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摘要 目的 研究 miＲ-122-5p 对人卵巢癌细胞 SKOV-3 上

皮 － 间质转化( EMT) 的影响，阐明其可能机制。方法 常规

体外 培 养 人 卵 巢 癌 细 胞 SKOV-3，将 miＲ-122-5p 模 拟 物

( miＲ-122-5p mimic) 及其阴性对照( mimic NC) 转染至 SK-
OV-3 细胞，分为空白对照组( Blank 组) 、mimic NC 组和 miＲ-
122-5p mimic 组，采用实时荧光定量 PCＲ( qＲT-PCＲ) 检测各

组细胞 miＲ-122-5p 和 ADAM10 mＲNA 的表达水平; Western
blot 检测各组细胞 ADAM10 蛋白的表达水平; 生物信息学预

测 miＲ-122-5p 与 ADAM10 靶向匹配，采用双荧光素酶报告

系统验证两者在 SKOV-3 细胞中的靶向关 系。再 将 miＲ-
122-5p mimic 和 ADAM10 过表达质粒( pcDNA-ADAM10 ) 分

别或同时转染至 SKOV-3 细胞中，分为空白对照组 ( Blank

组) 、miＲ-122-5p mimic 组、ADAM10 过表达组( pc-ADAM10

组) 和 miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10 组，采用 Transwell 检

测 SKOV-3 细胞的迁移和侵袭能力; Western blot 检测细胞

Notch 信号通路相关蛋白 Notch1、HES1 和 HEY1，EMT 相关

蛋白 Snail、E-cadherin 和 N-cadherin 的 表 达 水 平。结 果

miＲ-122-5p mimic 组 SKOV-3 细胞中 miＲ-122-5p 的表达水平

较 mimic NC 组的升高( P ＜ 0. 01) ，表明 miＲ-122-5p mimic 稳

定转染至 SKOV-3 细胞。miＲ-122-5p mimic 组 SKOV-3 细胞

中 ADAM10 mＲNA 和蛋白的表达水平较 mimic NC 组的降低

( P ＜ 0. 01) ，双荧光素酶报告系统证实 ADAM10 是 miＲ-122-
5p 靶基因。与 Blank 组比较，miＲ-122-5p mimic 组 SKOV-3

细胞发生迁移和侵袭的数量降低( t = 6. 004，P ＜ 0. 05; t =
7. 289，P ＜ 0. 01) ，而 pc-ADAM10 组的升高( t = 13. 181，P ＜
0. 001; t = 11. 504，P ＜ 0. 01 ) ; miＲ-122-5p mimic 组 细 胞 的

Notch、HES1、HEY1、Snail 和 N-cadherin 蛋白表达水平下降

( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) ，而 pc-ADAM10 组的上升( P ＜ 0. 01 ) ;

miＲ-122-5p mimic 组细胞的 E-cadheirn 蛋白表达水平上升

( P ＜ 0. 01) ，而 pc-ADAM10 组的下降( P ＜ 0. 01) 。与 pc-AD-
AM10 组比 较，miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10 能 减 弱 pc-
ADAM10 的促 EMT 作用，且下调 Notch 信号通路活性。结论

miＲ-122-5p 通过阻断 Notch 信号通路抑制人卵巢癌细胞

SKOV-3 的 EMT，其机制可能与 miＲ-122-5p 靶向抑制 AD-
AM10 的表达有关。
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上皮 － 间质转化( epithelial-mesenchymal trans-
formation，EMT) 使肿瘤细胞失去上皮特性，获得间

质特性，促进肿瘤细胞侵袭和转移。研究［1］ 表明
EMT 与卵巢肿瘤的转移有关。去整合素金属蛋白

酶 10( a disintegrin and metalloprotease 10，ADAM10)

是细胞膜相关蛋白，能触发配体 － 受体结合而激活

Notch 信号通路，调节细胞迁移［2］。但 ADAM10 是

否通过 Notch 信号通路参与卵巢癌细胞的迁移尚不

清楚。microＲNA( miＲNA) 是一种非编码的小 ＲNA，

调控靶向信使 ＲNA ( mＲNA) ［3］。miＲ-122-5p 在卵

巢癌患者外泌体中异常低表达［4］，但 miＲ-122-5p 对

人卵巢癌 EMT 的作用尚未明确。该研究通过共转

染 miＲ-122-5p 过表达和 ADAM10 过表达载体，探讨

miＲ-122-5p 与 ADAM10 的靶向关系以及 Notch 信号

通路在人卵巢癌细胞 EMT 的作用机制。

1 材料与方法

1． 1 细胞株、主要试剂和仪器 人卵巢癌细胞 SK-
OV-3 及 McCoy's 5a 培养基购自美国 ATCC 公司; 胎

牛血清和完全培养基购自美国 Gibco 公司; 胰蛋白

酶购自武汉纯度生物科技有限公司; 转染试剂 Lipo-
fectamine 3000 购自美国 Invitrogen 公司。TＲIzol 试

剂购自上海晶抗生物工程有限公司; BCA 蛋白质定

量检测试剂盒和蛋白裂解液购自上海生工; Matrigel
购自美国 BD 公司; 逆转录试剂盒和荧光定量 PCＲ
试剂盒购自大连宝生物工程公司; 双荧光素酶报告

基因检测试剂盒购自美国 Promega 公司; ADAM10
野生型 ( Wt ) 和突变型 ( Mut ) 荧 光 素 酶 质 粒 载 体

pcDNA-ADAM10 ( pc-ADAM10 ) 、miＲ-122-5p mimic
及其阴性对照 mimicNC 均由上海吉玛制药技术有
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限公司合成; 兔抗人 ADAM10 抗体购自美国 Novus
Biological 公司; 兔抗人 Notch1 抗体、兔抗人 HES 家

族 bHLH 转录因子 1( hairy and enhancer of split hom-
olog-1，HES1) 抗体、兔抗人 Hairy 相关转录因子 1
( hariy and enhancer of split related with YＲPW motif-
1，HEY1) 抗体、兔抗人 Snai1 抗体、兔抗人 E-cadher-
in 抗体、兔抗人 N-cadherin 抗体和 GAPDH 购自英

国 Abcam 公司; 辣根过氧化物酶标记的山羊抗兔

IgG 购自武汉博士德生物工程有限公司。实时荧光

定量仪( 7500) 购自美国应用生物系统公司; 垂直电

泳槽、电泳仪购自美国 Bio-Ｒed 公司; 低温离心机购

自德国 Eppendorf 公司。
1． 2 方法

1． 2． 1 细胞培养及转染 用含有 10% 胎牛血清的
McCoy's 5a 培养基在 37 ℃含 5%CO2 的恒温培养箱

中进行培养，待人卵巢癌细胞 SKOV-3 生长到对数

期后，用 0. 25%胰蛋白酶 － 乙二胺四乙酸溶液冲洗

细胞。再加入 5 ml 完全培养基在 37 ℃ 含 5% CO2

的恒温培养箱中常规培养。将 1 × 105 个 /ml SKOV-
3 细胞接种在 6 孔板中培养 24 h，再根据转染试剂

盒说 明 书，利 用 Lipofectamine 3000 将 miＲ-122-5p
mimic 和 pc-ADAM10 分别或同时转染至 SKOV-3 细

胞中。将 SKOV-3 细 胞 分 为 5 组: ①空 白 对 照 组

( Blank 组) : 不进行任何处理的 SKOV-3; ②阴性对

照组( mimic NC 组) : 转染了 mimic NC 的 SKOV-3
细胞;③过表达组( miＲ-122-5p mimic 组) : 转染了

miＲ-122-5p mimic 的 SKOV-3 细胞;④ADAM10 过表

达组( pc-ADAM10 组) : 转染了 pc-ADAM10 的 SK-
OV-3 细胞;⑤共转染组( miＲ-122-5p mimic + pc-AD-
AM10 组) : 同时转染了 miＲ-122-5p mimic 和 pc-AD-
AM10 的 SKOV-3 细胞。每组做 3 个复孔。
1． 2． 2 qＲT-PCＲ 法检测 miＲ-122-5p 和 ADAM10 的

mＲNA 相对表达量 用 TＲIizol 法提取转染 miＲ-
122-5p mimic 的 3 组细胞总 ＲNA，然后按逆转录试

剂盒说明书将 ＲNA 逆转录成 cDNA，并用荧光定量

PCＲ 方法以 cDNA 为模板进行定量扩增。所用 PCＲ
引物 序 列: miＲ-122-5p 上 游 引 物 为 5'-GGGGTG-
GAGTGTGACAATG-3'，下游引物为 5'-CAGTGCGT-
GTCGTGGAGT-3'; ADAM10 上 游 引 物 为 5'-AA-
GAAGCTTCCCACAAGGCA-3'，下游引物为 5'-TGTG-
TACGCAGAGTATCTAACTGG-3'; GAPDH 上 游 引 物

为 5'-ACTAGGCGCTCACTGTTCTC-3'，下 游 引 物 为

5'-ATCCGTTGACTCCGACCTTC-3'; U6 上 游 引 物 为

5'-CTCGCTTCGGCAGCCACA-3'，下 游 引 物 为 5'-

AACGCTTCACGAATTTGCGT-3'。反 应 程 序: 95 ℃
预变性 5 min，然后 95 ℃变性 15 s，58 ℃退火 30 s，
72 ℃延伸 50 s，35 个循环后，72 ℃ 终延伸 10 min。
得到结果 Ct 值，再采用 2 － ΔΔCt法计算 miＲ-122-5p 和

ADAM10 的 mＲNA 的表达量。将 Blank 组的 mＲNA
表达量设为 1，其他组的与 Blank 组的 mＲNA 表达

量比值为该组 mＲNA 的相对表达量。
1． 2． 3 双荧光素酶报告基因实验检测 miＲ-122-5p
与 ADAM10 的 相 互 作 用 关 系 用 Targetscan ( ht-
tp: / /www． targetscan． org) 之间存在的碱基互补配对

关系。将人卵巢癌细胞 SKOV-3 以 1 × 104 个 /孔接

种在 96 孔板上，当孔内细胞达到 60% 的密度后，用

试剂 Lipofectamine 3000 将 miＲ-122-5p mimic、mimic
NC 分别与 ADAM10-Wt、ADAM10-Mut 荧光素酶质

粒共转染至 SKOV-3 细胞中。转染 48 h 后用双荧光

素酶报告系统检测各组荧光素酶活性。相对荧光素

酶活性用萤火虫与肾素荧光素酶活性之比表示。
1． 2． 4 Transwell 法检测细胞的迁移和侵袭情况

取共转染四组对数生长期 SKOV-3 细胞，将细胞悬

液调整为 2 × 105 个 /ml 接种到 Transwell 上室，将含

10%胎牛血清的培养基加入 Transwell 下室后在 37
℃培养箱中培养 24 h。再用 0. 1% 结晶紫染色 30
min，最后将 Transwell 小孔倒置在显微镜下，在 200
倍视野中，将膜分为上下左右中五部分，分别计算细

胞数量后做平均数，即为迁移的细胞数量。提前准

备 Matrigel，用预冷的无血清培养基将 Matrigel 稀释

成 1 mg /ml 浓度，再将 100 μl 的 Matrigel 加入 Tran-
swell 上室底部中央，然后在 37 ℃培养箱中温育 5 h
成胶状。再取对数生长期 SKOV-3 细胞，步骤与迁

移一致，最后在 200 倍视野的显微镜下，采用同样的

方法观察侵袭的细胞数量。
1． 2． 5 Western blot 法检测 ADAM10 蛋白、Notch 通

路蛋白和 EMT 蛋白表达水平 用含有蛋白酶抑制

剂的 ＲIPA 裂解缓冲液裂解共转染的四组 SKOV-3
细胞。12 000 r /min 离心 5 min 后收集上清液，在水

浴中加热使蛋白质变性。用 BCA 法定量蛋白质后，

用 SDS-PAGE 电泳分离蛋白质，转移到硝酸纤维素

膜( PVDF) 。然后，用脱脂奶粉室温封闭膜 30 min，

再加入一抗 ADAM10、Notch1、HES1、HEY1、Snail、E-
cadherin、N-cadherin 在 4 ℃下孵育过夜，用 Tris-HCl
缓冲盐 + Tween 20( TBST) 溶液冲洗 PVDF 膜，加入

辣根过氧化物酶标记的二抗，室温孵育 1 h。加入化

学发光液，待出现条袋后终止反应。GAPDH 用作内

参照物，目的条带灰度值与 GAPDH 条带灰度值的
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比值为目的蛋白相对表达量。
1． 3 统计学处理 采用 SPSS 20. 0 统计软件对数

据进行统计分析。各组 SKOV-3 细胞 miＲ-122-5p 的

表达水平、ADAM10 mＲNA 和蛋白表达水平、发生迁

移和侵袭的 SKOV-3 细胞数量、在 SKVO-3 细胞中

Notch1、HES1、HEY1、Snai1、N-cadherin 以及 E-cad-
herin 蛋白表达水平均用 珋x ± s 表示，多组间比较采

用单因素方差分析，组内两两比较采用 LSD 法分

析。以 P ＜ 0. 05 为差异有统计学意义。

2 结果

2． 1 miＲ-122-5p 对人卵巢癌细胞 SKOV-3 中 AD-
AM10 的表达水平的影响 miＲ-122-5p mimic 转染

到 SKOV-3 细胞后，与 Blank 组和 mimic NC 组比较，

miＲ-122-5p mimic 组细胞中 miＲ-122-5p 表达水平升

高( F = 98. 17，P ＜ 0. 01，图 1A) ，而 ADAM10 mＲNA
( 图 1B ) 和 蛋 白 ( 图 1C ) 表 达 水 平 均 降 低 ( F =
100. 6，P ＜ 0. 01; F = 50. 38，P ＜ 0. 01 ) ，这说明 miＲ-
122-5p 与 ADAM10 之间可能存在靶向调控关系。
2． 2 miＲ-122-5p 与 ADAM10 的靶向关系 生物

信息学分析表明，miＲ-122-5p 与 ADAM10 的 3'-UTＲ
区具有靶向结合位点( 图 2A) 。在 ADAM10-Wt 的

人卵 巢 癌 细 胞 SKOV-3 中，与 mimic NC 组 比 较，

miＲ-122-5p mimic 组相对荧光素酶活性降低 ( t =
11. 73，P ＜ 0. 01，图 2B) 。此结果表明在人卵巢癌细

胞 SKOV-3 中，miＲ-122-5p 能与 ADAM10 mＲNA 靶

向结合。
2． 3 过表达 miＲ-122-5p 对 SKOV-3 细胞迁移能力

的影响 与 Blank 组( 135. 33 ± 25. 34 ) 相比，miＲ-
122-5p mimic 组 SKOV-3 细胞发生迁移的细胞数目

( 37. 33 ± 12. 54 ) 降低( t = 6. 004，P ＜ 0. 05 ) ，而 pc-
ADAM10 组发生迁移的细胞数目( 458. 00 ± 34. 05 )

升高( t = 13. 181，P ＜ 0. 001 ) 。与 pc-ADAM10 组相

比，miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10 组发生迁移的

细胞数目 ( 195. 67 ± 26. 10 ) 降低 ( t = 10. 633，P ＜
0. 01) 。结果表明过表达 miＲ-122-5p 能抑 制 AD-
AM10 过表达诱导 SKOV-3 细胞迁移的作用。见图

3。
2． 4 过表达 miＲ-122-5p 对 SKOV-3 细胞侵袭能力

的影响 与 Blank 组( 157. 00 ± 22. 60 ) 相比，miＲ-
122-5p mimic 组 SKOV-3 细胞穿过基底膜发生侵袭

的细胞数目 ( 44. 00 ± 14. 58 ) 降低( t = 7. 289，P ＜
0. 01) ，而 pc-ADAM10 组穿过基底膜发生侵袭的细

胞数 目 ( 428. 67 ± 43. 44 ) 升 高 ( t = 11. 504，P ＜

0. 01) 。与 pc-ADAM10 组比较，miＲ-122-5p mimic +
pc-ADAM10 组穿 过 基 底 膜 发 生 侵 袭 的 细 胞 数 目

( 232. 67 ± 26. 52) 降低( t = 8. 515，P ＜ 0. 01 ) 。以上

结果表明过表达 miＲ-122-5p 具有抑制高表达 AD-
AM10 诱导 SKOV-3 细胞侵袭的作用。见图 4。

图 1 miＲ-122-5p mimic 转染 SKOV-3 细胞后

miＲ-122-5p 和 ADAM10 的表达水平

A: 在转染 miＲ-122-5p mimic 的 SKOV-3 细胞中 miＲ-122-5p 的表

达水平; B: 在转染 miＲ-122-5p mimic 的 SKOV-3 细胞中 ADAM10 基

因的表达水平; C: ADAM10 蛋白的表达水平; 1: Blank 组; 2: mimic

NC 组; 3: miＲ-122-5p 组; 与 mimic NC 组比较: ＊＊P ＜ 0. 01

2． 5 过表达 miＲ-122-5p 对 Notch 通路及 EMT 相

关蛋白表达的影响 与 Blank 组相比，miＲ-122-5p
mimic 组 SKOV-3 细 胞 中 Notch 通 路 相 关 蛋 白

Notch1 蛋白及其下游蛋白 HES1 和 HEY1 表达水平

降低( P ＜ 0. 01) ; EMT 相关蛋白 Snail 和 N-cadheirn
蛋白表达水平降低而 E-cadherin 蛋白表达水平升高
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图 2 双荧光素酶分析系统验证

miＲ-122-5p 和 ADAM10 mＲNA 的靶向关系

A: miＲ-122-5p 与 ADAM10 的 3'-UTＲ 区靶向结合位点; B: 双荧

光素酶报告系统验证 miＲ-122-5p 与 ADAM10 的 3'-UTＲ 区靶向结

合; 与 mimic NC 组比较: ＊＊P ＜ 0. 01

图 3 Transwell 检测 SKOV-3 细胞的迁移能力变化

A: Transwell 法检测细胞迁移能力 结晶紫染色 × 200; B: SK-

OV-3 细胞迁移数量统计分析; 1: Blank 组; 2: miＲ-122-5p mimic 组;

3: pc-ADAM10 组; 4: miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10 组; 与 Blank 组

比较: * P ＜ 0. 05，＊＊＊P ＜ 0. 001; 与 pc-ADAM10 组比较: ##P ＜ 0. 01

( P ＜ 0. 05) ; pc-ADAM10组 SKOV-3 细 胞 中 Notch1、
HES1、HEY1、Snai1、N-cadherin 蛋白表达水平上升

( P ＜ 0. 01 ) ; E-cadherin 蛋 白 表 达 水 平 下 降 ( P ＜

0. 01) 。在 pc-ADAM10 组细胞共转染 miＲ-122-5p
mimic 后，Notch 通路相关蛋白表达水平降低( P ＜
0. 05 ) ，Snail、N-cadherin 蛋 白 表 达 水 平 下 降 而

E-cadherin蛋白表达水平升高( P ＜ 0. 05) 。见图 5。

图 4 Transwell 检测 SKOV-3 细胞的侵袭能力变化

A: Transwell 法检测细胞侵袭能力 结晶紫染色 × 200; B: SK-

OV-3 细胞侵袭数量统计分析; 1: Blank 组; 2: miＲ-122-5p mimic 组;

3: pc-ADAM10 组; 4: miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10 组; 与 Blank 组

比较: ＊＊P ＜ 0. 01; 与 pc-ADAM10 组比较: ##P ＜ 0. 01

3 讨论

卵巢癌是一种以转移为特征的恶性肿瘤，恶性

程度高。目前，越来越多的证据表明 EMT 在肿瘤转

移中具有重要作用。在作用机制方面，miＲNA 通过

与靶基因的 3'非翻译区( 3'-UTＲ) 结合，在转录后水

平上负调控靶基因的表达水平。在作用功能方面，

miＲNAs 能调节不同类型癌细胞的 EMT。有研究［5］

表明，miＲ-448 通过直接靶向乳腺癌细胞 E-cadherin
抑制因子 Zeb1 /2 进而抑制癌细胞 EMT 过程。胃癌

中 miＲ-122-5p 能通过靶向双特异性磷酸酶 4 抑制

胃癌的发展［6］。这些数据表明miＲ-122-5p在人类癌

症中具有多个靶点。还有研究［7］表明，miＲ-122-5p
高表达能抑制胶质瘤的 EMT。本研究结果表明，

miＲ-122-5p 通过靶向下调 ADAM10 表达抑制人卵
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图 5 Western blot 检测 SKOV-3 细胞 Notch 通路和 EMT 相关蛋白的表达水平

A: Western blot 检测蛋白表达量; B: Notch 通路相关蛋白表达量统计分析; C: EMT 相关蛋白表达量统计分析; 1: Blank 组; 2: miＲ-122-5p

mimic 组; 3: pc-ADAM10 组; 4: miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10 组; 与 Blank 组比较: * P ＜ 0. 05，＊＊P ＜ 0. 01，＊＊＊P ＜ 0. 001; 与 pc-ADAM10 组比

较: #P ＜ 0. 05，##P ＜ 0. 01

巢癌细胞 SKOV-3 细胞的迁移侵袭以及 EMT。
miＲNAs 具有抑癌和促癌功能，且与肿瘤转移

有关。已有研究［7 － 8］ 表明，miＲ-122-5p 能结合 ln-
cＲNA 进 而 抑 制 肝 癌 细 胞 的 迁 移、侵 袭 及 EMT。
miＲ-122-5p 能通过调节特异性核基质结合区结合

蛋白 1( STAB1) 的表达抑制胶质瘤细胞的迁移和侵

袭。本研 究 结 果 表 明，miＲ-122-5p 通 过 靶 向 AD-
AM10 抑制人卵巢癌细胞 SKOV-3 的迁移、侵袭以及
EMT，然而过表达 ADAM10 能逆转 miＲ-122-5p 对人

卵巢癌细胞 SKOV-3 迁移与侵袭的抑制作用。提示
miＲ-122-5p 在人卵巢癌中可能作为一种抑癌因子，

并通过靶向下调 ADAM10 表达而发挥抑癌作用。
ADAM 是一类含去整合素和金属蛋白酶结构域

的蛋白质，它们在各种重要的生物细胞过程中的细

胞 － 细胞、细胞 － 基质的相互作用中起着关键作用。
Notch 信号通路中 α-分泌酶的作用主要涉及 AD-
AM10 和 ADAM17。ADAM10 是一种锌依赖的跨膜

蛋白酶，能调节 Notch、EGF、E-cadherin 蛋白和其他

信号通路。以往研究［9 － 10］表明肾小管上皮细胞中
ADAM10 的过度表达增加了 E-cadherin 的表达水

平，减少了细胞间的黏附，促进了上皮细胞的迁移能

力。ADAM10 还能促进非小细胞肺癌细胞的 EMT。
本研究结果显示 ADAM10 能促进人卵巢癌细胞 SK-
OV-3 的迁移侵袭以及 EMT。对 Notch 信号通路的

研究［11 － 13］表明 Notch 信号通路参与 EMT 相关转录

因子的激活。miＲ-449a 通过与 mＲNA 的 3'-UTＲ 结

合抑制 Notch 途径调节 EMT，抑制肝癌细胞的迁移

侵袭能力。阻断 Notch1 信号通路能有效抑制胃癌

的转移。但有研究［14］ 表明 Notch2 的缺失能激活
TＲAF6 /Akt 轴并促进鼻咽癌的转移。这些研究结

果说明 Notch 信号通路对肿瘤 EMT 的作用具有两

面性( 促进和抑制) 。本研究结果表明 miＲ-122-5p
通过降低 Notch 信号通路活性进而抑制人卵巢癌的

EMT 过程。ADAM10 通过激活 Notch 信号途径进而

增强 人 卵 巢 癌 EMT。miＲ-122-5p 具 有 减 轻 AD-
AM10 通过激活 Notch 信号途径促进人卵巢癌 EMT
的作用。
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Inhibition effect of miＲ-122-5p targeted ADAM10
regulates Notch signaling pathway on epithelial-mesenchymal

transformation in human ovarian cancer SKOV-3 cells
Li Genlin，Liu Jie，Xie Jing，et al

( Dept of Obstetrics and Gynecology，The First Affiliated Hospital
of University of South China，Hengyang 421000)

Abstract Objective To investigate the effects of miＲ-122-5p on epithelial-mesenchymal transformation( EMT)

in human ovarian cancer SKOV-3 cells，and to elucidate its possible mechanism． Methods Human ovarian cancer
SKOV-3 cells were cultured in vitro and transfected with miＲ-122-5p mimic and negative control ( mimic NC) ．
Then the cells were divided into blank control group( Blank) ，mimic NC group，and miＲ-122-5p mimic group． The
expression of miＲ-122-5p and ADAM10 mＲNA was detected by real-time fluorescence quantitative PCＲ ( qＲT-
PCＲ) ． Western blot was used to detect the expression of ADAM10 protein． Bioinformatics predicted the target
matching of mir-122-5p and ADAM10，and dual luciferase reporter system was used to verify the target relation-
ship． In addition，miＲ-122-5p mimic and ADAM10-overexpressed plasmid ( pcDNA-ADAM10 ) were respectively
or simultaneously transfected into SKOV-3 cells，then the cells were divided into blank control group ( Blank ) ，

miＲ-122-5p mimic group，ADAM10 overexpression group ( pc-ADAM10 ) and miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10
group． Transwell was used to detect the migration and invasion ability of SKOV-3 cells． Western blot was used to
detect the expression of Notch signaling pathway related proteins Notch1，HES1 and HEY1，EMT related proteins
Snail，E-cadherin and N-cadherin． Ｒesults Compared with mimic NC group，the expression of miＲ-122-5p of SK-
OV-3 cells in miＲ-122-5p mimic group increased( P ＜ 0. 01) ，indicating that miＲ-122-5p mimic was stably trans-
fected into SKOV-3 cells． Compared with mimic NC group，the expression of ADAM10 mＲNA and protein of SK-
OV-3 cells in miＲ-122-5p mimic group was lower( P ＜ 0. 01) ． ADAM10 was confirmed as a target gene of miＲ-
122-5p by the dual luciferase reporter system． Compared with Blank group，the migration and invasion of SKOV-3
cells in miＲ-122-5p mimic group decreased( t = 6. 004，P ＜ 0. 05; t = 7. 289，P ＜ 0. 01 ) ，while that of pc-AD-
AM10 group increased( t = 13. 181，P ＜ 0. 001; t = 11. 504，P ＜ 0. 01) ; the expression of Notch，HES1，HEY1，

Snail and N-cadherin proteins were suppressed( P ＜ 0. 05; P ＜ 0. 01) ，while that of pc-ADAM10 group decreased
( P ＜ 0. 01) ． Compared with pc-ADAM10 group，miＲ-122-5p mimic + pc-ADAM10 group could alleviate the EMT
promoting effect of pc-ADAM10，and down-regulate the Notch signaling pathway activity． Conclusion miＲ-122-5p
inhibits the EMT of human ovarian cancer SKOV-3 cells by blocking Notch signaling pathway，which may be relat-
ed to miＲ-122-5p targeting inhibition of ADAM10 expression．
Key words human ovarian cancer SKOV-3 cells; epithelial-mesenchymal transformation; Notch signaling path-
way; a disintegrin and metalloproteinase 10
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