
 

NSCLC
 

patients
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

adjacent
 

tissues,while
 

the
 

positive
 

ex-
pression

 

rates
 

of
 

HOXC8
 

and
 

Vimentin
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

adjacent
 

tissues,with
 

statistically
 

signif-
icant

 

differences
 

(P<0.05).The
 

expression
 

of
 

PRRX1
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

expression
 

of
 

E-cad-
herin

 

(P<0.05)
 

and
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

expression
 

of
 

Vimentin
 

(P<0.05).The
 

expression
 

of
 

HOXC8
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

expression
 

of
 

E-cadherin
 

(P<0.05),and
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

expression
 

of
 

Vimentin
 

(P<0.05).The
 

maximum
 

tumor
 

diameter≥5
 

cm,TNM
 

stage
 

ⅢA,and
 

the
 

pro-
portion

 

of
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

in
 

the
 

PRRX1
 

positive
 

expression
 

patients
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

neg-
ative

 

expression
 

patients,with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P <0.05).The
 

maximum
 

tumor
 

diameter≥5
 

cm,TNM
 

stage
 

ⅢA
 

and
 

the
 

proportion
 

of
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

in
 

the
 

HOXC8
 

positive
 

expres-
sion

 

patients
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

negative
 

expression
 

patients,with
 

statistically
 

significant
 

differ-
ences

 

(P<0.05).Kaplan-Meier
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

5-year
 

overall
 

survival
 

rate
 

of
 

PRRX1
 

positive
 

ex-
pression

 

patients
 

was
 

69.05%
 

(29/42)
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

negative
 

expression
 

patients
 

[36.99%
 

(27/73)],

with
 

a
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(χ2=4.956,P=0.026).The
 

5-year
 

overall
 

survival
 

rate
 

of
 

HOXC8
 

positive
 

expression
 

patients
 

was
 

39.47%
 

(30/76)
 

lower
 

than
 

that
 

of
 

negative
 

expression
 

patients
 

[66.67%
 

(26/39)],with
 

a
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(χ2=6.974,P=0.008).Multivariate
 

COX
 

risk
 

regression
 

model
 

analysis
 

showed
 

that
 

maximum
 

tumor
 

diameter≥5
 

cm,TNM
 

stage
 

ⅢA,lymph
 

node
 

metastasis,

HOXC8
 

positive
 

expression
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

poor
 

prognosis
 

(P<0.05),and
 

PRRX1
 

positive
 

expression
 

was
 

protective
 

factor
 

for
 

poor
 

prognosis
 

(P<0.05).Conclusion The
 

positive
 

expression
 

rate
 

of
 

PRRX1
 

in
 

cancer
 

tissue
 

of
 

NSCLC
 

patients
 

decreases,while
 

the
 

positive
 

expression
 

rate
 

of
 

HOXC8
 

increases,which
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

the
 

clinicopathological
 

characteristics,epithelial
 

mesenchymal
 

transformation
 

related
 

mark-
ers,and

 

disease
 

prognosis,and
 

they
 

can
 

expected
 

to
 

be
 

a
 

potential
 

marker
 

to
 

judge
 

the
 

prognosis
 

of
 

NSCLC.
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  非小细胞肺癌(NSCLC)包括肺腺癌、肺鳞状细胞

癌和大细胞癌,占所有肺癌的80%以上[1]。目前,

NSCLC的发病率正在增加,由于肺癌细胞的侵袭和

转移,NSCLC患者的生存率仍然很低[2-3]。有研究显

示,NSCLC的侵袭和转移与上皮间质转化(EMT)密
切相关,EMT与多种信号通路有关,在肿瘤发生发展

中起 着 决 定 性 作 用[4]。配 对 相 关 同 源 框 蛋 白
 

1
(PRRX1)属于配对同源框家族,PRRX1可作为转录

因子调控多种基因表达。目前研究显示,PRRX1表

达下调后,上皮标志物E-钙黏蛋白(E-cadherin)表达

降低,削弱了细胞间接黏附性,有利于促进癌细胞从

原发部位脱离,促进了恶性肿瘤中EMT作用及肿瘤

转移[5]。有研究表明,多种实体肿瘤侵袭和转移均与

HOX基因表达有关[6]。同源盒 C8(HOXC8)属于

HOX基因簇的重要成员,是恶性肿瘤进展中EMT
的标志物[7]。本研究旨在探讨NSCLC患者癌组织中

PRRX1、HOXC8的表达及其临床意义,现将研究结

果报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2015年5月至2017年5月本

院收治的120例NSCLC患者为研究对象,癌组织及

癌旁组织(距离肿瘤3~5
 

cm)标本在手术切除后保存

于10%的中性福尔马林溶液中固定24
 

h,然后进行组

织脱水,制备石蜡包埋切片。120例 NSCLC患者中

男83例,女37例;年龄38~80岁,平均(65.75±
9.16)岁;肿瘤最大径1.3~7.0

 

cm,平均(5.21±
1.75)cm;肺鳞状细胞癌75例,肺腺癌45例;高/中分

化55例,低分化65例;TNM分期Ⅰ~Ⅱ期86例,Ⅲ
A期34例;淋巴结转移63例。纳入标准:(1)经手术

切除后病理证实为 NSCLC,且为首次确诊患者;(2)
年龄18周岁或以上,自愿签署知情同意书者。排除

标准:(1)严重心肝肾功能障碍;(2)患免疫系统、血液

系统疾病;(3)入院前近6个月内有大手术史;(4)患
其他部位的原发性肿瘤;(5)既往有精神障碍史。本

研究方案获本院伦理委员会批准。

1.2 方法 采用免疫组化法测定NSCLC组织、癌旁

组织中PRRX1、HOXC8、
 

EMT相关标志物 E-cad-
herin和波形蛋白(Vimentin)表达情况。所有组织标

本均经10%的中性福尔马林溶液固定,液体石蜡包埋

标本置于模具中。将代表性蜡块切成4
 

μm厚连续切

片,所有病理组织切片用二甲苯和梯度酒精脱蜡,然
后用蒸馏水冲洗这些切片10

 

min。将组织切片浸入
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柠檬酸钠缓冲液
 

(pH
 

6.0)
 

中,高压锅煮沸后冷却至

37
 

℃进行抗原修复。为了抑制内源性过氧化物酶并

进行组织抗原修复,将3%过氧化氢溶液逐滴加入到

所有切片中,然后将切片在室温下孵育15
 

min。用磷

酸盐缓冲盐水(PBS,pH
 

7.2)
 

清洗载玻片3次,每次

3
 

min。将切片置于孵育箱中,加入几滴小鼠单克隆

抗PRRX1(稀释比例1∶150,北京傲锐东源生物科技

有限公司),小鼠单克隆抗 HOXC8(稀释比例1∶
150,北京傲锐东源生物科技有限公司),兔单克隆抗

E-cadherin(稀释比例1∶200,西格玛奥德里奇公司)
 

和抗Vimentin(稀释比例1∶200,英国Abcam公司)
 

抗体,然后将其置于37
 

℃培养箱中1
 

h。之后
 

PBS洗

涤切片3次,每次9
 

min,滴加二抗羊抗兔/小鼠IgG-
HRP,室温放置30

 

min。将所有切片浸入新制备的
 

DAB
 

溶液中,用苏木精复染,用蒸馏水冲洗,用梯度

酒精脱水并用中性树脂密封。免疫组化结果由两位

病理科医师判定,每个组织标本须至少观察1
 

000个

肿瘤细胞。阳性染色均为淡黄色、棕黄色或棕褐色,
定位于细胞质。评分采用二级计分法[8]:(1)按阳性

细胞所占比例计数,其中阳性细胞数<5%计0分,

5%~<25%计1分,25%~<50%计2分,50%~<
75%计3分,≥75%计4分;(2)按染色强度分类,其

中无着色计0分,淡黄色计1分,黄或深黄色计2分,
褐或棕褐色计3分。将两者计分相乘,乘积≥3分为

阳性表达,反之则为阴性表达。
 

1.3 预后随访 出院后随访5年,随访截止时间为

2022
 

年5月。术后1年内每3个月复查一次,1年以

后改为6个月复查一次。出院后同时通过电话、短
信、微信等多种形式随访。

1.4 统计学处理 采用统计软件SPSS20.0进行数

据分析,计数资料用百分比(%)表示,行χ2 检验。计

量资料以x±s 表示,两组比较行独立样本t 检验。

Pearson相关性分析PRRX1、HOXC8表达情况与E-
cadherin、Vimentin之间的关系。患者的生存曲线使

用Kaplan-Meier生存法,曲线之间的差异应用log-
rank法检测;采用COX比例风险回归模型分析预后

的影响因素,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 NSCLC 患 者 癌 组 织、癌 旁 组 织 中 PRRX1、

HOXC8及EMT相关标志物表达率比较 NSCLC
患者癌组织PRRX1、E-cadherin阳性表达率低于癌旁

组织,HOXC8、Vimentin阳性表达率高于癌旁组织,
差异有统计学意义(P<0.05)。见表1。

表1  NSCLC患者癌组织、癌旁组织中PRRX1、HOXC8及EMT相关标志物表达率比较[n(%)]

项目 n
PRRX1

阴性表达率 阳性表达率

HOXC8

阴性表达率 阳性表达率

E-cadherin

阴性表达率 阳性表达率

Vimentin

阴性表达率 阳性表达率

NSCLC癌组织 120 76(63.33) 44(36.67) 41(34.17) 79(65.83) 71(59.17) 49(40.83) 53(44.17) 67(55.83)

癌旁组织 120 12(10.00)108(90.00) 69(57.50) 51(42.50) 22(18.33) 98(81.67) 113(94.17) 7(5.83)

χ2 73.493 13.158 42.151 70.335

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.2 NSCLC患者PRRX1、HOXC8表达与 E-cad-
herin和Vimentin蛋白表达的相关性分析 PRRX1
表达与E-cadherin表达呈正相关(P<0.05),与Vim-
entin表达呈负相关(P<0.05)。HOXC8表达与E-
cadherin表达呈负相关(P<0.05),与Vimentin表达

呈正相关(P<0.05)。见表2。
表2  PRRX1、HOXC8表达与E-cadherin和Vimentin

  蛋白表达的相关性分析

指标
PRRX1

r P

HOXC8

r P

E-cadherin 0.581 0.003 -0.597 <0.001

Vimentin -0.632 <0.001 0.612 <0.001

2.3 NSCLC患者PRRX1表达与临床病理特征的关

系 PRRX1阳性表达患者肿瘤最大径≥5
 

cm、TNM
分期为ⅢA期、淋巴结转移占比低于PRRX1阴性表

达患者,差异有统计学意义(P<0.05)。见表3。
表3  NSCLC患者PRRX1表达与临床病理特征的

   关系[n(%)]

临床病理特征 n
阴性

(n=76)

阳性

(n=44)
χ2 P

性别

 男 83 54(71.05) 29(65.91) 0.346 0.557

 女 37 22(28.95) 15(34.09)

年龄

 ≥60岁 78 50(65.79) 28(63.64) 0.057 0.812

 <60岁 42 26(34.21) 16(36.36)

肿瘤最大径
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续表3  NSCLC患者PRRX1表达与临床病理特征的

   关系[n(%)]

临床病理特征 n
阴性

(n=76)

阳性

(n=44)
χ2 P

 <5
 

cm 35 15(19.74) 20(45.45) 8.921 0.003

 ≥5
 

cm 85 61(80.26) 24(54.54)

组织病理类型

 肺鳞状细胞癌 75 43(56.58) 32(72.73) 3.101 0.078

 肺腺癌 45 33(43.42) 12(27.27)

分化程度

 高/中分化 55 35(46.05) 23(52.27) 0.432 0.511

 低分化 65 41(53.95) 21(47.72)

TNM分期

 Ⅰ~Ⅱ期 86 49(64.47) 37(84.09) 5.281 0.022

 ⅢA期 34 27(35.53) 7(15.91)

淋巴结转移

 有 63 50(65.79) 13(29.55) 14.679<0.001

 无 57 26(34.21) 31(70.45)

2.4 NSCLC患者 HOXC8表达与临床病理特征的

关系 HOXC8阳性表达患者肿瘤最大径≥5
 

cm、

TNM分期为ⅢA期、淋巴结转移占比高于 HOXC8
阴性 表 达 患 者,差 异 有 统 计 学 意 义(P<0.05)。

HOXC8阳性表达患者性别、年龄、组织病理类型、分
化程度与HOXC8阴性表达患者比较,差异无统计学

意义(P>0.05)。见表4。
表4  NSCLC患者 HOXC8表达与临床病理特征的

   关系[n(%)]

临床病理特征 n
阴性

(n=41)

阳性

(n=79)
χ2 P

性别

 男 83 29(70.73) 54(68.35) 0.072 0.789

 女 37 12(29.27) 25(31.65)

年龄

 ≥60岁 78 28(68.29) 50(63.29) 0.297 0.586

 <60岁 42 13(31.71) 29(36.71)

肿瘤最大径

 <5
 

cm 35 18(43.90) 17(21.52) 6.546 0.011

 ≥5
 

cm 85 23(56.10) 62(78.48)

组织病理类型

 肺鳞状细胞癌 75 28(68.29) 47(54.49) 0.892 0.345

 肺腺癌 45 13(31.71) 32(40.51)

分化程度

 高/中分化 55 21(51.22) 34(43.04) 0.728 0.934

 低分化 65 20(48.78) 45(56.96)

续表4  NSCLC患者 HOXC8表达与临床病理特征的

   关系[n(%)]

临床病理特征 n
阴性

(n=41)

阳性

(n=79)
χ2 P

TNM分期

 Ⅰ~Ⅱ期 86 35(85.37) 51(64.56) 5.756 0.016

 ⅢA期 34 6(14.63) 28(35.44)

淋巴结转移

 有 63 5(12.20) 58(73.42) 40.570<0.001

 无 57 36(87.80) 21(26.58)

2.5 不同PRRX1、HOXC8表达患者的预后比较 
随访5年,随访期间失访5例,其中PRRX1阳性表达

患者失访2例,阴性表达患者失访3例。HOXC8阳

性表达患者失访3例,HOXC8阴性表达患者失访2
例。PRRX1阳性表达患者5年总体生存率[69.05%
(29/42)]高于阴性表达患者[36.99%(27/73)],差异

有统计学意义(χ2=4.956,P=0.026)。HOXC8阳

性表达患者5年总体生存率[39.47%(30/76)]低于

阴性表达患者[66.67%(26/39)],差异有统计学意义

(χ2=6.974,P=0.008)。见图1、2。

图1  不同PRRX1表达患者Kaplan-Meier生存曲线图

图2  不同 HOXC8表达患者Kaplan-Meier生存曲线图

2.6 NSCLC患者预后的COX风险回归模型分析 
将相关变量纳入COX风险回归模型,以NSCLC患者
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预后为因变量X(生存=0,死亡=1),多因素COX风

险回归结果提示肿瘤最大径≥5
 

cm、TNM 分期ⅢA
期、淋巴结转移、HOXC8阳性表达为预后的危险因素

(P<0.05),PRRX1阳性表达是预后的保护因素

(P<0.05)。见表5。

表5  NSCLC患者预后的COX风险回归模型分析

变量 赋值
单因素分析

HR(95%CI) P

多因素分析

HR(95%CI) P

肿瘤最大径 <5
 

cm=0,≥5
 

cm=1 2.567(1.659~4.753) 0.004 2.795(1.514~9.126) 0.010

淋巴结转移 无=0,有=1 3.756(1.743~6.532) <0.001 3.815(1.479~9.682) 0.005

TNM分期 Ⅰ~Ⅱ期=0,ⅢA期=1 3.541(1.719~5.989) <0.001 3.805(1.457~9.725) 0.008

PRRX1 阴性=0,阳性=1 0.915(0.908~0.991) 0.009 0.982(0.935~0.998) 0.017

HOXC8 阴性=0,阳性=1 2.792(1.672~4.946) 0.006 2.798(1.532~9.235) 0.021

3 讨  论

  NSCLC是呼吸系统最常见的原发性肿瘤,整个

疾病发展涉及复杂多变的基因网络调控,会导致一系

列基因或蛋白表达的结构或者功能异常[9]。尽管该

疾病的多学科诊断和治疗方法显著提高,但 NSCLC
的早期诊断率和预后仍不理想。因此充分了解其中

的分子机制对于指导临床诊断和治疗有重要意义。
癌症发展过程中,癌细胞可能重新激活处于休眠状态

的胚胎程序性EMT,EMT是肿瘤侵袭、转移的关键

所在,可从多方面介入和促进肿瘤的疾病进程[10]。经

历EMT后,肿瘤细胞能够穿透 Matrigel胶进行浸润

性生长,并诱导细胞微环境促进肿瘤生长,还可能导

致免疫抑制,提高肿瘤干细胞表面标志物表达,促进

肿瘤进展[11]。在 NSCLC中,癌细胞转移也与EMT
相关,EMT程序主要调节因子是通过激活或抑制启

动子来控制EMT相关基因转录[12]。

PRRX1属于配对同源盒家族,可作为转录因子

调控各种基因。PRRX1作为新的EMT
 

诱导剂,可通

过调 节 E-cadherin、Vimentin 诱 导 细 胞 EMT[13]。

FELDMANN等[14]研究显示,PRRX1高基质表达的

胰腺癌患者最具侵袭性。BLOCK等[15]在三阴性乳

腺癌模型中的研究发现,RNA结合基序单链相互作

用蛋白3
 

(RBMS3)与乳腺癌中的EMT转录程序显

著相关,而PRRX1是RBMS3介导的EMT所必需蛋

白,这也提示PRRX1与乳腺癌中的EMT转录程序

有关。本次研究中,NSCLC癌组织中PRRX1阳性表

达低于癌旁组织,肿瘤最大径≥5
 

cm、TNM分期为Ⅲ
A期、淋巴结转移患者PRRX1阳性表达率占比更低,
提示 NSCLC 组 织 中 PRRX1 阳 性 表 达 下 降,且

PRRX1阳性表达可能与抑制淋巴结转移有关。目前

已有研究证实,E-cadherin、Vimentin与NSCLC疾病

进展及预后密切相关[16]。E-cadherin表达缺失、Vi-

mentin表达上调是肿瘤进展中EMT的标志。本研

究结果显示,PRRX1表达与E-cadherin表达呈正相

关,与 Vimentin表 达 呈 负 相 关,这 也 进 一 步 提 示

PRRX1表达可能通过EMT参与 NSCLC进展。在

不同的恶性肿瘤中,PRRX1的表达水平与患者预后

的关系有明显差异。在胃癌的相关研究中,PRRX1
的高表达预示着预后较差[17]。然而,FAN等[18]在肝

细胞癌的研究中却显示,PRRX1表达下调可通过p53
依赖的信号通路,导致预后不良。本研究 Kaplan-
Meier分析也发现,PRRX1阳性表达患者5年总体生

存率高于阴性表达患者。COX风险回归模型分析也

显示,PRRX1阳性表达是预后的保护因素。PRRX1
阳性表达与E-cadherin阳性表达呈正相关,与 Vim-
entin阴性表达呈负相关,提示PRRX1阳性表达可促

进E-cadherin再表达,抑制Vimentin表达,进而影响

EMT过程,抑制癌细胞侵袭和迁移。

HOXC8是HOX家族的一员,已被发现在多种

癌症中表达失调,并作为转录激活因子或抑制因子调

节许多基因转录[19]。有研究表明,HOXC8与E-cad-
herin启动子结合,并作为转录抑制因子调节肺癌中

的E-cadherin转录,E-cadherin的缺失导致肺癌癌细

胞锚定非依赖性生长和迁移的增加[20]。本研究结果

显示,NSCLC患者癌组织 HOXC8阳性表达率高于

癌旁 组 织,差 异 有 统 计 学 意 义(P<0.05),而 且

HOXC8阳性表达与肿瘤最大径、TNM 分期为ⅢA
期、淋巴结转移有关。HOXC8表达与E-cadherin表

达呈负相关,与 Vimentin表达呈正相关。Kaplan-
Meier分析发现,HOXC8阳性表达患者5年总体生

存率低于阴性表达患者,COX风险回归模型分析也

显示,HOXC8阳性表达、肿瘤最大径增大、TNM 分

期越高、淋巴结转移为预后的危险因素。分析可能与

HOXC8调节EMT相关基因的表达促进NSCLC增
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殖、迁移有关。E-cadherin表达缺失是EMT的关键

一环,可增加癌症患者肿瘤细胞的迁移和侵袭。Vim-
entin是间充质细胞的标志物之一,与癌细胞侵袭和

迁移能力增强密切相关,可作为肿瘤发生转移的标志

之一[21]。HOXC8阳性表达,可抑制E-cadherin阳性

表达,促进 Vimentin阴性表达,预示患者预后不良,
进一步表明HOXC8与NSCLC肿瘤转移、侵袭有关,
或可作为预测患者生存预后的指标。

综上所述,NSCLC患者癌组织中PRRX1阳性表

达率下降,HOXC8阳性表达率升高,且与EMT有一

定相关性。HOXC8阳性表达为预后的危险因素,

PRRX1阳性表达是预后的保护因素,有望作为判断

NSCLC预后的标志物。
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