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Abstract
AIM: To investigate the re-expression of E-cad-
herin (E-cad) in metastatic lymph node of ad-
vanced colorectal carcinoma and its clinical im-
portance.

METHODS: The expression of E-cad in 32 speci-
mens of primary colorectal carcinoma and meta-

static lymph nodes was examined by means of 
immunohistochemistry, Western blot and RT- 
PCR to analyze the mechanism behind the re-
expression of E-cad in metastatic lymph nodes.

RESULTS: The abnormal expression rate of 
E-cad in primary colorectal carcinoma was 90.6% 
(29/32), and the re-expression rate of E-cad in 
metastatic lymph nodes was 37.5% (12/32). The 
re-expression rate of E-cad in metastatic lymph 
nodes was significantly higher in patients with 
well/moderately differentiated carcinoma than 
in those with poorly differentiated carcinoma 
(55.6% vs 14.3%, P < 0.05). Western blot analysis 
showed that the relative expression intensity 
of E-cad in metastatic lymph nodes was higher 
than that in primary carcinoma (P < 0.05). The 
relative expression intensity of E-cad protein in 
metastatic lymph nodes was significantly higher 
in patients with well/moderately differentiated 
adenocarcinoma than in those with poorly dif-
ferentiated adenocarcinoma (98.56 ± 36.09 vs 
66.21 ± 29.74, P < 0.05). The relative expression 
intensity of E-cad protein in metastatic lymph 
nodes is correlated with tumor histological 
type. RT-PCR analysis showed that the relative 
expression level of E-cad mRNA in primary 
carcinoma was significantly lower than that in 
metastatic lymph nodes and normal mucosal 
tissue (0.733 ± 0.009 vs 0.739 ± 0.010 and 0.796 ± 
0.016, both P < 0.05). The re-expression of E-cad 
mRNA in metastatic lymph nodes is associated 
with tumor differentiation degree and tumor 
histological type (both P < 0.05). 

CONCLUSION: E-cad expression shows char-
acteristic changes during the development and 
progression of colorectal cancer. E-cad is a pos-
sible new target for diagnosis and treatment of 
colorectal cancer.
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■背景资料
E-钙粘蛋白作为
钙依赖性同型细
胞黏附分子, 是分
布在所有上皮组
织中的跨膜糖蛋
白, 介导同种细胞
间、细胞与基质
之间的黏附反应, 
维持细胞极性和
参与分化调节. 研
究表明, 肿瘤细胞
E-cadherin表达水
平下降, 而在转移
淋巴结中出现再
表达, 从而使肿瘤
细胞在转移部位
定植生长.

■同行评议者
陈卫昌, 教授, 苏
州大学附属第一
医院消化内科
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摘要
目的: 探讨E-钙粘蛋白(E-cad)在大肠癌转移淋
巴结中的再表达机制及临床价值. 

方法: 采用免疫组织化学SP法, Western blot, 
逆转录-多聚合酶链反应(RT-PCR)等方法联合
检测32例大肠癌患者原发灶及相应转移淋巴
结中E-cad的表达. 

结果: 免疫组织化学结果显示: 大肠癌原发灶
中E-cad的异常表达率为90.6%(29/32). 在转移
淋巴结中, 37.5%(12/32)E-cad再表达阳性, 其
中在高中分化、低分化腺癌E-cad再表达阳性
率分别为55.6%(10/18)、14.3%(2/14), 差异显
著(P <0.05). Western blot结果显示: 转移淋巴
结组织中E-cad蛋白相对强度高于原发癌组织
(P <0.05), 但低于正常大肠黏膜(P <0.05). 在转
移淋巴结中, E-cad在高中分化、低分化腺癌
蛋白相对强度分别为28-127(98.56±36.09)、
11-62(66.21±29.74), 差异显著(P <0.05). 管状
及乳头状腺癌转移淋巴结中E-cad蛋白相对
强度高于黏液腺癌转移淋巴结(P <0.05). RT-
PCR结果显示: 大肠癌原发灶E-cad mRNA表
达量相对值明显低于在正常大肠黏膜的表达
量(0.733±0.009 vs  0.796±0.016, P <0.05); 大
肠癌转移淋巴结中E-cad mRNA表达量相对值
明显高于在大肠癌原发灶的表达量(0.739±
0.010 vs  0.733±0.009, P <0.05), 但低于正常大
肠黏膜表达量(P <0.05). 高中分化腺癌转移淋
巴结中E-cad mRNA表达量相对值高于低分化
腺癌转移淋巴结(P <0.05), 管状及乳头状腺癌
转移淋巴结中E-cad mRNA表达量高于黏液腺
癌转移淋巴结(P <0.05). 

结论: 大肠癌发生发展过程中E-cad在基因及
蛋白水平的表达存在一定的变化特征, 这种特
征可能使其成为大肠癌诊断与治疗的新靶点.

关键词: E-钙粘蛋白; 人进展期大肠癌; 转移淋巴

结; 再表达; 免疫组织化学; 蛋白免疫印迹; 逆转录
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0  引言

大肠癌在我国多见, 近年来发病率呈上升趋势. 
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目前大肠癌难以有效根治的主要原因就是肿瘤

的复发和转移, 因此我们有必要深入研究与肿

瘤浸润转移倾向有关的因素, 从而指导正确合

适的诊疗措施. 淋巴结转移是大肠癌扩散的主

要途径, 而且是影响大肠癌患者预后的最主要

因素之一. 肿瘤细胞间黏附的丧失, 是肿瘤浸润

转移的第一步, 也是关键的一步. E-钙粘蛋白(E-
cadherin, E-cad)作为钙依赖性同型细胞黏附分

子, 是分布在所有上皮组织中的跨膜糖蛋白, 介
导同种细胞间、细胞与基质之间的黏附反应, 
从而维持细胞极性和参与分化调节. 同种上皮

细胞间的E-cad细胞外区以一种Ca2+依赖形式形

成二聚体拉链式结构, 细胞内区必须与连接素

(catenins)形成复合物并锚定于肌动蛋白细胞骨

架上[1]才能发挥作用. 目前发现的catenins有4个
亚型, 即α, β, γ-catenin及P120. E-cad在癌细胞的

异质性表达可影响癌细胞的脱落和再附着. 以
往可见关于E-cad在肿瘤转移灶中再表达的报

道, 但其机制尚未完全清楚. 我们拟采用免疫组

织化学, 蛋白免疫印迹, RT-PCR等方法联合检测

E-cad在大肠癌原发灶及转移淋巴结内癌细胞中

的表达情况, 以期探讨E-cad在大肠癌转移淋巴

结中的再表达机制及临床价值. 

1  材料和方法

1.1 材料 随机选择进展期大肠癌原发灶及相应

转移淋巴结标本共32例, 均为河北医科大学第

二医院2007-12/2009-06手术切除标本, 并选取

对应的非肿瘤的正常大肠黏膜组织25例作对照, 
标本在-80 ℃低温冰箱中冻存. 患者男29例, 女
16例, 年龄29-78(中位年龄57.63)岁. 入选病例皆

查实未进行化疗或放疗, 无长期服用非甾体类

抗炎药、皮质激素药物史. 所有标本术后均经

病理证实, 各例淋巴结转移癌组织的病理学类

型与原发灶基本相同. 每份标本除部分经常规

固定脱水后石蜡包埋切片外, 其他则分别提取

蛋白质和mRNA. 依据大肠癌分化程度及生物学

行为特征分为6组: (1)分化程度: 高中分化、低

分化; (2)组织学类型: 管状及乳头状腺癌、黏液

腺癌; (3)肿瘤大小: ≥5 cm, <5 cm; (4)浸润深度: 
未侵入浆膜层, 已侵入浆膜层; (5)部位: 结肠, 直
肠; (6)年龄<50岁, ≥50岁.
1.2 方法 
1.2.1 免疫组织化学染色: 标本经常规石蜡包埋

切片后, 按说明书采用SP法进行免疫组织化学

染色(SP试剂盒购自北京中山科技公司). 兔抗人

www.wjgnet.com

■研发前沿
大肠癌严重威胁
着人们的健康, 其
具有的侵袭、转
移的恶性生物学
行为是影响临床
治疗效果和导致
死亡的主要原因. 
肿瘤细胞从原发
部位脱落作为肿
瘤浸润和转移的
重要环节, 与细胞
黏附功能降低密
切相关, 近年来已
被广泛关注.
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多克隆E-cad抗体购于NeoMarkers公司. 原发灶

切片内非癌性大肠黏膜细胞作为内部阳性对照. 
染色完成后在光镜下观察结果, E-cad免疫组织

化学正常情况下阳性染色定位于细胞膜, 即连

续的细胞膜染色. 染色结果评价, 通过HE染色确

认原发灶和转移淋巴结内癌细胞, 如癌细胞染

色情况与临近非癌性黏膜细胞相近, 且没有胞

质、胞核染色情况出现, 则被评定为正常染色; 
如染色不连续, 明显减弱或缺失, 或出现胞质、

胞核染色情况, 则被评定为不正常染色. 每张切

片按其全部癌细胞中出现正常染色细胞的百分

率评定为3级: 1级为0-50%; 2级为51%-80%; 3级
为81%-100%[2]. 原发灶中E-cad 3级染色则被认

为正常表达; 1级和2级染色被认为不正常表达; 
转移淋巴结中如E-cad染色等级高于其原发灶

中, 则被评定为再表达阳性. 
1.2.2 蛋白印迹分析: 将组织粉碎后加入裂解液

(北京普利来公司). 蛋白提取过程按照说明书

操作进行. 在提取出的蛋白中加入5% SDS煮沸

10 min, 12 000 r/m离心10 min, 提取上清液. 测
定各样本蛋白含量, 等量蛋白质加入SDS-PAGE
中, 电泳约3 h后, 将凝胶中的蛋白转移到PVDF
膜上. 用5%脱脂奶粉浸泡转移膜1 h, 以封闭非

特异性蛋白结合位点. 采用的E-cad抗体种类和

工作浓度与免疫组织化学染色所用抗体相同, 
二抗为辣根过氧化物酶标记的抗兔IgG(北京博

奥森公司), 工作浓度为1∶1 000. 采用ECL化学

发光法检测蛋白含量. 于暗室中用胶片显影、

定影, 采用分析软件Optimas 6.0比较各个样本

蛋白条带的显影强度, 以显影相对强度(Relative 
Intensity)作为蛋白表达的计量标准.
1.2.3 逆转录-多聚合酶链反应: 将组织标本研磨

后, 采用TRIzol细胞裂解法按照说明书提取组织

样本总RNA. 紫外分光光度计定量总RNA, 调整

浓度为1 g/L. AMV逆转录试剂盒和Taq mDNA
聚合酶购自Promega公司. 用β-actin作为内参

照进行PCR. 步骤: (1)逆转录: 25 μL反应体系

中加入等量的变性后的RNA(3 μg)及Oligo(dt) 
0.1 μL、AMV 0.5 μL(20 U/μL)、5×Buffer 10 
μL、RNsin 100 U及无RNA酶的水, 混匀、离心

5 s, 42 ℃孵育1 h, 95 ℃ 5-7 min使逆转录酶失

活后立即置冰浴, 待用或-20 ℃保存. (2)PCR反
应: 参照文献设计E-cad引物, E-cad引物序列: 上
游: 5'-TGCTGTTTCTGGTTTCTGTTGG-3',下游: 
5'-CCTTCTCCGTATTCTCCTCCCT-3', 扩增长

度250 bp; 以β-actin为对照, 上游: 5'-CTGTCTG-

GCGGCACCACCAT-3', 下游5'-GCAACTAAGT-
CATAGTCCGC-3', 扩增长度300 bp. 引物由北

京生物制品研究所合成, 反应体系为10×Buffer 
5 μL、25 mmol MgCl2 4 μL、dNTP 1 μL(各10 
mmol/μL)、Taq酶0.3 μL(5 U/μL)、逆转录的

cDNA为模板2 μL、上下游引物各0.5 μL(50 pm-
mol/μL)、加水至50 μL. 混匀、加入50 μL石蜡

油覆盖液面, 离心10 s. 将反应管置于PCR仪内, 
先95 ℃ 7 min变性, 再95 ℃变性90 s、54 ℃复

性1 min、72 ℃延伸90 s, 共35个循环后, 72 ℃
延伸10 min. 反应终止后置-20 ℃保存. (3)PCR
产物定量: PCR扩增结束后, E-cad和β-actin各取

10 μL样品于1.5%琼脂糖凝胶中电泳60 min, 电
压为5-7 V/cm, 每毫升凝胶内含0.5 μg的溴化已

啶, GelID凝胶图像分析系统摄片并测定分析其

吸光度. 分别计算各个样本E-cad基因表达量的

相对值(relative expression value) = 待测基因扩

增条带的灰度值/β-actin基因扩增条带的灰度值.
统计学处理  数据用m e a n±S D表示 ,  采

用S P S S17.0统计软件对所得数据进行t 检验 , 
P <0.05为差异有统计学意义.

2  结果

2.1 免疫组织化学结果及其与临床病理因素的

关系 根据免疫组织化学染色结果, 25例正常大

肠黏膜E-cad均在细胞膜中正常表达(图1A). 对
照临床病理学因素, 大肠癌原发灶32例中29例
患者E-cad表达降低, 其中高中分化腺癌18例, 低
分化腺癌14例, 管状腺癌及乳头状腺癌21例, 黏
液腺癌11例. 高中分化腺癌18例中E-cad 1级染

色10例, 2级染色5例, 3级染色2例, 正常染色1
例, 14例低分化癌中E-cad 1级染色12例, 2级染

色2例. 21例管状及乳头状腺癌中E-cad 1级染色

12例, 2级染色6例, 正常染色3例, 11例黏液腺癌

E-cad 1级染色9例, 2级染色2例. E-cad的再表达

阳性率为34.4%(11/32), 其中高中分化腺癌的再

表达阳性率为55.6%(10/18), 低分化腺癌的再表

达阳性率分别为13.3%(2/14), 高中分化腺癌相

对于低分化腺癌更易出现E-cad的再表达阳性

(P <0.05). E-cad在管状及乳头状腺癌再表达阳性

率为57.1%(12/21), 在黏液腺癌的再表达阳性率

为9.1%(1/11), 差异显著(P <0.05). E-cad在转移淋

巴结癌细胞中的再表达与肿瘤的大小、浸润深

度、肿瘤部位及患者年龄无关(P>0.05, 表1, 图1).
2.2 Western blot结果及E-cad再表达与临床病

理因素的关系 大肠癌患者32例原发灶及转移

■相关报道
Nakamura等通过
分析黏膜、黏膜
下及肿瘤浸润最
深部位的E-cad免
疫活性, 发现其在
细胞分化和侵袭
的过程中呈现动
态变化. 癌细胞从
原发部位分离时
E-cad表达下调 , 
但癌细胞向远处
侵袭和转移时, 他
的内聚力和保持
能力强.
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淋巴结均检测到不同程度的E-cad蛋白表达(图
2). 通过Optimas 6.0蛋白印迹分析软件对所有

病例的蛋白条带进行分析后发现, E-c a d蛋白

相对强度在大肠癌转移淋巴结为13-149(84.41
±36.75), 明显高于在大肠癌原发灶蛋白相对

强度6-107(63.25±36.46, t  = 2.2, P  = 0.0314), 
但低于正常大肠黏膜22-145(83.26±31.42, t  = 
2.51, P  = 0.016). 在低分化腺癌转移淋巴结中

E-cad蛋白相对强度为13-109(66.21±29.74), 在
高中分化腺癌转移淋巴结中E-cad蛋白相对强

度为43-149(98.56±36.09), 差异显著(t  = 2.71, 
P  = 0.011). 在管状及乳头状腺癌转移淋巴结

E-cad蛋白相对强度为30-149(93.38±37.05), 
黏液腺癌转移淋巴结中E-cad蛋白相对强度为

13-113(67.09±31.24), 差异显著(t  = 2.08, P  = 
0.046). E-cad在转移淋巴结癌细胞中蛋白相对强

度与肿瘤的大小、浸润深度、肿瘤部位及患者

年龄无关(表2).
2.3 RT-PCR结果及其与临床病理因素的关系 
E-cad和β-act in引物的扩增基因片段经电泳和

EB染色后可见清晰电泳条带, 其扩增片段大小

与所设计的大小完全一致, 分别为250、300 bp. 
E-cad mRNA表达量相对值在大肠癌转移淋巴

结为0.739±0.010, 明显高于在大肠癌原发灶基

因表达量(0.733±0.009, t  = 2.15, P  = 0.0362), 但
低于在正常大肠黏膜基因表达量(0.796±0.016, 
t  = 17.01, P <0.0001, 图3). E-cad mRNA表达量相

对值在中低分化腺癌转移淋巴结组织中是0.734
±0.008, 在高中分化腺癌转移淋巴结组织中是

0.743±0.008, 两者比较有统计学意义(t  = 3.12, P  
= 0.004). E-cad mRNA表达量相对值在管状及乳

头状腺癌转移淋巴结中是0.742±0.009, 在黏液

腺癌转移淋巴结中是0.733±0.008, 二者差异显

著(t  = 3.1, P  = 0.0042). E-cad mRNA在转移淋巴

结癌细胞中相对表达量与肿瘤的大小、浸润深

度、肿瘤部位、患者年龄无关(P >0.05, 表3).

3  讨论

大肠癌严重威胁着人们的健康 ,  其具有的侵

袭、转移的恶性生物学行为是影响临床治疗效

果和导致死亡的主要原因. 肿瘤细胞从原发部

位脱落作为肿瘤浸润和转移的重要环节, 与细

胞黏附功能降低密切相关, 近年来已被广泛关

注. 但通过免疫组织化学, Western blot, RT-PCR
等方法联合检测E-cad在肿瘤原发灶及转移淋巴

结的表达情况及意义, 国内外尚少见报道. 
肿瘤浸润和转移是一个极为复杂的多步骤

过程[3], 而整个过程的关键是钙黏附系统崩溃所

致的细胞黏附异常而导致癌细胞脱离原发灶再

■创新盘点
以往研究只采用
免疫组织化学实
验方法研究钙粘
蛋 白 复 合 体 在
肿 瘤 转 移 淋 巴
结 再 表 达 的 情
况 ,  而 本 研 究 同
时 联 合 使 用 免
疫 组 织 化 学 、

Western blot、RT-
PCR等方法检测
E-cadherin在大肠
癌转移淋巴结再
表达情况.

表  1  免疫组织化学分析E-cad在大肠癌转移淋巴结的再
表达

     
病理组织学分型	   n

       转移灶(n )   
阳性率(%)      P 值

		                +	       -

分化程度

    高中分化	 18       10       8       55.6       0.0276   

    低分化		 14         2     12       13.3          

组织学类型

    管状及		 21       12       9       57.1       0.0109

    乳头状腺癌

    黏液腺癌	 11         1     10         9.1            

肿瘤大小(cm)

    ≥5		  19         7     12       36.8       1.0000      

    <5		  13         5       8       38.5          

浸润深度

    侵及浆膜	 23         8     15       37.8       0.0690    

    未侵及浆膜	   9         4       5       44.4          

肿瘤部位

    结肠		  15         5     10       33.3       0.7257   

    直肠		  17         7     10       41.2          

年龄(岁)

    <50		  10         3       7       30.0       0.7026   

    ≥50		  22         9     13       40.9

表  2  Western blot分析E-cad在大肠癌转移淋巴结的再
表达 (mean±SD)

     
病理特征		    n     E-cad蛋白相对强度       P 值

分化程度

    高分化		 18       98.56±36.09      t  = 2.71

    中低分化	 14       66.21±29.74      P  = 0.0110

组织学类型 

    管状及		 21       93.38±37.05      t  = 2.08

    乳头状腺癌    

    黏液腺癌	 11       67.09±31.24      P  = 0.0460   

肿瘤大小(cm)

    ≥5		  19       87.11±36.79      t  = 0.57     

    <5		  13       79.54±37.52      P  = 0.5750   

浸润深度

    侵及浆膜	 23       80.78±38.85      t  = 0.80      

    未侵及浆膜	   9       92.33±30.85      P  = 0.4321   

部位

    结肠		  15       85.87±43.02      t  = 0.26     

    直肠		  17       82.41±31.31      P  = 0.7952   

年龄(岁)

    <50		  10       77.90±36.65      t  = 0.64     

    ≥50		  22       86.86±37.14      P  = 0.5300
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附着于转移部位[4]. E-cad作为上皮细胞间连接的

主要介导者, 其基因位于人染色体16q22.1, 是Ⅰ

型钙粘蛋白超家族的单链跨膜糖蛋白分子, 全
长4.8 kb, 编码884个氨基酸, 于1995年由Berx首
先克隆[5]. 同种上皮间的E-cad胞外区在细胞间

Ca2+的作用下形成反向平行的二聚体, 使相邻同

种上皮黏附在一起[8]. 
E-cad已被公认在上皮源性恶性肿瘤的浸润

转移过程中起重要作用[6]. E-cad失活可导致细

胞间黏附下降及极性紊乱促使肿瘤细胞浸润和

转移[7]. 而且, E-cad是上皮细胞的分化标记, 他
的表达强度与多种恶性肿瘤的分化程度呈负相

关[8]. 本研究结果显示, 大肠癌中普遍存在E-cad
的表达下降, 随着肿瘤增殖程度增强、分化程

度的下降, E-cad异常表达率逐渐增高, 且管状及

乳头状腺癌E-cad异常表达率显著高于黏液腺癌

(P <0.05). 因此我们认为E-cad与大肠癌的恶性行

为和低分化有一定的相关性, 这是肿瘤细胞获

得去分化和高浸润性的关键. 
迄今, 绝大多数的研究都是关于肿瘤原发

灶的, 很少涉及到转移灶. 临床流行病调查发现

E-cad-cates复合物在众多恶性肿瘤中表达异常, 
而该复合物在转移淋巴结癌细胞中会出现再表

达. Nakamura等[9]通过分析黏膜、黏膜下及肿瘤

浸润最深部位的E-cad免疫活性, 发现其在细胞

分化和侵袭的过程中呈现动态变化. 癌细胞从

原发部位分离时E-cad表达下调, 但癌细胞向远

处侵袭和转移时, 他的内聚力和保持能力增加. 
Peter等[10]已经注意到乳腺癌患者转移灶内癌组

织E-cad再表达的情况, 我们的免疫组织化学结

果发现原发癌组织中E-cad呈膜表达减弱或丧

失, 但相应的淋巴结转移灶中重新出现胞膜的

表达, 且淋巴结转移灶E-cad的表达较原发癌组

织显著增强(P <0.05). 有学者在非小细胞肺癌的

研究中也提到类似的现象[11]. 提示这种现象是蛋

白表达的一种动态调节过程, 可随微环境的变

化而变化. 可以认为, 黏附分子在肿瘤细胞的侵

袭和转移过程中发挥着双重作用, 原发灶E-cad
在原发部位表达的下调使得癌细胞易于脱落而

迁徙, 而当癌细胞到达转移的靶组织, 他们又会

重新表达, 促进癌细胞定植于受侵组织, 开始增

殖、侵袭形成转移灶, 极大影响患者预后. 
同时, 我们还发现, E-cad在转移淋巴结内癌

■应用要点
本 研 究 通 过 对
E-cadherin在大肠
癌转移淋巴结再
表达机制的研究
进一步明确其在
转移淋巴结癌细
胞再表达的始动
因素, 可以为大肠
癌分子水平的诊
断、治疗提供线
索及依据.
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图  2  Western blot示E-cad在各组大肠组织中的蛋白表达. 
A: 大肠癌原发灶; B: 原发灶相应β-actin; C: 转移淋巴结; D: 

转移灶相应β-actin. 1, 5: 低分化; 2-4: 高分化.

图  1  E-cad在各组大肠组织中的蛋白表达. A: 正常大肠黏

膜(SP×100); B: 大肠癌原发灶(SP×200); C: 转移淋巴结(SP

×200).

A

B

C
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细胞中再表达阳性率与大肠癌的分化程度及组

织学类型密切相关, 但与肿瘤大小、浸润深度, 
肿瘤部位及患者年龄没有显著相关性, 原发灶

中肿瘤分化程度越低, 恶性程度越高, E-cad的表

达水平越低. 在转移淋巴结中分化程度越高越

易出现E-cad再表达阳性, 且管状及乳头状腺癌

较黏液腺癌更易出现E-cad再表达. 
我们进一步通过RT-PCR检测E-cad在大肠

癌原发灶与转移淋巴结癌组织中基因水平的变

化, 采用Western blot法检测大肠癌原发灶与转

移淋巴结癌组织中E-cad及β-actin蛋白水平的表

达变化, 从而明确其在淋巴转移灶再表达的始

动因素. 
已有资料证明E-cad的合成和表达是在转

录和翻译水平发生变化的[12]. Wang等[13]在研究

胃癌侵袭、转移与E-cad-cats复合体的相关性

时, 也证实了E-cad-cats复合体的异常表达和胃

癌的侵袭转移显著相关(P <0.05). 我们的RT-PCR
结果表明在进展期大肠癌原发灶及其相应转移

淋巴结中均有不同程度的E-cad mRNA表达, 且
在转移淋巴结中的表达量高于原发灶mRNA表

达量, 但低于正常对照大肠黏膜表达量. 推测在

肿瘤原发灶中由于突变等原因导致基因水平的

改变, 从而造成E-cad表达水平的降低, 进而促

进大肠癌浸润转移, 而在转移淋巴结中也是由

于基因水平的变化造成两者再次出现表达升高. 
Western blot研究结果表明, 大肠癌原发灶及其

相应转移淋巴结中均有不同程度的E-cad蛋白表

达, 转移淋巴结癌细胞中E-cad蛋白表达量高于

原发灶中癌细胞E-cad蛋白表达量. 以上结果显

示, E-cad蛋白及其mRNA的表达显示出一定的

一致性. 因此可以认为E-cad蛋白表达量的变化

是由于基因水平的变化造成的. 
通过大肠癌转移淋巴结中E-c a d蛋白及

mRNA表达水平与临床病理因素的分析, 表明

肿瘤转移淋巴结内E-cad蛋白及mRNA的表达与

肿瘤的分化程度紧密相关, 但与肿瘤的浸润深

度、大小、部位及患者年龄无关, 同时E-cad蛋
白的表达还与肿瘤的病理学类型有显著相关性, 
这与免疫组织化学的研究结果相一致. 

大肠癌的发生是遗传、环境、生物等多种

因素造成癌基因激活以及抑癌基因失活的过程, 
对E-cad的研究只是这个认知过程中的冰山一

角, 但认识黏附分子在大肠癌侵袭和转移过程

中作用的分子机制将为寻找抑制肿瘤侵袭的靶

点提供希望, 这将为基因治疗作为一种崭新的

肿瘤治疗手段应用于临床提供重要的理论基础.
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汤姆森 - 路透公布 2009 年WJG 影响因子 2.092

本刊讯 根据2010-06-18汤姆森-路透发布的2009年度期刊引证报告, World Journal of Gastroenterology (WJG )(中

文刊名《世界胃肠病学杂志》)影响因子为2.092，论文总被引次数12 740次, 特征因子0.05832, 分别位于65种

国际胃肠肝病学期刊的第33位, 8位和5位.

与2008年的影响因子(2.081), 总被引次数(10 822次), 特征因子(0.05006)相比, WJG在2009年国际胃肠肝病

学期刊中的排名分别增加了7个百分点，4个百分点和3个百分点. (WJG编辑部主任: 程剑侠 2010-06-18)


