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Abstract
A I M : T o d e t e r m i n e s e r u m i n t e r f e r o n - γ 
(IFN-γ) and signal transducer and activator 
of transcription 1 (STAT1) levels and analyze 
their correlation with clinical and pathological 
parameters in patients with gastric carcinoma.

METHODS: Forty-two patients with gastric car-
cinoma and 40 healthy controls were included in 
the study. Serum IFN-γ and STAT1 levels were 
measured by enzyme-linked immunosorbent as-
say (ELISA). Analysis of variance (ANOVA) and 
Spearman correlation analysis were performed 

to investigate the correlation of IFN-γ and STAT1 
expression with pathological type, pathological 
stage and TNM stage of gastric carcinoma. 

RESULTS: Serum IFN-γ and STAT1 levels were 
significantly lower in patients with gastric car-
cinoma than in healthy controls (t = -10.587 and 
-8.711, respectively; both P = 0.000). In patients 
with gastric carcinoma, serum IFN-γ level was 
significantly different between patients with 
signet ring cell carcinoma and grade II-III ad-
enocarcinoma (t = 0.374, P = 0.023). Serum IFN-γ 
and STAT1 levels showed no significant differ-
ences among patients with gastric carcinoma of 
different pathological types or at different path-
ological or TNM stages. Spearman correlation 
analysis showed that serum IFN-γ and STAT1 
levels had no significant correlation with patho-
logical type, pathological stage and TNM stage 
of gastric carcinoma. 

CONCLUSION: Serum IFN-γ and STAT1 levels 
are closely related to the development of gastric 
carcinoma. Combined detection of serum IFN-γ 
and STAT1 levels is helpful for diagnosis of gas-
tric carcinoma. 

Key Words: IFN-γ; Signal transducer and activa-
tor of transcription 1; Gastric carcinoma; enzyme-
linked immunosorbent assay
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摘要
目的: 检测胃癌患者血清IFN-γ和STAT1的表
达, 探讨其与胃癌临床及病理指标的关系.  

方法: 应用ELISA方法检测42例胃癌患者血
清标本中IFN-γ和STAT1的表达, 与40例同期
正常对照者的血清标本作对比分析. 同时采
用单因素方差分析和Spearman相关分析探寻
IFN-γ和STAT1的表达浓度与胃癌病理类型、
病理分期及TNM分期的关系.  

®

■背景资料
IFN-γ -STAT1信
号转导途径能够
促凋亡、抑制细
胞过度生长 ,  在
抑 制 肿 瘤 的 发
生、发展中发挥
重要作用. 

■同行评议者
王晓艳 ,  副教授 , 
湖南长沙中南大
学湘雅三医院消
化内科
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结果: 胃癌患者血清IFN-γ与STAT1的表达
显著低于正常对照者(t  = -10.587, -8.711, 均
P  = 0.000). 在胃癌患者中, 除IFN-γ的表达在
印戒细胞癌和腺癌Ⅱ-Ⅲ级之间有显著差异
外(t  = 0.374, P = 0.023), 其余指标在不同病理
类型、分期及TNM分期之间均无显著差异. 
Spearman相关分析显示IFN-γ与STAT1的表达
与病理类型、分期及TNM分期无显著相关性. 

结论: 血清IFN-γ与STAT1的表达与胃癌的发病
密切相关, 可作为协同判断胃癌发病的指标. 

关键词: IFN-γ; 转录信号传导子和激活子1; 胃癌; 
酶联免疫法
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0  引言

IFN-γ是参与免疫调节的重要细胞因子, 一般由

活化的T淋巴细胞分泌, 能够影响肿瘤细胞的生

长. 转录信号传导与激活(signal transducers and 
activators of transcription, STATs)通路与细胞增

殖、分化及凋亡密切相关, 该通路持续组成性

激活可导致细胞异常增殖和恶性转化[1]. STAT1
作为第1个被发现的STAT家族成员, 与生长抑制

有关, 可抑制肿瘤细胞增殖, 促进细胞凋亡, 被
认为是一种潜在的肿瘤抑制剂. STAT1的激活

为IFN-γ抗增殖效应的发挥所必需[2]. 本研究采

用ELISA方法对42例胃癌患者血清中IFN-γ和
STAT1的表达进行检测, 探讨IFN-γ和STAT1的表

达与胃癌临床及病理指标的相关性, 并对其临

床意义进行研究. 

1  材料和方法

1.1 材料 胃癌患者血清标本取自我院手术的胃

癌患者. 所有患者术前均未进行过放化疗及抗

肿瘤药物等治疗, 均有完整的临床及病理资料. 
纳入的胃癌患者共42例, 其中女16例, 男26例, 
平均年龄60.02±12.77岁. 病理组织学类型: 低
分化腺癌11例, 中分化腺癌2例, 印戒细胞癌13
例, 腺癌Ⅱ级8例, 腺癌Ⅱ-Ⅲ级6例, 黏液腺癌2
例. 病理分期: Ⅰ期5例, Ⅱ期12例, Ⅲ期20例, Ⅳ
期5例. 浸润深度(T): 黏膜或黏膜下层2例, 肌层

或浆膜下4例, 浆膜层29例, 浆膜外7例. 淋巴结

转移者26例(其中N1 16例, N2 7例, N3 3例) , 无淋

巴结转移者(N0)16例. 远处转移者(M1)1例. 另外

纳入同期正常对照者血清标本40例. 病例组和

对照组间年龄和性别构成未及显著差异. 鼠抗

人IFN-γ和STAT1 mAb为CST公司产品, ELISA
试剂盒为ADL公司产品. 
1.2 方法 采用ELISA方法, 按照试剂盒说明严格

执行. 具体步骤包括: (1)加样: 分别设空白孔、

标准孔、待测样品孔. 空白孔加样品稀释液100 
μL, 余孔分别加标准品或待测样品100 μL, 37℃
反应120 min. (2)弃去液体, 甩干, 每孔加检测溶

液A工作液100 μL(在使用前1 h内配制) , 酶标板

加上覆膜, 37℃反应60 min. (3)温育60 min后, 弃
去孔内液体, 甩干, 洗板3次, 每次浸泡1-2 min, 大
约400 μL/每孔, 甩干. (4)每孔加检测溶液B工作

液100 μL, 酶标板加上覆膜37℃反应60 min. (5)温
育60 min后, 弃去孔内液体, 甩干, 洗板5次, 每次

浸泡1-2 min, 每孔350 μL, 甩干. (6)依序每孔加底

物溶液90 μL, 酶标板加上覆膜37℃避光显色. (7)
依序每孔加终止溶液50 μL, 终止反应, 此时蓝色

立转黄色. (8)用酶联仪在450 nm波长依序测量各

孔的吸光度(A值), 在加终止液后立即进行检测. 
统计学处理 使用SPSS13.0进行统计学处

理. P <0.05表示有统计学差异. 一般计量资料数

据描述采用mean±SD表示, 满足正态和方差

齐性的计量资料两组间比较采用t检验(t  Test), 
多组间比较采用单因素方差分析 (O n e-w a y 
ANOVA), 否则采用非参数统计中的秩和检验; 
相关性分析采用Spearman相关分析方法; 缺失

值不纳入统计. 

2  结果

2.1 血清IFN-γ和STAT1的表达 胃癌患者血清

IFN-γ(t  = -10.587, P  = 0.000)和STAT1(t  = -8.711, P 
= 0.000)的表达显著低于正常对照者. 在胃癌患

者中, 对不同病理和临床指标间采用单因素方差

分析, 结果表明在不同病理组织学类型中除印戒

细胞癌血清IFN-γ的表达显著低于腺癌Ⅱ-Ⅲ级

外(t  = 0.374, P  = 0.023), 其余指标在不同病理类

型、分期及TNM分期之间无显著差异(表1). 
2.2 相关分析 Spearman相关分析表明, 血清

IFN-γ和STAT1分别与病理类型、病理分期及

TNM分期无显著相关关系. 血清IFN-γ和STAT1
之间也无显著相关关系(图1). 

3  讨论

STAT家族包括7个成员, 不仅参与正常的生理过

程, 而且还存在于肿瘤组织中. 正常生理条件下

■应用要点
本研究比较了胃
癌患者与正常对
照者血清中IFN-γ
和STAT1的表达, 
结 果 发 现 胃 癌
患者中 I F N - γ和
STAT1的表达显
著低于对照组, 表
明血清中的IFN-γ
和STAT1表达与
胃癌密切相关, 为
胃癌的临床诊断
提供了一定依据. 
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各种STAT蛋白的活化过程是短暂的, 通常持续

数分钟至几小时. 大多数人类肿瘤中都有STAT
的组成性激活, 尤其是STAT1、STAT3和STAT5. 
STAT1的功能主要与生长抑制有关, 而STAT3和
STAT5可通过抑制凋亡或诱导细胞增生作用参

与肿瘤的发生和发展. IFN调控基因的表达需要

STAT1和STAT2. IFN-γ主要通过诱导STAT1同源

二聚体(又称IFN-γ反应因子, 简称GAF)形成而

传导信号. 已知IFN-γ可抑制Th2细胞的增生而对

Th1细胞无此作用. 
肿瘤患者细胞免疫功能的降低与肿瘤的发

生、发展及预后有着密切的联系. 李昭辉 et al [3]

通过原位杂交研究发现胃癌细胞不表达IFN-γ, 
可能与胃上皮细胞癌变及免疫逃逸有关. 刘芳 
et al [4]研究显示胃癌患者外周血中Th1细胞分泌

的细胞因子IFN-γ含量显著低于正常对照组, 提
示在胃癌的发生发展中过程中, Th1和Th2细胞

比例失调, 造成机体抗肿瘤免疫功能下降. 另有

研究[5]表明IFN-γ可抑制胃癌细胞对细胞外基质

的亲和力及胃癌细胞的聚集作用, 可抑制胃癌

细胞的侵袭力和转移力. IFN-γ可抑制胃癌细胞

增殖, 诱导肿瘤细胞凋亡, 其作用机制可能是上

调肿瘤细胞Bax蛋白的表达, 下调Bcl-2蛋白的

表达[6]. 
本研究结果显示胃癌患者血清 I F N-γ和

S TAT1的表达显著低于正常对照者 .  这与之

前国内外研究的成果相一致. Li et a l [7]研究了

IFN-γ与STAT1在非小细胞肺癌细胞基因表达

中的作用, 结果提示IFN-γ和STAT1的主要功能

表  1  血清IFN-γ和STAT1的表达 (mean±SD)

     
 分组                      		    IFN-γ(pg/L)	          P 值		   STAT1(ng/L)	         P 值

病例组			   49.72±15.11	       0.000 		 6.52±0.99	       0.000 

对照组		                101.57±27.23		                45.64±28.39	

病理类型					           0.321				         0.254

    低分化腺癌		  51.43±16.89			   6.89±0.69	

    中分化腺癌		  53.73±14.26			   6.74±0.33	

    印戒细胞癌		  43.67±14.09			   6.03±1.38	

    腺癌Ⅱ级		  47.79±16.73			   6.38±0.67	

    腺癌Ⅱ-Ⅲ级		  61.16±9.32			   7.02±0.40	

    黏液腺癌		  49.11±13.26			   6.47±1.39	

病理分期					           0.552				         0.377

    Ⅰ			   54.32±14.24			   6.26±1.43	

    Ⅱ			   48.72±16.03			   6.79±0.67	

    Ⅲ			   51.22±16.56			   6.31±1.08	

    Ⅳ			   41.55±2.12			   6.96±0.67	

胃壁侵犯深度				          0.494				         0.980

    黏膜或黏膜下层		  56.73±20.04			   6.55±0.78	

    肌层或浆膜下		  47.34±15.67			   6.40±1.70	

    浆膜层			  47.88±14.43			   6.56±0.81	

    浆膜外			  56.75±17.46			   6.41±1.42	

淋巴结侵犯程度				          0.653				         0.954

    N0			   50.19±14.08			   6.59±0.95	

    N1			   52.31±17.79			   6.43±1.11	

    N2			   46.14±14.40			   6.46±1.01	

    N3			   41.82±2.59			   6.72±0.81	

图  1   IFN-γ和STAT1相关性散点图.
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■同行评价
本研究具有一定
的临床意义, 为胃
癌的临床诊断提
供了一定依据.



www.wjgnet.com

袁建明, 等. 血清IFN-γ和STAT1的检测在胃癌中的临床意义                                                                                          3051

是导致促炎基因的表达, 而不是主要作用于细

胞生长. Morisaki et al [8]研究发现重组或内源性

IFN-γ与环胞素A连用能够诱导肿瘤凋亡. 随后

Beppu et al [9]的研究也证实IFN-γ能够诱导STAT1
介导的胃癌细胞凋亡途径. Abril et al [10]发现一种

胃腺癌细胞系AGS细胞STAT1表达水平极低, 可
能与对IFN生物反馈的缺失有关. STAT1缺陷的

细胞对病毒感染高度敏感, IFN抑制肿瘤细胞生

长的作用受到阻遏, 同时伴有免疫逃逸. 
另外, 本研究结果显示血清IFN-γ和STAT1

的表达不同病理类型、分期及TNM分期之间无

显著差异, Spearman相关分析也未得出显著性的

结论. 考虑到远处转移患者只有1例, 本研究中

未进行IFN-γ和STAT1与远处转移之间的统计分

析. 今后可能需要扩大目前的样本量进一步论

证本研究的结果, 不同病理类型、分期及TNM
分期中IFN-γ和STAT1表达变化的内在机制也需

要进一步的研究. 本研究采用ELISA方法检测血

清中IFN-γ和STAT1的表达, 若进一步结合免疫

组织化学技术检测胃癌组织中的IFN-γ和STAT1, 
则可得出更加可信的结论. 
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《世界华人消化杂志》数字用法标准

本刊讯 遵照国家标准GB/T 15835-1995出版物上数字用法的规定, 本刊论文中数字作为汉语词素者采用汉字

数字, 如二氧化碳、十二指肠、三倍体、四联球菌、五四运动、星期六等. 统计学数字采用阿拉伯数字, 如
1000-1500 kg, 3.5±0.5 mmol/L等. 测量的数据不能超过其测量仪器的精密度, 例如6 347意指6 000分之一的精

密度. 任何一个数字, 只允许最后一位有误差, 前面的位数不应有误差. 在一组数字中的mean±SD应考虑到个

体的变差, 一般以SD的1/3来定位数, 例如3 614.5±420.8 g, SD的1/3达一百多g, 平均数波动在百位数, 故应写

成3.6±0.4 kg, 过多的位数并无意义. 又如8.4±0.27 cm, 其SD/3 = 0.09 cm, 达小数点后第2位, 故平均数也应补

到小数点后第2位. 有效位数以后的数字是无效的, 应该舍. 末尾数字, 小于5则舍, 大于5则进, 如恰等于5, 则前

一位数逢奇则进, 逢偶(包括“0”)且5之后全为0则舍. 末尾时只可1次完成, 不得多次完成. 例如23.48, 若不要

小数点, 则应成23, 而不应该23.48→23.5→24. 年月日采用全数字表达法, 请按国家标准GB/T 7408-94书写. 如
1985年4月12日, 可写作1985-04-12; 1985年4月, 写作1985-04; 从1985年4月12日23时20分50秒起至1985年6月
25日10时30分止, 写作1985-04-12 T23:20:50/1985-06-25 T10:30:00; 从1985年4月12日起至1985年6月15日止, 
写作1985-04-12/06-16, 上午8时写作08:00, 下午4时半写作16:30. 百分数的有效位数根据分母来定:分母≤

100, 百分数到个位; 101≤分母≤1 000, 百分数到小数点后1位; 余类推. 小数点前后的阿拉伯数字, 每3位间

空1/4阿拉伯数字距离, 如1 486 800.475 65. 完整的阿拉伯数字不移行! (科学编辑: 李军亮 2009-10-18)


