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ＮＧＸ６基因两转录本在不同分期结直肠癌中的表达
及与癌胚抗原的关系
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［摘要］　目的：探讨 ＮＧＸ６ｍＲＮＡ两种转录本 ＮＧＸ６Ｓ和 ＮＧＸ６Ｌ在结直肠癌中的表达及功能。方

法：采用原位杂交法检测 ＮＧＸ６Ｌ和 ＮＧＸ６Ｓ在不同分期结直肠癌癌组织及其配对正常组织中的表达特
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征，并分析其与血清癌胚抗原（ＣＥＡ）的相关性。结果：在结直肠癌组织中短转录本 ＮＧＸ６Ｓ的表达明显

高于长转录本 ＮＧＸ６Ｌ（Ｐ＝０．００８）。ＮＧＸ６Ｓ和 ＮＧＸ６Ｌ在不同分期结直肠癌癌组织中的表达差异均无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ＮＧＸ６Ｓ在 ＤｕｋｅＡ，Ｂ和 Ｃ三期结直肠癌组织中的表达与其在配对正常组织的

表达差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），在有远处转移的 ＤｕｋｅＤ期结直肠癌组织中的表达低于配对正常组

织（Ｐ＝０．０３３）。ＮＧＸ６Ｌ在 ＤｕｋｅＡ，Ｂ，Ｃ和 Ｄ期结直肠癌组织中的表达与配对正常组织差别无统计学

意义（Ｐ＞０．０５）。结直肠癌中 ＮＧＸ６Ｓ，ＮＧＸ６Ｌ的表达与血清 ＣＥＡ浓度无相关性。结论：在结直肠癌中

ＮＧＸ６基因发挥抑瘤功能的主要形式是短转录本 ＮＧＸ６Ｓ，其表达下调可能与结直肠癌的远处转移相关。
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Ｆｉｇ．１　ＴｈｒｅｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓｏｆＮＧＸ６ｇｅｎｅ．ＮＧＸ６１ａｎｄＮＧＸ６２ｔｒａｎｓｌａｔｅｔｈｅｓａｍｅｐｒｏｔｅｉｎｗｈｉｃｈｃｏｎｔａｉｎｅｄ４７２ａｍｉｎｏａｃｉｄｓ，ｗｈｉｃｈｗｅｒｅ

ｎａｍｅｄａｓＮＧＸ６Ｌ．ＮＧＸ６３ｔｒａｎｓｌａｔｅｓａｎｏｔｈｅｒｐｒｏｔｅｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ３３８ａｍｉｎｏａｃｉｄｓ，ａｎｄｎａｍｅｄａｓＮＧＸ６Ｓ．

２０４



Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ２ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓｏｆＮＧＸ６ｇｅｎｅｉｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒａｎｄｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ　ＳＵＺｈｅｎｇ，ｅｔａｌ．

　　Ｇｅｎｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｉｓａｎｉｍｐｏｒｔａｎｔ

ｆａｃｔｏｒｔｈａｔａｆｆｅｃｔｓｉｔｓｆｕｎｃｔｉｏｎｓ．Ｏｎｅｇｅｎｅｃｏｕｌｄｐｒｏ

ｄｕｃｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓｔｈｒｏｕｇｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｐｌｉｃｉｎｇ

ｗａｙｓ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓｈａｖｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｆｕｎｃｔｉｏｎｓ，

ｓｏ ｓｉｎｇｌｅ ｇｅｎｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｐｒｅｓｅｎｔｄｉｖｅｒｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ．

Ｔｈｅｎ，ｗｈａｔｆｕｎｃｔｉｏｎｓｄｏｔｈｅ２ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓｏｆＮＧＸ６

ｇｅｎｅｐｅｒｆｏｒｍｉｎｔｈｅｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ？Ｉｎｔｈｉｓｓｔｕｄｙ，

ｉｎｓｉｔｕｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎｗａｓｕｓｅｄｔｏｄｅｔｅｃｔｔｈｅｅｘｐｒｅｓ

ｓｉｏｎｏｆＮＧＸ６Ｓ ａｎｄ ＮＧＸ６Ｌ ｉｎ ｔｈｅｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ

ｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓａｎｄｔｈｅｐａｉｒｅｄｎｏｒｍａｌｔｉｓｓｕｅｓ．Ｂｙｄｅ

ｆｉｎｉｎｇｔｈｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆ２ＮＧＸ６ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓｉｎ

ｔｈｅｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ，ａｎｄａｎａｌｙｚｉｎｇｔｈｅｒｅｌｅｖａｎｃｅｏｆ

ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｗｉｔｈｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ（ＣＥＡ），

ｗｅｐｒｏｖｉｄｅｄ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｂａｓｉｓｆｏｒｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ

ｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆＮＧＸ６ｇｅｎｅ．

１　ＭＡＴＥＲＩＡＬＳＡＮＤＭＥＴＨＯＤＳ

１．１　Ｍａｔｅｒｉａｌｓ

１．１．１　Ｔｉｓｓｕｅｓｅｃｔｉｏｎｓ

Ｏｎｅｈｕｎｄｒｅｄｃａｓｅｓｏｆｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒｐａｒａｆｆｉｎ

ｂｌｏｃｋｓｆｒｏｍ Ｊｕｎｅ２００６ｔｏＭａｒｃｈ２００９ｗｅｒｅｏｂ

ｔａｉｎｅｄｆｒｏｍＴｈｉｒｄＸｉａｎｇｙａＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＣｅｎｔｒａｌＳｏｕｔｈ

Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，ａｎｄｓｔａｇｅｄａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅＤｕｋｅｓｓｔａｇｅ

ｏｆｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ．Ｔｈｅｙｃｏｎｓｉｓｔｅｄｏｆ１２ＤｕｋｅＡ

ｓｔａｇｅ，４２ＤｕｋｅＢｓｔａｇｅ，２２ＤｕｋｅＣｓｔａｇｅ，ａｎｄ２４

ＤｕｋｅＤ ｓｔａｇｅ．Ｆｏｒｅａｃｈｃａｓｅ，ｔｈｅｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓ

ａｎｄｐａｉｒｅｄｎｏｒｍａｌｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｔｉｓｓｕｅｓ（ｎｏｒｍａｌｔｉｓｓｕｅ

ｍｏｒｅｔｈａｎ５ ｃｍ ａｗａｙｆｒｏｍ ｃａｎｅｒｔｉｓｓｕｅ） ｗｅｒｅ

ｔａｋｅｎ．Ｔｈｅｐａｒａｆｆｉｎｂｌｏｃｋｓｗｅｒｅｐｌａｃｅｄｏｎｔｈｅｉｃｅ

ｂｏｘｃｏｏｌｉｎｇｆｏｒ３０ｍｉｎｂｅｆｏｒｅｓｌｉｃｉｎｇ，ａｎｄｋｅｐｔｕｎ

ｄｅｒ４℃ ｆｏｒｆｕｔｕｒｅｕｓｅ．

１．１．２　Ｄｅｓｉｇｎｏｆｏｌｉｇｏｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｒｏｂｅｓ

Ｔｈｅ８１９１０１７ｂｐｏｆＮＧＸ６Ｓａｎｄｔｈｅ８１９

１４１９ｂｐ ｏｆ ＮＧＸ６Ｌ ｗｅｒｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ

ｔｈｒｏｕｇｈｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ．Ｔｈｅｓｐｅｃｉｆｉｃｓｅ

ｑｕｅｎｃｅｒｅｇｉｏｎｓｏｆｔｈｅｂｏｔｈｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄｔｏｄｅｓｉｇｎ

ａｎｄｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｔｈｅｏｌｉｇｏｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｒｏｂｅｓｏｆＮＧＸ６Ｓ

ａｎｄＮＧＸ６Ｌ．Ｔｈｅｇｅｎｅｓｅｑｕｅｃｅｓｏｆｍｉｘｅｄｐｒｏｂｅｓ

ｏｆＮＧＸ６ＳｗｅｒｅＴＴＡＴＣＡＣＴＧＧＧＴＧＣＴＴＧＴＧＣＡＴＧ

ＧＴＧＧＴＧＧＧＴＣＡＣ，ＴＣＣＧＡＧＧＧＴＴＴＧＧＧＡＡＴＧＴＣＴＧ

ＴＧＣＣＴＴＣＡＣＴＧＴＧ，ａｎｄＴＧＣＡＴＡＧＡＴＡＡＴＧＧＴＣＡＴ

ＴＴＴＴＧＴＡＡＧＡＣＡＣＡＴＴＧ．ａｎｄｔｈｏｓｅｏｆｍｉｘｅｄｐｒｏｂｅｓ

ｏｆＮＧＸ６ＬｗｅｒｅＡＴＣＡＴＧＧＡＣＴＡＣＧＡＴＧＴＧＣＴＧＣＧＡ

ＴＴＣＴＧＴＧＡＴＴＴ，ＣＡＣＴＧＣＴＡＣＣＣＡＣＣＣＡＣＧＴＧＧＣＧＣ

ＣＧＣＴＧＧＣＴＴＴＴ，ａｎｄＡＡＣＴＡＣＴＴＣＴＡＣＡＴＴＣＡＣＡＧ

ＣＡＴＴＴＧＧＣＡＴＡＴＧＣＴ．

１．１．３　Ｍａｉｎｒｅａｇｅｎｔｓ

ＮＧＸ６ＬａｎｄＮＧＸ６Ｓｉｎｓｉｔｕｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎｄｅ

ｔｅｃｔｉｏｎｋｉｔ（ｐｒｏｖｉｄｅｄｂｙＷｕｈａｎＢｏｓｔｅｒＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＥｎ

ｇｉｎｅｅｒｉｎｇＣｏ．，Ｌｔｄ．），ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ：ｐｅｐｓｉｎ（×１０），

ｐｒｅｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎｓｏｌｕｔｉｏｎ，ＮＧＸ６ＬａｎｄＮＧＸ６Ｓ

ｏｌｉｇｏｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｒｏｂｅｓｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎｓｏｌｕｔｉｏｎ，ｂｌｏｃ

ｋｉｎｇ ｓｏｌｕｔｉｏｎ， ｂｉｏｔｉｎｙｌａｔｅｄ ｍｏｕｓｅ ａｎｔｉｄｉｇｏｘｉｎ，

ＳＡＢＣＰＯＤ，ａｎｄｂｉｏｔｉｎｙｌａｔｅｄｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ．

１．２　Ｍｅｔｈｏｄｓ

１．２．１　Ｉｎｓｉｔｕｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ

Ｔｉｓｓｕｅｓｅｃｔｉｏｎｓｗｅｒｅｄｅｐａｒａｆｆｉｎｉｚｅｄ，ｒｅｈｙｄｒａｔｅｄ，

ｄｅｐｒｏｔｅｉｎａｔｅｄ， ａｎｄ ｆｉｘｅｄ ｗｉｔｈ ｐａｒａｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ．

Ｔｈｅｎｔｈｅｓｅｃｔｉｏｎｓｗｅｒｅｈｙｂｒｉｄｉｚｅｄｗｉｔｈｐｒｅｈｙｂｒｉ

ｄｉｚａｔｉｏｎｆｏｒ２ｈａｔ４２℃ ａｎｄｍｉｘｅｄｐｒｏｂｅｓｏｆＮＧＸ６

ａｔ４２℃ ｏｖｅｒｎｉｇｈｔ．ＦｏｌｌｏｗｉｎｇｔｈｅＳＳＣ ｗａｓｈｉｎｇ，

ａｎｄｔｈｅｅｇｇｗｈｉｔｅｍｉｌｋａｎｄｃａｌｆｓｅｒｕｍ ｂｌｏｃｋｉｎｇ，

ｂｉｏｔｉｎｙｌａｔｅｄ ｍｏｕｓｅ ａｎｔｉｄｉｇｏｘｉｎ ａｎｄ ＳＡＢＣ ｗｅｒｅ

ｄｒｉｐｐｅｄｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔｌｙ．ＴｈｅｎｗａｓｈｅｄｗｉｔｈＰＢＣ，ｄｙｅｄ

ｂｙＤＡＢｆｏｒ２３ｍｉｎ，ｒｅｄｙｅｄｗｉｔｈｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎｆｏｒ

６０ｓ，ａｎｄｓｅａｌｅｄ，ｔｈｅｓｌｉｄｅｓｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｕｎｄｅｒａ

ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ．

１．２．２　Ｃｒｉｔｅｒｉｏｎｏｆｓｔａｉｎｉｎｇｄｅｇｒｅｅ

Ａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅｐｏｓｉｔｉｏｎｉｎｇａｎｄｓｔａｉｎｉｎｇｄｅｇｒｅｅ

ｏｆ２ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓｏｆＮＧＸ６ｉｎｔｈｅｃｙｔｏｐｌａｓｍ，ｔｈｅｅｘ

ｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｇｅｎｅｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔＤｕｋｅｓｔａｇｅｓｏｆｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ

ｃａｎｃｅｒｗａｓｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ．Ｔｈｅｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｓｔａｎｄａｒｄ

ｒｅｆｅｒｒｅｄｔｏｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［７］．（１）Ｉｎｔｅｎｓｉｔｙｓｃｏｒｅ

ｗａｓａｐｐｌｉｅｄａｓｆｏｌｌｏｗ：ｎｏｒｅａｃｔｉｏｎ（ｓｃｏｒｅ０）；ｌｉｇｈｔ

ｂｒｏｗｎｃｅｌｌｓ，ｗｅａｋｉｎｔｅｎｓｉｔｙ（ｓｃｏｒｅ１）；ｃｅｌｌｓｔａｉ

ｎｉｎｇｉｎｔｏｂｒｏｗｎ，ｍｏｄｅｒａｔｅＩｎｔｅｎｓｉｔｙ（ｓｃｏｒｅ２）；

ｃｅｌｌｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇｂｒｏｗｎ，ｓｔｒｏｎｇｉｍｍｕｎｏｓｔａｉｎｉｎｇ（ｓｃｏｒｅ

３）．（２）Ｓｃｏｒｅｏｆｔｈｅｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｓ：ｔｈｅｎｕｍｂｅｒ

ｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｃｅｌｌｓ＜５％ （ｓｃｏｒｅ０）；
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中南大学学报（医学版），２０１０，３５（５）　　ｈｔｔｐ：／／ｘｂｙｘ．ｘｙｓｍ．ｎｅｔ

ｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｃｅｌｌｓｗａｓ５％

２５％ （ｓｃｏｒｅ１）；ｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ

ｃｅｌｌｓｗａｓ２５％５０％ （ｓｃｏｒｅ２）；ｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆ

ｐｏｓｉｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｃｅｌｌｓｗａｓｍｏｒｅｔｈａｎ５０％

（ｓｃｏｒｅ３）．Ｔｈｅｆｉｎａｌｓｃｏｒｅｗａｓｔｈｅｐｒｏｄｕｃｔｏｆｔｈｅ

ｓｃｏｒｅｓｏｂｔａｉｎｅｄｆｒｏｍ ｔｈｅａｂｏｖｅ２ｃｒｉｔｅｒｉａ．Ｔｈｅｒｅ

ｓｕｌｔｓｏｆｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｗｅｒｅａｐｐｒｏｖｅｄｂｙ２ｐａ

ｔｈｏｌｏｇｉｓｔｓ．

１．３　Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓ

Ｔｈｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｗａｓｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｗｉｔｈｔｈｅ

ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｐａｃｋａｇｅＳＰＳＳ１３．０．Ｐａｉｒｅｄｔｔｅｓｔｗａｓ

ａｄｏｐｔｅｄ ｆｏｒｔｈｅ ｐａｉｒｅｄ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｄａｔａ， ａｎｄ

２ｓａｍｐｌｅｔｔｅｓｔｗａｓａｄｏｐｔｅｄｆｏｒｔｈｅ２ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ

ｇｒｏｕｐ ｄｅｓｉｇｎ，Ｆｏｒｍｕｌｔｉｐｌｅｓａｍｐｌｅｓ，ａｎａｌｙｓｉｓｏｆ
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