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摘要： 目的　 研究姜黄素通过调控 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 表达对肾癌 Ｃａｋｉ⁃１ 细胞增殖和凋亡的影响。 方法　 将人肾癌 Ｃａｋｉ⁃１ 细

胞分为对照组、 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组 （转染 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ）、 ｍｉｍｉｃｓ⁃ＮＣ 组 （转染 ｍｉｍｉｃｓ 阴性对照序列）、
２０ μｍｏｌ ／ Ｌ姜黄素组 （２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素处理）、 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素＋ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组 （转染 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ， 并

用 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素处理）。 ＲＴ⁃ｑＰＣＲ 法检测各组胃癌细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达， ＣＣＫ⁃８ 试剂盒检测细胞增殖率，
流式细胞仪检测细胞凋亡率， Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测细胞上皮细胞⁃间质细胞转化 （ＥＭＴ） 标志蛋白 Ｅ 钙粘蛋白 （Ｅ⁃
ｃａｄｈｅｒｉｎ）、 Ｎ 型钙粘蛋白 （Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ） 和间质标志物波形蛋白 （Ｖｉｍｅｎｔｉｎ） 表达。 结果　 与对照组比较， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
ｍｉｍｉｃｓ 组和 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组细胞增殖率降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 细胞凋亡率、 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达、 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表

达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素＋
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞增殖率降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 细胞凋亡率、 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达、 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达升高

（Ｐ＜０􀆰 ０１）， Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 姜黄素可上调 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达， 并与高表

达 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 协同作用抑制肾癌细胞增殖， 促进细胞凋亡， 其机制可能与 ＥＭＴ 标志蛋白表达相关。
关键词： 姜黄素； 肾癌 Ｃａｋｉ⁃１ 细胞； ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ； 细胞增殖； 细胞凋亡； 上皮细胞⁃间质细胞转化 （ＥＭＴ）
中图分类号： Ｒ２８５􀆰 ５　 　 　 　 　 文献标志码： Ｂ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２２）１２⁃４０２３⁃０７
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２２􀆰 １２􀆰 ０４８

　 　 肾细胞癌是全球常见泌尿系癌症之一， 其发病率和死

亡率呈上升趋势［１⁃２］ ， 目前主要治疗手段为外科切除手术，
但肾癌细胞的复发及转移仍是彻底治愈的阻力［３］ 。 研究表

明， 不同内源编码小分子 ＲＮＡ （ｍｉＲＮＡ） 在多数泌尿系癌

症中表达不同［４］ ， 其中 ｍｉＲ⁃１４１ 为 ｍｉＲ⁃２００ 家族成员之一，
在肿瘤方向研究广泛， 作为一种生物标志物与不同靶点结

合， 参与多个信号通路， 影响癌细胞增殖、 凋亡、 迁移及

侵袭等［５⁃７］ 。 姜黄素是从姜科植物姜黄等的根茎中提取的一

种天然多酚类化合物， 具有抗炎、 抗氧化和抗肿瘤活性等

作用［８⁃９］ ， 可调控基因表达或分子间相互作用， 影响生理及

病理条件下的一系列反应［１０］ ， 包括细胞增殖、 凋亡， 相关

癌症炎症反应和信号通路、 癌症血管生成和转移等［１１］ 。 李

刚等［１２］研究发现， 姜黄素可调控或协助多种 ｍｉＲＮＡ 抑制

肿瘤细胞增殖， 促进凋亡等。 姜黄素与抑制肾癌的发展密
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切相关［１３⁃１４］ 。 因此， 本研究探讨姜黄素能否调控 ｍｉＲ⁃１４１⁃
３ｐ 表达， 影响肾癌细胞增殖、 凋亡及内上皮细胞⁃间质细胞

转化 （ＥＭＴ） 相关蛋白表达等， 以期为治疗肾癌提供可能

的理论基础与实践依据。
１　 材料

人肾癌细胞系 Ｃａｋｉ⁃１ （中国科学院上海细胞库）。 姜黄

素 （ 纯 度 ９６􀆰 ３１％ ， 货 号 Ｃ１３８６， 美 国 Ｓｉｇｍａ 公 司 ）。
ＭｃＣｏｙ’ｓ ５Ａ 培养基、 胎牛血清 （货号 １６６００⁃０８２、 １０２７０⁃
１０６， 美国 Ｇｉｂｃｏ 公司）； 胰蛋白酶、 ＰＢＳ、 Ｔｗｅｅｎ⁃２０、 ＲＩＰＡ
（强） 组织细胞快速裂解液和浓度测定试剂盒、 ＣＣＫ⁃８ 试

剂盒 （货号 Ｔ１３５０、 Ｐ１０１０、 Ｔ８２２０⁃１００、 Ｒ００１０、 ＣＡ１２１０，
北京索莱宝科技有限公司）； ＴＲＩｚｏｌ 试剂 （货号 １５５９６０２６，
美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ 公司）； ＡｎｎｅｘｉｎＶ⁃ＦＩＴＣ ／ ＰＩ 凋亡检测试剂盒

（货号 ５５６５４７， 美国 ＢＤ 公司）； 蛋白质 Ｍａｒｋｅｒ （货号

Ｐ１２１０３， 美国 Ｂｉｏ⁃Ｈｅｌｉｘ 公司）； ＰＶＤＦ 转移膜和化学发光试

剂 （ 货 号 ＩＰＶＨ０００１０， 美 国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公 司 ）； 兔 抗 Ｅ⁃
ｃａｄｈｅｒｉｎ 抗体、 兔抗 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 抗体、 兔抗 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 抗体、
羊抗兔 ＩｇＧ （武汉贝茵莱生物科技有限公司）。
２　 方法

２􀆰 １　 细胞培养及分组　 将 Ｃａｋｉ⁃１ 细胞用含 １０％ ＦＢＳ 血清

的 ＭｃＣｏｙ̓ｓ ５Ａ 培养基， 于 ３７ ℃、 ５％ ＣＯ２ 培养箱内培养，
按照 １ ∶ ２～１ ∶ ４ 进行传代。 将细胞分为对照组； ｍｉＲ⁃１４１⁃
３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 转染细胞； ｍｉｍｉｃｓ⁃ＮＣ 组，
ｍｉｍｉｃｓ⁃ＮＣ 转染细胞； ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组， 给予 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ
姜黄素处理 ７２ ｈ［１５］ ； ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素＋ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ
组， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 转染成功的细胞给予 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜

黄素处理 ７２ ｈ［１５］ 。
２􀆰 ２　 细胞转染　 转染前 ２４ ｈ， 将 ５×１０５ 个细胞悬浮于 ２ ｍＬ
完全培养基， 接种于 ６ 孔板中， 在细胞融合度达到 ９０％时进

行转染。 将 １００ ｐｍｏｌ ｍｉＲＮＡ、 ５ μＬ Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ ２０００ 分别

稀释于 ２５０ μＬ Ｏｐｔｉ⁃ＭＥＭ 中， 混匀， 将两者混合液室温孵育

２０ ｍｉｎ， 然后将其加入到融合度为 ９０％ 的细胞中， 在 ３７ ℃、
５％ ＣＯ２ 条件下转染 ４ ｈ， 更换新鲜培养基， 培养 ４８ ｈ。
２􀆰 ３　 ＲＴ⁃ｑＰＣＲ 法检测细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达 　 收集

１×１０６ 个细胞， 加入 １ ｍＬ ＴＲＩｚｏｌ 试剂置于匀浆机中匀浆

２０ ｓ， 提取各组细胞总 ＲＮＡ， 将其反转录成 ｃＤＮＡ， 以逆转

录后 ｃＤＮＡ 为模板进行 ＰＣＲ 扩增。 反应条件为 ９５ ℃预变性

３ ｍｉｎ； ９５ ℃变性 ５ ｓ， ５６ ℃退火 １０ ｓ， ７２ ℃延伸２５ ｓ， 共

４０ 个循环， 其中 Ｕ６ 作为内参进行样品间的校正， 使用

２－ΔΔＣＴ法进行统计分析。 引物序列见表 １。
表 １　 引物序列

基因 序列（５′→３′）
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 正向 ＧＧＧＴＡＡＣＡＣＴＧＴＣＴＧＧＴ

反向 ＡＡＣＴＧＧＴＧＴＣＧＴＧＧＡＧＴＣＧＧＣ
Ｕ６ 正向 ＣＴＣＧＣＴＴＣＧＧＣＡＧＣＡＣＡ

反向 ＡＡＣＧＣＴＴＣＡＣＧＡＡＴＴＴＧＣＧＴ

２􀆰 ４　 ＣＣＫ８ 法检测细胞增殖率　 细胞密度调整为 ３×１０４ ／ ｍＬ，
取 １００ μＬ 接种于 ９６ 孔板中， ３７ ℃、 ５％ ＣＯ２ 培养箱中培养

过夜， 使细胞贴壁， 给予相应药物作用后继续培养， 终止

前加入 １０ μＬ ＣＣＫ８， 继续培养 ４ ｈ， 酶联免疫检测仪于

４５０ ｎｍ处检测各孔的吸光度 （Ａ） 值， 以吸光值度表示细

胞增殖率， 每组设置 ３ 个复孔。
２􀆰 ５ 　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法 检 测 细 胞 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、
Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达　 收集细胞， 加入适量预冷的 １×ＰＢＳ 洗

涤后， 每 １×１０６ 个细胞加入含有蛋白酶和磷酸酶抑制剂的

裂解液 ２００ μＬ， 充分裂解后， 取上清进行蛋白定量， ＳＤＳ⁃
ＰＡＧＥ 电泳后， 转移至 ＰＶＤＦ 膜上， ５％ 脱脂奶粉溶液 ４ ℃
封闭过夜， 加一抗 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ （１ ∶
１ ０００） 和 ＧＡＰＤＨ 抗体 （１ ∶ １０ ０００） 室温孵育 １ ｈ， 洗膜，
加入 ＨＲＰ 标记的二抗 （１ ∶ １０ ０００） 室温孵育 １ ｈ， 洗膜，
使用 ＥＣＬ 化学发光法显色， 通过 Ｔａｎｏｎ ＧＩＳ 软件读取相关

条带灰度值， 计算目的蛋白相对表达量。
２􀆰 ６　 流式细胞术检测细胞凋亡率　 收集各组细胞， 每组取

１×１０６ 个细胞， 加入 １ ｍＬ 预冷 ＰＢＳ 重悬， ４ ℃、 ４００×ｇ 离

心 ５ ｍｉｎ， 弃上清， 将细胞重悬于 ２００ μＬ ＰＢＳ， 加入 １０ μＬ
Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ⁃ＦＩＴＣ 和 １０ μＬ ＰＩ， ４ ℃ 避光孵育 ３０ ｍｉｎ， 加入

３００ μＬ ＰＢＳ， 立即通过流式细胞仪检测， 使用 Ｎｏｖｏ Ｅｘｐｒｅｓｓ
软件进行分析。
２􀆰 ７　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ ２１􀆰 ０ 软件进行处理， 计量资

料以 （ｘ±ｓ） 表示， 多组间比较采用单因素方差分析。 Ｐ＜
０􀆰 ０５ 表示差异具有统计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 转染效果鉴定　 与对照组比较， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组

细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； ｍｉｍｉｃｓ⁃ＮＣ 组

细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达无明显变化 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 表明

转染成功， 见图 １。

注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １　 各组细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

３􀆰 ２　 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 过表达对细胞增殖和凋亡的影响　 与对照

组比较， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞增殖率降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１），
凋亡率升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； ｍｉｍｉｃｓ⁃ＮＣ 组细胞增殖率和凋亡率

均无明显变化 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 见图 ２～３。
３􀆰 ３　 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 过 表 达 对 细 胞 ＥＭＴ 标 志 蛋 白 表 达 的

影响　 与对照组比较， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ
蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达均

降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； ｍｉｍｉｃｓ⁃ＮＣ 组细胞 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ
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注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ２　 各组细胞增殖率比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

　 　 　 　 　

和 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达均无明显变化 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 见图 ４。
３􀆰 ４　 姜黄素对细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达的影响　 与对照

组比较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组和 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素 ＋ｍｉＲ⁃
１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达均升高 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素＋
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达升高 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）， 见图 ５。
３􀆰 ５　 姜黄素对 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 过表达细胞增殖和凋亡的影响　
与对照组比较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组和 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素＋
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞增殖率降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 凋亡率

升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ
姜黄素＋ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞增殖率降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１），
　 　 　 　

注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ３　 各组细胞凋亡率比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

凋亡率升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 见图 ６～７。
３􀆰 ６　 姜黄素对 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 过表达细胞 ＥＭＴ 标志蛋白表达

的影响　 与对照组比较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组和 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ
姜黄素＋ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达升高

（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）， Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达均降低 （Ｐ ＜
０􀆰 ０１）； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素＋

ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达升高 （Ｐ ＜
０􀆰 ０１）， Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达均降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１），
见图 ８。
４　 讨论

肾透明细胞癌肿瘤组织与瘤旁组织中存在多种 ｍｉＲＮＡ

基因差异表达［６］ ， 并且大部分 ｍｉＲＮＡ 在肿瘤组织中表达明

显降低［７］ ， Ｎａｋａｄａ 等［１６］ 发现在肾透明细胞癌肿瘤组织中

ｍｉＲ⁃１４１ 的表达显著下调。 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 通过与不同靶蛋白结

合参与调控多种癌症细胞的生物学特性， Ｌｉ 等［１７］ 研究表

明， 上调 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 表达能抑制 ＦＯＸＡ２ 表达， 促进卵巢癌

细胞的生长、 侵袭及肿瘤的形成； ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 也可参与调

控 ＡＴＦ５ 基因影响胶质瘤细胞增殖和凋亡［１８］ 。 另外， ＥＬＦ３
能够通过下调 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 表达来促进 ＺＥＢ１ 表达， 提高肝

癌的转移和侵袭能力， 诱导肝癌细胞完成上皮间质转化的

过程［１９］ 。 本研究结果表明， 上调 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 表达可抑制肾

癌细胞增殖， 促进细胞凋亡。 ＥＭＴ 是指上皮细胞形态学上
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注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ４　 各组细胞 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 和 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

注： 与对照组比较，∗∗ Ｐ＜ ０􀆰 ０１； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较，
＃＃ Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ５　 姜黄素对细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍＲＮＡ 表达的影响 （ｘ
±ｓ， ｎ＝３）

转变成间质细胞， 并同时获得移行、 侵袭能力， 对肿瘤细

胞转移和侵袭过程至关重要［２０］ 。 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 和

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 为 ＥＭＴ 标 志 蛋 白， Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 表 达 降 低， Ｎ⁃
ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 表达升高均表示细胞的迁移及侵袭能力

增强［２１］ 。 本研究结果显示， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 表达上调时， 肾癌

细胞内 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达上调， Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋

白表达下调， 表明 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 通过调控 ＥＭＴ 标志蛋白表达

可能影响肾癌细胞的迁移和侵袭能力。
姜黄素能够抑制胃癌、 食管癌和乳腺癌等多种肿瘤的

注： 与对照组比较，∗∗ Ｐ＜ ０􀆰 ０１； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较，
＃＃ Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ６　 姜黄素对ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 过表达细胞增殖的影响 （ｘ±
ｓ， ｎ＝３）

发生和发展［２２⁃２４］ 。 邓晰月等［２５］发现， 姜黄素能够抑制人宫

颈癌 ＨｅＬａ 细胞增殖、 迁移并改变其 ｍｉＲＮＡ 表达； 袁洪波

等［２６］研究表明， 姜黄素能上调 ｍｉＲ⁃１３３ａ 表达， 并与之协同

作用抑制肝癌细胞迁移和侵袭。 ｍｉＲ⁃１４１ 是 ｍｉＲ⁃２００ 家族成

员， ｍｉＲ⁃２００ 家族的表达与肿瘤侵袭转移紧密相关［２７⁃２９］ 。
本研究发现， 与 对 照 组 比 较， ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜 黄 素 组 和

２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素 ＋ ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｍｉｍｉｃｓ 组细胞 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
ｍＲＮＡ 表达升高， 细胞增殖率降低， 凋亡率升高， 其中 Ｅ⁃
ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达升高， Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达均

降低。 以上结果表明， 姜黄素能够上调 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 表达，
６２０４
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注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ７　 姜黄素对 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 过表达细胞凋亡的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 姜黄素组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ８　 各组细胞 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 和 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）
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提高细胞凋亡率， 抑制细胞增殖， 并与 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 协同

作用影响 ＥＭＴ 相关蛋白表达， 提高细胞的迁移和侵袭

能力。
综上所述， 姜黄素能够与 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 协同作用， 抑制

肾癌细胞的增殖， 促进细胞凋亡， 其作用机制可能与上调

Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达， 抑制 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 和 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 蛋白表达

相关。

参考文献：

［ １ ］ 　 Ｓｃｅｌｏ Ｇ， Ｌａｒｏｓｅ Ｔ Ｌ． Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｋｉｄｎｅｙ
ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ， ２０１８， ３６（３６）： ＪＣＯ２０１８７９１９０５．
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（１）： １３⁃１８．
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ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｒｅｎａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｃｕｒｃｕｍｉｎ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｐａｔｉｅｎｔ
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［１７］ 　 Ｌｉ Ｊ Ｈ， Ｚｈａｎｇ Ｚ， Ｄｕ Ｍ Ｚ， ｅｔ ａｌ． ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１４１⁃３ｐ ｆｏｓｔｅｒｓ ｔｈｅ
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２０１８， ２５（２）： ２０６⁃２１２．
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