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TCTP、mTOR在胃癌中的表达意义
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［摘要］目的 探讨人肿瘤翻译控制蛋白（TCTP）、哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）在胃癌组织中的表达

并分析其与临床病理特征的关系．方法 采用免疫组织化学法检测 78例胃癌及 10例正常胃组织中 TCTP、mTOR

的表达．结果 胃癌组织中 TCTP、mTOR蛋白的阳性表达率显著高于癌旁正常胃粘膜组织（ ＜0.01），其表达水

平与胃癌组织学分化类型、浸润深度、临床分期、淋巴结转移、远处转移明显相关（ ＜0.05）；而与胃癌患者性

别、年龄及肿瘤生长部位之间差异无统计学意义（ >0.05）．胃癌患者组织分化程度越低、浸润深度越深、临床

分期愈高， TCTP、mTOR表达阳性率愈高；且有淋巴结转移及远处转移者 TCTP阳性表达率明显高于无转移者

（＜0.05）．生存期分析显示，TCTP、mTOR表达阳性者与阴性者生存时间比较差异有统计学意义（ ＜0.05）．

结论 TCTP、mTOR的异常表达参与了胃癌的演进过程，可能是胃癌患者预后的一个独立指标之一．
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［Abstract］ Objective To explore the expression of tumor translation control protein （TCTP） and

mammaliantarget of rapamy-cin（mTOR） in gastric carcinoma and analyze the relationships between TCTP，

mTOR and clinicopathological features. Method The levels of TCTP and mTOR were detected from tissues of 78

gastric cancer patients and 10 normal people by immunohistochemical assay. Results Positive expression rate of
TCTP and mTOR was significantly higher in gastric cancer tissues than in adjacent normal tissues. The expression

level of TCTP and mTOR was significantly related to types of gastric tissue differentiation， depth of invasion，

clinical stage，lymph node metastasis and distant metastasis，but not significantly related to patient sex，age and

tumor location） . Patients with lower degree of differentiation， deeper invasion or higher clinical stage， the

expression rates of TCTP and mTOR were higher. TCTP and mTOR expression rate of patients with lymph node and

distant metastasis was significantly higher than those of without lymph node and distant metastasis. Survival analysis

showed that survival time of patients with positive expression rate of TCTP and mTOR and with negative expression

rate of TCTP and mTOR had statistically significant difference．Conclusion The abnormal expression of TCTP and

mTOR is involved in the evolution of gastric cancer， and is an independent prognostic indicator for gastric cancer

patients.

［Key words］ Gastric cancer；Tumor translational control protein；Mammaliantarget of rapamy-cin

翻译控制肿瘤蛋白（translationally controlled tumorprotein，TCTP）是一个具有多种功能的蛋白质，具
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图 1 胃癌组织中 TCTP蛋白的表达

Fig. 1 Expression of TCTP in ganstric cancer tissues

A:阳性表达（×400）；B:阴性对照（×400）

A B

有调节细胞骨架、抗凋亡、生长与发育、肿瘤逆

转、细胞分化、细胞应激反应、炎症反应等方面的

功能．哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mammaliantarget

of rapamy-cin，mTOR）是一种丝／苏氨酸蛋白激

酶，研究显示人体许多肿瘤的发生与 mTOR信号

通路异常有关．目前它们在胃癌临床研究中报道较

少．本研究检测 TCTP和 mTOR 在胃癌中的表达，

并探讨其临床意义．

1 材料与方法

1.1 材料

组织标本收集 2009年 1月至 2011年 1月西安

交通大学第一附属医院临床资料完整的胃癌及同一

患者癌旁组织石蜡标本 78 例及其正常胃组织 10

例．入选标准：年龄在 40～75岁，所有病例临床

分期≤III 期且有开腹手术史，术前均未行放化
疗．其中癌组织 78例，癌旁组织 78例．78例患

者中，男性 43例，女性 35例，男女比例为 1.2:1；

年龄 41～75岁，中位年龄 60岁，≤60岁 39例，

＞60岁 49例；病灶部位：胃体部 67例，胃贲门

部 11例．组织分化程度：高分化腺癌 7例，中分

化腺癌 24例，低分化腺癌 31例，未分化癌 16例；

浸润深度：未穿透浆膜层（T1＋T2） 32例，穿透

浆膜层（T3＋T4） 46例．有淋巴结转移 27例，无

淋巴结转移 51例．有远处转移 30例，无远处转移

48例．10例正常胃黏膜组织作为对照．通过医院

伦理委员会批准．

1.2 方法

主要试剂兔抗人 TcTP（ab37506）多克隆抗体

购自 Abcam；兔抗人 mTOR多克隆抗体购自北京博
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奥森生物科技有限公司，ultra sensitive SP免疫组化

试剂盒和 DAB显色试剂均购自福建迈新生物技术

开发有限公司．

1.2.1 免疫组织化学法 检测胃癌及正常胃组织

中 TCTP蛋白、mTOR蛋白的表达，免疫组化采用

SP二步法进行．按照免疫组化试剂盒说明书进行.

1.2.2 免疫组织化学结果判读 免疫组化结果以

胞浆出现黄褐色为阳性信号．按照染色深浅，阳

性分为：阴性（-，0分）、弱阳性（+，1分）、阳

性（++，2分）与强阳性（+++，3分）；按阳性染

色细胞数所占比例分为：0（0分）、1％～25％（1

分）、26％～50％ （2 分）、51％～75％ （3 分）

和≥75％（4分）．二者相加得分≥3分为阳性表

达[1].
1.3 统计学处理

采用 SPSS统计软件进行处理．采用卡方检验

进行相关性分析、Kaplan-Meier方法进行生存期分

析， ＜0.05为差异有统计学意义．

2 结果

2.1 TCTP、mTOR 蛋白在胃癌、癌旁组织及正

常胃粘膜组织中的表达

TCTP、mTOR 蛋白主要表达在细胞浆内，呈
黄褐色（图 1、图 2）．TCTP、mTOR在胃癌组织

中阳性表达率分别为 71.79％、51.28％；在癌旁组

织阳性表达率分别为 50.86％、24.6％，在正常胃

粘膜组织中阳性表达率分别为 10％、 0.0％；

TCTP、mTOR 在胃癌、癌旁组织及正常胃粘膜组

织中表达差异具有统计学意义（＜0.01）．



* ＜0.05，** ＜0.01.

病理特征 n
mTOR表达

阴性 阳性 阳性率（%） 阳性 阳性率（%）

性别

男 43 22 21 48.84 14 29 67.44

女 35 16 19 54.29 8 27 77.14

年龄（相关）

≤60 39 21 18 46.15 15 28 71.79

＞60 49 27 22 44.90 21 28 57.14

胃癌部位

胃体 67 20 47 70.83 5 19 79.17

贲门 11 7 4 36.36 1 8 72.73

组织分化类型

高 7 5 2 28.57 6 1 14.29**

中 24 17 7 29.17 12 12 50.00

低 31 13 18 58.06 6 25 80.65

未 16 3 13 81.25 4 12 72.00

分期

Ⅰ 14 12 2 14.29 8 6 42.86*

Ⅱ 15 9 6 40.00 5 10 66.67

III 27 12 15 55.56 6 21 77.78

IV 22 5 17 77.27 3 19 86.36

T分期

T1+T2 32 10 22 68.75** 17 15 46.88**

T3+T4 46 28 18 39.13 5 41 89.13

淋巴转移

无 51 32 19 37.25** 19 32 62.75*

有 27 6 21 77.78 3 24 88.89

远处转移

无 48 29 19 39.58** 18 30 62.50*

有 30 9 21 70.00 19 11 36.67

TCTP表达

阴性

表 1 mTOR、TCTP表达与胃癌病理特征之间的关系
Tab. 1 mTOR and TCTP expression in relation to clinicopathologic variables

BA 图 2 胃癌组织中 mTOR蛋白的表达
Fig. 2 Expression of mTOR in ganstric cancer tissues

A:阳性表达（×400）；B:阴性对照（×400）
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2.2 TCTP、mTOR 蛋白表达与胃癌临床病理特

征的关系

TCTP、mTOR 蛋白的表达与组织分化类型，

浸润深度、临床分期、淋巴结转移及远处转移情

况明显相关，而与胃癌患者性别、年龄、肿瘤生长

部位之间差异无统计学意义（ ＞0.05），见表 1．

TCTP、mTOR蛋白的表达与胃癌组织分级呈负相

关.



项 目 n 1 a生存率（%） 2 a生存率（%） 3 a生存率（%）

mTOR阳性 24 70.0* 47.7 31.4

mTOR阴性 54 91.2 64.5 48.2

TCTP阳性 25 63.4* 35.5* 21.8

TCTP阴性 73 87.5 62.3 39.7

表 2 TCTP、 mTOR表达与胃癌预后的关系

Tab. 2 Relation between TCTP， mTOR expression and the prognosis of gastric cancer

图 3 mTOR表达与生存时间关系

Fig. 3 Relation between mTOR expression and overall

survival time
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图 3 TCTP表达与生存时间关系

Fig . 3 Relation between TCTP expression and overall

survivval time

2.3 TCTP、mTOR 蛋白表达与胃癌生存时间的

关系

所有患者随访 3 a，随访率 100%．TCTP、

mTOR蛋白表达与胃癌预后关系（表 2），mTOR表

达阳性与 mTOR表达阴性患者 1 a生存率差异有统

计学意义（ ＜0.05），TCTP表达阳性与 TCTP 表

达阴性的 1 a、2 a生存率差异有统计学意义（ ＜

0.05）．TCTP、mTOR表达阳性的患者平均生存时

间分别为 10.04、9.08个月；表达阴性的患者平均

生存时间为 18.25、18.70个月．经过 Log Rank统

计学检验，得出 TCTP、mTOR 阳性和 TCTP、

mTOR 阴性患者生存时间比较差异有统计学意义

（＜0.05），见图 3、图 4．

3 讨论

翻译控制肿瘤蛋白 （translationally controlled

tumor protein，TCTP）是一个广泛表达于真核生物

中具有多种生物学功能的蛋白质，它参与细胞生

长、细胞周期调控、肿瘤的恶性转化和调节细胞凋

亡等．TCTP最初是在艾氏腹水瘤细胞中被鉴定出

来的，随后发现其是在各种细胞中广泛表达并与细

胞生长相关的一个蛋白质．裂殖酵母 TCTP蛋白的

精细结构后发现 TCTP的结构与 Mss4/Dss4蛋白家

族类似[2]．TCTP的表达在转录水平、翻译水平上都

受到高度的调控，并且许多胞外信号也可以调节

TCTP 的表达．最近的一些研究突出显示了 TCTP
在细胞周期进程、恶性肿瘤转化过程和细胞分化过

程中的作用[3]．另外，TCTP在细胞外有组胺释放因

子的功能和抗凋亡的活性等[3]．研究报道 TCTP 在

卵巢癌、结肠癌、皮肤鳞状细胞癌、乳腺癌等多种

肿瘤组织中高表达，且其表达水平与癌组织的分级

有着正相关[4-7]．Zhu等[8]发现在肝切除后的再生中

TCTPmRNA转录上调，尤其在再生的 3～12 h内显

著上调，在肝癌中 TCTP mRNA转录也上调．TCTP

mRNA的过表达可能在肝组织增殖中有着周期特异

性，并在肝脏增殖和肝癌发生中起重要作用．Kloc

M [9]等研究报道，高表达 TCTP的卵巢癌细胞侵袭

性更强．褚忠华[10]等研究显示 TCTP促进结肠癌细

胞增殖、迁移和侵袭．郭泽[11]等研究报道：TCTP

在人皮肤鳞状细胞癌组织中高表达，且其表达水平

与癌组织的分级有着正相关关系．李嗣杰等[12]报道

TCTP在乳腺癌组织中阳性表达率为 64.89％，并且

表达阳性的患者生存时间明显短于阴性表达的患

与 3 a生存率比较，* ＜0.05.
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者．TCTP已经被证实，在多种肿瘤组织中存在着

高表达，但其在胃癌组织中的表达尚未见报道．

哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mammaliantarget of

rapamy-cin，mTOR） 是存在于胞浆中一种丝 / 苏

氨酸蛋白激酶，属于磷酸肌醇激酶相关蛋白激酶

家 族 （ phosphoinositide kinase-related kinase，

PIKK），mTOR 信号通路由于处于生长调节的中

心，磷脂酰肌醇 -3激酶（PI3K） /Akt/ mTOR信号

通路活化与多种肿瘤发生密切相关．近几年来，

mTOR通路在胃癌中研究较多，它能够加速细胞周

期、减少细胞凋亡、并促进肿瘤细胞的迁移．现

已发现许多肿瘤如乳腺癌、前列腺癌、肺癌中都

mTOR信号通路的调节异常．P13K/Akt/mTOR信号

通路活化与多种肿瘤发生密切相关，在脑胶质瘤、

乳腺癌、卵巢癌中早已有报道[13-15]．国内徐大志、

袁火忠[16，17]等人在胃癌标本中检测到 mTOR的阳性

表达率在 51.4%～53.7%之间．Kim M 等 [18]报道，

TCTP在宫颈癌细胞中高表达能激活 PI3K/Akt通路

从而促进癌细胞的存活及转移．

本实验结果显示 TCTP、mTOR蛋白在胃癌组

织中阳性表达率分别为 71.79％、51.28％，癌旁组

织中阳性表达率分别为 50.86％、24.6％，正常胃

粘膜组织中阳性表达率分别为 15.36％、0％．

TCTP、mTOR蛋白在胃癌组织中的表达明显高于癌

旁组织及正常胃组织．并且随着临床分期、浸润深

度的增高，阳性表达率逐渐增高，淋巴结转移阳性

的胃癌组织明显高于阴性者． 据上述结果显示，

TCTP 阳性表达的胃癌可能更具有侵袭及转移能

力，TCTP、mTOR蛋白有望成为胃癌判断预后的指标
之一．
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