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■背景资料
疣状胃炎为一种
慢性胃炎, 也称痘
疹状胃炎, 隆起糜
烂性胃炎或慢性
糜烂性胃炎. 研究
发现疣状胃炎与
胃癌存在一定联
系, 因此研究疣状
胃炎发病机制有
重要作用.
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Abstract 
AIM: To examine the expression of hypoxia-in-
ducible factor-1α (HIF-1α) and cyclooxygenase-2 
(COX-2) in varioliform gastritis. 

METHODS: The expression of HIF-1α and 
COX-2 in varioliform gastritis specimens and 
chronic superficial gastritis specimens was de-
tected by immunohistochemistry. 

RESULTS: Significant expression of HIF-1α 
and COX-2 was detected in chronic superficial 
gastritis and immature and mature verrucous 
gastritis (P < 0.05). The positive rates of HIF-1α 

and COX-2 expression were significantly higher 
in varioliform gastritis than in chronic superfi-
cial gastritis (42.5% vs 18.2%, χ2 = 12.777, P < 0.05; 
46.4% vs 13.0%, χ2 = 23.991, P < 0.05). 

CONCLUSION: High expression of HIF-1α and 
COX-2 was detected in varioliform gastritis. 

© 2014 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved.

Key Words: Varioliform gastritis; Hypoxia-inducible 
factor-1α; Cyclooxygenase-2; Immunohistochem-
istry

Wu XB, Su DX, Pan ZG, Lu CJ, Chen QZ, Zhan TZ. HIF-
1α and COX-2 expression in varioliform gastritis. Shijie 
Huaren Xiaohua Zazhi  2014; 22(36): 5680-5683  URL: 
http://www.wjgnet.com/1009-3079/22/5680.asp  DOI: 
http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v22.i36.5680 

摘要 
目的: 研究低氧诱导因子-1α(hypoxia-inducible 
factor-1α, HIF-1α)、环氧化酶-2(cyclooxygena
se-2, COX-2)在疣状胃炎患者胃黏膜组织中的
表达情况及临床意义. 

方法: 采用免疫组织化学的方法检测HIF-1α、
COX-2在成熟型疣状胃炎标本, 未成熟型疣
状胃炎标本及慢性浅表性胃炎标本中的表达
情况. 

结果: 慢性浅表性胃炎、未成熟型疣状胃炎
及成熟型疣状胃炎标本中的HIF-1α和COX-2
阳性表达率均具有统计学意义(P <0.05), 且
疣状胃炎标本中HIF-1α、COX-2阳性表达率
显著性高于慢性浅表性胃炎标本(42.5% vs  
18.2%, χ2 = 12.777, P <0.05; 46.4% vs  13.0%, χ2 
= 23.991, P <0.05). 

结论: HIF-1α与COX-2在疣状胃炎标本中呈高
表达. 

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有.
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■研发前沿
低氧诱导因子-1α
(hypoxia-inducible 
factor-1α, HIF-1α)
及环氧化酶-2(cy-
clooxygenase-2, 
COX-2)在肿瘤细
胞的形成, 发展及
转移中有重要的
作用.

关键词: 疣状胃炎; 低氧诱导因子-1α; 环氧化酶

-2; 免疫组织化学

核心提示: 低氧诱导因子-1α(hypoxia-inducible 
factor-1α)及环氧化酶-2(cyclooxygenase-2)在疣状

胃炎标本中呈高表达. 
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0  引言

疣状胃炎(varioliform gastritis, VG)为一种慢性

胃炎, 也称痘疹状胃炎, 隆起糜烂性胃炎或慢性

糜烂性胃炎[1]. 内镜下VG主要特征为胃黏膜中

央凹陷, 表面有糜烂扁平疣状隆起, 隆起一般为

椭圆形或圆形, 并且这些疣状一般位于胃底或

胃窦部位. 目前研究表明VG发生原因主要为机

体免疫反应, 幽门螺杆菌感染等. VG患者临床表

现主要为反酸, 上腹痛及便血等, 而且研究[2,3]也

发现VG与胃癌也存在一定联系, 因此研究VG发

病机制有重要作用. 低氧诱导因子-1α(hypoxia-
inducible factor-1α, HIF-1α)为一种氧依赖型转

录激活因子, 他在癌细胞的发生、发展及转移

中有重要作用[4]. 环氧化酶-2(cyclooxygenase-2, 
COX-2)为一种炎症反应诱导酶, 也在肿瘤细胞

的形成, 发展及转移中有重要作用[5]. 本文采用

免疫组织化学的方法检测了疣状胃炎患者胃黏

膜HIF-1α、COX-2蛋白表达情况, 目的是研究

HIF-1α、COX-2在疣状胃炎患者胃黏膜组织中

的表达情况及临床意义. 

1  材料和方法

1.1 材料 本文研究标本取2011-07/2012-08广西

南宁市第二人民胃镜室, 其中成熟型疣状胃炎

标本76例, 男45例, 女31例, 年龄23-73岁, 平均

56.5岁±3.2岁; 未成熟型疣状胃炎标本51例, 男
29例, 女22例, 年龄23-71岁, 平均55.9岁±3.4岁, 
非活动慢性浅表性胃炎标本77例, 男47例, 女30
例, 年龄22-77岁, 平均55.1岁±3.0岁. 疣状胃炎

诊断标准参考我国相关诊断标准(2000年)及悉

尼标准. 疣状胃炎分型根据Kawai分型标准. 所
有病理排除合并其他严重心, 肺及肾疾病患者, 
妊娠及哺乳期患者, 就诊前接受抗生素, 质子泵

抑制剂等药物治疗患者. 3组标本患者年龄等一

般资料无统计学差异, 具有可比性(P >0.05). 鼠
抗人HIF-1α、COX-2单克隆抗体, 二抗等均购

自美国Santa Cruz公司. 
1.2 方法

1.2.1 免疫组织染色检测: 采用SABC染色进行

检测. 将标本在40 g/L甲醛溶液中固定24 h, 并依

次进行脱水, 包埋, 连续切片, 切片厚度约4 μm; 
60 ℃烤片0.5 h, 脱蜡处理后3%H2O2室温孵育10 
min. 再用枸橼酸钠-微波修复抗原, 并用5%正常

山羊血清室温孵育20 min. 余下步骤按SABC试
剂盒说明书操作. 
1.2.2 结果判定: 切片制作完成后进行观察, 高倍

镜下在细胞密集区选取五个窗口进行计数, 阳
性细胞为细胞质有棕黄色颗粒. 阳性细胞率<5%
为阴性(-), 5%-25%为弱阳性(+), >25%及<50%
为阳性(++), ≥50%为强阳性(+++). 

统计学处理 采用SPSS13.0进行数据统计与

分析, 计数资料采用χ2检验, 以P <0.05表示差异

具有统计学意义. 

2  结果

HIF-1α、COX-2在标本中表达情况如表1、图1. 
慢性浅表性胃炎、未成熟型疣状胃炎及成熟型

疣状胃炎中的HIF-1α和COX-2阳性表达率均具

有统计学意义(P <0.05), 且疣状胃炎标本中HIF-
1α、COX-2阳性表达率显著性高于慢性浅表性

胃炎标本(42.5% vs  18.2%, χ2 = 12.777, P <0.05; 
46.4% vs  13.0%, χ2 = 23.991, P <0.05).

3  讨论

疣状胃炎为一种慢性胃炎, 他在内镜下主要表

现为胃黏膜凹陷糜烂, 局部隆起, 而且隆起多为

椭圆形或圆形[6]. 研究表明疣状胃炎与胃癌有密

切联系, 即疣状胃炎有癌变倾向, 而且在胃肠病

相关会议上, 疣状胃炎被列为高度癌变倾向疾

病, 因此研究疣状胃炎发病机制至关重要[7,8]. 疣
状胃炎发病分子机制为目前研究重点. HIF-1α
为一种氧依赖型转录激活因子, 他为一种异源

二聚体, 广泛存在于人体及哺乳动物体内. HIF-
1α为HIF-1亚基, 而且是关键亚基, 对HIF-1的活

性具有明显影响, 当机体处于低氧或缺氧环境

下, HIF-1α可被上调表达, 从而激活数十种下

游基因, 包括IL-8、FGF及COX等[9-11]. 而HIF-1
的下游基因中, 也有与癌细胞发生, 发展及转移

有重要联系的基因, 如VEGF等[12]. 而COX-2为
一种诱导酶, 主要在机体炎症反应中产生, 是前

■相关报道
本研究发现疣状
胃炎与胃癌存在
一定联系, 相关分
子的表达可能导
致疣状胃炎发生
癌变.
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列腺素合成的必要酶, 他主要存在机体胃, 血管

中, 具有调节血小板功能, 保护胃黏膜完整性的

功能[13]. 研究表明COX-2参与了癌细胞的发生, 
发展及转移, COX-2为Bcl-2的上游调节基因, 而
Bcl-2为重要癌细胞发生、发展的基因[14,15]. 

在本研究中我们发现 ,  疣状胃炎标本(包
括未成熟及成熟)中HIF-1α及COX-2阳性表达

率分别为42.5%、46.4%, 显著性高于慢性浅表

性胃炎标本的18.2%及13.0%, 这说明HIF-1α
及COX-2在疣状胃炎中呈高表达, 因HIF-1α及
COX-2高表达与胃癌有重要联系, 因此疣状胃炎

可能发展为胃癌. 
总之, HIF-1α、COX-2在疣状胃炎标本中呈

高表达, 而且本文研究也为疣状胃炎发生, 发展

机制的研究提供一定依据. 
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图  1  HIF-1α、COX-2在标本中表达情况(SABC染色×400). A: HIF-1α蛋白在慢性浅表性胃炎标本中表达; B: HIF-1α蛋白

在未成熟型疣状胃炎标本中表达; C: HIF-1α蛋白在成熟型疣状胃炎标本中表达; D: COX-2蛋白在慢性浅表性胃炎标本中

表达; E: COX-2蛋白在未成熟型疣状胃炎标本中表达; F: COX-2蛋白在成熟型疣状胃炎标本中表达. HIF-1α: 低氧诱导因

子-1α; COX-2: 环氧化酶-2.

表  1  HIF-1α、COX-2在标本中表达情况

     
类型

  HIF-1α
  χ2值   P 值

   COX-2
  χ2值   P 值

 -  +  -  +

慢性浅表性胃炎 63 14 17.543 0.000 67 10 28.735 0.000

未成熟型疣状胃炎 35 16 33 18

成熟型疣状胃炎 38 38 35 41

HIF-1α: 低氧诱导因子-1α; COX-2: 环氧化酶-2.
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《世界华人消化杂志》正文要求 

本刊讯 本刊正文标题层次为 0引言; 1 材料和方法, 1.1 材料, 1.2 方法; 2 结果; 3 讨论; 4 参考文献. 序号一律左

顶格写, 后空1格写标题; 2级标题后空1格接正文. 以下逐条陈述: (1)引言 应包括该研究的目的和该研究与其他

相关研究的关系. (2)材料和方法 应尽量简短, 但应让其他有经验的研究者能够重复该实验. 对新的方法应该详

细描述, 以前发表过的方法引用参考文献即可, 有关文献中或试剂手册中的方法的改进仅描述改进之处即可. 

(3)结果 实验结果应合理采用图表和文字表示, 在结果中应避免讨论. (4)讨论 要简明, 应集中对所得的结果做

出解释而不是重复叙述, 也不应是大量文献的回顾. 图表的数量要精选. 表应有表序和表题, 并有足够具有自明

性的信息, 使读者不查阅正文即可理解该表的内容. 表内每一栏均应有表头, 表内非公知通用缩写应在表注中

说明, 表格一律使用三线表(不用竖线), 在正文中该出现的地方应注出. 图应有图序、图题和图注, 以使其容易

被读者理解, 所有的图应在正文中该出现的地方注出. 同一个主题内容的彩色图、黑白图、线条图, 统一用一

个注解分别叙述. 如: 图1 萎缩性胃炎治疗前后病理变化．A: …; B: …; C: …; D: …; E: …; F: …; G: …. 曲线图

可按●、○、■、□、▲、△顺序使用标准的符号. 统计学显著性用: aP <0.05, bP <0.01(P >0.05不注). 如同一表

中另有一套P值, 则cP <0.05, dP <0.01; 第3套为eP <0.05, fP <0.01. P值后注明何种检验及其具体数字, 如P <0.01, t  = 

4.56 vs  对照组等, 注在表的左下方. 表内采用阿拉伯数字, 共同的计量单位符号应注在表的右上方, 表内个位

数、小数点、±、-应上下对齐.“空白”表示无此项或未测, “-”代表阴性未发现, 不能用同左、同上等. 

表图勿与正文内容重复. 表图的标目尽量用t /min, c /(mol/L), p /kPa, V /mL, t /℃表达. 黑白图请附黑白照片, 并

拷入光盘内; 彩色图请提供冲洗的彩色照片, 请不要提供计算机打印的照片. 彩色图片大小7.5 cm×4.5 cm, 

必须使用双面胶条粘贴在正文内, 不能使用浆糊粘贴. (5)志谢 后加冒号, 排在讨论后及参考文献前, 左齐.


