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[摘要】 CD24是一种新近发现并重点研究的肿瘤标志物，它是细胞黏附分子之一，能介导细胞与细胞、 

细胞与细胞外基质问的黏附。研究发现CD24在人类多种癌症中有较高的表达率，认为 CD24在多种肿瘤的 

进展及转移中发挥重要的作用，CD24阳性表达则肿瘤预后更差。CD24在宫颈癌中的表达情况目前研究尚 

少，现有报道均提示其表达率较高，认为过表达 CD24的宫颈癌容易复发及转移，与预后相关。CD24阳性可 

为临床治疗及预后判断提供重要的提示，为治疗策略的制定提供参考，有望成为宫颈癌的检测指标。该文对 

CD24表达与宫颈癌预后关系的研究进展作一综述。 
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[Abstract] CD24 iS an adhesion molecule as a newly discovered tumor marker and many studies have dis． 

cussed the prognostic value of CD24 for different tumom recently．CD24 is a small cell surface protein molec~e an- 

ehored by glycosyl phosphatidyl inositol in a wide variety of cancer cells which mediate adhesion and functions of cell- 

cell and cell—matrix interactions．Many studies indicated that CD24 expression was found in a variety of human tumors 

and was considered to be linked with invasion，metastasis and a poor prognosis of tumom．The present studies suggest 

that CD24 overexpression is a predictor of invasion，distant metastasis，decreased long-term survival and poor progno· 

sis in patients with cervical cancer．Understanding and detection of CD24 expression in cervical cancer may provide 

some important clinical implications for therapeutic decision and prognosis judgement，and conduct some guides for 

the establishment of treatment strategy．CD24 may become an important biological marker to detect cervical cancer． 

Th e relationship between CD24 expression and the prognosis of cervical cancer is reviewed in this paper． 
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宫颈癌是妇科三大常见癌症之一，发病率居妇 

科癌症首位。由于宫颈细胞学技术的不断发展及普 

及，绝大多数的宫颈癌已经能够早期发现、早期诊 

断，但因我国社会经济发展的不平衡，晚期病例仍较 

常见，因而预后较差，故深入研究宫颈癌的发生、发 

展、转移机制，仍任重道远 尽管多数宫颈癌对于标 

准治疗具有相对好的反应性，但仍有相当比例的肿 

瘤对治疗抗拒，特别是晚期患者，治疗后疾病进展率 

仍然很高⋯。CD24(cluster of differentiation 24)是 

热稳定抗原在人类的同源分子 ，位于染色体 6q21， 

能介导细胞间、细胞与基质问的黏附，是一种新近发 

现并重点研究的肿瘤标志物。研究发现CD24在人 

类多种癌症中有较高的表达率，认为 CD24在多种 

肿瘤的进展及转移中发挥重要的作用，肿瘤细胞中 

表达 CD24可能提示预后更差，更容易转移。宫颈 

癌中表达 CD24如何，CD24与宫颈癌的预后关系如 

何，本文试对此进行综述。 

1 CD24分子的结构与功能 

细胞黏附分子是一类参与细胞与细胞、细胞与 

细胞外基质问的黏附和相互作用的分子，它们在癌 
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细胞的侵袭和转移中有重要作用，其中包括 CD24 

和 CD44v6。CD24是热稳定抗原在人类的同源分 

子，位于染色体6q21，能介导细胞间、细胞与基质间 

的黏附 J。CD24分子是表观分子量介于25～75 KDa 

之间的高度糖基化唾液酸糖蛋白，包含 31个氨基酸 

残基组成的核心蛋白骨架结构，与小 鼠热稳定抗原 

高度同源，其成熟多肽能够通过羧基端的磷脂酰肌 

醇(glycosyl—phoshphatidyl—inositol，GPI)锚定在细胞 

膜的表面 ，通过与P选择素(P—seleetin)结合，调 

节细胞间的信号通路，对肿瘤细胞的增长及黏附进 

行调节，介导肿瘤细胞的浸润及转移，影响预后。迄 

今为止，P选择素是唯一被发现的 CD24配体 J。 

在生理情况下，CD24分子仅在未成熟 B细胞、成熟 

粒细胞以及少数上皮细胞和神经细胞上低水平表 

达，而当机体处于病理状态时，多数恶性肿瘤细胞的 

表面均能检测到显著高水平表达的CD24分子，其 

表达水平的高低与肿瘤的发生和发展密切相关。同 

时，CD24是一种细胞膜信号转导分子，能够通过多 

种作用机制介导肿瘤细胞的增殖、转移和侵袭 ]。 

在体外和体内实验中，shRNA技术使得 HIF．1仅或 

CD24表达的减少导致原发性和转移性肿瘤的生长 

都受到抑制。HIF一1仅剔除的癌细胞过表达 CD24 

后，肿瘤细胞生长得到恢复。而 CD24剔除的肿瘤 

细胞过表达 HIF．1 o【后 ，肿瘤细胞的生长则受到抑 

制。临床肿瘤样本的分析显示 HIF．1OL和 CD24表 

达水平之间存在相关性，并且两者的表达均与病人 

生存率降低明显相关。研究结果证实了在癌症发生 

发展机制中两个非常重要的分子之间存在联系，CD24 

作为HIF一1 0【转录调控蛋白和生物效应分子提示CD24 

可作为癌症治疗靶点之一 J。 

2 CD24介导肿瘤转移机制 

CD24是通过加强肿瘤细胞与周围组织基质的 

黏附而促进肿瘤转移的，分子生物学的研究提示肿 

瘤干细胞高度表达CD24，而肿瘤干细胞对放化疗均 

不敏感，而使其在肿瘤接受放化疗治疗过程中规避 

放化疗的作用而继续在体内生存 ，为复发、转移埋下 

根源。细胞运动性的增强是肿瘤侵袭的必要条件， 

CD24可增强肿瘤细胞的运动性，在肿瘤转移过程中 

发挥重要的作用。Baumann等 在覆盖纤维连接素 

的培养基中观察 MTLY细胞株的运动发现，CD24阳 

性细胞迅速与基质附着，而 CD24阴性的细胞附着 

较慢，更重要的是，与 CD24阴性细胞 比较，CD24阳 

性细胞扩散速度明显增快，证实 CD24可促进肿瘤 

的侵袭。然而，24 h之后大部分 CD24阴性的细胞 

也开始扩散。这些资料表明，虽然 CD24阴性细胞 

也能与纤维连接蛋白附着和扩散，但 CD24可明显 

促进细胞附着和扩散的动力学，促进细胞的能动性， 

并被趋化性实验所证实。过度表达则与肿瘤的增 

殖、侵袭以及转移密切相关，已成为肿瘤患者不良预 

后的重要判断指标之一。Bretz等 的研究认为CD24 

促进肿瘤细胞的进展是通过激活依赖 c—Src的细胞 

信号通道从而抑制组织因子途径抑制因子-2(tissue 

factor pathway inhibitor一2，TFP1-2)的表达，而 TFPI一2 

可抑制肿瘤细胞间信号传递而抑制肿瘤的浸润及发 

展，CD24与 TFPI．2在肿瘤中呈互相抑制的表达，当 

CD24过表达时，TFPI-2的表达则受到抑制，肿瘤预 

后则不良；相反TFPI．2高表达而CD24低表达的肿 

瘤，肿瘤患者的生存时间更长。异常激活的Src蛋 

白与人类多种肿瘤的发生有着联系，参与肿瘤的各 

个阶段，并且其活性的高低与肿瘤的发展密切相关， 

其主要机制涉及激活相应信号通路、引起细胞增殖 

凋亡效应、诱导血管形成等，而CD24在目前的研究 

中均提示可通过相关通路激活 Src蛋白，促进肿瘤 

的浸润及转移，从而使肿瘤的预后更差 。c．Src 

是一个 CD24激活的中介调节蛋白，CD24被激活 

后，可通过整合素介导肿瘤细胞与基质的粘连促进 

肿瘤的浸润，同时 CD24也可激活其他 Src家族蛋 

白，通过多种途径介导肿瘤的浸润及转移进而影Ⅱ向 

肿瘤预后Ⅲ 。CD24在肿瘤干细胞中呈高度表达， 

CD24与其他细胞表面标记如 CD34、CD133、CD44、 

CD29及CD31一样，已成为肿瘤干细胞的细胞膜表 

面标记物 。肿瘤干细胞能够自我更新并具备异 

位生长能力，更易于浸润，对治疗产生抵抗，而这些 

独特的功能预示肿瘤干细胞与肿瘤的临床预后密切 

相关，如肿瘤发生、发展、转移及治疗的失败，CD44、 

CD24、CD133均可作为肿瘤干细胞的细胞膜表面分 

子，CD24是转移及复发更为重要的细胞分子  ̈H』。 

Yang等H 在人鼻咽癌中观察到 CD24在肿瘤干细 

胞中的高表达，CD24阳性表达更容易复发，预后更 

差。综合目前研究资料，CD24的高度表达可出现于 

多种人类肿瘤中，其主要作用是促进肿瘤细胞黏附 

于基质，并通过相关通路激活Src蛋白激酶家族，促 

进肿瘤细胞的浸润与转移出原位，使肿瘤的预后更 

差。CD24也可通过调节Notchl通路中的Notchl信 

号传导，影响上皮细胞与间叶细胞之间的转化，介导 

肿瘤细胞的漂移、侵袭、形成转移灶并产生耐药，进 

而影响肿瘤的预后  ̈。 



中国临床新医学 2015年 12月 第 8卷 第 12期 

3 CD24在宫颈癌中的表达及其与预后的关系 

多个研究均提示 CD24可表达于多种肿瘤细胞 

膜，研究结果提示其可增强肿瘤细胞与基质的黏附， 

促进肿瘤破坏基底的基质，在肿瘤病灶的肿瘤干细 

胞中表达率更高，在皮肤恶性黑色素瘤、头颈部鳞癌 

以及胃癌中均有相似的发现 ’锄J，而肿瘤干细胞是 
’

肿瘤复发、转移、耐药的根源。研究认为CD24是肿 

瘤远处转移、复发的独立影响因子，研究结果也提示 

CD24阳性表达肿瘤患者生存率明显低于阴性表达 

肿瘤患者。对喉癌患者的 CD24研究亦发现其过度 

表达与浸润、转移及高度的肿瘤增长状态相关 引̈。 

Koukourakis等 研究了头颈部进展型鳞癌中的CD44 

表达情况及与预后的关系，结果提示 CD24高度表 

达于肿瘤干细胞，CD24表达阳性明显影响患者的放 

化疗临床疗效，预后更差，Shi等 亦有类似发现。 

在宫颈癌中，有关 CD24表达与其预后关系研究的 

报道目前尚较少，有限的研究初步发现 CD24阳性 

表达与宫颈癌的复发及转移有显著相关，CD24过度 

表达时患者的预后更差。Kwon等 分析了73例 

宫颈癌中的 CD24的表达情况及其与预后的关系， 

发现43例 CD24表达阳性，与患者的年龄、肿瘤国 

际妇产科联合会(FIGO)分期、肿瘤直径大小无明显 

相关，但CD24表达阳性患者的5年生存率明显低于 

CD24阴性表达患者(66．7％ VS 84．7％，P=0．0497)， 

CD24阴性患者的治疗失败及远处转移率比阳性患 

者降低20％，多因素分析提示CD24表达阳性更容 

易发生远处转移，是宫颈癌生存的独立预后影响因 

素。Sung等 通过对 140例宫颈癌 CD24表达情 

况的分析，结果提示59例 CD24表达阳性，占42％， 

研究发现 CD24表达阳性与宫颈癌发生远处转移的 

生存明显相关，是一个独立预后因素，对于已接受手 

术治疗的宫颈患者，根据宫颈癌组织是否表达 CD24 

作为细分宫颈癌亚型的依据，即阴性患者预后明显 

好于阳性患者，CD24阳性可为临床治疗及预后判断 

提供重要 的提示，为治疗策略的制定提供参考。 

Huang等 分析了144例浸润性宫颈癌的CD24表 

达情况及与长期预后的关系，结果提示浸润性宫颈 

癌的 CD24阳性率为 34．7％ (50／144)，CD24表达 

阳性的宫颈癌患者 5年生存率明显低于阴性患者 

(52．0％ vs 72．3％；P=0．014)，CD24阳性表达是 

不良预后的独立预测因素。晚期宫颈癌同步放化疗 

后是否行手术治疗目前仍争议较大，Lambaudie等_26 

的初步研究报道分析完成同步放化疗后接受手术治 

疗的58例晚期宫颈癌患者，术后病理提示49．1％ 
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(26／58)仍有残留癌症病灶，而无进展生存与残留 

病灶明显相关，CK7及 CD24在其中呈过度表达，提 

示复发及转移的可能性。深人研究 CD24在宫颈癌 

中的表达及其与预后的关系、作用机制，可望使 

CD24成为研究宫颈癌复发、转移及对治疗抗拒的新 

的生物学标记。 

4 ．结语 

CD24在多数恶性肿瘤中呈过表达状态，CD24 

阳性表达与恶性肿瘤不良预后密切相关，因此，可通 

过抗 CD24单克隆抗体技术减低或去除CD24在肿 

瘤细胞的表达，从而达到抑制肿瘤细胞的目的，可望 

明显改善肿瘤患者的预后。现有研究初步提示 

CD24阳性表达的宫颈癌患者生存率、无瘤生存期均 

低于阴性表达患者，具体作用机制尚不十分清楚，值 

得深入研究，从而为宫颈癌治疗策略的制定和实施 

提供肿瘤分子学的参考，并为进一步改善宫颈癌预 

后尤其晚期宫颈癌预后提供帮助，并有望成为判断 

宫颈癌预后的检测指标，为寻求宫颈癌的防治途径 

提供新的思路以及生物学指标。 
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