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［摘要］　目的　探讨血清Ｐ５３和可溶性自杀因子蛋白（ｓＦａｓ）对海南黎族胃癌（ＧＣ）患者的诊
断及其在病情评估中的价值。方法　选择２０１６年９月～２０１８年７月于我院经胃镜及病理组织学
检查确诊为ＧＣ（ＧＣ组）、慢性浅表性胃炎（ＣＳＧ组）、慢性萎缩性胃炎（ＣＡＧ组）的海南黎族患者各
９２例，另选取同期于我院体检的健康海南黎族人１００例作为对照组；再将ＧＣ组患者按不同病理分
期分为Ⅰ、Ⅱ期组（３２例）和Ⅲ、Ⅳ期组（６０例）。采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测各组受试者
血清Ｐ５３、ｓＦａｓ水平。采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析探讨血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水平与 ＧＣ病理分期的相关
性；使用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ在 ＧＣ中的诊断价值。结果　ＧＣ组患者
Ｐ５３表达水平明显高于ＣＳＧ组、ＣＡＧ组及对照组，ｓＦａｓ表达水平明显低于 ＣＳＧ组、ＣＡＧ组及对照
组（Ｐ均＜０．０５）。ＧＣⅠ、Ⅱ期组患者血清Ｐ５３表达水平明显低于于Ⅲ期组，血清ｓＦａｓ表达水平明
显高于Ⅲ、Ⅳ期组（Ｐ均＜０．０５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水平与 ＧＣ患者
病理分期分别呈正相关（ｒ＝０．５１４，Ｐ＝０．００７）和负相关（ｒ＝－０．４４３，Ｐ＝０．００９）。ＲＯＣ曲线分析
结果显示，血清Ｐ５３在ＧＣ中的诊断敏感度（０．７２５）与特异度（０．６５４）较高，而 ｓＦａｓ的诊断敏感度
（０．６５６）与特异度（０．５６４）较低，ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）分别为０．７５０和０．５０７。结论　血清Ｐ５３、
ｓＦａｓ在ＧＣ患者中的表达水平与ＣＳＧ、ＣＳＧ患者有明显差异，且在 ＧＣ不同病理分级患者中表达差
异明显，对ＧＣ诊断及病情评估具有重要辅助作用。

［关键词］　Ｐ５３；　可溶性自杀因子蛋白；　胃癌；　海南黎族；　诊断；　病情评估

　　胃癌（ＧＣ）是指发生于胃黏膜上皮的恶性肿瘤，多
表现为腹部不适、食欲下降等消化道症状，常因未引起

患者重视而失去了早期诊断的机会。随着病情的进展

不仅会对患者的生活质量造成影响，而且会发生转移，

直接对患者的生命造成威胁［１５］。目前，早期 ＧＣ患者
经过手术治疗后预后较好，但晚期 ＧＣ患者尚无较好
的治疗方法。因此，寻找一种早期诊断 ＧＣ的方法、准
确评估病情等一直是临床关注的热点［２，６］。Ｐ５３是一
种常见的突变抑癌基因，其发生突变后会使细胞的生

长、凋亡及 ＤＮＡ修复等失去控制，导致机体肿瘤的发
生和发展。自杀因子（Ｆａｓ）主要在细胞表面表达，能
够介导细胞凋亡，在转录过程中可产生可溶性 Ｆａｓ蛋
白（ｓＦａｓ），然后释放到外周血中，在多种肿瘤的发生、

发展过程中具有重要作用［７９］。海南黎族人群为少数

民族，其饮食文化与汉族不同。本研究通过探讨血清

Ｐ５３、ｓＦａｓ与海南黎族ＧＣ患者诊断的相关性及在病情
评估中的价值，旨在为 ＧＣ的早期发现及病情评估提
供依据。

对象与方法

１．对象：２０１６年９月～２０１８年７月于我院经胃镜
检查及病理组织学检查确诊为ＧＣ（ＧＣ组）、ＣＳＧ（ＣＳＧ
组）、ＣＡＧ（ＣＡＧ组）的海南黎族患者各９２例，另选取
同期于我院体检的健康海南黎族人群 １００例为对照
组。纳入标准：（１）均经病理检查或胃镜检查明确病理
类型；（２）未行化疗、手术、放疗等治疗；（３）神志清醒，
具有良好沟通能力。排除标准：（１）精神障碍；（２）合并
其他部位肿瘤；（３）合并严重脏器疾病；（４）入组前使
用过质子泵抑制剂、非甾体抗炎药；（５）妊娠或哺乳
期。ＧＣ组男４５例，女４７例，年龄４５～８２岁，平均年
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龄（６２．０２±８．８３）岁；ＣＧＳ组男４２例，女５０例，年龄
４２～７９岁，平均年龄（６１．０２±８．７８）岁；ＣＡＧ组男４３例，
女４９例，年龄３９～７５岁，平均年龄（６１．２９±８．５７）岁；
对照组男４７例，女５３例，年龄 ４３～８１岁，平均年龄
（６１．２５±８．３６）岁。４组受试者性别、年龄比较差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。根据肿瘤病理分期将 ＧＣ
组患者分为Ⅰ、Ⅱ期组（３２例）和Ⅲ、Ⅳ期组（６０例），
Ⅰ、Ⅱ期组男１４例，女１８例，年龄４５～８０岁，平均年
龄（６１．８４±８．８１）岁；Ⅲ、Ⅳ期组男３１例，女２９例，年
龄４３～８１岁，平均年龄（６２．１２±８．８４）岁。本研究经
我院医学伦理委员会审核批准，所有受试者均签署知

情同意书。

２．方法：分别采集４组患者空腹肘静脉血５ｍｌ左
右，收集于真空采血管内，以３０００ｒ／ｍｉｎ离心８ｍｉｎ，
取出上清于 －２５℃冰箱保存。采用酶联免疫吸附试
验（ＥＬＩＳＡ）检测血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ的表达水平，操作严格
按照试剂盒说明书进行（产品购自上海裕霞生物科技

有限公司）。根据幽门及贲门特征定位，切除肿瘤及

其边缘组织，同时按照淋巴结引流区域对胃周淋巴结

进行分组。将淋巴结及肿瘤组织按每隔３ｍｍ左右平
行切开，采用苏木素伊红（ＨＥ）染色检测肿瘤细胞形
态及浸润情况。胃癌病理分期：Ⅰ期：无淋巴结转移的
表浅癌或肿瘤侵入肌层但不超过一个分区的 １／２。
Ⅱ期：有第一站淋巴结转移的表浅癌、Ｔ２癌、Ｔ３癌（无
淋巴结转移也属于Ⅱ期）。Ⅲ期：有第二站淋巴结转
移的各种肿瘤或肿瘤大小超过一个区。Ⅳ期：有第三
站淋巴结转移或远处转移的肿瘤。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分
析，符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，多组间比
较采用单因素方差分析；计数资料以例数和百分比表

示，组间比较采用 χ２检验。采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析探
讨血清Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水平与 ＧＣ病理分期的相关性。
采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ
在ＧＣ中的诊断价值。以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

结　　果

１．４组受试者血清Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水平比较：ＧＣ组
受试者Ｐ５３表达水平明显高于ＣＳＧ组、ＣＡＧ组及对照
组，ｓＦａｓ表达水平明显低于 ＣＳＧ、ＣＡＧ组及对照组
（Ｐ＜０．０５）。见表１。
２．ＧＣ组不同病理分期患者血清Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水

平比较：ＧＣⅠ、Ⅱ期组患者血清 Ｐ５３表达水平明显低
于于Ⅲ、Ⅳ期组，血清ｓＦａｓ表达水平明显高于Ⅲ、Ⅳ期
组（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表１　４组受试者血清Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

Ｐ５３
（μｇ／ｍｌ）

ｓＦａｓ
（ｎｇ／Ｌ）

ＧＣ组 ９２ ４５／４７ ６２．０２±８．８３３０．６６±４．２３１３０９．１９±１７２．９３
ＣＳＧ组 ９２ ４２／５０ ６１．０２±８．７８２７．４８±３．４３１３７５．７４±１５８．６８
ＣＡＧ组 ９２ ４３／４９ ６１．２９±８．５７２８．６０±３．９８１３９１．５５±１６８．６５
对照组 １００ ４７／５３ ６１．２５±８．３６２１．２３±２．９６１５６２．３７±１５２．４３

χ２／ｔ值 ０．２０４ ０．９３６ ６．７１２ ５．２７３
Ｐ值 ０．９７７ ０．２０９ ０．００９ ０．０２８

表２　ＧＣ组不同病理分期患者血清Ｐ５３、ｓＦａｓ
表达水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

Ｐ５３
（μｇ／ｍｌ）

ｓＦａｓ
（ｎｇ／Ｌ）

Ⅰ、Ⅱ期组 ３２ １４／１８ ６１．８４±８．８１２９．５３±３．７５ １３４２．２５±１７８．８４
Ⅲ、Ⅳ期组 ６０ ３１／２９ ６２．１２±８．８４３１．２６±４．４９ １２９１．５６±１６９．７８
χ２／ｔ值 ０．５２３ ０．６８４ ３．１５６ ６．８２４
Ｐ值 ０．４６９ ０．３１５ ０．０１８ ０．０３２

　　３．血清Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水平与ＧＣ病理分期的相关
性分析：Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ
表达水平与ＧＣ患者病理分期分别呈正相关（ｒ＝０．５１４，
Ｐ＝０．００７）和负相关（ｒ＝－０．４４３，Ｐ＝０．００９）。
４．血清Ｐ５３、ｓＦａｓ在 ＧＣ中的诊断价值：ＲＯＣ曲线

分析结果显示，血清 Ｐ５３在 ＧＣ中的诊断敏感度与特
异度较高（０．７２５和０．６５４），而 ｓＦａｓ的诊断敏感度与
特异度较低（０．６５６，０．５６４），ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）
分别为０．７５０和０．５０７。见图１。

图１　血清Ｐ５３、ｓＦａｓ在ＧＣ中诊断价值的ＲＯＣ曲线

讨　　论

通常早期ＧＣ患者并无明显临床症状，易被认为
是由ＣＳＧ等引起的消化不良，胃部疾病确诊的金标准
是通过胃镜取活检进行病理检查，但该方法对患者造

成一定的损伤，且检查过程中患者较痛苦，检查费用较

高，通常不易被患者所接受［１０１２］。因而，ＧＣ患者确诊
时已多处于中晚期，治疗效果不佳。ＧＣ的发病原因复
杂，主要包括遗传因素、环境因素、幽门螺杆菌感染及

基因突变等［１３１５］。随着分子生物学技术的发展，分子

标记检测逐渐应用于临床，该方法仅需采集患者血液
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即能进行检测，较为方便，患者易接受［１６１７］。Ｐ５３是一
种抑癌基因，其突变率在各类肿瘤中均较高，与机体细

胞内 ＤＮＡ修复、细胞增殖及凋亡等有关，在肿瘤的发
生、发展中具有重要作用［１８１９］。ｓＦａｓ是 Ｐ５３下游的一
个基因，与机体细胞内凋亡的发生有关，属于肿瘤坏死

因子（ＴＮＦ）受体家族，其表达下降可导致细胞增殖与
凋亡处于失衡状态。但目前临床关于血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ
在ＧＣ诊断及病情评估中的应用报道较少，关于海南
黎族ＧＣ患者的相关报道更少［１，２０２１］。

本研究对海南黎族ＧＣ患者进行血清Ｐ５３、ｓＦａｓ检
测，分析其与 ＧＣ分期的关系，结果显示，ＧＣ组患者
Ｐ５３表达水平明显高于ＣＳＧ组、ＣＡＧ组及对照组，ｓＦａｓ
表达水平明显低于 ＣＳＧ组、ＣＡＧ组及对照组，提示血
清Ｐ５３、ｓＦａｓ在 ＧＣ的诊断中可能具有重要价值。ＧＣ
发生Ｐ５３突变的概率较高，会导致细胞生长负调控失
衡和肿瘤发生；血清 ｓＦａｓ表达水平降低，细胞生长凋
亡作用受到抑制，突变细胞积累，进而导致细胞恶变。

相关文献报道Ｐ５３及ｓＦａｓ在ＧＣ的早期诊断中均具有
重要作用［８，１２］，与本研究结论相似。另外本研究选取

海南黎族人群作为研究对象，将其血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ同时
检测并比较分析，目前尚无文献报道。本研究的目的

是为了探讨不同民族人群胃癌的发生率是否有区别，

由于海南黎族人群为少数民族，其饮食文化与汉族不

同；且海南黎族人群主要分布在海南地区，属于我院的

分辖管区，所以我们选取海南黎族人群为对象进行研

究。ＧＣⅠ、Ⅱ期患者血清 Ｐ５３表达水平明显低于Ⅲ、
Ⅳ期患者，而血清 ｓＦａｓ表达水平明显高于Ⅲ、Ⅳ期患
者，提示血清Ｐ５３、ｓＦａｓ水平在 ＧＣ病情理分期中具有
一定提示意义，有可能作为临床治疗效果评估的一项

指标，其原因可能与血清Ｐ５３、ｓＦａｓ水平与体内细胞的
增殖、凋亡状态有关。Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，
血清Ｐ５３、ｓＦａｓ表达水平与ＧＣ患者病理分期分别呈正
相关和负相关，进一步提示血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ与 ＧＣ的发
生发展密切相关。ＲＯＣ曲线分析结果显示，血清 Ｐ５３
在ＧＣ的诊断中具有较高的敏感度与特异度，提示血
清Ｐ５３对 ＧＣ的诊断价值较高。另外，本研究将海南
黎族人群作为研究对象，为海南黎族 ＧＣ患者的诊断
等提供了一定的依据。然而，本研究由于病例及人力

资源限制等，未将 ＣＡＧ患者进一步分组，存在一定的
不足，以后会在样本数量、研究深度等方面继续探讨，

为临床提供更多可靠的依据。

综上所述，血清 Ｐ５３、ｓＦａｓ在 ＧＣ患者中的表达水
平与ＣＳＧ、ＣＡＧ患者有明显差异，且在ＧＣ不同病理分

期患者中的表达也有明显差异，对 ＧＣ的诊断及病情
评估具有重要辅助作用，值得进一步深入探讨。
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