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摘要 目的 观察铁转运蛋白 ( FPN ) 在非小细胞肺癌
( NSCLC) 中差异表达及探讨 FPN作用 NSCLC细胞迁移与增
殖的机制。方法 免疫组化( IHC) 检测肺癌标本( 60 例) 及
正常肺组织标本 ( 20 例 ) FPN 表达水平。蛋白免疫印迹
( Westem blot) 检测细胞系中 FPN表达水平。分别构建 FPN
过表达体系( PCDH-FPN-F) 和敲低体系( shFPN) ，通过 West-
em blot和实时荧光定量 PCＲ( qＲT-PCＲ) 验证。划痕实验检
测 FPN对肺癌细胞迁移的影响。生长曲线法检测 FPN对肺
癌细胞增殖能力的影响。结果 相比于正常肺组织，肺癌组
织标本中 FPN表达显著降低( P = 0. 000 ) ; 相比于正常肺细
胞系，肺癌细胞系中 FPN 表达量显著降低 ( P ＜ 0. 000 1 ) 。
与对照组比较，过表达组 FPN 表达量显著升高 ( Westem
blot: P ＜ 0. 01，qＲT-PCＲ: P ＜ 0. 000 1 ) ; 与对照组比较，敲低
组 FPN表达量显著降低( Westem blot: P ＜ 0. 001，qＲT-PCＲ:
P ＜ 0. 001) 。过表达 FPN后，细胞划痕间伤口愈合距离在 18
h和 36 h明显低于对照组; 细胞数目在第 2 天和第 4 天明显
低于对照组。而敲低 FPN 后，细胞划痕间伤口愈合距离在
18 h和 36 h明显高于对照组; 细胞数目在第 2 天和第 4 天明
显高于对照组。结论 低表达 FPN 后，肺癌细胞迁移及增
殖能力增强，这可能是肺癌中 FPN差异表达的原因。
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铁转运蛋白( ferroportin，FPN) 是目前唯一已知
的位于细胞膜的细胞内铁离子输出体，在维持细胞
铁输出和输入的平衡、优化细胞内铁离子的储存利
用及协调铁离子之间的相互作用等方面起重要作
用［1］。当 FPN调控体系破坏，FPN 表达水平异常，
细胞内铁离子富集，为细胞的癌变提供有力条
件［2］。肺癌为全球发病率和病死率最高的恶性肿

瘤，其主要分为非小细胞肺癌 ( non-small cell lung
cancer，NSCLC) 和小细胞肺癌两类，前者在原发性
肺癌中占大多数［3］。有研究［4］表明，NSCLC 的发生
及进展与肺癌细胞内铁代谢相关，而 FPN 是铁代谢
途径的关键蛋白。因此，该研究推测 FPN在 NSCLC
的发生发展中起着重要的作用，通过检测 FPN 在肺
癌中的表达及探讨其在 NSCLC细胞中的作用，深化
对铁代谢与肺肿瘤关系的认知。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 收集 2018 年 2—10 月在该院胸外
科进行了手术切除的 60 例肺癌患者和 20 例肺大疱
患者的标本，其中实验组为肺癌标本 60 例，对照组
为肺大疱患者手术切除的正常肺组织 20 例。男性
44 例，女性 36 例，年龄 44 ～ 80 ( 62. 74 ± 9. 41 ) 岁。
实验组 60 例中，男性 32 例，女性 28 例; 按病理类
型:腺癌 39 例，鳞癌 19 例，其他 2 例;按 TNM分期:
I期 2 例，Ⅱ期 19 例，Ⅲ期 24 例，Ⅳ期 15 例。对照
组 20 例中，男性 12 例，女性 8 例。纳入标准:① 影
像学、病理学等临床资料完整; ② 经病理检查确诊
为肺癌; ③ 此次治疗前未进行手术治疗、放疗、化
疗、靶向治疗等抗癌治疗。排除标准: ① 合并严重
心肺功能障碍;② 合并其他原发性恶性肿瘤; ③ 合
并严重代谢性疾病;④ 其他部位原发恶性肿瘤肺部
转移者;⑤ 合并消化系统出血、肝功能异常等影响
铁离子在体内流通者。该研究内容与流程设计符合
该院医学伦理委员会相关规定并获得开展批准，受
试者及家属对该研究充分知情，自愿签署知情同意
书，并积极配合工作人员。根据《 TNM 恶性肿瘤分
类》第 8 版确定 TNM分期。根据世界卫生组织第 4
版指南对肿瘤进行组织学亚型分类和分级。
1． 2 免疫组化半定量分析 根据制造商的说明，使
用通用 SP 检测试剂盒( Solarbio 公司，货号: P0041 )
对石蜡组织切片进行染色处理。对于免疫组化( im-
munohistochemistry，IHC) 结果的评分 IＲS 使用十三
点法的半定量分析，即以阳性细胞的百分率与阳性
细胞染色强度的乘积进行评分:① 染色强度的评分
标准: 0 分，阴性染色; 1 分，弱染色; 2 分，中染色; 3
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分，强染色。② 阳性染色细胞百分比: 0 分，无阳性
染色细胞; 1 分，阳性染色细胞百分比 ＜ 10% ; 2 分，
阳性染色细胞百分比≥10%且 ＜ 50% ; 3 分，阳性染
色细胞百分比≥50%且 ＜ 80% ; 4 分，阳性染色细胞
百分比 ＞ 80%。最终的 IＲS是染色强度评分与阳性
染色细胞百分比得分的乘积。
1． 3 细胞与质粒 人支气管上皮样细胞系( human
bronchial epithelioid cells，HBE) 、肺癌细胞系( A549、
H1299) 由中科大生命科学院梅一德教授实验室惠
赠。慢病毒载体 ( PCDH-CMV-MCS-EF1-Puro，PC-
DH) 、过表达对照组质粒 ( PCDH-Flag，PCDH-F) 和
敲低组对照质粒 SCＲ ( scrambled shFPN) 均由实验
室惠赠。
1． 4 主要试剂 Polybrene 购自美国 Sigma 公司
( 货号: TＲ-1003-G) ;嘌呤霉素购自上海碧云天公司
( 货号: ST551 － 250mg ) ; F12K、DMEM、Opti-MEM
培养基购自美国 Invitrogen 公司; BCA 蛋白质测定
试剂盒购自美国 Thermo Fisher Scientific 公司( 货
号: 23252) ; 兔抗人 FPN 多克隆抗体购自美国 NO-
VUS公司( 货号: NBP1-88872) ; 鼠抗人 GAPDH单克
隆抗体购自美国 Santa Cruz 公司，( 货号: sc-
166545) ; 鼠抗兔及鼠抗鼠 IgG-二抗购自美国 Pro-
teintech公司( 货号: SA00001 － 1 ) ; TＲIzol 购自美国
Invitrogen 公司; PrimeScriptTM ＲT 试剂盒 ( 货号:
DＲＲ037A) 及 TB Green Premix Ex Taq II ( 货号:
ＲＲ820A) 均购自美国 Takara公司。
1． 5 构建 PCDH-FPN-F 过表达体系 查询 NCBI
基因库人 FPN 的基因序列，设计正义引物 FPN-f。
为了在 FPN的 N 末端加载 Flag 标签，将 Flag 的反
义序加入反义引物中 FPN-r-flag。见表 1。从文库
中扩增出完整的人 FPN + Flag 编码序列，并将其插
入到空载体 PCDH 的 EcoＲ 1 + Not 1 位点间。通过
质粒 DNA 测序确认所有构建体 PCDH-FPN-F 无异
常。将 2 μg PCDH-FPN-F和对照载体 PCDH-F及慢
病毒包装质粒转染至 6 cm 培养皿上生长的
HEK293T细胞。转染后 12 h，将细胞用含有 20%
FBS的 DMEM培养基再培养 24 h。收集含有慢病
毒颗粒的培养基备用。其中，对照组为表达空载体
质粒 PCDH-F 的细胞，高表达实验组为表达质粒
PCDH-FPN-F的细胞。
1． 6 构建 shFPN 敲低体系 查询 shＲNA 基因库，
选定 5 条针对人 FPN的靶序列，从中国科技大学菌
种库中提取相应的菌种( shFPN8-12) ，在含 5% CO2

的 37 ℃摇床培育至对数生长期后，提取质粒。为了

构建表达相应 shFPN的慢病毒，将 2 μg shFPN8-12、
对照载体 SCＲ以及慢病毒包装质粒共转染至 6 cm
培养皿上生长的 HEK293T细胞。转染后 12 h，将细
胞用含有 20% FBS 的 DMEM 培养基再培养 24 h。
收集含有慢病毒颗粒的培养基，并与补充了8 μg /ml
Polybrene的 A549 或 H1299 细胞孵育 24 h，然后用
2 μg /ml嘌呤霉素进行筛选 24 h，最后通过 Western
blot和 qＲT-PCＲ评估敲低效率。该研究中转染 SCＲ
质粒的细胞为敲低对照组，敲低效率最高的 shFPN-
8 和 shFPN-9 作为实验组 1 和 2。见表 1。

表 1 目的基因的引物序列

目的基因 引物序列( 5'-3')
FPN-flag F: CGGAATTCATGACCAGGGCGGGAGAT

Ｒ: AATGCGGCCGCTCACTTGTCATCGTCGTCCTTGTAGTCAACAACAGATGTATTTGCTT
SCＲ CCTAAGGTTAAGTCGCCCTCG
shFPN-8 CCGGGCAATCACAATCCAAAGGGATCTCGAGATCCCTTTGGATTGTGATTGCTTTTTG
shFPN-9 CCGGGCCACATTATGTATTTCCGATCTCGAGATCGGAAATACATAATGTGGCTTTTTG
qＲT-FPN F: GATCCTTGGCCGACTACCTG

Ｒ: CACATCCGATCTCCCCAAGT
qＲT-GAPDH F: CCATGGGGAAGGTGAAGGTC

Ｒ: GAAGGGGTCATTGATGGCAAC

1． 7 细胞培养 A549 细胞系使用 F12K 培养基培
养; H1299、HBE 和 HEK293T 细胞系使用 DMEM 培
养基培养。所有培养基包含 10%胎牛血清、1%青
霉素和链霉素。所有细胞孵育在 5% CO2 浓度、温
度 37 ℃、饱和湿度 95%的细胞培养箱中。取支原
体检测阴性、对数生长期细胞进行试验。
1． 8 Western blot 实验 收集培养细胞用预冷
PBS洗涤 2 次，2 × SDS loading 中煮沸 7 min。通过
BCA蛋白质测定试剂盒确定蛋白质浓度。将等量
的总蛋白上样至 10%浓度的 SDS—PAGE 凝胶，120
V恒压电泳 1. 5 h。然后湿转至 PVDF膜上，4 ℃ 下
300 mA恒流转移 1. 5 h。5%脱脂牛奶室温封闭 1
h，一抗孵育 1. 5 h，二抗孵育 30 min，其间均用 TBST
洗涤 3 次。用增强化学发光底物反应液孵育 2 min，
采用蛋白分析仪器拍摄后进行结果分析。
1． 9 实时荧光定量 PCＲ 按照操作说明使用 TＲ-
Izol提取细胞中的总 ＲNA; 按操作说明使用 Prime-
ScriptTM ＲT试剂盒取 1 μg ＲNA 合成 cDNA; 按操
作说明使用 TB Green Premix Ex Taq II 在 StepOne-
PlusTM( 96 孔) 实时 PCＲ 扩增仪( 美国 Applied Bio-
systems公司) 中运行检测 FPN的表达，GAPDH作为
内参对照基因，引物序列见表 1。通过 3 次独立实
验使用 2 － ΔΔCt方法进行数据分析。
1． 10 划痕实验 感染慢病毒的细胞长满 24 孔后，
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用 10 μl移液器枪头在培养板底部划“一”字形划
痕，PBS漂洗贴壁细胞，弃去漂浮细胞后加入培养液
继续培养，并于此后 0、18、36 h 在倒置显微镜下观
察细胞划痕相对宽度并拍照，多个视野进行记录。
1． 11 生长曲线 感染慢病毒的细胞长满 24 孔后，
分别取 2 × 104 细胞各传 2 个组( 2 d组、4 d组) 继续
培养，并于此 2、4 d后取各组细胞计数，记录结果进
行分析。
1． 12 统计学处理 应用 GraphPad Prism 8. 0 软件
处理和分析数据，实验数据以 珋x ± s 表示，两组均数
间的差异比较用 t 检验，多组均数间的差异比较采
用 One-way Anova检验数据。以 P ＜ 0. 05 为差异有
统计学意义。

2 结果

2． 1 FPN 在 NSCLC 和正常肺组织中的表达 通
过 IHC分析 FPN在实验组和对照组中的表达情况。
结果显示，FPN在正常肺组织细胞膜中显示出明显
的棕黄色染色。见图 1A; 在部分 NSCLC 组织中未
观察到 FPN阳性染色。见图 1B; 在其余 NSCLC 组
织中显示少许棕黄色染色。见图 1C。进行半定量
分析后，实验组的 IＲS较对照组降低( t = 7. 391，P ＜
0. 005) ，两组间差异有统计学意义。见表 2。West-
em blot 检测 HBE 和 A549 中 FPN 的表达显示，与
HBE组相比，A549 组中 FPN 的表达量也明显降
低。见图 2。

图 1 FPN的表达 HE ×400

A:正常肺组织; B: NSCLC组织; C: NSCLC组织

图 2 A549 与 HBE中 FPN蛋白的表达情况

与对照组 A549 比较: ＊＊P ＜ 0. 01

2． 2 FPN表达与 NSCLC 临床特征的关系 在 60
例 NSCLC癌组织中，鳞癌 ( squamous-cell carcinom，
SCC) 19 例、腺癌 ( adenocarcinoma，ADC ) 39 例，其

IＲS分别为( 2. 58 ± 0. 16) 分和( 2. 36 ± 1. 50) 分，t =
0. 935，P = 0. 354，差异无统计学意义。见表 2。在
60 例 NSCLC癌组织中，Ⅰ期 2 例、Ⅱ期 19 例、Ⅲ期
24 例、Ⅳ期 15 例，FPN 的 IＲS 在Ⅰ期、Ⅱ期、Ⅲ期、
Ⅳ期，差异均无统计学意义( F = 1. 092，P = 0. 360) 。
见表 2。

表 2 FPN不同肺组织中表达情况比较( n = 80，珋x ± s)

项目 n
FPN表达( n)

阴性表达 阳性表达
IＲS分值
( 分)

t /F值 P值

组织类型 7． 391 0． 000
正常肺组织 20 3 17 4． 60 ± 1． 23
NSCLC 60 55 5 2． 42 ± 0． 83

病理 0． 935 0． 354
SCC 19 17 2 2． 58 ± 0． 16
ADC 39 36 3 2． 36 ± 1． 50
其他 2 2 0 2． 00

分期 1． 092 0． 360
Ⅰ 2 1 1 3． 00 ± 1． 41
Ⅱ 19 16 3 2． 53 ± 1． 07
Ⅲ 24 23 1 2． 21 ± 0． 72
Ⅳ 15 15 0 2． 53 ± 0． 52

2． 3 FPN的表达水平上调后，NSCLC 细胞迁移及
增殖功能变化 肺癌细胞系转染 PCDH-FPN-F表达
载体后，与对照组转染 PCDH-F 进行表达验证。
qＲT-PCＲ结果显示，过表达组 FPN的 mＲNA表达水
平较对照组亦明显上升。进一步采用 Westem blot
检测 FPN蛋白质水平，结果与 qＲT-PCＲ 一致，过表
达组 FPN蛋白水平也明显增加，成功获得了 FPN高
表达的稳定细胞株 ( A549、H1299 ) 。见图 3。稳定
高表达 FPN的细胞株进一步功能实验表明，相对于
正常表达的对照组来说，过表达 FPN 后，实验组的
肺癌细胞向划痕迁移的速度减慢。见图 4。同样与
对照组比较，细胞在过表达 FPN后，生长 2、4 d后的
细胞数目少于对照组。见图 5。
2． 4 下调 FPN 的表达水平能够有效促进 NSCLC
细胞增殖生长 肺癌细胞中转染 shFPN 慢病毒培
养基后，与对照组 SCＲ进行表达验证。qＲT-PCＲ 结
果显示，敲低组 FPN的 mＲNA表达水平较对照组下
降。进一步采用 Westem blot 检测 FPN 蛋白质水
平，结果与 qＲT-PCＲ一致，敲低组 FPN 蛋白水平也
明显下调，成功获得了 FPN 低表达的稳定细胞株
( A549、H1299) 。见图 6。稳定低表达 FPN 的细胞
株进一步细胞实验显示，相对于正常表达的对照组
来说，低表达 FPN 后，肺癌细胞向划痕空白处迁移
速度加快，见图 7; 细胞生长速度加快，见图 5。
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图 3 稳定高表达 FPN的 A549 与 H1299

A: A549 细胞中对照组与实验组 FPN蛋白及 mＲNA水平表达的差异; B: H1299 细胞中对照组与实验组 FPN 蛋白及 mＲNA 水平表达的差

异; 与对照组比较: ＊＊P ＜ 0. 01

图 4 细胞划痕 × 400

图 5 生长曲线
A: A549 和 H1299 细胞中高表达对照组与实验组分别在生长 0、2 和 4 d后的数目; B: A549 和 H1299 细胞中敲低对照组与实验组 1、2 分别

在生长 0、2 和 4 d后的数目
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图 6 稳定低表达 FPN的 A549 与 H1299

A: A549 细胞中敲低对照组与实验 1 ～ 5 组 FPN蛋白及 1 ～ 2 组 mＲNA水平表达的差异; B: H1299 细胞中敲低对照组与实验 1 ～ 5 组 FPN

蛋白及 1 ～ 2 组 mＲNA表达水平的差异; 与对照组比较: * P ＜ 0. 05; ＊＊P ＜ 0. 01

图 7 A549 和 H1299 细胞中对照组与实验组 1、2 分别在 0、18 和 36 h的迁移情况 × 400

3 讨论

正常人支气管肺泡上皮细胞内铁离子的稳态对
人体健康至关重要，而 FPN 作为细胞内唯一的铁输
出蛋白在铁离子稳态过程中起着重要作用。之前的
研究［5 － 6］表明，铁离子代谢紊乱，主要是铁过载，是促
进细胞恶变并最终发展为恶性肿瘤的重要原因之一。
FPN对 NSCLC细胞的增殖、侵袭、分化、凋亡及相关
信号途径有重要的影响，值得更加深入的研究。能够
为预防、诊断或治疗 NSCLC提供新的参考方向。

该研究通过 IHC 检测肺癌标本及正常肺组织
标本中 FPN的表达，表明 FPN在肺癌标本中表达下
调。可能是正常肺组织细胞在病变过程中，通过
miＲNA调控 FPN 的表达，影响 FPN 的生成。FPN
的缺失导致细胞内铁离子蓄积，进而激化细胞癌变

过程。该研究后续的细胞实验中，肺癌细胞系 A549
中 FPN 的表达量同样低于 HBE 中的表达，符合前
期实验结果。

此外，该研究也表明，高表达 FPN 后，细胞会抑
制其迁移及增殖能力。而敲低 FPN 后，这种抑制效
应会被消除。由于 FPN 在铁代谢中的关键作用及
铁离子在细胞代谢中的重要地位，高表达 FPN 会导
致细胞内铁离子水平迅速出胞，造成细胞铁饥饿，无
法为肿瘤细胞旺盛的代谢活动提供支持。肿瘤细胞
的增殖速率和迁移能力都会因为缺乏必要的铁支持
而无以为继，从而达成一种抑癌效果。而相反的是，
敲低 FPN会造成细胞内铁过载，铁离子水平不再是
肺癌细胞代谢和增殖活动的枷锁，从而造成肿瘤细
胞大量迁移增殖，形成一种致癌效应。

此前相关研究支持铁离子在细胞癌变中的关键
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作用。而 FPN作为唯一一个已知的哺乳动物细胞
铁输出蛋白，它在这个过程中极其重要。该实验也
证实了 FPN低表达是高铁水平和肺癌进展之间的
重要枢纽。具体机制考虑与 ＲOS 有关。当 FPN 表
达调控体系失衡时，机体铁稳态紊乱，细胞内生物活
性铁增多，催化 Fenton反应产生具有极高活性的活
性氧成分———羟基自由基( ·OH) 。活性氧在诱导
DNA突变、修饰基因表达、促进肿瘤细胞增殖、减少
细胞凋亡、增加肿瘤侵袭和抑制抗肿瘤免疫力等方
面至关重要［7］。除此之外，也有研究［8］表明铁在
WNT信号传导、DNA 合成和 P53 调节中均起着至
关重要的作用，目前仍需要更进一步的研究。

此前研究［9 － 10］表明，FPN 受精密的调控系统控
制，包括 microＲNA、铁响应元件 －铁调节蛋白( IＲE-
IＲP) 系统［11］和铁调素 －铁转运蛋白轴［12］等。通过
对 FPN调控体系的深入研究，可将其作为预防、诊
断及治疗肺癌新靶点研究方向。目前已有研究［13］

表明包括铁耗尽和铁代谢靶向治疗等已显示出有效
和广泛的抗肿瘤作用，这使其成为癌症药物治疗的
潜在且基本上未开发的治疗靶标，其中铁螯合剂和
氧化铁纳米颗粒( IONPs) 已经投入临床用于治疗血
液系统恶性肿瘤和其他类型癌症。

综上所述，目前研究表明细胞中 FPN 低表达，
在正常肺支气管上皮细胞恶性进程中起重要作用。
其机制可能与活性铁、活性氧等相关。通过上调
FPN表达可有效抑制肺癌细胞增殖及生长能力。这
是诊治肺癌的潜在方向之一。该研究尚未完全揭开
FPN影响 NSCLC的具体机制，仍需进一步研究。
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Effect of ferroportin on the proliferation and migration of NSCLC cells
Zhang Can，Xu Meiqing，Wu Xianning

( Dept of Thoracic Surgery，Provincial Hospital Affiliated to Anhui Medical University，Hefei 230001)

Abstract Objective To observe the differential expression of ferroportin ( FPN) in non-small cell lung cancer
( NSCLC) and to explore the mechanism of FPN effect on NSCLC cell migration and proliferation． Methods Im-
munohistochemistry ( IHC) was used to detect the expression level of FPN in 60 cases of lung cancer and 20 cases
of normal lung tissue． Western blot was used to detect the expression level of FPN in cell lines． FPN overexpression
system ( PCDH-FPN-F) and knockdown system ( shFPN) were constructed respectively，and verified by Western
blot and qＲT-PCＲ． The effect of FPN on lung cancer cell migration was detected by scratch test． Growth curve
method was used to detect the effect of FPN on proliferation of lung cancer cells． Ｒesults Compared with normal
lung tissue，the expression of FPN in lung cancer tissues significantly decreased( P = 0. 000) ． Compared with nor-
mal lung cell lines，the expression of FPN in lung cancer cell lines significantly decreased ( P ＜ 0. 000 1 ) ．
Compared with the control group，the expression of FPN in the overexpressed group significantly increased ( Western
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blot: P ＜ 0. 01，qＲT-PCＲ: P ＜ 0. 000 1) ． Compared with the control group，FPN expression significantly decreased
in the knockdown group ( Western blot: P ＜ 0. 001，qＲT-PCＲ: P ＜ 0. 001) ． After overexpression of FPN，the wound
healing distance between cell scratches was significantly lower than that of the control group at 18 h and 36 h． The
number of cells in 2 d and 4 d was significantly lower than that in the control group． When FPN was knocked down，
the wound healing distance between cell scratches at 18 h and 36 h was significantly higher than that of the control
group． The number of cells in 2 d and 4 d was significantly higher than that in the control group． Conclusion Af-
ter low expression of FPN，the migration and proliferation of lung cancer cells were enhanced，which may be the
reason for the differential expression of FPN in lung cancer．
Key words lung neoplasms; ferroportin; cell movement; cell proliferation
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miＲ-30a-5p /MTA1 轴与喉鳞状细胞癌细胞
Hep2 生物学特性的相关性研究

裴 婷，张海利，陈 英，史 聪，樊慧娟

摘要 目的 探讨 miＲ-30a-5p 通过靶向调控 MTA1 对喉鳞
癌细胞增殖、迁移、周期和凋亡的影响。方法 通过生物信
息技术预测 miＲ-30a-5p靶基因 MTA1，并采用实时荧光定量
PCＲ和双荧光素酶报告实验验证。将 miＲ-30a-5p 模拟物
( mimics) 和对照组( NC) 分别转染至对数期的喉鳞癌细胞株
Hep2 中。利用 CCK-8 实验检测细胞增殖情况，Transwell 实
验检测细胞迁移情况，流式细胞术检测细胞周期和凋亡情
况。结果 实时荧光定量 PCＲ 实验结果显示，实验组和对
照组中转染后表达水平分别为 ( 12. 62 ± 0. 97 ) 和 ( 1. 04 ±
0. 32) ，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。双荧光素酶报告实
验结果显示，miＲ-30a-5p 模拟物 + pGL4. 10 和 + pGL 4. 73 分
别与其野生型和突变型比较表达水平为 ( 0. 41 ± 0. 06 ) 和
( 0. 91 ± 0. 01) ，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。在 CCK-8 实
验结果显示，实验组比对照组 24、48、72 h 的吸光度值相对
倍数低，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。Transwell 细胞迁移
实验结果显示，实验组和对照组细胞数目分别为( 207. 67 ±
7. 23) 个和 ( 369. 00 ± 41. 22 ) 个，差异有统计学意义 ( P ＜
0. 05) 。在流式细胞术检测细胞周期结果示，实验组 G1 期、
S期和 G2 期均较 miＲ-NC 对照组小，细胞周期阻滞; 细胞凋
亡结果示，实验组和对照组细胞凋亡率分别为 ( 22. 61 ±
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5. 70) %和( 4. 52 ± 2. 12) %，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。

结论 miＲ-30a-5p / MTA1 轴可能对喉鳞状细胞癌的发生机

制产生一定的阻碍作用。
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微小 ＲNA( miＲNA) 是一类约 20 ～ 24 nt所构成
的内源性非编码单链小分子 ＲNA，主要通过与互补
靶系列结合干扰翻译发挥作用，改变蛋白的表达，影
响细胞的生物功能 ［1 － 2］。miＲ-30a-5p 是其中的一
员，据报道［3 － 4］，调节 miＲ-30a-5p 可以影响多种恶
性肿瘤细胞的进展，但是在喉鳞状细胞癌( laryngeal
squamous cell carcinoma，LSCC) 中未见报道。转移
相关基因 1( metastasis associated gene 1，MTA1) 主要
通过脱去相应抑癌基因组蛋白的乙酰基而重塑染色
质的结构，使其结构紧密不易转录，减弱表达，增强
癌细胞的转移 ［5］。多数文献 ［6］报道 MTA1 的过表
达与人类恶性肿瘤的恶性程度及进展密切相关。前
期研究 ［7］表明过表达的MTA1 可以促进 LSCC细胞
的增殖、迁移和侵袭，但是其发生机制尚未阐明。该
研究通过生物信息技术以及相应的细胞功能实验观
察细胞增殖、迁移、周期和凋亡的情况，表明 miＲ-30a-
5p / MTA1轴可能对 LSCC的发生机制产生一定的作
用，为今后的诊断、治疗和愈后提供新思路。
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