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因、细胞周期蛋
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些基因表达水平
的研究在肝癌的
发生和发展当中
具有重要意义.
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Abstract
AIM
To identify the differentially expressed genes in 
an abnormal savda rat model of hepatocarcinoma 
treated with abnormal savda munziq (ASM).

METHODS
Male Wistar rats were  randomly divided 
into six groups. An abnormal savda rat model 
of hepatocarcinoma was established with 
diethylnitrosamine (DEN) according to Uyghur 
medicine theory. Different doses of ASM (6.0, 
3.0, and 1.5 g/kg) were used to intervene the 
model rats for 20 wk. The histological changes 
in hepatocarcinoma tissue were observed. 
The genes with differential expression were 
screened, several of which were investigated 
by RT-qPCR.

RESULTS
The histology of liver tissue showed that the 
cancerogenic rate was significantly higher 
in rats with abnormal savda than in those 
without. Cancerogenic rates in the ASM 
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■研发前沿
肝癌是在我国发
病率排列第 4 位
的恶性肿瘤 ,  寻
找 其 发 生 发 展
及治疗的靶点是
热点、重点 ,  异
常黑胆质成熟剂
(abnormal savda 
munziq, ASM)可
以防止肝癌的发
生发展 ,  但其作
用机制尚不清楚.

intervention groups were significantly lower 
than those in rats with abnormal savda. 
Compared with the control group, 438 genes 
were up-regulated and 451 down-regulated in 
abnormal savda rats with hepatocarcinoma. 
Among these differentially expressed genes, 
11 showed converse expression patterns 
between the hepatocarcinoma group and 
ASM intervention groups. RT-qPCR verified 
that STAT3, CyclinD1, EGLN3, EMP1, NEFL, 
and IGFALS were differentially expressed in 
different groups (P < 0.01 or P < 0.05).

CONCLUSION
STAT3, CyclinD1, EGLN3, EMP1, NEFL, and 
IGFALS may be involved in the anti-cancer 
effects of ASM.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
探讨异常黑胆质成熟剂(abnorma l s avda 
munziq, ASM)对异常黑胆质型肝癌病证大
鼠模型候选基因表达水平的影响.

方法
选取♂清洁W i s t a r大鼠随机分为6个组 . 
联 合 维 吾 尔 医 学 理 论 及 二 乙 基 亚 硝 胺
(diethylnitrosamine, DEN)诱导建立异常黑
胆质型肝癌病证大鼠模型, 并用ASM高(6.0 
g/kg), 中(3.0 g/kg), 低(1.5 g/kg)不同剂量对
模型组全程干预20 wk, 观察肝脏组织形态
学变化, 并通过RT-qPCR验证表达谱芯片筛
选出的部分差异表达候选基因.

结果
观察肝脏组织形态学变化发现, 异常黑胆质
型肝癌病证模型组成癌率明显高于对照肝
癌组, ASM干预组成癌率明显低于异常黑胆
质型肝癌病证模型组; 芯片结果显示, 与对

照肝癌组比较, 异常黑胆质型肝癌病证模型
组上调表达基因438种、表达下调基因451
种, 对从异常黑胆质型肝癌病证模型组与
ASM干预组表达变化相反的11种基因中选
出6种进行RT-qPCR验证, 结果发现, 在大部
分组间mRNA表达水平有差异并具有统计
学意义(P <0.01, P <0.05).

结论
STAT3、Cyc l inD1、EGLN3、EMP1、
NEFL、IGFALS 基因可能是ASM抗癌的作
用靶点.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 维药异常黑胆质成熟剂(abnormal 
savda munziq, ASM)其药物成分复杂, 在各种

难治性肿瘤的预防和治疗中有良好的作用. 本
研究结果提示 ,  黑胆质成熟剂可能通过阻遏

STAT3、CyclinD1、EGLN3等基因的表达, 而
诱导EMP1、NEFL、IGFALS 等基因的表达而

起抗癌作用.
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0  引言

肝癌是在我国发病率排列第4位的恶性肿瘤[1]. 
异常黑胆质成熟剂是以维吾尔医学理论的指

导下由多种草药组成的复方制剂, 一直被用于

复杂性疾病治疗, 而且在基础研究上治疗效果

已经被证实. 前期研究[2-4]发现异常黑胆质成熟

剂可以防止大鼠肝癌的发生发展, 但其作用机

制尚不清楚. 本研究以建立的异常黑胆质型肝

癌病证大鼠模型各组肝脏组织为研究对象, 通
过表达谱芯片技术筛选出异常黑胆质型肝癌

病证大鼠模型差异表达的候选基因, 选中其中

信号传导与转录激活因子3(signal transducer 
and activator of transcription 3, STAT3 )、细胞

周期蛋白(CyclinD1 )、EGLN3、上皮膜蛋白

1(epithelial membrane protein 1, EMP1 )、神
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■相关报道
国 内 外 已 证
实 S T A T 3 、
C y c l i n D 1 、
E G L N 3 、
EMP1、NEFL、
IGFALS 基因表
达能诱导肿瘤凋
亡 ,  与肿瘤的发
生、发展、治疗
等都有紧密的联
系 ,  并有可能成
为癌症早期筛查
或判断预后的标
志物.

经丝轻链(neurofilament light chain, NEFL )、
胰岛素样生长因子酸不稳定亚基(insulin-like 
growth factor acid volatile subunits, IGFALS )
等6种候选基因, 应用RT-qPCR方法对mRNA
表达水平进行检测, 探讨异常黑胆质成熟剂

(abnormal savda munziq, ASM)对上述候选基因

表达水平的影响, 并寻找其抗肝癌可能的作用

靶点.

1  材料和方法

1.1 材料 实验动物由新疆医科大学实验动物

中心提供. 许可证号: SCXK(新)20032001. 氯
仿、异丙醇、无水乙醇是由天津永晟精细化

工有限公司提供; TRIzol购自中山金桥; 荧光

定量SYBR Premix Ex TaqTMⅡ TaKaRa公司产

品; cDNA试剂盒Thermo公司产品; 二乙基亚

硝胺(diethylnitrosamine, DEN)购自Sigma公司. 
仪器: 电泳仪(DYY-6D型)北京市六一仪器厂; 
DYZ-Z 26型电泳槽(北京); Veriti9902PCR仪
(德国). 
1.2 方法

1.2.1 动物分组及喂养: 选取体质量为130-160 g
♂健康的清洁Wistar大鼠75只、室温(25 ℃±

3 ℃)稳定饲养3 d后, 分为2组: 实验组和对照

组. 实验组(53只): 参考文献[5]为基础, 按每公

斤加入基础饲料, 大麦和芫荽子以7.0∶1.5∶1.5
的比例混合制作干寒属性饲料, 动物置于干寒

气候环境(每天放入7 ℃气候箱6 h), 实验过程中

进行间断足底电刺激(第1周: 1次/d, 30 min/次, 
电压18 V; 第2周: 1次/d, 35 min/次, 电压20 V; 
第3周: 1次/d, 45 min/次, 电压35 V)、制动(第1
周: 1次/d, 50 min/次; 第2周: 1次/d, 60 min/次; 
第3周: 1次/d, 90 min/次)、强迫游泳(5 min/次, 
水温20 ℃±5 ℃, 1次/d), 夹尾巴等实验步骤

连合作用21 d, 建立维吾尔医学异常黑胆质证

载体大鼠模型. 在此基础上将实验组分为2组: 
(1)异常黑胆质型肝癌病证模型组(异黑肝癌

组); 使用灭菌食用水配制浓度为0.1 mg/mL的
DEN溶液以诱发肝癌, 自由饮用, 每天更换一

次, 20 wk停药; (2)ASM干预组: 包括高剂量给

药组(6.0 g/kg)、中剂量给药组(3.0 g/kg)、低

剂量给药组(1.5 g/kg). ASM干预组给予DEN诱

导的同时每天分别灌胃相当于临床应用的等

效剂量, 即分别灌胃6.0、3.0和1.5 g/kg的ASM. 
实验组持续进行异常黑胆质证造模复合因素, 

直至实验结束. 对照组(22只)分为: 正常对照

组和对照肝癌组. (1)正常对照组: 用普通饲料

饲养, 自由饮水, 等剂量生理盐水灌胃作为安

慰剂(2 mL/只); (2)对照肝癌组: 在正常对照组

的条件基础上21 d正常饲养后, 饮用水改为灭

菌水配制的0.1 mg/mL的DEN溶液, 自由饮用

且每天更换1次, 连续20 wk停药, 未收到其他

刺激.
1.2.2 样品制备: 20 wk时对6组动物进行处理, 
部分肝脏组织用10%甲醛固定, 进行石蜡包埋, 
切片, 苏木精-伊红染色后进行病理组织学检

查, 并在光学显微镜下观察, 其余部分-80 ℃保

存备用.
1.2.3 mRNA表达谱芯片: 本研究以正常对照

组、对照肝癌组, 异常黑胆质型肝癌病证模型

组及ASM干预组其中包括(高剂量给药组、

中剂量给药组、低剂量给药组)大鼠为研究

对象, 每组选取3只大鼠质检合格的肝脏组织

RNA, 通过由北京博奥生物有限公司提供的大

鼠全基因组表达谱芯片杂交、LuxScan10KA
双通道激光扫描仪扫描、图像数据由美国昂

飞公司生产的AGCC(Affymetrix, GeneChip, 
Command Console, software)专业软件进行处

理, 获得了肝癌特异表达基因群.
1.2.4 RT-qPCR法: 提取肝脏组织总RNA, 反
转录合成cDNA. 从GenBank检索STAT3、
CyclinD1、EGLN3、EMP1、NEFL、IGFALS
等基因的mRNA序列, 根据该序列采用Primer 
Premier 5.0软件分别设计特异性的引物并进

行PCR, 内参对照选用大鼠GAPDH (表1). 以
cDNA为模板, PCR反应体系如表2. 在PCR反
应管中充分混匀以上反应体系, 1000 r/min离
心15 s, 置入BIO-RAD荧光定量PCR仪中进行

RT-qPCR反应. PCR反应条件为: 95 ℃ 30 s预
变性, 95 ℃ 5 s变性, 60 ℃ 30 s退火, 72 ℃ 30 s
延伸, 共40个循环, 再加55 ℃-95 ℃ 10 s溶解曲

线分析, 共81个循环, 评价扩增效率. 
统计学处理 采用SPSS17.0数据分析软件, 

服从正态分布, 由于本实验6个不同组计量资

料故应用单因素方差分析各项数据采用mean
±SD表示, 检验水准α = 0.05, P <0.05为差异具

有统计学意义.

2  结果

2.1 实验动物肝脏大体观察的变化 正常对照
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■创新盘点
本文以维吾尔医
学体液论为基础
及二乙基亚硝胺
诱导建立异常黑
胆质型肝癌病证
大鼠模型 ,  并用
A S M 高、中、
低 不 同 剂 量 对
模 型 组 全 程 干
预20 wk并通过
RT-qPCR验证表
达谱芯片筛选出
的部分差异表达
候选基因 ,  探讨
ASM抗癌作用.

组: 肝脏呈正常外观, 表面光滑、色泽红润、

无增生结节或肝癌发生. 对照肝癌组: 肝脏表

面比较粗糙, 表面有颗粒感. 异常黑胆质性肝

癌组: 肝脏质地较硬, 表面粗糙, 色暗淡, 多个

大小不一的灰白色结节, 成瘤数可见比对照肝

癌组多, 可见出血和坏死. ASM给药组尤其是

高剂量组有明显的好转(图1).
2.2 光学显微镜观察肝脏组织形态学的变化 
正常对照组: 肝脏组织肝小叶结构正常、肝

窦扩张呈条索状排列、未见纤维间隔、未见

细胞水肿、未见坏死肝细胞. 对照肝癌组: 假
小叶形成, 细胞水肿, 肝细胞排列紊乱, 部分

肝细胞呈不典型增生, 中央静脉缺如, 小叶周

围纤维结缔组织增生. 异黑肝癌组: 肝癌组织

呈巣状结构, 肿瘤细胞异型性明显, 大小不一, 
核浆比例增大, 核仁清楚, 部分细胞水肿呈气

球样变, 胆管增生, 扩张. ASM干预组: 有不同

程度的好转(图2). 最终确定各组成癌率: 异
常黑胆质型肝癌病证模型组为100%(13/13), 
对照肝癌组为42.9%(6/14)、高剂量ASM干

预组为14.3%(3/14)、中剂量ASM干预组为

27.8%(5/18)、低剂量ASM干预组为25%(2/8).
2.3 mRNA表达谱芯片结果

2.3.1 肝癌特异性上调, 下调表达候选基因的转

录组学筛查研究: 利用SAM软件分析2倍以上

表达差异的基因, 并使用Cluster软件进行分层

聚类分析, 然后用TreeView软件可以制作聚类

分析图. 经过在线数据库、查基因功能以及表

达调控网络或途径分析, 上述差异表达候选基

因主要是原癌基因、抑癌基因、细胞周期蛋

白类、细胞信号、免疫相关蛋白及凋亡相关

基因.
2.3.2 聚类分析图: 如图3, 横列, 不同肝组织标

本; 纵排, 差异表达基因; 红色为表达上调基

因; 绿色为表达下调. 其中红色、绿色和叠加

色表示差异表达情况.
2.4 实时荧光定量PCR扩增曲线及溶解曲线 结
果指出, 扩增曲线(图4A, C, E, G, I, K, M)图中

可见所有样品均已进入平台期, 说明反应条件

设定准确. 从溶解曲线图中可以看出(图4B, D, 
F, H, J, L, N)都是单峰, 未见杂峰, 扩增产物是

单一的. 说明这6种基因所选的荧光定量PCR
引物具有特异性(表3).

3  讨论

维吾尔医学具有悠久的历史和较完整的理论

体系以及丰富的实践经验和独特的理论内涵. 
体液论作为维吾尔医辩证理论的精华, 体液在

机体内连续地生成, 又一直被利用, 是人类各

表  1  7种基因引物序列

     引物名称 引物序列 扩增片段(bp)

GAPDH 上游引物: 5'-GTGCTGAGTATGTCGTGGAGT-3' 290

下游引物: 5'-TGTCTTCTGAGTGGCAGTGAT-3'

STAT3 上游引物: 5'-GCTTCTCGTTCTGGGTCTG-3' 223

下游引物: 5'-GTCTTGCCACTGATGTCCTT-3'

CyclinD1 上游引物: 5'-TGACTGCCGAGAAGTTGTGC-3' 247

下游引物: 5'-GAGGGTGGGTTGGAAATGAA-3'

EGLN3 上游引物: 5'-TGCCTCGTGTTCGCACTTTA-3' 218

下游引物: 5'-:CGCTATGACAGCAGCCCTTT-3'

NEFL 上游引物: 5'-AAGAAGGTGGTGAGGGTGA-3' 176

下游引物: 5'-AACTGGTTGGTTTGGTGATG-3'

EMP1 上游引物: 5'-GGTGAGATGAATAAAGTCCTGGTG-3' 212

下游引物: 5'-GGGTGGTCTTCTAAGGGCAATA-3'

IGFALS 上游引物: 5'-TTTCAATGTGGCGGTTATG-3' 194

下游引物: 5'-:CGATGCTGGAGATGCTGT-3'

     

表  2  荧光定量PCR反应体系

体系成份 体积(μL)

SYBR Premix Ex TaqTMⅡ 12.5

PCR Forword Primer(10 umol/L)   1.0

PCR Revers Primer(10 umol/L))   1.0

ddH2O (RNase/DNaseFreeWater)   8.5

Template cDNA   2.0

Final Volume 25.0
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■应用要点
本 研 究 结 果 提
示 ,  ASM可能通
过调控STAT3、
C y c l i n D 1 、
E G L N 3 、
EMP1、NEFL、
IGFALS 基因的
表达而起抗癌作
用, 因此为ASM
今后的研究提供
实验依据.

种生命活动提供能量的物质基础[6]. 人体是否

健康, 与体液的平衡及正常密切相关. 临床研

究[7]中发现, 恶性肿瘤中可以发现异常黑胆质

型相比非异常黑胆质型更为普遍. ASM是维医

临床上治疗异常黑胆质型肿瘤等疑难复杂性

疾病常用的有效方剂, 具有抗肿瘤作用、抗血

小板聚集、控制血流变性, 抗凋亡以及凝血等

各种药理作用[8], 其治疗效果明显, 但其作用机

制未知.
动物模型20 w k时异常黑胆质型肝癌病

证模型组和对照肝癌组肝脏均发生癌变, 并
且前者成癌率明显高于后者, 而ASM干预组

成癌率明显低于异常黑胆质型肝癌病证模型

组与前期研究结果[9]一致. 根据表达谱芯片结

果确定候选基因, 并对STAT3、CyclinD1、
EGLN3、EMP1、NEFL、IGFALS基因表达

变化进行验证.
STAT3是JAK-STAT信号转导途径的重要

环节[10], 在多种肝癌细胞系和肝癌组织中均高

表达[11,12]. STAT3可以在许多环节参与肿瘤的

免疫逃逸及调整, 将会是肿瘤免疫治疗及其新

型抗肿瘤药物设计的一个有效的潜在靶标[13]. 
CyclinD1作为STAT3作用的一个下游基因, 参
与细胞周期的调控与肿瘤的发生密切相关[14,15]. 
在不同难治性肿瘤中发现CyclinD1基因的过表

达[16,17]. 本研究结果显示, 上述两个基因在异常

黑胆质型肝癌病证模型组中的表达水平最高, 
与文献报道一致, 而不同剂量ASM组中不同程

A B

E F

C

D

图  1  各组肝脏组织大体变化. A: 正常对照组; B: 对照肝癌组; C: 异黑肝癌组; D: 高剂量给药组; E: 中剂量给药组; F: 低

剂量给药组.

     

表  3  6种基因mRNA表达2-△△Ct的统计 (mean±SD)

分组 n STAT3 Cyclin D1 EGLN3 EMP1 NEFL IGFALS

正常对照组   8 1.23±0.12 1.44±0.10 0.87±0.10 1.25±0.25 1.01±0.13 0.91±0.19

对照肝癌组 14 1.78±0.26  2.32±0.26a  3.17±0.48b  0.50±0.12a  0.54±0.08a  0.19±0.05a

异黑肝癌组 13   3.09±0.24bc   4.42±0.56bc  4.11±0.55b  0.30±0.06b   0.17±0.12bc  0.16±0.05b

高剂量给药组 14  1.34±0.25f  2.04±0.67e   1.11±0.54cf  0.81±0.10f  0.73±0.19e   0.38±0.08ae

中剂量给药组 18 2.12±0.46   1.16±0.19cf   1.05±0.30df   0.37±0.04ag  0.50±0.12a  0.24±0.10a

低剂量给药组   8   2.05±0.50be  1.56±0.24f    1.72±0.25acf  0.46±0.11a  0.35±0.07b  0.18±0.03b

aP<0.05, bP<0.01 vs  正常对照组; cP<0.05, dP<0.01 vs  对照肝癌组; eP<0.05, fP<0.01 vs  异黑肝癌组; gP<0.05 vs  高剂量给药组.
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■名词解释
维吾尔医学体液
论: 体液论是在四
大物质和气质论
的基础上产生的, 
是维医的重要学
说之一. 胆液质、
血 液 质 、 黏 液
质、黑胆质等四
种不同体液的知
识是体液论的根
本基础. 各体液之
间呈现着相互制
约相互补充的关
系, 保持着相对平
衡的状态;
异常黑胆质成熟
剂(ASM): 由芹菜
根、香青兰子、
菊苣根、骆驼蓬
子、茴芹果、罗
勒 子 、 黑 种 草
子、蜀葵子、茴
香 根 皮 、 菊 苣
子、香茅、甘草
和洋甘菊等维药
调制而成的复方
制剂.

度降低, 并具有统计学意义(P <0.05, P <0.01).
脯氨酸羟化酶(EGLN3)属于亚铁离子和2-

酮戊二酸依赖羟化酶家族, 是一个潜在的肿瘤

抑制因子[18]. 尽管EGLs被认为是抑癌因子, 但
其在不同类型和分化程度不同的肿瘤中表达

有差别, 其家族每个成员的作用也有差异, 具
体机制也不十分明确. EGLN3在非小细胞肺

癌、胰腺癌、乳腺癌、结肠癌、头颈部鳞癌

等许多肿瘤细胞和组织中, 有着不同程度的表

达[19-21]. 本研究中EGLN3在异黑肝癌组中上调

表达, 与文献报道结果一致, 而ASM干预组中

明显降低. EGLN3虽然作为抑癌基因, 但在肿

瘤组织中随着肿瘤的增长可能他的表达也随

着上升. 为异常黑胆质成熟剂在临床应用提供

用药理论指导和科学依据.
EMP1可编码一种含4段跨膜区域的糖蛋

白, 参与涉及细胞周期调控、肿瘤形成、肿瘤

细胞增殖及分化等多方面的细胞信号传导通

路与肿瘤的发生发展关系密切[22]. 在胃癌、结

A

D

B

C

E F

图  2  肝脏病理学改变(400×). A: 正常对照组; B: 对照肝癌组; C: 异常黑胆质性肝癌组; D: 高剂量ASM组; E: 中剂量

ASM组; F: 低剂量ASM组.

-3 -2 -1  0  1  2  3
Value

Color Key

正常对照组

异黑肝癌组

低剂量给药组

高剂量给药组

中剂量给药组

对照肝癌组

图  3  大鼠肝组织标本差异表达基因的聚类分析结果. 
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■同行评价
本文研究了维医
中的ASM药物对
不同肝癌模型中
基因表达水平的
影响 ,  为这种药
物的临床治疗寻
找科学解释 ,  全
文思路清晰 ,  内
容具有一定的创
新性 ,  对于拓展
该药物的应用有
指导意义.
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肠癌, 乳腺癌, 前列腺癌等肿瘤组织中EMP1
基因表达量明显低于正常组织[23-25]. 但对其在

发病机制中的作用以及相关信号转导通路方

面的研究比较少, 而且EMP1绝大多数文献中

提示其可能是一种抑癌基因. 在本研究中发现

EMP1基因mRNA表达量在异黑肝癌组中明显

降低, 与文献报道一致, 而在不同剂量ASM干

预组中有不同程度的升高. 该基因对异常黑胆

质型肝癌的发生有何影响有待进一步研究, 也
有可能异常黑胆质成熟剂治疗肝癌的作用点.

根据神经丝蛋白(neurofilaments, NFs)相对

分子质量的不同, 分为NEFL、中链和重链3种
多肽. NEFL可自我组装并且能调节其他神经

丝蛋白的表达, 故其被认为是最重要的NFs. 位
于染色体8p21[26], 与各器官的癌症有关. 被视

为一个潜在的肿瘤抑制基因. 对NEFL蛋白的

作用研究已主要限于神经系统疾病. 也有文献

报道, NEFL在正常乳腺癌组织中不表达或极

少表达[27,28], 在人脑星型胶质母细胞瘤中也是

下调表达[29]. 在我们的研究中NEFL在异黑肝

癌中表达降低, 与文献报道一致, 而在不同剂

量ASM干预组中有不同程度的升高. NEFL的
表达能诱导肿瘤凋亡, 与肿瘤的发生、发展、

治疗等都有紧密的联系, 并有可能成为癌症早

期筛查或判断预后的标志物, 这也可能为ASM
作用提供靶点.

胰岛素样生长因子(insulin-l ike growth 
factor, IGF)系统主要由IGFs、IGF结合蛋白

(insulin-like growth factor binding proteins, 
IGFBPs)以及IGFALS组成. IGFs系统对发育、

生长和生殖都起着重要的调控作用. IGFALS
是I G F s系统中的重要一员 .  可以与I G F s、
IGFBP3/5形成三聚体, 延长IGFs半衰期, 从而

参与对IGFs的调控. IGFs在受体、结合蛋白

和酸不稳定亚基的调节下, 通过自分泌、旁分

泌和内分泌的方式作用于靶器官, 影响细胞的

生长和分化, 并抑制细胞凋亡. 所以IGFALS在
调节IGFs的生物功能方面具有重要作用[30,31]. 
我们的研究中发现IGFALS基因在异黑肝癌

组中下调表达而在ASM给药组中上调, 目前

IGFALS基因在肿瘤组织中表达水平有关的报

道尚未发现, Grandone等[32]发现IGFALS的杂合

突变导致患者血清中GF1、IGFBP3和IGFALS
水平降低. IGFALS基因与肝癌的发生发展具

体有什么样的作用及影响在后续实验当中更

进一步的研究.
总之, 在异常黑胆质型肝癌病证模型组中

肝癌发生率最高, STAT3、CyclinD1、EGLN3

图  4  实时荧光定量PCR扩增曲线及溶解曲线. A: GAPDH扩增曲线; B: GAPDH溶解曲线; C: STAT3扩增曲线; D: 

STAT3溶解曲线; E: CyclinD1扩增曲线; F: CyclinD1溶解曲线; G: EGLN3扩增曲线; H: EGLN3溶解曲线; I: EMP1扩增曲

线; J: EMP1溶解曲线; K: NEFL扩增曲线; L: NEFL溶解曲线; M: IGFALS扩增曲线; N: IGFALS溶解曲线.
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等基因的表达水平上调, 而EMP1、NEFL、
IGFALS等基因的表达水平下调. 在异常黑胆

质成熟剂干预组中肝癌发生率明显降低, 上述

基因的表达水平也有不同程度的恢复, 尤其

是异黑肝癌高剂量ASM组. 因此, 本研究结果

提示, ASM可能通过阻遏STAT3、CyclinD1、
EGLN3等基因的表达, 而诱导EMP1、NEFL、
IGFALS等基因的表达而起抗癌作用. ASM调

控上述基因的作用机制在后续工作中需要深

入研究.
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本刊讯 《世界华人消化杂志》[国际标准刊号ISSN 1009-3079 (print), ISSN 2219-2859 (online), DOI: 
10.11569, Shijie Huaren Xiaohua Zazhi /World Chinese Journal of Digestology ], 是一本由来自国内31个省、

市、自治区、特別行政区和美国的1040位胃肠病学和肝病学专家支持的开放存取的同行评议的旬刊杂志, 

旨在推广国内各地的胃肠病学和肝病学领域临床实践和基础研究相结合的最具有临床意义的原创性及各

类评论性的文章, 使其成为一种公众资源, 同时科学家、医生、患者和学生可以通过这样一个不受限制的

平台来免费获取全文, 了解其领域的所有的关键的进展, 更重要的是这些进展会为本领域的医务工作者和

研究者服务, 为他们的患者及基础研究提供进一步的帮助.

除了公开存取之外, 《世界华人消化杂志》的另一大特色是对普通读者的充分照顾, 即每篇论文都

会附带有一组供非专业人士阅读的通俗易懂的介绍大纲, 包括背景资料、研发前沿、相关报道、创新盘

点、应用要点、名词解释、同行评价.

《世界华人消化杂志》报道的内容包括食管、胃、肠、肝、胰肿瘤, 食管疾病、胃肠及十二指肠疾

病、肝胆疾病、肝脏疾病、胰腺疾病、感染、内镜检查法、流行病学、遗传学、免疫学、微生物学, 以

及胃肠道运动对神经的影响、传送、生长因素和受体、营养肥胖、成像及高科技技术.

《世界华人消化杂志》的目标是出版高质量的胃肠病学和肝病学领域的专家评论及临床实践和基础

研究相结合具有实践意义的文章, 为内科学、外科学、感染病学、中医药学、肿瘤学、中西医结合学、

影像学、内镜学、介入治疗学、病理学、基础研究等医生和研究人员提供转换平台, 更新知识, 为患者康

复服务.
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