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mi-RNA-100表达与结直肠癌患者临床病理及预后相关性分析
徐  毅*

南阳市第一人民医院胃肠外科(河南 南阳 473010)

【摘要】目的 探讨mi-RNA-100表达与结直肠癌患者临床病理及预后的相关性。方法 2018年1月至2020年2月，选取南阳市第一人民医院收治的87例结直肠癌患者
作为研究组，同时选取同期来我院体检的87例健康者作为对照组，采用实时荧光定量PCR法检测mi-RNA-100表达水平，比较两组mi-RNA-100表达水平差异，分析
mi-RNA-100表达水平与结直肠癌患者病理特征的相关性，并对结直肠癌患者进行3年随访调查，分析不同mi-RNA-100表达水平的结直肠癌患者生存率差异。结果 
研究组患者的mi-RNA-100表达水平明显低于对照组(P<0.05)；mi-RNA-100表达水平与结直肠癌患者临床分期、肿瘤分化程度、淋巴结转移显著相关(P<0.05)，且
在临床分期为Ⅲ~Ⅳ期、高分化、有淋巴结转移患者中的表达水平显著低于Ⅰ~Ⅱ期、中低分化、无淋巴结转移的患者(P<0.05)；以-6.200为界值，>-6.200为高表达
组，<-6.200为低表达组，高表达组患者的3年生存率(75.76%)显著高于低表达组(38.89%)(P<0.05)。结论 结直肠癌患者mi-RNA-100表达水平显著低于健康人群，
其表达水平与结直肠癌患者的临床分期、肿瘤分化程度、淋巴结转移密切相关，且mi-RNA-100低表达与患者低生存率显著相关。
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The Correlation between the Expression of mi-RNA-100 and 
Clinicopathology and Prognosis in Patients with Colorectal Cancer
XU Yi*.
Department of Gastrointestinal Surgery, Nanyang First People’s Hospital, Nanyang 473010, Henan Province, China 

Abstract: Objective To investigate the relationship between mi-RNA-100 expression and clinical pathology and prognosis in patients with colorectal cancer. 
Methods From January 2018 to February 2020，A total of 87 patients with colorectal cancer admitted to our hospital were selected, and 87 healthy 
patients who came to Nanyang First People's Hospital for physical examination during the same period were selected as the control group. Real-time 
fluorescence quantitative PCR was used to detect the expression level of mi-RNA-100, and the differences between the two groups were compared. The 
correlation between the expression level of mi-RNA-100 and the pathological features of colorectal cancer patients was analyzed, and a 3-year follow-up 
survey was conducted in colorectal cancer patients to analyze the difference in survival rate of patients with different expression levels of mi-RNA-100. 
Results The expression level of mi-RNA-100 in the study group was significantly lower (P<0.05). The expression level of mi-RNA-100 was significantly 
correlated with the clinical stage, the degree of tumor differentiation and lymph node metastasis of colorectal cancer patients (P<0.05), and the expression 
level of MI-RNA-100 in patients with clinical stage Ⅲ~Ⅳ, highly differentiated patients with lymph node metastasis was significantly lower than that in 
patients with stage Ⅰ~Ⅱ, moderately poorly differentiated patients without lymph node metastasis. Taking -6.200 as the cut-off value, >-6.200 as the high 
expression group and <-6.200 as the low expression group, the 3-year survival rate of the high expression group (75.76%) was significantly higher than that 
of the low expression group (38.89%) (P<0.05). Conclusion The expression level of mi-RNA-100 in patients with colorectal cancer was significantly lower than 
that in the healthy population, which was closely related to the clinical stage, degree of tumor differentiation and lymph node metastasis of patients with 
colorectal cancer, and the low expression of mi-RNA-100 was significantly related to the low survival rate of patients.
Keywords: Colorectal Cancer; mi-RNA-100; Clinical Pathology; Prognosis; Correlation

　　结直肠癌是(colorectal cancer，CRC)是临床较常见的恶性
肿瘤，有着较高死亡率。我国CRC发病率约占所有恶性肿瘤发
病的10.1%，位于第三，病死率位居第五。已有学者通过研究
发现[1-2]：约有31.12%的CRC患者在自然条件下可发展为转移性
CRC，而转移性CRC患者的平均生存时间30个月左右。因此，
及时诊断及预测CRC淋巴结转移具有重要意义。微小RNA可影
响细胞增殖、凋亡及侵袭，mi-RNA-100作为mi-RNA-99的家族
成员，在多种肿瘤中起着重要作用[3]。本文为了进一步分析mi-
RNA-100表达与CRC患者临床病理及预后相关性，现报告如下。

1  资料与方法

1.1 一般资料  收集南阳市第一人民医院自2018年1月至2020
年2月收治的87例CRC患者，将其作为研究组，男性56例，女
性31例；年龄47~74岁，平均年龄(56.78±8.23)岁；临床分期
(Ⅰ期/Ⅱ期/Ⅲ期/Ⅳ期)：25/34/2/7例；分化程度(低分化/中
分化/高分化)：21/43/22例；淋巴结转移(有/无)36/51例。选
取我院同期收治的87例健康者作为对照组，男性55例，女性
32例；年龄45~72岁，平均年龄(55.36±7.27)岁。两组性别、
年龄经比较，无明显差异(P>0.05)，具有可比性。
　　纳入标准：患者均经过病理学组织确诊为CRC；患者检查
和病史资料完整；自愿参与此次研究。排除标准：合并患有其
他严重的肠道疾病，并且对本文研究具有严重影响者；免疫系
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统疾病患者；接受放化疗者；精神病者或意识障碍性疾病，无
法有效配合研究者。
1.2 研究方法  (1)试剂及仪器：mi-RNA提取试剂盒、逆转录试剂
盒、实时PCR试剂盒、annexin细胞凋亡检测试剂、RPMI1640
培养基、青链霉素溶液。(2)试验方法：提取CRC患者结直肠组
织及健康人群结直肠组织中的总RNA，采用紫外分光光度计检
测所提取的mi-RNA浓度、纯度，检测280mm与260mm处的
吸光度，计算A260/A280，从而换算成RNA纯度。严格按照mi-
RNA逆转录试剂盒的说明书将总RNA逆转呈cDNA，反应条件：
1小时37℃，5分钟95℃，5分钟4℃。采用PCR试剂盒实时定
量PCR检测，所有反应均设置为3个复孔，反应条件：15分钟
95℃，15分钟94℃，30秒58℃，30秒70℃，30个循环。以U6
为计算相对表达量，相对表达水平的计算公式为-△Ct。(3)细胞
培养及转染。细胞培养采用1%青链霉素溶液的RPMI1640培养
基、10%胎牛血清，将其置于37℃、5%C02培养箱中培养。转
染前1日，每一孔5×103个HCT-8细胞接种在96孔板中给予培
养，使转染时的细胞密度达到30%。在转染时去除原培养液，
加入到90μL促转染溶液中，均匀混合。
1.3 观察指标  比较两组mi-RNA-100的表达水平，并分析
CRC癌患者mi-RNA-100与临床病理的关系，并比较不同mi-
RNA-100表达水平患者的3年生存率差异。
1.4 统计学方法  采用SPSS 19.0软件进行统计软件分析数
据，mi-RNA-100水平采用均值±标准差表示(χ- ±s)表示，

用t检验；3年生存率采用%表示，用χ
2检验。影响因素采用

logistic多因素分析，以P<0.05时，表示两组间差异明显。

2  结　果
2 . 1  两 组 m i - R N A - 1 0 0 表 达 水 平 比 较   研 究 组 患 者 的 m i -
RNA-100表达水平明显低于对照组，经统计学分析，有显著差
异(P<0.05)，见表1。
2.2 CRCmi-RNA-100表达与临床病理参数的关系  CRCmi-
RNA-100表达与年龄、性别、肿瘤部位、肿瘤大小无关，与临
床分期、肿瘤分化程度、淋巴结转移相关(P<0.05)，且在临床
分期为Ⅲ~Ⅳ期、高分化、有淋巴结转移患者中的表达水平显
著低于Ⅰ~Ⅱ期、中低分化、无淋巴结转移的患者(P<0.05)，
见表2。
2.3 影响mi-RNA-100表达的多因素logist ic分析  以mi-
RNA-100表达为因变量，年龄、性别、肿瘤部位、肿瘤大小、
临床分期、肿瘤分化程度、淋巴结转移为自变量，向后逐步法
排除无关变量，多因素logistic分析显示，临床分期、肿瘤分
化程度、淋巴结转移是影响mi-RNA-100表达的独立危险因素
(P<0.05)，见表3。
2.4 CRCmi-RNA-100表达与临床预后的关系  以-6.200为界
值，>-6.200为高表达组，<-6.200为低表达组，高表达组患者
的3年生存率(75.76%)显著高于低表达组(38.89%)(P<0.05)，
见表4。

表1 两组mi-RNA-100水平比较
组别	                 mi-RNA-100

对照组	                 -3.234±1.215

研究组	                 -6.342±1.234

t	                 45.233

P	                 0.001

表2 CRCmi-RNA-100表达与临床病理参数的关系
病理参数	                                         mi-RNA-100	 t	 P

年龄(岁)	             <60                     -6.256±1.052	 1.257	 0.563
	             >60                     -6.893±1.026		
性别	             男                        -6.896±1.095	 2.574	 0.423
	             女	                     -6.342±1.056		
肿瘤部位	             结肠                   -6.894±1.134	 2.673	 0.123
	             直肠                   -6.235±1.067		
肿瘤大小(cm)      <5	                    -6.345±1.438	 1.874	 0.432
	             >5	                    -6.783±1.278		
临床分期	             Ⅰ期                   -4.786±1.235	 56.368	 0.001
	             Ⅱ期                   -5.785±1.892		
	             Ⅲ期                   -6.342±1.645		
	             Ⅳ期                   -7.345±1.674		
肿瘤分化程度      高分化               -7.893±1.278	 46.782	 0.023
	             中分化               -6.563±1.096		
	             低分化               -5.763±1.021		
淋巴结转移情况  淋巴结转移	 -7.453±1.956	 34.231	 0.001
	             无淋巴结转移	 -5.278±1.634
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3  讨　论
　　CRC是常见恶性肿瘤，近年来，由于生活方式的转变，工
作压力的增加，加上老年社会的到来，使得CRC发病率呈上升
趋势。CRC早期无典型症状，仅感不适、大便潜血及消化不良
等[4-5]。随着癌症的发展，患者会出现腹部包块、腹痛及肠梗
阻、发热、消瘦等症状，严重影响生活及生存质量。迄今为
止，CRC发病因素尚不明确，可能与饮食、遗传、溃疡性结肠
炎等多种因素相关。临床将CRC分为息肉样型、狭窄型和溃疡
型，不同类型的CRC临床表现不同[6]。临床对CRC的诊断多采
用X线、乙状结肠镜、纤维结肠镜、粪便隐血实验、癌胚抗原
等方法，多为影像学及实验室诊断，缺乏细胞表达水平的相关
研究，尤其是缺乏微小RNA分子在CRC患者中的表达研究[7]。
　　微小RAN是一种单链非编码 链小RAN，通过和靶基因
mRAN基因产生作用，使其在转录后的翻译过程中受到抑制，
降低了蛋白表达水平[7]。临床已有学者指出[8]，miR-133a、
miR-143、miR-218、miR-221与CRC的发生、发展相关，且
miR-221水平的升高与淋巴结转移、远处转移相关。miR-100
是miR家族中的成分，已有研究表明[9]，miR-100在卵巢癌、
肝细胞癌、宫颈癌、前列腺癌中的表达水平不断下降，而在前
列腺癌中水平明显升高。Jacob H[10]等学者通过分析微小 RNA 
-100(miR -100)与卵巢癌之间的相关性，得到MiR -100在卵巢
癌中表达降低，可能在卵巢癌的发生发展过程中发挥着抑癌
基因的作用。刘昀昀[11]等学者通过研究发现上调miR-100可降
低宫颈癌细胞对顺铂的耐药性。史金虎[12]等学者通过研究表
明膀胱癌患者的MIR-100相对表达水平低于正常健康者。在本
研究中，比较CRC患者与健康者，得到CRC患者的miR-100水
平明显低于健康者，由此表明：miR-100表达下调与CRC组织
相关，可能通过与靶基因结合，达到抑制肿瘤生长繁殖的作
用。同时，mi-RNA-100的表达与患者临床分期、肿瘤分化程
度、淋巴结转移相关(P<0.05)，且在临床分期为Ⅲ~Ⅳ期、高

分化、有淋巴结转移患者中的表达水平显著低于Ⅰ~Ⅱ期、中
低分化、无淋巴结转移的患者(P<0.05)，表明miR-100表达水
平与CRC疾病进展相一致。同时，有淋巴结转移的CRC患者
miR-100水平高于无淋巴结转移患者，表明miR-100可能促进
了CRC的淋巴结转移。通过比较高miR-100表达水平与低miR-
100表达水平的3年生存率，得到高表达组的3年生存率明显高
于对照组，表明miR-100水平同样影响了CRC患者的预后。
　　综上所述，CRC患者mi-RNA-100表达水平显著低于健康
人群，其表达水平与CRC患者的临床分期、肿瘤分化程度、淋
巴结转移密切相关，且mi-RNA-100低表达与患者低生存率显
著相关。
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表3 影响mi-RNA-100表达的logistic多因素分析
自变量	                     β	 SE	 OR	 P	 95%CI

年龄	                     0.234	 0.063	 0.636	 0.123	 0.139~1.345

性别	                     0.284	 0.004	 0.772	 0.112	 0.217~1.445

肿瘤部位	                     0.263	 0.231	 0.674	 0.143	 0.133~1.289

肿瘤大小	                     0.123	 0.562	 0.334	 0.235	 0.115~1.128

临床分期	                     0.743	 0.783	 2.020	 0.017	 1.056~3.377

肿瘤分化程度	 0.668	 0.567	 1.816	 0.016	 0.937~2.572

淋巴结转移	 0.723	 0.423	 1.965	 0.023	 0.909~2.387

表4 CRCmi-RNA-100表达与临床预后的关系
组别	                                                  3年生存率

高表达组(n=33)	                              25(75.76)

低表达组(n=54)	                              21(38.89)

χ2	                                                  11.174

P	                                                  0.000
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