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摘要 目的 探讨 miＲ-133b 在食管鳞癌侵袭、转移过程中

的作用及机制。方法 使用生物信息学工具预测 miＲ-133b
的靶基因; 双荧光素酶报告基因实验验证 miＲ-133b 对靶基

因表皮生长因子受体( EGFＲ) 的直接靶向调控作用; 细胞增

殖实验、划痕实验和 Transwell 实验检测 miＲ-133b 的不同表

达对食管鳞癌细胞增殖、迁移和侵袭能力的影响; qＲT-PCＲ
验证 miＲ-133b 与 EGFＲ 在食管鳞癌组织中的表达，并分析

miＲ-133b 与食管鳞癌临床病理特征之间的关系。结果 生

物信息学工具预测 EGFＲ 为 miＲ-133b 的靶基因，双荧光素

酶报告基因实验证实 miＲ-133b 可与 EGFＲ 3’UTＲ 片段结

合; 体外实验通过上调食管鳞癌细胞中 miＲ-133b 的表达使

细胞的增殖受阻( ECA109: P ＜ 0. 05，KYSE150: P ＜ 0. 01) ; 细

胞的迁移( ECA109: P ＜ 0. 01，KYSE150: P ＜ 0. 01 ) 和侵袭能

力( EC5A109: P ＜ 0. 01，KYSE150: P ＜ 0. 01) 显著减弱。在食

管鳞癌组织中 miＲ-133b 与 EGFＲ 的表达呈负相关性( P ＜
0. 01) ，且 miＲ-133b 的表达与食管鳞癌的 TNM 分期、淋巴结

转移显著相关 ( P 均 ＜ 0. 05) 。结论 miＲ-133b 可能通过下

调 EGFＲ 的表达，抑制食管鳞癌的增殖、侵袭和转移，在食管

鳞癌的演进中起负调控作用。
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食管鳞癌的侵袭、转移是多因素的综合作用，是

多基因变化积累、叠加的结果。随着 miＲNA 的生成

及功能异常在多种肿瘤发生、发展中的作用被逐渐

认识［1］，miＲNA 在食管鳞癌侵袭、转移中的机制研

究越来越受到人们的关注［2］。miＲNA 长约 20 ～ 24
nt，主要通过转录后或翻译水平调控基因表达［3］。
目前研究［4］显示，在食管鳞癌组织中低表达的 miＲ-
133b 可能作为抑癌基因，参与食管鳞癌的演进，并

预测 miＲ-133b 可能作为食管鳞癌治疗的潜在靶

点。该研究将对 miＲ-133b 参与食管鳞癌侵袭、转移

的具体作用及机制做进一步的研究讨论。

1 材料与方法

1． 1 材料

1． 1． 1 细 胞 系 人 食 管 鳞 癌 细 胞 系 ECA109、
KYSE150 购 自 ATCC 细 胞 库。所 有 细 胞 为 90%
ＲPMI 1640 培养基加 10% 胎牛血清，于 37 ℃、5%
CO2、饱和湿度的培养箱中培养。DMEM 培养基用

于 Transwell 实验。
1． 1． 2 组织标本 收集 2008 年 1 月 ～ 2010 年 12
月新疆医科大学附属肿瘤医院胸外科手术切除的食

管鳞癌组织标本，包括肿瘤及与其配对的正常食管

黏膜组织。所有患者术前未接受化疗、放疗或其他

任何相关的抗肿瘤治疗。根据 UICC TNM ( 第七

版) 分期。所有临床标本经过新疆医科大学附属肿

瘤医院病理科专家诊断证实。临床标本的切取均通

过新疆医科大学附属肿瘤医院伦理委员会批准，并

征得患者的同意签署知情同意书。
1． 2 方法

1． 2． 1 运用生物信息学方法预测 miＲ-133b 的靶基

因 运用 MiＲbase、Targetscans 及 PicTar 数据库预测

miＲ-133b 的候选靶基因。
1． 2． 2 细胞转染 转染前 1 d，细胞生长密度达

70% ～ 80%。转染当天，使用 250 μl 无血清 Opti-
MEM I 培养基稀释 miＲ-133b mimic /negative control
4. 0 μg，轻轻混匀，室温下静置 5 min。同时将 Lipo-
fectamineTM 2000 10 μl 稀释于 250 μl 无血清 Opti-
MEM I 培养基中，轻轻混匀，室温下静置 5 min。分

别 混 合 LipofectamineTM 2000 和 miＲ-133b mimic /
miＲ-133b negative control 的稀释液，室温下静置 20
min。6 孔板的每个孔中加入混合液 500 μl。4 h 后

更换细胞培养液，于 37 ℃、CO2 培养箱中继续培养

48 h，用于后续检测。
1． 2． 3 荧光定量 PCＲ 技术( qＲT-PCＲ) 查找基因

序列，设计引物，见表 1。引物由上海生工合成。使
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用 ABI7500 型 定 量 PCＲ 仪。TＲIzol 法 提 取 组 织

ＲNA。逆转录反应体系 10 μl 为: 5 × PrimerScript ＲT
Master Mix 2 μl、总 ＲNA 500 ng、加无 ＲNase 酶的水

至 10 μl。反应条件为: 37 ℃、15 min; 85 ℃、5 s; 4
℃、5 min。qＲT-PCＲ 反 应 体 系 10 μl 为: SYBＲ
Premix Ex TaqII( 2 × ) 5 μl，上 /下游引物各 0. 5 μl，
cDNA 2 μl，ＲNase Free dH2O 2 μl。反应条件为: 95
℃、30 s; 95 ℃、5 s; 60 ℃、30 s。每个基因的相对表

达量以 2 － ΔΔCt法计算。

表 1 qＲT-PCＲ 实验引物序列

基因 引物序列( 5'-3')
EGFＲ F: GCACGCCAATAGAAGG

Ｒ: GTAAACGGCATGGCATC
β-actin F: CCTCACCCTGAAGTACCCCA

Ｒ: TCGTCCCAGTTGGTGACGAT
miＲ-133b F: CTTTGGTCCCCTTCAACCA

Ｒ: GTGCAGGGTCCGAGGT
U6 F: CTCGCTTCGGCAGCACA

Ｒ: AACGCTTCACGAAYYYGCGT

1． 2． 4 Western blot 收集细胞，提取总蛋白，BCA
法测定蛋白质浓度，SDS-PAGE 胶电泳，将蛋白电转

移到 PVDF 膜上，5% BSA 封闭，一抗( 1 ∶ 500 ) 4 ℃
孵育过夜，二抗( 1 ∶ 1 000) 室温孵育 1 h，ECL 化学

发光显像。
1． 2． 5 荧光素酶报告基因实验 转染前将细胞按

70%的密度接种至 96 孔板。按比例配制报告基因

质粒和转染试剂即 Firefly: Ｒenilla: 转染试剂 = 0. 1
μg: 0. 01 μg: 0. 25 μl，并常温下孵育 5 min。配制

miＲ-133b mimic /negative control 和转染试剂的稀释

液: 加入转染试剂 0. 25 μl 使 miＲ-133b mimic /nega-
tive control 的 终 浓 度 为 100 nmol /L，常 温 孵 育 5
min。将稀释好的报告基因质粒、miＲ-133b mimic /
negative control 混匀，常温孵育 20 min，然后分别添

加到每孔细胞样品中。转染 6 h 后，更换细胞培养

基。48 h 后弃去培养基，用 100 μl 1 × PBS 洗 1 遍。
每孔加 50 μl 稀释好的 1 × PLB，置于摇床上，常温

下 15 min 进行裂解。在白色不透光的 96 孔酶标板

中每孔加入裂解液的上清液 10 μl，再加入 100 μl
预先混好的 LAＲ Ⅱ，2 s 后测数据，得到萤火虫荧光

素酶反应强度。每孔再添加 100 μl 预先混 好 的

Stop＆Glo Ｒeagent，静止 2 s 后测数据，得到内参海肾

荧光素酶反应强度。
1． 2． 6 细胞增殖实验 接种 2 × 105 个细胞至 96

孔板，48 h 后加入新鲜配置的 MTT 溶液，37 ℃、5%
CO2 培养箱继续孵育 4 h 后终止培养，每孔加入 150
μl 二甲基亚砜，酶联免疫检测仪 490 nm 处测量各

孔的光密度( optical density，OD) 值。
1． 2． 7 细胞划痕实验 接种 2 × 106 个细胞至 6 孔

板，待细胞完全融合后垂直划出等宽的细胞划痕，继

续培养 48 h，并于相应时间段在显微镜下观察划痕

宽度，同时拍照记录。
1． 2． 8 Transwell 实验 ECA109、KYSE150 细胞转

染 24 h 后( 具体转染步骤详见方法 1. 2. 2) ，胰酶消

化并制备单细胞悬液，以 5 × 104 个细胞密度接种于

Transwell 小室，24 孔板下层加入 750 μl 含 10% 胎

牛血清的 DMEM 培养基，70 h 后计算细胞过膜率。
1． 3 统计学处理 应用 SPSS 17. 0 软件进行分析，

计量资料正态分布用 珋x ± s 表示，进行独立样本 t 检

验，miＲ-133b 与其靶基因的表达采用 Pearson 相关

分析，miＲ-133b 表达与临床病理参数之间的关系分

析采用 Fisher 精确概率法，P ＜ 0. 05 表示差异有统

计学意义。

2 结果

2． 1 生物信息学分析预测 miＲ-133b 的靶基因

本研究主要探索 miＲ-133b 调控其靶基因参与食管

鳞癌侵袭、转移的机制。表皮生长因子受体( epider-
mal growth factor receptor，EGFＲ) 所参与的信号通

路，与肿瘤的侵袭、转移密切相关。故本研究锁定在

3 个 miＲNA 数据库中 miＲ-133b 靶基因预测结果的

交集-EGFＲ，作为 miＲ-133b 的预测靶基因进行下一

步的研究。见表 2。

表 2 miＲ-133b 与靶基因 EGFＲ 的结合序列

基因 预测配对区域

EGFＲ 3'UTＲ 50 －56 位点 5'…CUCUUUCGAUACCCAGGACCAAG…
Has-miＲ-133b 3'AUCGACCAACUUCCCCUGGUUU

2． 2 双荧光素酶报告基因实验验证 miＲ-133b 的

靶基因 为证实 miＲ-133b 对其靶基因 EGFＲ 的调控

作用，课题组构建了 EGFＲ 野生型及突变型质粒进行

双荧光素酶报告基因实验。具体实验分组如下: MT
组即插入了 EGFＲ 突变型质粒 3'UTＲ 片段的萤光素

酶报告基因载体，WT 组即插入了 EGFＲ 野生型质粒

3'UTＲ 片段的萤光素酶报告基因载体，NC 组即萤光

素酶 报 告 基 因 载 体。在 食 管 鳞 癌 细 胞 ECA109、
KYSE150 中，通过转染 miＲ-133b mimics，检测各组的
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荧光素酶活性，判断 miＲ-133b 对 EGFＲ 的调控作用。
结果显示: 转染 miＲ-133b mimics 对 MT 组和 NC 组的

荧光素酶活性影响不显著，但能使 WT 组的萤光素酶

活性 明 显 下 降 ( ECA109: t = 20. 24 vs NC 组，P ＜
0. 01，KYSE150: t = 14. 07 vs NC 组，P ＜ 0. 01) ，提示

miＲ-133b 可直接靶向调控 EGFＲ，见图 1。

图 1 双荧光素酶报告基因实验检测转染 miＲ-133b

mimics 对各实验组荧光素酶活性的影响

与 NC 组比较: * P ＜ 0. 05

2． 3 miＲ-133b 对食管鳞癌细胞中 EGFＲ 表达的

影响 采用 qＲT-PCＲ、Western blot 实验检测 miＲ-
133b 对 EGFＲ 表达的影响。实验分组如下: miＲ-
133b mimics 组即在食管鳞癌细胞中转染 miＲ-133b
mimics; negative control 组即在食管鳞癌细胞中转染

negative control。qＲT-PCＲ 结果显示，在食管鳞癌细

胞 ECA109、KYSE150 中，与 negative control 组相比，

miＲ-133b mimics 组中 miＲ-133b 在转录水平的表达

显著上调，提示转染有效( ECA109: t = 9. 28 vs nega-
tive control 组，P ＜ 0. 01; KYSE150: t = 35. 53 vs neg-
ative control 组，P ＜ 0. 01 ) 。但与 negative control 组

相比，miＲ-133b mimic 组中 EGFＲ 在转录水平的表

达无显著变化，见图 2A ～ D。Western blot 结果显

示，在食管鳞癌细胞 ECA109、KYSE150 中，与 nega-
tive control 组相比，miＲ-133b mimics 组中 EGFＲ 在

蛋白水平的表达发生显著下调，见图 2E。
2． 4 miＲ-133b 抑制食管鳞癌细胞增殖 采用 MTT
实验检测 miＲ-133b 对食管鳞癌细胞增殖的影响。
实验分组同 2. 3 中描述。结果显示，在食管鳞癌细

胞 ECA109、KYSE150 中，与 negative control 组相比，

72 h 时 miＲ-133b mimics 组细胞的增殖能力显著下

降( ECA109: t = 4. 18 vs negative control 组，P ＜
0. 05，KYSE150: t = 11. 18 vs negative control 组，P ＜
0. 01) ，提示 miＲ-133b 能够抑制食管鳞癌细胞的增

殖，对肿瘤的生长起抑制作用，见图 3。
2． 5 miＲ-133b 抑制食管鳞癌细胞迁移 采用细胞

划痕实验检测 miＲ-133b 对食管鳞癌细胞迁移能力

的影响。实验分组同 2. 3 中描述。结果显示，在食

管 鳞 癌 细 胞 ECA109 中，negative control 组、miＲ-
133b mimics 组细胞划痕闭合率分别为( 42. 00% ±
4. 36% ) 、( 14. 00% ± 4. 58% ) ，差异有统计学意义

( t = 7. 67 vs negative control 组，P ＜ 0. 01) ; 食管鳞癌

细 胞 KYSE150 中，negative control 组、miＲ-133b
mimics 组 细 胞 划 痕 闭 合 率 分 别 为 ( 52. 33% ±
5. 86% ) 、( 22. 00% ± 4. 36% ) ，差异有统计学意义

( t = 7. 19 vs negative control 组，P ＜ 0. 01) ; 上述实验

提示，上调 miＲ-133b 表达可以抑制两种食管鳞癌细

胞的迁移，见图 4。
2． 6 miＲ-133b 抑制食管鳞癌细胞侵袭 采用 Tr-
answell 实验检测 miＲ-133b 对食管鳞癌细胞侵袭能

力的影响。实验分组同 2. 3 中描述。结果显示，在

食管鳞癌细胞 ECA109 中，negative control 组、miＲ-
133b mimics 组细胞过膜数分别为( 78. 67 ± 7. 02 ) 、
( 19. 67 ± 3. 06 ) ，差异有统计学意义 ( t = 14. 02 vs
negative control 组，P ＜ 0. 01 ) ; 在 食 管 鳞 癌 细 胞

KYSE150 中，negative control 组、miＲ-133b mimics 组

细胞 过 膜 数 分 别 为 ( 87. 33 ± 5. 77 ) 、( 24. 67 ±
7. 37) ，差异有统计学意义( t = 11. 59 vs negative con-
trol 组，P ＜ 0. 01) ; 上述实验提示，上调 miＲ-133b 表

达对两种食管鳞癌细胞的侵袭能力具有抑制作用，

见图 5。
2． 7 miＲ-133b 及 EGFＲ 在食管鳞癌组织中的表

达 采用 qＲT-PCＲ 实验检测 miＲ-133b 与 EGFＲ 在

33 例食管鳞癌组织中的表达，并进行相关性分析。
结果显示，miＲ-133b 在食管鳞癌组织中的表达下

调，EGFＲ 在食管鳞癌组织中的表达上调，二者表达

呈负相关性( P ＜ 0. 01) ，见图 6。将 miＲ-133b 的表

达与食管鳞癌患者的临床病理特征进行相关性分析

显示: miＲ-133b 的表达与肿瘤的 TNM 分期、淋巴结

转移相关，即 miＲ-133b 在Ⅰ /Ⅱ期食管鳞癌中的阳

性表达率显著高于Ⅲ期 ( P ＜ 0. 05) 、miＲ-133b 在淋

巴结阴性食管鳞癌中的阳性表达率显著高于淋巴结

阳性食管鳞癌( P ＜ 0. 05) ，见表 3。
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图 2 miＲ-133b 对 EGFＲ 在转录和蛋白水平表达的影响

A: ECA109 细胞转染 miＲ-133b mimics 检测 miＲ-133b 转录水平的表达; B: KYSE150 细胞转染 miＲ-133b mimics 检测 miＲ-133b 转录水平的

表达; C: ECA109 细胞转染 miＲ-133b mimics 检测 EGFＲ 转录水平的表达; D: KYSE150 细胞转染 miＲ-133b mimics 检测 EGFＲ 转录水平的表达;

E: ECA109、KYSE150 细胞转染 miＲ-133b mimics 检测 EGFＲ 蛋白水平的表达; 与 negative control 组比较: * P ＜ 0. 05

图 3 miＲ-133b 对两种食管鳞癌细胞增殖的影响

与 negative control 组比较: * P ＜ 0. 05
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图 4 miＲ-133b 对两种食管鳞癌细胞迁移能力的影响 × 200

图 5 miＲ-133b 对两种食管鳞癌细胞侵袭能力的影响 × 200

A: ECA109 negative control 组; B: ECA109 miＲ-133b mimics 组; C: KYSE150 negative control 组; D: KYSE150 miＲ-133b mimics 组; 与 negative

control 组比较: * P ＜ 0. 05

表 3 miＲ-133b 表达与食管鳞癌临床病理特征的关系

临床病理参数 例数
miＲ-133b 表达

高 低
P 值

年龄( 岁)

≥65 22 10 12 0． 270
＜ 65 11 7 4

性别

男 24 11 13 0． 438
女 9 6 3

分化程度

低 /中 27 15 12 0． 398
高 6 2 4

位置

上段 + 中段 24 14 10 0． 259
下段 9 3 6

淋巴结转移

阴性 13 11 2 0． 040
阳性 20 6 14

TNM 分期

Ⅰ /Ⅱ 15 11 4 0． 015
Ⅲ 18 5 13

3 讨论

食管癌位居全球恶性肿瘤发病率的前列［5］。
中国是食管癌的高发区。Chen et al［6］2016 年的统

计分析指出，中国食管癌的发病率为477 900例，接

图 6 食管鳞癌组织中 miＲ-133b 与 EGFＲ 的表达及相关性分析

近全球食管癌发病的 50%。其中食管鳞癌占食管

癌发病的 90%以上，其恶性程度高，预后差，多数食

管鳞癌在确诊时即分期较晚，丧失手术机会，并且一

些食管鳞癌在早期既有较强的侵袭和转移趋势［7］。
在过去的几十年中，随着外科技术的提高以及新辅

助化放疗技术的运用，食管鳞癌患者的预后有了一

定程度的改善，但患者的 5 年生存率仍然较低［8］。
如果能寻找到与食管鳞癌侵袭、转移相关的分
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子生物学标志物，在食管鳞癌患者中发现侵袭、转移

的高危人群并进行有针对性的治疗，将有望改善食

管鳞癌患者的预后［9］。
目前越来越多的证据显示，miＲNA 的异常表达

在肿瘤的侵袭、转移中发挥着重要的调控作用［10］。
Fu et al［4］研究发现 miＲ-133b 在食管鳞癌中呈低表

达，且 miＲ-133b 的差异表达与食管鳞癌的侵袭、转

移相关。Kano et al［11］发现在食管鳞癌细胞中上调

miＲ-133b，可以抑制细胞增殖、阻止肿瘤细胞侵袭，

提示 miＲ-133b 可能作为抑癌基因参与食管鳞癌的

发生、发展。Qin et al［12］研究发现，miＲ-133b 在食

管鳞癌组织和细胞中均呈低表达，上调食管鳞癌细

胞中 miＲ-133b 的表达，可对食管鳞癌的上皮间充质

转化起负调控作用，提示 miＲ-133b 在食管鳞癌的转

移中发挥着重要的作用。
EGFＲ 属于 ErbB 受体家族。研究［13］显示，在

多种实体瘤中，EGFＲ 的过表达与肿瘤细胞的增殖、
侵袭、转移、凋亡以及血管生成有关，而 EGFＲ 基因

的突变 则 有 助 于 上 皮 细 胞 发 生 恶 性 转 化。Jia et
al［14］研究发现，在食管鳞癌组织中高表达的 EGFＲ
与肿瘤的淋巴结转移、浸润深度及 TNM 分期呈正相

关。COX 回归分析显示，EGFＲ 可作为食管鳞癌患

者的独立预后因素。Wang et al［15］采用免疫组化法

对癌前病变、早期食管鳞癌、进展期食管鳞癌组织中

EGFＲ 的表达进行检测。结果显示，EGFＲ 的阳性表

达率随肿瘤的进展而增高。提示 EGFＲ 可能参与了

食管鳞癌的发生、发展过程。Lin et al［16］研究发现，

高表达的 EGFＲ 与肿瘤较差的分化程度相关，而

EGFＲ 的扩增则与肿瘤的分期、淋巴结的转移相关，

并提示 EGFＲ 的拷贝数增加可作为食管鳞癌预后判

定的指标。
关于 miＲ-133b 和 EGFＲ 在肿瘤中的表达调控

关系，目前已有一些研究报道。Liu et al［17］研究发

现，miＲ-133b 可通过调控 EGFＲ 表达，影响其下游

通路的活化，从而抑制非小细胞肺癌细胞的增殖和

侵袭，促进细胞凋亡，提高 EGFＲ － TKI 药物治疗的

敏感性。Tao et al［18］研究发现，在激素治疗不敏感

的 PC3 和 DU145 前列腺癌细胞中，miＲ-133b 可通

过调控 EGFＲ 表达，影响细胞的增殖、侵袭、迁移。
但目前对于食管鳞癌中 miＲ-133b 与 EGFＲ 之间的

靶向调控关系，尚无研究报道。而本研究则对这一

调控机制进行了初步的探索和验证。在本研究中，

课题组通过生物信息学预测 EGFＲ 为 miＲ-133b 的

下游靶基因，并采用双荧光素酶报告系统证实 miＲ-

133b 可直接靶向作用于 EGFＲ。在食管鳞癌细胞中

证实通过转染 miＲ-133b mimic，上调 miＲ-133b 的表

达，可以下调 EGFＲ 在蛋白水平的表达，并抑制食管

鳞癌细胞的增殖、侵袭、迁移。在食管鳞癌组织中采

用 qＲT-PCＲ 实验证实 miＲ-133b 呈低表达，EGFＲ 呈

高表达，且二者表达呈负相关性。将 miＲ-133b 的表

达与食管鳞癌的临床病理特征进行相关性分析显

示，miＲ-133b 的表达与肿瘤 TNM 分期、淋巴结转移

密切相关。基于上述研究结果，课题组推测在正常

食管黏膜组织中 miＲ-133b 可能通过与其靶基因

EGFＲ 的 3' － UTＲ 端结合，通过维持 EGFＲ 在蛋白

水平的正常表达，从而使正常食管黏膜组织细胞的

增殖与凋亡处于动态平衡。而在食管鳞癌组织中，

由于某种或多种原因导致的 miＲ-133b 的生成及功

能异常，致 使 miＲ-133b 的 表 达 下 调、miＲ-133b 对

EGFＲ 表达的调控作用减弱，使 EGFＲ 在蛋白水平

的表达上调，导致细胞增殖过度，细胞的侵袭及迁移

能力增强，从而促进了肿瘤的进展。
但是，目前对于 miＲ-133b 的上游调控机制，

miＲ-133b 靶向调控 EGFＲ 参与食管鳞癌的侵袭、转
移过程的具体信号通路、以及下调食管鳞癌中 EG-
FＲ 的表达对 miＲ-133b 表达及食管鳞癌侵袭、转移

的影响，目前尚不完全清楚，在今后的实验中课题组

将针对上述问题进行进一步的探讨。
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miＲ-133b regulates esophageal squamous cell carcinoma
invasion and metastasis by targeting EGFＲ

Zeng Wei1，Zhu Jinfeng2，Kong Dehua1，et al
( 1First Dept of Lung Cancer Chemotherapy，2Dept of Gastrointestinal Surgery，

The Affiliated Cancer Hospital of Xinjiang Medical University，Urumqi 830011)

Abstract Objective To investigate the role and mechanism of miＲ-133b in cell invasion and metastasis of esoph-
ageal squamous cell carcinoma( ESCC) ． Methods Bioinformatics tools were used to predict the potential target
gene of miＲ-133b; dual luciferase reporter gene assay was conducted to verify the prediction． Cell proliferation，

wound healing and transwell assay were performed to investigate the effects of miＲ-133b on cell proliferation，mi-
gration and invasion in esophageal squamous cell carcinoma． qＲT-PCＲ was conducted in a cohort of 33 pairs of ES-
CC tissues and correspondingly adjacent tissues，then the relationship between the miＲ-133b and clinical pathologi-
cal features weer analysed． Ｒesults Bioinformatics tools predicted that EGFＲ was the potential target gene of miＲ-
133b，dual luciferase reporter gene assay verified that miＲ-133b could bind to a specific sequence of the 3'-UTＲ of
the mＲNA of EGFＲ． Overexpression of miＲ-133b in ESCC cell could inhibit proliferation ( ECA109: P ＜ 0. 05，

KYSE150: P ＜ 0. 01) ，migration( ECA109: P ＜ 0. 01，KYSE150: P ＜ 0. 01) and invasion( ECA109: P ＜ 0. 01，

KYSE150: P ＜ 0. 01) in vitro． The results demonstrated that EGFＲ，the target of miＲ-133b in ESCC，which up-
regulated in ESCC tissues was negatively related to miＲ-133b( P ＜ 0. 01) ，and miＲ-133b was frequently downregu-
lated in esophageal squamous cell carcinoma tissues and its decrement correlated with TNM stage of ESCC and lym-
phatic metastasis ( P both ＜ 0. 05) ． Conclusion MiＲ-133b may inhibit esophageal carcinoma proliferation，inva-
sion and metastasis by targeting EGFＲ，it plays a negative role in the progression of ESCC．
Key words esophageal squamous cell carcinoma; miＲ-133b; EGFＲ; invasion; metastasis
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