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EMT标志分子 Vimentin在胃癌中的表达和临床意义 *
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摘要 目的：探讨 EMT标志分子 Vimentin在胃癌中的表达和临床意义。方法：利用免疫组化染色的方法检测 Vimentin在 120例
胃癌及其相应癌旁组织中的表达，统计分析 Vimentin的表达水平与年龄、性别、组织学类型、TNM分期、淋巴结转移等临床病理
特征间的相关性。结果：Vimentin在胃癌中的表达阳性率为 55.8%，远高于相应癌旁组织的 22.5% (P<0.01)，进一步分析研究发现
Vimentin的表达水平在Ⅲ 和Ⅳ期的胃癌中（TNM分期）的表达明显高于Ⅰ和Ⅱ期的胃癌，差异具有统计学意义(P=0.009)，在发生
淋巴结转移胃癌中表达明显高于未发生淋巴结转移的胃癌，差异具有统计学意义(P<0.000)。结论：Vimentin在胃癌中高表达，其

表达水平与 TNM分期、淋巴结转移密切相关，提示 Vimentin在胃癌的转移过程中可能发挥重要作用。
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Expression of Vimentin and Its Clinical Significance in Human
Gastric Cancer*

To investigate the expression of Vimentin in gastric cancer and analyze the relationship between Vimentin
expression and clinicopathologic features. IHC was performed to detect the expression of Vimentin in 120 cases of gastric
cancer and the corresponding adjacent non-tumor tissues. The correlation between Vimentin expression and clinicopathologic features
were analyzed. Vimentin was detected in 22.5% of the adjacent non-tumor tissues. However, a high positive staining was
identified in 55.8 % of the gastric cancer tissues. Further analysis showed there was higher expression level of Vimentin in Ⅲ and Ⅳ
stages gastric cancer or with lymph node metastasis than that inⅠ andⅡ stages or without lymph node metastasis, but there was no
difference between Vimentin expression and sex, age, or histologic grade. Vimentin over-expressed in gastric cancer. The
expression level of Vimentin is correlated with TNM stage and lymph node metastasis. These findings indicate that Vimentin may play an
important role in the gastric cancer metastasis.
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前言

上皮 -间质转分化(epithelial-mesenchymal transition,EMT)

是上皮细胞表型向间质细胞表型转变的过程，是一种重要的病

理生理现象。这一过程与肿瘤的局部浸润以及远处转移等恶性

生物学表型密切相关[1-3]。EMT最重要的标志性变化是上皮源

性标志物如上皮型钙黏蛋白和角蛋白表达降低或缺失，间质性

标志物如神经型钙黏蛋白和波形蛋白表达增高，使细胞黏附功

能下降，易于脱离原发病灶，向周围或远处组织侵袭或转移[4,5]。

EMT 上皮标记蛋白 E-cadherin在肿瘤（前列腺癌、乳腺癌等）

中的表达、与肿瘤的局部浸润和远处转移的关系已有较多研究

报道，目前已基本形成定论[6-11]。但是间质标记蛋白 Vimentin在

肿瘤中的表达和潜在的临床意义少有研究报道。本文利用免疫

组化方法检测 Vimentin在胃癌中的表达水平，分析 Vimentin

的表达水平与年龄、性别、TNM分期、组织学类型等临床病理
特征间的相关性，探讨 Vimentin在胃癌诊治中的潜在临床意

义。

1 材料与方法

1.1 研究对象

胃癌组织芯片购自上海芯超生物科技有限公司，共计 120

例胃癌和相应的癌旁组织：其中男 71例，女 49例；病理组织学

5479· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress in Modern Biomedicine Vol.14 NO.28 OCT.2014

分级，高分化 19例，中分化 52例，低分化 49例；TNM分期，Ⅰ

和Ⅱ 53例，Ⅲ 和 Ⅳ 67例；存在淋巴结转移 73例。
1.2 试剂和材料

鼠抗人 Vimentin单克隆抗体，防脱挂胶玻片、苏木素染色

液、SP免疫组化试剂盒、DAB试剂盒购、中性树胶购自北京中

杉金桥生物技术有限公司，光学显微镜购自奥林巴斯（Olym-

pus）公司。
1.3 免疫组化染色

组织芯片 60℃烤片 30分钟后，依次二甲苯脱蜡，梯度酒

精（100%、95%、85%、75%）水化，加入 0.3 % H2O2溶液室温 30

min封闭灭活内源性过氧化酶，柠檬酸盐溶液高温煮沸 2分钟

行抗原修复，滴加一抗 Vimentin (1:100) 4 ℃过夜，复温 30 min

后滴加二抗室温放置 30 min后，DAB显色，苏木精复染，中性

树胶封片，显微镜下观察结果。

1.4 免疫组化染色评分
切片经 2名病理科医生显微镜下阅片评分。评分标准如

下：⑴ 染色强度判定：无阳性染色为 0分；浅黄色染色为 1分；

深黄色或棕黄色染色为 3分；介于浅黄色和深黄色之间染色为
2分；⑵ 阳性细胞数比率判定：无细胞阳性着色为 0 分；1%

-25%的细胞阳性着色为 1 分；26%-50%的细胞阳性着色为 2

分；51%-75%的细胞阳性着色为 3分；大于 75%的细胞阳性着

色为 4分；最后以染色强度的评分和染色细胞所占比率的评分
乘积作为每张切片的最终染色评分：阴性（Ⅰ，得分 0）；弱阳性

（Ⅱ，得分 1-4）；中等强度阳性（Ⅲ，得分 5-8）；强阳性（Ⅳ，得分
9-12）。
1.5 统计学处理

采用 SPSS 17. 0软件包进行统计学分析。对于计数资料，

两组间比较采用 t检验分析，多组间比较采用方差分析；对于

计量资料，采用非参数检验。P < 0. 05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 Vimentin在胃癌和相应癌旁组织中的表达情况

免疫组化染色观察 Vimentin在 120例胃癌组织和相匹配

的癌旁组织的表达和定位情况。结果发现（图 1和表 1），Vi-

mentin主要表达在胃癌组织以及间质组织的胞浆和胞核。120

例胃癌组织中有 67例 Vimentin染色阳性（呈棕黄色），阳性率

为 55.8%，而在 120例癌旁组织仅有 27例 Vimentin染色阳性，

阳性率为 22.5%。Vimentin在胃癌组织中的表达要明显高于癌

旁组织，差异具有统计学意义(P<0.05)。

图 1 免疫组化检测 Vimentin在胃癌组织和癌旁组织中的表达

A、癌旁组织 B、胃癌 (100× )

Fig. 1 Immunohistochemical staining of Vimentin in gastric cancer and non-cancer tissues

A adjacent non-cancer tissues, B colon cancer (100× )

n
Vimentin

P
－ + ++ +++

Non- cancer

Gastric cancer

120

120

93

(77.5%)

53

(44.2%)

16

(13.3%)

33

(27.5%)

8

(6.7%)

18

(15.0%)

3

(2.5%)

16

(13.3%)

< 0.001**

表 1 Vimentin在胃癌组织及其相匹配的癌旁组织中的表达情况

Table 1 Vimentin expression in gastric cancer and adjacent non-cancer tissues

2.2 Vimentin表达水平与胃癌临床病理参数间的相关性

为了探讨 Vimentin潜在的临床意义和应用价值，本研究

分析了 Vimentin 表达水平与胃癌临床病理参数间的相关性，

结果发现（表 2），Vimentin的表达在Ⅲ 和Ⅳ期的胃癌中（TNM

分期）的表达明显高于Ⅰ和Ⅱ期的胃癌、同时 Vimentin在出现

淋巴结转移的胃癌中的表达明显高于未发生淋巴结转移的胃

癌，差异具有统计学意义(P<0.05)，但 Vimentin表达与年龄、性

别、肿瘤部位、组织学分化程度之间没有统计学意义(P>0.05)。
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3 讨论

胃癌严重危害人类健康，全球每年约有 90万新发病例，并

造成约 70万患者死亡，在所有癌症中发病率高居第四位、死亡

率高居第二位[12]。尽管早期诊断、手术方式、新辅助化疗取得了

长足进展，但胃癌的 5年生存率不足 30%[13]。造成患者死亡的

主要原因是转移，大多数晚期胃癌患者因发生转移而丧失接受

根治性手术的机会，因而有必要对胃癌的转移进行深入研究，

寻求胃癌转移的分子标志物。EMT是近年来的研究热点，体外

研究表明 EMT参与肿瘤细胞的侵袭和迁移，参与肿瘤细胞远

处转移的恶性生物学表型[14-16]，本研究在人胃癌组织中检测了

EMT标志分子 Vimentin的表达，分析了 Vimentin的表达水平

与临床病理学参数间的相关性，结果发现 Vimentin在胃癌中
的表达高于相应的癌旁组织，其表达水平与 TNM分期、淋巴

结转移密切相关，提示 Vimentin在胃癌的转移过程中可能发
挥重要作用。

胃癌细胞起源于腺上皮，具有上皮细胞的极性，细胞间存

在的紧密黏附限制了细胞的迁移能力，从而导致细胞无法自由

活动，在一定程度上抑制了肿瘤转移的发生；但在某些因素的

作用下，细胞丧失了细胞间的紧密黏附，细胞脱落进入血循环

或淋巴循环，到达合适环境，定位增殖形成转移灶[17]。这一现象

能够被 EMT很好的解释，EMT通过降低或缺失细胞的上皮源

性标志物的表达（E-cadherin），增加间质性标志物的表达（Vi-

mentin），使上皮细胞向间质细胞转化。有研究显示[18]，在肿瘤细

胞生长和转移的过程中，中央的细胞一般为上皮细胞的表型，

而周围的细胞则多为间质细胞的表型。我们的研究结果发现

Vimentin的表达在Ⅲ 和Ⅳ期的胃癌中（TNM 分期）的表达明

显高于Ⅰ和Ⅱ期的胃癌、同时 Vimentin在出现淋巴结转移的

胃癌中的表达明显高于未发生淋巴结转移的胃癌，差异具有统

计学意义(P<0.05)。结合既往文献报道[19-21]“E-cadherin在胃癌

中低表达”，提示 EMT在胃癌的转移中扮演重要角色。在胃癌，

EMT通过上调 Vimentin，下调 E-cadherin，改变胃癌细胞的外

形，使细胞间的粘附性的下降或消失，促使胃癌发生原位侵袭

和远处转移。

综上，Vimentin在胃癌中高表达，其表达水平与淋巴结转

移、TNM分期、远处转移密切相关，但 Vimentin究竟是通过何

种分子机制参与胃癌的淋巴结转移和远处转移，还有待于我们

在胃癌细胞系，通过基因过表达、RNAi、Transwell侵袭等实验
技术作进一步研究探讨。
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