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摘
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要"目的
!

探讨
09S<#''K

与癌胚抗原"

*)+

%在大肠癌发生'发展中的表达情况及其表达的相关性&方法
!

采用实时荧

光定量
P*S

方法分析
,'

例大肠癌组织及正常组织中
09S<#''K0SQ+

和
*)+0SQ+

表达结果!分析其与患者临床资料'病理

参数之间的关系!研究大肠癌组织中
09S<#''K0SQ+

和
*)+0SQ+

表达的相关性&结果
!

大肠癌组织中
09S<#''K0SQ+

的

表达显著低于正常组织!

*)+0SQ+

显著高于正常组织!差异均有统计学意义"

!

$

'&'"

%$患者性别'年龄及肿瘤部位的
09S<

#''K0SQ+

和
*)+0SQ+

表达结果比较!差异无统计学意义"

!

%

'&'$

%$不同组织学分级及
=QX

分期中!

*)+

呈现过表达状

态!而
09S<#''K

呈现表达降低或缺失状态$大肠癌组织中
09S<#''K

和
*)+

的表达具有相关性!且呈负相关关系"

<5\'&6.'

!

!

$

'&''"

%&结论
!

09S<#''K

在大肠癌组织中呈低表达或表达缺失!与
*)+

的表达呈一定的负相关关系!提示
09S<#''K

可为肿

瘤的诊断和治疗提供新的依据&

关键词"大肠癌$
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微小
SQ+

$

09S

&是一类长度约为
##

个核苷酸的非编码

单链
SQ+

小分子#

"..%

年发现首个
09S

#其功能特征和作用

模式广受关注'

"

(

)目前#

09S<#''

家族包括
09S<#''@

*

09S<

#''K

*

09S<#''H

*

09S<!#.

*

09S<"!"

#分别位于第
"

*

"#

号染色体

上)国内外研究表明#

09S<#''K

被认为是一种抑癌基因)癌

胚抗原$

*)+

&最初发现于结肠癌和胎儿肠组织中#然后有学者

发现在大肠癌*胰腺癌*胃癌*乳腺癌*甲状腺髓样癌等多种癌

症中均有明显表达'

#

(

)

*)+

作为一个广谱肿瘤标志物#对大

肠癌*乳腺癌和肺癌等的疗效判断*病情发展*监测和预后估计

是一个良好的指标#但其特异性不强#敏感性不高#对肿瘤早期

诊断作用不明显)现对大肠癌组织中的
09S<#''K

和
*)+

0SQ+

的表达情况及其与临床病理资料的相关性进行研究#

为临床提供高特异性和敏感性的实验室数据)报道如下)
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!

资料与方法

B&B

!

一般资料
!

随机选取
,'

例大肠癌患者#男
%6

例#女
#%

例%年龄
!"

&

-$

岁#平均年龄
,'

岁)标本取自大肠癌组织#同

时采集距癌旁
$H0

外的癌旁正常组织作为对照)所有标本选

自
#'"'

年
,

月至
#'"$

年
6

月该院进行手术及胃镜治疗的患

者#标本切除后直接用生理盐水漂洗干净#保存于
\6']

冰箱

备用)

,'

例大肠癌患者均经病理确诊#手术前均未接受任何

放疗*化疗#以及其他针对肿瘤的相关治疗等)
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!
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试 剂%

M+PT(

引 物

$
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与
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合成%

[@:BNbOSMG>>;X@:B>GX9c

购自美国
+OV

公司)

B&D

!

方法
!

$

"

&组织总
SQ+

提取!使用
T)P*

处理实验的器

械和溶液#采用
d9@

F

@;

公司生产的
SQ+2@B>G

#该试剂可稳定

保护
SQ+

避免受
SQ@:>

的降解#保证
SQ+

样品质量)组织

总
SQ+

的提取过程按照说明书严格进行#提取的总
SQ+

保

存于
\6']

冰箱备用)$

#

&荧光定量
P*S

!将组织总
SQ+

以

通用引物
129

F

1

$

E=

&进行逆转录合成
HTQ+

#使用
NbOS

PG>09c)c=@

Z

=X试剂盒#以
M+PT(

为内参#以癌旁正常组织

作为对照标本#每个标本设立
%

个平行管#反应结束后#采用

+OV

公司
NB>

/

I;>

=X 软件比较
*=

$

''

*=

&定量方法进行

分析)

B&H

!

统计学处理
!

采用
NPNN""&$

统计软件对数据进行分

析#计量资料以
L_G

表示#组间比较使用
=

检验#

!

$

'&'$

为

差异有统计学意义)计数资料组间比较应用
!

# 检验#采用

N

/

>@G0@;

进行相关性分析)

C

!

结
!!

果

C&B

!

#

种组织标本的
09S<#''K

和
*)+ 0SQ+

表达水

平
!

大肠癌组织中
09S<#''K

与
*)+0SQ+

的表达与正常组

织比较#均显著升高#差异均有统计学意义$

!

$

'&'"

&)见

表
"

)

表
"

!!

#

种组织标本的
09S<#''K

与
*)+

表达水平#

L_G

$

组织类型
& 09S<#''K *)+

大肠癌组织
,' "&%$%_'&#,.

"

",&!#"_!&.-6

"

正常组织
,' "#&#,"_#&#!' #&#"._"&%"%

!!

注!与正常组织比较#

"

!

$
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)

C&C

!

不同临床资料的
09S<#''K

和
*)+ 0SQ+

表达水

平
!

大肠癌患者
09S<#''K

和
*)+0SQ+

表达呈阳性$

`

&#

两者在正常组织的表达呈阴性$

\

&)大肠癌患者的
09S<#''K

阳性表达率为
#$&''7

#

*)+

阳性表达率为
-'&-"7

)见表
#

)

表
#

!!

不同临床资料的
09S<#''K

和
*)+0SQ+

表达水平

临床资料
&

09S<#''K

阳性

$

`

&

阴性

$

\

&

!

#

!

*)+

阳性

$

`

&

阴性

$

\

&

!

#

!

年龄$岁&

!$

,' . % , '&'-6'&.#$ - " '&'%''&.$$

!&

,' $" "# %. !$ ,

性别

!

男性
%6 "' #6 '&'"$'&-#! %% ! '&',.'&6.%

!

女性
#% $ "- #' %

肿瘤部位

!

结肠
%- "" #6 '&,-"'&,$! %! ! '&"%"'&6"-

!

直肠
## ! "- ". %

C&C

!

09S<#''K

与
*)+

表达的相关性以及与病理参数的关

系
!

大肠癌腺癌的高分化*中分化*低分化之间的
09S<#''K

和

*)+

的表达率#差异有统计学意义$

!

$

'&'$

&%且分化越低#

09S<#''K

表达率也低#

*)+

表达率增高%在
=QX

#

*

$

期及

!

*

"

期患者中#

09S<#''K0SQ+

表达率逐渐减低#

*)+0S<

Q+

逐渐增高)淋巴转移组织的
09S<#''K

表达率低于无转移

者#

*)+0SQ+

表达率则高于无转移者)大肠癌组织的
09S<

#''K

和
*)+

的
0SQ+

表达具有相关性$

<5\'&6.'

#

!

$

'&''"

&#且呈负相关关系$

\"

$

<

$

'

&)大肠癌组织的
09S<

#''K

呈低表达或缺失状态#

*)+

均呈过表达状态#两者与

=QX

分期密切相关)见表
%

)

表
%

!!

09S<#''K

和
*)+

表达的相关性以及

!!!

与病理参数的关系

病理参数
&

09S<#''K

阳性

$

`

&

阴性

$

\

&

!

#

!

*)+

阳性

$

`

&

阴性

$

\

&

!

#

!

腺癌
,' "$ !$ $# -

!

高分化
. # 6 -&#!$'&''. , % "'&,6-'&''%

!

中分化
%% "# #" #. !

!

低分化
"- " "6 "6 "

=QX

分期

!#

*

$

%# "% ". ,&$,!'&''6 #, , -&-$,'&''!

!!

*

"

#- # #, #6 "

淋巴结转移

!

有
#. ! #$ 6&$"#'&''- #6 # ,&'#%'&'"!

!

无
%" "" #' #, $

D

!

讨
!!

论

!!

*)+

是反映肿瘤发生和发展的标志物#在癌症的诊疗中

发挥重要作用#具有一定程度的指导意义#但因其缺乏足够的

组织特异性和肿瘤特异性#因此在肿瘤的早期诊断*疗效评估

和预后判定的应用较为局限'

%

(

)

09S

是细胞中的非编码
SQ+

#在肿瘤的发生*发展中起重

要作用#是基因表达的关键调节子#调节多种生物学进程#如细

胞分化*细胞周期*细胞增殖与凋亡*血管生成等)最新研究报

道#

09S

可通过多种方式促进或抑制肿瘤细胞的增殖或转移)

国内外研究表明#

09S<#''K

在胃癌*肝癌*卵巢癌*乳腺癌*膀胱

癌等多种肿瘤中的表达均下调#可抑制癌细胞增殖和迁移'

!<-

(

)

本研究采用一系列的实验技术分析
09S<#''K

和
*)+

在

大肠癌组织和相应的癌旁正常组织中的
0SQ+

表达水平#同

时研究
09S<#''K

和
*)+

的表达情况与大肠癌临床病理参数

之间的关系#结果显示#

09S<#''K

在大肠癌组织呈表达降低或

缺失的状态#是导致大肠癌发生*发展的重要因素之一#

09S<

#''K

和
*)+

的表达具有相关性#且呈负相关关系#说明
09S<

#''K

表达的改变可与
*)+

一样作为大肠癌发生和发展*治疗

和预后的潜在指标#而
09S<#''K

可能比传统的蛋白分子类肿

瘤标志物更加有效#解决传统蛋白标志物抗体在准确定量上的

局限性#更好地提供大肠癌患者的个体化诊疗思路#在早期诊

断*肿瘤分子分型*药物筛选*预后评估中具有很大的潜力#并

在一定程度上为大肠癌的早期诊断*治疗*预后寻求新的思路)
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结果显示#

#

种方法检测的敏感性接近#符合实验要求)胶体

金免疫层析法检测
PM

#

*

PM

$

时#在各自
%

个医学决定水平

点时其预期偏倚置信区间上限均小于可接受偏倚范围#说明
#

种检测方法具有高度的一致性)

本研究结果表明#

#

种
PM

检测方法的敏感性*特异性均以

)3VN+

法最高$

'&6-#

#

'&-#%

&#但差异无统计学意义$

!

%

'&'$

&#提示均可用于血清
PM

检测)

)3VN+

法敏感性最高#但

试剂成本较高#实验时间较长#需多台配套仪器#故有条件的大

医院可选用此法'

"'

(

)胶体金免疫层析法是近年来临床应用较

多的检测方法#因其操作简便*省时#试剂成本低廉#特异性和

敏感性也可满足要求$

'&66$

#

'&-$

&#因此特别适合基层医院或

者小标本量的即时检测'

""<"#

(
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