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·论著· 

人核糖体蛋白 S15a在大肠癌组织中的 
表达及其意义 
 
孟存英，袁东红，王映梅， 王燕， 张欣，刘杰 
  
【摘要】 
目的  研究人核糖体蛋白 S15a（RPS15a）在大肠癌组织中

的表达情况及其与大肠癌发生发展的关系。 

方法  大肠癌及癌旁正常组织取自 82例术前未经放疗、化疗

患者的手术切除标本。利用 RPS15a多克隆抗体进行免疫组织

化学 SP染色，检测 RPS15a在大肠癌及正常组织中的表达。 

结果  RPS15a阳性表达率在大肠癌组织中为 72.0%（59/82），

在癌旁正常组织中为 40.2%（33/82），二者间差异有统计学意

义（χ2 = 17.76，P < 0.05）；在浆膜浸润大肠癌组织中为 80.8%

（42/52），在无浆膜浸润大肠癌组织中为 56.7%（17/30），二

者间差异有统计学意义（χ2 = 5.47，P < 0.05）；在无淋巴结转

移者为 58.3%（21/36），在有淋巴结转移者为 82.6%（38/46），

二者间差异有统计学意义（χ2 = 5.89，P < 0.05）。 

结论  RPS15a在大肠癌组织中呈高表达状态，RPS15a基因

可能在大肠癌的发生、发展中起重要作用。 
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人核糖体蛋白 （ribosomal protein）S15a（RPS15a）

基因位于 16p13[1]，全长为 535 bp，阅读框架编码
130个氨基酸，相对分子质量为 14 300。Lian等[2]

在研究肝癌时发现RPS15a表达可被HBV X蛋白上
调，而上调 RPS15a可加速人肝癌细胞株 HepG2的
生长及其在裸鼠体内的成瘤能力，这提示 RPS15a
基因参与了肝癌的发生、发展。大肠癌是常见的恶

性肿瘤，近 20 多年来其发病率在多数国家呈上升
趋势。其发病机制目前仍不明确。本研究利用

RPS15a 多克隆抗体进行免疫组织化学染色，检测
RPS15a在大肠癌组织中的表达，以探讨 RPS15a基
因与大肠癌发生的关系。 
 
1  材料和方法  

1.1  标本来源  

大肠癌及癌旁正常组织取自西京医院 2005 至

2006 年术前未经放疗、化疗的 82 例患者的手术切
除标本。患者中男性 39例，女性 43例；年龄 ≤ 50
岁者 21例，> 50岁者 61例；瘤体直径 ≤ 5 cm者
51例，> 5 cm者 31例。组织病理学诊断：高分化
腺癌 29例，中分化腺癌 32例，低分化腺癌 21例；
浆膜浸润 52例，无浸润 30例；淋巴结转移 46例，
无转移 36 例。选无坏死的肿瘤组织和经病理证实
无癌细胞浸润的癌旁正常组织，经 40 g/L 甲醛固
定，脱水，常规石蜡包埋，制备 5 µm厚连续切片。 
1.2  主要试剂  

兔抗 RPS15a 多克隆抗体由美国费城 Thomas 
Jefferson 大学 Mark Feitelson 教授惠赠，工作浓度
1:500。SP 试剂盒购于北京中杉金桥生物技术有限
公司。 
1.3  RPS15a 表达的检测 

采用常规免疫组织化学 SP 法检测，操作步骤
按照 SP试剂盒说明书。用 4%免疫前羊血清（北京
中杉金桥生物技术有限公司）作阴性对照。 
以细胞质或细胞核中出现清晰的黄色、棕黄色

颗粒为 RPS15a 表达阳性。镜下观察染色广度和强
度，根据染色强度和广度的乘积判定各标本的染色

得分。染色广度判断：0分，阳性细胞比例 < 1%；
1分，阳性细胞占 2% ~ 25%；2分，阳性细胞占 26%~ 
50%；3分，阳性细胞占 51%~75%；4分，阳性细
胞比例 > 75%。染色强度判断：0分，细胞无着色；
1 分，着色颗粒呈黄色；2 分，着色颗粒呈棕色； 
3 分，着色颗粒呈深褐色。染色得分分级：Ⅰ级，
0~1分；Ⅱ级，2~4分；Ⅲ级，5~8分；Ⅳ级，9~12
分。Ⅰ级视为阴性表达， ~Ⅱ Ⅳ级视为阳性表达。 
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图 1  大肠癌及癌旁正常组织标本中 RPS15a表达的免疫组织化学检测 SP ×400 （A：高分化腺癌组织中 RPS15a呈阳性表
达；B：中分化腺癌组织中 RPS15a 呈阳性表达；C：低分化腺癌中 RPS15a 呈阳性表达；D：正常组织中 RPS15a 呈阴性表
达；E：结肠中分化腺癌组织免疫前羊血清对照 
Figure 1  Immunohistochemistry of the colorectal carcinoma and adjacent nonneoplastic tissues showing positive expression of 
RPS15a protein in the high- (A), moderate- (B), and low-differentiated (C) colorectal carcinoma tissues, and negative expression of 
RPS15a protein in the adjacent nonneoplastic tissues (D) or preimmune serum (E) (SP staining, original magnification×400) . 
 
1.4  统计学方法 

对 RPS15a表达与性别、年龄、肿瘤大小、浆膜
浸润、淋巴结转移关系的分析采用四格表资料 χ2检

验专用公式，对 RPS15a表达与肿瘤分化程度关系的
分析采用行 × 列的 χ2检验。采用 SPSS统计软件包
进行数据分析。P < 0.05为差异有统计学意义。 
 
2  结果 

2.1  RPS15a 在大肠癌及癌旁正常组织中的表达 

RPS15a 在大肠癌组织中的阳性表达率为
72.0%（59/82），在癌旁正常组织中的阳性表达率为
40.2%（33/82），二者间差异有统计学意义（χ2 = 
17.76，P < 0.05）。RPS15a主要表达于大肠黏膜的
腺体，多数位于细胞质，少数位于细胞核；阳性细

胞以弥漫型分布为主（图 1）。 
2.2  RPS15a 表达与大肠癌临床病理特征的关系 

将患者按性别、年龄、肿瘤大小、肿瘤分化程

度、有无浆膜浸润、有无淋巴结转移分组进行

RPS15a表达阳性率比较（表 1），结果显示 RPS15a
在大肠癌组织中的阳性表达与浆膜浸润、淋巴结转

移显著相关（P < 0.05）。 
 

3  讨论 
核糖体蛋白的主要功能是参与蛋白质的合成，

此外还有核糖体外功能 [3-7]，如参与复制、转录

（RPS1、RPS10 等）、翻译调控（RPS4、RPS6、
RPS14、RPL17 等）、正常细胞恶性转化（RPL5）
等。核糖体蛋白基因表达异常将影响核糖体的功

能，引发各种疾病，如肿瘤发生、免疫性疾病、代 

表 1  RPS15a表达与大肠癌临床病理特征的关系 
Table 1  Relationship between cliniopathological 
characteristics and expression of RPS15a protein 

 in colorectal carcinoma 

临床病理特征 
Characteristics 

例数

Cases

RPS15a阳性例数（%） 
Cases of positive expression 

of RPS15a (%) 

χ2值 

χ2 value 

性别 Sex  
男性 Male 39 27 (69.2) 0.27 
女性 Female 43 32 (74.4)  
年龄 Age  
≤ 50岁 21 13 (61.9) 1.41 
> 50岁 61 46 (75.4)  
肿瘤大小 Tumor size  
≤ 5 cm 51 35 (68.6) 0.74 
> 5 cm 31 24 (77.4)  
肿瘤分化程度 Tumor differentiation  
高 High 29 22 (75.9) 0.39 
中 Moderate 32 22 (68.8)  
低 Low 21 15 (71.4)  
浆膜浸润 Serosal invasion  
有 Yes 52 42 (80.7) 5.47* 
无 No 30 17 (56.7)  
淋巴结转移 Lymph node metastases  
有 Yes 46 38 (82.6) 5.89* 
无 No 36 21 (58.3)  

* P < 0.05 
 
谢性疾病等。多项研究发现，肿瘤组织中核糖体蛋

白的表达出现改变。其中，在大肠癌组织表达增高

的有L5、L7a、L18、S3、S8、S6、S12、S13、S28[8]。

相反，有7个核糖体蛋白（S12、S18、S24、L13a、
L28、L32和L35a）在结肠癌组织中表达减少[9]。因

此，核糖体蛋白在大肠肿瘤的发生、发展、转移和

肿瘤抑制中可能发挥重要的作用。 
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RPS15a 是高保守的核糖体蛋白[10-12]，在翻译

的早期可促进 mRNA 帽结合蛋白与核糖体小亚基
结合。细胞实验结果显示，RPS15a可增强 HepG-2 
细胞体外增殖能力，促进 HepG2细胞的周期由 G1
期向 S 期进展，增强 HepG2 细胞在软琼脂中的非
锚定生长能力，与空载体转染的细胞相比，正义转

染的 HepG2 细胞在 SCID小鼠体内成瘤能力增强，
荷瘤小鼠成活时间缩短[2]。RPS15a在分裂活跃的组
织如花蕾、嫩叶中含量丰富；相反，在成熟茎叶等

组织中含量低[13-14]；高表达的 RPS15a 可促进携带
热敏突变体 cdc33ts4-2的酵母菌的生长[15-17]；此外，

RPS15a还是转化生长因子 β1（TGFβ1）敏感基因，
TGFβ1可促进人肺癌细胞系 A549增殖[18]。这些均

提示 RPS15a 可能在细胞中起着癌基因或癌基因激
活剂的作用。 
本研究结果表明，RPS15a 在大肠癌组织中的

阳性表达率明显高于癌旁正常组织，其表达上调可

能与大肠癌的发生有关。随着大肠癌浸润深度的增

加和转移，RPS15a 阳性表达率也逐渐升高，提示
RPS15a 高表达与大肠癌肿瘤细胞的侵袭和转移能
力相关。因此，推测 RPS15a 基因可能在大肠癌的
诊断和预测预后中具有潜在应用价值。 

RPS15a高表达可与真核起始因子 4F（eIF-4F）
相互作用[15]，导致细胞恶性转化，从而可能在蛋白

翻译水平上介导肿瘤发生[19]，这可能是大肠癌的发

生机制之一。此外，p53 突变涉及核糖体的活性或
调节功能[20]，这也可能是 RPS15a 在大肠癌中表达
增高的一种机制。总之，RPS15a 基因与大肠癌的
生物学行为有关，有关 RPS15a 在大肠癌发生发展
中的作用及具体机制尚在研究中。 
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Expression and significance of ribosome protein S15a gene in colorectal carcinoma 
MENG Cun-ying, YUAN Dong-hong, WANG Ying-mei, WANG Yan, ZHANG Xin, LIU Jie 

 

【Abstract】 

Objective  To study the expression and significance of ribosome protein s15a (RPS15a) gene in colorectal carcinoma tissues. 

Methods  SP immunohistochemistry was used to detect the expression of RPS15a protein in 82 samples of colorectal carcinoma 
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and adjacent nonneoplastic tissues. 

Results  In the 82 samples of colorectal carcinoma and adjacent normal tissues, the positive expression rate of RPS15a protein was 

72.0% (59/82) and 40.2% (33/82), respectively. Statistical analysis suggested that the positive expression rate of RPS15a protein in 

the colorectal carcinoma tissues was significantly higher than that in the normal tissues (χ2＝17.76, P <0.05). The expression of 

RPS15a protein was significantly correlated with the depth of invasion (χ2＝5.47, P <0.05) and lymph node metastases (χ2＝5.89, 

P < 0.05). 

Conclusion  High expression of RPS15a protein may play an important role in the development of colorectal carcinoma tissues. 
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