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　　［摘要］　目的　探讨长链非编码ＲＮＡＸＩＳＴ（ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ）在胃癌患者癌组织和血浆中的表达水平及其临床意

义。方法　收集２０１７年２月至７月于第二军医大学长海医院就诊的４０例胃癌患者手术切除的胃癌组织及癌旁组织

标本，抽取同期９０例胃癌患者的术前血浆样本和９０例健康体检者血浆样本。利用实时定量ＰＣＲ（ｑＰＣＲ）检测上述标

本中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的表达水平。采用非参数检验分析ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ表达水平与胃癌患者临床病理参数（年龄、性别、

ＴＮＭ分期、肿瘤最大径、淋巴结转移、分化程度、Ｋｉ６７阳性率）的关系。通过绘制受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价

ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ在诊断胃癌时的效能。结果　胃癌组织中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ表达较癌旁组织升高，胃癌患者血浆ｌｎｃＲＮＡ

ＸＩＳＴ表达高于健康体检者，差异均有统计学意义［０．１５０（０．０９４，０．２４７）ｖｓ０．０８５（０．０４１，０．１９３）、０．１８９（０．１１９，

０．２５６）ｖｓ０．１４４（０．０９５，０．１８０），犘均＜０．０５］。胃癌组织及血浆中的ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ表达水平与胃癌ＴＮＭ分期、淋巴

结转移、分化程度相关（癌组织：犣＝３．１４７、２．７２９、２．３９３，血浆：犣＝２．７６９、２．４３１、２．１４４；犘均＜０．０５）。血浆ｌｎｃＲＮＡ

ＸＩＳＴ诊断胃癌ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）为０．７５３（９５％犆犐：０．６８１～０．８２５，犘＜０．００１），截断（ｃｕｔｏｆｆ）值为０．１９７时灵敏

度为５１．１％、特异度为９５．６％；诊断ＴＮＭⅠ～Ⅱ期胃癌ＡＵＣ为０．６９４（９５％犆犐：０．５９２～０．７９６，犘＜０．０１），灵敏度为

３８．５％，特异度为９５．６％；均高于癌胚抗原（ＣＥＡ）和糖类抗原（ＣＡ）１９９、ＣＡ７２４单独及联合检测。结论　ｌｎｃＲＮＡ

ＸＩＳＴ在胃癌组织及胃癌患者血浆中表达升高，可能是胃癌的一个潜在的肿瘤标志物。
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ｗａｓ９５．６％．ＴｈｅＡＵＣｏｆｄｉａｇｎｏｓｉｎｇｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｉｎＴＮＭⅠⅡｗａｓ０．６９４（９５％犆犐０．５９２０．７９６，犘＜０．０１），ｗｉｔｈａ

ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆ３８．５％ａｔｈｅｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｏｆ９５．６％．Ａｌｌｖａｌｕｅｓｉｎａｂｏｖｅｔｗｏｃａｓｅｓｗｅｒｅｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆｃａｒｃｉｎｏ

ｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ（ＣＥＡ），ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ（ＣＡ）１９９，ＣＡ７２４ａｌｏｎｅｏｒｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎ．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀 Ｔｈｅ

ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴａｒｅｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓａｎｄｐｌａｓｍａｏｆｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ，ｗｈｉｃｈｍａｙｂｅａ

ｐｏｔｅｎｔｉａｌｔｕｍｏｒｍａｒｋｅｒｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｎｇｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡｓ；ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ；ｓｔｏｍａｃｈｎｅｏｐｌａｓｍｓ；ｐｌａｓｍａ；ｔｉｓｓｕｅｓ

［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１７，３８（１１）：１４０３１４０９］

　　尽管近年来胃癌发病率总体呈逐年下降趋势，

但仍居全世界所有恶性肿瘤的第４位，死亡率居第

２位
［１２］。随着各种辅助治疗手段的进步，早期胃癌

患者术后的５年生存率及生活质量得到了极大提

高，但晚期胃癌中位总生存期（ｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）

仍不足１年
［３］。因此，提高胃癌早期检出率成为减

少胃癌患者死亡率的关键环节。目前胃癌常用的诊

断方法有放射学检查、肿瘤标志物检查、内镜检查

等，但是放射学检查的早期检出率太低；常用的肿瘤

标志物检查虽然经济便捷但灵敏度和特异度均较

差；内镜检查虽然分辨率高，且配合活组织检查准确

率高，但是检查过程痛苦、花费高，难以广泛普及。

因此探寻和鉴定可用于胃癌早期诊断的新型分子标

志物对于提高胃癌的早期检出率及改善预后有重要

的临床意义。

随着人类基因组计划的实施，我们认识到绝大

多数哺乳动物基因组被转录产生长链非编码ＲＮＡ

（ｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡ，ｌｎｃＲＮＡ）
［４］。ｌｎｃＲＮＡ是长

度在２００～１０００００ｎｔ之间、缺乏蛋白质编码能力的

ＲＮＡ分子。真核生物的ｌｎｃＲＮＡ可以在表观遗传

学水平、转录水平和转录后水平等多个层面调控基

因的表达［５］，是细胞生长、凋亡、分化、侵袭和干细胞

多样性的关键调节剂［６８］。近年来，越来越多的

ｌｎｃＲＮＡ被发现与肿瘤的发生、发展密切相关。

ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ是位于Ｘ染色体失活中心的犡犐犛犜

基因的转录产物，是哺乳动物中Ｘ染色体失活过程

的关键性起始物［９］。研究发现ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ在肝

癌、肺癌、鼻咽癌等肿瘤中表达失调，并且细胞实验

证实这种失调会促进肿瘤细胞增殖和侵袭［１０１３］。目

前尚未见到有关ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ在胃癌患者血浆中

表达情况及血浆ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平与胃癌发病风

险关系的报道，故本研究旨在通过检测组织及血浆

中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的表达情况，分析血浆ｌｎｃＲＮＡ

ＸＩＳＴ与胃癌发病风险的关系，并探讨其临床诊断价

值，评估其作为胃癌相关肿瘤标志物的潜力。

１　资料和方法

１．１　病例资料　收集２０１７年２月至７月于第二军

医大学长海医院胃肠外科就诊的４０例胃癌患者手

术切除的肿瘤组织及相应的癌旁组织。入组标准：

（１）术前经我院或其他三甲医院病理科确诊的原发

性胃腺癌患者；（２）术前未经过化学治疗以及放射治

疗；（３）无其他肿瘤病史；（４）近期无输血史；（５）有完

整的流行病学资料及相关临床信息。另外收集同期

相同入组标准的９０例胃癌患者术前的静脉血液标

本作为胃癌组，以同期在第二军医大学长海医院体

检中心体检的无肿瘤病史的９０例健康体检者的静

脉血液标本作为对照组。其中胃癌组男性６４例，女

性２６例，年龄４３～８２岁，中位年龄６６岁，≤６０岁

２４例，＞６０岁６６例；对照组男性６０例，女性３０例，

年龄４８～７７岁，中位年龄６４岁，≤６０岁２７例，＞６０

岁６３例。两组性别及年龄的差异均无统计学意义

（犘均＞０．０５），研究数据具有可比性。本研究已通

过第二军医大学长海医院医学伦理委员会批准，所

有患者签署知情同意书。

１．２　 主要试剂 　 试验中 ＴＲＩｚｏｌ试剂购自

Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司，ＳＹＢＲ○
Ｒ

Ｐｒｅｍｉｘ犈狓犜犪狇
ＴＭ
Ⅱ试剂盒

（ＡＫ８４０５）、ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐＴＭ ＲＴ ＭａｓｔｅｒＭｉｘ试剂盒

（ＡＫ４３０２）购自宝生物工程（大连）有限公司，血液总

ＲＮＡ快速提取试剂盒（离心柱型）购自北京百泰克

生物技术有限公司，ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ 与内参基因

犌犃犘犇犎引物由上海杰李生物技术有限公司合成。

１．３　样本收集　所有肿瘤及其癌旁组织在手术切

除３０ｍｉｎ内放入含 ＲＮＡ保存液的冻存管后置

入－８０℃冰箱保存；收集胃癌组和对照组研究对象

的清晨空腹静脉血５ｍＬ置于ＥＤＴＡ抗凝管中，２ｈ

内４℃８００×犵离心５ｍｉｎ，小心吸取上清液至无酶

离心管中，然后４℃１３０００×犵离心１０ｍｉｎ，吸取上

清，置于－８０℃冰箱保存备用。

１．４　组织及血浆ＲＮＡ提取　按照ＴＲＩｚｏｌ试剂盒

说明书提取胃癌及癌旁组织中总ＲＮＡ，紫外分光光
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第１１期．李　江，等．胃癌患者癌组织及血浆中长链非编码ＲＮＡＸＩＳＴ的表达与临床意义

度计测定ＲＮＡ浓度及纯度。取上述收集血浆约

１．５ｍＬ，按照血液总ＲＮＡ快速提取试剂盒说明书

提取胃癌组及对照组血浆样本的总ＲＮＡ，提取的

ＲＮＡ用３０μＬＤＥＰＣ水洗脱后置于－８０℃冰箱

备用。

１．５　ｑＰＣＲ 检测　首先设计２对引物：一对

（ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴＦ、ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴＲ）用 于 扩 增

ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ，另一对（ＧＡＰＤＨＦ、ＧＡＰＤＨＲ）扩

增犌犃犘犇犎。序列如下：ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴＦ５′ＧＣＡ

ＴＴＡ ＴＧＴ ＡＡＡ ＴＣＡ ＧＧＧ ＧＴＣ ＣＡＣ３′，

ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴＲ５′ＴＡＴ ＧＡＡ ＣＡＧ ＣＡＧ ＧＣＣ

ＡＡＡＴＣＣＡＡ３′；ＧＡＰＤＨＦ５′ＣＴＣＴＧＡＣＴＴ

ＣＡＡＣＡＧ ＣＧＡ ＣＡＣＣ３′，ＧＡＰＤＨＲ５′ＣＴＧ

ＴＴＧＣＴＧＴＡＧＣＣＡＡＡＴＴＣＧＴＴ３′。然后取

组织或血浆中提取的ＲＮＡ，根据ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐＴＭＲＴ

ＭａｓｔｅｒＭｉｘ试剂盒操作说明进行反转录：采用

２０μＬ反应体系，加入 ＭａｓｔｅｒＭｉｘ试剂４μＬ，反应

条件为３７℃１５ｍｉｎ、８５℃５ｓ，反转录合成ｃＤＮＡ。

ｑＰＣＲ采用２０μＬ反应体系，加入ＳＹＢＲ
○Ｒ Ｐｒｅｍｉｘ

犈狓犜犪狇
ＴＭ
Ⅱ试剂１０μＬ、ｃＤＮＡ１μＬ、引物各０．８

μＬ、补ＤＥＰＣ水至２０μＬ，反应条件为４２℃３００ｓ，

９５℃３０ｓ、９５℃５ｓ、６０℃３４ｓ，４０个循环。所有样

本均设定复孔对照。ｑＰＣＲ反应结束后用配套的计

算机软件计算出各反应管内的Ｃｔ值，采用２－ΔＣｔ

（ΔＣｔ＝Ｃｔ目的基因 －Ｃｔ内参基因）或 ２－ΔΔＣｔ［ΔΔＣｔ＝

（Ｃｔ实验组目的基因 －Ｃｔ实验组内参基因 ）－ （Ｃｔ对照组目的基因 －

Ｃｔ对照组内参基因）］法计算组织及血浆中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ

的相对表达水平。

１．６　肿瘤标志物的测定　采集术前胃癌患者及健

康体检者静脉血３ｍＬ送第二军医大学长海医院检

验科，采用ＡＣＳ：１８０系列全自动化学发光免疫分析

仪测定癌胚抗原（ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ，ＣＥＡ）

和糖类抗原 （ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ，ＣＡ）１９９、

ＣＡ７２４的含量。阳性界定值为：ＣＥＡ＞５ｎｇ／ｍＬ，

ＣＡ１９９＞３７Ｕ／ｍＬ，ＣＡ７２４＞９．８Ｕ／ｍＬ。

１．７　统计学处理　所有数据均应用ＳＰＳＳ２１．０软

件进行分析。所有资料均用ＳｈａｐｉｒａＷｉｌｋｉｎｓｏｎ法

检验其正态性。若计量资料符合正态分布，以珔狓±狊

表示，组间比较用狋检验和单因素方差分析；若不符

合正态分布，则以中位数（下四分位数，上四分位数）

表示，组间比较采用非参数检验。通过绘制受试者

工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）

曲线判断血浆中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ表达水平在胃癌诊

断中的灵敏度和特异度。所有统计检验均为双侧检

验，检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　胃癌组织及血浆中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的表达

水平　根据 ｑＰＣＲ 数据计算出的 ２－ΔＣｔ值代表

ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ与内参基因表达水平的相对倍数关

系，２－ΔＣｔ值越大表示ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ表达水平越高。

结果显示，胃癌组织ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的２－ΔＣｔ值为

０．１５０（０．０９４，０．２４７），高于癌旁组织的０．０８５

（０．０４１，０．１９３），差异有统计学意义（犘＝０．０１２，图

１Ａ）。胃癌患者术前静脉血浆ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的

２－ΔＣｔ值为０．１８９（０．１１９，０．２５６），与健康体检者

［０．１４４（０．０９５，０．１８０）］相比差异有统计学意义

（犘＜０．０１，图１Ｂ）。

图１　犔狀犮犚犖犃犡犐犛犜在胃癌患者组织和血浆中的表达水平

犉犻犵１　犈狓狆狉犲狊狊犻狅狀犾犲狏犲犾狊狅犳犾狀犮犚犖犃犡犐犛犜犻狀狋犻狊狊狌犲狊犪狀犱

狆犾犪狊犿犪狅犳犵犪狊狋狉犻犮犮犪狉犮犻狀狅犿犪狆犪狋犻犲狀狋狊

ＲｅａｌｔｉｍｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅＰＣＲｒｅｓｕｌｔｓ．Ａ：ＲｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｌｎｃＲＮＡ

ＸＩＳＴｉｎｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓａｎｄａｄｊａｃｅｎｔｎｏｎｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓ（狀＝４０，

犘＜０．０５）；Ｂ：ＲｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｐｌａｓｍａｔｉｃｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴｏｆ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒａｎｄｈｅａｌｔｈｙｖｏｌｕｎｔｅｅｒｓ（狀＝９０，犘＜

０．０１）．ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ：Ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＸＩＳＴ；ＧＡＰＤＨ：

Ｇｌｙｃｅｒａｌｄｅｈｙｄｅ３ｐｈｏｓｐｈａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ

２．２　组织中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平与临床病理参数的

关系　组织中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的２－ΔΔＣｔ值代表了胃

癌组织与癌旁组织中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平的相对倍

数关系。２－ΔΔＣｔ值越大，表示ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ在肿瘤

组织中的表达对比癌旁组织升高越明显。如表１所

示，ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平与ＴＮＭ分期、淋巴结转移

情况、分化程度有关，ＴＮＭ Ⅲ～Ⅳ期、有淋巴结转

移、低分化腺癌的癌组织中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平均升

高（犘＜０．０５）；ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平与患者性别、年

龄、肿瘤大小、Ｋｉ６７无关。

２．３　血浆中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平与病理参数的

关系　检测结果（表２）与癌组织ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的

表达结果相符合，胃癌患者血浆中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的

２－ΔＣｔ值与ＴＮＭ 分期、淋巴结转移、分化程度有关

（犘＜０．０５），而与患者性别、年龄、肿瘤大小、Ｋｉ６７

无关。

２．４　血浆ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ在胃癌诊断中的价值　血

浆ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ诊断胃癌时 ＲＯＣ曲线下面积

·５０４１·



书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第二军医大学学报　２０１７年１１月，第３８卷

（ａｒｅａｕｎｄｅｒｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）为 ０．７５３（９５％犆犐

０．６８１～０．８２５，犘＜０．００１）。通过约登指数（敏感

度＋特异度－１）确定截断值。当截断值为０．１９７

时，其检测灵敏度为５１．１％，特异度为９５．６％。同

时，我们检测两组的３种常用肿瘤标志物，结果显示

血浆ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ诊断胃癌的灵敏度及特异度均

高于ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ７２４单独及联合检测（图２，

表３）。血浆ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ诊断ＴＮＭⅠ～Ⅱ期胃

癌时ＡＵＣ为０．６９４（９５％犆犐０．５９２～０．７９６，犘＜

０．０１），灵敏度为３８．５％，特异度为９５．６％，也均优

于ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ７２４单独及联合检测（表３、

图３）。

表１　胃癌患者癌组织中犾狀犮犚犖犃犡犐犛犜水平与临床病理特征的关系

犜犪犫１　犆狅狉狉犲犾犪狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀犾犲狏犲犾狊狅犳犮犪狀犮犲狉狋犻狊狊狌犲狊犾狀犮犚犖犃犡犐犛犜犪狀犱犮犾犻狀犻犮狅狆犪狋犺狅犾狅犵犻犮犪犾犳犲犪狋狌狉犲狊犻狀犵犪狊狋狉犻犮犮犪狀犮犲狉狆犪狋犻犲狀狋狊

Ｍｅｄｉａｎ（ｌｏｗｅｒｑｕａｒｔｉｌｅ，ｕｐｐｅｒｑｕａｒｔｉｌｅ），犖＝４０

Ｆａｃｔｏｒ 狀 ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ（２－ΔΔＣｔ） 犣ｖａｌｕｅ 犘ｖａｌｕｅ

Ｇｅｎｄｅｒ １．０４２ ０．３０６

　Ｍａｌｅ ３４ １．６４８（０．８９６，５．１３５）

　Ｆｅｍａｌｅ ６ １．２９８（０．４５１，２．４８４）

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） １．７７８ ０．０７５

　≤６０ １７ １．２１７（０．６０６，３．７１１）

　＞６０ ２３ ２．０４０（０．９１８，６．７４８）

ＴＮＭｓｔａｇｅ ３．１４７ ０．００１

　ⅠⅡ １６ ０．９００（０．４６５，１．４９６）

　ⅢⅣ ２４ ３．６８６（１．３５０，５．２２０）

Ｔｕｍｏｒｍａｘｉｍｕｍｄｉａｍｅｔｅｒ犱／ｃｍ １．０９１ ０．２８４

　≤５ ２９ １．４００（０．８６０，４．９６０）

　＞５ １１ ２．０４０（１．２４６，７．１６７）

Ｌｙｍｐｈａｔｉｃｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ２．７２９ ０．００６

　Ｎｏ １３ ０．９１６（０．３６４，１．６２０）

　Ｙｅｓ ２７ ２．４７２（１．２１７，５．２４９）
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３　讨　论

我国是胃癌高发国家，但胃镜检查率低，早期胃

癌检出率不到１０％，远低于日韩（均大于５０％）的早

期检出率［１４１５］。目前临床上最常用的胃癌肿瘤标志

物为 ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ７２４，但灵敏度均较低。

Ｙａｎｇ等
［１６］通过统计发现ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ７２４对

胃癌的诊断灵敏度仅分别为２５．５％、３８．７％、３３％，

３者联合检测虽然能将灵敏度提高到６６．６％，但特

异度明显下降。因此寻找灵敏度及特异度更高的新

型肿瘤标志物成为目前胃癌研究的热点。ＬｎｃＲＮＡ

可以在多个层面上调控肿瘤相关基因的表达水平，

包括表观遗传调控、转录调控以及转录后调控［１７］。

Ｃｈｅｎ等
［１８］和Ｍａ等

［１９］的研究发现ＸＩＳＴ在胃癌肿

瘤组织中的表达较癌旁组织增高，且与ＴＮＭ分期、

淋巴结转移等病理因素密切相关，随后在细胞实验

中发现使用慢病毒干扰ＸＩＳＴ表达后可以有效抑制

肿瘤细胞的增殖和侵袭，并推测ＸＩＳＴ可以作为竞

争性 内 源 ＲＮＡ（ｃｏｍｐｅｔｉｎｇｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓＲＮＡ，

ｃｅＲＮＡ）竞 争 性 抑 制 微 ＲＮＡ （ｍｉｃｒｏＲＮＡ，

ｍｉＲＮＡ），从 而 通 过 ｍｉＲ１０１／ＥＺＨ２、ｍｉＲ４９７／

ＭＡＣＣ１等通路促进胃癌的发生与转移。

Ａｒｉｔａ等
［２０］检测了胃癌患者血浆中多种

ｌｎｃＲＮＡ的稳定性，发现除了高温孵化、反复冻融或

长时间放置等极端条件外，血浆ｌｎｃＲＮＡ水平非常

稳定。即使某些ｌｎｃＲＮＡ长度较长，容易断裂后以

片段的形式存在外周血中，这部分片段也是十分稳

定的［２１］，只需挑选出合适的引物进行ｑＰＣＲ也可以

检测出原ｌｎｃＲＮＡ在血浆中的真实表达水平，这是

ｌｎｃＲＮＡ作为一种可靠生物标志物的前提。

在本研究中，我们通过ｑＰＣＲ对胃癌患者的癌及

癌旁组织、血浆和健康体检者血浆中的ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ

表达水平进行分析，发现胃癌组织中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ

的表达水平高于癌旁组织，胃癌组血浆中ｌｎｃＲＮＡ

ＸＩＳＴ表达高于健康体检组，且胃癌组织及血浆中的

ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平与胃癌ＴＮＭ分期、淋巴结转移、

分化程度相关，肿瘤分期晚、有淋巴结转移、分化程度

低的患者癌组织及血浆中的ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ水平相对

较高；血浆ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ单独诊断胃癌及ＴＮＭⅠ～Ⅱ

期胃癌的灵敏度和特异度均高于ＣＥＡ、ＣＡ１９９、

ＣＡ７２４单独检测或互相联合检测时，表明无论是对

胃癌还是相对早期的 ＴＮＭⅠ～Ⅱ期胃癌，血浆

ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的检测效能均优于目前临床常用的这

３种肿瘤标志物，特别是有较高的灵敏度，这有利于在

早期筛查出更多的肿瘤患者，从而改善预后。综合以

上结果，可以考虑将ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ作为胃癌诊断的

潜在肿瘤标志物。

由于本研究纳入的样本数量小，收集样本时间

短，这导致某些分组数量少，以及ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ表

达与患者预后的相关性未能进行分析。因此，我们

将在下一步的研究中扩大样本量，完善术后随访，进

一步分析血浆中ｌｎｃＲＮＡＸＩＳＴ的表达水平在诊断

胃癌及判断预后中的意义。
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