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"摘要#

!

目的
!

探讨胃癌组织和癌旁正常组织中
2#345.'1(

"

2#3.'1(

#$

6#72$

的表达及其临床意义%

方法
!

收集
1%$8

年
)

月至
1%$-

年
'

月在该院接受治疗的
')

例胃癌组织和癌旁组织标本!利用实时荧光定量

9:3

检测
2#3.'1(

$

6#72$2345

的表达!并对两者进行相关性分析!研究
2#3.'1(

$

6#72;

与临床病理特征的

关系%结果
!

胃癌组织的
2#3.'1(

水平比癌旁组织低!差异有统计学意义"

!

$

%&%8

#&胃肠癌组织
6#72$23.

45

水平比癌旁组织高!差异有统计学意义"

!

$

%&%8

#%

2#3.'1(

与
6#72$2345

水平呈明显负相关"

"<
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!
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$

%&%$
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期$

"

期胃癌组织中
2#3.'1(

水平明显低于
#

期和
$

期"

!

$

%&%8

#&

!

期$

"

期胃癌组

织中
6#72$2345

水平明显高于
#

期和
$

期"

!

$

%&%8

#%

2#3.'1(

在有淋巴结转移胃癌组织的表达明显低于

无淋巴结转移者"

!

$

%&%8

#!而有淋巴结转移胃癌组织中
6#72$2345

表达水平明显高于无淋巴结转移者

"

!

$

%&%8

#%结论
!

2#3.'1(

及
6#72$

可能是胃癌的诊断标志物和潜在治疗靶点%

"关键词#
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胃肿瘤&
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&实时荧光定量
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胃癌是最常见的癌症之一#主要发生在亚洲国

家#包括韩国)日本和中国&

$

'

*胃癌的发生受到多种

因素的影响#包括高盐食物)硝化食品和酒精摄入过

量#水果和蔬菜摄入过少#吸烟和幽门螺旋杆菌感染

等&

1

'

*与其他恶性肿瘤一样#遗传和表观遗传因素均

参与了胃癌的发病机制&

'

'

*如果在发病早期诊断出

胃癌#其病死率会大大降低&

0

'

#因此寻找发病早期的

特异性肿瘤标记物来筛选高风险人群具有重要作用*

但是#由于肿瘤标记物的低敏感度和特异度#检测胃

癌的标记物较为有限&

8

'

*因此#发现诊断胃癌的新的
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年
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卷
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!

#

!

通信作者#

W.27#;

!

K7@?E;#;

I

'%

%

$)'&G"2

*



表
$

!!

36.

O
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检测基因的引物序列

基因 正向引物$

8X.'X

% 反向引物$

8X.'X

%

2#3.'1) YYY55:5:5::6YY6655: :5Y6Y:Y6Y6:Y6YY5Y6

6#72$ Y:566::6Y6Y5:6Y5Y:5Y 6:5YY55Y::5566:6:5:Y

Z) :6:Y:66:YY:5Y:5:56565:6 5:Y:66:5:Y55666Y:Y6Y6:

Y59[\ 556YYY:5Y::Y665YY555 6Y55YYYY6:566Y56YY:5

标记物是学界目前亟待解决的重大问题*

2#345

是一类片段大小为
1$

&

18N

D

的非编码

345

#它们能够通过抑制
2345

的翻译或者绑定

2345

的
'X.Z63

区减少
2345

分子#从而沉默它

们同源的靶基因#在不同的细胞过程中发挥重要作

用#维持正常的生理环境&

)./

'

*在癌症中#特别的
2#3.

45

能够作为抑癌因子或致癌因子#因此被认为是癌

症早期诊断和判断预后的生物标记物&

(

'

#能够控制肿

瘤的多种功能#包括细胞增殖)转移)入侵)分化)凋亡

和代谢过程等&

$%

'

*研究发现#

2#345.'1(

$

2#3.'1(

%

在胃癌中低表达#而其靶基因
6

淋巴瘤浸润转移诱导

因子
$

$

6#72$

%在胃癌中高表达&

$$.$1

'

*但目前综合分

析
2#3.'1(

和
6#72$

在胃癌中的表达及其临床意义

的文献较少#本研究通过检测胃癌组织和癌旁组织中

2#3.'1(

)

6#72$2345

表达#分析两者相关性#并且

观察它们与胃癌病理特征的关系#以探讨胃癌的发病

机制和潜在的药物治疗靶点*

A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

在取得患者知情同意后#收集本院

1%$8

年
)

月至
1%$-

年
'

月手术切除的胃癌组织标本

及正常的癌旁组织$距离癌组织大于
'G2

%#手术切除

的新鲜标本置于
=/%]

冰箱保存*标本共计
')

例#

其中 男
1'

例#女
$'

例(年 龄
0%

&

-(

岁#平 均

$

)-&/(̂ /&$(

%岁*参考
1%$%

年国际抗癌联盟"美国

癌症联合委员会$

ZL::

"

5Q::

%的
64M

分期标准对

胃癌组织进行临床分期&

$'

'

*

A&B

!

方法

A&B&A

!

检测方法
!

按照
6E#J";

试剂说明书取约
8%

2

A

组织提取总
345

#

347+?.PE??\

1

_

溶解
345

#

微量分光光度计检测
345

浓度及纯度#然后反转录

合成
G[45

#

=/% ]

保存备用*采用
67

O

27,36.

9:3R#@

进行
9:3

扩增#检测
2#3.'1(

以
Z)

为内参

基因#检测
6#72$2345

表达水平以甘油醛
.'.

磷酸

脱氢酶$

Y59[\

%为内参基因#引物序列见表
$

*反

应在
5̀ Qa)

型实时荧光定量
9:3

仪上进行#测定每

个样品的
:@

值#相对含量为
1

=

##

:@

*

A&B&B

!

观察指标
!

记录并统计所有患者标本的临床

分期及是否出现淋巴结转移情况*

A&C

!

统计学处理
!

采用
V9VV1%&%

软件进行分析处

理*所有数据均以
J Â

表示#组间比较采用
>

检验#

采用
9?7E+",

相关系数等分析数据#以
!

$

%&%8

为差

异有统计学意义*

B

!

结
!!

果

B&A

!

2#3.'1(

与
6#72$2345

在胃癌组织和癌旁

组织中的相对表达量分析
!

胃癌组织的
2#3.'1(

水

平比癌旁组织低#差异有统计学意义$

!

$

%&%8

%(胃癌

组织
6#72$2345

水平比癌旁组织高#差异有统计

学意义$

!

$

%&%8

%#见表
1

*

表
1

!!

2#3.'1(

$

6#72$2345

在胃癌组织和癌旁

!!!

组织中的水平比较%

J Â

&

组别
) 2#3.'1( 6#72$

胃癌组织
') %&01̂ %&'1 0&'$̂ 1&0$

癌旁组织
') $&%%̂ %&%% $&%%̂ %&%%

> =$%&%( /&'%

!

$

%&%8

$

%&%8

B&B

!

2#3.'1(

与
6#72$2345

的相关性分析
!

将

2#3.'1(

与
6#72$2345

在胃癌组织与癌旁组织中

的相对表达量进行相关分析#结果显示二者表达呈明

显负相关$

"<=%&/80

#

!

$

%&%$

%#见图
$

*

图
$

!!

2#3.'1(

与
6#72$2345

表达的相关性

B&C

!

2#3.'1(

)

6#72$

表达与胃癌主要临床病理特征

的关系
!

在不同临床分期中#

2#3.'1(

和
6#72$23.

45

水平表现出不同的趋势*随着临床分期的进展#

2#3.'1(

水平下降#其中
!

期和
"

期胃癌组织中
2#3.

'1(

水平明显低于
#

期和
$

期胃癌组织$

!

$

%&%8

%*

随着临床分期的进展#

6#72$2345

表达上升#其中

!

期和
"

期胃癌组织中
6#72$2345

水平明显高于

#

期和
$

期胃癌组织$

!

$

%&%8

%*

2#3.'1(

在有淋巴

结转移的胃癌组织中的表达明显低于无淋巴结转移

-%%1

重庆医学
1%$(

年
)

月第
0/

卷
$1

期



者$

!

$

%&%8

%#而有淋巴结转移的胃癌组织中
6#72$

2345

的水平明显高于无淋巴结转移者$

!

$

%&%8

%#

见表
'

*

表
'

!!

2#3.'1(

$

6#72$2345

水平与胃癌临床

!!!

病理特征的关系%

J Â

&

项目
) 2#3.'1( ! 6#72$ !

临床分期
$

%&%8

$

%&%8

!#

b

$

11 %&)0̂ %&%/ 1&--̂ %&()

!!

b

"

$0 %&%/̂ %&%- )&-1̂ $&(-

淋巴结转移
$

%&%8

$

%&%8

!

有
$1 %&%)̂ %&%8 -&$'̂ $&/'

!

无
10 %&)%̂ %&11 1&(%̂ $&%%

C

!

讨
!!

论

!!

胃癌是一种恶性上皮肿瘤疾病#具有高发病率和

病死率&

$0.$)

'

*研究表明#

2#345

在多种癌症中异常

表达#并且参与癌症的发生和发展&

$-.$(

'

*

2#3.'1(

在

许多癌症中低表达#如神经母细胞瘤)多形性胶质细

胞瘤和胰腺癌等&

1%.11

'

*

2#3.'1(

通过绑定
c[M$5

能够抑制神经母细胞瘤细胞的生长和运动&

1%

'

*而在

胃癌中#通过下调
6#72$

)

2#3.'1(

能够抑制细胞的入

侵和生长&

$$

'

*

本研究发现#胃癌组织中
2#3.'1(

表达下降#同

时
6#72$

过表达#两者呈明显负相关*结合相关文献

报道及生物信息学分析#猜测肠道正常组织
2#3.'1(

对
6#72$

的表达负向调控*在各种致瘤因子的刺激

下#

2#3.'1(

对
6#72$

的负向调控相对较弱#从而使

6#72$

的表达在病理状态下增加#影响肿瘤的微环

境#从而进一步诱导和促进肿瘤细胞的转移*本研究

发现#与癌旁正常组织相比#

6#72$

在胃癌组织中的

表达升高#且
64M

分期为
#

)

$

期胃癌组织中
2#3.

'1(

的表达水平明显高于
!

)

"

期胃癌组织$

!

$

%&%8

%#而
#

)

$

期胃癌组织中
6#72$2345

的表达

水平明显低于
!

)

"

期胃癌$

!

$

%&%8

%#因此推测

2#3.'1(

和
6#72$2345

可能成为胃癌临床分期的

指标*另外#

2#3.'1(

在有淋巴结转移的胃癌组织中

的表达明显低于无淋巴结转移者#

6#72$2345

表达

则与其相反*曹苏娟等&

1'

'研究发现#与正常胃黏膜组

织相比#

6#72$

在胃癌组织中高表达#且随着
64M

分期的升高和淋巴结转移的发生#

6#72$

蛋白染色阳

性率逐渐升高*

TQZ

等&

10

'研究发现
6#72$

在转移性

结肠癌细胞系$

T"d"

和
Ve)1%

%中的表达明显高于

原发性结肠癌细胞系$

TV$-06

)

Ve0/%

)

\:6$$)

)

TV6

)

\36

和
\??/)('

%的表达#这说明
6#72$

基因

与癌症转移性相关*上述结果均证明#
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的表达

与癌症的侵袭)转移密切相关*而本文结果提示#胃

癌中
2#3.'1(

表达下降#

6#72$

表达上调可能是胃癌

的发病机制之一#

2#3.'1(

和
6#72$

可能是胃癌潜在

的诊断标志物*
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