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壹、中文摘要 

本研究室過去研究發現不抽煙之女性

肺癌患者之肺腫瘤有高達 60%和 73%的
高危險性人類乳突瘤病毒 16和 18型 
(human papillomarvirus 16/18) 的感染
率，此感染率遠高於男性肺癌患者（HPV 
16, 24%; HPV 18, 26%; Cheng et al., 
2001）。同時發現肺癌患者之肺腫瘤組織
及周邊血液之HPV 感染有 70% 的一致
性 (Chiou et al., 2003)。挪威及日本的研
究發現HPV 感染之肺癌患者中，有 80% 
的患者過去有 cervical intraepithelial 
neoplasia III (CIN III)的病史。因此推測
肺腫瘤組織中的 HPV，有可能來自子宮
頸，經血液循環而感染至肺組織。過去

本研究室經由比對肺腫瘤組織和血液中

之 HPV 16/18 之 E6、E7 及 L1 的 DNA 
序列，有 81% (13 /16) 的肺癌患者之腫
瘤組織中的 HPV DNA 序列與血液中相
同。而本計畫，共收集 9位 HPV 感染
之女性肺癌患者之肺腫瘤組織、周邊血

液及子宮頸抹片，利用 nest-PCR及DNA 
定序分析其 E6, E7和 L1的 DNA序列，

是否具同源性？結果發現在 9位肺癌患
者中有三位可同時在肺腫瘤組織、周邊

血液及子宮頸抹片之 DNA中同時測到
HPV16/18DNA的存在且經由定序結果
發現三者同源。因此推測女性肺癌患者

肺腫瘤組織中之 HPV可能來自於來自
子宮頸感染。最近在子宮頸癌的相關研

究中指出 HPV 可能是透過與α6- 
integrin 結合而感染宿主細胞，本研究亦
利用免疫組織化學染色法分析肺腫瘤組

織中之α6- integrin蛋白的表現量，並與
血液及腫瘤組織中之 HPV 感染做一統
計分析， 但結果並無統計上之相關性，
因此肺腫瘤組織中之 HPV感染可能透
過與其他受體結合所致。 

關鍵字：肺癌，人類乳突瘤病毒 

ABSTRACT 
High prevalence of HPV 16/18 

infections in female lung cancer patients 
compared to male lung cancer patients (60% 
vs. 24% for HPV 16, 73.3% vs. 26% for HPV 
18）were shown in our previous report 
(Cheng et al., 2001). Our recent report 
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showed that there was an approximately 70% 
concordance between HPV 16 DNA 
detection in peripheral blood cells and lung 
tumor tissues of lung cancer patients (Chiou 
et al., 2003). Previous studies indicated that 
about 80% of HPV infected-female lung 
cancer patients from Japan and Norway had a 
history of cervical intraepithelial neoplasia III. 
Our preliminary data showed 81% (13 of 16) 
lung cancer patients with an identical HPV 
16/18 E6, E7 and L1 DNA sequences 
between blood lymphocytes and lung tumors. 
Based on our previous results, we strongly 
suggest that HPV infection in lung tumors 
may be transmitted from cervix through 
blood circulation. In this project, lung tumor 
tissues, blood and pap smear of 9 female lung 
cancer patients were collected to analyze the 
HPV infection status and E6, E7, L1 
sequence. Our results indicated that 30% (3 
of 9) female lung cancer patients have HPV 
positive in lung tumor tissues, blood and pap 
smear and the E6, E7, L1 sequence variants 
were <2%. Thus, we suggested that the HPV 
16/18 infection in lung tumor tissues may 
originate from cervix infection. α6-integrin 
may act as a receptor for HPV infected 
cervical cancer cells has been shown 
previously. In this study, α6-integrin protein 
expression in 70 lung cancer patient tumor 
tissues were analysis by 
immunohistochemistry. No correlate between 
HPV infection andα6-integrin protein 
expression were shown in our results. 
Therefore, we suggested that infection of 
HPV in lung tumor cell may through binding 
with other receptor. 

 

Key words: lung cancer, Human papillomavirus 

 

貳、緣由與目的 
根據行政院衛生署統計資料顯示，自

1982年以來，惡性腫瘤就高居台灣民眾十
大死因之首，而肺癌則分別位居男、女性

之第二位和第一位之癌症死因。已知抽菸

是引起肺癌的主要原因，而所有癌症的死

亡原因也約有 30-40% 可以抽菸來解釋 
( Lobe et al., 1984 )，但在美國近二十年
來，抽菸人口由百分之五十降到百分之三

十，四十五歲以下，族群之肺癌死亡率的

確有下降的趨勢，而五十歲以上的族群則

沒有降低，反而有升高的現象 ( Devesa et 
al., 1989 )。在日本，抽菸人口也在逐年降
低，但肺癌的罹患率卻逐年大幅增加，即

使戒菸者仍會罹患肺癌。另外，流行病學

的研究指出，中國婦女抽菸人口的比例低

於其他種族，但肺癌盛行率卻逐年升高 
( Deng and Gao et al., 1985 )。同時發現中
國女性肺癌之細胞型態，大多屬肺腺癌 
( Maclennan et al., 1977；Kung et al., 
1984；Gao et al., 1987 )。近年來台灣地區
由於抽菸量降低，與抽菸相關性最高之鱗

狀上皮細胞肺癌有逐年下降的趨勢，但是

肺腺癌之發病率卻逐年增加 ( Department 
of Health, ROC, 1984 – 2000 )，因此其他
環境因子是否參與其肺癌的形成，將是重

要之研究課題。 
過去本研究室以巢疊式 PCR ( nested 

PCR ) 及原位雜 交試驗  ( In situ 
hybridization；ISH ) 分析發現高危險型人
類乳突瘤病毒 16 及 18 型在肺癌患者肺
腫瘤組織中的感染率分別為  35.5% 及
41.1%，遠高於非癌症患者 ( HPV16：
15.0%, HPV18：11.7% ) ( Cheng et al., 
2001 )。因此推測 HPV 16/18感染可能參
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與台灣肺癌形成或加速肺癌之惡化。另

外，亦發現肺癌患者之肺腫瘤組織及周邊

血液之 HPV 感染有 70% 的一致性。當校
正年齡、性別和抽煙之影響後，發現有

HPV 16 感染者之罹患肺癌之危險性是沒
有感染者的 6.5倍 (95%CI, 3.7-11.3, P < 
0.0001)。而 HPV 18則有 9.2倍 (95% CI, 
4.2-20.2, P < 0.0001)。若 HPV 16/18同時
感染者則其危險性更高達  75.7 倍 
(95%CI, 9,8-582.1, P < 0.0001)。因此推測
在血液中有 HPV 16/18 DNA可做為罹患
肺癌之可靠危險指標(Chiou et al., 2003)。
而經由分析肺腫瘤組織中測得之 HPV 
16/18 之 E6、E7 及 L1 的 DNA 序列，
並與血液中所測得之 HPV DNA序列進行
比對之初步結果亦發現有 80%的肺癌患
者其腫瘤組織中的 HPV DNA 序列與血
液中相同，因此推測肺腫瘤組織中的 HPV 
可能來自於血液或經由血液傳染至其他

組織。 
過去許多流行病學的研究均指出，高

危 險 型  HPV 是 藉 由 性 行 為 傳 染 
(Thomas et al., 2001；Kjaer et al., 2001；
Buchanan et al., 2001)。Richardson et al. 
(2000) 分析高危險型及低危險型 HPV在
學生族群之感染途徑時發現，高危險型 
HPV 之感染與性行為有關，但低危險型 
HPV 卻沒有相關。Thomas et al. (2001) 發
現從事性工作之女性有較高之高危險型 
HPV 感染率。近幾年之研究發現，HPV
感染除了和子宮頸癌有關之外，HPV亦和
其他許多人類癌症有關。例如頭頸癌、喉

癌、食道癌和結直腸癌等。頭頸癌患者的

非 腫 瘤 組 織 中  HPV 的 感 染 率 在 
18.5-35.9%，但在腫瘤組織中之感染率則
可達 34.5% (416/1205)，高危險型 HPV 
16/18 頭頸癌之感染率分別為 40.0% 和
11.9%。在所有頭頸癌中，以口腔癌患者

之 HPV 感染率最高，可高達 59.0%，其
次是咽頭癌 43.0%，而喉癌則較低，僅有 
33.0%。 在正常人之口腔中 HPV 的感染
率由 1 - 60% 不等 (Mckaig et al., 1998)。
因此肺腫瘤組織中之 HPV 有可能來自
於 口 腔 或呼 吸 道之 感 染 。另 外 ，

Olatunbosun et al. (2001) 的研究發現，曾
經或現在正感染 HPV 者有 53% (24/45) 
可在其精子中測到 HPV DNA 的存在，而
沒有感染 HPV 之控制組之精子中 HPV 
的感染率也有 8%。美國的一個研究發現
未滿 20 歲的孩童口腔黏膜細胞中 HPV 
的感染會因年齡不同而有不同，年齡小於 
7 歲之孩童的感染率為 8.7%，7-13 歲的
孩童感染率為 0%，而 13-20歲則有 5.2% 
的感染率。而這些 HPV 的感染與性別、
種族都沒有相關。又發現 13-20歲之青少
年族群中 HPV 的感染率與抽菸及性行為
亦無相關。因此青少年之 HPV 可能來自
在生產過程中由母親感染給嬰兒的垂直

性感染途徑 (Summersgill et al. 2001)。 
Hennig et al. (1999) 分析 75 位支氣

管肺癌患者肺腫瘤組織中 HPV DNA 的
感染情形，發現感染率可高達 49% 
(37/75)，而 37 位有 HPV 感染之肺癌患
者中，有 34 位有子宮頸病變的病史，且
其子宮頸 HPV 感染率為 74% (25/34)，因
此推測支氣管肺癌患者肺腫瘤組織中的

HPV 可能來自於子宮頸的感染，而藉由
血液循環到肺臟。挪威及日本的研究有高 
HPV 感染率之發現，肺腫瘤組織中可以
測到 HPV DNA者有 80% 患者有子宮頸
病變的病史(Hennig et al.,1999; Iwamasa et 
al., 2000)，因此這兩個國家之肺腫瘤組織
中的 HPV，很可能來自子宮頸感染，然後
經血液循環感染至肺部。而李 輝教授研
究室利用正常人及肺癌患者之周邊淋巴

球進行 HPV 16 及 HPV 18 的分析，結
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果除了肺癌患者外，健康之正常人的周邊

白血球中亦可測到 HPV DNA 的存在。在
肺癌患者之周邊白血球中可測到  HPV 
DNA 的存在，其感染率分別為 HPV 16：
47.4%，HPV 18：32.12% (n=137)。又發
現同時可在肺腫瘤組織及周邊血液中測

到 HPV DNA 之比例亦高達 70% ( Chiou 
et al., 2003)。因此推測肺癌患者腫瘤組織
中的 HPV 16/18，可能來自性行為、垂直
感染或口腔及呼吸道之感染，而藉由血液

感染到肺臟，然而此推測仍需進一步之實

驗證明。 
而 Huang (1999) 等人的研究發現在

子宮頸癌所轉移而產生腫瘤的小腦及大

腦組織中亦可偵測到 HPV 16/18 DNA 的
存在，而在原發性之腦部腫瘤則從未有相

關研究指出可在其腫瘤細胞測到 HPV 
DNA 的存在，因此作者進一步利用 DNA 
定序分析後確認子宮頸及小腦兩者之腫

瘤組織中所感染之HPV 16/18序列完全相
同，且進一步經由分析其淋巴結中之 HPV 
的感染情形發現小腦及大腦之腫瘤組織

中之 HPV 16/18 可能來自於子宮頸之癌
細胞經由淋巴結轉移而至小腦及大腦。而

在子宮頸癌細胞所轉移而產生陰道癌或

許多淋巴結中均可得到相同的結果 
(Lewandowski et al., 1990; Griardi et al., 
1993; Mvula et al., 1994)。本人之初步研究
結果亦發現在肺腫瘤轉移之被轉移器官

之腫瘤切片中的腫瘤細胞、血管及血球細

胞均可以原位雜交試驗測到 HPV DNA 
的存在。經由分析肺腫瘤組織中測得之

HPV 16/18 之 E6、E7 及 L1 的 DNA 序
列，並與血液中所測得之 HPV DNA序列
進行比對之初步結果亦發現有 80%的肺
癌患者其腫瘤組織中的 HPV DNA 序列
與血液中相同，因此推測肺腫瘤組織中的

HPV 可能來自於血液或經由血液傳染至

其他組織。而在我們的研究族群中也發現

不抽煙之女性肺癌患者之肺腫瘤有高達

60%和 73%的 HPV 16/18的感染率，此感
染率遠高於男性肺癌患者（HPV 16, 24%; 
HPV 18, 26%），因此推測女性肺癌患者肺
腫瘤組織中之 HPV 可能來自於子宮頸感
染。已知人類乳突瘤病毒之分類標準是依

據 E6、E7 及 L1 的 DNA 序列之不同而
區分出不同型及不同亞型之 HPV，當
E6、E7及 L1之 DNA序列差異大於 10%，
則為不同型 ( type )，DNA 序列差異在
2-10% 之間，則稱為次型 ( subtype )；
DNA 序列差異小於 2%，則稱為變異種 
( variant ) ( van Ranst et al., 1993 )。為確定
肺腫瘤組織中感染之 HPV 與周邊血液及
子宮頸感染之 HPV 是屬於同源性之

HPV，本計劃擬收集 HPV 感染之女性肺
癌患者之子宮頸抹片，利用 nest-PCR、in 
situ hybridization 及 DNA 定序分析子宮
頸是否有 HPV 16/18 感染？同時分析其
E6, E7和 L1的 DNA序列，是否與肺腫瘤
組織感染之 HPV 相同？以釐清肺腫瘤組
織中之 HPV 感染是否與子宮頸之 HPV 
感染同源？同時與血液中的 HPV 的序列
做一比對，以了解同一肺癌患者之肺腫瘤

組織、子宮頸抹片以及血液三者間之 HPV 
序列是否一致？以證明女性肺癌患者之

HPV感染來自子宮頸之假設。 
上述實驗將可證明肺腫瘤組織中之

HPV 感染與子宮頸之 HPV 感染的相關
性，但 HPV 如何進入肺細胞更是一值得
探討的重要課題。在許多子宮頸癌的相關

研究中指出 HPV 可能是透過與 α6- 
integrin 結合而進入細胞，α6- integrin 屬
於 integrin 家族中的一員，integrin 是位
細胞膜上的接受體 (receptor)，分為 α及 β
兩種亞型，而目前已知的 α-integrin 共有
17 種，β-integrin 有 8 種，此接受體會與
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Arg-Gly-Asp 的胺基酸序列結合使物質進
入細胞，此 Arg-Gly-Asp 胺基酸序列稱為
RGD。RGD亦表現於許多種類的病毒中，
如：腺病毒、乳突瘤病毒，且在病毒的感

染上扮演了重要的角色  (Croyle et al., 
1998)。在這許多形式的 integrin 中，
α6-integrin 可能是最主要與 HPV 感染有
關的接受體， 此一論點最早由 Evander et 
al., (1997) 所發現，而 Yoon et al., (2001) 
的研究中也發現子宮頸癌細胞中的 HPV 
感染與 α6-integrin的蛋白表現有關，但與
β1-integrin 及 β4- integrin 的蛋白表現無
關。因此本研究亦將利用免疫組織化學染

色法分析肺腫瘤組織中之 α6- integrin 蛋
白的表現量，並與血液及腫瘤組織中之

HPV 感染做一統計分析，以了解肺腫瘤
組織之 α6- integrin蛋白與 HPV 感染之相
關性。總之，本研究之結果將提出有力之

分子層次證據，證明肺癌患者之 HPV 感
染可能來自子宮頸感染。 

參、結果 

本研究共收集 9位女性肺癌患者之腫
瘤組織、血液檢體及子宮頸抹片進行 HPV
之同源性分析。並利用 nested-PCR偵測這
9位肺癌患者血球、肺腫瘤組織及子宮頸
抹片中 HPV 16/18感染情形。結果發現 9
位肺癌患者中有 3位其血球、肺腫瘤組織
及子宮頸抹片中均可測到 HPV 16及 HPV 
18 DNA的存在。另外，有一位患者可同
時在血球及肺腫瘤組織中測到 HPV 16及
HPV 18 DNA，一位患者可在肺腫瘤組織
中測到，有兩位可在子宮頸抹片中測到

HPV 16及 HPV 18 DNA的存在，另外兩
外則在三者均無法測到 (Table 1)。結果發
現有 33.3% (3of 9)的肺癌患者之 HPV 
16/18感染在血球、肺腫瘤組織及之子宮
頸抹片 HPV感染具有一致性，因此推測

HPV 16 及18有可能經由性行為傳染在經
由血球感染至肺臟。 

為證明血液、腫瘤組織與子宮頸抹片

中之 HPV 的同源性，本研究進一步利用
DNA 自動定序儀分析肺腫瘤組織中測得
之HPV 16/18 之E6、E7 及L1 的DNA 序
列，並與血液與子宮頸抹片中所測得之

HPV DNA序列進行比對，結果發現在 3
位血液、腫瘤組織與子宮頸抹片中均可測

到HPV16 及 18的肺癌患者其腫瘤組織中
的HPV DNA 序列與血液及子宮頸抹片中
的 HPV DNA序列完全相同，屬於同一型
(Fig.1 and Fig. 2)。而在肺腫瘤組織及血液
均可測到 HPV16/18 的肺癌患者亦發現其
腫瘤組織中的HPV DNA 序列與血液及子
宮頸抹片中相同，序列之差異性小於 2%，
亦屬於同一亞型之 HPV。由此同原性分析
本研究更進一步推測肺癌患者之 HPV感
染可能來自子宮頸感染經由血液循環到

肺。 
研究中發現子宮頸癌細胞中的

HPV 感染與 α6-integrin的蛋白表現有
關，本研究亦進一步利用免疫組織化學染

色法分析 70位肺癌患者肺腫瘤組織中之
α6- integrin蛋白的表現，並與血液及腫瘤
組織中之 HPV 感染做一統計分析，以了
解 HPV 是否藉由與 α6- integrin結合而進
入細胞。結果發現 α6- integrin蛋白的表現
與臨床之相關資料包括：性別、年齡、腫

瘤形式、腫瘤大小、是否有淋巴結轉移均

無統計上之相關性。而在與 HPV感染之相
關性方面，亦發現不論是 HPV16或是
HPV18 的感染均與 α6- integrin蛋白的表
現無統計上之相關性(Table 2)。根據此研
究結果推測肺腫瘤組織中之 HPV感染可
能不是透過與α6- integrin蛋白結合而進入
肺細胞。 

綜合以上結果，我們推測肺癌患者之
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HPV感染可能經由性行為感染子宮頸在
經由血液循環到肺，且肺腫瘤組織中 HPV 
16/18 之感染與否和 α6- integrin蛋白的表
現無關，顯示 HPV進入肺細胞的接受體
(receptor) 可能與子宮頸細胞不同。 

 

肆、討論 
最近 Huang ( 1999 ) 等人的研究發現在

子宮頸癌所轉移而產生腫瘤的小腦及大腦組

織中亦可偵測到 HPV 16/18 DNA 的存在，
而在原發性之腦部腫瘤則從未有相關研究指

出可在其腫瘤細胞測到 HPV DNA 的存在，
因此作者進一步利用 DNA 定序分析後確認
子宮頸及小腦兩者之腫瘤組織中所感染之

HPV 16/18序列完全相同，且進一步經由分
析其淋巴結中之 HPV 的感染情形發現小腦
及大腦之腫瘤組織中之 HPV 16/18 可能來
自於子宮頸之癌細胞經由淋巴結轉移而至小

腦及大腦。而在子宮頸癌細胞所轉移而產生

陰道癌或許多淋巴結中均可得到相同的結果 
( Lewandowski et al., 1990; Griardi et al., 1993; 
Mvula et al., 1994 )。顯示 HPV病毒可經由細
胞的轉移而至其他器官。此外，Hennig et al. 
( 1999 ) 分析 75 位支氣管肺癌患者肺腫瘤
組織中 HPV DNA 的感染情形，發現感染率
可高達 49% ( 37/75 )，而 37 位有 HPV 感染
之肺癌患者中，有 34 位有子宮頸病變的病
史，且其子宮頸 HPV 感染率為 74% 
( 25/34 )，因此推測支氣管肺癌患者肺腫瘤組
織中的 HPV 可能來自於子宮頸的感染，而
藉由血液循環到肺臟。。挪威及日本的研究

有高 HPV 感染率之發現，肺腫瘤組織中可
以測到HPV DNA者有80% 患者有子宮頸病
變的病史( Hennig et al.,1999; Iwamasa et al., 
2000 )，因此這兩個國家之肺腫瘤組織中的
HPV，很可能來自子宮頸感染，然後經血液
循環感染至肺部。由 Kjaer等人 (2001) 的研

究發現，97位未發生性行為的女性其子宮頸
HPV感染率為 1.5%，經兩年後，有 67位女
性發生過性行為，其子宮頸 HPV感染率提高
至 35.4%。過去許多流行病學的研究均指
出，高危險型 HPV是藉由性行為傳染 
(Thomas et al., 2001；Kjaer et al., 2001；
Buchanan et al., 2001)。另外，有研究分析高
危險型及低危險型 HPV在學生族群之感染
途徑時發現，高危險型之 HPV之感染與性行
為有關，但低危險型則無關。Thomas 等人 
(2001) 發現從事性工作之女性，有較高之高
危險型 HPV感染率。Olatunbosun 等人 
(2001) 發現曾經或現在正感染 HPV者有 
53% (24/45) 可在其精子中測到 HPV DNA
的存在，而沒有感染 HPV之控制組之精子中
HPV的感染率僅有 8%。因此男性可能藉由
性行為將 HPV感染給女性。由於本研究之肺
癌患者全部是已婚者，且經由ＤＮＡ定序之

結果亦發現肺腫瘤組織、週邊血液及子宮頸

抹片中之 HPV序列一致，因此推測台灣女性
肺癌患者之子宮頸感染高危險型 HPV 16/18
可能主要經由性行為感染，而散播至血液，

繼而經血球藉血液循環感染肺臟組織。 
在許多子宮頸癌的相關研究中指出

HPV 可能是透過與 α6- integrin 結合而進入
細胞。在這許多形式的 integrin 中，
α6-integrin 可能是最主要與 HPV 感染有關
的接受體， 此一論點最早由 Evander et al., 
(1997) 所發現，而 Yoon et al., (2001) 利用皮
膚細胞(HaCaT cell)的研究中也發現子宮頸
癌細胞中的 HPV 感染與 α6-integrin的蛋白
表現有關，但本研究利用免疫組織化學染色

法分析肺腫瘤組織中之 α6- integrin蛋白的表
現，與血液及腫瘤組織中之 HPV 感染之相
關性時卻發現兩者間並無統計上的相關性。

Shafti-Kermat et al., (2003) 利用缺乏 HSPGs 
(Heparan Sulfate Protoglcans) 蛋白的角質細
胞所做的研究發現，將 HSPGs 系列蛋白包
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括：syndecan-1, syndecan-4或 glypican轉染
入細胞後，會增加以人工合成之病毒顆粒

(virus-like particles; VLP)與角質細胞結合的
能力，且此結合能力的增加可能是透過

HSPGs蛋白增加細胞膜表面 heparan sulfate 
的量所致，此外作者亦推測 HPGs可能扮演
了細胞膜表面受體的角色，藉由與此受體的

結合而使 HPV進入細胞，且在角質細胞與
HPV感染的相關性中 HPGs所扮演的角色可
能更勝於 α6- integrin。因此 HPGs在 HPV感
染肺細胞的過程中扮演了何種角色似乎是一

個有趣的研究課題，本研究室亦將進一步針

對HPV感染與HPGs蛋白之相關性作進一步
研究以釐清肺細胞及子宮頸上皮細胞這兩種

不同形式的細胞，是否是經由與不同受體而

感染 HPV。 
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六、計畫成果自評部份 
1. 本計畫原先擬收集 30位女性肺癌患者
之肺腫瘤組織、周邊血液及子宮頸抹

片分析其 HPV感染情形及同源性，但
因說服肺癌患者做子宮頸抹片相當困

難因此只分析 9 位患者之感染情形，
與原先計畫預計人數有落差，此部分

仍努力與肺癌患者溝通中，希望能收

集更多檢體進行分析。 
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Fig. 1. Representative results of direct DNA 
sequencing analysis of HPV 16 E6 amplified 
from lung cancer patient’s (A) lung tumor 
tissues, (B) peripheral blood, and (C) pap 
smear. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 2. Representative results of direct DNA 
sequencing analysis of HPV 16 L1 amplified 
from lung cancer patient’s (A) lung tumor 
tissues, (B) peripheral blood, and (C) pap 
smear.  

Table 2. Correlation between α6-integrin and clinical parameter in lung cancer patient 
tumor tissues analysis by immunohistochemistry. 

Parameter                  α6-integrin 
                __________________________________        P 

- +  
                      (n=20)          (n=50) 

Gender 
 F (n=27) 10 17 
 M (n=43) 10 33 0.279 
Smoking habits 
 - (n=40) 15 25 
 + (n=30) 5 25 0.067 
Tumor type 
 A (n=36) 14 22 
 SQ (n=34) 6 28 0.066 
Tumor stage 
 I (n=24) 6 18 
 II (n=12) 2 10 
 III (n=34) 12 22 0.420 
T factor 
 1 (n=3) 1 2 
 2 (n=48) 13 35 
 3 (n=13) 4 9 
 4 (n=6) 2 4 0.981 
N factor 
 0 (n=32) 9 23 
 1 (n=12) 5 7 
 2 (n=23) 6 17 
 3 (n=3) 0 3 0.387 
HPV 16 
 - (n=42) 11 31 
 + (n=28) 9 19 0.601 
HPV 18 
 - (n=42) 12 32  
 + (n=28) 8 18 0.789 
_____________________________________________________________________  
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H P V  1 6  D N A

T a b le  1 .  T h e  P r e s e n c e  o f  H P V 1 6  D N A  d e t e c t e d  b y  N e s t e d
P C R  in  lu n g  tu m o r  t i s s u e ,  b lo o d  c i r c u l a t i o n  a n d  p a p  s m e a r  i n  
n in e  f e m a le  l u n g  c a n c e r  p a t i e n t s .


