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ＲＮＡ干扰 ＭＢＰ１基因对胃癌细胞ＳＧＣ７９０１增殖影响
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　　摘　要：目的　探讨 ＭＢＰ１（ｃｍｙｃｐｒｏｍｔｅｒｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ１，ＭＢＰ１）基因表达沉默对胃癌细胞株ＳＧＣ７９０１细胞增殖影响。

方法　实验分３组：空白对照组（未转染胃癌细胞）、阴性对照组（转染错义序列）和干扰组（转染 ＭＢＰ１ｓｈＲＮＡ）。设计２条针对

ＭＢＰ１基因的小干扰ＲＮＡ片段及１条阴性对照ｓｉＲＮＡ，并构建入ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱ质粒。将构建的重组ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱ质粒通

过Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００脂质体转染胃癌ＳＧＣ７９０１细胞，嘌呤霉素筛选稳转株细胞。ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ和 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ分别检测

ＭＢＰ１表达。ＭＴＴ法对 ＭＢＰ１干扰后ＳＧＣ７９０１细胞增殖进行检测。结果　通过ＰＣＲ扩增阳性克隆及测序，说明已成功构建

ＭＢＰ１干扰及对照重组ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱ质粒。通过Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００脂质体将重组质粒转染胃癌ＳＧＣ７９０１细胞，并通过嘌呤

霉素筛选２周，说明已成功构建 ＭＢＰ１干扰及对照ＳＧＣ７９０１稳转株细胞。ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测，干扰组 ＭＢＰ１ｍＲＮＡ相对表达

量与空白对照组相比显著下调（犘＜０．０５）。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 ＭＢＰ１蛋白表达，干扰组 ＭＢＰ１表达量与空白对照组相比也都显

著下调。ＭＴＴ法检测结果表明，ＭＢＰ１干扰组细胞在４８、７２、９６和１２０ｈ增殖能力比空白对照组都有显著的升高（犘＜０．０５）。结

论　下调 ＭＢＰ１基因表达能明显促进胃癌细胞ＳＧＣ７９０１的增殖，从而为胃癌基因治疗提供了新靶点。
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犓犲狔狑狅狉犱狊：ｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｃｅｌｌ；　ＲＮＡｉｎｔｅｒｆｅｒｉｎｇ；　ＭＢＰ１ｇｅｎｅ；　ｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ

　　胃癌是严重危害人类健康的恶性肿瘤之一，受到环境因素

和饮食习惯影响，甘肃省胃癌发病率处于全国高位。ＭＢＰ１

是一种在转录水平对癌基因ｃｍｙｃ表达抑制从而对肿瘤发生

起控制作用的蛋白质［１］。癌基因ｃｍｙｃ在肿瘤发生过程中通

过改变很多细胞功能，比如影响细胞增殖、分化、对凋亡的敏

感，从而导致肿瘤发生 ［２］。从癌基因与抑癌基因水平研究胃

癌分子病理机制以及寻找基因治疗新靶点已经成为一个较新

的领域。本项目通过 ＲＮＡ干扰下调胃癌ＳＧＣ７９０１细胞中

ＭＢＰ１的表达，了解 ＭＢＰ１对肿瘤细胞的增殖的影响，为寻

找与 ＭＢＰ１作用机制相关胃癌基因治疗新靶点打下基础。

１　材料和方法

１．１　材料　人胃癌ＳＧＣ７９０１细胞购自上海博谷生物科技有

限公司，ＲＰＭＩ１６４０培养液、胎牛血清及ｏｐｔｉＭＥＭ 培养液由

美国 Ｇｉｂｃｏ公司生产，ＲＮＡ干扰质粒ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱ（含嘌呤
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分子生物学研究。



霉素筛选标记）、逆转录试剂盒、ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ试剂盒为大连

ＴａＫａＲａ公司产品，引物、质粒小量提取试剂盒、去毒素质粒提

取试剂盒、ＲＩＰＡ裂解液为上海生工生物工程技术服务有限公

司产品，ＲＮＡ抽提试剂 ＴｒｉｚｏｌＲｅｇｅｎｔ、脂质体 ＬｉｐｏｆｅｃｔｉｏｎＴＭ

２０００为美国Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司产品，四甲基偶氮唑盐（ＭＴＴ）、二

甲基亚砜（ＤＭＳＯ）由美国 Ｓｉｇｍａ公司生产，ＭＢＰ１兔抗人多

克隆抗体购自美国Ａｂｃａｍ公司，人ＧＡＰＤＨ内参抗体、山羊抗

兔辣根过氧化物酶（ｈｏｒｓｅｒａｄｉｓｈｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＨＲＰ）、ＥＣＬ化学

发光试剂盒购自上海鼎国生物技术有限公司。

１．２　方法

１．２．１　ＭＢＰ１干扰序列构建与鉴定　针对 ＭＢＰ１两条干扰

序列及一条阴性对照序列委托宝生物（大连）工程有限公司设

计合成。干扰质粒１为ＣＴＥ９５４２，靶序列为：ＧＣＡＴＴＧＧＡＧ

ＣＡＧＡＧＧＴＴＴＡＣＣ；正义链为：ＧＡＴＣＣＧＣＡＴＴＧＧＡＧＣ

ＡＧＡＧＧＴＴＴＡＣＣＴＴＣＡＡＧＡＧＡＧＧＴＡＡＡＣＣＴＣＴＧＣ

ＴＣＣＡＡＴＧＣＴＴＴＴＴＴＧ；反义链为：ＡＡＴＴＣＡＡＡＡＡＡＧ

ＣＡＴＴＧＧＡＧＣＡＧＡＧＧＴＴＴＡＣＣＴＣＴＣＴＴＧＡＡＧＧＴＡ

ＡＡＣＣＴＣＴＧＣＴＣＣＡＡＴＧＣＧ。干扰质粒２为ＣＴＥ９５４４，

靶序列为：ＧＣＧＴＣＡＴＧＧＴＧＴＣＴＣＡＴＣＧＴＴ；正义链为：

ＧＡＴＣＣＧＣＧＴＣＡＴＧＧＴＧＴＣＴＣＡＴＣＧＴＴＴＴＣＡＡＧＡ

ＧＡＡＡＣＧＡＴＧＡＧＡＣＡＣＣＡＴＧＡＣＧＣＴＴＴＴＴＴＧ；反义

链为：ＡＡＴＴＣＡＡＡＡＡＡＧＣＧＴＣＡＴＧＧＴＧＴＣＴＣＡＴＣＧ

ＴＴＴＣＴＣＴＴＧＡＡＡＡＣＧＡＴＧＡＧＡＣＡＣＣＡＴＧＡＣＧＣＧ。

同时设计阴性对照质粒 ＣＴＥ９５４Ｎ，靶序列为：ＧＴＡ ＣＣＴ

ＣＴＡＧＣＧＡＴＣＡＡＡＣＧＡ；正义链为：ＧＡＴＣＣＧＴＡＣＣＴＣ

ＴＡＧＣＧＡＴＣＡＡＡＣＧＡＴＴＣＡＡＧＡＧＡＴＣＧＴＴＴＧＡＴＣ

ＧＣＴＡＧＡＧＧＴＡＣＴＴＴＴＴＴＧ；反义链为：ＡＡＴＴＣＡＡＡＡ

ＡＡＧＴＡＣＣＴＣＴＡＧＣＧＡＴＣＡＡＡＣＧＡＴＣＴＣＴＴＧＡＡＴ

ＣＧＴＴＴＧＡＴＣＧＣＴＡＧＡＧＧＴＡＣＧ，引物退火后，将退火产

物分别与ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱ（ＢａｍＨ Ⅰ／ＥｃｏＲⅠ）载体连接，转化

感受态ＪＭ１０９，涂布平板后３７℃过夜培养。用引物ｐＳＩＲＥＮ

Ｆ１和ｐＳＩＲＥＮＲ１对阳性克隆进行ＰＣＲ扩增，１％琼脂糖凝胶

电泳进行检测。引物序列为 ｐＳＩＲＥＮＦ１：ＴＧＧ ＡＴＧ ＴＧＧ

ＡＡＴＧＴＧＴＧＣＧＡ；ｐＳＩＲＥＮＲ１：ＴＴＴＧＴＡＣＡＣＣＣＴＡＡＧ

ＣＣＴＣＣ。同时使用Ｕ６Ｆｏｒｗａｒｄ、ｐＳＩＲＥＮＦ１引物对ＣＴＥ９５４

２、ＣＴＥ９５４４、ＣＴＥ９５４Ｎ质粒进行测序。Ｕ６Ｆｏｒｗａｒｄ测序引

物序列为：ＣＴＴＧＡＡＣＣＴＣＣＴＣＧＴＴＣＧＡＣＣＣＣＧＣＣＴＣ。

以上构建与鉴定工作均由宝生物（大连）工程有限公司完成，阳

性克隆电泳结果及质粒测序结果由宝生物公司提供。

１．２．２　细胞培养及实验分组　人胃癌ＳＧＣ７９０１细胞系置于

含１００ｍｌ／Ｌ胎牛血清的１６４０培养液中，３７℃５０ｍＬ／ＬＣＯ２

饱和湿度环境条件下连续培养。细胞分为４组：（１）空白对照

组，即未处理ＳＧＣ７９０１细胞；（２）阴性对照组，转染载体为

ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱＣＴＥ９５４Ｎ；（３）ＭＢＰ１干扰１组，转染载体为

ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱＣＴＥ９５４２；（４）ＭＢＰ１干扰２组，转染载体为

ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱＣＴＥ９５４４。

１．２．３　ＭＢＰ１ＲＮＡ干扰稳转胃癌ＳＧＣ７９０１细胞株构建　

将阴性对照组、ＭＢＰ１干扰１组和 ＭＢＰ１干扰２组质粒通过

Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００分别转染ＳＧＣ７９０１细胞。转染前一天，在

４个３．５ｃｍ直径培养皿中接种细胞，每个培养皿１×１０６ 个

ＳＧＣ７９０１细胞，保证细胞密度达到９０％；取１μｇｐＳＩＲＥＮｒｅｔ

ｒｏＱＣＴＥ９５４２、１μｇｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱＣＴＥ９５４４和１μｇｐＳＩ

ＲＥＮｒｅｔｒｏＱＣＴＥ９５４Ｎ各自溶于５０μＬｏｐｔｉＭＥＭ培养液中；

另取３支２００μＬ离心管分别加入５０μＬｏｐｔｉＭＥＭ 培养液，再

各自加入１μＬＬｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００转染试剂溶于培养液，室温

放置５ｍｉｎ。取上述ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱＣＴＥ９５４２、ＣＴＥ９５４４和

ＣＴＥ９５４Ｎ质粒溶液分别和前述混合后Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００转

染试剂液混匀，室温放置２０ｍｉｎ；将混合液分别加入ＳＧＣ７９０１

细胞培养皿进行转染，并于５％ＣＯ２３７℃下培养，４８ｈ后，用２

μｇ／ｍＬ嘌呤霉素筛选；２周后筛选得到稳定转染的 ＭＢＰ１干

扰１组、ＭＢＰ１干扰２组以及阴性对照组细胞株。

１．２．４　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测 ＭＢＰ１表达　取空白对照组、阴

性对照组、ＭＢＰ１干扰组胃癌ＳＧＣ７９０１细胞，提取细胞总

ＲＮＡ，逆转录获得ｃＤＮＡ，具体方法参照宝生物公司逆转录试

剂盒说明书。取ｃＤＮＡ产物，ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ扩增检测 ＭＢＰ１

基因表达，具体方法参照宝生物公司ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ操作说明

书。ＭＢＰ１引物序列为Ｆ：ＣＧＴＴＣＡＡＴＧＴＣＡＴＣＡＡＴＧ

ＧＣＧＧＴ；Ｒ：ＣＴＴＣＡＧＧＴＴＧＴＧＧＴＡＡＡＣＣＴＣＴＧ。Ｒｅａｌ

ｔｉｍｅＰＣＲ内参人 ＧＡＰＤＨ 序列为 Ｆ：ＡＡＣＡＧＣＣＴＣＡＡＧ

ＡＴＣＡＴＣ ＡＧＣ ＡＡ；Ｒ：ＧＡＧ ＴＣＣ ＴＴＣＣＡＣ ＧＡＴ ＡＣＣ

ＡＡＡＧＴ。实验重复３次，结果取平均值。

１．２．５　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 ＭＢＰ１蛋白表达　取空白对照组、

阴性对照组、ＭＢＰ１干扰组胃癌ＳＧＣ７９０１细胞，ＲＩＰＡ裂解液

裂解细胞，ＢＣＡ法测定蛋白浓度。ＳＤＳＰＡＧＥ电泳，转膜，一

抗１∶５００稀释于５％脱脂奶粉，４℃孵育过夜；ＨＲＰ标记的二

抗１∶１０００稀释于５％脱脂奶粉孵育１ｈ；ＥＣＬ发光，暗盒曝

光，Ｘ光片显影、定影。一抗为兔抗人 ＭＢＰ１多克隆抗体，二

抗为山羊抗兔 ＨＲＰ。

１．２．６　细胞增殖实验　取对数生长期ＳＧＣ７９０１细胞，以每

孔５×１０４ 个细胞接种于９６孔板，每孔培养液为２００μＬ，实验

分４组，每组设４个复孔，并于３７℃、５０ｍＬ／ＬＣＯ２ 细胞培养

箱中培养。１２ｈ后换加无血清ＲＰＭＩ１６４０培养液２００ｍＬ继

续培养１２ｈ，使细胞周期同步化，然后换加含１００ｍＬ／Ｌ胎牛

血清培养液，分别再培养２４、４８、７２、９６、１２０ｈ后终止培养，在

避光条件下加５ｇ／ＬＭＴＴ溶液２０μＬ／孔，孵育４ｈ，弃上清

液，避光条件下加ＤＭＳＯ１５０μＬ／孔，置酶标仪上振荡１０ｍｉｎ。

以空白孔调零测各孔５７０ｎｍ吸光度（Ａ５７０）值。试验重复３

次，结果取平均值。

１．２．７　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１２．０软件进行统计学分析。

实验结果的计量资料用狓±狊表示，组间比较采用单因素方差

分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　构建 ＭＢＰ１ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱＲＮＡ干扰质粒　退火产物

分别与ｐＳＩＲＥＮｒｅｔｒｏＱ（ＢａｍＨ Ⅰ／ＥｃｏＲⅠ）载体连接后，转化

感受态ＪＭ１０９细胞。从转化平板上挑取４个单菌落，用引物

ｐＳＩＲＥＮＦ１／ｐＳＩＲＥＮＲ１分别对干扰１组、干扰２组及阴性对

照组质粒进行ＰＣＲ扩增，１％琼脂糖凝胶电泳，阳性克隆检测

结果见图１（见《国际检验医学杂志》网站主页“论文附件”），说

明 ＭＢＰ１干扰质粒及阴性对照质粒都已经构建成功。通过

Ｕ６ Ｆｏｒｗａｒｄ、ｐＳＩＲＥＮＦ１ 引 物 对 ＣＴＥ９５４２、ＣＴＥ９５４４、

ＣＴＥ９５４Ｎ质粒进行测序，测序结果见图２（见《国际检验医学

杂志》网站主页“论文附件”），说明２条 ＭＢＰ１干扰质粒及一

条阴性序列对照质粒都准确构建。

２．２　构建 ＭＢＰ１ＲＮＡｉ胃癌ＳＧＣ７９０１稳转细胞株　将阴性

对照组、ＭＢＰ１干扰１组和 ＭＢＰ１干扰２组质粒分别转染胃

癌ＳＧＣ７９０１细胞。４８ｈ后２μｇ／ｍＬ嘌呤霉素筛选，２周后得

到ＣＴＥ９５４Ｎ阴性对照组、ＣＴＥ９５４２干扰１组和 ＣＴＥ９５４４

干扰２组稳转ＳＧＣ７９０１细胞株。

·１０３３·国际检验医学杂志２０１４年１２月第３５卷第２４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２４



２．３　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测 ＭＢＰ１干扰效率　取空白对照组、

阴性对照组、ＭＢＰ１干扰组胃癌ＳＧＣ７９０１细胞，提取细胞总

ＲＮＡ，逆转录获得ｃＤＮＡ。用人 ＧＡＰＤＨ 作为内参，ｒｅａｌｔｉｍｅ

ＰＣＲ扩增检测 ＭＢＰ１基因表达，检测结果见图３（见《国际检

验医学杂志》网站主页“论文附件”），ＭＢＰ１干扰１组、干扰２

组 ＭＢＰ１ｍＲＮＡ表达都远远低于空白对照组，干扰组与空白

对照组之间结果差异有统计学意义（犘＜０．０５），而空白对照组

与阴性对照组之间差异无统计学意义（犘＞０．０５）。说明设计、

构建的 ＭＢＰ１干扰序列能有效下调 ＭＢＰ１基因在 ｍＲＮＡ水

平表达。干扰１组、干扰２组与空白对照组之间比较差异均有

统计学意义（犘＜０．０５）。

２．４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 ＭＢＰ１干扰效率　取空白对照组、阴

性对照组、ＭＢＰ１干扰组胃癌ＳＧＣ７９０１细胞，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检

测 ＭＢＰ１表达，检测结果见图４，ＭＢＰ１干扰１组、干扰２组

ＭＢＰ１蛋白表达水平都远远低于空白对照组，说明设计、构建

的 ＭＢＰ１干扰序列能有效下调 ＭＢＰ１基因在蛋白水平表达。

　　１：空白对照组；２：阴性对照组；３：ＭＢＰ１干扰１组；４：ＭＢＰ１干扰

２组。

图４　　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 ＭＢＰ１干扰细胞 ＭＢＰ１表达

２．５　ＭＴＴ法检测 ＭＢＰ１ＲＮＡｉＳＧＣ７９０１细胞增殖　为了

解 ＭＢＰ１基因下调对ＳＧＣ７９０１细胞增殖的影响，ＭＴＴ试验

检测空白对照组、阴性对照组、ＭＢＰ１干扰１组和ＭＢＰ１干扰

２组胃癌ＳＧＣ７９０１细胞增殖。ＭＴＴ检测结果见图５和表１，

通过测定２４、４８、７２、９６和１２０ｈ干扰组和空白对照组Ａ５７０值，

发现４８、７２、９６、１２０ｈ干扰组吸光度值都显著大于空白对照组

（犘＜０．０５），干扰组吸光度值与空白对照组之间比较差异有统

计学意义（犘＜０．０５），而空白对照组与阴性对照组之间差异无

统计学意义（犘＞０．０５）。说明ＲＮＡ干扰 ＭＢＰ１基因表达可

以显著提高胃癌ＳＧＣ７９０１细胞增殖。干扰１组、干扰２组与

空白对照组之间，比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

图５　　ＭＴＴ法检测 ＭＢＰ１干扰细胞增殖

表１　　ＭＴＴ法检测 ＭＢＰ１干扰细胞增殖（狀＝３）

时间 空白对照组 阴性对照组 ＭＢＰ１干扰１组 ＭＢＰ１干扰２组

２４ｈ ０．３４±０．０３８ ０．３７±０．０４０ ０．３５±０．０４４ ０．３６±０．０３５

４８ｈ ０．６２±０．０５９ ０．６４±０．０４７ ０．９７±０．０３２ １．０２±０．０４５

７２ｈ １．０７±０．０５５ １．１０±０．０３６ １．５３±０．０５８ １．５８±０．０５１

９６ｈ １．６４±０．０３１ １．６２±０．０４２ ２．３１±０．０６７ ２．２７±０．０５７

１２０ｈ ２．１５±０．０５０ ２．１０±０．０６５ ２．５７±０．０４６ ２．６１±０．０６４

　　：犘＜０．０１，与空白对照组比较。

３　讨　　论

癌基因ｃｍｙｃ编码一种核内的转录因子，在很多人类肿瘤

都有广泛地过量表达［３］。在促有丝分裂的刺激下，ｃｍｙｃ被快

速诱导生成并调节正常的细胞周期［４］。而过度表达ｃｍｙｃ会

导致细胞中心体数目的异常［５］。此外，ｃｍｙｃ还被证实通过诱

导ＤＮＡ损伤和细胞中心体的失常而对染色体结构稳定性产

生损坏，导致细胞分裂错误和非整倍体产生［６］。新近的研究表

明，ｃｍｙｃ可以在非常广泛的基础之上在转录水平增强所有被

激活基因表达，而不只是对传统认识的特异靶基因［７］。已知

ＭＢＰ１结合到ｃｍｙｃ基因Ｐ２启动子（Ｐ２ｐｒｏｍｏｔｅｒ）启动子上
［８］，在转录水平抑制ｃｍｙｃ表达。

Ｋａｎｄａ等
［９］发现 ＭＢＰ１在感受态免疫小鼠当中可以抑制

小鼠乳腺癌肿瘤细胞ＥＯ７７１在同系Ｃ５７ＢＬ／６小鼠中的生长，

并且抑制肿瘤细胞转移。Ｇｈｏｓｈ等
［１０］发现非小细胞肺癌细胞

系Ｈ１２９９外源表达 ＭＢＰ１蛋白可大量诱导Ｈ１２９９细胞死亡。

将腺病毒表达的 ＭＢＰ１瘤内注射到人肺癌异种物，而这种异

种物是结合到裸鼠上的，结果发现 ＭＢＰ１能抑制肿瘤的生长，

与对照相组比较经 ＭＢＰ１这样处理显著延长了裸鼠的生存时

间。Ｇｈｏｓｈ等
［１１］还通过ＲＮＡ干扰抑制前列腺癌ＤＵ１４５细胞

中 ＭＢＰ１表达发现 ＭＢＰ１通过抑制 ＭＡＰＫ信号通路抑制

ＤＵ１４５细胞生长。下调前列腺癌ＰＣ３细胞中 ＭＢＰ１的表达

可以延缓ＰＣ３细胞周期的进程，研究发现 ＭＢＰ１表达下调使

得周期素Ａ和Ｂ１的表达都显著降低
［１２］。此外，Ｒａｙ等

［１３］在

人乳腺癌细胞中过表达 ＭＢＰ１能诱导人乳腺癌细胞凋亡。

Ｇｈｏｓｈ等
［１４］也在人乳腺癌细胞证实 ＭＢＰ１可以诱导细胞凋

亡，这种作用是通过 ＭＢＰ１使得细胞色素Ｃ从线粒体释放到

胞浆，从而激活ｃａｓｐａｓｅ９前体、ｃａｓｐａｓｅ３前体和多聚ＡＤＰ核

糖聚合酶剪接（ｐｏｌｙＡＤＰｒｉｂｏｓｅｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｌｅａｖａｇｅ，ＰＡＲＰ

ｃｌｅａｖａｇｅ），并进一步证实其作用是通过下调ＢｃｌｘＬ（Ｂｃｅｌｌｌｙｍ

ｐｈｏｍａｅｘｔｒａｌａｒｇｅ）实现的。

肿瘤发生是多种因素共同参与、多个基因相互作用的结

果。由于目前在很多人类肿瘤中都发现癌基因ｃｍｙｃ高表达，

所以认为基于 ＭＢＰ１在转录水平抑制ｃｍｙｃ表达，由此对肿

瘤细胞具有降低肿瘤浸润、抑制生长、促进凋亡等作用，可以将

ＭＢＰ１看作一种具有肿瘤基因治疗前景的“抑癌基因”
［１５］，使

得以 ＭＢＰ１为靶点基因治疗在肿瘤治疗上具有更加广阔的前

景和应用价值。而对 ＭＢＰ１细胞中表达研究也发现 ＭＢＰ１

很多正常组织和肿瘤细胞都有非常广泛表达［１６］。在不同的肿

瘤细胞中，由于ｃｍｙｃ异常表达，ＭＢＰ１的表达就可以对肿瘤

增殖等生物学效应进行控制。正是基于对 ＭＢＰ１在肿瘤基因

治疗方面的认识，通过ＲＮＡ干扰技术下调胃癌ＳＧＣ７９０１细

胞中 ＭＢＰ１表达，ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ及 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测干扰组

和空白对照组 ＭＢＰ１表达，说明已经成功构建 ＭＢＰ１稳转

ＳＧＣ７９０１干扰株细胞。ＭＴＴ检测可以看到 ＭＢＰ１表达下调

后肿瘤细胞增殖从４８ｈ到１２０ｈ都比空白对照组显著增高，说

明下调ＭＢＰ１的基因表达能促进ＳＧＣ７９０１细胞增殖，进一步

证实 ＭＢＰ１在肿瘤增殖方面发挥重要作用。此外，Ｈｓｕ等
［１７］

在胃癌细胞当中下调 ＭＢＰ１表达，发现 ＭＢＰ１通过下调

Ｃｏｘ２（ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ２）的表达对肿瘤增殖、转移等产生影响，

说明 ＭＢＰ１对肿瘤细胞的抑制作用不仅仅通过ｃｍｙｃ一条途

径，确切机制还需要更进一步的阐明。

综上所述，通过ＲＮＡ干扰下调胃癌ＳＧＣ７９０１细胞 ＭＢＰ

１的表达，促进了细胞增殖，说明 ＭＢＰ１在胃癌细胞的生长中

发挥重要作用。进一步研究 ＭＢＰ１对胃癌的发生、发展及其

·２０３３· 国际检验医学杂志２０１４年１２月第３５卷第２４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２４



作用机制将为基因治疗胃癌新靶点的寻找奠定基础。
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