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VEGF—C反义寡核苷酸对卵巢癌细胞 

SKOV3的黏附、侵袭能力的影响 

姬立芹，赵纯全，干晓琴 

(重庆医科大学附属第一医院妇产科 ，重庆 400016) 

【摘 要l目的：探讨VEGF—C反义寡核苷酸 (VEGF—C，ASODN)对人卵巢癌细胞SKOV3黏附、侵袭能力的影响。方法：以 

VEGF—C基因编码区为靶点合成反义寡核苷酸，脂质体介导转染。MTY法检测卵巢癌细胞与细胞外基质黏附能力；利用 tran— 

swell小室，检测卵巢癌细胞侵袭人工基底膜的能力；免疫组化法检测细胞中 VEGF—C蛋 白表达，western blot检测细胞 中 

MMP-2蛋白表达。结果：与空白对照组及正义序列转染组相比，ASODN组对细胞外基质黏附率明显降低(P<0．01)，穿透重组基 

质膜数 目明显下降(尸《0．01)，细胞中 VEGF—C、MMP一2蛋白表达明显下降(尸《0．01)。结论：VEGF—C ASODN可明显抑制卵巢癌 

细胞体外实验中的黏附和侵袭能力，下调 MMP-2的表达可能是其作用途径。 
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Effect of VEGF—C ASODN on adhesion and invasion of ovary cancer cells 

Jl Liqin，et dl 

(Department of Obstetrics and Gynecology，the First Affiliated Hospital，Chongqing Medical University) 

【Abstract]Objective：To investigate the effect and the mechanism of VEGF—C antisense oligodeoxynucleotide(ASODN)on t}Ie 

adhesion and invasion of human ovary cancer cell line SKOV3 in vitro
． Methods：The ASODN sequence targeting the coding 

resion of VEGF—C Was synthesized and introduced into ovary cancer cells by liposomes
．The expression of VEGF—C protein was 

detected by inmmnohistochemistry；the adhesion of SKOV3 cells to aa~cal basement membrane Matrigel Was measured by MTY 

assay．Th e invasion Was evaluated by transwell chambers attached with polycarbonate filters and reconstituted basement membrane 

(Matrige1)．The expression of MMP-2 protein Was measured by western blot．Resu／t：In ASODN group．the adhesive rate and 

the invasive cell numbers were decreased markedly (P<0．01)compared with the control and sense oligodeoxynucleotide(SODN) 

group．The VEGF—C protein level Was significantly decreased (P<0．01)．The result of western blot showed a down—regulated 

MMP-2 expression(P<O．01)．Conclusion：In vitro，the abilities of adhesion and invasion of ovary cancer ce11s can be suppI_essed 

by VEGF—C ASODN．Down-regu lating the expressin of MMP-2 may be the mechan ism
． 
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卵巢癌患者的死亡率占妇科恶性肿瘤首位 ，尽 

管有手术、放化疗等治疗方法，晚期卵巢上皮性癌 

患者的 5年生存率仍仅为 28％～35％。基因治疗成 

为近年来研究的热点。VEGF—C是血管内皮细胞生 

长因子(VEGF)家族的新成员 ，在多数肿瘤细胞中 

表达【1]。最近的研究发现，VEGF—C／VEGFR一3在肿瘤 

中高表达可促进肿瘤细胞的增殖和迁移，对肿瘤的 

生长、侵袭和转移具有重要调控作用【2】。VEGF—C在 

人类多种细胞株中均高表达，本实验采用脂质体介 
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导反义 VEGF—C(VEGF—C，ASODN)转染人卵巢癌 

细胞 SKOV3，以封闭 VEGF—C基因的表达，观察其 

对卵巢癌细胞黏附和侵袭能力的影响，并探讨其相 

关机制。 

1材料和方法 

1．1 材料 

人卵巢癌细胞株 SKOV3由重庆医科大学病生教研室提 

供 ，RPMI-1640培养液 为 Gibco BRL公 司产 品 ；Matrigel、 

Transwell小室为美国 BD公司产品；正、反义寡核苷酸由上 

海生物工程公司合成，并硫代磷酸化修饰；阳离子脂质体 
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力和 MMP一2基因表达水平及其活性呈正相关 ， 

VEGF—C特异性抗体可剂量依赖性地抑制肿瘤细胞 

的侵袭能力【7．8】。本实验中，VEGF—C ASODN调控卵 

巢癌细胞黏附侵袭能力的同时，下调了MMP一2的 

蛋白表达水平，与上述研究结果一致，说明VEGF—C 

反义寡核苷酸对卵巢癌细胞黏附、侵袭能力的抑制 

可能与其以一未知机制调节 MMP一2蛋白的表达有 

关。 

VEGF—C作为一种较新的VEGF家族成员因其 

特有的功能而备受关注，除了特异的淋巴管生成作 

用以外 ，还可以促进肿瘤细胞生长 ，抑制肿瘤细胞 

凋亡，促血管生成等，这些都可以直接或者间接促 

进肿瘤的转移。由于其在肿瘤发展中的重要作用 ， 

使得 VEGF—C成为控制肿瘤生长转移，治疗肿瘤的 
一 个新的理想靶点。 
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