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Abstract
AIM: To detect the expression of Mina53 (myc-
induced nuclear antigen with a molecular mass 
of 53 000 Da) and to analyze its clinical signifi-
cance in colon cancer.

METHODS: The expression of Mina53 and Ki67 
mRNAs was detected by real-time PCR in 51 co-
lon cancer samples, 19 colon adenoma samples, 
and 20 normal colon tissue samples.

RESULTS: The expression level of Mina53 in 
colon cancer was significantly higher than those 
in colon adenoma and normal colon tissue (1.369 
± 0.874 vs 0.453 ± 0.233, 0.347 ± 0.128, both P < 
0.05). Mina53 expression was significantly asso-
ciated with tumor differentiation, Dukes stage, 
distant metastasis, and lymph node metastasis 

in colon cancer (all P < 0.05). Mina53 expression 
was positively associated with Ki67 expression 
in colon cancer (r = 0.727, P<0.01).

CONCLUSION: Mina53 was overexpressed in co-
lon cancer, which may be associated with tumor 
proliferation. Mina53 may play an important role 
in the carcinogenesis of colon carcinoma.
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摘要
目的: 研究Mina53在结肠癌中的表达及与各
临床病理特征和肿瘤增殖活性的关系. 

方法:  运用实时定量P C R分别检测51例结
肠癌、19例结肠腺瘤和20例正常结肠组织
Mina53 mRNA的表达, 及结肠癌组织中Ki67 
mRNA的表达. 

结果: 结肠癌、结肠腺瘤和正常结肠组织
中Mina53 mRNA的表达水平分别为1.369±
0.874、0.453±0.233、0.347±0.128, 结肠癌
组织Mina53 mRNA的表达明显高于结肠腺
瘤及正常结肠组织; 而与肿瘤的组织分化程
度、临床分期、远处转移和淋巴结转移均相
关(均P <0.05); 结肠癌中Ki67 mRNA表达水平
为1.117±0.805, 通过相关分析Mina53 mRNA
的表达与Ki67 mRNA呈正相关(r = 0.727, 
P <0.01).

结论: Mina53在结肠癌中高表达, 其表达与
肿瘤的增殖活性相关, 在结肠癌发生发展中
Mina53可能起着重要作用.
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■背景资料
结肠癌的生长、
分化及转移等生
物学特性具有非
常复杂的分子基
础, 原癌基因的激
活及抑癌基因失
活 ,  细 胞 周 期 改
变和细胞生长分
化调控紊乱均与
结肠癌发生有关. 
Myc是一种重要
的原癌基因, 他具
有促进细胞增殖
和肿瘤血管生成
的作用, 可降低基
因组稳定性, 并且
与细胞分化、凋
亡及周期调控密
切相关. 

■同行评议者
黄培林, 教授, 东
南大学
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0  引言

结肠癌的生长、分化及转移等生物学特性具有

非常复杂的分子基础, 原癌基因的激活及抑癌

基因失活, 细胞周期改变和细胞生长分化调控

紊乱均与结肠癌发生有关. Myc是一种重要的

原癌基因, 他具有促进细胞增殖和肿瘤血管生

成的作用, 可降低基因组稳定性, 并且与细胞

分化、凋亡及周期调控密切相关[1,2]. Mina53为
Myc诱导核抗原, 相对分子质量为53 000 Da, 是
Myc的靶基因, 参与细胞增殖[3]. 本研究采用定

量PCR的方法检测Mina53和Ki67在结肠中的表

达, 并分析Mina53与各临床病理特征和肿瘤增

殖活性的相关性, 探讨Mina53在人类结肠癌发

生发展中的作用以及对临床的指导意义.

1  材料和方法

1.1 材料 51例结肠癌组织均来自长江大学附属

第一医院2009-06/2010-06手术切除标本, 19例结

肠腺瘤和20例正常结肠组织来自于结肠镜下活

检, 均经病理学检查证实, 其中结肠癌中男28例, 
女23例; 年龄34-67(52.9±10.6)岁; 高分化12例, 
中分化16例, 低分化23例; Dukes A 15例, Dukes 
B 12例, Dukes C 14例, Dukes D 10例. 所有标本

均先冻于液氮中1 h, 快速取出后置于-80 ℃保存

待测. 实时定量PCR试剂盒(Toyobo), 单链cDNA
合成试剂盒(Invitrogen), RNA提取(TRIzol, Gib-
co BRL)DNA纯化试剂盒(北京博大), 实时定量

PCR仪(Rocher). 引物由上海申工生物有限公司

合成, Mina53: 5'-TGACCATCAGCACCTACC-3',  
3'-TCCTCCTCATTTCCCATC-5', 产物长度为

192 bp; Ki67: 5'-GCTGTTGATGATGGGTTA-3', 
3'-AATGGGTGGGTATTTGTT-5', 产物长度

为165 bp; β-actin: 5'-GCTGTCACCTTCACC-
GTTCC-3', 3'-CTCCATCCTGGCCTCGCTGT-5',  
产物长度为156 bp.
1.2 方法 
1.2.1 总RNA 抽提及cDNA 合成: TRIzol提取组

织总RNA. 总RNA提取之后, 测得各管内所提总

RNA的浓度和纯度. 各管均取2 µg总RNA, 逆转

录总反应体系25 µL, 用M-MLV逆转录酶42 ℃
逆转录1 h, 合成cDNA. 
1.2.2 检测Mina53、Ki67和β-actin cDNA的扩

增和纯化: 提取总RNA, 扩增Mina53、Ki67和
β-actin的PCR产物, PCR反应体系和试剂除探针
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外同定量实时PCR反应, 在9600 PCR扩增仪上

完成. 反应条件: 95 ℃变性后, 进行40个循环. 循
环条件: 95 ℃变性30 s, 60 ℃退火30 s, 72 ℃延

伸1 min. 1.5%的琼脂糖电泳, 切胶, 用DNA纯化

试剂盒纯化DNA , 紫外分光光度计定量, 作为标

准品. 
1.2.3 实时定量PCR反应: 实时定量PCR反应体

系20 µL: SYRB Green I MIX(Toyobo公司)10 µL, 
引物1 0.4 µL, 引物2 0.4 µL, cDNA 2 µL, DEPC
水 7.2 µL. 扩增过程: 95 ℃ 5 s, 58 ℃ 5 s, 72 ℃ 
20 s循环40次, 使用Roche lightcycler PCR扩增仪

扩增. 每组样本重复测量3次. 为了精确定量, 我
们将Mina53、Ki67和β-actin纯化的PCR产物定

量后进行系列稀释, 再用实时PCR仪扩增, 建立

了各种基因mRNA表达实时PCR检测的标准曲

线. 根据标准曲线, 实时PCR仪计算机程序直接计

算出检测基因表达量, 按检测基因表达量/β-actin
基因表达量计算, 得出检测基因的相对表达量. 

统计学处理 数据应用SPSS11.0软件进行统

计学处理, 所有数据采取mean±SD表示, 根据实

验资料要求, 选用t检验及直线相关分析进行数

据分析, 以P <0.05为差异具有显著性.

2  结果

2.1 Mina53在结肠癌、结肠腺瘤和正常结肠组

织中的表达 结肠癌、结肠腺瘤和正常结肠组

织中Mina53 mRNA的表达水平分别为1.369±
0.874、0.453±0.233、0.347±0.128, 由此结肠

癌组织Mina53 mRNA的表达高于结肠腺瘤(t  = 
2.968, P  = 0.014)及正常结肠组织(t  = 3.062, P  = 
0.009), 具有统计学差异(表1).
2.2 Mina53在结肠癌组织中的表达与各临床特

征的关系 Mina53表达与胃癌的临床病理特征的

关系(表2): Mina53在胃癌中的表达与性别、年

龄无关(均P >0.05), 而与肿瘤的组织分化程度、

临床分期、远处转移和淋巴结转移均相关(均
P <0.05).
2.3 Mina53在结肠癌中的表达与核增殖的关系 
结肠癌中Ki67 mRNA表达水平为1.117±0.805, 

www.wjgnet.com

■应用要点
Mina53在结肠癌
中 高 表 达 ,  其 表
达与肿瘤的增殖
活 性 相 关 ,  在 结
肠癌发生发展中
Mina53可能起着
重要作用.

表  1  Mina53在结肠癌、结肠腺瘤和正常结肠组织中
的mRNA表达水平

     
组织类型   n    mRNA表达   P 值

正常结肠组织 20 0.347±0.128 0.009

结肠腺瘤 19 0.453±0.233 0.014

结肠癌 51 1.369±0.874
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Mina53 mRNA的表达水平为1.369±0.874, 通过

相关分析Mina53 mRNA的表达与Ki67 mRNA呈

正相关(r = 0.727, P <0.01). 

3  讨论

细胞中由多种基因共同形成了一个增殖调控网

络, 肿瘤的发生、发展与这个调控网络的失控

密切相关, 因此研究肿瘤相关基因在肿瘤细胞

中的作用以及相互关系, 对于揭示细胞癌变的

机制, 寻找肿瘤治疗的有效途径, 成为广受关注

的研究领域.
Mina53是由Tsuneoka等[3]发现的新基因, 为

Myc诱导核抗原, 位于核内, 部分蛋白聚集在核

仁. c-myc则是一种重要的原癌基因, 他具有促进

细胞增殖和肿瘤血管生成的作用, 可降低基因

组稳定性, 并且与细胞分化、凋亡及周期调控

密切相关[1,2,4,5]. Mina53的表达直接由c-myc诱导, 
在肿瘤组织和肿瘤细胞系中c-myc表达上调, 同
时Mina53表达也上调, 通过RNA干扰技术特异

性抑制Mina53从而抑制细胞增殖, 这些结论表

明Mina53是myc一个直接靶基因, Mina53对细

胞增殖有着重要作用. 在人胃癌和食管鳞状细

胞癌组织和许多肿瘤细胞系中Mina53均高表

达[3,6-16]. 因此Mina53对细胞增殖有着重要作用, 
在肿瘤的发生发展中起着重要作用.

我们从基因水平对Mina53在正常、结肠腺

瘤和结肠癌组织进行分析. 在结肠癌中Mina53
表达 ,  明显高于正常和结肠腺瘤组织 ;  并且

Mina53的表达在各临床分期中有着显著性差异, 
随临床分期的进展, 表达增高, 还与组织分化程

度、淋巴结转移和远处转移相关, 而与性别和

年龄无关. 由此反映了Mina53在结肠癌中高表

达, 说明Mina53在结肠癌发生发展上可能起着

重要的作用, 在诊断上可作为一个新的肿瘤标

志物.
在肿瘤诊断中, 肿瘤增殖活性是一个评价肿

瘤进展的重要参数. Ki67是一种细胞增殖核抗

原, 存在于G0期以外的所有细胞周期中, 在有丝

分裂后迅速降解或失去抗原决定簇, 因此, 被认

为是反映细胞增殖状态的理想标记物, 并且还

与肿瘤预后密切相关[17,18]. 在我们的实验中, 结
肠癌Mina53的表达与Ki67呈正相关(r  = 0.727, 
P <0.01). Mina53的表达通过c-myc诱导, 而c-myc
表达于细胞分裂周期的各个期, 在肿瘤组织中

Mina53要比Ki67更多的表达[7,8,19,20], 故Mina53
更能反映肿瘤增殖活性. 临床分期和组织分级

系统最重要的功能是评价预后和指导治疗, 而
在我们的实验中Mina53的表达与结肠癌临床

分期相关. 此外有关食管鳞状细胞癌的表达与

预后的研究发现[7,8]: Mina53的表达与预后相关, 
Mina53高表达的生存率短. 因此Mina53不仅可

反映结肠癌的增殖活性, 而且可能对预后判定

有着重要意义. 
根据Mina53在许多肿瘤中高表达, 与肿瘤

细胞增殖和致癌性转化密切相关, 目前已经建

立了针对Mina53 mRNA的小干扰RNA, 他们能

特异性抑制Mina53的表达, 能有效抑制肿瘤细

胞的增殖[3,6-8]. 说明了Mina53可以作为肿瘤治

疗的一个靶点, 在临床治疗中有着重要的指导

作用.
总之, 我们的研究表明Mina53在结肠癌中

表达明显高于正常和非典型增生组织, 其表达

与临床分期、浸润深度、淋巴转移和肿瘤增殖

活性密切相关, 在结肠癌的发生发展中可能起

着重要作用, 在结肠癌诊断中可作为一种新的

肿瘤标志物, 在临床治疗和预后判定中有一定

的指导意义. 
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《世界华人消化杂志》参考文献要求 

本刊讯 本刊采用“顺序编码制”的著录方法, 即以文中出现顺序用阿拉伯数字编号排序. 提倡对国内同行

近年已发表的相关研究论文给予充分的反映, 并在文内引用处右上角加方括号注明角码. 文中如列作者姓

名, 则需在“Pang等”的右上角注角码号; 若正文中仅引用某文献中的论述, 则在该论述的句末右上角注码

号. 如马连生[1]报告……, 潘伯荣等[2-5]认为……; PCR方法敏感性高[6-7]. 文献序号作正文叙述时, 用与正文同号

的数字并排, 如本实验方法见文献[8]. 所引参考文献必须以近2-3年SCIE, PubMed,《中国科技论文统计源期

刊》和《中文核心期刊要目总览》收录的学术类期刊为准, 通常应只引用与其观点或数据密切相关的国内

外期刊中的最新文献, 包括世界华人消化杂志(http://www.wjgnet.com/1009-3079/index.jsp)和World Journal of 
Gastroenterology (http://www.wjgnet.com/1007-9327/index.jsp). 期刊: 序号, 作者(列出全体作者). 文题, 刊名, 年, 

卷, 起页-止页, PMID编号 ; 书籍: 序号, 作者(列出全部),书名, 卷次, 版次, 出版地, 出版社, 年, 起页-止页.


