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X3(

对
!"&'(

的靶基因进行预测%构建出
!"&'()

!&'(

相互作用网络%见图
-

(结合表
*[6__

富集

结果%

!"&)9/)4

K

表达升高%其调控的
[&(0

基因表

达下降从而影响
31,

通路+

!"&)A)4

K

表达降低%其调

控的
(c17+

基因表达下降从而影响趋化因子信号通

路%根据
[6__

的富集程度和相关文献得到
32()

_2-

基因是与
31,

有密切关联的重要基因(

32()

_2-

基因表达下调%靶向
32(_2-

基因的
!"&)*94Q)

9

K

表达上调%调控
a"

KK

%

信号通路(

D:F

#

32(_2-

)

!"&)*94Q)9

K

表达情况
#W

&=)31&

和
dFCGF$DQ%LG

结果见图
9

%与对照组相比%病例组血

清中
32(_2- !&'(

和蛋白水平显著降低%

!"&)

*94Q)9

K

水平显著增加%差异具有统计学意义#

!

$

/:/4

$(该结果与芯片检测结果一致(

图
-

##

差异表达的
!"&'(

和
!&'(

相互作用图

D:H

#

31,

血清
32(_2-

表达与临床参数相关性分析

#

31,

血清中
32(_2-

表达水平与
31,

患者的年龄

无显著相关性#

!

%

/:/4

$%与患者初诊血清
30(

)肿

瘤临床分级)

_LF,C%D

评分显著相关#
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图
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31,

作为男性最常见的恶性肿瘤之一%是多环节

多因素的遗传疾病(研究显示%

!"&'(

与
!&'(

结

合%在转录后水平调节基因的表达水平%对一些非编

码和编码基因的表达失常或结构改变有重要意义%对

31,

的发生起关键性作用&

4

'

(

本文通过对
31,

患者和健康男性血清进行
!&)

'(

芯片检测%得到
**

个差异表达的
!"&'(

和
<-4

个
!&'(

(对差异
!&'(

进行
[6__

富集分析%发

现富集程度最高的通路是
a"

KK

%

信号通路和氨基酸

生物合成通路(

a"

KK

%

信号通路可通过转录共激活

因子%调节细胞的生长)存活)增殖%在机体组织稳态

调节中起到重要作用%该通路的异常调节易使细胞增

殖失控%导致癌症的发生&

5)A

'

(癌细胞中消耗最多的

营养物质是谷氨酰胺和丝氨酸%氨基酸生物合成通路

异常会合成大量氨基酸为癌细胞的分裂与存活提供

能量和营养物质&

<

'

%提示
a"

KK

%

信号通路)氨基酸生

物合成通路可能是
31,

发生)发展的潜在分子机制

之一(

!"&'(

可通过调节靶基因的表达对肿瘤的发展

过程进行调控%并为其提供早期发现)预防)诊断和治

疗的新策略%同时在细胞分化)生长和凋亡等基本过

程中发挥重要作用&

+)*/

'

(

!"&'(

在癌症中的异常表

达或突变表明它们有可能作为一类新的癌基因或抑

癌基因&

**

'

(根据
!"&'()!&'(

相互作用情况及差

异基因差异表达倍数%

[6__

富集程度%结合现有文

献%得到了分别与调控
31,

)趋化因子信号通路和

a"

KK

%

信号通路有关的
[&(0

)

(c17+

)

32(_2-

基因(

研究者发现
[&(0

是诱导恶性表型的
31,

的重

要基因&

*-

'

(相关研究也表明%

[&(0

外显子突变是

31,

中最常见的突变%并且可作为
31,

早期诊断标志

物&

*9

'

(因此%

!"&)9/)4

K

靶向调控
[&(0

可能在
31,

的早期诊断和后期发展中有重要意义(最新研究发

现%炎症是发展
31,

及其转移进展的主要危险因素%

感染因子)慢性炎性反应等致病的危险因素%主要由

许多促炎大分子如趋化因子及其受体控制有关&

*.

'

(

?==267

等&

*4

'发现%使用
31,

抑制剂治疗改变
31,

细胞中的
+

种
!"&'(

%其中
!"&)A)4

K

表达显著降

低(因此%推测
!"&)A)4

K

靶向
(c17+

基因的过表达

可能会通过调控趋化因子信号通路导致
31,

的发生(

d('_

等&

*5

'发现
!"&)*94Q)9

K

在乳腺癌患者中

表达增加%提示其可作为乳腺癌诊断的生物标志物+

乐珍等&

*A

'发现
!"&)*94Q

可通过调控靶基因
8?b?*

从而促进子宫内膜癌的增殖+

(([@2(

等&

*<

'指出

!"&)*94Q)9

K

可在
9̂)@=&

区域通过调节雌激素受体

)

)雄激素受体及缺氧诱导因子
*

)

的相互作用促进乳

腺癌和
31,

细胞的增殖(结合本实验研究结果%笔者

认为
!"&)*94Q)9

K

可在
31,

发生)发展中有重要

作用(

本研究发现
31,

血清中
32(_2-

表达与患者初

诊血清
30(

)肿瘤临床分级)

_LF,C%D

评分有相关性(

32(_2-

基因是肿瘤抑制因子%可诱导细胞周期的终

止和凋亡&

*+

'

(以往研究表明%该基因参与各种癌症的

进展%包括肺癌&

-/

'

)直肠癌&

-*

'

)恶性胶质瘤&

--

'等(同

时%

32(_2-

可抑制人骨髓单核
@+9A

细胞的增殖%

通过
3A9

通路激活
3A9

靶基因促进肿瘤的发生)发

展&

-9

'

(虽然
32(_2-

基因已被证明在不同组织中都

有致癌性%但还没有研究报道该基因在
31,

中的表达

和确切作用(

F
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本文通过对
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以
!"&'()!&'(

的相互作用网络为切入点%结合相

关文献%笔者推测
!"&)*94Q)9

K

靶向
32(_2-

调控

a"

KK

%

信号通路可能是导致
31,

发生)发展的重要原

因之一%然而其中的具体机制仍待进一步研究(
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