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F10蛋白及 mRNA在部分正常组织及癌组织中的表达
付 欣 李熹翀 周问渠 洪 玮 邹东霆 王 健 李 冰△

（广州医科大学 广东广州 510182）

摘要 目的：了解 F10基因在部分正常组织及肿瘤组织中的表达情况。方法：利用原位杂交和免疫组化方法对 F10在部分正常组
织和肿瘤组织中的 mRNA和蛋白表达情况进行分析。结果：F10基因不仅在腺癌组织中表达呈阳性，在鳞癌组织中表现出较腺癌
更强的强阳性，并且在正常组织中也有一定的表达。结论：F10是一个在多种组织普遍表达的细胞内蛋白，其功能可能与物质转
运相关。
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The Expression Analysis of F10 Protein and mRNA
in Some Normal and Cancer Tissues

To analyze the expression of F10 protein and mRNA in some normal and cancer tissues. In situ
hybridization and immunohistochemistry were used to study the expression of F10 protein and mRNA in some normal and cancer tissues.

F10 gene was shown to be positive in adenocarcinoma, and higher in squamous cell carcinoma. Furthermore, F10 gene also had
a certain expression in normal tissues. F10 is wildly expressed in many tissues, and its function may be associated with
material transport.
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前言

F10基因是在研究葡萄胎的发病的分子机制过程中发现

的一个新基因（genebank: AB196290）[1-3]，该基因主要定位于细

胞质中一定的内质网或细胞核 [4]。曹晓敏等人[5,6]的研究表明

F10可促进细胞增殖，并且参与转录因子活性调节过程，而周
瑾等利用原位杂交技术观察到 F10在卵巢腺癌、子宫内膜癌、

乳腺癌、肝癌、胃癌及肺癌等腺癌中均呈阳性表达，此外，F10

基因在葡萄胎，侵袭性葡萄胎，绒癌中均呈阳性表达，且在这些

组织中其表达呈现递增趋势。因此，前期研究认为 F10是一个

与腺癌特异性相关的基因[7-9]。

但是这些研究结果都是基于 F10与增殖或肿瘤形成相关
的基础上进行的研究，并且对肿瘤组织的表达研究也仅限于

mRNA水平。为此，本研究通过观察 F10 mRNA及蛋白在部分

正常组织及一些癌组织中的分布情况，以期通过基因及其产物

在组织内的特异性分布来判断 F10基因的功能。

1 材料和方法

1.1 实验材料
组织芯片（来源于人，芯片批号 CC00-01-004、CC00-11-05，

包括人的结肠、食道、胰腺等的正常组织和结肠、直肠、食道、子

宫、前列腺等器官的癌组织）购自陕西超英生物技术有限公司，

DIG 标记的 UTP，anti-DIG 抗体、BCIP/NTB 购自罗氏公司，
HRP-羊抗兔 IgG购自北京中山公司，抗体稀释液、DAB显色

液购自 DAKO公司，50× EDTA抗原修复液（pH9.0）购自中杉

金桥公司。F10一抗由本中心制备并储存。
1.2 方法
1.2.1 原位杂交检测组织中 F10的 mRNA表达 按照罗氏公司

的地高辛 RNA 探针标记及检测试剂盒说明书标记 F10 的
mRNA探针，并进行探针效率检测。组织芯片常规脱蜡水化处

理后，按照罗氏原位杂交方法进行原位杂交[10]：将组织芯片消

化固定后，于 37℃预杂交 30 min。弃去芯片上的预杂交液，加

上杂交液（内含探针），置湿盒中 42℃杂交过夜。同时以不加探

针的杂交液孵浴小鼠的正常子宫组织切片作为阴性对照。杂交

过夜的芯片按经梯度 SSC洗涤后以 0.1 ％ triton X-100封闭 30
min；将 anti-DIG抗体以 1：500的比例稀释在封闭液中，室温孵

育 1 h；用缓冲液洗洗去多余的二抗，然后以 1：50 稀释的
BCIP/NBT显色液避光显色 1.5小时。终止显色反应后用双蒸

水冲洗。显微镜下观察。

1.2.2 免疫组化检测 F10蛋白在组织中的表达 将芯片进行常

规脱蜡，水化，并用 EDTA抗原修复后，用 3%的 H2O2处理去除

内源性的过氧化物酶。然后以 5 %的 BSA封闭 15 min后加入

制备的 F10一抗[11] 4 ℃孵浴过夜。同时以 5 %的 BSA代替 F10

一抗孵浴小鼠的正常子宫组织切片作为阴性对照。用 PBS洗
洗去多余的一抗，加入 HRP标记的羊抗兔二抗，37 ℃孵浴 1h，

洗涤后以 DAB显色液，反应终止后加入苏木精复染，梯度酒精
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脱水透明，中性树胶封片。显微镜下观察。

2 结果

2.1 组织中 F10的 mRNA表达
2.1.1 探针标记效率检测 将标记的探针以 Roche公司的探针

标记与检测试剂盒进行检测，比较标准物与标记探针的着色程

度可判断标记的 RNA量，由结果可见探针的第一个点大致与
标准物的第二个点着色（100 pg/滋L）程度一致（图 1），探针在该

点之前已经稀释了 250倍，所以探针浓度为 100 pg/滋L*250=25

ng/滋L。

图 1 RNA探针标记效率

Fig.1 The labeling efficiency of RNA probe

注：A:地高辛标准品由 1-6标记效率分别为：1ng/滋L、100pg/滋L、

10pg/滋L、3pg/滋L、1pg/滋L、0.3pg/滋L、0.1pg/滋L; B:地高辛标记的 RNA

探针。

Note：A:DIG-DNA standard probe The numbers of 1 to 6 on the top

indicate the DNA labeling efficiency of 1ng/滋L, 100pg/滋L, 10pg/滋L,

3pg/滋L, 1pg/滋L, 0.3pg/滋L and 0.1pg/滋L; B:DIG-RNA probe. The

labeling efficiency was estimated by comparison with DIG-DNA

standard probe.

2.1.2 组织中 F10 mRNA表达 以原位杂交方法对人来源的包

括腺癌，鳞癌及正常组织在内的各种组织中的 F10 基因的
mRNA表达情况进行分析，发现 F10基因不仅在腺癌组织中表

达呈阳性，在鳞癌组织中表现出较腺癌更强的强阳性，并且在

正常组织中也有一定的表达，说明 F10基因并不是一个肿瘤特

异性的基因。具体结果如图 2所示：（1）正常组织分布：复层扁

平上皮细胞：食道和消化道黏膜呈弱阳性到中等强度阳性表达

（图 2-1，2-2，2-3）。胰腺：胰腺细胞和胰岛细胞呈强阳性表达

（图 2-4）。各种结缔组织中有部分散在的细胞呈阳性表达。（2）
肿瘤组织的表达：各鳞癌细胞均呈强阳性表达 （图

2-5，2-6，2-7）。各腺癌细胞呈中等强度表达（图 2-8，2-9，2-10）。

（3）阴性对照：子宫：典型的阴性结果（2-11）。
2.2 组织中 F10蛋白表达

原位杂交结果只能表现转录水平的基因表达状态，本研究

利用制备的抗体，研究了 F10蛋白水平的分布特点。结果与原

位杂交结果基本一致，具体见图 3：（1）正常组织分布：复层扁

平上皮细胞：食道粘膜强阳性表达，并具有细胞内极性分布特

征（图 3-1，3-2）。消化道粘膜：具有中等强度阳性表达（图 3-3）。

胰腺：胰腺细胞和胰岛细胞均呈强阳性表达（图 3-4）。（2）肿瘤
组织的表达：各鳞癌细胞呈强阳性表达（图 3-5，3-6，3-7）；各腺

癌细胞呈中等强度表达（图 3-8，3-9,3-10）。在正常组织和肿瘤

组织的间质细胞中均有散在的阳性表达细胞。（3）阴性对照：子

宫：典型的阴性结果（图 3-11）。

图 2 F10 mRNA在组织中的表达(200× )

Fig.2 F10 mRNA expression in different tissues (200× )

注：器官及病理诊断：1:食道，正常组织；2：食道，增生；3：结肠，正常组织；4：胰腺，正常组织；5:食道，鳞状细胞癌；6:子宫，鳞状细胞癌；7：皮肤，鳞

状细胞癌；8：结肠，腺癌；9：直肠，腺癌；10：前列腺，腺癌；11:阴性对照；阳性细胞染成深紫色。

Note：Organ and pathology diagnosis: 1: Esophagus, normal tissue; 2: Esophagus, hyperplasia; 3: colon, normal tissue; 4: pancreas, normal tissue;

5: Esophagus, squamous cell carcinoma; 6: uterus, squamous cell carcinoma; 7:skin, squamous cell carcinoma; 8: colon, adenocarcinoma; 9: rectum,

adenocarcinoma; 10: prostate, adenocarcinoma; 11: uterus, the negative control without probes; The positive cells were showed in blue.

3 讨论

多细胞生物的器官、组织的分化，以及由此而产生的各种

细胞的功能差异是真核细胞的典型特征。机体内不同细胞的

性质、其所执行的特定功能是由于细胞内蛋白质的差异所决定

的。作为某种蛋白功能研究的出发点，蛋白表达所在的组织或

细胞的分布特征会提供功能判断的最重要依据，并同时是验证

其功能的判断标准[12,13]。因此，本研究利用原位杂交和免疫组化

5860· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress in Modern Biomedicine Vol.14 NO.30 OCT.2014

（下转第 5854页）

的方法对 F10基因的表达情况进行了分析。

本研究表明 F10在组织中的 mRNA和蛋白表达情况基本

一致。根据 F10在不同组织以及不同组织的病理情况下的表达

分布情况，可以推断以下几个结论：（1）F10在正常组织和癌组
织（包括鳞癌和腺癌）中均有阳性表达，说明 F10是在多种组织

普遍表达的细胞内蛋白；（2）在食道粘膜和子宫颈粘膜的复层

扁平上皮细胞中 F10具有极性，上皮细胞是具有两极性的细

胞，它的两极一极称为游离面，朝向身体表面或空腔器官的腔

面，另一极称为基底面，朝向深部的结缔组织[14-16]；上皮组织内

没有血管，所需营养依赖结缔组织中的血管透过基膜供给。同

时肠道的吸收也是由肠腔直接向肠道细胞间进行的物质转

运 [17,18]。F10在复层扁平细胞的基底面以及肠道朝着肠腔面表

达，二者均提示 F10可能与物质的运输有关。（3）F10在鳞癌组

织中表达远高于在腺癌中的表达，提示 F10与鳞癌的相关性较
腺癌强，鳞癌组织和鳞状上皮细胞具有共性：细胞结合紧密，细

胞与细胞间基质减少，细胞间的物质运输依靠两细胞间的直接

转运方式。（4）各种腺体细胞相互之间的排列方式也是一种较

紧密的结合，也可能是与上面分析的细胞间的运输方式相关。

综上所述，我们可以判断 F10是一个在多种组织普遍表达

的细胞内蛋白。且初步分析该基因可能与物质转运相关。本研

究纠正了将 F10功能局限在癌基因范围的狭窄认识，为下一步

的研究提供了新的思路。
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