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摘 要!#目的$ 探讨白细胞介素"

12!$%

%在胃癌组织及其外周血中的表达及其临床意义& #方法$

应用
@ABC7@

技术检测
<&

例胃癌患者癌组织及癌旁正常组织中
12!#% D@EF

表达水平! 同时应
用

'21:F

方法分析了
<&

例患者术前及
<&

例健康对照人群血液中
12!$%

蛋白表达水平& #结果$

胃癌患者及健康对照人群血液中
12!$%

表达水平分别为
G$HI=);JD9

和
!K%I$);JD9

! 差异有统计学
意义"

CL>I>>$

%& 胃癌患者外周血
12!$%

表达水平与患者的浸润程度'淋巴结转移等均不相关!与
肿块大小相关& 胃癌及癌旁正常组织中

12!$%!D@EF

表达水平分别为
$I>G"$I>$

及
$I$H">IH&

!两
者差异没有统计学意义& #结论$

12!$%

与胃癌的发生进展有一定的相关性&

主题词!胃肿瘤(白细胞介素
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胃癌是最常见的恶性肿瘤之一! 在我国死亡率

位居恶性肿瘤的第
!

位& 大部分胃癌患者在临床确

诊时已是进展期或晚期! 尽管实施了有效的手术及

化疗'放疗!但
&

年生存率依然不到
K"R

#

#

$

& 胃癌的

发生发展是一个多基因多阶段的过程!其中一些细

胞因子的表达对肿瘤的影响日益受到重视& 白细胞

介素
#%O12!#%S

是一类主要由巨噬细胞分泌的细胞因

子&

12!$%

的分泌表达水平与机体的免疫状态有着密

切的关系!

12!$%

作为细胞因子网络中的重要一员!

调节
AT$

和
AT!

细胞因子介导的免疫反应!可增强

EU

和
7A2

细胞活性' 促进
A

细胞增殖活化' 增强

V4,

介导的细胞毒作用等多种生物学功能#

!

$

&业已发

现
12!#%

表达水平与胃癌发生发展有一定相关性!

但存在争议#

<

$

& 本研究应用
@AMC7@

技术对胃癌组

织及癌旁正常组织中
12!#% D@EF

表达水平进行了

检测! 同时应用
'21:F

检测了患者外周血中
12!#%

蛋白表达水平! 以探讨
12!#%

表达对胃癌发生发展

的影响&

#

材料与方法

!"!

临床资料

选择
!>>H

年
=

月
W!>#>

年
##

月淳安县第一人

民医院经病理确诊并接受手术切除的胃癌患者
<&

例!其中男性
!>

例!女性
#&

例!年龄
<&W%#

岁!中位

年龄
G>

岁& 所有胃癌患者术前均未接受任何治疗&

本次研究对象入选标准)

!

术后常规病理证实为原

发性胃癌(

"

病理资料保存完整! 包括切缘正常黏

膜'胃癌原发灶'淋巴结转移灶'浸润深度'肿块大小

等(

#

术前未经化学药物治疗及放射治疗
Q$

术中能

够获取患者的癌组织及正常切缘&

所有患者均进行标准的
X

!

根治性手术!脾脏未

进行常规切除& 其中!

Y.**D4// %

'

&

'

'

'

(

型分别

为
!

例'

H

例'

!>

例和
K

例( 浸润深度)

A

!

#

例!

A

<

<>

例!

A

K

K

例( 淋巴结转移数)

E

>

#>

例(

E

#

=

例(

E

!

#>

例(

E

<

%

例&

!"#

标本采集

采集胃癌患者术前血液! 同时获取本院体检中

心
<&

例性别'年龄配对的正常对照血液& 用淋巴细

胞分离液分离血浆!并保存于
M%>#

冰箱备用& 获取

<&

例胃癌患者的胃癌组织及癌旁正常组织!取得以

上标本后短期保存于
M%>$

&将组织在液氮下进行碾

磨!磨成粉末状!收集备用!保存于
M%>$

&

!"$ '21:F

检测

采用
'21:F

"

1/Z-5*.;+/ '21:F [-5 U\7"$%$

%检

测外周血
12!$%

表达水平!按说明书进行& 根据胃癌

患者的
12!$%

血浆表达水平中位数"

G!H);JD9

%分为

两组!

!G!H);JD9

为高水平表达! 而
LG!H);JD9

为低

专
题
报
道
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水平表达!

!"# <=>?/<

检测

采用
=*1@(-

试剂
AB+C1D*(62+E

抽提总
<;F

"取
!!6

<;F

进行逆转录及
5G;F

合成!设计
BH!$%

#

IF?GJ

引物如下$

BH!$%

上 游 引 物 $

&" !=/==/F==IF//FFI!

IFFF=/II!K"

%

BH!$%

下 游 引 物 $

&" !/F/FIFIF=FI=!

=F/FI//F=F//!K"

%

IF?GJ!!!

上游引物$

&"!/==FI/F////=II/!

/FFI!K"

%

IF?GJ !!

下 游 引 物 $

&" !IF=I==/=IIF!

IFI////I!K"

!

用
/7L2I*22+

染料进行定量
?/<

"定量
?/<

检

测在
FMB ?*13N O&PP

型荧光
?/<

仪上进行"反应体

积为
!&!-

"内含
5G;F !!-

"按说明书操作! 反应条

件为$

Q&# $PN1+

"&

Q&$ $P3

"

&%$ !P3

"

O!$ !P3

'

%RP

个循环"

O!$ ! N1+

"

R$

! 目的基因表达阳性的标本

荧光定量扩增曲线呈现
S

型" 阴性标本则成不规则

波浪线"未见特异性条带!

!/DT

样本
/D

均值
>

内参

照
/D

均值"

!!/DT!/D>U

随机阴性对照样品
/D

均

值
>

该样品内参照
/D

均值
V

! 样品起始
5G;F

量"即

N<;F

量"以相对
/D

值的方法计算"表示为
!

>!/D

! 根

据胃癌患者的
BH!$%

组织表达水平 "

!

>!/D 中位数

":%$

分为两组"

"":%$

为高水平表达"而
W":%$

为低

水平表达!

!"$

统计学处理

采用
S?SS$!:"

统计软件进行数据分析! 计数资

料均采用
"

! 检验"

?W":"&

为差异有统计学意义!

!

结 果

%"!

胃癌患者与正常对照血液
BH!$%

蛋白表达水平

比较

结果显示正 常对 照
BH!$%

平 均 表 达 水 平 为

!R%:$X6YN-

" 而胃癌患者
BH!#%

平均表达水 平为

Z$Q:OX6YN-

"两者具有显著性差异&

?W":""$

'! 对
K&

例胃癌患者与临床参数之间的关系进行研究"发

现胃癌患者血液
BH!$%

蛋白表达水平与肿瘤浸润深

度#淋巴结转移等临床参数均无关"而仅与肿块大小

有关&表
$

'!

%"%

胃癌组织与癌旁正常组织
BH!$%!N<;F

表达水平

比较

对胃癌组织及癌旁正常组织
BH!$%!N<;F

表达

水平研究发现"

BH!$% N<;F

水平在胃癌组织
A$:"Z&

$:"$V

及癌旁正常组织
A$:$Q&":Q&V

中没有明显差异&

?T

":%%R

'! 进一步分析胃癌组织中
BH!$%!N<;F

表达水

平与临床参数的关系发现"

BH!$%!N<;F

表达水平与

患者的浸润程度#淋巴结是否转移等均不相关&表
!

'!

K

讨 论

胃癌是高发病率#高死亡率的恶性肿瘤"东亚地

区包括日本#韩国及中国等高发!为提高胃癌的检出

率及早期胃癌的发现率"日本进行胃镜普查"从而使

日本早期胃癌检出率达到
&"[

以上"胃癌患者生存

期明显延长"预后大大改善! 目前"我国胃癌患者发

现时大多已属中晚期"仅仅约
RP[

患者能够进行手

术治疗"预后很差(

R

)

!

目前对于早期发现胃癌及胃癌风险评估还没有

表
#

胃癌患者
BH!#%

蛋白表达与临床参数之间的关系

临床参数 例数
BH!#%

表达水平
?

"Z!QX6YN- WZ!QX6YN-

年龄
U

岁
E

\&% #% ##UZ#:#E OUK%:QE

P:K#%

#&% #O OUR#:!E #PU&%:%E

性别

男性
!P #P

&

&P:P

'

#P

&

&P:P

'

#:PPP

女性
#& %

&

&K:K

'

O

&

RZ:O

'

肿瘤部位

贲门
O K

&

R!:Q

'

R

&

&O:#

'

P:!!K

胃体
& #

&

!P:P

'

R

&

%P:P

'

胃窦
!K #R

&

ZP:Q

'

Q

&

KQ:#

'

组织分化

高
Y

中分化
#O O

&

R#:!

'

#P

&

&%:%

'

P:K#%

低
Y

未分化
#% ##

&

Z#:#

'

O

&

K%:Q

'

肿块大小&

5N

'

"& !& #Z

&

ZR:P

'

Q

&

KZ:P

'

P:P!O

W& #P !

&

!P:P

'

%

&

%P:P

'

浆膜浸润

浸及浆膜
K# #Z

&

&#:Z

'

#&

&

R%:R

'

#:PPP

浸出浆膜
R !

&

&P:P

'

!

&

&P:P

'

淋巴结转移

是
!& #R

&

&Z:P

'

##

&

RR:P

'

P:RO#

否
#P R

&

RP:P

'

Z

&

ZP:P

'

注$括号前为例数"括号内为百分数!
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很好的分子标志物! 最近研究提示"

'(!$%

可能与肿

瘤的发生发展有一定的相关性! 对乳腺癌等恶性肿

瘤的研究发现"

'(!$%

在肿瘤组织中高表达" 而在癌

周正常组织中低表达#

&

$

!

为阐明
'(!$%

表达与胃癌发生发展的关系"我

们对胃癌患者及正常对照进行外周血
'(!$%

表达水

平测定" 同时对胃癌组织及癌旁正常组织
'(!$%

)*+,

表达水平进行测定!结果显示"在胃癌患者外

周血中
'(!$%

表达水平明显高于正常对照" 两者差

异具有统计学意义%

-."/0"$

&!对胃癌组织和癌旁正

常组织
'(!$%!)*+,

表达水平检测发现"两者没有明

显差异! 以上结果提示血液中
'(!$%

表达水平可能

可以作为胃癌诊断的辅助指标之一! 胃癌组织和正

常组织中
'(!$% )*+,

表达水平没有差异" 可能与

病例数相对偏少有关!

本实验初步研究了
'(!$%

在胃癌患者中的表达

情况" 阐述了
'(!$%

表达水平与肿瘤发生发展的相

关性! 可考虑进一步从动物实验中验证
'(!$%

与胃

癌发生发展的相关性"阐明机制!但是由于条件所限"

本实验样本量不大"还可以进一步加大样本量证实!

参考文献
1

2$3

景晶晶"刘绘园"郝金宽"等
/ !4"5"!"$"

年庄河地区胃

癌死亡情况及趋势分析
2637

中国肿瘤"

!"$!

"

!$8#91$:;$<7

2!3 (#=$> +

"

->?@?ABCB? D

"

*BE)B?@ D

"

>? BF7 +>G HC>!IJKI>H!

?@JK @))LK> A@J)BCM>CN OJC IF@K@IBF HCBI?@I>1 @K?>CF>LM@K!

$%

"

@K?>CF>LM@K!$& BK= PQR,S JK ?E> >K=J)>?C@BF N@=>

"

T!UVW JK ?E> OJFF@ILFBC N@=> 2637 6 *>HCJ= '))LKJF

"

!4$$

"

%%

%

!

&

1 $$%;$!:7

2:3 SBKX 6V

"

YB> VZ

"

S@) [*

"

>? BF7 'K?>CF>LM@K!$% @KIC>BN>N

)>?BN?BN@N BK= @))LK> >NIBH> JO N?J)BIE IBKI>C \@B ?E>

=JGKC>XLFB?@JK JO U]<4 BK= )B@K?>KBKI> JO U]55 2637

UBCI@KJX>K>N@N

"

!44^

"

:4

%

#!

&

1#^%<;#^^_7

253 (>LKX QS

"

QL DV

"

SBMLXBGB Z

"

>? BF7 VIC>>K@KX OJC XBN!

?C@I IBKI>C @K ,N@B1 ILCC>K? >\@=>KI> BK= HCBI?@I> 2637

(BKI>? `KIJF

"

!44%

"

^

%

:

&

1 !<^;!%<7

2&3 VCBAJ\@

!

I +

"

DLaBX@

!

I b

"

DLaBKJ\ @

!

I!DLN?>=BKBX@

!

I 6

"

>? BF7

'K?>CF>LM@K #% >cHC>NN@JK @K ?E> HC@)BCd AC>BN?IBKI>C ?L!

)JLC ?@NNL> 2637 D>= TFBN (a>M SJ)JC> b>K@IMJ!=JAJa

SBK?JKB

"

!4##

"

%

%

#

&

1 #4^;##&7

表
!

胃癌组织
'(!#% )*+,

表达水平与临床参数的关系

临床参数 例数
!47%#

年龄
8

岁
9

e&% #% <8:%7^9

"&% #< ##

%

_57<

&

性别

男性
!4 ##

%

&&74

&

女性
#& <

%

5_7<

&

肿瘤部位

贲门
< :

%

5!7^

&

胃体
& !

%

5474

&

胃窦
!: #:

%

&_7&

&

组织分化

高
f

中分化
#< %

%

5<7#

&

低
f

未分化
#% #4

%

&&7_

&

肿块大小%

I)

&

!&I) !& #4

%

5474

&

.&I) #4 %

%

%474

&

浆膜浸润

浸及浆膜
:# #_

%

&#7_

&

浸出浆膜
5 !

%

&474

&

淋巴结转移

是
!& #5

%

&_74

&

否
#4 5

%

5474

&

'(!#% )*+,

表达水平

.47%#
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_

%

:&7:

&

^

%

5&74

&

%

%

&:7:

&

5

%

&<7#

&

:

%

_474

&

#4

%

5:7&

&

^

%

&!7^

&

%

%

5575

&

#&

%

_474

&

!

%

!474

&

#&

%

5%75

&

!

%

&474

&

##

%

5574

&

_

%

_474

&

47#%#

47<:%

47<4#

47<54

474_4

#7444

475<#
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注'括号前为例数"括号内为百分数!
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