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沉默 circSATB2对结直肠癌细胞 Caco2
迁移尧侵袭和凋亡影响的机制研究
凌旭坤 *袁陈超袁钟晓华袁胡琛
惠州市中心人民医院 胃肠外科袁 广东 惠州 516001

揖摘要铱 目的 研究沉默 circSATB2 对结直肠癌细胞 Caco2 迁移尧侵袭和凋亡的影响及其可能
的机制遥 方法 qRT-PCR方法测定 circSATB2 在结直肠癌细胞 SW480尧HR-8348尧Caco2 和正常肠黏
膜上皮细胞中的表达差异遥 结直肠癌细胞 Caco2 分成对照组尧 sh-NC渊shRNA 对照冤组尧sh-circSATB2
渊circSATB2 shRNA冤组尧sh-circSATB2+anti-miR-NC渊circSATB2 shRNA尧抑制剂对照冤组尧sh-circSATB2+
anti-miR-150-5p渊circSATB2 shRNA尧miR-150-5p 抑制剂冤组袁CCK-8 实验检测细胞增殖变化袁流式
细胞术检测细胞凋亡袁Transwell 小室检测细胞迁移和侵袭袁 蛋白质印迹法检测 C-胱天蛋白酶-3
渊C-caspase-3冤尧C-caspase-9尧基质金属蛋白酶渊matrix metalloproteinase袁MMP冤-2尧MMP-9 表达遥 荧光
素酶报告系统鉴定 circSATB2 和 miR-150-5p 的靶向关系遥 结果 结直肠癌细胞 SW480尧HR-8348尧
Caco2 中 circSATB2水平高于正常肠黏膜上皮细胞渊P<0.05冤遥 结直肠癌细胞 Caco2 中 circSATB2水平
高于结直肠癌细胞 SW480尧HR-8348渊P<0.05冤遥 与对照组尧sh-NC 组比较袁sh-circSATB2 组结直肠癌
细胞存活率降低袁细胞迁移数目减少袁细胞侵袭数目也减少袁细胞凋亡率升高袁细胞中 C-caspase-3尧
C-caspase-9 表达增多袁MMP-2尧MMP-9表达减少渊P<0.05冤遥与 sh-circSATB2+ anti-miR-NC组比较袁
sh-circSATB2+anti-miR-150-5p 组结直肠癌细胞中 miR-150-5p 水平降低袁细胞存活率升高袁细胞凋
亡率降低袁细胞迁移和侵袭数目增加袁细胞中 C-caspase-3尧C-caspase-9 表达减少袁MMP-2尧MMP-9
表达增多 遥 沉默 circSATB2 靶向促进结直肠癌细胞 Caco2 中 miR -150 -5p 表达 遥 结论 沉默

circSATB2 可能通过靶向促进 miR-150-5p 表达来发挥其抑制结直肠癌细胞 Caco2 迁移尧侵袭袁诱导
细胞凋亡的作用遥
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Silencing circSATB2 affects the migration, invasion and apoptosis of colorectal cancer cells Caco2
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揖粤遭泽贼则葬糟贼铱 韵遭躁藻糟贼蚤增藻 To explore the effect and mechanism of silencing circSATB2 on the migration,
invasion and apoptosis of colorectal cancer cells Caco2. Methods The qRT -PCR method was used to
determine the expression differences of circSATB2 in colorectal cancer cells SW480, HR-8348, Caco2 and
normal intestinal mucosal epithelial cells. Colorectal cancer cells Caco2 were divided into Control, sh -NC
渊shRNA control冤, sh-circSATB2 渊circSATB2 shRNA冤, sh-circSATB2+anti-miR-NC 渊circSATB2 shRNA,
inhibitor control冤 , sh-circSATB2+anti-miR-150-5p group 渊circSATB2 shRNA, miR-150-5p inhibitor冤 .
CCK-8 experiment was used to detect cell proliferation, flow cytometry was used to detect cell apoptosis.
We used Transwell chamber to detect cell migration and invasion , Western blot to detect C -caspase -3,
C-caspase-9, MMP-2, MMP-9 expression. The luciferase reporter system identified the targeting relationship
between circSATB2 and miR -150-5p. Results The level of circSATB2 in colorectal cancer cells SW480,
HR-8348, and Caco2 were higher than that in normal intestinal mucosal epithelial cells 渊P<0.05冤. The level
of circSATB2 in colorectal cancer cells Caco2 was higher than that in colorectal cancer cells SW480 and
HR-8348 渊P<0.05冤. Compared with control and sh-NC groups, the survival rate of colorectal cancer cells
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随着人们生活水平的不断提高袁 结直肠癌的
发病率和死亡率均明显升高袁 很多患者发现时已
经处于中晚期袁预后情况极差咱1暂遥 研究显示袁结直
肠癌的发生与基因有关袁 基因调控肿瘤细胞的增
殖尧迁移和凋亡袁分子靶向治疗已经成为现阶段研
究的热点咱2暂遥 环状 RNA渊circular RNA袁circRNA冤是
一种新发现的非编码 RNA袁其 5忆端和 3忆端首位相
连袁构成一个闭合环状袁circRNA具有组织特异性袁
能够在转录后影响基因的表达咱3暂遥 circRNA和肿瘤
的发生发展有关袁 并且 circRNA 有望成为肿瘤治
疗的新型生物标志物袁因此袁研究 circRNA 在结
直肠癌中的作用具有重要的意义及潜在的应用

价值咱4暂遥
circSATB2 是在肺癌中发现具有促进肺癌进

展的调控因子袁circSATB2 能促进肺癌细胞增殖和
迁移咱5暂遥目前尚无 circSATB2在结直肠癌中的相关
报道遥 circRNA发挥作用与调控 miRNA有关袁二者
通过碱基互补的方式结合袁共同影响正常生理活动
和疾病进程咱6暂遥前期的预实验发现 miR-150-5p和
circSATB2 存在互补结合位点遥 miR-150-5p 在结
直肠癌中表达下调袁miR-150-5p降低结直肠癌细胞
恶性生长和转移能力咱7暂遥 本研究探讨沉默 circSATB2
靶向 miR-150-5p对结直肠癌细胞增殖尧 迁移尧侵
袭和凋亡的影响袁 为分子靶向治疗结直肠癌提供
新的思路遥
1 材料与方法

1.1 细胞培养和分组 结直肠癌细胞 SW480 购
自上海远慕生物科技有限公司曰 结直肠癌细胞
HR-8348尧Caco2购自美国 ATCC曰正常肠黏膜上皮
细胞购自南京科佰生物科技有限公司遥 结直肠癌

细胞 Caco2 中分别转染 shRNA 对照 尧circSATB2
shRNA袁记为 sh-NC 组尧sh-circSATB2 组袁共转染
抑制剂对照尧circSATB2 shRNA 和 miR-150-5p 抑
制剂尧circSATB2 shRNA袁记为 sh-circSATB2+anti-
miR-NC组和 sh-circSATB2+anti-miR-150-5p 组袁
将未转染的细胞设置为对照组遥 各组细胞培养 48 h
以后袁进行后续相关指标检测遥细胞转染方法按照
Lipofectamine 2000试剂说明书进行遥
1.2 实验试剂与仪器 抑制剂对照尧miR-150-5p
抑制剂购自上海安必奇生物科技有限公司曰C -
caspase-9 抗体购自安诺伦渊北京冤生物科技有限
公司曰 模拟物尧miR-150-5p 模拟物购自上海吉玛
制药技术有限公司曰C-caspase-3 抗体购自北京百
奥莱博科技有限公司曰circSATB2 shRNA尧shRNA
对照由吉满生物科技渊上海冤有限公司构建曰基质
金属蛋白酶渊matrix metalloproteinase袁MMP冤-9 抗
体购自武汉艾美捷科技有限公司曰WT尧MUT 由上
海艾博思生物科技有限公司构建曰MMP-2 抗体购
自上海信裕生物科技有限公司遥
1 .3 qRT - PCR 方法测定 circSATB2 在结直肠
癌细胞中的表达差异 结直肠癌细胞 SW480尧
HR-8348尧Caco2 和正常肠黏膜上皮细胞生长密
度约为 80%时袁 用冰预冷以后的磷酸盐缓冲液
渊phosphate buffered saline袁PBS冤洗涤 2 次袁然后按
照每 10 cm2细胞中添加 1 ml 的 Trizol试剂提取细
胞 RNA袁RNA 样品经过紫外分光光度计测定浓度
和纯度以后袁保存在-10益备用遥 在 0.2 ml的离心管内
添加 1 滋l的 10伊反应缓冲液 MgCl2尧1 滋g 的 RNA尧
1 滋l 的 DNase I袁 最后添加无 RNA 酶水至 10 滋l袁
放在 37益孵育 30 min袁 继续加入 1 滋l 的 EDTA
渊50 mM冤袁放在 65益孵育 10 min遥 以第一链 cDNA

in the sh-circSATB2 group was reduced , the number of cell migration decreased , the number o f cell
invasions also decreased , the rate of cell apoptosis increased , and C - caspase -3 and C -caspase -9 in
the cells increased , MMP - 2 , MMP - 9 expression decreased 渊P < 0 . 05 冤 . Silencing circSATB2 induced
colorectal cancer cell proliferation, migration, invasion inhibition and apoptosis promotion . Compared with
the sh -circSATB2 +anti -miR -NC group, in the sh -circSATB2 +anti -miR -150 -5 p group, the level of
miR-150-5p in colorectal cancer cells decreased, the cell survival rate increased, and the cell apoptosis rate
decreased, the number of cell migration and invasion increased, the expression of C-caspase-3 and C-caspase-9
in the cells decreased, and the expression of MMP-2 and MMP-9 increased. Silencing circSATB2 targeting
promotes the expression of miR-150-5p in colorectal cancer cells Caco2. Conclusion Silencing circSATB2
may inhibit the migration,invasion and induces cell apoptosis of colorectal cancer cells Caco2 by promoting the
expression of miR-150-5p.

揖运藻赠 憎燥则凿泽铱 Colorectal cancer; CircSATB2; Apoptosis; Migration; miR-150-5p
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进行逆转录反应袁 体系院0.2 ng 的模板 RNA尧1 滋l
的引物袁最后用无 RNA 酶水补足到 12 滋l袁放在
65益孵育5 min袁放在冰上冷却袁继续添加 4 滋l 的
5伊反应缓冲液尧1 滋l 的 RNA 酶抑制剂尧2 滋l 的
10 mM dNTP 混合物尧1 滋l 的 RevertAid M -MuLV
RT袁充分混合后 袁在 25益孵育 5 min袁42益孵育
60 min袁70益孵育 5 min袁放在-20益保存遥 将 cDNA
的浓度调整为 50 ng/ml袁配制 PCR体系袁包含 0.8 滋l
的 PCR 上游引物和下游引物 尧10 滋l 的 SYBR
Premix Ex Taq 域尧2 滋l 的 cDNA 模板袁 最后添加
ddH2O至 20 滋l遥 PCR程序院渊95益 30 s冤伊1 个循环袁
渊95益 5 s袁60益 20 s冤伊45个循环遥 内参为GAPDH袁
根据 2-吟吟CT法计算目的基因的表达变化遥 GAPDH院
PCR上游引物 5忆-GCACCGTCAAGGCTGAGAAC-3忆袁
下 游 引 物 5忆 -TGGTGAAGACGCCAGTGGA -3忆 曰
circSATB2 院 PCR 上游引物 5忆 -TGTGTCCCAAGC
TGTCTTTG-3忆袁下游引物 5忆-ACAAACTCGGCGTG
TTCTTC-3忆遥
1.4 CCK-8 检测细胞存活率 采用 CCK-8 实验
分析细胞增殖能力变化遥在 96孔细胞培养板中加
入细胞悬浮液渊每个孔 100 滋l袁含 1伊105个细胞冤袁
按照 1.1分组处理遥培养 48 h以后袁每个孔内添加
CCK-8溶液 10 滋l袁继续放在培养箱中结合 2 h遥转
移至酶标仪袁检测 450 nm 的 OD 值遥 计算细胞存
活率变化遥 细胞存活率=渊待测组 OD 值衣对照组
OD值冤伊100%遥
1.5 流式细胞术检测细胞凋亡率 利用流式细

胞术检测细胞凋亡变化遥 将各组细胞培养 48 h以
后袁0.25%胰蛋白酶消化细胞袁PBS反复洗涤 2 次袁
最后将细胞悬浮在 100 滋l 的膜联蛋白 V-FITC 缓
冲液中袁 添加 5 滋l的膜联蛋白 V-FITC和 5 滋l的
PI袁混合后袁在避光条件下结合 15 min遥 继续添加
400 滋l 的膜联蛋白 V-FITC 缓冲液袁在 1 h 内上流
式细胞仪测定遥
1.6 Transwell 实验检测细胞迁移和侵袭 利用

Transwell小室检测细胞迁移和侵袭袁 细胞迁移实
验省去包被步骤遥 小室包被院将-20益保存的基底
胶放在 4益融化袁然后用不含血清的细胞培养液将
基底胶稀释渊基底胶颐血清=1颐8冤袁在 Transwell 小室
的上室内添加 100 滋l稀释后的基底胶袁 在培养箱
中过夜遥将各组用不含血清的细胞培养液悬浮袁细
胞密度为 2伊105个/ml袁吸取 200 滋l 的细胞溶液至
小室的上室内袁 在下室内添加 500 滋l的含血清细

胞培养液袁 继续培养 16 h袁 以 3.7%的多聚甲醛固
定袁吉姆萨染色袁在显微镜下选择 5个视野分析细
胞迁移和侵袭数目袁结果取均值遥
1.7 蛋白质印迹法检测细胞中 C -caspase -3尧
C-caspase-9尧MMP-2尧MMP-9 表达 利用蛋白质

印迹法方法检测 C -caspase -3尧C -caspase -9尧
MMP-2尧MMP-9 表达遥 将各组细胞培养 48 h 以
后袁0.25%胰蛋白酶消化细胞袁PBS 反复洗涤 2 次袁
按照每 25 cm2培养瓶内添加 200 滋l的细胞裂解试
剂将细胞裂解袁4益袁15 000 r/min离心 10 min遥 留取
蛋白上清袁经 BCA 方法测定浓度以后袁在剩余的
蛋白样品中添加 5伊上样缓冲液混合袁100益孵育
5 min遥 选择 5%的浓缩胶和 10%的分离胶进行电
泳袁每个孔内蛋白量为 30 滋g袁设置 100 V 的电压
在浓缩胶中电泳袁 设置 120 V 的电压在分离胶中
电泳袁约 2.5 h 后袁观察溴酚蓝进入到玻璃板的底
部位置袁终止电泳遥 根据分离胶大小裁剪 NC 膜袁
浸泡在转膜缓冲液中备用袁 设置 100 V 的电压转
膜 2 h遥 将 NC膜放在 5%脱脂奶粉溶液中袁室温结
合 2 h袁 然后放在 1颐800 稀释以后的一抗溶液中袁
在 4益过夜袁NC 膜继续放在 1颐2000 稀释以后的二
抗溶液内袁 在室温孵育 2 h遥 根据 ECL 试剂盒显
色遥 扫描条带的灰度值袁内参设置为 GAPDH袁根据
灰度值分析目的蛋白的表达变化遥
1.8 靶基因预测和鉴定 利用生物信息学软件

starbase 分析 circSATB2的靶基因袁 以荧光素酶报
告系统对二者的靶向关系进行鉴定遥 分别在结直
肠癌细胞 Caco2 中将WT尧MUT 和 miR-150-5p 模
拟物尧模拟物共转染袁继续培养 48 h 以后袁以荧光
素酶活性检测试剂盒测定荧光素酶活性的变化遥
WT为含有 circSATB2结合位点的荧光素酶报告载
体袁MUT为含有突变以后 circSATB2结合位点的荧
光素酶报告载体遥 将对照组尧sh-NC组尧sh-circSATB2
组细胞培养 48 h以后袁 按照 1.3中qRT-PCR方法
测定 miR-150-5p 表达袁U6为内参遥 U6院PCR上游
引物 5忆-TAGTCTCTGGAGGTTCCTCA-3忆袁下游引物
5忆-AGAGCCTGTGGTGTCCG忆-3忆曰miR-150-5p院PCR
上游引物 5忆 -AAAAAGAACACGTGGAAGGAT-3忆 袁
下游引物 5忆- CCGCCTAACGTACCGCGAATTT-3忆遥
1.9 统计学分析 实验数据经SPSS 22.0 软件分
析袁计量资料以渊曾依泽冤表示袁两组数据比较用独立
样本 t检验袁多组差异比较用单因素方差分析袁P<
0.05为差异有统计学意义遥
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2 结果

2.1 circSATB2 在结直肠癌细胞中表达上调 见

表 1遥 结直肠癌细胞 SW480尧HR -8348尧Caco2 中
circSATB2水平高于正常肠黏膜上皮细胞渊P<0.05冤遥
结直肠癌细胞 Caco2 中 circSATB2 水平高于结直
肠癌细胞 SW480尧HR-8348渊P<0.05冤遥 结直肠癌细
胞中 circSATB2高表达遥
2.2 沉默 circSATB2 诱导结直肠癌细胞增殖尧迁
移尧侵袭抑制和凋亡促进 与对照组尧sh-NC 组比
较袁sh-circSATB2 组结直肠癌细胞存活率降低袁
细胞迁移数目减少袁细胞侵袭数目也减少袁细胞
凋亡率升高袁 细胞中 C-caspase-3尧C-caspase-9
表达增多袁MMP-2尧MMP-9表达减少渊P<0.05冤遥沉
默 circSATB2 诱导结直肠癌细胞增殖尧迁移尧抑制

侵袭袁促进凋亡遥
2.3 circSATB2 靶基因预测和鉴定 生物信息学

软件预测 circSATB2 和 miR-150-5p 有结合位点袁
并且 miR-150-5p 模拟物尧WT 共转染下调细胞荧
光素酶活性渊P<0.05冤遥 circSATB2 和miR-150-5p
为靶向关系遥 见图 2和表 3遥
2.4 沉默 circSATB2 促进结直肠癌细胞中 miR-
150-5p 表达 与对照组尧sh-NC 组比较袁sh-circ鄄
SATB2 组结直肠癌细胞中 miR-150-5p 水平升高
渊P<0.05冤遥 沉默 circSATB2 促进结直肠癌细胞中
miR-150-5p表达遥 见表 4遥
2.5 miR-150-5p 抑制剂对沉默 circSATB2 影响
结直肠癌细胞功能的作用 与 sh -circSATB2 +
anti -miR -NC 组比较 袁sh -circSATB2 +anti -miR -
150-5p组结直肠癌细胞中 miR-150-5p水平降低袁
细胞存活率升高袁细胞凋亡率降低袁细胞迁移和侵
袭数目增加袁细胞中 C-caspase-3尧C-caspase-9 表
达减少袁MMP-2尧MMP-9表达增多遥
3 讨论

circRNA 具有稳定性高袁时空特异性尧组织特
异性强等特点袁 在不同的生命体内均有表达袁
circRNA不是细胞转录过程中的野副产物冶袁是细胞
中不可缺少的组成部分袁circRNA 参与了复杂的
RNA-RNA 调控网络袁对于细胞生长尧分化尧新陈

图 1 circSATB2 shRNA对结直肠癌细胞凋亡和蛋白表达的影响
注院A袁细胞凋亡检测结果渊流式细胞术冤曰B袁细胞中 C-caspase-3尧C-caspase-9尧MMP-2尧MMP-9表达检测结果渊蛋白质印迹法冤遥

A B

组别

对照组

sh-NC组
sh-circSATB2组
F值
P值

circSATB2水平
1.00依0.11
0.98依0.09
0.35依0.03*

174.839
<0.001

存活率渊%冤
100.00依11.25

99.36依10.14
63.25依4.15*

48.446
<0.001

凋亡率渊%冤
3.22依0.14
3.25依0.16
16.95依1.42*

821.167
<0.001

迁移数目渊个冤
225.15依13.64
221.86依15.72
160.42依14.23*

56.462
<0.001

侵袭数目渊个冤
186.27依14.95
184.20依16.28
135.20依11.89*

35.815
<0.001

C-caspase-3
0.28依0.03
0.27依0.02
0.48依0.05*

99.711
<0.001

C-caspase-9
0.26依0.05
0.27依0.04
0.52依0.05*

88.773
<0.001

MMP-9
0.59依0.04
0.58依0.06
0.35依0.04*

73.191
<0.001

MMP-2
0.41依0.04
0.42依0.05
0.20依0.02*

91.600
<0.001

表 2 沉默 circSATB2对 Caco2 细胞增殖尧凋亡尧侵袭和迁移的影响渊曾依泽冤

注院与对照组尧sh-NC组比较袁*P<0.05遥

细胞

正常肠黏膜上皮细胞

SW480
HR-8348
Caco2
F值
P值

circSATB2 水平
1.00依0.12
1.63依0.14*

1.89依0.17*

2.28依0.15*&

121.883
<0.001

表 1 结直肠癌细胞 SW480尧HR-8348尧Caco2 和正常肠黏
膜上皮细胞中 circSATB2 水平比较渊曾依泽冤

注院与正常肠黏膜上皮细胞比较袁*P<0.05曰与 SW480尧HR-8348 比
较袁&P<0.05遥
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组别

对照组

sh-NC组
sh-circSATB2 组
F值
P值

miR-150-5p
1.00依0.10
0.99依0.11
1.86依0.17*

132.053
<0.001

表 4 circSATB2 shRNA转染后结直肠癌细胞中
miR-150-5p水平渊曾依泽冤

注院与对照组尧sh-NC组比较袁*P<0.05遥

组别

sh-circSATB2+
anti-miR-NC组

sh-circSATB2+anti-
miR-150-5p组

t值
P值

miR-150-5p水平
1.00依0.12

0.78依0.08*

4.576
<0.001

存活率渊%冤
100.00依9.95

184.25依14.28*

14.522
<0.001

凋亡率渊%冤
15.82依1.66

7.23依0.85*

13.818
<0.001

迁移数目渊个冤
161.40依14.28

210.47依16.93*

6.647
<0.001

侵袭数目渊个冤
136.82依12.47

175.00依16.52*

5.534
<0.001

C-caspase-3
0.49依0.04

0.31依0.04*

9.546
<0.001

C-caspase-9
0.53依0.06

0.33依0.03*

8.944
<0.001

MMP-9
0.39依0.06

0.52依0.05*

4.993
<0.001

MMP-2
0.24依0.04

0.38依0.03*

8.400
<0.001

注院与 sh-circSATB2+anti-miR-NC组比较袁*P<0.05遥

表 5 同时抑制 miR-150-5p 和 circSATB2 对 Caco2 细胞功能的影响渊曾依泽冤

组别

模拟物对照组

miR-150-5p 模拟物组
t值
P值

WT
1.00依0.10
0.40依0.06*

15.435
<0.001

MUT
1.00依0.13
0.97依0.11

0.528
0.604

表 3 荧光素酶活性渊曾依泽冤

图 2 circSATB2 和 miR-150-5p结合位点

图 3 同时抑制 miR-150-5p和 circSATB2对 Caco2细胞凋亡和蛋白表达的影响
注院A袁细胞凋亡检测结果渊流式细胞术冤曰B袁细胞中 C-caspase-3尧C-caspase-9尧MMP-2尧MMP-9表达检测结果渊蛋白质印迹法冤遥

A B

代谢等均有调控作用咱8暂遥目前研究证实了 circRNA
在肿瘤的治疗中有潜在的应用价值咱9暂遥有学者发现
circSATB2 在非小细胞肺癌中表达上调袁 且沉默
circSATB2 降低了肿瘤细胞迁移 尧 增殖能力 袁
circSATB2可能是肿瘤进展中的促进因子咱5,10暂遥 基于
以上研究背景我们分析检测了结直肠癌细胞和正

常结直肠上皮细胞中 circSATB2的表达变化袁发现
结直肠癌细胞中 circSATB2 高表达袁 并且沉默
circSATB2 后的结直肠癌细胞增殖能力降低袁细胞
迁移和侵袭能力也下降袁 细胞凋亡增多袁 沉默
circSATB2 抑制结直肠癌细胞恶性生物学行为袁
circSATB2 在结直肠癌进展中可能发挥抑制作用袁
因此 circSATB2可能是未来结直肠癌治疗的靶点遥

肿瘤的转移是一个十分复杂的过程袁 肿瘤细
胞从原来的病发灶脱落袁进入微循环系统袁随着体
液循环到达新的组织和器官袁在这个过程中袁肿瘤

细胞能够合成细胞外基质降解酶袁 为肿瘤的转移
提供条件咱11暂遥 MMP是与肿瘤转移关系密切的细胞
外基质降解酶袁 其成员包括 MMP-9尧MMP-2等袁这
些蛋白成员分别能够将不同的细胞外基质成分降

解袁为肿瘤的转移提供条件咱12暂遥肿瘤细胞凋亡减少
也是肿瘤进展迅速的重要原因袁 肿瘤细胞凋亡也
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咱猿暂
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咱怨暂
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咱员员暂

咱员圆暂

咱员猿暂

咱员源暂

咱员5暂

咱员6暂

咱员7暂

咱员暂

咱圆暂

受到细胞内多种因子的表达调控作用咱13暂遥 caspase
蛋白成员很多袁 在正常情况下常以没有活性的酶
原形式存在袁只有被活化后才能够形成凋亡级联
反应袁最终诱导细胞凋亡的发生咱14暂遥 caspase-3 是
caspase凋亡级联反应中的下游因子袁 也是凋亡的
执行因子袁其被活化后形成 C-caspase-3是细胞凋
亡的标志之一咱15暂遥 caspase-9 是 caspase 凋亡级联
反应中的上游因子袁也是凋亡起始因子袁其活化后
形成 C-caspase-9 能够激活 caspase 其他蛋白成
员袁最终诱导细胞凋亡发生 咱16暂遥 本研究显示袁沉
默 circSATB2 后结直肠癌细胞中 C -caspase -3尧
C-caspase-9 蛋白水平升高袁 而 MMP-9尧MMP-2
蛋白水平降低袁沉默 circSATB2诱导结直肠癌细胞
凋亡和迁移尧侵袭抑制袁这与细胞凋亡尧迁移和侵
袭的检测结果一致袁进一步证明了沉默 circSATB2
对结直肠癌细胞的影响遥

文献显示袁circRNA 含有多个 miRNA 的结合
位点袁分别在不同的病理或生理过程中调控不同的
miRNA发挥功能咱17袁18暂遥 miR-150-5p在人体组织中
广泛表达袁与脑缺血尧冠心病等有关遥 miR-150-5p
与肿瘤关系密切袁miR-150-5p 可抑制肝癌尧 乳腺
癌尧 卵巢癌等肿瘤细胞的增殖和迁移袁miR-150-5p
是一个肿瘤抑制因子咱19-22暂遥 在结直肠癌中袁miR-
150-5p 表达下调袁 且 miR-150-5p 诱导结直肠癌
细胞凋亡并抑制细胞增殖尧 迁移 咱7,23-24暂遥 本研究发
现袁 沉默 circSATB2 靶向促进结直肠癌细胞中
miR-150-5p表达袁 并且沉默 miR-150-5p 还可减
弱沉默 circSATB2 对结直肠癌细胞凋亡诱导和迁
移尧侵袭尧增殖抑制作用袁这提示沉默 circSATB2通
过 miR-150-5p发挥作用遥

综上所述袁沉默 circSATB2可抑制结直肠癌细
胞迁移尧侵袭尧增殖袁诱导细胞凋亡袁机制与可能与
靶向促进 miR -150 -5p 表达有关 袁 这为研究
circSATB2 在结直肠癌中的作用机制奠定了基础袁
为分子靶向治疗结直肠癌提供了新方向遥
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本刊对来稿中统计学处理的有关要求

1统计学研究设计 应交代统计研究设计的名称和主要做法遥 如调查设计渊分为前瞻性尧回顾性或横断面调查研究冤曰
实验设计渊应交代具体的设计类型袁如自身配对设计尧成组设计尧交叉设计尧析因设计尧正交设计等冤曰临床试验设计渊应交代
属于第几期临床试验袁采用了何种盲法等冤遥 主要做法应围绕 4个原则院随机尧对照尧重复尧均衡进行概要说明袁尤其要交代
如何控制重要非试验因素的干扰和影响遥

2 资料的表达与描述 用渊曾依泽冤表达近似正态分布的定量资料袁用 M渊P25袁P75冤表达呈偏态分布的定量资料曰用统计表
时袁要合理安排纵横标目袁并将数据的意义表达清楚袁可使用表注在表格下方进行详细说明曰用统计图时袁所用统计图的类
型应与资料性质相匹配袁并使数轴上的刻度值的标法符合数学原则袁可使用图注进行必要的说明曰用相对数时袁分母不宜
少于 20袁要注意区分百分率和百分比遥

3统计分析方法的选择 对于定量资料袁应根据所采用的设计类型尧资料条件和分析目的袁选择合适的统计方法袁不能
盲目套用 t检验和单因素方差分析曰对于定性资料袁应根据所采用的设计类型尧定性变量的性质和频数所具备的条件以及
分析目的袁选择合适的统计分析方法袁不能盲目套用 字2检验遥对于回归分析袁应结合专业知识和散布图袁选用合适的回归类
型袁不能盲目套用简单直线回归分析袁对于具有重复数据的回归分析资料袁不应简单化处理曰对于多因素尧多指标资料袁要
在一元分析的基础上袁尽可能运用多元统计分析方法袁以便对因素之间的交互作用和多指标之间的内在联系进行全面和
合理的解释和评价遥

4统计结果的解释和表达 当 P<0.05或 P<0.01时应说明对比组之间的差异有统计学意义袁而不应说对比组之间具有显
著性渊或非常显著性冤的差别曰应写明所用统计分析方法的具体名称渊如院成组设计资料的 t检验尧两因素析因设计资料的方差
分析尧多个均数之间的两两比较的 q 检验等冤尧统计量的具体值渊如 t=3.12袁字2=4.36袁F=6.86 等冤尧具体的 P值渊如 P=0.012冤曰
当涉及总体参数渊如总体均数尧总体率等冤时袁在给出显著性检验结果的同时袁再给出 95%CI遥
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