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泛素结合酶 Ｅ２Ｔ增强鼻咽癌细胞放疗敏感性的机制研究
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［摘　要］　目的　探讨泛素结合酶Ｅ２Ｔ（ＵＢＥ２Ｔ）对鼻咽癌细胞放疗敏感性的影响及相关分子机制。方法　采用ｑＲＴＰＣＲ检
测鼻咽癌细胞ＣＮＥ２及正常鼻咽上皮细胞ＮＰ６９中ＵＢＥ２Ｔ的表达水平。将ＵＢＥ２Ｔ小干扰ＲＮＡ序列（ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ）及其阴性对照
序列（ＮＣｓｉＲＮＡ）转染至ＣＮＥ２细胞，联合或不联合放射治疗，并分为Ｃｏｎｔｒｏｌ组、ＮＣｓｉＲＮＡ组、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组、放疗组、ＮＣｓｉＲＮＡ＋
放疗组、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组。采用 ＣＣＫ８检测各组细胞增殖能力；流式细胞术检测细胞凋亡情况；Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 Ｗｎｔ／
βｃａｔｅｎｉｎ信号通路相关蛋白表达水平。结果　 ＣＮＥ２细胞中ＵＢＥ２ＴｍＲＮＡ表达水平高于ＮＰ６９细胞（Ｐ＜０．０５）；与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，
ＮＣｓｉＲＮＡ组细胞中ＵＢＥ２ＴｍＲＮＡ表达水平无明显变化（Ｐ＞０．０５），ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组细胞中 ＵＢＥ２ＴｍＲＮＡ表达水平显著降低
（Ｐ＜０．０５）。与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，放疗组、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组细胞增殖活性均降低，细胞凋亡率均升高（Ｐ＜０．０５）；与放疗组和ＵＢＥ２Ｔ
ｓｉＲＮＡ组比较，ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞增殖活性降低，细胞凋亡率升高（Ｐ＜０．０５）。与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，放疗组、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组细
胞中Ｗｎｔ３α、βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ蛋白表达均降低（Ｐ＜０．０５）；与放疗组和 ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组比较，ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞中 Ｗｎｔ３α、
βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ蛋白表达均降低（Ｐ＜０．０５）。结论　ＵＢＥ２Ｔ通过调控Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路增强鼻咽癌细胞的放疗敏感性。
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　　鼻咽癌是一种发生于鼻咽上皮细胞的高度恶性肿
瘤，其在我国南方发病率较高，该疾病在早期进展时伴

有淋巴结转移和远处转移现象，但无明显症状，故而超

过７０％的鼻咽癌患者确诊时已处于晚期，使得治疗难
度增加，病死率较高［１２］。目前，放疗及其相关综合治

疗策略的实施使鼻咽癌患者的５年生存率提高至了
８５％左右，有效延长了患者生存期［３］。但部分患者局
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部复发和远处转移引起的放疗抵抗仍然是鼻咽癌临床

治疗的难点［４］。研究鼻咽癌放疗增敏相关的作用机

制及靶点，增加鼻咽癌患者放疗敏感性，对于提高鼻

咽癌的临床疗效具有重要意义。泛素结合酶 Ｅ２Ｔ
（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎｃｏｎｊｕｇａｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅＥ２Ｔ，ＵＢＥ２Ｔ）是泛素结
合酶家族成员之一，属于泛素 －蛋白酶系统的关键调
节因子［５］。近年来，有研究发现，ＵＢＥ２Ｔ参与细胞增
殖、转移、侵袭及肿瘤放疗抵抗等过程，与肿瘤的发生

和发展密切相关［６］。胡威［７］检测发现，ＵＢＥ２Ｔ蛋白在
鼻咽癌组织中表达升高，且其表达水平与鼻咽癌患者

恶性特征及不良预后相关，是鼻咽癌预后不良的独立

危险因素。郑志刚等［８］研究发现，干扰ＵＢＥ２Ｔ表达可
促进鼻咽癌细胞增殖、侵袭及转移。但ＵＢＥ２Ｔ在鼻咽
癌放疗敏感性中的作用及相关信号转导机制尚未见报

道。本研究旨在探讨 ＵＢＥ２Ｔ对鼻咽癌细胞放疗敏感
性的影响，并分析相关分子机制，以期为鼻咽癌的临床

治疗提供参考。

１　材料与方法

１．１　材料、试剂与仪器
人鼻咽癌细胞 ＣＮＥ２和正常鼻咽上皮细胞 ＮＰ６９

购自通派（上海）生物科技有限公司。ＲＰＭＩ１６４０培养
基购自美国 Ｈｙｃｌｏｎｅ公司；胎牛血清购自美国 Ｇｉｂｉｃｏ
公司；逆转录试剂盒、ｑＲＴＰＣＲ试剂盒购自日本Ｔａｋａｒａ
公司；ＴＲＩｚｏｌ试剂、ＬｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅＴＭ２０００转染试剂购自
美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司；ＵＢＥ２Ｔ小 干 扰 ＲＮＡ 序 列
（ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ）及其阴性对照序列（ＮＣｓｉＲＮＡ）购自
上海吉玛公司；ＣＣＫ８试剂盒购自北京利维宁生物科
技有限公司；ＲＩＰＡ细胞裂解液、ＢＣＡ蛋白定量试剂盒
购自上海碧云天生物技术研究所；ＥＣＬ试剂盒购自南
京川博生物技术有限公司；ＡｎｎｅｘｉｎＶＦＩＴＣ／ＰＩ凋亡检
测试剂盒购自翌圣生物科技（上海）股份有限公司；兔

抗Ｗｎｔ３α、βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ单克隆抗体，鼠抗甘油醛
３磷酸脱氢酶（ｇｌｙｃｅｒａｌｄｅｈｙｄｅ３ｐｈｏｓｐｈａｔｅｂｅｈｙｄｒｏｇｅ
ｎａｓｅ，ＧＡＰＤＨ）单克隆抗体购自英国 Ａｂｃａｍ公司；辣根
过氧化物酶（ｈｏｒｓｅｒａｄｉｓｈｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＨＲＰ）标记的山羊
抗兔ＩｇＧ（Ｈ＋Ｌ）抗体、山羊抗鼠ＩｇＧ（Ｈ＋Ｌ）抗体购自
美国ＫＰＬ公司。ＨＭＳＹ９６Ｓ酶标分析仪购自山东恒美
电子科技有限公司；Ｈｅｒｏｃｅｌｌ１８０二氧化碳细胞培养箱
购自上海润度生物科技有限公司；ＤＹＣＰ３２Ｂ型电泳
仪购自北京六一生物科技有限公司；ＶｉＰｌｅｘＦｌｕｏｒ实时
荧光定量ＰＣＲ仪购自锘海生物科学仪器（上海）有限
公司；Ｍ２０Ｒ低温高速离心机购自上海迈皋科学仪器
有限公司；倒置荧光显微镜购自日本 Ｏｌｙｍｐｕｓ公司；

ＦＣＭ凝胶成像仪购自美国ＰｒｏｔｅｉｎＳｉｍｐｌｅ公司。
１．２　方法
１．２．１　细胞培养　　人鼻咽癌 ＣＮＥ２细胞在 ＲＰＭＩ
１６４０培养基中培养，ＮＰ６９细胞在 ＤＭＥＭ培养基中培
养，ＲＰＭＩ１６４０培养基和ＤＭＥＭ培养基中均添加１０％
胎牛血清、１％青霉素和链霉素，置于３７℃、５％ ＣＯ２的
培养箱中传代培养。

１．２．２　细胞分组与转染　　取对数生长期的 ＣＮＥ２
细胞，以每孔３×１０４／ｍＬ的密度接种于６孔板，常规培
养，待细胞贴壁后，将细胞分为Ｃｏｎｔｒｏｌ组（常规培养）、
ＮＣｓｉＲＮＡ组（转染 ＮＣｓｉＲＮＡ）、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组（转
染ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ）、放疗组（采用 ６ＭＶＸ射线按照
４Ｇｙ照射剂量照射５ｍｉｎ）、ＮＣｓｉＲＮＡ＋放疗组（转染
ＮＣｓｉＲＮＡ后采用６ＭＶＸ射线按照４Ｇｙ照射剂量照
射５ｍｉｎ）、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组（转染ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ
后采用６ＭＶＸ射线按照４Ｇｙ照射剂量照射 ５ｍｉｎ）。
转染过程严格按照ＬｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅＴＭ２０００转染试剂说明
书进行，细胞转染 ４８ｈ后，采用 ｑＲＴＰＣＲ检测转染
效率。

１．２．３　ｑＲＴＰＣＲ检测细胞中ＵＢＥ２ＴｍＲＮＡ表达水平
　　收集常规培养的ＣＮＥ２细胞、ＮＰ６９细胞以及经过
转染处理的 ＣＮＥ２细胞，采用 ＴＲＩｚｏｌ法提取细胞内总
ＲＮＡ，紫外分光光度计检测 ＲＮＡ纯度和浓度，根据逆
转录试剂盒进行逆转录合成 ｃＤＮＡ，以 ｃＤＮＡ为模板，
根据ｑＲＴＰＣＲ试剂盒说明书进行扩增。ＵＢＥ２Ｔ上游
引物序列：５ＴＴＧＡＴＴＣＴＧＣＴＧＧＡＡＧＧＡＴＴＴＧ３，下游
引物序列：５ＡＧＴＴＧＣＧＡＴＧＴＴＧＡＧＧＧＡＴ３；ＧＡＰＤＨ
上游引物序列：５ＣＡＣＣＣＴＧＴＴＧＣＴＧＴＡＧＣＣＡＡＡ３，下
游引物序列：５ＣＡＣＣＣＴＧＴＴＧＣＴＧＴＡＧＣＣＡＡＡ３。反
应体系（１０μＬ体系）：稀释后的 ｃＤＮＡ模板 １μＬ，
ｑＲＴＰＣＲ试剂 ５μＬ，上、下游引物各 ０．５μＬ，ｄｄＨ２Ｏ
３μＬ。反应条件：９５℃ ６０ｓ，９５℃ １０ｓ，６０℃ １５ｓ，
７２℃ ４０ｓ，共进行 ４０个循环。以 ＧＡＰＤＨ为内参基
因，采用２－△△Ｃｔ法计算目的基因的相对表达量。实验
重复３次。
１．２．４　ＣＣＫ８检测细胞增殖能力　　将各组 ＣＮＥ２
细胞重悬为２×１０５／ｍＬ的细胞悬液，按每孔１００μＬ的
密度接种于 ９６孔板，培养 ２４ｈ后，每孔加入 １０μＬ
ＣＣＫ８溶液，继续孵育４ｈ，采用酶标仪检测４５０ｎｍ波
长处各孔的吸光度（Ａ）值。实验过程中每组设置３个
平行孔，实验重复３次。
１．２．５　流式细胞术检测细胞凋亡情况　　收集各组
ＣＮＥ２细胞悬液，用 ＰＢＳ洗涤２次，加入５μＬＡｎｎｅｘｉｎ
ＶＦＩＴＣ染色液，轻轻混匀后室温避光孵育１５ｍｉｎ，加
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入５μＬＰＩ染色液，轻轻混匀后室温避光孵育１５ｍｉｎ，
于１ｈ内采用流式细胞仪检测细胞凋亡率。实验重
复３次。
１．２．６　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路相
关蛋白的表达　　收集各组 ＣＮＥ２细胞悬液，加入
ＲＩＰＡ裂解液提取总蛋白，ＢＣＡ法检测蛋白浓度，以
ＳＤＳＰＡＧＥ进行分离，湿法转移至ＰＶＤＦ膜，５％脱脂奶
粉室温封闭２ｈ，分别加入 Ｗｎｔ３α（１∶１０００）、βｃａｔｅｎｉｎ
（１∶８００）、ｃｍｙｃ（１∶８００）、ＧＡＰＤＨ（１∶１０００）抗体，４℃
孵育过夜，洗膜，加入 ＨＲＰ标记的山羊抗兔 ＩｇＧ（Ｈ＋
Ｌ）、山羊抗鼠 ＩｇＧ（Ｈ＋Ｌ）二抗（１∶２０００），室温孵育
２ｈ后，采用ＥＣＬ试剂盒显影，凝胶成像系统扫描。以
ＧＡＰＤＨ作为内参蛋白，目的蛋白相对表达量用目的蛋
白灰度值比内参蛋白灰度值表示。

１．３　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ２５．０软件进行统计学分析，符合正态

分布的计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比
较采用独立样本 ｔ检验，多组间比较采用单因素方差
分析，进一步两两比较采用ＬＳＤｔ检验，以Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结果

２．１　ＣＮＥ２细胞和ＮＰ６９细胞中ＵＢＥ２Ｔ表达比较
ＣＮＥ２细胞中 ＵＢＥ２ＴｍＲＮＡ表达水平显著高于

ＮＰ６９细胞（Ｐ＜０．０５），见图１。

：与ＮＰ６９细胞比较，Ｐ＜０．０５
图１　ｑＲＴＰＣＲ检测ＣＮＥ２细胞及ＮＰ６９细胞中ＵＢＥ２Ｔ表达

２．２　转染ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ后ＣＮＥ２细胞中ＵＢＥ２Ｔ的表达
与 Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，ＮＣｓｉＲＮＡ组细胞中 ＵＢＥ２Ｔ

ｍＲＮＡ表达水平无明显变化（Ｐ＞０．０５），而 ＵＢＥ２Ｔ
ｓｉＲＮＡ组细胞中 ＵＢＥ２ＴｍＲＮＡ表达水平显著降低
（Ｐ＜０．０５），见图２。
２．３　干扰ＵＢＥ２Ｔ表达及联合放疗对 ＣＮＥ２细胞增殖

的影响

　　与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，ＮＣｓｉＲＮＡ组细胞增殖活性无
明显变化（Ｐ＞０．０５），放疗组、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组细胞增
殖活性均显著降低（Ｐ＜０．０５）；与放疗组比较，ＮＣ

ｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞增殖活性无明显变化（Ｐ＞０．０５），
ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞增殖活性显著降低
（Ｐ＜０．０５）；且 ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞增殖活性
显著低于ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组（Ｐ＜０．０５），见图３。

：与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，Ｐ＜０．０５
图 ２　ｑＲＴＰＣＲ检测转染 ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ后 ＣＮＥ２细胞中

ＵＢＥ２Ｔ的表达

：与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，Ｐ＜０．０５；＃：与放疗组比较，Ｐ＜０．０５；
△：与ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组比较，Ｐ＜０．０５
图３　干扰ＵＢＥ２Ｔ表达及联合放疗对ＣＮＥ２细胞增殖的影响

２．４　干扰ＵＢＥ２Ｔ表达及联合放疗对 ＣＮＥ２细胞凋亡
的影响

　　与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，ＮＣｓｉＲＮＡ组细胞凋亡率无明
显变化（Ｐ＞０．０５），放疗组、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组细胞凋亡
率均显著升高（Ｐ＜０．０５）；与放疗组比较，ＮＣｓｉＲＮＡ＋
放疗组细胞凋亡率无明显变化（Ｐ＞０．０５），ＵＢＥ２Ｔ
ｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞凋亡率显著升高（Ｐ＜０．０５）；且
ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞凋亡率显著高于 ＵＢＥ２Ｔ

ｓｉＲＮＡ组（Ｐ＜０．０５），见图４。
２．５　干扰 ＵＢＥ２Ｔ表达及联合放疗对 ＣＮＥ２细胞中

Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路相关蛋白表达的影响
　　与 Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，ＮＣｓｉＲＮＡ组细胞中 Ｗｎｔ３α、
βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ蛋白表达无明显变化（Ｐ＞０．０５），放
疗组、ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组细胞中 Ｗｎｔ３α、βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ

３局解手术学杂志　ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ　２０２３，３２（１）　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｊｓｓｘｚｚ．ｃｎ



蛋白表达均显著降低（Ｐ＜０．０５）；与放疗组比较，ＮＣ
ｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞中 Ｗｎｔ３α、βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ蛋白
表达无明显变化（Ｐ＞０．０５），ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组
细胞中 Ｗｎｔ３α、βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ蛋白表达均显著降低

（Ｐ＜０．０５）；且ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞中Ｗｎｔ３α、
βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ蛋白表达均显著低于 ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ
组（Ｐ＜０．０５），见图５。

：与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，Ｐ＜０．０５；＃：与放疗组比较，Ｐ＜０．０５；△：与ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组比较，Ｐ＜０．０５
图４　干扰ＵＢＥ２Ｔ表达及联合放疗对ＣＮＥ２细胞凋亡的影响

：与Ｃｏｎｔｒｏｌ组比较，Ｐ＜０．０５；＃：与放疗组比较，Ｐ＜０．０５；△：与ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组比较，Ｐ＜０．０５
图５　干扰ＵＢＥ２Ｔ表达及联合放疗对ＣＮＥ２细胞中Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路相关蛋白表达的影响

３　讨论

ＵＢＥ２Ｔ最早是在范可尼贫血 ＤＮＡ修复损伤过程
的相关研究中被发现，定位于染色体１ｑ３２．１上，具有
一个大小为１６～１８ｋＤａ特征性的保守结构域 －泛素
结合结构域。ＵＢＥ２Ｔ不仅在细胞增殖过程中起重要
作用，在ＦＡＮＣＤ２单泛素化和基因组完整性方面也发
挥关键作用［９］。还有研究发现，ＵＢＥ２Ｔ在多种肿瘤组
织中高表达并可促进肿瘤进程，提示ＵＢＥ２Ｔ在恶性肿
瘤表型中有一定作用，是一种重要的癌基因［１０］。Ｈａｏ
等［１１］发现，ＵＢＥ２Ｔ在肾细胞癌组织中表达显著上调，
且与肿瘤病理分期晚、分级高及预后不良呈显著相关

性，敲除 ＵＢＥ２Ｔ基因可通过调节 ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ信号通路
抑制肾细胞癌细胞增殖。Ｌｉｕ等［１２］的研究显示，

ＵＢＥ２Ｔ在胆管癌组织和细胞系中表达上调，并参与胆

管癌恶性进展，ＵＢＥ２Ｔ可能通过调控 ｍＴＯＲ途径的活
性影响胆管癌细胞增殖、迁移、侵袭和上皮间质转化。

本研究结果显示，鼻咽癌ＣＮＥ２细胞中 ＵＢＥ２Ｔ表达水
平显著高于正常鼻咽上皮 ＮＰ６９细胞，干扰 ＵＢＥ２Ｔ表
达可降低ＣＮＥ２细胞增殖活性，提高细胞凋亡率，提示
ＵＢＥ２Ｔ高表达可能是鼻咽癌发生发展的主要因素，其
在鼻咽癌中发挥促癌作用。

放疗及以其为主的综合治疗是鼻咽癌等头颈部肿

瘤目前公认的有效治疗措施。近年来，随着放疗技术

的不断发展与进步，鼻咽癌的放疗效果不断提高，但由

于肿瘤遗传特性改变、恶性肿瘤组织对放疗的敏感性

差异等因素，放疗过程中肿瘤逐渐适应相应理化环境

的改变，产生放疗抵抗效应，导致肿瘤局部复发或转

移，进而影响放疗效果［１３］。因此，寻找放疗敏感性相

关生物标志物以提高放疗敏感性对改善肿瘤放疗效果
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至关重要。Ｓｕｎ等［１４］研究发现，ＵＢＥ２Ｔ调节的 Ｈ２ＡＸ
单基因通过诱导ＣＨＫ１激活促进肝细胞性肝癌的放疗
抗性。Ｓｈｅｎ等［１５］的研究显示，下调 ＵＢＥ２Ｔ联合放疗
在体内外均能明显抑制骨肉瘤细胞的克隆形成和迁

移，并促进骨肉瘤细胞的凋亡，提示 ＵＢＥ２Ｔ下调可提
高骨肉瘤的放疗敏感性。本研究结果显示，干扰

ＵＢＥ２Ｔ表达联合放疗可显著降低 ＣＮＥ２细胞增殖活
性，提高细胞凋亡率。提示ＵＢＥ２Ｔ参与鼻咽癌放疗抵
抗的形成，并提高鼻咽癌细胞的放疗抗性。

Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路是肿瘤细胞增殖、转移、
凋亡的关键通路。βｃａｔｅｎｉｎ是一种多功能细胞骨架
蛋白，亦是Ｗｎｔ信号转导通路中的关键信号分子，当
Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号转导通路被激活时，Ｗｎｔ分泌蛋白
穿过细胞膜与相应受体结合，经过多次生物信号传递

过程抑制 βｃａｔｅｎｉｎ的磷酸化降解，使 βｃａｔｅｎｉｎ大量
累积并进一步转位至细胞核内，与 Ｔ细胞因子／淋巴
增强因子形成转录复合物，启动下游 ｃｍｙｃ等靶基因
转录，从而调控肿瘤细胞增殖和转移过程［１６１７］。异常

激活的Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路可能是鼻咽癌发生发
展的重要机制之一［１８］。ＵＢＥ２Ｔ可通过调控 Ｗｎｔ／
βｃａｔｅｎｉｎ信号通路影响肿瘤细胞增殖和转移［１９］。为

了明确ＵＢＥ２Ｔ与Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路在鼻咽癌中
的关系，本研究检测了Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路主要相
关蛋白的变化，结果显示，干扰 ＵＢＥ２Ｔ表达显著下调
Ｗｎｔ３α、βｃａｔｅｎｉｎ、ｃｍｙｃ蛋白表达，提示ＵＢＥ２Ｔ通过激
活Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路影响鼻咽癌细胞的增殖和
凋亡。有研究报道，Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路基因多态
性与鼻咽癌放疗效果和毒性具有相关性［２０］。本研究

进一步探究干扰 ＵＢＥ２Ｔ联合放疗对鼻咽癌细胞中
Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路蛋白表达的影响，结果显示，
ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ＋放疗组细胞中 Ｗｎｔ３α、βｃａｔｅｎｉｎ、
ｃｍｙｃ蛋白表达均显著低于放疗组和ＵＢＥ２ＴｓｉＲＮＡ组，
表明干扰 ＵＢＥ２Ｔ表达可能通过抑制 Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信
号通路活性从而增强鼻咽癌细胞的放疗敏感性。

综上所述，ＵＢＥ２Ｔ在鼻咽癌细胞中高表达，干扰
ＵＢＥ２Ｔ表达可抑制鼻咽癌细胞增殖，诱导细胞凋亡，
并增强鼻咽癌细胞的放疗敏感性，其作用机制与调控

Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路活性相关。因此，靶向抑制
ＵＢＥ２Ｔ有望提高鼻咽癌患者对放疗的敏感性，改善鼻
咽癌患者的临床疗效和预后。
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右心室乳头肌的解剖学特征及临床意义

王思雨，李　京，韩佳琪，陈红丽，袁新壹，彭　爽，刘　雯，刘晓嵩　（济宁医学院基础医学院，山东 济宁 ２７２０６７）

［摘　要］　目的　观察右心室乳头肌（ＰＭ）的解剖学变异，为右房室瓣疾病的影像学诊断、外科治疗等提供参考依据。方法
对５０例结构完整的成人心标本行右心室解剖，观察ＰＭ的形态、数量等变异情况。结果　ＰＭ的顶部变异可呈二分型或三分型，即
ＰＭ的上端分别形成２个头或３个头，并与相应的腱索连接，本研究５０例标本中呈二分型２７例，呈三分型５例。ＰＭ的根部变异主
要体现在根部由２条或３条肌束组成，本研究５０例标本中１４例具有２个根，１例具有３个根。前乳头肌的数量为１个４５例，２个
５例，其长度为（１４．５５±５．０２）ｍｍ；后乳头肌的数量为１个２５例，２个２０例，３个５例，长度为（１０．２１±４．４５）ｍｍ；隔侧乳头肌的数
量为１个１７例，２个４例，缺如２９例，长度为（５．６８±２．５０）ｍｍ。结论　掌握ＰＭ的数量、形态等变异有助于医者深入理解右房室瓣
的空间构筑，在影像学诊断和外科干预时可减少误诊，提高手术成功率。

［关键词］右心室；乳头肌；形态；变异；解剖学
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