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【摘要】目的 探讨脑胶质瘤病人血清β2微球蛋白（β2-MG）含量的变化。方法 收集2015~2017年手术切除及病理确诊的胶

质瘤标本124例，其中WHO Ⅰ级9例，Ⅱ级28例，Ⅲ级34例，Ⅳ级53例。术前2~3 d采取静脉血，通过胶乳免疫比浊法检测血清

β2-MG含量；并使用石蜡包埋的胶质瘤组织分别通过毛细管电泳法检测基因异柠檬酸脱氢酶1（IDH1）突变和PCR荧光探针法

检测06-甲基鸟嘌呤DNA甲基转移酶（MGMT）基因甲基化状态。结果 WHO Ⅳ级胶质瘤病人血清β2-MG含量显著高于其他级

别（WHO Ⅰ~Ⅲ级）胶质瘤（P<0.05）。IDH1突变型胶质瘤病人血清β2-MG含量显著低于野生型病人（P<0.05）。MGMT甲基化

胶质瘤病人血清β2-MG含量与非甲基化病人之间无明显差异（P>0.05）。结论 血清β2-MG含量对于WHO Ⅳ级胶质瘤与其他

级别件胶质瘤的鉴别以及 IDH1突变与野生型的鉴别中可能具有重要的参考意义。
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【Abstract】Objective To investigate the change of the serum level of β2-microglobulin (β2-MG) in the patients with glioma and
its clinical meaning. Methods Serum β2-MG level was measured by latex immunoturbidimetry in 124 patients with gliomas including 9
with WHO grae Ⅰ gliomas, 28 WHO grade Ⅱ, 34 WHO grade Ⅲ, 53 WHO grade Ⅳ 2~3 days before the operation. The paraffin-
embedded glioma tissues were used to detect the mutation of isocitrate dehydrogenase 1 (IDH1) by capillary electrophoresis and the
methylation of 06-alkylguanuine DNA alkylransferase (MGMT) gene promoter by PCR fluorescence probe. The differences of the serum
levels of β2- MG between the patients with IDH1 wild- type and IDH1 mutionbype gliomas, the ones with methylated and non-
methylated MGMT gliomas, and the ones with different WHO grades gliomas. Results The serum level of β2-MG was significantly
higher in the patients with WHO grade Ⅳ gliomas than that in the patients with WHO grade Ⅰ~Ⅲ gliomas (P<0.05). The serum level of
β2-MG was significantly lower in the patients with IDH1 mutant goliomas than in the patients with IDH1 wild-type goliomas (P<0.05).
There was insigificantly difference in the serum level of β2-MG between the patients with MGMT methylation goliomas and the patients
with MGMT demethylation goliomas (P>0.05). Conclusion The serum level of β2-MG may be the great helpful to differentiating WHO
grade Ⅳ gliomas from other grade gliomas, as well as diffeeretiating IDH1 mutation glioma from wild-type glioma.
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脑胶质瘤病人血清β2微球蛋白含量的变化
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对脑胶质瘤标本进行组织学及分子病理分析，

确定肿瘤的分级、分类，对术后放、化疗的实施有重

要指导意义[1]。但如何在术前结合影像学表现，更准

确的判断胶质瘤的恶性程度仍具有一定的挑战性。

因此，寻找新的肿瘤标记物对于胶质瘤的诊治具有

重大意义。β2微球蛋白（β2-microglobulin，β2-MG）
存在于人血清、尿液、唾液等体液中，表达量较为稳

定。研究表明，血清β2-MG含量升高可见于实体肿

瘤，如肺癌、消化道癌等[2~4]。本文回顾性分析2015~

2017年收治的胶质瘤病人术前血清β2-MG的含量，

以探讨血清β2-MG在对鉴别胶质瘤分子病理类型

及肿瘤级别中的指导意义。

1 材料与方法

1.1 标本来源 收集2015~2017年手术切除及病理确

诊的胶质瘤标本124例，其中男85例，女39例；平均

年龄（48.59±15.65）岁。WHO Ⅰ级 9例，Ⅱ级 28例，

Ⅲ级34例，Ⅳ级53例。排除有肾脏疾病、糖尿病、淋

巴瘤、白血病等淋巴造血系统疾病的病人。

1.2 检测方法

1.2.1 胶乳免疫比浊法检测血清β2-MG水平 术前

2~3 d采取1.5 ml静脉血，采用胶乳免疫比浊法检测

血清β2-MG的含量。按照试剂盒（北京Bio-Top公
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司）说明书进行定量检测。

1.2.2 毛 细 管 电 泳 法 检 测 异 柠 檬 酸 脱 氢 酶 1
（isocitrate dehydrogenase 1，IDH1）基因突变 提取石

蜡包埋的胶质瘤组织标本DNA，按试剂盒说明书进

行操作（德国QIAGEN公司）；再用 IDH1突变检测试

剂盒定性检测 IDH1基因突变状态（上海源奇生物公

司）。

1.2.3 PCR荧光探针法检测 06-甲基鸟嘌呤DNA甲

基 转 移 酶（06- alkylguanine DNA alkyltransferase，
MGMT）甲基化状态 取石蜡包埋胶质瘤组织抽提的

DNA 样本，采用PCR结合实时荧光探针试剂盒（上

海源奇生物公司），定性检测样本MGMT基因启动子

甲基化状态。

1.3 统计学方法 应用SPSS 22.0软件进行分析，定量

资料用 x±s表示，用独立样本 t检验；检验水准α=
0.05。
2 结 果

2.1 不同WHO分级胶质瘤病人血清β2-MG含量比

较 WHO Ⅰ级、Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级胶质瘤病人血清β
2- MG 量 分 别 为（1 362.42 ± 99.21）、（1 463.98 ±
79.03）、（1 355.86±58.90）、（1 600.31±70.23）μg/L。
WHO分级Ⅳ级病人血清β2-MG含量明显高于WHO
分级Ⅰ~Ⅲ级病人（P<0.05）。
2.2 IDH1突变型与 IDH1野生型胶质瘤病人血清β
2-MG含量比较 IDH1突变型胶质瘤病人血清β2-
MG含量[（1 258.23±63.51）μg/L]明显低于野生型[（1
604.04±57.57）μg/L；P<0.05]。
2.3 MGMT甲基化与非甲基化胶质瘤病人血清β2-
MG含量比较 MGMT甲基化病人血清β2-MG含量

[（1 523.64±61.53）μg/L]与非甲基化病人[（1 549.48±
66.47）μg/L]无统计学差异（P>0.05）。
3 讨 论

β2- MG 是 主 要 组 织 相 容 性 复 合 体（major
histocompatibility complex，MHC）Ⅰβ链的构成部分，

是CD8+ T淋巴细胞调节宿主对抗原免疫识别的重要

结构蛋白，并参与免疫球蛋白运输和铁代谢活动 [5，

6]。β2-MG/MHCI类分子存在于所有正常有核细胞

和大多数肿瘤细胞，可以激活 cAMP/PKA/p-CREB
信号，增加细胞增殖，血管生成；还可以激活 PI3K/
Akt和 JAK/STAT3信号，起到促进癌细胞生长和抗细

胞凋亡作用[7~11]。Balint等[12]研究表明在骨髓瘤中肿

瘤细胞可向周围环境中分泌β2-MG，从而诱导成骨

细 胞 分 泌 白 细 胞 介 素 - 6 促 进 肿 瘤 的 生 长 。

Rasmuson等 [13]研究表明血清β2-MG含量的增高与

肾癌的分级、浸润及转移密切相关。宋芷珩等[14]发

现胶质瘤病人脑脊液及血清β2-MG含量较正常对

照组明显增高。本文结果表明WHO Ⅳ胶质瘤病人

血清β2-MG含量显著高于其他级别（WHOⅠ~Ⅲ）胶

质瘤。所以，我们推测血清β2-MG在胶质瘤恶性程

度分级中可能有一定作用。2016年，WHO中枢神经

系统肿瘤分类标准采取了组织形态学和分子标志物

相结合，提高了分子病理在胶质瘤诊断及治疗中的

地位[15]。研究表明，IDH1突变型胶质瘤预后较 IDH1
野生型胶质瘤好 [16]。本文结果表明 IDH1突变型胶

质瘤病人血清β2-MG含量显著低于 IDH1野生型。

据此，我们推测术前血清β2-MG含量可能与胶质瘤

病人 IDH1分型相关。

MGMT是一种DNA修复蛋白，其甲基化状态可

预测胶质瘤病人对替莫唑胺治疗的敏感性[17]。本文

分析结果表明MGMT甲基化胶质瘤病人血清β2-
MG含量与非甲基化患者之间无明显差异。因此，胶

质瘤病人血清β2-MG含量是否可以指导病人术后

化疗还有待进一步研究。

综上所述，血清β2-MG检测对于WHO Ⅳ胶质

瘤与其他级别胶质瘤的鉴别以及 IDH1突变状态鉴

别中可能有重要的参考意义，血清β2-MG或许可作

为胶质瘤鉴别诊断和预后判断的重要指标。但是本

研究由于样本量受限，未提供具体的与鉴别相关的

数值，故而确定血清β2-MG含量与鉴别相关的具体

数值及参考范围需进一步研究并扩大样本量确认。
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