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ｍｉＲ３６０７在胃癌中的表达及其与预后的相关性研究
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［摘　要］　目的　探讨ｍｉＲ３６０７异常表达在胃癌细胞增殖、迁移和侵袭中的作用及其与患者预后的相关性。方法　选择我
院行胃癌切除术的患者１１７例，经手术切除获取胃癌组织和相邻正常组织（癌旁组织）。将 ｍｉＲ３６０７ｍｉｍｉｃ、ｍｉＲ３６０７ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ、
ｍｉｍｉｃＮＣ、ｉｎｈｉｂｉｔｏｒＮＣ转染至ＨＧＣ２７和ＭＫＮ４５细胞内（未处理细胞为Ｃｏｎｔｒｏｌ）。采用实时定量ＰＣＲ技术检测ｍｉＲ３６０７的表达情
况。ＣＣＫ８法检测胃癌细胞增殖情况。用Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ法检测胃癌细胞的侵袭和迁移能力。采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ曲线和Ｃｏｘ回归分析探
讨ｍｉＲ３６０７的表达水平在胃癌中的预后意义。结果　ｍｉＲ３６０７在胃癌组织和胃癌细胞系中表达明显下调。ｍｉＲ３６０７低表达可促
进胃癌细胞的增殖、迁移和侵袭。ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ曲线显示，ｍｉＲ３６０７低表达组患者总生存率显著低于高表达组。Ｃｏｘ回归分析结果
显示，ｍｉＲ３６０７低表达、淋巴结转移、ＴＮＭⅢ期与胃癌患者的总生存率具有相关性。结论　ｍｉＲ３６０７的异常低表达会促进胃癌的进
展，并且通常提示患者的不良预后，ｍｉＲ３６０７可能是胃癌的一个预后标志物和胃癌靶点治疗新策略。
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　　胃癌是常见的恶性肿瘤之一，多数患者在初次就
诊时已为中晚期，导致其生存率较低［１２］。因此有必要

进一步阐明胃癌发生和发展的分子生物学机制，寻找

有效的分子标记物，这将有助于胃癌的早期诊断，

从而提高患者生存率，改善不良预后［３］。ｍｉｃｒｏＲＮＡ
（ｍｉＲＮＡ）是一类内源性非编码小分子单链ＲＮＡ，主要

由单链 ＲＮＡ前体加工产生，长度一般为 １９～
２４ｎｔ［４５］。ｍｉＲＮＡ可影响细胞的增殖、分化、迁移、侵
袭和凋亡，并参与各种疾病和肿瘤的生物学过程，探索

ｍｉＲＮＡ的表达和相应的信号通路将为肿瘤的治疗提
供新的药物靶点［６］。近年来，越来越多的学者致力于

研究 ｍｉＲ３６０７的表达与肿瘤的关系，Ｌｉｕ等［７］使用

ｍｉＲＣＵＲＹａｒｒａｙＬＮＡｍｉＲＮＡ芯片评估在胃癌组织和正
常组织之间的异常 ｍｉＲＮＡ表达谱，其中 ｍｉＲ３６０７在

５２０１局解手术学杂志　ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ　２０２１，３０（１２）　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｊｓｓｘｚｚ．ｃｎ



胃癌组织中为异常低表达，故ｍｉＲ３６０７在胃癌中可能
参与胃癌的发生发展，但其在胃癌中的临床和功能性

作用鲜有报道。因此，深入了解ｍｉＲ３６０７在胃癌中的
临床意义和潜在作用机制对于寻找新的胃癌生物标志

物及潜在治疗靶点具有重要的价值。本研究通过检测

ｍｉＲ３６０７在胃癌组织和细胞中的表达水平，初步探讨
了ｍｉＲ３６０７在胃癌细胞增殖、迁移和侵袭中的作用，
分析了其在胃癌预后评估中的价值，旨在为临床胃癌

患者的治疗提供新的分子靶点和治疗策略。

１　材料与方法

１．１　患者和组织样本
选取２０１３～２０１５年在攀枝花学院附属医院进行

胃癌切除术的１１７例患者。经手术切除分别获得直径
为０．５ｃｍ的胃癌组织和４ｃｍ的相邻正常组织（癌旁
组织）样本。新鲜样本立即于液氮中冷冻，于 －８０℃
保存备用。所有胃癌样本均经病理确诊。参与试验的

所有患者术前均签署知情同意书。本研究获得攀枝花

学院附属医院医学伦理委员会批准（２０１３１１００１）。
１．２　细胞培养和转染

胃癌细胞系（ＨＧＣ２７、ＮＣＩＮ８７、ＡＧＳ、ＭＫＮ４５）和
正常上皮细胞系（ＧＥＳ１）均购自中国科学院细胞库
（中国上海）。所有细胞均在３７℃、５％ ＣＯ２环境下，
含１０％胎牛血清（ＦＢＳ，ＧＩＢＣＯ）的 ＲＰＭＩ１６４０培养基
（Ｈｙｃｌｏｎｅ）中培养。待细胞生长到 ５０％ ～８０％时，按
照Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ３０００试剂说明书转染细胞（Ｔｈｅｒｍｏ
ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ，Ｗａｌｔｈａｍ，ＭＡ，美国），将 ｍｉＲ３６０７
ｍｉｍｉｃ、ｍｉＲ３６０７ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ、ｍｉｍｉｃＮＣ、ｉｎｈｉｂｉｔｏｒＮＣ转染
至ＨＧＣ２７和ＭＫＮ４５细胞内（未处理细胞为 Ｃｏｎｔｒｏｌ）
用于后续实验。

１．３　总ＲＮＡ提取和实时定量ＰＣＲ（ｑＲＴＰＣＲ）分析
采用 Ｔｒｉｚｏｌ法提取总 ＲＮＡ（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ，Ｔｈｅｒｍｏ

ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ，Ｗａｌｔｈａｍ，美国）。ＮａｎｏＤｒｏｐ２０００分光
光度计（ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ，Ｗａｌｔｈａｍ，美国）用来
定量 ＲＮＡ。严格按照 ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔＲＴ试剂盒（Ｔａｋａｒａ，
Ｏｔｓｕ，Ｊａｐａｎ）说明书进行逆转录。在 ＡＢＩ７５００ＰＣＲ系
统上，按照ＳＹＢＲＧｒｅｅｎＩＭａｓｔｅｒ混合试剂盒的说明书
进行 ｑＲＴＰＣＲ（ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ，Ｗａｌｔｈａｍ，
美国）分析。反应条件：９４℃变性１０ｍｉｎ，接着３５个
循环９４℃，３０ｓ；５８℃，３０ｓ；７２℃，３０ｓ。ＰＣＲ引物
序列：ｍｉＲ３６０７ 上 游 ５ＧＧＧＡＣＴＧＴＡＡＡＣＧＣＴＴ３，
下游５ＣＴＣＡＡＣＴＧＧＴＧＴＣＧＴＧＧＡ３；Ｕ６上游５ＧＣＴ

ＴＣＧＧＣＡＧＣＡＣＡＴＡＴＡＣＴＡＡＡＡＴ３，下 游 ５ＣＧＣＴＴ
ＣＡＣＧＡＡＴＴＴＧＣＧＴＧＴＣＡＴ３。采用 ２－ΔΔＣｔ方法计算
ｍｉＲ３６０７的相对表达水平并将其归一到内参基因Ｕ６。
１．４　ＣＣＫ８法检测细胞增殖能力

在９６孔板上进行细胞增殖实验，每孔２×１０３个细
胞。孔中加入１０

!

ＬＣＣＫ８溶液（Ｄｏｊｉｎｄｏ，Ｋｕｍａｍｏｔｏ，
日本），于３７℃、５％ ＣＯ２环境下培养２ｈ，４５０ｎｍ处测
量其吸光度，实验平行重复３次。
１．５　Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ法检测细胞迁移及侵袭能力

利用Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ实验检测细胞的侵袭和迁移能力。
在进行细胞侵袭实验之前，基质被预涂到 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ的
上腔室中，然后在上腔室加入１００

!

Ｌ无血清培养基配
制细胞悬浮液，下室加入５００

!

Ｌ含１０％胎牛血清的培
养液，培养２４ｈ后，固定３０ｍｉｎ并用０．１％结晶紫染
色２０ｍｉｎ。在光学显微镜下观察细胞数并计数。迁移
实验Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ上腔室不需要预涂基质，其他步骤与侵
袭实验相同。

１．６　胃癌患者临床病历资料收集和预后分析
根据电子病历收集并记录所有患者的临床资料，

主要包括年龄、性别、肿瘤大小、分化程度、淋巴结转

移、ＴＮＭ分期。根据胃癌患者组织中 ｍｉＲ３６０７的平
均表达值，将患者分为低表达组和高表达组。术后

２年内每３个月随访１次，随后每６个月随访１次，最
后１年随访１次，收集患者５年总生存随访记录。结
合ｍｉＲ３６０７在组织中的表达水平和总生存率，使用
ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ和多因素Ｃｏｘ回归分析评估ｍｉＲ３６０７在
胃癌中的预后价值。

１．７　统计学分析
采用ＳＰＳＳ２２．０和 ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ５．０软件进行

统计学分析。２组间均数比较采用ｔ检验，多组间比较
采用ｏｎｅｗａｙＡＮＯＶＡ分析。采用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ绘制患
者的总体生存曲线，Ｃｏｘ比例风险回归模型进行多因
素分析。Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　胃癌组织和胃癌细胞系中ｍｉＲ３６０７表达水平
ｑＲＴＰＣＲ检测结果显示，与癌旁组织相比，

ｍｉＲ３６０７在胃癌组织中的表达显著下调（Ｐ＜０．０５），
见图１ａ。与正常上皮细胞系ＧＥＳ１相比，胃癌细胞系
ＨＧＣ２７、ＮＣＩＮ８７、ＡＧＳ、ＭＫＮ４５中ｍｉＲ３６０７的表达水
平较低（Ｐ＜０．００１），见图１ｂ。
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ａ：胃癌组织和癌旁组织中 ｍｉＲ３６０７的表达；ｂ：胃癌细胞系中
ｍｉＲ３６０７的表达　：与癌旁组织比较，Ｐ＜０．０５；＃：与ＧＥＳ１
比较，Ｐ＜０．００１

图１　ｍｉＲ３６０７在胃癌组织和细胞系中的表达情况

２．２　ｍｉＲ３６０７下调促进胃癌细胞的增殖、迁移和侵袭
ｑＲＴＰＣＲ结果显示，与 Ｃｏｎｔｒｏｌ相比，ｍｉＲ３６０７

ｍｉｍｉｃ中 ｍｉＲ３６０７的表达显著增加，而 ｍｉＲ３６０７
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ中ｍｉＲ３６０７的表达降低（Ｐ＜０．００１），见图２ａ。

ＣＣＫ８法检测结果显示，与 Ｃｏｎｔｒｏｌ相比，ｍｉＲ３６０７的
低表达可以促进胃癌细胞的增殖，而高表达的

ｍｉＲ３６０７可以抑制胃癌细胞的增殖（Ｐ＜０．０５），见
图２ｂ。Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ法检测 ＨＧＣ２７和 ＭＫＮ４５细胞的迁
移和侵袭能力，结果显示，与Ｃｏｎｔｒｏｌ相比，ｍｉＲ３６０７的
低表达显著增强了胃癌细胞的迁移和侵袭能力

（Ｐ＜０．０５），见图３。
２．３　胃癌患者临床特征与ｍｉＲ３６０７表达的关系

根据ｍｉＲ３６０７表达的平均值将患者分为低表达
组（ｎ＝６０）和高表达组（ｎ＝５７）。经分析发现，
ｍｉＲ３６０７的表达与淋巴结转移（Ｐ＝０．０３７）和 ＴＮＭ分
期（Ｐ＝０．０３２）相关，而与患者的年龄、性别、肿瘤大小
和分化程度无关（Ｐ＞０．０５），见表１。
２．４　ｍｉＲ３６０７表达下调与胃癌患者预后不良的相

关性

　　通过 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存曲线分析 ｍｉＲ３６０７表达
水平与胃癌患者总生存率之间的关系，结果表明，

ｍｉＲ３６０７低表达组患者的总生存率明显低于高表达组
（图４）。Ｃｏｘ回归分析结果显示，ｍｉＲ３６０７低表达、
淋巴结转移、ＴＮＭⅢ期与胃癌患者的总生存率相关
（表２），可以作为胃癌的独立预后因素。

ａ：ｑＲＴＰＣＲ检测 ｍｉＲ３６０７在 ＨＧＣ２７和 ＭＫＮ４５细胞中的表达水平；ｂ：ＣＣＫ８法检测细胞增殖　＃：与 Ｃｏｎｔｒｏｌ比较，Ｐ＜０．００１；
：与Ｃｏｎｔｒｏｌ比较，Ｐ＜０．０５

图２　ｍｉＲ３６０７表达水平对ＨＧＣ２７和ＭＫＮ４５胃癌细胞系增殖的影响
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ａ：细胞迁移能力；ｂ：细胞侵袭能力　＃：与Ｃｏｎｔｒｏｌ比较，Ｐ＜０．００１；：与Ｃｏｎｔｒｏｌ比较，Ｐ＜０．０５
图３　Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ法测定ｍｉＲ３６０７对ＨＧＣ２７和ＭＫＮ４５细胞迁移和侵袭能力的影响

表１　ｍｉＲ３６０７表达与胃癌患者临床特征的相关性（例）

临床特征 高表达组（ｎ＝５７） 低表达组（ｎ＝６０） Ｐ

年龄 ＜６０岁 ３７ ３２ ０．２０３

≥６０岁 ２０ ２８

性别 男 ３６ ３８ ０．９８４

女 ２１ ２２

肿瘤大小 ＜２ｃｍ ３２ ２８ ０．３０５

≥２ｃｍ ２５ ３２

分化程度 高／中分化 ３４ ２８ ０．１６０

低分化 ２３ ３２

淋巴结转移 未转移 ４６ ３８ ０．０３７

转移 １１ ２２

ＴＮＭ分期 Ⅰ～Ⅱ期 ４３ ３４ ０．０３２

Ⅲ期 １４ ２６

图４　胃癌患者生存时间的ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ曲线

表２　多因素Ｃｏｘ回归分析

变量 ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐ

ｍｉＲ３６０７（低表达ｖｓ．高表达） ２．８６７ １．２０９～６．７９８ ０．０１７

年龄（＜６０岁ｖｓ．≥６０岁） ０．７５７ ０．３５５～１．６１５ ０．４７２

性别（男ｖｓ．女） １．４５８ ０．７１１～２．９８９ ０．３０３

肿瘤大小（≥２ｃｍｖｓ．＜２ｃｍ） １．３４０ ０．６３７～２．８１８ ０．４４１

分化程度（高／中分化ｖｓ．低分化） ０．４５９ ０．２０７～１．０２０ ０．０５６

淋巴结转移（转移ｖｓ．未转移） ２．３３３ １．１５０～４．７３３ ０．０１９

ＴＮＭ分期（Ⅰ～Ⅱ期ｖｓ．Ⅲ期） ０．３８６ ０．１６６～０．８９５ ０．０２７

３　讨论

胃癌是世界范围内发病率和病死率均较高的恶性

肿瘤，近年来引起了人们的广泛关注［８９］。胃癌的发病

机制复杂多样，涉及许多生物遗传和表观遗传学变

化［１０１１］。目前，越来越多的证据表明，ｍｉＲＮＡｓ在多种
人类癌症的发病机制中起着关键作用［１２１４］。这些小

的非编码ＲＮＡ具有调控基因表达的能力，通常参与
多种生物过程中的关键过程，如癌变。有证据表明，

ｍｉＲＮＡ可以影响胃癌细胞的增殖、分化、凋亡，并参与
胃癌的病理过程［１５１６］。因此，ｍｉＲＮＡ在胃癌的诊断及
预后评估等方面具有重要的作用。

ｍｉＲ３６０７的异常表达与多种癌症的进展密切
相关。有研究显示，ｍｉＲ３６０７通过靶向 ＴＧＦＢＲ１和
ＣＣＮＥ２抑制非小细胞肺癌细胞的生长和转移，其在非
小细胞肺癌组织中表达下调，并与患者预后相关，可以

作为非小细胞肺癌的潜在非侵入性生物标志物［１７］。

然而ｍｉＲ３６０７的表达在胃癌中发挥的作用尚不清楚。
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本研究结果显示，ｍｉＲ３６０７在胃癌组织中的表达水平
显著低于癌旁组织，且在胃癌细胞系中表达下调；此

外，ｍｉＲ３６０７低表达的患者多数表现为 ＴＮＭ晚期和
淋巴结转移。且有研究表明，ｍｉＲ３６０７在肝癌和结直
肠癌中同样表现为低表达并参与肿瘤进展［１８１９］。说

明ｍｉＲ３６０７的下调同样可能参与了胃癌的进展。
由于ｍｉＲ３６０７在胃癌组织和高侵袭细胞系中低

表达，我们推测ｍｉＲ３６０７可能在胃癌中发挥抑癌的作
用。为了验证这一点，本研究评估了ｍｉＲ３６０７对胃癌
细胞增殖、迁移和侵袭的影响，结果显示，ｍｉＲ３６０７低
表达显著提高了胃癌细胞的增殖、迁移和侵袭能力，而

ｍｉＲ３６０７高表达则降低了细胞的增殖、迁移和侵袭能
力，这提示ｍｉＲ３６０７高表达可能在胃癌中发挥抑制作
用。有研究显示，ｍｉＲ３６０７在肝癌细胞中的表达降低
提示不良预后，而其在肝癌细胞中过表达会抑制肝癌

细胞的增殖、迁移和侵袭，这为肝癌的治疗和预后提供

了新的方向［１８］。本研究进一步研究了 ｍｉＲ３６０７在胃
癌中的预后意义，结果显示，ｍｉＲ３６０７低表达的患者
预后较差且是独立预后风险因子，表明ｍｉＲ３６０７可能
作为胃癌患者预后不良的潜在预测因子。然而

ｍｉＲ３６０７在胃癌中的具体作用机制尚未阐明，其在胃
癌中的临床预后价值还需进一步确认，在以后的工作

中，我们会对此进行深入研究。

综上所述，ｍｉＲ３６０７在胃癌组织和细胞系中显著
下调，并且与患者生存期短有关，是影响胃癌患者预后

不良的独立危险因素，其可能成为预测胃癌患者预后

不良的生物标志物。此外，ｍｉＲ３６０７高表达可以抑制
胃癌细胞的增殖、迁移和侵袭，表明 ｍｉＲ３６０７有望成
为胃癌的潜在治疗靶点。
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２０１６，３２（６）：７５６－７６０．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００１－１９７８．２０１６．０６．００４．

［７］ＬｉｕＤ，ＨｕＸ，ＺｈｏｕＨ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆａｂｅｒｒａｎｔｌｙｅｘｐｒｅｓｓｅｄ
ｍｉＲＮＡｓｉｎｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌＲｅｓＰｒａｃｔ，２０１４，２０１４：
４７３８１７．ｄｏｉ：１０．１１５５／２０１４／４７３８１７．

［８］杨之洵．中国胃癌发病趋势及预测［Ｊ］．中国肿瘤，２０１９，２８（５）：３２１－
３２６．ｄｏｉ：１０．１１７３５／ｊ．ｉｓｓｎ．１００４－０２４２．２０１９．０５．Ａ００１．

［９］ＳｏｎｇＺ，ＷｕＹ，ＹａｎｇＪ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｄｖａｎｃｅｄ
ｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＴｕｍｏｕｒＢｉｏｌ，２０１７，３９（７）：１０１０４２８３１７７１４６２６．
ｄｏｉ：１０．１１７７／１０１０４２８３１７７１４６２６．

［１０］邹文斌．中国胃癌发病率及死亡率研究进展［Ｊ］．中国实用内科杂
志，２０１４，３４（４）：４０８－４１５．

［１１］王文尖，罗　琼，覃世运，等．三种ｍｉｃｒｏＲＮＡ在胃癌患者中的表达
及临床意义［Ｊ］．中国免疫学杂志，２０１９，３５（１１）：１３６３－１３６７．ｄｏｉ：
１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１０００－４８４Ｘ．２０１９．１１．０１６．

［１２］ＧｕｐｔａＧ，ＣｈｅｌｌａｐｐａｎＤＫ，ｄｅＪｅｓｕｓＡｎｄｒｅｏｌｉＰｉｎｔｏＴ，ｅｔａｌ．Ｔｕｍｏｒ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒｒｏｌｅｏｆｍｉＲ５０３［Ｊ］．ＰａｎｍｉｎｅｒｖａＭｅｄ，２０１８，６０（１）：１７－
２４．ｄｏｉ：１０．２３７３６／Ｓ００３１－０８０８．１７．０３３８６－９．

［１３］ＫｏｊｉｍａＭ，ＳｕｄｏＨ，ＫａｗａｕｃｈｉＪ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡｍａｒｋｅｒｓｆｏｒｔｈｅ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｎｃｒｅａｔｉｃａｎｄｂｉｌｉａｒｙｔｒａｃｔｃａｎｃｅｒｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１５，
１０（２）：ｅ０１１８２２０．ｄｏｉ：１０．１３７１／ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｏｎｅ．０１１８２２０．

［１４］ＱｉｎＣ，ＨｕａｎｇＲＹ，ＷａｎｇＺＸ．ＰｏｔｅｎｔｉａｌｒｏｌｅｏｆｍｉＲ１００ｉｎｃａｎｃｅｒ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ，ａｎｄｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＴｕｍｏｕｒＢｉｏｌ，２０１５，３６（３）：
１４０３－１４０９．ｄｏｉ：１０．１００７／ｓ１３２７７－０１５－３２６７－８．

［１５］龚　攀，常　城，顾　园，等．ｍｉＲ６７５１３ｐ在胃癌细胞增殖和迁移
中的作用机制研究［Ｊ］．国际外科学杂志，２０２１，４８（８）：５１４－５１９．
ｄｏｉ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ１１５３９６－２０２１０２２１－０００５６．

［１６］ＬｉＪ，ＸｕＸ，ＬｉｕＣ，ｅｔａｌ．ＭｉＲ４９０５ｐｒｅｓｔｒａｉｎｓｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｏｆｇａｓｔｒｉｃ
ｃａｎｃｅｒｔｈｒｏｕｇｈＤＴＬｒｅｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌＲｅｓＰｒａｃｔ，２０２１，
２０２１：２８９４１１７．ｄｏｉ：１０．１１５５／２０２１／２８９４１１７．

［１７］ＧａｏＰ，ＷａｎｇＨ，ＹｕＪ，ｅｔａｌ．ＭｉＲ３６０７３ｐｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌ
ｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ（ＮＳＣＬＣ）ｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇＴＧＦＢＲ１ａｎｄＣＣＮＥ２［Ｊ］．ＰＬｏＳ
Ｇｅｎｅｔ，２０１８，１４（１２）：ｅ１００７７９０．ｄｏｉ：１０．１３７１／ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｇｅｎ．
１００７７９０．

［１８］ＤｏｕＷ，ＹａｎｇＭ，ＳｕＹ，ｅｔａｌ．ＤｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｍｉＲ３６０７ｐｒｅｄｉｃｔｓ
ｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａａｎｄｒｅｇｕｌａｔｅｓｔｕｍｏｒｃｅｌｌ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，ｍｉｇｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎ［Ｊ］．Ａｐｏｐｔｏｓｉｓ，２０２０，１５（１）：５４．
ｄｏｉ：１０．１１８６／ｓ１３０００－０２０－００９７３－５．

［１９］ＬｅｉＬ，ＺｈａｏＸ，ＬｉｕＳ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ３６０７ｉｎｈｉｂｉｔｓｔｈｅｔｕｍｏｒｉｇｅｎｅｓｉｓ
ｏｆｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇＤＤＩ２ａｎｄｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｔｈｅＤＮＡｄａｍａｇｅ
ｒｅｐａｉｒｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．Ａｐｏｐｔｏｓｉｓ，２０１９，２４（７－８）：６６２－６７２．ｄｏｉ：１０．
１００７／ｓ１０４９５－０１９－０１５４９－５．

（编辑：杨　颖）
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