
 第 23 卷 第 10 期
  2014 年 10 月

中国普通外科杂志 
Chinese Journal of General Surgery

Vol.23　No.10
Oct. 　2014

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://www.zpwz.net1335
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摘   要 目的：探讨内脏脂肪素（visfatin）在胃癌中的表达及意义以及与 p53 的关系。

方法：采用免疫组织化学法检测 68 例胃癌及其癌旁正常胃黏膜组织中 visfatin 和突变型 p53 的表达，

分析 visfatin 的表达与患者临床病理特征和 p53 的关系，以及 visfatin 与 p53 的表达对患者生存期的

影响。分别用免疫荧光和 Western blot 方法检测 visfatin 在不同人胃癌细胞株及正常胃黏膜细胞中的

表达；用 visfatin 特异性抑制剂 FK866 干预胃癌细胞后，检测细胞增殖、克隆形成能力及 p53 蛋白

的变化。

结果：胃癌组织中 visfatin 与 p53 的阳性表达率均较正常胃黏膜组织明显升高（均 P<0.05），两者

表达均与浸润深度、淋巴结转移和 TNM 分期有关（均 P<0.05），且 visfatin 与 p53 在胃癌组织中的

表达呈明显正相关（r=0.404，P=0.001）；visfatin 与 p53 阳性表达患者中位生存时间较各自阴性表

达患者明显缩短（均 P<0.05），联合 visfatin 与 p53 分析显示，两者均阴性患者、两者之一阳性患者、

均阳性患者的中位生存时间依次降低（χ2=15.83，P=0.000）。细胞免疫荧光和 Western blot 结果均

显示，visfatin 在不同胃癌细胞株中表达均不同程度高于正常胃黏膜细胞，其中 BGC823 细胞表达量

最高（均 P<0.05）；用 FK866 处理后，BGC823 细胞增殖与克隆形成能力明显降低，p53 蛋白表达

明显下调（均 P<0.05）。

结论：visfatin 在胃癌组织中表达增高且可能与 p53 协同发挥促肿瘤进展的作用。

                                                  [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(10):1335-1342]
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ABSTRACT Objective: To investigate the visfatin expression in gastric cancer and its significance as well as its relation with 
p53.

Methods: The expressions of visfatin and mutant p53 in 68 tissue specimens of gastric cancer and their adjacent 

normal gastric mucosa were examined by immunohistochemical staining, the relations of visfatin expression with 

the clinicopathologic factors and p53 expression were analyzed, and the influences of visfatin and p53 expression 
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内 脏 脂 肪 素（visfatin） 又 名 尼 克 酰 胺 磷 酸 核

糖转移酶（Nampt）是一种脂肪细胞因子 [1]，同时

也是生物体内合成烟酰胺腺嘌呤二核苷酸（NAD+）

途径中的关键限速酶 [2]。大量研究表明 visfatin 在

多 种 疾 病 的 发 生 发 展 中 起 着 重 要 的 作 用， 如 作 为

一种炎症因子能够促进慢性炎症 [3]，能够通过促进

NAD+ 的产生参与调节细胞代谢、细胞增值凋亡 [4]

等。visfatin 在肿瘤中的研究也引起了国内外研究

者的关注，其特异性抑制剂 FK866 也被尝试着辅

助临床用药 [5]。visfatin 与胃癌的关系尚无深入研

究，本次实验旨在探讨 visfatin 在胃癌组织中的表

达及其对胃癌细胞增值的影响，为临床治疗胃癌提

供新的治疗靶点。

1　材料与方法

1.1  临床资料

收 集 西 安 交 通 大 学 医 学 院 第 一 附 属 医 院 普 通

外 科 2000 年 1 月 —2004 年 12 月 期 间 经 手 术 治

疗、 随 访 至 2010 年 10 月 资 料 完 整 的 胃 癌 患 者，

共计 68 例。患者既往无其他肿瘤病史，术前均未

行 化、 放 疗 等 其 他 治 疗， 术 后 标 本 均 经 病 理 组 织

学检查证实为胃癌。68 例胃癌患者中男 50 例，女 

18 例； 年 龄 31~85（59±10.8） 岁； 组 织 学 分 级

参 考 Broders 分 级 法（I~IV 级 ）， 其 中 分 化 型 腺

癌 56 例，未分化及印戒细胞癌 12 例；胃癌 TNM 分

期 采 用 AJCC 标 准（2010 年 版）， 其 中 I 期 +II 期

35 例，III 期 +IV 期 33 例。68 例正常胃黏膜组织

取 自 于 上 述 患 者 手 术 标 本 相 对 应 的 距 离 肿 瘤 边 缘 

5 cm 以上的黏膜。

1.2  主要试剂与细胞

人 胃 癌 细 胞 株 MKN45、SGC7901、BGC823

和人正常胃黏膜细胞 GES-1 均由西安交通大学第

一附属医院转化中心提供。选用 visfatin 兔抗人多

克 隆 抗 体（Abcam， 美 国）， 突 变 型 p53 兔 抗 人

多克隆抗体（Santa Cruz，美国），HRP 标记山羊

抗兔二抗和兔抗鼠二抗（北京中杉金桥，中国），

山羊抗兔 FITC 荧光二抗（北京博奥森，中国），

其他试剂均为国产分析纯。

1.3  实验方法

1.3.1  免疫组化　胃癌、正常胃黏膜组织石 蜡切

片常规脱蜡至水，微波抗原修复，visfatin 兔抗人

多克隆抗体工作浓度为 1:100，PBS 代替一抗做阴

性对照。visfatin 阳性显色为细胞浆为主不均质棕

on the survival of the patients were also analyzed. The visfatin expression in different human gastric cell lines and 

normal gastric mucosal cells was detected by immunofluorescent assay and Western blot analysis respectively, and 

the alterations in proliferation and colony-forming ability as well as p53 expression were determined in gastric 

cancer cells after exposure to the visfatin specific inhibitor FK886.

Results: The positive expression rate of either visfatin or p53 expression in gastric cancer tissue was significantly 

higher than that in normal gastric mucosa (both P<0.05), and both expressions were significantly associated 

with invasion depth, lymph node metastasis and TNM stage (all P<0.05), moreover, there was a significant 

positive correlation between visfatin and p53 expressions in gastric cancer tissue (r=0.404, P=0.001); the median 

survival time in patients with visfatin or p53 positive expression was significantly shortened compared with those 

with their opposite condition (both P<0.05), and the combination analysis of visfatin and p53 showed that the 

median survival time decreased in a descending order in patients with both negative expression, one of the two 

positive expression and both positive expression (χ2=15.83, P=0.000). Both results from immunofluorescence 

and Western blot showed that the visfatin expression levels in all studied gastric cell lines were significantly higher 

than that in normal gastric mucosal cells with varying degrees (all P<0.05), which was highest in BGC823 cells; 

after FK866 treatment, the proliferation and colony-forming ability were significantly decreased, and p53 protein 

expression was significantly up-regulated in BGC823 cells (all P<0.05).

Conclusion: The visfatin expression is increased in gastric cancer tissue, which may synergistically interact with 

p53 to contribute to the progression of gastric cancer.

[Chinese Journal of General Surgery, 2014, 23(10):1335–1342]
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黄色颗粒，p53 兔抗人多克隆抗体工作浓度为 1:50，

阳 性 染 色 定 位 于 细 胞 核 棕 黄 色 颗 粒。 所 有 切 片 采

取盲法由 2 位研究者阅片，评分标准按照随机观察

切片中 5 个高倍视野，其细胞染色阳性率 >25% 为

阳性病例，阳性反应细胞率 <25% 为阴性。阳性细

胞按着色强度和范围分为（+）、（++）、（+++） 

3 个 级 别。 标 本 阳 性 细 胞 呈 淡 黄 色 或 阳 性 细 胞 率

介 于 25%~50% 为 弱 阳 性（+）； 标 本 阳 性 细 胞 呈

棕 黄 色 或 阳 性 细 胞 率 介 于 51%~75% 为 中 度 阳 性

（++）； 标 本 阳 性 细 胞 呈 深 棕 黄 色 或 阳 性 细 胞 率

>75% 为强阳性（+++）[6]。

1.3.2  Western blot　 收 集 对 数 生 长 期 细 胞 和 不

同 浓 度 FK866 干 预 48 h 后 细 胞， 使 用 蛋 白 裂 解

液冰上裂解 10 min，12 000 r/min 离心 15 min 取

上 清。BCA 试 剂 盒 检 测 蛋 白 浓 度 后 按 照 蛋 白 样

品：5×SDS 为 4:1 煮 沸 变 性。 取 30 μg 样 品 上 样

于 SDS-PAGE， 电 泳 至 溴 酚 蓝 跑 到 胶 底 部。 转 至

PVDF 膜，5% 脱 脂 奶 粉 4 ℃ 过 夜 封 闭，visfatin

（1:500）、p53（1:1 000） 及 β-actin（1:1 000）

一抗 37 ℃摇床孵育 2 h，TBST 洗膜 3×10 min。

二 抗（1:5 000）37 ℃ 摇 床 孵 育 2 h，TBST 洗 膜

3×10 min，最后 1 次 TBS 洗膜 10 min，ECL 发光，

UVP 图像采集，IPP-6 系统分别计算 visfatin、p53

与内参 β-actin 灰度之比，至少重复 3 次，进行统

计学分析。

1.3.3  免 疫 荧 光 检 测 细 胞 visfatin 蛋 白 表 达 及 定

位　 取 对 数 生 长 期 细 胞 接 种 于 预 先 放 置 盖 玻 片 的

24 孔板内，常规培养，显微镜观察细胞在盖玻片

上 贴 壁 后， 夹 出 爬 片，PBS 漂 洗，2×2 min。 丙

酮 固 定 5 min，PBS 漂 洗，3×2 min。 将 爬 片 浸

入 0.1%Triton-100 透 明 15 min。PBS 轻 轻 漂 洗 

2 min，滴加 3% H2O2 溶液，室温放置 10 min。在

PBS 缓冲液中轻轻漂洗 2 min。山羊血清封闭，37 ℃，

30 min。 加 入 visfatin 兔 抗 人 一 抗， 比 例 1:100， 

4 ℃ 过 夜， 对 照 组 用 PBS 代 替 一 抗。PBS 轻 轻 漂

洗 5 min×3，避光加 FITC 荧光二抗，比例 1:50，

室 温 1 h。PBS 轻 轻 漂 洗 2 min。 避 光 加 入 DAPI

显色 2 min。PBS 轻轻漂洗 5 min×3。甘油封片，

荧光显微镜下观察，用合适波段激发，照相保存实

验结果。

1.3.4  细胞增殖试验　按照每孔 8 000 个细胞接种

于 96 孔 板 中，4 h 后 换 为 无 血 清 培 养 基 饥 饿 处 理

20 h； 按 照 终 浓 度 梯 度 为 0.1、0.3、1、3、10、

30 nM 加入用培养基稀释好的 FK866 后培养 48、

72 h。加入 MTT 每孔 20 μL，孵育 4 h 后弃去培养

基，加入 DMSO 每孔 150 μL，振荡 10 min，酶标

检测仪下 490 nm 波长，测定吸光度值。

1.3.5  软 琼 脂 克 隆 形 成 实 验　 配 置 2×FBS 的 培

养 基，1.2% 的 低 熔 点 琼 脂 糖 胶 和 0.6% 的 低 熔 点

琼脂糖胶高压消毒备用。铺 0.6% 的底层胶后制备

0.3% 的上层胶，取对数生长期细胞，2×FBS 培养

基成悬，细胞计数仪，将液态的琼脂糖和 2×FBS

培养基混匀，按一定比例加入计数的稀释细胞及不

同 浓 度 的 FK866， 使 每 孔 细 胞 在 200 个 左 右。 混

匀后加入到底层胶上，放入 4 ℃冰箱中 10 min 使

琼脂糖凝胶凝固，放入 37 ℃培养箱培养 3 周。观

察克隆数，计数最大径 >100 μm 的克隆。

1.4  统计学处理

应用 SPSS 16.0 软件进行分析，数据以均数 ±

标 准 差（x±s） 表 示， 分 别 采 用 χ2 检 验 和 t 检 验

分析，P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  visfatin、p53 在胃癌组织和正常组织中的

表达

免疫组化 DAB 染色结果显示，visfatin 阳性表

达主要定位在胃癌细胞浆，呈黄色或棕黄色颗粒。

68 例胃癌组织中有 48 例（70.6%）胃癌组织表达

阳 性，而 正 常 胃 黏 膜 组 织 中 有 26 例（38.2%） 表

达阳性，两者相比差异具有统计学意义（P=0.000）；

68 例胃癌组织中有 43 例（63.3%）p53 表达阳性，

阳性表达定位于胃癌细胞核，呈棕黄色或棕色颗粒，

正常胃黏膜无 p53 表达（图 1）。

2.2  visfatin 在胃癌组织中表达与临床病理特征

的关系及与 p53 表达的相关性

visfatin 在胃癌中的表达差异与患者的年龄、

性别、肿瘤大小、肿瘤分化程度等无明显关系（均

P>0.05）； 与 浸 润 深 度、 淋 巴 结 转 移 和 TNM 分

期 有 关，随 着 浸 润 深 度 加 深、出 现 淋 巴 结 转 移 和

TNM 分期进展时，visfatin 在胃癌中的表达增加（均

P<0.05）。p53 在胃癌中的表达与浸润深度、淋巴

结转移以及 TNM 分期有关，随着浸润深度加深、

出 现 淋 巴 结 转 移 和 TNM 分 期 进 展 时，p53 在胃 癌

中的表达增加（均 P<0.05）（表 1）。

Spearman 相 关 分 析 结 果 显 示 visfatin 和 p53

在胃癌 组 织中的 表 达 有明 显的 正 相 关（r=0.404，

P=0.001）。
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表 1　visfatin 和 p53 在的表达和胃癌临床病理特征的关系 [n（%）]
Table 1　Relations of visfatin and p53 expressions with clinical pathological factors of gastric cancer [n (%)]

因素 n visfatin
χ2 P p53

χ2 P
（+） （-） （+） （-）

性别
　男 50 35（70.0） 15（30.0）

0.031 0.859
33（66.0） 17（34.0）

0.621 0.431
　女 18 13（72.2） 5（27.8） 10（55.6） 8（44.4）
年龄（岁）
　≥ 60 35 24（68.6） 11（31.4）

0.141 0.707
21（60.0） 14（40.0）

0.325 0.569
　＜ 60 33 24（72.7） 9（27.3） 22（66.7） 11（33.3）
肿瘤大小（mm）
　≥ 50 41 28（68.3） 13（31.7）

0.262 0.609
26（63.4） 15（36.6）

0.001 0.970
　＜ 50 27 20（74.1） 7（25.9） 17（63.0） 10（37.0）
浸润深度
　T1+T2 9 1（11.1） 8（88.9）

5.610 0.018
2（22.2） 7（77.8）

13.679 0.001
　T3+T4 59 47（79.7） 12（20.3） 41（69.5） 18（30.5）
淋巴结转移
　无 19 8（42.1） 11（57.9）

8.488 0.004
6（31.6） 13（68.4）

7.115 0.008
　有 49 40（81.6） 9（18.4） 37（75.5） 12（24.5）
组织学类型
　分化型腺癌 56 41（73.2） 15（26.8）

1.054 0.305
34（60.7） 22（39.3）

0.868 0.352
　未分化及印戒细胞癌 12 7（58.3） 5（41.7） 9（75.0） 3（25.0）
TNM 分期
　I+II　 35 18（51.4） 17（48.6）

10.921 0.001
15（42.9） 20（57.1）

11.140 0.001
　III+IV 33 30（90.9） 3（9.1） 28（85.4） 5（15.2）

A B

C D

图 1　免疫组化检测 visfatin 和 p53 的表达（×400）　　A：正常胃黏膜 visfatin 细胞浆阳性表达；B：胃癌组织 visfatin 细胞
浆阳性表达；C：正常胃黏膜 p53 阴性表达；D：胃癌组织 p53 细胞核阳性表达

Figure 1　Immunohistochemical staining for visfatin and p53 (×400)　　A: Positvie cytoplasmic expression of visfatin in normal gastric 
mucosa; B: Positvie cytoplasmic expression of visfatin in gastric cancer tissue; C: Negative expression of p53 in normal gastric mucosa; 
D: Positive nuclear expression of p53 in gastric cancer tissue
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2.3  visfatin、p53 的表达与胃癌患者预后的关系

visfatin 表达阳性患者的中位生存时间（19 个月）

较 visfatin 表达阴性患者的中位生存时间（59 个月）

明 显 降 低（χ2=6.182，P=0.009）（ 图 2A）；

p53 阳 性 表 达 患 者（14 个 月） 也 明 显 低 于 p53 阴

性 表 达 患 者（94 个 月 ）（χ2=14.93，P=0.000）

（ 图 2B）。 联 合 分 析 显 示，visfatin 与 p53 均 阴

性 患 者 中 位 生 存 时 间 最 长（64 个 月），两 者 之 一

阳 性 患 者 的 中 位 生 存 时 间 居 中（56 个 月），而 两

者 均 阳 性 患 者 的 中 位 生 存 时 间 最 短（12 个 月）

（χ2=15.83，P=0.000）（图 2C）。

2.4  visfatin 在胃癌细胞株中的表达及定位

细胞 免 疫 荧 光 人 正常胃黏 膜 细胞 GES-1 及 人

胃 癌 细 胞 株 MKN-45、SGC-7901、BGC-823 均 激

发出 visfatin 蛋白的免疫荧光信号（图 3）。GES-1

表 达 最 弱， 仅 可 见 散 在 的 荧 光 染 色；MKN45 表

达 强 于 前 者；SGC7901 表 达 更 强 的 荧 光 信 号；

BGC823 表 达 最 强的 荧 光 信 号。结 合 Western blot

结果（图 4），visfatin 蛋白在胃癌细胞株中的表达

高于 GES-1 中的表达（均 P<0.05）。visfatin 在胃

癌细胞浆和细胞核中均有表达，但是以细胞浆为主。

visfatin 胃癌细胞株中的表达强度也具有一定的差

异因此选取 visfatin 表达最高的细胞株 BGC823 继

续后续实验。

图 3　免疫荧光检测 visfatin 在胃癌细胞及正常胃黏膜细胞中的表达定位　　A：GES-1；B：MKN-45；C：SGC-7901；D：BGC-823
Figure 3　Immunofl uorescent assay for visfatin expression and location in gastric cancer cells and normal gastric mucosal cells　　A: GES-1; 

B: MKN-45; C: SGC-7901; D:BGC-823

A B C D

图 2　不同 visfatin 与 p53 表达状态患者的生存情况　　A：visfatin 阳性与阴性表达胃癌患者生存时间比较；B：p53 阳性与阴
性表达胃癌患者生存时间比较；C：visfatin 与 p53 均阴性患者、两者之一阳性患者、均阳性患者生存时间比较

Figure 2　Th e survival in patients with diff erent visfatin and p53 expression statuses　　A: Comparison of survival times between patients 
with p53 positive and negative expression; B: Comparison of survival times between patients with visfatin positive and negative 
expression; C: Comparison of survival times among patients with both visfatin and p53 negative expression, one of the two positive 
expression and both visfatin and p53 positive expression
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2.5  visfatin 抑制剂 FK866 对 BGC823 细胞体

外增殖、克隆形成及 p53 表达的影响

通 过 MTT 检 测 各 孔 的 OD 值，计 算 各 个 浓 度

下 细 胞 的 增 殖 抑 制 率（ 图 5），visfatin 的 特 异 性

抑 制 剂 FK866 能 够 明 显 的 抑 制 胃 癌 细 胞 BGC823

的 体 外 增 殖 能 力， 且 呈 浓 度、 时 间 依 赖 性（ 均

P<0.05）。

软琼脂克隆实验结果显示，抑制 visfatin 的活

性后，BGC823 细胞的体外克隆形成数明显下降，

且差异具有统计学意义（图 6）。

收集 0.3、3、30 nM 干预 48 h 后的细胞总蛋白，

检测 p53 的变化，结果显示抑制 visfatin 的活性后，

BGC823 细胞中 p53 的表达也明显降低（图 7）。

图 5　FK866 对 BGC823 细胞增殖的影响
Figure 5　Effect of FK866 on proliferation of BGC823 cells
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图 4　Western blot 检测 visfatin 在胃癌细胞中的表达　　A：电泳条带；B：各细胞株 visfatin 蛋白表达量比较
Figure 4　Western blot analysis for visfatin expression in gastric cancer cells　　A: Electrophoretic bands; B: Comparison of the expression 

levels of visfatin protein in each cells line
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图 6　FK866 对 BGC823 细胞体外克隆形成能力的影响　　A：不同浓度 FK866 处理的 BGC823 细胞形成的克隆；B：不同浓
度 FK866 处理的 BGC823 细胞形成的克隆数比较

Figure 6　Influence of FK866 on colony-forming ability of BGC823 cells in vitro　　A: Colony formation of BGC823 cells exposed to 
different FK866 concentrations; B: Comparison of the number of colony forming units among BGC823 cells exposed to different 
FK866 concentrations
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3　讨　论

visfatin 是一种主要由内脏脂肪组织分泌的具

有 生 物 活 性 的 细 胞 因 子 [7]， 是 生 物 合 成 NAD+ 的

关键限速酶，能够调节哺乳动物细胞内的 ATP 水

平。visfatin 广泛存在于肝脏、脾脏、胃肠等多种

组织器官中，同时作为一种脂肪因子参与了脂质代

谢异常的多种疾病如动脉粥样硬化、糖尿病、肥胖 

等 [8-9]。 研 究 [10] 表 明， 脂 质 代 谢 紊 乱 与 肿 瘤 的 发

生发展关系密切，visfatin 在多种肿瘤中过表达，

且能够通过促进血管生成、促进炎症、参与胰岛素

抵抗、调控细胞周期等参与了肿瘤的发生发展 [11]。

实验通过免疫组化检测 visfatin 在胃癌组织中的表

达发现，visfatin 在胃癌组织中表达明显增加，且

与 胃癌浸润深度、出现淋巴结转移和 TNM 分期进

展密切相关，提示 visfatin 在胃癌中的过表达可能

是一种促癌因子的作用。这与他人报道 [12-13] 的 胃

癌患者外周血中游离 visfatin 表达增加一致，其可

能原因在于 visfatin 作为一种促炎因子而在胃癌患

者伴随炎症时分泌增加。

visfatin 在 乳 腺 癌 中 的 研 究 发 现，visfatin 在

乳 腺 癌 中 的 高 表 达 与 乳 腺 癌 的 发 生 发 展 存 在 密 切

的相关性 [14-16]。缺氧诱导因子 1（HIF-1）能够促

进乳腺癌中 visfatin 的表达增加而上调乳腺癌细胞

MCF-7 中 cyclin D1 和 cdk2 参与了调控细胞周期。

visfatin 在卵巢癌中可以促进癌基因 STAT3 等的表

达而促进卵巢癌发展 [17]。本研究在胃癌细胞中通

过 visfatin 的特异性抑制剂 FK866 抑制 visfatin 的

活 性 后， 细 胞 的 增 殖 能 力 明 显 下 降， 可 能 与 p53

介导的细胞凋亡途径相关 [18]。

经 典 的 癌 基 因 p53 分 为 野 生 型 p53 和 突 变 型

p53，因为野生型 p53 半衰期短，检测困难 [19]，本

研 究 检 测 突 变 型 p53 的 表 达。 突 变 型 p53 在 胃 癌

中是一种典型的促癌基因，在胃癌组织中明显的高

表达。本研究也验证了这一基因的促癌作用。特异

性 的 抑 制 visfatin 活 性 后，BGC823 细 胞 中 突 变 型

p53 表达明显降低，细胞增殖克隆能力明显下降。

其可能机制是 visfatin 是生物体内 NAD+ 合成的关

键限速酶，而沉默信息调节因子 1（SIRT1）是依

赖 于 NAD+ 的 一 种 具 有 去 乙 酰 化 酶 作 用 的 蛋 白，

SIRT1 可 以 通 过 去 乙 酰 化 下 游 蛋 白 野 生 型 p53 而

抑 制 野 生 型 p53 蛋 白 的 活 性 与 表 达， 去 乙 酰 化 的

野 生 型 p53 处 于 极 易 活 化 的 状 态 而 发 生 突 变， 在

胃癌中就是突变型 p53 表达增加 [20]。抑制 visfatin

的 活 性 后，SIRT1 的 表 达 和 功 能 受 到 影 响 而 导 致

突 变 型 p53 表 达 减 少， 胃 癌 细 胞 的 增 殖 能 力 下 降

可 能 是 野 生 型 p53 介 导 的 凋 亡 途 径 增 强 了。 检 测

visfatin 对 胃 癌 患 者 预 后 的 影 响， 发 现 visfatin 高

表 达 的 患 者 平 均 生 存 时 间 明 显 缩 短， 且 与 p53 有

协 同 作 用， 联 合 检 测 p53 能 够 更 加 准 确 的 对 患 者

生存时间评估；两者在胃癌中的高表达具有明显的

相关性，这说明 visfatin 在胃癌中发挥着促癌基因

的作用，且与上调突变型 p53 的表达有关。

综上所述，visfatin 在胃癌中高表达，可能是

胃癌发生发展的一个重要的促进因素，其特异性抑

制剂 FK866 有望是一种新型治疗胃癌的靶点药物。

图 7　FK866 对 BGC823 细胞 p53 蛋白表达的影响　　A：不同浓度 FK866 处理的 BGC823 细胞后的电泳条带；B：不同浓度
FK866 处理的 BGC823 细胞 p53 蛋白表达量比较

Figure 7　Effect of FK866 on the expression level of p53 protein in BGC823 cells　　A: Electrophoretic bands of BGC823 cells exposed 
to different FK866 concentrations; B: Comparison of the expression levels of p53 protein among BGC823 cells exposed to different 
FK866 concentrations
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