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食管鳞癌组织中MIFmRNA的表达及其意义 

赵劲松 ’，廖克龙 

(第三军医大学附属西南医院胸心外科，重庆 400038) 

【摘 要】目的：探讨巨噬细胞移动抑制因子(MIF)mRNA在食管鳞癌及正常食管组织中的表达及其与临床病理特征的关系。 

方法：采用逆转录一聚合酶链反应(RT-PCR)法检测MIFmRNA在 80例手术切除的食管鳞癌组织及正常食管组织中的表达。 

结果：MIFmRNA表达率在食管鳞癌中为85％(68／80)，而在正常食管组织中为 15％(15／80)，有显著性差异(尸<0．01 oMIFmRNA 

的阳性表达率与肿瘤细胞分化程度及TNM分期有关(P<0．05)，而与患者年龄、性别、肿瘤大小以及有无淋巴结转移无关(P> 

0．05)。结论：MIFmRNA的高水平表达说明其参与了食管鳞癌的发病机制．并将可能为食管鳞癌的早期诊断和治疗提供一种新 

的手段。 
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Expression and Significance of macrophage migration inhibitory 

factor mRNA in esophagus squamous celI carcinoma 

ZHA0 Jinsong，et ol 

(Department of Cardiothoracic Surgery，Southwest Hospital，the Third Military Medical University) 

【Abstract]Objective：To explore the mRNA expression of macrophage migration inhibitory factor(MIF)in esophageal squamous 

cell carcinoma and its relationship with the clinical pathologic characteristics of that carcinoma．Methods：The expressions of MIF 

mRNA in esophageal carcinoma tissues and normal esophageal tissues were detected by RT-PCR in eighty patients．Results：MIF 

mRNA expression rate in esophageal carcinoma was 85％(68／80)，while in the normal esophageal tissues it Was 15％(]518o)．the 

difference Was significant(P<0．01) e positive expression rate of MIF mRNA Was correlated with differentiation degree and 

TNM stage of carcinoma(P<0．05)，but not with patient age，patient sex，or lymph node metastasis(p>0．05)．Conclusion：Increased 

MIFmRNA expression contributed to carcinogenesis of esophageal squamous cell carcinoma，which might provide a new way for 

early diagnosis an d therapy of esophageal carcinoma． 

【Key wordsIMacrophage migration inhibitory factor；Reverse transcription-polymerase chain reaction(RT-PCR)；Esophageal 

~[uarnous cell carcinoma 

我国是食管癌高发区之一，目前综合治疗的5 

年生存率约 30％【1]o MIF(macrophage migration in— 

hibitory factor)是 1966年在 IV超敏反应中发现的 

致炎前因子，参与内毒素性休克、肾小球肾炎以及 

动脉粥样硬化的病理过程，MIF蛋白与细胞增殖 、 

调亡的调控以及肿瘤的发生发展有着密切的关系。 

我们的前期实验结果已经证实MIF蛋白在食管鳞 

癌组织中的表达有明显的增加，现在我们利用 RT— 

PCR法检测手术切除的食管鳞癌标本中MIFmR— 

NA表达，探讨MIF在转录水平的表达与食管鳞癌 

作者介绍：赵劲松(1975一 )，男，硕士生，主治医师， 

主要研 究方向：食管癌发病机制的研究。 

临床病理特征之间的关系。 

1 材料和方法 

1．1 材料 

80例食管鳞癌组织及80例正常食管组织分别取自第三 

军医大学附属西南医院胸心外科 2005年 3月到 2006年 4月 

食管鳞癌接受手术治疗的患者，80例患者的临床病理特征见 

表 1，术前均未接受新辅助治疗。取食管癌组织与正常食管组 

织 ，放入经二乙基焦碳酸酯(DEPC)处理过的Ep管内，置于 

一 70℃低温冰箱保存备用。TriPure分离试剂(Roche)，R~PCR 

试剂盒(上海PROMEGA公司)，MIF引物及 13一aetin引物(上 
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5'-Gt ̂ ( ∽、_r( ( l̈ ：T 、‘ t ^(：(1I ⋯ ’ 1 f；一3’ }l1
．n r ‘物 

片段约 35OI)p．以 t【 为 参照．』￡上游引物垮划： 

5’一̂ 1’(； C^  ̂I'I’C ,L C：r r(；t： ^AC ^ f̂； ^、I f，̂I； A 
．  

、( 一3’：F站弓f屯暂,vi~#ll：5'-c( T CA。1 ĉ：lr(： I ( t： r lH：c：n：̂ 
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径参与了肿瘤的发病机制：1．MIF促进肿瘤细胞的 

分裂增殖：肿瘤细胞的增殖受多种因素的影响，其 

中ERK／MAPK、细胞周期素Dl以及转录因子E2F 

家族都起着重要的作用，Mitchell等研究发现 MIF 

通过持续、快速磷酸化激活 ERKl，ERK2，MAPK信 

号转导，使处于生长静止期的NIW3~ 纤维母细胞 

活化增殖 嗍，MIF对 ERK／MAPK的持续性激活也可 

以增加细胞周期素 Dl与CDKs的结合，促进细胞 

的分裂增殖，而且CDK4对Rb基因的转化是控制 

细胞分裂、增殖的重要途径。MIF通过抑制 myc基 

因诱导的P53依赖的细胞凋亡，也能使 NO诱导的 

巨噬细胞凋亡明显的减少 ，而 NO能使细胞内的 

P53蛋白聚集，增加细胞的凋亡，Petrenko On等报 

道在 P53基因剔除的细胞系中，MIF能直接与 Rb— 

E2F的相互作用来调控细胞的增殖。2．MIF促进肿 

瘤血管生成：目前已有关于 MIF与肿瘤微血管密度 

(MVD)、血管内皮生长因子(VEGF)以及IL一8等多 

种与肿瘤血管形成有关因素的相关性研究，其中包 

括非小细胞肺癌 ，结肠癌[Sl等 ，报道证实 MIF 

mRNA的表达程度与 MVD、以及 VEGF成正相关。 

对诱导肿瘤血管形成起主要作用的 MIF可能更多 

的来源于肿瘤细胞本身的自分泌，Bacher等唧报道 

在缺氧和低血糖的条件下星状细胞瘤的瘤细胞可 

以诱导自身表达更多的MIF，而缺氧和低血糖是诱 

导血管形成的最根本的因素，而且MIF与 VEGF的 

表达程度呈现为强烈的正相关。3．MIF对其他抑癌 

基因的转化 ：野生型 P53基因主要通过与 P21基 

因、Bax基因的相互作用促进细胞的凋亡，MIF可以 

通过对 ERK、PLA2、Cox一2以及 PGE2等系列细胞 

因子的激活来拮抗P53基因引起的细胞凋亡，参与 

调节细胞的生长周期。综上所述，MIFmRNA在食管 

鳞癌组织中的过量表达说明MIF参于了食管鳞癌 

的发病机制，而且 MIFmRNA的表达水平和食管鳞 

癌TNM分期以及肿瘤的分化程度密切相关，食管 

癌的 TNM分期是影响患者预后的重要的因素之 
一

，这提示应用MIFmRNA的RT—PCR检测不仅可 

以帮助判断肿瘤的分化程度，指导临床治疗，还能 

判断患者的预后，为食管鳞癌的早期诊断和治疗提 

供一种新的手段。 

(通讯作者：廖克龙，地址：第三军医大学附属西南医院 

胸心外科 ，电话 023—68765329) 
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