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甘露糖结合凝集素对肠上皮细胞凋亡的调控作用及机制研究

许　超，彭　科，王文生，于　敏，孙力华，杨　桦　（第三军医大学新桥医院普通外科，重庆 ４０００３７）

　　［摘　要］　目的　探讨重组甘露糖结合凝集素（ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎｍａｎｎｏｓｅｂｉｎｄｉｎｇｌｅｃｔｉｎ，ｒｈＭＢＬ）对Ｃａｃｏ２细胞凋亡的影响及
其机制。方法　取１４只Ｃ５７小鼠，随机分为２组。经腹腔注射ＬＰＳ，构建肠黏膜炎症损伤模型。通过免疫组化和ＲＴＰＣＲ观察甘露
糖结合凝集素（ＭＢＬ）的变化情况，使用ＴＵＮＥＬ法检测肠上皮细胞凋亡情况。体外以０、５、１０、２０μｇ／ｍＬ的 ｒｈＭＢＬ处理 Ｃａｃｏ２细
胞，流式细胞术分析Ｃａｃｏ２细胞的凋亡情况，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ和ＲｅａｌＴｉｍｅＰＣＲ检测Ｃａｃｏ２细胞中Ｂａｘ、Ｂｃｌ２基因和蛋白的表达情
况，用Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ观察ＭＡＰＫ信号通路的变化并探讨其机制。结果　经ＬＰＳ刺激后，免疫组化和ＰＣＲ观察到ＭＢＬ在肠上皮细
胞的表达增多，ＴＵＮＥＬ染色显示肠上皮细胞凋亡增加。在体外不同浓度的ｒｈＭＢＬ处理Ｃａｃｏ２细胞４８ｈ后，２０μｇ／ｍＬｒｈＭＢＬ组的
早期凋亡率高于其余组。选取２０μｇ／ｍＬ的ｒｈＭＢＬ以不同时间处理Ｃａｃｏ２细胞后，早期凋亡率增加。经２０μｇ／ｍＬ处理４８ｈ后，与
对照组相比Ｂａｘ／Ｂｃｌ２蛋白和基因表达比值升高，同时磷酸化Ｐ３８、ＥＲＫ蛋白表达增加。给予Ｐ３８、ＥＲＫ通路抑制剂后，与２０μｇ／ｍＬ
相比Ｐ３８抑制剂能部分使Ｂａｘ／Ｂｃｌ２蛋白表达比值降低，早期凋亡减少。结论　高浓度ｒｈＭＢＬ可促进肠上皮细胞细胞凋亡，并提示
ｒｈＭＢＬ可能是通过Ｐ３８ＭＡＰＫ途径参与细胞凋亡的调控。
　　［关键词］甘露糖结合凝集素；Ｂａｘ；Ｂｃｌ２；凋亡；Ｐ３８
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ｎａｌｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌａｐｏｐｔｏｓｉｓ，ａｎｄＰ３８ｐａｔｈｗａｙｍａｙｂｅｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｔｈｉｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ．
　　Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｍａｎｎｏｓｅｂｉｎｄｉｎｇｌｅｃｔｉｎ；Ｂａｘ；Ｂｃｌ２；ａｐｏｐｔｏｓｉｓ；Ｐ３８

　　甘露糖结合凝集素（ｍａｎｎｏｓｅｂｉｎｄｉｎｇｌｅｃｔｉｎ，ＭＢＬ）
属于凝集素家族的成员，是一种钙离子依赖性凝集素，

其通过糖基识别区（ＣＲＤ）选择性识别病毒、真菌等，促
进免疫细胞吞噬并且活化补体通路起到免疫防御作

用［１３］。有研究［４］显示 ＭＢＬ可以直接与细胞表面的
ＭＢＬ受体结合，发挥调控炎症、促凋亡和调理素等生
物学功能。近来有研究显示高浓度的 ＭＢＬ与细胞凋
亡相关，如 Ｗａｎｇ等［５６］的研究显示 ＭＢＬ与 Ｕ９３７细
胞、单核细胞结合，可促进其凋亡；Ｓｃｈｌａｇｗｅｉｎ等［７］的

研究表明在肾移植中 ＭＢＬ分泌增多直接促进肾小管

·７３２·
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上皮细胞凋亡。近来发现 ＭＢＬ表达在肠道上皮细
胞［８］，但肠道表达ＭＢＬ的具体作用及机制目前研究并
不清楚。我们发现在脂多糖（ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ）
刺激后的肠上皮细胞 ＭＢＬ表达升高，同时，肠上皮细
胞凋亡增加。但是二者之间是否相关，肠道表达 ＭＢＬ
是否参与了上皮细胞增殖凋亡调控过程，目前研究尚

未见相关报道。因此我们用重组甘露糖结合凝集素

（ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎＭａｎｎｏｓｅｂｉｎｄｉｎｇｌｅｃｔｉｎ，ｒｈＭＢＬ）处
理肠上皮细胞，探讨 ＭＢＬ对肠上皮细胞凋亡的影响，
并初步探讨其分子机制。

１　材料与方法

１．１　材料与仪器
　　人结肠癌上皮Ｃａｃｏ２细胞株购自中国科学院细胞库；细胞
培养箱购自日本 Ｓａｎｙｏ公司；胎牛血清 ＭＥＭ培养基购自美国
ＨｙＣｌｏｎｅ公司；胰蛋白酶购自美国 ＢＢＩ公司；Ｂａｘ、Ｂｃｌ２抗体购
自Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ公司；聚偏二氟乙烯（ＰＤＶＦ）膜购自美国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ
公司；ＷＢ垂直电泳仪和半干电转仪购自美国ＢｉｏＲａｄ公司；ＲＩ
ＰＡ裂解液、蛋白测定试剂盒和ＳＤＳＰＡＧＥ凝胶配置试剂盒均购
自武汉博士德生物工程公司；凝胶成像分析系统购自美国 ＫＯ
ＤＡＫ公司；ｒｈＭＢＬ购自北京义翘神州生物公司；ＡｎｎｅｘｉｎＶ
ＦＩＴＣ／ＰＩ试剂盒购自南京凯基生物公司；ＭｏＦｌｏｗ流式细胞仪购
自美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司。

１．２　动物模型的制备
　　１４只６～８周龄雄性Ｃ５７小鼠，体质量（２１±２）ｇ。随机分
为２组（ｎ＝７）：假手术组（Ｓｈａｍ组）、ＬＰＳ组。处理前１２ｈ禁
食，自由饮水。ＬＰＳ组经腹腔注射 ＬＰＳ溶液１０ｍｇ／ｋｇ［９］；Ｓｈａｍ
组给予同等体积的０．９％氯化钠注射液。观察５ｈ后腹腔注射
０．１％的戊巴比妥钠０．１５ｍＬ麻醉后，腹正中线切开，暴露肠段
并取其小肠组织。

１．３　实验方法
１．３．１　细胞培养　　Ｃａｃｏ２细胞用含 １０％胎牛血清、１％双
抗、１％非必需氨基酸的 ＭＥＭ培养基中置于３７℃、５％ＣＯ２饱
和湿度的条件下培养，直至细胞融合８０％，用０．２％含ＥＤＴＡ胰
酶消化，按１∶３传代培养。
１．３．２　流式细胞术检测细胞凋亡　　取不同浓度的ｒｈＭＢＬ处
理Ｃａｃｏ２细胞后，按 ＡｎｎｅｘｉｎＶＦＩＴＣ、ＰＩ双标记染色试剂盒说
明书操作后用流式细胞仪检测ｒｈＭＢＬ对Ｃａｃｏ２细胞凋亡效应，
计算细胞凋亡率，实验重复３次。
１．３．３　ＷＢ法检测Ｂａｘ、Ｂｃｌ２、Ｐ３８蛋白表达水平　　将Ｃａｃｏ２
接种于六孔板，不同浓度处理后，用ＰＢＳ洗３次，每孔加入ＲＩＰＡ
裂解液（２００μｌ含预冷的 ＰＭＳＦ２μｌ），冰浴２０ｍｉｎ，１２０００×ｇ
４℃离心１５ｍｉｎ，吸取上清，用蛋白测定试剂盒测定上清液蛋白
水平。蛋白上样后恒压电泳，２００ｍＡ恒流湿转至 ＰＶＤＦ膜（用
甲醇浸泡），转膜后，用５％ＴＢＳＴ脱脂奶粉室温封闭２ｈ，加入一
抗４℃冰箱过夜。ＴＢＳＴ洗膜３次，每次１０ｍｉｎ，然后加入对应
二抗后，３７℃温箱孵育１ｈ，ＴＢＳＴ洗膜４次，每次１０ｍｉｎ。加入

ＥＣＬ发光试剂显影，采集发光信号，经 ＫｏｄａｋＭｏｌｅｃｕｌａｒＩｍａｇｉｎｇ
软件行密度分析，实验重复３次。
１．３．４　免疫组化染色　　石蜡切片脱蜡，二甲苯、乙醇各浸泡
１０ｍｉｎ，ＰＢＳ冲洗３次，阻断内源性过氧化物酶的活性，枸盐酸
缓冲液，一抗室温下孵育２ｈ。ＤＡＢ液显色，苏木素复染，自来
水冲洗、蓝化，中性树胶封固，晾干后观察，实验重复３次以上。
１．３．５　分析 Ｂａｘ、Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ水平变化　　不同浓度 ｒｈＭＢＬ
处理后 ４８ｈ，用 Ｔｒｉｚｏｌ（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ）按试剂盒说明提取细胞总
ＲＮＡ，用逆转录试剂盒将ＲＮＡ逆转录为ｃＤＮＡ。以合成的ｃＤＮＡ
第１链为模板进行扩增（按 ＳＹＢＲＧｒｅｅｎ试剂盒说明进行）。
△Ｃｔ＝Ｃｔ目的基因－ＣｔβＡｃｔｉｎ，△△Ｃｔ＝△Ｃｔ处理组 －△Ｃｔ对
照组。不同样本的目的基因表达的相对差异量＝２－△△Ｃｔ，引
物序列见表１，实验重复３次以上。

表１　ＲｅａｌＴｉｍｅＰＣＲ的引物核酸序列

　　　　引物名称 引物序列
产物长度

（ｂｐ）

Ｂａｘ　　
上游引物 ５’ＴＴＴＴＧＣＴＴＣＡＧＧＧＴＴＴＣＡＴＣＣＡ３’

１１７
下游引物 ５’ＴＧＡＧＡＣＡＣＴＣＧＣＴＣＡＧＣＴＴＣＴＴＧ３’

Ｂｃｌ２　
上游引物 ５’ＧＴＧＧＡＴＧＡＣＴＧＡＧＴＡＣＣＴＧＡＡＣＣ３’

１３３
下游引物 ５’ＡＧＴＣＴＴＣＡＧＡＧＡＣＡＧＣＣＡＧＧＡＧ３’

ＭＢＬ　
上游引物 ５’ＧＧＡＣＡＧＡＧＣＡＧＡＡＴＴＴＧＡＴＡＣＴＡＧＣＧ３’

１００
下游引物 ５’ＡＣＴＣＡＧＡＧＡＧＡＡＧＡＧＣＡＣＣＣＡＧＴＴＴＣ３’

βａｃｔｉｎ
上游引物 ５’ＣＣＡＣＧＡＡＡＣＴＡＣＣＴＴＣＡＡＣＴＣＣ３’

１３２
下游引物 ５’ＧＴＧＡＴＣＴＣＣＴＴＣＴＧＣＡＴＣＣＴＧＴ３’

１．４　统计学方法
　　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行数据分析，数据以均数 ±标
准差（珋ｘ±ｓ）表示。采用单因素方差分析进行组间比较，检验水
准α＝０．０５。

２　结果

２．１　小肠上ＭＢＬ表达情况
　　构建ＬＰＳ刺激模型，发现Ｓｈａｍ组ＭＢＬ表达在肠上皮细胞
处，同时存在隐窝上皮细胞中。ＬＰＳ组可见ＭＢＬ在肠上皮和隐
窝上皮表达明显增高。ＲｅａｌＴｉｍｅＰＣＲ结果显示 ＬＰＳ处理组相
对表达量为（１２．６６５±４．８５），比 Ｓｈａｍ组明显升高（Ｐ＜０．０５），
见图１、图２。

２．２　ＬＰＳ刺激肠上皮细胞凋亡情况
　　Ｔｕｎｅｌ染色后在８００倍镜下观察阳性细胞数在细胞总数中

ａ：Ｓｈａｍ组；ｂ：ＬＰＳ组
图１　ＭＢＬ免疫组化染色（×１００）

·８３２·
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的比值，计算凋亡率。在 ＬＰＳ刺激模型中，Ｔｕｎｎｅｌ染色阳性的
肠上皮细胞在小肠可见散在分布（图３），ＬＰＳ处理组阳性细胞
比为（４５．２７±４．８５）％，比 Ｓｈａｍ组的（５．２７±０．９１）％明显增
加，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
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：与Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜０．０５
图２　ＭＢＬ的ｍＲＮＡ表达情况

ａ：Ｓｈａｍ组；ｂ：ＬＰＳ组
图３　ＴＵＮＥＬ染色（×８００）

２．３　ｒｈＭＢＬ对Ｃａｃｏ２细胞早期凋亡的影响
　　不同浓度ｒｈＭＢＬ作用于Ｃａｃｏ２细胞４８ｈ后的细胞早期凋
亡结果见图４，２０μｇ／ｍＬ的 ｒｈＭＢＬ组的细胞凋亡率为（９．２２±
１．１６）％，与其余组的（４．０８±０．２８）％、（４．７７±０．７６）％、（４．８７±
０．３５）％比较明显增加，差异有统计学意义（Ｆ＝４１．５３６，Ｐ＜０．００１）。
取２０μｇ／ｍＬ的ｒｈＭＢＬ作用于Ｃａｃｏ２细胞０、１２、２４、４８ｈ后，细
胞早期凋亡率分别为（４．０１±０．１９）％、（４．７６±０．２４）％、
（６．９０±０．３６）％、（９．６６±０．６１）％，逐渐增加，并呈时间依赖
性。ｒｈＭＢＬ作用细胞４８ｈ后细胞凋亡较明显，差异具有统计学
意义（Ｆ＝１３０．６１３，Ｐ＜０．０５），见图５。

!""#$%"&'
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ａ：对照组；ｂ：５μｇ／ｍＬ；ｃ：１０μｇ／ｍＬ；ｄ：２０μｇ／ｍＬ
图４　ｒｈＭＢＬ作用后Ｃａｃｏ２后４８ｈ细胞早期凋亡率
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ａ：０ｈ；ｂ：１２ｈ；ｃ：２４ｈ；ｄ：４８ｈ
图５　２０μｇ／ｍＬｒｈＭＢＬ作用后Ｃａｃｏ２细胞早期凋亡率

２．４　Ｃａｃｏ２细胞中Ｂａｘ、Ｂｃｌ２的蛋白和基因表达情况
　　Ｂａｘ，Ｂｃｌ２比值Ｂａｘ／Ｂｃｌ２是反应细胞凋亡活性的关键指标
之一。通过ＷｅｓｔｅｒｎＢｌｏｔｔｉｎｇ检测凋亡相关分子 Ｂａｘ，Ｂｃｌ２的表
达，发现对照组、２０μｇ／ｍＬｒｈＭＢＬ组的Ｂａｘ／Ｂｃｌ２蛋白表达比值
分别为（０．８１±０．０６）、（１．１０±０．０５），结果分析表明２０μｇ／ｍＬ
组与对照组相比明显升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
Ｂａｘ／Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ表达的比值，对照组和２０μｇ／ｍＬｒｈＭＢＬ组分
别是（０．６０±０．０８）、（１．４５±０．１５），两者比较差异具有统计学
意义（Ｐ＜０．０１），见图６。
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ａ：对照组；ｂ：ｒｈＭＢＬ组；：与对照组比较，Ｐ＜０．０５；＃：与对照
组比较，Ｐ＜０．０１

图６　各组Ｂａｘ、Ｂｃｌ２蛋白和ｍＲＮＡ的表达

２．５　ｒｈＭＢＬ通过Ｐ３８途径调控细胞凋亡
　　为进一步探讨 ｒｈＭＢＬ调控细胞凋亡的分子机制，利用
ＷｅｓｔｅｒｎＢｌｏｔｔｉｎｇ检测细胞中凋亡相关信号通路中 Ｐ３８、ＥＲＫ、
ＪＮＫ的变化，通过检测发现加入 ｒｈＭＢＬ组其 ＰＪＮＫ变化不明
显，而磷酸化Ｐ３８、ＥＲＫ相对表达明显高于对照组（Ｐ＜０．０５），
细胞通过应用 Ｐ３８抑制剂（ＳＢ２０３５８０）、ＥＲＫ抑制剂（Ｕ０１２６）
后，发现加入 Ｐ３８抑制剂组 Ｂａｘ／Ｂｃｌ２降低明显（Ｆ＝５．４７４，
Ｐ＜０．０５），流式凋亡减弱（Ｆ＝２６．１０７，Ｐ＜０．００１），见图７～９。

·９３２·
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ａ：对照组；ｂ：ｒｈＭＢＬ组；：与对照组比较，Ｐ＜０．０５
图７　ＭＡＰＫ信号分子表达情况
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ａ：对照组；ｂ：ｒｈＭＢＬ；ｃ：ｒｈＭＢＬ＋ＳＢ２０３５８０；ｄ：ｒｈＭＢＬ＋Ｕ０１２６；
：Ｐ＜０．０５

图８　各组Ｂａｘ、Ｂｃｌ２蛋白的表达
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ａ：对照组；ｂ：ｒｈＭＢＬ；ｃ：ｒｈＭＢＬ＋ＳＢ２０３５８０；ｄ：ｒｈＭＢＬ＋Ｕ０１２６
图９　各组流式细胞图

３　讨论

　　肠黏膜屏障由生物屏障、免疫屏障和机械屏障组
成。其中机械屏障是重要屏障之一，是由单层肠上皮

细胞通过紧密连接蛋白连接而成，可防止病原微生物、

抗原和毒素入血。然而在许多病理情况下如严重感

染、休克、急慢性炎症疾病等可造成肠上皮细胞凋亡脱

落，导致屏障功能衰竭。肠道炎症损伤，诱导肠上皮细

胞损伤及凋亡，加重屏障功能衰竭［９１０］。

　　甘露糖结合凝集素（ＭＢＬ）是一种钙离子依赖性的
Ｃ型凝集素，由２～６条多肽链组成，主要由肝细胞合
成，并释放入血［１２，４］，维持机体固有免疫功能。在体内

ＭＢＬ主要有４种功能：初始补体活化的功能、不依赖补
体的调理素作用、介导炎症反应和促进凋亡［３］。高浓

度ＭＢＬ与细胞凋亡密切相关，Ｗａｎｇ等［５］认为 ＭＢＬ在
２型糖尿病中表达升高，促进单核细胞凋亡，加重了病
情。Ｓｃｈｌａｇｗｅｉｎ等［７］研究发现肾移植前期，ＭＢＬ诱导
肾小管上皮细胞凋亡，导致肾脏损伤，在后期主要为补

体激活损伤。近年来发现ＭＢＬ表达在肠上皮细胞，是
除肝以外表达最多的脏器。而且大量研究表明，在肠

缺血再灌注模型中敲除 ＭＢＬ后可减轻屏障功能损
伤［１１１２］。我们已经发现在ＬＰＳ刺激后模拟的肠屏障损
伤中，肠上皮细胞表达的 ＭＢＬ升高，同时肠上皮细胞
凋亡增加。那么在病理刺激下，肠道高表达的 ＭＢＬ与
肠上皮细胞的凋亡之间是否会存在相关性，我们进行

了相关研究。

　　本实验结果显示，腹腔注射ＬＰＳ后，肠道上皮细胞
凋亡明显增加，同时观察到 ＭＢＬ表达较对照组增多。
为进一步明确 ＭＢＬ表达升高与上皮细胞凋亡增加的
关系，我们选用Ｃａｃｏ２细胞，观察 ＭＢＬ在体外对其凋
亡的影响。首先用流式细胞技术检测 Ｃａｃｏ２细胞的
早期凋亡情况，发现给予２０μｇ／ｍＬ的 ｒｈＭＢＬ组早期
凋亡明显高于对照组。凋亡主要是受到促进凋亡和抑

制凋亡相互作用的调控。Ｂｃｌ２基因家族是凋亡调控
基因之一，它能够通过多种途径来抑制细胞凋亡。Ｂａｘ
基因家族的功能与之相反，Ｂａｘ蛋白通过与 Ｂｃｌ２蛋白
形成异源二聚体，抑制 Ｂｃｌ２基因的抗凋亡作用［１３］。

因此我们通过Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ法从蛋白水平初步探讨
细胞凋亡的相关机制，结果显示２０μｇ／ｍＬｒｈＭＢＬ处理
组的Ｃａｃｏ２细胞Ｂａｘ／Ｂｃｌ２比例增高，表明凋亡增加，
这与流式细胞术检测结果一致。由此我们推测 ＭＢＬ
可能与Ｂａｘ、Ｂｃｌ２调控Ｃａｃｏ２细胞凋亡相关。但其具
体机制尚未见报道。目前有研究［１４１５］认为细胞凋亡多

与ＪＮＫ、ＥＲＫ、Ｐ３８信号传导通路相关，其中 Ｐ３８ＭＡＰＫ
细胞凋亡中起到重要作用。Ｗａｎｇ等［５］报道，高浓度

ＭＢＬ通过 Ｐ３８ＭＡＰＫ信号通路，促进单核细胞凋亡。
因此我们筛查ＪＮＫ、ＥＲＫ、Ｐ３８通路的活化情况，发现阻
断Ｐ３８途径，ＭＢＬ诱导Ｃａｃｏ２细胞凋亡受到抑制。因
此可以认为高浓度ＭＢＬ促进Ｃａｃｏ２细胞凋亡的部分
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ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３对人下咽癌细胞转移能力的影响及其机制研究

高　丽１，２，卞　卡２　（１．第四军医大学学员一旅，陕西 西安 ７１００３８；２．第四军医大学唐都医院耳鼻咽喉科，陕西 西安 ７１００３８）

　　［摘　要］　目的　研究 ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３对人下咽癌细胞迁移能力的影响及作用机理。方法　利用生物信息学方法预测 Ｍｉ
ｃｒｏＲＮＡ２０３的下游调控靶分子，利用荧光素酶报告基因实验、ｑＲＴＰＣＲ、与 Ｗｅｓｔｅｎｒｂｌｏｔ等方法对其中与调节细胞迁移有关的靶分
子ＭＥＫＫ１进行验证，证实下咽癌细胞中ＭＥＫＫ１的表达是否受ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３的影响。通过细胞迁移实验研究ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３对下
咽癌细胞迁移能力的影响，进一步阐明可能影响下咽癌转移能力的因素。结果　在过表达ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３的下咽癌细胞中，Ｗｅｓｔｅｎｒ
ｂｌｏｔ检测靶基因蛋白表达量分析、ｑＲＴＰＣＲ检测靶基因 ｍＲＮＡ表达量和双荧光素酶报告基因实验结果均提示 ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３下调
靶基因ＭＥＫＫ１的表达。细胞迁移实验证明过表达 ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３可显著抑制下咽癌细胞的迁移能力。结论　ＭＥＫＫ１是 ＭｉｃｒｏＲ
ＮＡ２０３的直接下游作用靶点，ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３有可能通过负向调控ＭＥＫＫ１抑制下咽癌细胞的转移能力。
　　［关键词］ＭｉｃｒｏＲＮＡ２０３；ＭＥＫＫ１；下咽癌；转移
　　［中图分类号］Ｒ７３９．９１　［文献标识码］Ａ　［文章编号］１６７２５０４２（２０１５）０３０２４１０４

　ｄｏｉ：１０．１１６５９／ｊｊｓｓｘ．０１Ｅ０１５０２６
　［基金项目］国家自然科学基金青年基金（８１２０２１３８）

　［通讯作者］卞　卡，Ｅｍａｉｌ：ｋａｋａｍａｘ８５＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

　［收稿日期］２０１５０２２６　　［修回日期］


２０１５０３２５

机制是通过激活 Ｐ３８得以实现的。但有研究［７］认为

ＭＢＬ可以内在化进入细胞后促进细胞凋亡，因此 ＭＢＬ
如何调控细胞凋亡的具体机制还需要进一步探讨。

　　综上所述，本研究发现高浓度 ｒｈＭＢＬ可促进
Ｃａｃｏ２细胞凋亡，并且其可能是通过 Ｐ３８途径参与
Ｃａｃｏ２细胞凋亡的调控，提示 ＭＢＬ在病理情况下升
高，可能加重肠黏膜屏障损伤，为预防屏障损伤提供一

个潜在的靶点。
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