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摘   要 目的：研究转录因子 Sp1 及 stat-3 在胃正常组织、不典型增生组织及胃癌组织中的表达情况以及差

异性，探讨两种转录因子与胃癌临床病理参数的关系，以及两者在表达过程中的相关性。

方法：运用免疫组织化学方法检测 39 例胃癌组织、不典型增生组织以及正常组织 Sp1 及 stat-3 的表

达情况，研究探讨两种因子的表达情况以及与胃癌临床病理参数的关系及相关性。

结果：Sp1 在 正 常 胃 黏 膜 的 阳 性 表 达 率 为 23.08%（9/39）， 在 不 典 型 增 生 组 织 中 的 阳 性 表 达 率 为

38.46%（15/39）， 在 癌 组 织 的 阳 性 表 达 率 为 71.79%（28/39）；stat-3 在 正 常 黏 膜 的 阳 性 表 达 率

为 17.95%（7/39），不典型增生组织的阳性表达率为 35.90%（14/39），在癌组织的阳性表达率为

66.67%（26/39）；胃癌组织中 Sp1 的阳性表达情况与淋巴结转移以及穿破浆膜密切相关 . 不同年

龄、 性 别、 部 位、 分 化 程 度、 大 体 类 型 之 间 无 显 著 性 差 异（P>0.05）； 胃 癌 组 织 中 stat-3 的 阳 性

情况与分化程度、淋巴结转移、大体类型以及穿破浆膜密切相关 ，不同年龄、性别、部位之间无

显著性差异（P>0.05）；胃癌组织中转录因子 Sp1 与 stat-3 的表达水平之间呈正相关（r s=0.403，

P<0.05）。

结论：Sp1 与 stat-3 在不同的组织中表达情况存在差异，且两种因子分别与不同的病理参数密切相关。

两种因子的联合监测对于胃癌的早期预防及治疗具有一定的指导意义。

                                                  [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(12):1714-1717]
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胃癌的发生发展为复杂的生物学过程 , 因素多

种多样。目前胃癌的病因得到广泛认同的是环境因

素 和 遗 传 因 素。 对 于 胃 癌 的 院 前 检 查 主 要 通 过 血

液、粪便以及 X 线。由于早期胃癌没有特异症状，

因 此， 入 院 的 患 者 多 是 已 经 出 现 了 明 显 的 临 床 症

状，而此时胃癌往往已经进入到进展期，预后情况

不好。转录因子 Sp1 和 stat-3 是近些年发现的两种

转录因子 , 笔者探讨两者与各项临床病理参数之间

的关系，以及两者表达的相关性，明确两种转录因

子与胃癌发生发展的关系，期以能为胃癌的治疗提

供一定的理论依据。

1　材料与方法

1.1  标本来源

收 集 2010 年 1 月 —2010 年 6 月 期 间 在 包 头

市 中 心 医 院 及 包 头 市 肿 瘤 医 院 手 术 切 除 的 标 本 共

39 例，分别于癌灶、癌周不典型增生组织以及正

常组织取材切片。入选标准：⑴ 所有病例手术之

前均未行放疗或者化疗；⑵ 临床资料完整；⑶ 无

心脏、肝脏、脑、肾脏等重要器官疾病。切片完成

后经 2 名病理医师诊断，符合本实验要求。

1.2  实验方法

将存档标本制备 4 μm 切片后，采用免疫组织

化学 SP 法，具体操作步骤按照说明书进行。分别

检测 Sp1 和 stat-3 在胃癌组织、不典型增生组织和

正常胃黏膜组织中的表达情况，实验用多克隆抗体
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1.3  结果判定标准

阳 性 者 为 细 胞 内 出 现 黄 染， 在 400 倍 视 野 范

围内随机选择视野，计数 100 个细胞：⑴ 着色细

胞低于 10 个为 0 级；11~25 个为 1 级；26~50 为

2 级；51~75 为 3 级；≥ 76 个为 4 级。⑵ 根据细

胞 的 颜 色 深 度 分 4 个 等 级 : 无 染 色 为 0 级； 浅 褐

色 为 1 级； 褐 色 为 2 级； 深 褐 色 为 3 级。 总 等 级

为 百 分 率 等 级 与 染 色 强 度 等 级 之 积。 最 后 结 果 判

定： 乘 积 小 ≤ 3 为 阴 性，3~6 为 弱 阳 性，>6 为 强

阳性。

1.4  统计学处理

采 用 统 计 学 软 件 SPSS 13.0，Sp1 与 stat-3 在

不 同 组 织 表 达 的 差 异 性 以 及 与 临 床 病 理 参 数 之 间

的关系采用 χ2 检验或确切概率法，为计数资料，

两中转录因子的相关性分析采用 Spearman 相关性

分析。取 P<0.05 为有统计学意义。

2　结　果

2.1  Sp1 在不同组织中的表达

Sp1 阳 性 细 胞 为 棕 黄 色 或 棕 褐 色 颗 粒，主 要

定位于细胞核，在 39 例胃癌癌组织中的阳性表达

率为 71.79%（28/39），在正常胃黏膜的表达率为

23.08%（9/39），在 不 典 型 增 生 组 织 中 的 表 达 率

为 38.46%（15/39）；癌组织与不典型增生组织、

正 常 组 织 与 癌 组 织的阳 性 表 达 率 间 差 异 均 具 有 统

计 学 意 义（P<0.05），不 典 型 增 生 组 织 与 正 常 组

织 的 阳 性 表 达 率 间 差 异 无 统 计 学 意 义（P>0.05） 

（表 1）。

2.2  stat-3 在不同组织中的表达

stat-3 阳性细胞为棕黄色或棕褐色颗粒，主要

定 位 于 细 胞 浆， 在 39 例 胃 癌 癌 组 织 中 的 阳 性 表

达 率 为 66.67%（26/39）， 在 正 常 黏 膜 的 表 达 率

为 17.95%（7/39），不典型增生组织的表达率为

35.90%（14/39）； 癌 组 织 与 不 典 型 增 生 组 织、

正 常 组 织 与 癌 组 织的阳 性 表 达 率 间 差 异 均 具 有 统

计 学 意 义（P<0.05），不 典 型 增 生 组 织 与 正 常 组

织 的 阳 性 表 达 率 间 差 异 无 统 计 学 意 义（P>0.05） 

（表 1）。

2.3  转录因子 Sp1 在胃癌中的表达与临床病理

参数的关系

胃 癌 组 织 中 Sp1 的 阳 性 表 达 情 况 与 淋 巴 结 转

移以及穿破浆膜等临床病例参数有关（P<0.05），

而与年龄、性别、部位、分化程度、大体类型等临

床病例参数无关（P>0.05）（表 2）。

表 1　Sp1 和 stat-3 在胃癌组织及对照组中的阳性表达情况

（n=39）

　组别
Sp1 阳性
率（%）

χ2 P
stat-3 阳

性率（%）
χ2 P

胃癌组织 74.36 8.647 0.00611) 66.67 7.295 0.01211)

不典型增生 38.46 2.139 0.22022) 35.90 3.152 0.12522)

正常组织 23.08 18.324 0.00033) 17.95 18.719 0.00033)

注：1) 与不典型增生组织比较；2）与正常组织比较； 
3）正常组织与胃癌组织比较

表 2　39 例胃癌组织中 Sp1 与临床病理参数之间的关系

临床病理参数 n
阳性
（n）

阴性
（n）

阳性率
（%）

χ2 P

年龄（岁）
　≥ 60 21 16 5 76.19

0.423 0.723
　＜ 60 18 12 6 66.67
性别
　男 29 22 7 75.86

0.900 0.424
　女 10 6 4 60.00
分化程度
　低分化 20 17 3 85.00

3.444 0.082
　中 - 高分化 19 11 8 57.89
淋巴结转移
　有 30 25 5 83.33

8.328 0.008
　无 9 3 6 33.33
出浆膜情况
　出浆膜 18 18 0 100.00

12.796 0.000
　未出浆膜 21 10 11 47.62
部位
　胃底（体） 34 26 8 76.47

2.790 0.125
　胃窦 5 2 3 40.00
大体分型
　早期 4 1 3 25.00

4.696 0.060
　进展期 35 27 8 77.14

2.4  转录因子 stat-3 在胃癌中的表达与临床病

理参数的关系

胃癌组织中 stat-3 的阳性情况与分化程度、淋

巴结转移、大体分期以及穿破浆膜等临床病理参数

密切相关，而与年龄、性别、部位等临床病例参数

无关（P>0.05）（表 3）。

2.5  胃癌组织中转录因子 Sp1 与 stat-3 表达的

关系

胃癌组织中转录因子 Sp1 与 stat-3 的表达水平

之间呈正相关（r=0.403，P<0.05）（表 4）。
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表 3　39 例胃癌组织中 stat-3 与临床病理参数之间的关系
临床病理

参数
n

阳性
（n）

阴性
（n）

阳性率
（%）

χ2 P

年龄（岁）
　≥ 60 21 14 7 66.67

0.000 1.000
　＜ 60 18 12 6 66.67
性别
　男 29 21 8 72.41

1.638 0.253
　女 10 5 5 50.00
分化程度
　低分化 20 18 2 90.00

9.800 0.002
　中 - 高分化 19 8 11 42.11
淋巴结转移
　有 30 24 6 80.00

10.133 0.003
　无 9 2 7 22.22
出浆膜情况
　出浆膜 18 16 2 88.89

7.238 0.008
　未出浆膜 21 10 11 47.62
部位
　胃底（体） 34 23 11 67.65

0.112 1.000
　胃窦 5 3 2 60.00
大体分型
　早期 4 0 4 0.00

8.686 0.009
　进展期 35 26 9 74.29

表 4　Sp1 与 stat-3 在胃癌组织中表达情况的相关性分析

Sp1
stat-3 r P

（+） （-）
（+） 22 6

0.403 0.011
（-） 4 7

3　讨　论

转 录 因 子 Sp1 是 第 一 个 被 发 现 的 转 录 因 子，

属于 Sp1/Kruppel 家族，参与多种多样的细胞功能

（增殖、凋亡、分化），主要借助 GC/GT 盒发挥

对基因转录的作用 [1-3]。目前在多种恶性肿瘤（例

如食管癌、大肠癌以及胰腺癌）中都已经发现有高

表达的 Sp1[4-6]。

其 次， 与 Sp1 密 切 相 关 的 肿 瘤 发 生 信 号 转 导

通路有很多，其中经典的一条为 TGF-β（转化生

长因子 -β）通路 [7]，另外，Spl 与 TGF-β 之间有

一 定 的 反 馈 关 系，Sp1 可 以 直 接 调 控 TGF-β 及 其

受体的表达水平，后者也可以增强 Sp1 的亲和力 [8]。

Sp1 与肿瘤的关系密切，VEGF 与肿瘤发生发

展密切相关 [9]，其中就包含着 Sp1 的结合位点，与

此类似的还有 Notch/DLL4 通路 [10]；另外，有学者 [11]

研究发现，Sp1 的表达率在癌组织明显高于正常组

织，与浸润情况和淋巴转移等临床病理参数相关。

本 研 究 发 现 转 录 Sp1 在 正 常 组 织 中 成 弱 阳 性 或 无

表达，而在胃癌组织中多呈现阳性表达，两种组织

中表达具有明显差异。此外，Sp1 的高表达与淋巴

转 移 及 浆 膜 穿 破 密 切 相 关， 因 此 推 断， 转 录 因 子

Sp1 在胃癌发生发展以及浸润转移等各个方面都发

挥 重 要 作 用， 针 对 胃 癌 的 靶 向 治 疗 以 及 早 期 的 监

测，甚至对于晚期的干预，Sp1 都是一个非常有价

值的靶点及检测指标。

stat-3 是家族的代表因子，目前多数学者认为

它是癌基因，其家族成员广泛参与各种组织肿瘤的

发 生 发 展， 其 中， 实 体 肿 瘤 以 及 血 液 系 统 疾 病 与

stat-3 的关系尤为密切 [12]。另外，stat-3 在肿瘤血

管生成生长过程中也发挥着重要作用 [13]。本研究

发现，stat-3 由正常组织至胃癌组织，其表达情况

呈递增趋势，且胃癌组织中 stat-3 的阳性表达情况

与分化程度、淋巴结转移情况、大体分期以及出浆

膜情况相关，而与年龄、性别、部位等病理参数之

间关系不大（P>0.05）。因此推断，stat-3 的可以

作为预测胃癌患者预后的指标，利用特异性药物来

抑制胃癌中 stat-3 在的异常高表达 , 可能有助于阻

止胃癌的快速发展，从而改善胃癌患者的预后情况。

本 研 究 发 现 在 胃 癌 组 织 中，Sp1 和 stat-3 的

表 达 水 平 之 间 具 有 一 定 的 相 关 性（r=0.403，

P<0.05）， 结 合 近 年 来 提 出 的 多 基 因 协 同 作 用 假

说 , 推断两种因子之间可能存在协同作用。但是由

于与病理参数之间的关系不尽相同，因此两者的异

常表达可能在胃癌的演变中各自发挥不同的作用。

另外，Sp1、stat-3 能否成为胃癌早期检测的指标，

以及能否成为胃癌基因治疗的靶点，仍需要我们进

一步的深入探索研究。
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大肠癌组织中 miRNA-21 表达水平及其与预后的研究
胡小苗 1，李明忠 2 

（湖北省荆州市第一人民医院  1. 胃肠外科  2. 肿瘤外科，湖北 荆州 434000）

                                                                                                                                                                                                                                                                                 

摘   要 目的：探讨 miRNA-21 在大肠癌中的表达及其意义。

方法：检测 90 例大肠癌患者肿瘤组织以及癌旁组织中 miRNA-21 的表达水平，并对其表达水平与临

床预后的关系进行分析。

结果：miRNA-21 在 肿 瘤 组 织 中 表 达 量 明 显 升 高，（P<0.05）；miRNA-21 在 直 径 >6 cm 的 肿 瘤 中

的表达水平显著高于 <6 cm 者；在 >70 岁的肿瘤患者中的表达水平明显高于 <70 岁者（P<0.05）。

miRNA-21 的 高 表 达 与 生 存 期 下 降 密 切 相 关（HR=2.416, 95%  CI：1.314~4.445, P=0.005）， 而

miRNA-21 低 表 达 的 患 者 其 生 存 期 显 著 上 升 (HR=2.100, 95% CI：1.157~3.813, P=0.015)， 特 别 是

TNM1 期和 2 期的患者。

结论：检测 miRNA-21 的表达对大肠癌诊断及预后的判断有临床意义。

                                                  [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(12):1717-1720]
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大肠癌是临床上最为常见的肿瘤之一，在所有

的 肿 瘤 发 生 率 中 约 占 10%， 并 且 每 年 造 成 123 万 

的患者死亡 [1]。中国是大肠癌的高发国家，其大肠

癌的发生人数为世界第三，致死人数为世界第五，

并且随着饮食结构以及环境因素等的不断改变，大

肠癌在国内的发生正在不断增高 [2]。对于大肠癌早

期患者，其肿瘤的预后相对令人满意，但往往 2/3

的 大 肠 癌 在 诊 断 时 已 经 出 现 了 临 近 组 织 或 远 处 器

官的转移，因此如何早期诊断大肠癌的发生，是大
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