
书书书

!"

ＤＯＩ：１０．１６０１６／ｊ．１０００５４０４．２０１４１０１２１

ｍｉＲ３３５
#

ＭＤＡＭＢ２３１
$%&'()*+,-./0

!"#

，
$

　
%

，
&

　
'

，
()*

，
+,-

，
(

　
.

，
/01

，
234

，
567

　　（４０００１６
!"

，
!"#$%&'

(#&)*+,-./01

）

　　［
12

］　
!"

　
23

ｍｉｃｒｏＲＮＡ３３５（ｍｉＲ３３５）
456789:

ＢＴ４７４、Ｔ４７Ｄ、ＭＣＦ７、ＳＫＢＲ３、
ＭＤＡＭＢ２３１

;<=5689:

ＭＣＦ１０Ａ
0>?@AB4CDE567;FGHIJE5670>

?@

，
KLM./

ｍｉＲ３３５
N

ＭＤＡＭＢ２３１
89OP

、
QRBSJTU>VW

。
#$

　
XYZ[\]^

_

ＰＣＲ
23

ｍｉＲ３３５
456789:

ＢＴ４７４、Ｔ４７Ｄ、ＭＣＦ７、ＳＫＢＲ３、ＭＤＡＭＢ２３１
;<=5689

:

ＭＣＦ１０Ａ
0>?@

，
AB4CDE567;FGHIJE5670>?@

。
`abc

ＭＤＡＭＢ２３１
89def*

３
g

，
*hi

ｍｉＲ３３５
g

、
jENkg;lmNkg

。ｍｉＲ３３５
gIn

ｍｉＲ３３５
opq

（ｈａｓｍｉＲ３３５ｍｉｍｉｃｓ），
jENkgInjENkrs

（ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ，ＮＣ），
lmNkg89tuvw

In

。
xy

ＭＴＴ
\z23y?@

ｍｉＲ３３５
N89OPTU>VW

；
{|89}23y?@

ｍｉＲ３３５
N

89QR>VW

；Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
\z23N89SJTU>VW

。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
23

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
~m

>?@

。
%&

　
�56789:0

ｍｉＲ３３５
?@�����56<=��89:

ＭＣＦ１０Ａ，ＭＤＡＭＢ
２３１

890��

（Ｐ＜００１）。
4���N>

１０
�CDE567;

１０
�FGHIJE567��0

，
�

７
�FGHIJE5670

ＭｉＲ３３５
>?@��N�>CDE567

（Ｐ＜００５）。
y?@

ｍｉＲ３３５
N

56789

ＭＤＡＭＢ２３１
OP

、
QR���VW

（Ｐ＞００５），
�T����89>SJTU

（Ｐ＜
００５）。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ

H���

：ｍｉＲ３３５
g

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
~m>?@_���jENkg;lmN

kg

。
%'

　ｍｉＲ３３５
4�IJE56789:;FGHIJE567g�0���?@

，
y?@

ｍｉＲ３３５
N

ＭＤＡＭＢ２３１
89>OP

、
QR���VW

，
���

ＭＤＡＭＢ２３１
89>SJTU

。

ｍｉＲ３３５
�Txy��

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
>?@����

ＭＤＡＭＢ２３１
89SJ

。

　　［
345

］　ｍｉＲ３３５；
56,-

；
89OP

；
89SJ

　　［
6789:;

］　Ｒ３９４．２；Ｒ７３０．２３；Ｒ７３７．９ ［
<=>?@

］　Ａ

［
ABCD

］　
� &¡¢£&$¤¥¦$.'§

（２０１２５５０３１１００１２）
［
EFGH

］　
¨©ª

，Ｅｍａｉｌ：ｆｚｓｏｎｇｃｑ＠１６３．ｃｏｍ
［
IJKL

］　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｃｎｋｉ．ｎｅｔ／ｋｃｍｓ／ｄｅｔａｉｌ／５１．１０９５．Ｒ．２０１５０５０５．１３５６．００１．ｈｔｍｌ（２０１５０５０５）

ＥｆｆｅｃｔｏｆｍｉＲ３３５ｏｎｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｂｅｈａｖｉｏｒｏｆｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓ
ＷｕＪｉａｙａｎ，ＧａｏＹｕｅ，ＺｅｎｇＦａｎ，ＬｉＨａｉｙｕ，ＦａｎＪｉａｎｊｕｎ，ＬｉＹｕｎ，ＺｈａｎｇＨａｎｔａｏ，ＬｉｕＧｅｌｉ，ＳｏｎｇＦａｎｇｚｈｏｕ（Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ＭｅｄｉｃｉｎｅａｎｄＴｕｍｏｒＲｅｓｅａｒｃｈＣｅｎｔｅｒ，ＣｏｌｌｅｇｅｏｆＢａｓｉｃＭｅｄｉｃａｌＳｃｉｅｎｃｅｓ，ＣｈｏｎｇｑｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ，
４０００１６，Ｃｈｉｎａ）

　　［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｄｅｔｅｒｍｉｎｅｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ３３５ｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ（ＢＴ４７４，
Ｔ４７Ｄ，ＭＣＦ７，ＳＫＢＲ３，ａｎｄＭＤＡＭＢ２３１）ａｎｄｎｏｒｍａｌｂｒｅａｓｔｃｅｌｌｓ（ＭＣＦ１０Ａ）ａｎｄｉｎｐｒｉｍａｒｙｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒａｎｄｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｔｉｃｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ，ａｎｄｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｍｉＲ３３５ｏｎｔｈｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ，ａｎｄｍｉｇｒａｔｉｏｎｏｆＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏ３ｇｒｏｕｐｓ：ａ
ｍｉＲ３３５ｇｒｏｕｐ（ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄｗｉｔｈｍｉＲ３３５ｍｉｍｉｃｓ），ａｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄｗｉｔｈｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ）ａｎｄａ
ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ（ｎｏｎｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ）．ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ３３５ｉｎｎｏｒｍａｌｂｒｅａｓｔｃｅｌｌｓａｎｄｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｗａｓ
ｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｒｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ．ＭＴＴａｓｓａｙｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄｔｏｏｂｓｅｒｖｅｔｈｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｂｉｌｉｔｙ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｏｖｅｒ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ３３５ｏｎｃｅｌｌａｐｏｐｔｏｓｉｓｗａｓｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙ．Ｔｒａｎｓｗｅｌｌｃｈａｍｂｅｒａｓｓａｙｗａｓ

６０４１
«

３７
¬«

１４
­

２０１５
®

７̄ ３０
°

　　　　　　　　　　«

　
±

　
²

　
#

　
%

　
&

　
&

　
³

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１４

Ｊｕｌ．３０　２０１５



ｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｍｉＲ３３５ｏｎｍｉｇｒａｔｉｏｎｏｆＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓ．ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＭＭＰ２
ａｎｄＭＭＰ９ｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｌｅｖｅｌｏｆｍｉＲ３３５ｉｎｔｈｅｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ，
ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙ，ＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓ，ｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｎｏｒｍａｌｂｒｅａｓｔｃｅｌｌｓ（Ｐ＜００１）．Ｉｎｔｈｅｔｉｓｓｕｅｓｏｆ
ｒａｎｄｏｍｌｙｐａｉｒｅｄｐｒｉｍａｒｙｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ（１０ｃａｓｅｓ）ａｎｄｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｔｉｃｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ（１０ｃａｓｅｓ），ｔｈｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ３３５ｉｎ７ｃａｓｅｓｏｆｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｔｉｃｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅ
ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｐｒｉｍａｒｙｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ（Ｐ＜００５）．ＯｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ３３５ｈａｄｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｅｆｆｅｃｔｏｎｔｈｅ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄａｐｏｐｔｏｓｉｓｏｆＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓ（Ｐ＞０．０５），ｂｕｔｃｏｕｌｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｈｉｂｉｔｔｈｅｃｅｌｌｍｉｇｒａｔｉｏｎ
（Ｐ＜００５）．ＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｒｅｓｕｌｔｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｓｏｆＭＭＰ２ａｎｄＭＭＰ９ｉｎｔｈｅｍｉＲ３３５ｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ３３５ｉｓ
ｐａｒｔｉｃｕｌａｒｌｙｒｅｄｕｃｅｄｉｎｔｈｅＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓａｎｄｉｎｔｈｅｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｔｉｃｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓ．Ｔｈｅ
ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ３３５ｍａｒｋｅｄｌｙｉｎｈｉｂｉｔｓｔｈｅｍｉｇｒａｔｉｏｎｏｆＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓ，ｂｕｔｈａｓｎｏｅｆｆｅｃｔｏｎｔｈｅ
ｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄａｐｏｐｔｏｓｉｓ．ＭｉＲ３３５ｉｎｈｉｂｉｔｓｔｈｅｍｉｇｒａｔｉｏｎｏｆＭＤＡＭＢ２３１ｃｅｌｌｓｔｈｒｏｕｇｈｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ
ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＭＭＰ２ａｎｄＭＭＰ９．
　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｍｉＲ３３５；ｂｒｅａｓｔｎｅｏｐｌａｓｍｓ；ｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ；ｃｅｌｌｍｉｇｒａｔｉｏｎ

ＳｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙｔｈｅＳｐｅｃｉａｌｉｚｅｄＲｅｓｅａｒｃｈＦｕｎｄｆｏｒＤｏｃｔｏｒａｌＰｒｏｇｒａｍｏｆＣｏｌｌｅｇｅｓａｎｄＵｎｉｖｅｒｓｉｔｉｅｓ（２０１２５５０３１１００１２）．Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＳｏｎｇＦａｎｇｚｈｏｕ，
Ｅｍａｉｌ：ｆｚｓｏｎｇｃｑ＠１６３．ｃｏｍ

　　
567´µB¶E·1¸¹>ºE,-»L

，
D¼

½¾�¿ºE,->

７％～１０％。
�ÀÁÂ��

，
ÃÄ

Å®�

１２０
Æ¶EÇÈ567

，
É�

５０
ÆÊË�Ì

¼

［１］。
567DÍÎÏIJ´567ÈÐÑÒ>ÓË

CÔ

，
�567IJ>Õ`��Ö×ØÙ�Ú

。

　　ｍｉＲＮＡ
´LÛÜÝi

１８～２４
Þßàá>âãE

äåæçèé*+

ＲＮＡ，
êëìíîÊÛ'Ôg0ï

１／３
ðñ'Ô>?@�ò

。
489OP

、
*ó

、
QR

，

�ôõ�

，
ö÷øù ú¿Íûyü0Dýþ!Òÿ

Y

［２］。
!

５０％
"#>

ｍｉＲＮＡｓ
$�í,-%&>'Ô

'(

／
)E$¤

，
*�

ｍｉＲＮＡ
�ÿiÓ7+�7'Ô

�Dý,7+�7ÿY

［３］。ｍｉＲＮＡ
45670ìí

,-89>ÍÜ

、
QR

、
SJ

、
-. ,-DÍ

、
D/y

ü

，
K�\0N567IJ>�ò

。
�!./D0

ｍｉｃｒｏＲＮＡ３３５（ｍｉＲ３３５）
4H17

、
234E589

Em6¼B7889-090�?@

［４－６］，
�456

7

、
:70

ｍｉＲ３３５́
�?@>

［７－８］。
;<�

ｍｉＲ３３５
4t=>,-0Dýþt=>ÿY

。
iî>?

ｍｉＲ
３３５

45670>Õ`ÿY��

，
�./@YZ[\

]^_

ＰＣＲ
23

ｍｉＲ３３５
456789:;<=5

689:0>?@

。
KLM@Y

ｍｉＲ３３５
opq

（ｍｉｍｉｃｓ）
In

ＭＤＡＭＢ２３１
89

，
ABfNC89O

P

、
QRBSJTU>VW

，
d>?

ｍｉＲ３３５
�T>ÿ

Y��

。

１　
MNOP8

１．１　
89

　　
�56789DíÊ56<=��89

ＭＣＦ

１０Ａ
�Eã�

ＡＴＣＣ
dF�\zGHI

。２０
�CDE

BFGHIJ>567g��Eã�!"J,-#

)

。ＤＭＥＭ
bc'

、ＤＭＥＭ／Ｆ１２
bc'

、ＯＰＴＩＭＥＭ
b

c' B K L 6 M

（Ｇｉｂｃｏ
N O

，
P Q

），
R 6 M

（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ
NO

，
PQ

），
Só�>T

、
ÍÜÔ+

（ＥＧＦ）
BUVW

（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ
NO

，
PQ

），
XYZW

（Ｓｉｇｍａ
N

O

，
PQ

），
[è\W

（
]^_NO

，
�`

）。ＲＮＡ
a*

bc

（ＴＲＩｚｏｌ，ＴａＫａＲａ
NO

，
°�

）。ｍｉＲ３３５ｍｉｍｉｃｓ
;Nk

ｍｉｍｉｃｓｃｏｎｔｒｏｌ
F�`deNOfg

。Ｌｉｐｏｆｅｃｔ
ａｍｉｎｅ２０００（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ

NO

，
PQ

）。Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
éG

（Ｃｏｓｔａｒ
NO

，
PQ

）。３（４，５
hi'jk

－２）２，５
h

l'mnkop

、
hi'qr

（ＤＭＳＯ）、
Hst

（
uv

w

）
nx

（Ｓｉｇｍａ
NO

，
PQ

），ＳＹＢＲＧｒｅｅｎＰＣＲＭａｓｔｅｒ
Ｍｉｘ（ＴＯＹＯＢＯ

NO

，
°�

）。
~m*ybcz

、ＳＤＳ
ＰＡＧＥ

{|��bcz;

ＥＣＬ
D[bcz}~�`]

^_Íq����NO

；
��Ê

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
ú

���`}~

Ａｂｃａｍ
NO

；ＨＲＰ
��>����

ＩｇＧ
�`

、
��Êβａｃｔｉｎú���`

ＩｇＧ
}~��0�Í

q��NO

。

１．２　
6:

１．２．１　
89bc

　　
56789

ＭＣＦ７
;

ＭＤＡＭＢ
２３１

XY�

１０％ＦＢＳ
��

ＤＭＥＭ
bc'

；ＳＫＢＲ３、
Ｔ４７Ｄ

;

ＢＴ４７４
XY�

１０％ＦＢＳ
>

ＲＰＭＩ１６４０
bc

'

；ＭＣＦ１０Ａ
XY

ＤＭＥＭ／Ｆ１２
�

５％
R6M

、１０μｇ／ｍＬ
UVW

、２０ｎｇ／ｍＬＥＧＦ、１００ｎｇ／ｍＬ
XYZW

、０．５μｇ／ｍＬ
Só�>Tbc'

，３７℃、５％ＣＯ２B%N�Ý���

bc

。

７０４１
«

３７
¬«

１４
­

２０１５
®

７̄ ３０
°

　　　　　　　　　　«

　
±

　
²

　
#

　
%

　
&

　
&

　
³

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１４

Ｊｕｌ．３０　２０１５



１．２．２　
89

ＲＮＡ
*y

　　
��

５×１０６
89

，
��

１ｍＬＴＲＩｚｏｌ
!�dõ����89�*��

，
A�

a*

ＲＮＡ
�Y

。
Å

１
��

ＴＲＩｚｏｌ
��

２００μＬ ¡

，

¢£¤¥¦§

３０ｓ，
G¨©ª

１５ｍｉｎ，４℃
�

１２０００×ｇ
«1

１５ｍｉｎ。
é1IJ�¬�%�­L

ＲＮａｓｅｆｒｅｅＥＰ
0

，
��

５００μＬ®¯°±²³´µ¦§

，
G¨©ª

１０ｍｉｎ。４℃
�

１２０００×ｇ
«1

２０ｍｉｎ，
¶�Mx

，
�

�

１ｍＬ８０％
·°¸¹

，４℃
�

１２０００×ｇ
«1

２０ｍｉｎ
¶�M

。
º»u�¼½

。
��¾_

ＤＥＰＣ
�¿�

，
*

[[ÝÀ3^ÁÝ

，１％
ÂÃ�ÄÅ23

ＲＮＡ
ÆÇE

È�

－８０℃
HI�Y

。

１．２．３　
g�

ＲＮＡ
*y

　　
ÉÊ��xnËI>

２０
�CDEBFGHIJ>567g�

，
Ì�.Í

0

，
��xn.Î

，
Å

５０ｍｇ
g���

１ｍＬＴＲＩｚｏｌ，
I

�

ＲＮａｓｅｆｒｅｅＥＰ
Ï

。１２０００×ｇ
«1

５ｍｉｎ，
¶ÐÑ

。

Å

１ｍＬＴＲＩｚｏｌ
��

２００μＬ ¡

，
¢£¤¥¦§

３０ｓ，
G¨©ª

１５ｍｉｎ，４℃
�

１２０００×ｇ
«1

１５ｍｉｎ。
é1

IJ�¬�%�­L

ＲＮａｓｅｆｒｅｅＥＰ
0

，
��

５００μＬ
®¯°±²³´µ¦§

，
G¨©ª

１０ｍｉｎ。４℃
�

１２０００×ｇ
«1

２０ｍｉｎ，
¶�Mx

，
��

１ｍＬ８０％
·

°¸¹

，４℃
�

１２０００×ｇ
«1

２０ｍｉｎ
¶�M

。
º»u

�¼½

。
��¾_

ＤＥＰＣ
�¿�

，
*[[ÝÀ3^Á

Ý

，１％
ÂÃ�ÄÅ23

ＲＮＡ
ÆÇEÈ

，
�

－８０℃
H

I�Y

。

１．２．４　
õIÒ


\]Z[^_

ＰＣＲ　　ｍｉＲＮＡ
>õ

IÒ


\]^_úÓÔèõ�

（ｑＲＴＰＣＲ）
XYÕÖ×

。

ｍｉＲ３３５
>õIÒØqi

５′ＧＴＣＧＴＡＴＣＣＡＧＴＧＣＡ
ＧＧＧＴＣＣＧＡＧＧＴＧＣＡＣＴＧＧＡＴＡＣＧＡＣＴＣＡＡＣＡＴＣ３′，

Z

[^_

ＰＣＲｍｉＲ３３５
>�ÙØqi

５′ＴＡＧＣＴＴＡＴ
ＣＡＧＡＣＴＧＡ３′，

�ÙØqi

５′ＣＣＡＧＴＧＣＡＧＧＧＴＣ
ＣＧＡＧＧＴ３′。

ea*>

ＲＮＡ
KuõIÒ

，
\]^_

ＰＣＲ
XY

ＳＹＢＲＧｒｅｅｎＰＣＲＭａｓｔｅｒＭｉｘ（Ｔｏｙｂｏ
NO

，
°

�

）
;

９６
ÚZ[^_

ＰＣＲ
}

（ＢｉｏＲａｄ
NO

，
PQ

）。

XY

Ｕ６ＲＮＡ
ÿiâì

。
ÅÞÛ�!�

３
Ü\zÈÝ

Þ>ÁÂ

，
xyßà

ＣＴ
á×

（２－△△Ｃｔ）
Ku%N^_

*â

。

１．２．５　
89In

　　
NÁÍÜ­

ＭＤＡＭＢ２３１
89

�In×

２４ｈ
ã¿�

６
Úä0

（３×１０５／
Ú

），
bcå

89@

６０％
æfÝ]Ku89In

。
çk

Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ
NO>èÿ<�e

１００ｐｍｏｌｍｉＲ３３５ｍｉｍｉｃｓ
InÞ

ＭＤＡＭＢ２３１
890

，
In

ｍｉｍｉｃｓｃｏｎｔｒｏｌ
gijEN

k

。３７℃、５％ＣＯ２bcé0êëbcKu%&23

。

１．２．６　ＭＴＴ
\z

　　
InÈ

２４ｈ，
e89AÅÚ

１×１０４
>ìÝã¿�

９６
Úä0

，
Åg

４
Þ�Ú

，
�t

=]í¤î

１、２、３、４、５、６、７ｄ，
ÅÚ�

ＭＴＴ２０μＬ
（５ｍｇ／ｍＬ），

ª

３７℃、５％ ＣＯ２ïéêëbc

４ｈ。
y

ðbcä

，
±±ñò�Mx

，
ÅÚ�

１００μＬＤＭＳＯó

ôõ�d¿�iõwtö÷5

，
¤¥¦§

，
*[[ÝÀ

3�Ú

Ｄ（４９０）
á

，
Àø��á

。
\z!�

３
Ü

。

１．２．７　
89QR\z

　　ＭＤＡＭＢ２３１
89In

４８ｈ
È��

，
Y

ＰＢＳ
�ù89

，１０００ｒ／ｍｉｎ
«1

５ｍｉｎ；
!�

３
Ü

，
¶�Mbc'

；
�È��

１ｍＬＰＢＳ
¦§dIJå

１．５ｍＬＥＰ
Ï0

，
��

５μＬＡｎｎｅｘｉｎ
ＦＩＴＣ，

±±ú¥¦§È�

４℃
�ïû

１５ｍｉｎ，
»È��

５μＬüó¯ý

（ＰＩ），４℃
�ïû

５ｍｉｎ，
{|89}�

Ku23d*â89QRþÿ

。

１．２．８　Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
SJ\z

　　
ÅÞ!"g89ÁÝ

i

１×１０４／ｍＬ，
ÅÞ

Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
éG��

２００μＬ89

�x

，
�G��

６００μＬ��bc'

（
��

１０％ＦＢＳ），
ª�

３７℃、５％ＣＯ２bcébc

。
ÅÞ!"g#

３
Þ�

Ú

。
bc

２４ｈ
Èyð

Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
éG

，
ñ¶éGâ>

x`

，
Y$%&'()>89

，
dY

ＰＢＳ
±±¸*(

)+,89

。
Y

４％
úÓi-.^

Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
éGõ)

>89

３０ｍｉｎ。
Ì�Hstnx0

，
nö

１５ｍｉｎ。２００
/0�ABd1k

，
��2y

３
Þ34ÀÁ

，
y�Áÿ

i5689Á

。

１．２．９　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
23

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
~m>?

@

　　ＭＤＡＭＢ２３１
897In!"

４８ｈ
È

，
���

g89

，
*y~m

，ＢＣＡ
×^_

。
y

４０μｇ~mÛ8

，

7

ＳＤＳＰＡＧＥ
*«È

，
ÄIJå

ＰＶＤＦ
6�

，
7

５％
9

Ã:;G¨<=

２ｈ；
����Ê

ＭＭＰ２（１∶１０００
>

?

）
�`

，
%N*+@_

７４×１０３，ＭＭＰ９（１∶１０００
>

?

）
�`

，
%N*+@_

９２×１０３，
��Ê βａｃｔｉｎú�

��`

（１∶１０００），
%N*+@_

４３×１０３。４℃
y

A

，ＴＢＳＴ
¸6

３
Ü

，
B*hí

ＨＲＰ
��>����

h�

（１∶３０００）
G¨ïû

２ｈ，ＥＣＬ
ó&D[

。

１．３　　
;<=>?

　　
XY

ＳＰＳＳ１７．０
CÀD�

，
À_EFY珋ｘ±ｓ?�

，

úg�ÁßàXYçÔW©G*â

，２
g�ÁßàX

Y�N

ｔ
2z

。

２　
QR

２．１　ｍｉＲ３３５
@ABCDEFGHIABDEFJ

KLM

　　
56789:

ＢＴ４７４、Ｔ４７Ｄ、ＭＣＦ７、ＳＫＢＲ３、
ＭＤＡＭＢ２３１

0

ｍｉＲ３３５
?@����56<=��

89:

ＭＣＦ１０Ａ，
4

ＭＤＡＭＢ２３１
890?@��

（Ｐ＜００１，
H

１）。

８０４１
«

３７
¬«

１４
­

２０１５
®

７̄ ３０
°

　　　　　　　　　　«

　
±

　
²

　
#

　
%

　
&

　
&

　
³

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１４

Ｊｕｌ．３０　２０１５



!"

!#

$"

$%

"

#

&
'
(
!
)
)
"
!
"
#
$
%
&

*

+

,

!

-

#

.

*

+

,

!

/

0

1

/

2

3

0

1

/

1

4

5

!

3

(

!

)

*

2

.

!

*

3

!

!

)

$

6

6

6 6

6

ａ：Ｐ＜００１，
NHIABOPDE

ＭＣＦ１０Ａ
QR

7

１　ｑＲＴＰＣＲ
ST

ｍｉＲ３３５
U$%&'(VWX$%

YZ'(6.[\

２．２　ｍｉＲ３３５
@STUVWXYZ[KABC\]

JKLM

　　
N*y>

１０
NCDEBFGHIJ>567g

�

ＲＮＡ
���NKuZ[\]^_

ＰＣＲ，
23H��

�FGHIJE567g�0

ｍｉＲ３３５
?@��

（１１３９±０．０５２）
��CDE567g�

（３．３１８±
００８８，Ｐ＜００５）。
２．３　

^_`a

ＰＣＲ
bcZdef

　　
iÚ^

ｍｉＲ３３５ｍｉｍｉｃｓ́
IgJIn

ＭＤＡＭＢ
２３１

89

，
4In

２４ｈ
È

，
YZ[\]^_

ＰＣＲ
%N

^_>©×23

ｍｉＲ３３５
>?@

，
H�D0

ｍｉＲ３３５
ｍｉｍｉｃｓ

Ing

ｍｉＲ３３５
>?@à

２
ÞNkg����

［（１２４．７１０±６．４９３）ｖｓ（１．０３９±０．１８９）、（１．１６３±０．１１５），
Ｐ＜００１］，

CH�?�K]IngJ

，
Èê\z�A

XY

ｍｉＲ３３５ｍｉｍｉｃｓ
In

２４ｈ
>89Ku*â

。

２．４　ｍｉＲ３３５
g

ＭＤＡＭＢ２３１
DEhij4Kkl

　　
ílmNkg;jENkg%ß

，ｍｉＲ３３５
g>

ＭＤＡＭＢ２３１
89OPTUL�DÍ��Mó

（Ｐ＞
００５，

H

２）。

!"#

!"$

!"%

!"&

&"'

&"#

&"$

&"%

&

!"#$%

&'($%

()*!++,%

! % + $ , # -

)*.!/01

"
.
$
2
&
3
+

7

２　ＭＴＴ
ST][\

ｍｉＲ３３５
#

ＭＤＡＭＢ２３１
'(^

_`a./0

２．５　ｍｉＲ３３５
g

ＭＡＤＭＢ２３１
DEmnKkl

　　
{|89}23H���

：
ílmNkg;jE

Nkgßà

，ｍｉＲ３３５
g>

ＭＤＡＭＢ２３１
89QR½

L�DÍ��Mó

（Ｐ＞０．０５，
H

３）。

!"

#

!"

$

!"

%

!"

!

!"

"

&
'

!"

"

!"

!

!"

%

!"

$

!"

#

())*+,)!-

!"

#

!"

$

!"

%

!"

!

!"

"

&
'

!"

"

!"

!

!"

%

!"

$

!"

#

())*+,)!-

!"

#

!"

$

!"

%

!"

!

!"

"

&
'

!"

"

!"

!

!"

%

!"

$

!"

#

())*+,)!-

%./

%."

!./

!."

"./

"

!
"
#
$
%
&
0
'

()* +,* 1,2!$$/-

.- .-

3(

4

5

!./60 !.7$0

!.7%0

Ａ：
opgq\

；Ｂ：
rUgq\

；Ｃ：ｍｉＲ３３５
\

；Ｄ：
DEmns>?

7

３　
bc'(dST][\

ｍｉＲ３３５
#

ＭＤＡＭＢ２３１
'(

ef./0

２．６　ｍｉＲ３３５
g

ＭＡＤＭＢ２３１
DEt[j4Kkl

　　ＭＤＡＭＢ２３１
89In

ｍｉＲ３３５ｍｉｍｉｃｓ
È

２４ｈ，
89NyéGÓOáP6>ÁÖ

（３４．７±３．５）
���

�jENkg

（８４．３±２．５）
;lmNkg

（７８．３±３．１，
Ｐ＜００５，

H

４）。

!

"

#

$%%

&%

'%

(%

)%

%

!
"
#
$
%
&
'
(

*

+

+

)*+

,-

./+

,-

,-.!//0

-

Ａ：
opgq\

；Ｂ：
rUgq\

；Ｃ：ｍｉＲ３３５
\

；Ｄ：
uvw

>?

　ａ：Ｐ＜００５，
N

ｍｉＲ３３５
\QR

7

４　Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ
ghijkl

ｍｉＲ３３５
#

ＭＤＡＭＢ２３１

'(gham./0

９０４１
«

３７
¬«

１４
­

２０１５
®

７̄ ３０
°

　　　　　　　　　　«

　
±

　
²

　
#

　
%

　
&

　
&

　
³

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１４

Ｊｕｌ．３０　２０１５



２．７　
xLM

ｍｉＲ３３５
g

ＭＡＤＭＢ２３１
DE

ＭＭＰ２
G

ＭＭＰ９
KypLMKkl

　　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
23H���

：ｍｉＲ３３５
g

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
>~m?@����jENkg;lmNk

g

（
H

５）。

!!"!#$%&"'(

)

*!

!!+,-./$&)"0(

)

*!

!!"!1$1#"0(

)

*!

!!+,-./$&)"0(

)

*!

2

3

0 # )

0 # )

１：
opgq\

；２：
rUgq\

；３：ｍｉＲ３３５
\

7

５　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
STno'(

ＭＭＰ２（Ａ）、ＭＭＰ９（Ｂ）
[\

３　
p!

　　ｍｉＲＮＡ
´Ö×Q5Rq89./�gS>äå

æ

ＲＮＡ，́
!T®E*+Íq&U(>VLÞ./W

¤

。ｍｉＲＮＡ
NX'Ô>�òÑÒxyíf

ｍＲＮＡ３′
ＵＴＲｓ（ｕｎｔｒａｎｓｌａｔｅｄｒｅｇｉｏｎｓ）

'!YÆÃZ[HfÈ4

IÒÈ���f\�

，
+Ðí»tÆÃZ[Hf4]

^����~mfg

，
489OP

、
*ó

、
QR

、
�ôõ

�

、
ö÷øù _úÍûyü0Dýþ!ÒÿY

。
;

`Kü>a�x=DÍ4,-0

，
íÓ7&:ìb

。

«LÞcD0

ｍｉＲＮＡｓ
í,-%&>´4

Ｂ
89dE

FGm6¼0nö`

１３ｑ１４．３
>®$efga

［９］。

ｍｉＲ１５ａ
;

ｍｉＲ１６１
4Ì$¤>hafÓî�QR

'Ô

Ｂｃｌ２
>�?@

。
%_>./i�®=>

ｍｉＲＮＡ
I4ÊÛ,-0

，
jk567

。
l

ｍｉＲ１９６
;

ｍｉＲ
１０ａ

$�=ã®8mí567>D/;Ó7�&

［１０］。

ｍｉＲ１２５ｂ
45670�?@

，
$�nö`

１１ｑ２３２４，
f0LÞ'(4567

、
no7

、
p707=DÍh

a

［１１］。

　　
567IJ%&

ｍｉＲＮＡ
>D0

，
iqë./56

7IJ*rîö>st

。Ｍａ
 

［１２］
�uD0

ｍｉＲ１０ｂ
45670Õ�-.;IJ>ÿY

，ｍｉＲ１０ｂ
�xy

��IÒÔ+

ｈｏｍｅｏｂｏｘＤ１０（ＨＯＸＤ１０）
>]^

，
ØD

IJ'Ô

ｒａｓｈｏｍｏｌｏｇｕｅｇｅｎｅｆａｍｉｌｙｍｅｍｂｅｒＣ（ＲＨＯＣ）
>?@

，
fTv,K,-89>-.;SJ

。Ｗｕ
 

［１３］
D0

ｍｉＲ３４０
4-.IJTUw>56789

:0?@��

，
ef

ｍｉＲ３４０
>?@Tv��,-8

9>-.;IJ

。
!®E./D0

ｍｉＲ３３５
4t=

>,-0Dýþt=>ÿY

，ｍｉＲ３３５
4567

、
:7

0�?@

［７－８］，
�47889-

、
äé89p70

ｍｉＲ３３５
�?@

，
dT,K,-89OP

、
-.;SJ

TU

［４，６，１４］。
�./456789��N

ｍｉＲ３３５
K

uZ[\]^_

ＰＣＲ
23

，
H�D0

ｍｉＲ３３５
4x2

>56789D0�9�?@

，
yf´�IJE56

789

ＭＤＡＭＢ２３１
0?@z�

，
í{|

［７］
³}L

Ó

。
iîKLMzi

ｍｉＲ３３５
45670>?@þ

ÿ

，
�./��î

２０
�CDE567;FGHIJE

567ÉÊg���

，
XYZ[\]^_

ＰＣＲ
23

ｍｉＲ３３５
>?@

，
H�D0

２０
����N��0�

７
�FGHIJE5670

ｍｉＲ３３５
>?@��CD

E567

。
ÔÌ~3

ｍｉＲ３３５
�T45670DýÛ

��7'Ô>ÿY

，
yfí567>IJ�&

。
KL

M4�?@

ｍｉＲ３３５
>56789:

ＭＤＡＭＢ２３１
y

?@

ｍｉＲ３３５，
xy89OP

、
89QR;SJ\z>

?

ｍｉＲ３３５
N56789>Íq&ui>VW

。
H�

��

：
y?@

ｍｉＲ３３５
N

ＭＤＡＭＢ２３１
89>OPT

UíNkg%ß���Mó

，
N89QR�L���

>VW

，
�N

ＭＤＡＭＢ２３１
89>SJTU��Þî

����ÿY

。
�./"i\

Ｓｐ１、Ｂｃｌｗ
´:70

ｍｉＲ３３５
DýÿY>X'Ô

。
�?@>

Ｂｃｌｗ
í:7

>����%&

［１５］，Ｂｃｌｗ
�Axyô�

ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ
�

fxtE,K:789��

。
�

ｍｉＲ３３５
t��A�

ã��

Ｓｐ１
>?@

，
�É��Axy��

Ｂｃｌｗ
>?

@E��f�f>

ＰＩ３ＫＡｋｔＳｐ１
xt��

Ｓｐ１
>?

@

，
K�@Þ��:789-.IJ>Ö>

。２００８
®

Ｔａｖａｚｏｉｅ
 

［７］
4N56789D

ＭＤＡＭＢ２３１
./0

D0

ｍｉＲ３３５
xyÿY�IÒÔ+

ＳＯＸ４
;89a'

@g*

ｔｅｎａｓｃｉｎＣ（ＴＮＣ）
E��,->S�;IJ

。

IÒÔ+

ＳＯＸ４
�´xyí

Ｗｎｔ
��xt

、ＴＧＦβ、
Ｎｏｔｃｈ、Ｈｅｄｇｅｈｏｇ、Ｐ５３

B~·>IÒÔ+ÿY ���

f�ò�^X'Ô>?@

，
489>Dû;SJ ©

)Dý!Ò>ÿY

［１６］。
'@§�~mÔ

（ＭＭＰｓ）
��

´L¿í,--.;IJìb%&>~mÔ

，
yf´

|CÔ

（ＭＭＰ２）
;�|Ô

（ＭＭＰ９）
í»&:�iì

b

［１７］。
cô�ÈL©)\�

、
���!,-?)>8

9a'@;'�6

，
�-89�þga>'�6��

�g���

，
,K,--.;IJ

；
­L©)�xy�

86ÏâÍ

、
öÍ6ÏÍg ,K,--.;I

J

［１８－１９］。
./?�

，ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
47889-

、

p7

、
�897B567 ú¿,-0�?@

，
4ºE

,->��;IJ0�Þ!ÒÿY

。
�./D0y?

@

ｍｉＲ３３５
È

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
>?@4~m���

０１４１
«

３７
¬«

１４
­

２０１５
®

７̄ ３０
°

　　　　　　　　　　«

　
±

　
²

　
#

　
%

　
&

　
&

　
³

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１４

Ｊｕｌ．３０　２０１５



�\

，
që~3

ｍｉＲ３３５
��

ＭＤＡＭＢ２３１
89>S

JTUí��

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
>?@�&

，
�

ｍｉＲ
３３５

�ãX^

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
�´xyX^f '

ÔÈØ�

ＭＭＰ２
;

ＭＭＰ９
>?@���¡KLM

>¢

。

　　
�./£M>�î

ｍｉＲ３３５
N567Íq&ui

>VW

，
iÉÊ¤¥567¦§îö>©¨d©^î

"ª'(

。
«�5¬³./

ｍｉＲ３３５
45670ÿY

��

，
e�

ｍｉＲ３３５
�­gi®¯567DÍIJ>

ö>Íq&°�;¤¥X¤

。
�&

ｍｉＲ３３５
N567

SJ>Õ`ÿY��

，
�±²g³4KLM./

。

qr<=

：

［１］ＪｅｍａｌＡ，ＳｉｅｇｅｌＲ，ＷａｒｄＥ，ｅｔａｌ．Ｃａｎｃｅｒｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ，２００８
［Ｊ］．ＣＡＣａｎｃｅｒＪＣｌｉｎ，２００８，５８（２）：７１－９６．

［２］ＬｅｅＪＷ，ＣｈｏｉＣＨ，ＣｈｏｉＪＪ，ｅｔａｌ．ＡｌｔｅｒｅｄＭｉｃｒｏＲＮＡｅｘ
ｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｃｅｒｖｉｃａｌｃａｒｃｉｎｏｍａｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２００８，
１４（９）：２５３５－２５４２．

［３］ＢｏｓｃｏＮ，ＰｅｌｌｉｃｃｉａＦ，ＲｏｃｃｈｉＡ．ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆＦＲＡ７Ｂ，
ａｈｕｍａｎｃｏｍｍｏｎｆｒａｇｉｌｅｓｉｔｅｍａｐｐｅｄａｔｔｈｅ７ｐｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅ
ｔｅｒｍｉｎａｌｒｅｇｉｏｎ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＧｅｎｅｔＣｙｔｏｇｅｎｅｔ，２０１０，２０２
（１）：４７－５２．

［４］ＶｉｃｋｅｒｓＭＭ，ＢａｒＪ，ＧｏｒｎＨｏｎｄｅｒｍａｎｎＩ，ｅｔａｌ．Ｓｔａｇｅｄｅ
ｐｅｎｄｅｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡｓｉｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ
ｃａｎｃｅｒ：ｐｏｔｅｎｔｉａｌｒｏｌｅａｓｍａｒｋｅｒｓｏｆｍｅｔａｓｔａｔｉｃｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．
ＣｌｉｎＥｘｐＭｅｔａｓｔａｓｉｓ，２０１２，２９（２）：１２３－１３２．

［５］
´&µ

，
¶·

，̧
¹º

，
 

．
234E589m6¼Bf

q»>¼é

ＲＮＡ
?@

［Ｊ］．
0½,-¾¹

，２０１１，３３
（１１）：８３１－８３５．

［６］ＳｈｕＭ，ＺｈｅｎｇＸ，ＷｕＳ，ｅｔａｌ．ＴａｒｇｅｔｉｎｇｏｎｃｏｇｅｎｉｃｍｉＲ３３５
ｉｎｈｉｂｉｔｓｇｒｏｗｔｈａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｏｆｍａｌｉｇｎａｎｔａｓｔｒｏｃｙｔｏｍａｃｅｌｌｓ
［Ｊ］．ＭｏｌＣａｎｃｅｒ，２０１１，１０：５９．

［７］ＴａｖａｚｏｉｅＳＦ，ＡｌａｒｃｏｎＣ，ＯｓｋａｒｓｓｏｎＴ，ｅｔａｌ．Ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ
ｈｕｍａｎｍｉｃｒｏＲＮＡｓｔｈａｔｓｕｐｐｒｅｓｓｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｍｅｔａｓｔａｓｉｓ［Ｊ］．
Ｎａｔｕｅｒ，２００８，４５１（７１７５）：１４７－１５２．

［８］ＸｕＹ，ＺｈａｏＦ，ＷａｎｇＺ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ３３５ａｃｔｓａｓａｍｅ
ｔａｓｔａｓｉｓｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒｉｎｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇＢｃｌｗａｎｄ
ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｐｒｏｔｅｉｎ１［Ｊ］．Ｏｎｃｏｇｅｎｅ，２０１２，３１（１１）：１３９８－
１４０７．

［９］ＣａｌｉｎＧＡ，ＤｕｍｉｔｒｕＣＤ，ＳｈｉｍｉｚｕＭ，ｅｔａｌ．Ｆｒｅｑｕｅｎｔｄｅｌｅ

ｔｉｏｎｓａｎｄｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡｇｅｎｅｓｍｉＲ１５ａｎｄ
ｍｉＲ１６ａｔ１３ｑ１４ｉｎｃｈｒｏｎｉｃｌｙｍｐｈｏｃｙｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．Ｐｒｏｃ
ＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，２００２，９９（２４）：１５５２４－１５５２９．

［１０］ＭａｋｉｙａｍａＫ，ＨａｍａｄａＪ，ＴａｋａｄａＭ，ｅｔａｌ．Ａｂｅｒｒａｎｔｅｘｐｒｅｓ
ｓｉｏｎｏｆＨＯＸｇｅｎｅｓｉｎｈｕｍａｎｉｎｖａｓｉｖｅｂｒｅａｓｔｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．
ＯｎｃｏｌＲｅｐ，２００５，１３（４）：６７３－６７９．

［１１］ＮｅｇｒｉｎｉＭ，ＲａｓｉｏＤ，ＨａｍｐｔｏｎＧＭ，ｅｔａｌ．Ｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎａｎｄ
ｒｅｆｉｎｅｍｅｎｔｏｆｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅ１１ｒｅｇｉｏｎｓｏｆｌｏｓｓｏｆｈｅｔｅｒｏｚｙｇｏｓｉｔｙ
ｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ：ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆａｎｅｗｒｅｇｉｏｎａｔ１１ｑ２３．３
［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，１９９５，５５（１４）：３００３－３００７．

［１２］ＭａＬ，ＴｅｒｕｙａＦｅｌｄｓｔｅｉｎＪ，ＷｅｉｎｂｅｒｇＲＡ．Ｔｕｍｏｕｒｉｎｖａｓｉｏｎ
ａｎｄｍｅｔａｓｔａｓｉｓｉｎｉｔｉａｔｅｄｂｙｍｉｃｒｏＲＮＡ１０ｂｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ
［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２００７，４４９（７１６３）：６８２－６８８．

［１３］ＷｕＺＳ，ＷｕＱ，ＷａｎｇＣＱ，ｅｔａｌ．ｍｉＲ３４０ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆ
ｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｍｉｇｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｔａｒｇｅｔｉｎｇｏｆ
ｏｎｃｏｐｒｏｔｅｉｎｃＭｅｔ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，２０１１，１１７（１３）：２８４２－
２８５２．

［１４］
¿À

，
Á¹@

，
ÂÃ

，
 

．ｍｉｃｒｏＲＮＡ３３５
NÊäé89

p789SJ

、
-.BOPTU>VW

［Ｊ］．
Ä�#$%

&&³

：
~Å$&Æ

，２０１２，３２（６）：７９５－７９９．
［１５］ＬｅｅＨＷ，ＬｅｅＳＳ，ＬｅｅＳＪ，ｅｔａｌ．Ｂｃｌｗｉｓｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎａ

ｍａｊｏｒｉｔｙｏｆｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｖｅｇａｓｔｒｉｃａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａｓａｎｄｓｕｐｐｒｅｓ
ｓｅｓｔｈｅｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｄｅａｔｈｂｙｂｌｏｃｋｉｎｇｓｔｒｅｓｓａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅ／ｃＪｕｎＮＨ２ｔｅｒｍｉｎａｌｋｉｎａｓｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ
Ｒｅｓ，２００３，６３（５）：１０９３－１１００．

［１６］ＳｃｈａｒｅｒＣＤ，ＭｃＣａｂｅＣＤ，ＡｌｉＳｅｙｅｄＭ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｏｍｅ
ｗｉｄｅｐｒｏｍｏｔｅｒａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅＳＯＸ４ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌｎｅｔｗｏｒｋ
ｉｎｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２００９，６９（２）：
７０９－７１７．

［１７］ＡｒｖｅｌｏＦ，ＣｏｔｔｅＣ．Ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓｉｎｔｕｍｏｒｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ．
Ｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＩｎｖｅｓｔＣｌｉｎ，２００６，４７（２）：１８５－２０５．

［１８］ＤｅｃｏｃｋＪ，ＨｅｎｄｒｉｃｋｘＷ，ＤｒｉｊｋｏｎｉｎｇｅｎＭ，ｅｔａｌ．Ｍａｔｒｉｘ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｐａｔｔｅｒｎｓｉｎｌｕｍｉｎａｌＡ ｔｙｐｅ
ｂｒｅａｓｔｃａｒｃｉｎｏｍａｓ［Ｊ］．ＤｉｓＭａｒｋｅｒｓ，２００７，２３（３）：１８９－
１９６．

［１９］ＫｉｍＨＪ，ＰａｒｋＣＩ，ＰａｒｋＢＷ，ｅｔａｌ．ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＭＴ１
ＭＭＰ，ＭＭＰ２，ＭＭＰ９ａｎｄＴＩＭＰ２ｍＲＮＡｓｉｎｄｕｃｔａｌｃａｒｃｉｎｏ
ｍａｉｎｓｉｔｕａｎｄｉｎｖａｓｉｖｅｄｕｃｔａｌｃａｒｃｉｎｏｍａｏｆｔｈｅｂｒｅａｓｔ［Ｊ］．
ＹｏｎｓｅｉＭｅｄＪ，２００６，４７（３）：３３３－３４２．

（
st

：２０１４１０２１；
uv

：２０１４１２２１）

（
z{

　
|,}

）

１１４１
«

３７
¬«

１４
­

２０１５
®

７̄ ３０
°

　　　　　　　　　　«

　
±

　
²

　
#

　
%

　
&

　
&

　
³

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１４

Ｊｕｌ．３０　２０１５


