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摘要 目的 探究 miＲ-34a-5p过表达对肝癌细胞 HepG2 恶
性增殖、侵袭和肿瘤形成的影响。方法 荧光素酶实验检测
miＲ-34a-5p与 MET靶向关系。构建 MET pcDNA 载体过表
达 MET，将 miＲ-34a-5p 与 pcDNA-MET 单独或联合转染
HepG2，将细胞随机分为 4 组: Control、mimic、MET 和 mimic
+ MET 组进行后续实验。克隆形成法检测细胞增殖、流式
细胞仪检测细胞凋亡、Transwell 检测细胞侵袭、Western blot
检测 Ki67、PCNA、Bax、Bcl-2、Caspase-3 蛋白表达水平; 构建
肝癌裸鼠移植瘤模型，将裸鼠随机分为 Control 组和 mimic
组，检测裸鼠 30 d 肿瘤体积变化和第 30 天肿瘤重量，通过
免疫组化方法检测 Ki67 阳性表达率、TUNEL 染色细胞凋
亡。结果 结果表明，miＲ-34a-5p 和 MET 存在直接靶向作
用关系。与 Control组相比较，mimic组细胞克隆形成率降低
( P ＜ 0. 05) ，Ki67、PCNA蛋白水平降低( P ＜ 0. 05) ，细胞凋亡
率升高( P ＜ 0. 05 ) ，Bax /Bcl-2、cleaved Caspase-3 /Caspase-3
比值升高( P ＜ 0. 05) ，侵袭细胞数降低( P ＜ 0. 05 ) 。MET 组
细胞克隆形成率升高( P ＜ 0. 05) ，Ki67、PCNA蛋白水平升高
( P ＜ 0. 05) ，细胞凋亡率降低( P ＜ 0. 05) ，Bax /Bcl-2、cleaved
Caspase-3 /Caspase-3 比值降低( P ＜ 0. 05 ) ，侵袭细胞数升高
( P ＜ 0. 05) ; 与 MET 组相比较，mimic + MET 组细胞克隆形
成率降低( P ＜ 0. 05) ，Ki67、PCNA蛋白水平降低( P ＜ 0. 05) ，
细胞凋亡率升高( P ＜ 0. 05 ) ，Bax /Bcl-2、cleaved Caspase-3 /
Caspase-3 比值升高 ( P ＜ 0. 05 ) ，侵袭细胞数降低 ( P ＜
0. 05) ; 裸鼠成瘤实验中，与 Control 组相比较，mimic 组第
25、30 天肿瘤体积降低( P ＜ 0. 05) ，肿瘤组织重量降低( P ＜
0. 05) ，Ki67 阳性细胞数降低( P ＜ 0. 05) ，肿瘤组织细胞凋亡
率升高( P ＜ 0. 05) 。结论 miＲ-34a-5p 过表达靶向 MET 抑
制抑制 HepG2 增殖、侵袭并促进细胞凋亡，抑制肝癌裸鼠移
植瘤肿瘤的生长。
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肝细胞癌是位于人类肝脏中的常见肿瘤。由于
手术切除，转移和异质性的复杂性，肝细胞癌被认为

是世界上 3 大最致命的肿瘤之一［1］。在肝癌的临床
治疗中已经采用了许多治疗策略，包括药物干预、化
学栓塞、保守治疗和手术治疗，但是由于缺乏对病理
机制的深刻理解，肝癌的临床治疗效果仍不理

想［2］。微小 ＲNA( microＲNA，miＲNA) 可有效地调节
各种生物过程，进一步研究 miＲNA的表达模式和作
用可能为肝癌提供新的诊断和治疗靶标。

miＲ-34a-5p是 miＲ-34a 家族成员，可调节多种
细胞的增殖和侵袭［3 － 4］。已有研究［5］表明 miＲ-34a-
5p在肝癌组织中表达明显低于非肝癌肝组织。间
质表皮转化因子( mesenchymal to epithelial transition
factor，MET) 是 PTKs 家族成员，MET 表达水平与肝
癌的术后复发、生存时间关系密切，可作为肝癌术后
预后指标［6］。该文通过荧光素酶报告实验验证
miＲ-34a-5p与 MET 靶向关系，探讨 miＲ-34a-5p 过
表达对 HepG2 细胞增殖、侵袭及肿瘤生长的影响。

1 材料与方法

1． 1 实验动物 10 只雄性 4 ～ 5 周龄 Balb /c裸鼠，
体质量 18 ～ 22 g，由成都达硕实验动物有限公司提
供，动物许可证号: SCXK( 川) 2020-030，所有裸鼠均
饲养于特定的无病原体条件下。
1． 2 实验试剂 ＲPMI-1640 培养基、胎牛血清、青
霉素 /链霉素双抗溶液、胰蛋白酶购自美国 Gibco 公
司; 荧光素酶检测试剂盒购自北京 solarbio 公司;
BCA蛋白浓度测定试剂盒、Annexin V-FITC 细胞凋
亡检测试剂盒、TUNEL细胞凋亡检测试剂盒均购自
上海碧云天生物技术研究所; 兔抗人 Ki67、增殖细
胞核抗原( proliferating Cell Nuclear Antigen，PCNA) 、
Bax ( ab53154 ) 、B 淋巴细胞瘤-2 基因( B-cell lym-
phoma-2，Bcl-2 ) 、Caspase-3、cleaved caspase-3、β-ac-
tin均购自英国 Abcam公司。
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1． 3 细胞培养 人肝癌细胞株 HepG2 来源于中国
典型培养物保藏中心，将细胞接种于 ＲPMI 1640 培
养基( 含 10 %胎牛血清、1 × 105 U /L 青霉素 /链霉
素双抗溶液) 中，于恒温培养箱( 5 % CO2、37 ℃ ) 中
培养。实验用细胞为对数生长期细胞。
1． 4 ＲT-PCＲ 通过采用 TＲIzol 溶液从 HepG2 细
胞中抽提总 ＲNA，反转录获得 cDNA，按 SYBＲ
PremixEX Taq Ⅱ试剂盒说明书进行检测。反应条
件为: 预变性 95 ℃ 2 min，变性 95 ℃、5 s，60 ℃、10
s，95 ℃、5 s，40 个循环，60 ℃、1 min。miＲ-34a-5p
上游引物为: 5'-AGCCGCTGGCAGTGTCTTA-3'，下游
引物为: 5'-CAGAGCAGGGTCCGAGGTA-3'; U6 上游
引物为: 5'-ATTGGAACGATACAGAGAAGATT-3'，下
游引物为: 5'- GGAACGCTTCACGAATTTG-3'。以
U6 为内参，miＲ-34a-5p 的相对表达使用公式 2 － ΔΔCt

计算。
1． 5 荧光素酶报告实验 通过生物信息学网站
targetscan 分析显示 MET 是 miＲ-34a-5p 的潜在靶
点，采用荧光素酶报告实验进行验证，构建野生型和

突变型MET 3、UTＲ荧光素酶报告基因质粒，转染至
HepG2 细胞。采用荧光素酶检测试剂盒检测细胞
荧光素酶相对活性。
1． 6 MET过表达 构建 MET pcDNA 载体过表达
MET，转染至 HepG2 细胞，将细胞随机分为 3 组:
Control、pcDNA和 pcDNA-MET组。通过 ＲT-PCＲ和
Western blot确定过表达是否成功。
1． 7 细胞分组 miＲ-34a-5p mimic 与 pcDNA-MET
单独或联合转染肝癌 HepG2 细胞，Control 组、miＲ-
34a-5p mimic 组( mimic) 、pcDNA-MET 组( MET) 和
miＲ-34a-5p mimic + pcDNA-MET组( mimic + MET) 。
1． 8 克隆形成实验 取方法 1. 7 转染后的各组细
胞，按 500 个 /孔接种于 6 孔板，于恒温培养箱( 5 %
CO2、37 ℃ ) 中培养 14 d，当出现肉眼可见的克隆时，
4 % 多聚甲醛固定 30 min，0. 5 % 结晶紫染色 30
min，拍照观察克隆形成数目，计算细胞克隆形成率。
细胞克隆形成率 = 细胞克隆数 /接种细胞数 ×
100%。
1． 9 流式细胞仪检测细胞凋亡 收集方法 1. 7 转
染后培养 48 h 的细胞，PBS 清洗 2 遍，加入结合缓
冲液制成细胞悬液，避光加入 5 μl AnnexinⅤ-FITC
和 5 μl PI混匀，孵育 15 min，采用流式细胞仪上机
分析，检测各组细胞凋亡率。
1． 10 Transwell 将基质胶均匀铺至 Transwell 小
室上室，并加入 100 μl 细胞悬液 ( 106 /ml) ，下室加

入 500 μl完全培养基，37 ℃孵育 24 h 后多聚甲醛
固定 20 min，0. 1 %结晶紫染色 20 min，于荧光显微
镜随机选择 5 个视野计数穿模细胞数。
1． 11 Western blot 取方法 1. 7 转染后各组细胞，
用含蛋白酶抑制剂的细胞裂解液提取总蛋白，BCA
试剂盒测定蛋白含量。采用 SDS-PAGE凝胶电泳法
分离蛋白质样品并转移至 PVDF 膜，于 4 ℃条件下
加入 MET、Ki67、PCNA、Bax、Bcl-2 和 Caspase-3 一抗
( 1 ∶ 1 000) 孵育过夜，TBST 清洗，4 ℃条件下加入
辣根过氧化物酶标记的二抗( 1 ∶ 10 000) 孵育 2 h，
ECL 显影发光并曝光处理。通过 ImageJ 软件分析
灰度值，以目的条带灰度值 /Actin 灰度值表示蛋白
表达水平。
1． 12 裸鼠皮下移植瘤模型 将荷瘤裸鼠随机分成
2 组: Control和 mimic 组，取方法 1. 7 对数生长期的
Control和 mimic组细胞，调整接种 HepG2 细胞浓度
为 1 × 107 /ml，接种于裸鼠右侧腋窝处( 皮下注射，
0. 2 ml) 。每 5 d测量 1 次移植瘤的体积，30 d 后处
死裸鼠，剥离肿瘤并称取瘤子重量。
1． 13 免疫组化 取部分肿瘤组织，石蜡包埋切片，
切片厚度为 4 μm，按免疫组化检测试剂盒说明书进
行免疫组化染色，DAB 显色，苏木精复染 1 min，盐
酸乙醇分化 2 s，显微镜下观察 Ki67 表达情况，Ki67
阳性细胞定位于细胞和，阳性表达为细胞核染成黄

色或棕黄色。
1． 14 TUNEL 取方法 1. 13 切片，按 TUNEL 细胞
凋亡检测试剂盒说明书加 TUNEL反应液，光学显微
镜下随机选取 5 个视野并计数凋亡细胞。凋亡阳性
细胞核为有棕黄色着染者，正常细胞呈蓝色。肿瘤
组织细胞凋亡率( % ) =肿瘤组织凋亡细胞数量 /肿
瘤组织总细胞数 × 100%。
1． 15 统计学处理 采用 GraphPad Prism 5 进行统
计分析，数据表示为 珋x ± s，2 组间比较采用 Dunnett
检验，多组间比较采用单因素方差分析。以 P ＜
0. 05 为差异有统计学意义。

2 结果

2． 1 miＲ-34a-5p 靶向下调 MET 为明确 miＲ-
34a-5p对 MET的靶向关系，采用荧光素酶报告实验
进行验证，搜索生物信息学网站获得 MET 3'UTＲ序
列如图 1A所示，MET Wt 加入 miＲ-34a-5p mimic 处
理后荧光素酶活性降低( F = 33. 40，P ＜ 0. 05，图
1D) ，表明 miＲ-34a-5p 和 MET 存在靶向作用关系。
ＲT-PCＲ检测 miＲ-34a-5p、MET mＲNA水平( 图 1B、
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图 1 miＲ-34a-5p与MET靶向关系
A: TargetScan预测 miＲ-34a-5p与 MET的潜在结合位点; B: MET相对 mＲNA表达水平直方图; C: miＲ-34a-5p相对 mＲNA表达水平直方图;

D: 荧光素酶报告实验验证 miＲ-34a-5p与 MET靶向关系; 1: Control组; 2: mimic-NC组; 3: mimic组; 与 Control组比较: * P ＜ 0. 05

C) ，与 Control 组比较，mimic 组 miＲ-34a-5p mＲNA
水平升高( t = 1. 226，P ＜ 0. 05 ) ，MET mＲNA 水平降
低( t = 2. 040，P ＜ 0. 05) 。
2． 2 MET过表达升高MET mＲNA水平和蛋白表
达水平 构建 MET pcDNA 载体，通过 ＲT-PCＲ 和
Western blot确定过表达是否成功( 图 2) ，与 Control
组比较，pcDNA-MET 组 MET mＲNA 水平和蛋白水
平均升高( t = 1. 615、1. 270，P ＜ 0. 05) 。

图 2 MET过表达对MET mＲNA水平和蛋白表达水平的影响

A: MET相对 mＲNA水平直方图; B: Western blot检测 MET 蛋白

表达水平; 1: Control组; 2: pcDNA组; 3: pcDNA-MET组; 与 Control组

比较: * P ＜ 0. 05

2． 3 miＲ-34a-5p过表达抑制 HepG2 细胞增殖，降
低 Ki67、PCNA蛋白表达水平 通过克隆形成法检
测各组细胞增殖情况( 图 3A) ，与 Control 组比较，
mimic 组细胞克隆形成率降低 ( t = 1. 750，P ＜
0. 05) ，MET组细胞克隆形成率升高( t = 4. 000，P ＜
0. 05) ，mimic + MET 组细胞克隆形成率低于 MET
组( t = 3. 125，P ＜ 0. 05) ; 通过Western blot检测各组

细胞 Ki67、PCNA 蛋白表达水平( 图 3C) ，与 Control
组比较，mimic组细胞 Ki67、PCNA 蛋白水平降低( t
= 1. 316、1. 381，P ＜ 0. 05) ，MET组细胞 Ki67、PCNA
蛋白水平升高( t = 1. 880、2. 000，P ＜ 0. 05) ，mimic +
MET组细胞 Ki67、PCNA蛋白水平低于 MET组( t =
1. 802、1. 830，P ＜ 0. 05) 。
2． 4 miＲ-34a-5p过表达促进 HepG2 细胞凋亡，升
高 Bax /Bcl-2、cleaved Caspase-3 /Caspase-3 比值
通过流式细胞仪检测各组细胞凋亡情况( 图 4A) ，
与 Control 组比较，mimic 组细胞凋亡率升高( t =
1. 402，P ＜ 0. 05 ) ，MET 组细胞凋亡率降低 ( t =
4. 035，P ＜ 0. 05 ) ，mimic + MET 组细胞凋亡率高于
MET组( t = 1. 516，P ＜ 0. 05 ) ; 通过 Western blot 检
测各组细胞 Bax、Bcl-2、Caspase-3 蛋白表达水平( 图
4B) ，与 Control 组比较，mimic 组细胞 Bax /Bcl-2、
cleaved Caspase-3 /Caspase-3 比值升高( t = 1. 157、
1. 270，P ＜ 0. 05 ) ，MET 组细胞 Bax /Bcl-2、cleaved
Caspase-3 /Caspase-3 比值降低( t = 1. 200、2. 333，P
＜ 0. 05 ) ，mimic + MET 组细胞 Bax /Bcl-2、cleaved
Caspase-3 /Caspase-3 比值高于 MET 组( t = 1. 058、
1. 400，P ＜ 0. 05) 。
2． 5 miＲ-34a-5p 过表达抑制 HepG2 细胞侵袭
通过 Transwell检测各组 HepG2 侵袭细胞数( 图 5) ，
与 Control 组比较，mimic 组侵袭细胞数降低( t =
1. 886，P ＜ 0. 05 ) ，MET 组侵袭细胞数升高 ( t =
5. 542，P ＜ 0. 05) 。与 MET 组比较，mimic + MET 组
侵袭细胞数降低( t = 2. 803，P ＜ 0. 05) 。
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图 3 miＲ-34a-5p过表达对 HepG2 细胞克隆形成率和 Ki67、PCNA蛋白表达水平的影响 × 200

A: 克隆形成实验检测细胞克隆形成率; B: 克隆形成率直方图; C: Western blot 检测 Ki67、PCNA 蛋白表达水平; D: Ki67、PCNA 蛋白表达水

平直方图; 1: Control组; 2: mimic组; 3: MET组; 4: mimic + MET组; 与 Control组比较: * P ＜ 0. 05; 与 MET组比较: #P ＜ 0. 05

图 4 miＲ-34a-5p过表达对 HepG2 细胞凋亡和 Bax、Bcl-2、Caspase-3 蛋白表达水平的影响
A: 流式细胞仪检测细胞凋亡; B: 细胞凋亡率直方图; C: Western blot检测 Bax、Bcl-2、Caspase-3 蛋白表达水平; D: Bax、Bcl-2、Caspase-3 蛋白

表达水平直方图; 1: Control组; 2: mimic组; 3: MET组; 4: mimic + MET组; 与 Control组比较: * P ＜ 0. 05; 与 MET组比较: #P ＜ 0. 05
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2． 6 miＲ-34a-5p过表达对肝癌裸鼠移植瘤的影响
与 Control组比较，mimic 组第 25、30 天肿瘤体积
降低( t = 2. 103、2. 029，P ＜ 0. 05) ，肿瘤组织重量降
低( t = 1. 820，P ＜ 0. 05 ) ，mimic 组 Ki67 阳性细胞数
降低( t = 1. 271，P ＜ 0. 05 ) ，肿瘤组织细胞凋亡率升
高( t = 1. 141，P ＜ 0. 05) 。见图 6。

3 讨论

越来越多的研究显示，miＲNA 的表达失控与肝
癌的发生发展密切相关。在肿瘤中，miＲNA 常常起

到抑癌基因或癌基因的作用。相关研究［7］表明，在
乳腺癌骨转移中，miＲ-34a-5p的缺失与 MET的表达
呈负相关。本研究表明 miＲ-34a-5p 和 MET 存在直
接靶向作用关系，miＲ-34a-5p 可能是治疗肝癌的有
效潜在靶点。
调控肿瘤细胞的增殖是治疗肿瘤的重要方式。

Ki67 属于增殖相关蛋白，其表达水平的高低可评估
癌细胞的增殖能力［8］。PCNA是一种与细胞增殖状
态有关的核蛋白，PNCA指数越高，细胞的分裂增殖
越快，有可能促进细胞获得无限增殖的能力并最终

图 5 miＲ-34a-5p过表达对 HepG2 细胞侵袭的影响 × 200

A: Transwell检测侵袭细胞数; B: 侵袭细胞数直方图; 1: Control组; 2: mimic组; 3: MET组; 4: mimic + MET组; 与 Control组比较: * P ＜ 0. 05;

与 MET组比较: #P ＜ 0. 05

图 6 miＲ-34a-5p过表达对肝癌裸鼠移植瘤的影响 × 200

A: 肝癌裸鼠移植瘤肿瘤; B: 30 d内肿瘤体积变化; C: 肿瘤重量直方图; D: 免疫组化检测 Ki67 阳性细胞数及 TUNEL 染色检测肿瘤组织细

胞凋亡 ; E: Ki67 阳性细胞数直方图; F: 肿瘤细胞凋亡率直方图; 与 Control组比较: * P ＜ 0. 05
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使细胞的形态结构和机能发生改变［9］。张亚飞
等［10］发现 miＲ-34a-5p靶向 GMFB抑制 SH-SY5Y细
胞增殖。Sun et al［11］发现上调肝癌细胞中 miＲ-34a-
5p表达可抑制肝癌细胞增殖。本研究显示 miＲ-
34a-5p过表达靶向抑制 MET通过降低克隆形成率、
Ki67 及 PCNA蛋白表达量，提示 miＲ-34a-5p 过表达
抑制 HepG2 细胞增殖。且降低肝癌裸鼠移植瘤模
型肿瘤组织 Ki67 阳性细胞数，提示 miＲ-34a-5p 过
表达抑制肝癌裸鼠移植瘤模型肿瘤组织细胞增殖。
肿瘤治疗最本质的策略是诱导肿瘤细胞的凋

亡，细胞凋亡是发生在响应异常和细胞损伤的重要

细胞机制，异常凋亡反应在许多类型的人类癌症的

发生发展过程中十分常见。相关研究［12］表明，Bax /
Bcl-2 比值升高诱导细胞凋亡，Bax /Bcl-2 比值降低
细胞凋亡受到抑制，在肝癌细胞中 miＲNA主要通过
Bcl-2 家族来影响细胞凋亡。Caspase 蛋白的改变是
细胞凋亡发生的重要标志，而 Caspase-3 是以无活性
的前体存在，在细胞接受到一系列的凋亡信号后

Caspase-3 经过剪切成为活化的执行因子 Caspase-3，
其是细胞凋亡不可逆的标志。李勤 等［13］发现 miＲ-
34a-5p 过表达可促进滋养层细胞凋亡。冯婉琴
等［14］发现 miＲ-34a-5p mimic 促进子宫内膜基质细
胞凋亡。miＲ-34a-5p 过表达靶向抑制 MET 具有升
高 HepG2 细 胞 Bax /Bcl-2、cleaved Caspase-3 /
Caspase-3 比值和升高肝癌裸鼠移植瘤肿瘤组织细
胞凋亡率的作用。提示 miＲ-34a-5p 过表达靶向抑
制 MET促进 HepG2 细胞凋亡和裸鼠肿瘤组织细胞
凋亡。
大量研究［15］表明，肝癌预后不良的原因在于肝

癌细胞的侵袭和转移能力，抑制肝癌细胞的侵袭活

力是治疗肝癌的重要方式。李鹏 等［4］发现上调
miＲ-34a-5p 靶向 TPD52 抑制膀胱癌细胞侵袭。本
文表明 miＲ-34a-5p过表达靶向抑制 MET 具有降低
HepG2 细胞侵袭细胞数的作用。提示 miＲ-34a-5p
过表达靶向抑制 MET抑制 HepG2 细胞侵袭。
综上所述，miＲ-34a-5p过表达靶向 MET抑制抑

制 HepG2 细胞增殖、侵袭，诱导细胞凋亡，抑制裸鼠
移植瘤肿瘤的形成。以 miＲ-34a-5p 为靶点的干预
治疗有望成为肝癌治疗的新方法，值得临床进一步

研究探讨。
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The overexpression of miＲ-34a-5p inhibits the effect of MET
on the malignant proliferation，invasion and tumor

formation of HCC cells HepG2
Yang Huiping1，Zhu Mengjia1，Wang Lin1，et al

( Henan University of Traditional Chinese Medicine，Zhengzhou 450000)

Abstract Objective To investigate the effects of MiＲ-34a-5p overexpression on malignant proliferation，invasion
and tumor formation of hepatocellular carcinoma HepG2 cells． Methods The relationship between MiＲ-34a-5p
and MET was detected by luciferase assay． MET pcDNA vector was constructed to overexpress MET，miＲ-34a-5p
and PCDNA-MET were transfected into HepG2 alone or in combination，and the cells were randomly divided into 4
groups: Control group，mimic group，MET group and mimic + MET group for subsequent experiments． Cell prolif-
eration was detected by clone formation method． Flow cytometry was used to detect apoptosis． Transwell detected
cell invasion． Protein expression levels of Ki67，PCNA，Bax，Bcl-2 and Caspase-3 were detected by Western blot．
Nude mice were randomly divided into Control group and mimic group to detect tumor volume change and tumor
weight at 30d，immunohistochemistry was used to detect Ki67 positive expression rate and TUNEL staining cell ap-
optosis． Ｒesults There was a direct targeting relationship between MiＲ-34a-5p and MET． Compared with the Con-
trol group，the cell clone formation rate of mimic group significantly reduced( P ＜ 0. 05 ) ，the levels of Ki67 and
PCNA protein significantly reduced( P ＜ 0. 05) ，the apoptosis rate significantly increased( P ＜ 0. 05) ，the ratio of
Bax /Bcl-2 and cleaved caspase-3 /caspase-3 significantly increased( P ＜ 0. 05 ) ，and the number of invaded cells
significantly reduced ( P ＜ 0. 05 ) ． In the MET group，the cell clonal formation rate significantly increased ( P ＜
0. 05) ，the levels of Ki67 and PCNA significantly increased( P ＜ 0. 05) ，the apoptosis rate significantly decreased
( P ＜ 0. 05 ) ，the Bax /Bcl-2 and cleaved caspase-3 /caspase-3 ratios significantly decreased ( P ＜ 0. 05 ) ，and the
number of invaded cells significantly increased( P ＜ 0. 05) ． Compared with the MET group，mimic + MET group
showed significantly lower cell clone formation rate( P ＜ 0. 05) ，significantly lower Ki67 and PCNA protein levels
( P ＜ 0. 05) ，significantly higher apoptosis rate( P ＜ 0. 05) ，significantly higher Bax /Bcl-2 and cleaved caspase-3 /
caspase-3 ratios( P ＜ 0. 05) ，and significantly lower cell invasion number( P ＜ 0. 05) ． In the tumor formation ex-
periments of nude mice，compared with the Control group，the tumor volume of the group mimic significantly de-
creased at day 25 and 30( P ＜ 0. 05) ，the weight of tumor tissue significantly decreased( P ＜ 0. 05) ，the number of
Ki67 positive cells significantly decreased( P ＜ 0. 05) ，and the apoptosis rate of tumor tissue significantly increased
( P ＜ 0. 05 ) ． Conclusion miＲ-34a-5p overexpression inhibits MET，inhibits HepG2 proliferation，invasion and
promotes cell apoptosis，and inhibits tumor growth of xenograft tumor in nude mice with HCC．
Key words liver cancer; miＲ-34a-5p; mesenchymal to epithelial transition factor; HepG2
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