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miRNA鄄143 在非小细胞肺癌组织中的表达

严玉兰,荣光生

[摘要]目的:探讨微小 RNA(miRNA)鄄143 在非小细胞肺癌(NSCLC)组织中的表达水平及其与临床病理特征之间的关系。 方

法:选取40 例NSCLC 组织及其癌旁组织,采用实时荧光定量聚合酶链反应技术检测 miRNA鄄143 的表达水平,并分析其与临床

病理特征之间的关系。 结果:miRNA鄄143 在 NSCLC 组织中的表达水平低于癌旁组织(P < 0. 05);miRNA鄄143 的表达在不同年

龄、性别、组织学类型、分化程度、TNM 分期间的差异均无统计学意义(P > 0. 05)。 NSCLC 伴淋巴结转移的肺癌组织中

miRNA鄄143 的表达水平低于 NSCLC 不伴淋巴结转移的肺癌组织(P < 0. 05)。 结论:miRNA鄄143 在 NSCLC 组织中表达下调,且
可能与肺癌细胞的转移有关。
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The expression of miaroRNA鄄143 in non鄄small cell lung cancer tissue
YAN Yu鄄lan,RONG Guang鄄sheng

(Department of Respiratory Medicine,The Third People忆s Hospital of Hefei,Hefei Anhui 230022,China)

[Abstract] Objective:To explore the expression of micro RNA(miRNA)鄄143 in non鄄small cell lung cancer(NSCLC) tissue and
relationship with clinicopathological features of tissue. Methods:The expression levels of miRNA鄄143 in NSCLC and adjacent cancerous
tissue of 40 cases were detected by real鄄time PCR. The relationship of miRNA鄄143 expression with clinicopathological features of tissue
was analyzed. Results:The expression of miRNA鄄143 in NSCLC tissue was significantly lower than that in adjacent cancerous tissue
(P < 0. 05). The expression differences of miRNA鄄143 in different ages,gender,histologic types,differentiation degrees and TNM stages
were not statistical significance(P > 0. 05). The expression level of miRNA鄄143 in NSCLC tissue with lymph node metastasis was lower
than that in NSCLC tissue without lymph node metastasis(P < 0. 05). Conclusions:The expression level of miRNA鄄143 in NSCLC
tissue decreases,which may be correlated with the cell metastasis of lung cancer.
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摇 摇 目前,肺癌已成为全球范围内发病率及病死率

最高的恶性肿瘤[1]。 其中,非小细胞肺癌(non鄄small
cell lung cancer,NSCLC)约占全部肺癌类型的 85% ,
严重威胁人类健康[2] 。肺癌的发生、
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发展通常伴有

和出血量的大小有相对准确的规律性。 病灶部位越

表浅,出血量越大,则 CEEG 异常率越高。 CEEG 变

化亦与病情严重程度有关,若病侧半球的背景活动

呈进行性抑制加重,则为预后不良的征像。
综上所述,脑出血急性期的 CEEG 检查及追踪

观察对脑出血的预后判断及疗效评估有重要意义,
CT 反映脑组织结构的变化,而 CEEG 能反映病灶及

周围组织的脑功能的变化,这些变化常先于 CT 出

现,二者可起到相互补充的作用。 CEEG 在急性脑

血管病的应用中显示了良好的前景,对判断预后及

指导治疗有较重要的意义,可逐渐推广使用。
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基因的异常与改变,对肺癌发生过程中分子机制的

探索有助于临床进一步诊断与治疗。 微小 RNA
(microRNA,miRNA)是一类具有转录后调控功能的

非编码小分子 RNA,参与机体多种生理及病理过

程[3 - 4]。 研究[5]发现,miRNA 可作为肿瘤抑制或促

进因子,参与肿瘤的发生。 其中,miRNA鄄143 已被发

现在结肠癌、胃癌等肿瘤组织中表达异常。 但关于

其与 NSCLC 发生的关系目前少有研究。 本研究通

过检测 NSCLC 组织中 miRNA鄄143 的表达情况,并
与临床病理因素进行分析,以探讨其在 NSCLC 发生

中的作用。

1摇 资料与方法

1. 1摇 标本来源摇 所有标本取自我院 2009 年 1 月至

2012 年 6 月住院行手术治疗的 NSCLC 患者,随机抽

取 40 例,男 32 例,女 8 例,年龄 37 ~ 73 岁,术前均

未接受放疗及化疗,标本均经病理证实。 实验材料

为病理科存档的石蜡组织标本,癌旁正常组织(距
离癌组织 > 5 cm)作为对照。 依据 1999 年世界卫

生组织的肺肿瘤组织学分型标准,分为肺鳞癌 29
例,肺腺癌 8 例,其他类型 3 例;组织学分级为高分

化 +中分化 19 例,低分化 21 例;按 2009 国际肺癌

研究学会(IASLC)公布的第 7 版肺癌 TNM 分期标

准:玉期1 例,域期 13 例,芋 + 郁期 17 例;有淋巴结

转移者 23 例,无淋巴结转移者 17 例。
1. 2摇 主要试剂及仪器摇 miRNAeasy 总 RNA 抽提试

剂购自德国 QIAGEN 公司; miRNA 反转录试剂、
TaqMan miRNA Assay 试剂购自美国 ABI 公司;
ABI7500 型荧光定量 PCR 仪购自美国 ABI 公司。
1. 3摇 miRNA鄄143 表达水平的检测 摇 采用 Trizol 法
提取总 RNA,通过比较 28 S 与 18 S 两条带,分析其

完整性,紫外分光光度仪进行纯度分析和定量,要求

A260 / A280 值在 1. 8 ~ 2. 0 之间。 根据反转录试剂

盒操作说明,将 RNA 反转录成 cDNA。 使用实时荧

光定量聚合酶链反应技术 ( real鄄time quantitative
reverse transcription polymerase chain reaction
technique,qRT鄄PCR)检测 miRNA鄄143 的含量,每组

实验重复 3 次。 选择 miRNA鄄U6 为内参照,定量方

法参照文献[6],用 2鄄吟CT 表示(CT 代表循环阈

值,吟CT = CT miRNA鄄143 - CTU6)目的基因的相对

含量。
1. 4摇 统计学方法摇 采用 t 检验和方差分析。

2摇 结果

2. 1摇 miRNA鄄143 在肺癌组织与正常肺组织中的表

达比较 摇 NSCLC 组织中 miRNA鄄143 表达水平为

0. 10 依 0. 05,明显低于配对正常肺组织中的 0. 38 依
0. 12(d 依 sd = 0. 28 依 0. 13,t = 13. 62,P < 0. 01)。
2. 2摇 NSCLC 与 miRNA鄄143 临床病理特征的关系摇
NSCLC 组织中 miRNA鄄143 的表达水平在不同年龄、
性别、组织学类型、分化程度、TNM 分期间差异均无

统计学意义(P > 0. 05),NSCLC 伴淋巴结转移的肺

癌组织中 miRNA鄄143 表达水平低于 NSCLC 不伴淋

巴转移的肺癌组织(P < 0. 05)(见表 1)。

表 1摇 NSCLC临床病理学特征与 miRNA鄄143表达的关系(x 依 s)

临床病理特征 摇 n miRNA鄄143 F P MS组内

性别

摇 男

摇 女

32
8

0. 083 依 0. 056
0. 100 依 0. 014

1. 54吟 > 0. 05 -

年龄 / 岁

摇 臆45
摇 > 45

10
30

0. 105 依 0. 062
0. 080 依 0. 046

1. 36* > 0. 05 -

病理类型

摇 鳞癌 29 0. 097 依 0. 051

摇 腺癌 8 0. 060 依 0. 041 2. 46 > 0. 05 0. 002

摇 其他 3 0. 056 依 0. 037

分化程度

摇 高 + 中

摇 低

19
21

0. 092 依 0. 047
0. 081 依 0. 055

0. 68* > 0. 05 -

分期

摇 玉 10 0. 092 依 0. 063

摇 域 13 0. 109 依 0. 040 0. 62 > 0. 05 0. 003

摇 芋 + 郁 17 0. 066 依 0. 044

淋巴结转移

摇 无

摇 有

17
23

0. 064 依 0. 036
0. 103 依 0. 055

2. 54* < 0. 05 -

摇 摇 *示 t 值;吟示 t忆值

3摇 讨论

摇 摇 近几十年来,肺癌的发病率及死亡率增长迅速,
已跃居我国及世界癌症之首位,目前肺癌的 5 年生

存率仅为 15% ,成为对人类健康和生命威胁最大的

恶性肿瘤。 肺癌的病因至今尚不完全明确,随着分

子生物学研究的深入,发现肺癌的发病机制与细胞

的恶性增殖、分化障碍等密切相关,因此,从分子水

平探讨由于基因表达调控异常所导致的细胞增殖、
活化通路的开放对进一步认识肺癌的发生、发展有
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重要意义[7 - 8]。
miRNA 是一类新发现的小片段非编码小分子

RNA,广泛存在于真核生物中,通过特异性降解或抑

制靶蛋白的翻译,在转录后水平调控靶基因的表达。
其生物学功能几乎涉及所有生命活动的调节及多数

疾病的发病过程,已成为分子生物学及分子遗传学

的研究热点[9]。 miRNA 参与癌细胞生物程序的调

控,间接发挥促癌基因和抑癌基因的功能,在肿瘤的

发生和发展中尤为重要。 其中,miRNA鄄143 已被证

实是在包括结肠癌[10]、前列腺癌[11]、胃癌[12]、食管

癌[13]等多种肿瘤中表达变化较为明显的 miRNA 之

一,变化趋势为在癌组织中表达下调。 miRNA鄄143
通过与其多个靶基因的共同作用抑制细胞的增殖、
侵袭、促进细胞凋亡,发挥类似抑癌基因的作用。
Chen 等[14] 研究发现,miRNA鄄143 在结肠癌组织中

表达水平很低,恢复其表达后能明显抑制结肠癌细

胞的增殖,进一步探索发现 miRNA鄄143 可能通过作

用其靶基因 KRAS 进而在转录后水平发挥调控作

用,抑制结肠癌细胞的增殖及侵袭。 另有文献[15] 报

道,miRNA鄄143 在前列腺癌组织中亦表达下调,动物

实验中过表达 miRNA鄄143 能通过其靶基因 ERK5
进而抑制前列腺癌细胞的增殖,促进癌细胞的凋亡。

目前,关于 miRNA鄄143 在肺癌组织中的表达变

化尚不明确。 本研究采用 qRT鄄PCR 的方法检测

40 例NSCLC 患者手术标本中 miRNA鄄143 的表达水

平。 结果发现,NSCLC 组织中 miRNA鄄143 表达水平

低于配对正常肺组织(P < 0. 05),提示 miRNA鄄143
可能与 NSCLC 的发生密切相关。 进一步分析显示,
miRNA鄄143 在不同的年龄、性别、组织学类型、分化

程度、TNM 分期等临床病理特征间的表达水平差异

均无统计学意义(P > 0. 05);NSCLC 伴淋巴转移的

肺癌组织中 miRNA鄄143 表达水平低于 NSCLC 不伴

淋巴结转移的肺癌组织(P < 0. 05)。 结合文献,我
们推测:miRNA鄄143 可能与肺癌细胞的转移密切相

关,miRNA鄄143 的表达降低,减弱了其对肺癌细胞转

移能力的抑制,从而参与了肿瘤的发生、发展。 目

前,此类研究尚不多见。 接下来,我们将通过进一步

的实验探讨 miRNA鄄143 与肺癌细胞转移之间的分

子机制,分析 miRNA鄄143 在 NSCLC 发生中的作用。
总之,本研究发现 miRNA鄄143 在 NSCLC 组织

中低表达,与 NSCLC 的淋巴结转移有一定关系,对

NSCLC 的诊断、病情监测和治疗有一定意义。
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