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Abstract
BACKGROUND
The long noncoding RNA (lncRNA) CCDC183-AS1 is 

up-regulated in hepatocellular carcinoma and promotes 
the progression of hepatocellular carcinoma. However, the 
effect of CCDC183-AS1 on gastric cancer and its molecular 
mechanism are unknown. Starbase prediction shows that 
CCDC183-AS1 may target miR-1301-3p. We hypothesized 
that CCDC183-AS1 can target and regulate miR-1301-3p to 
affect the proliferation, migration, and invasion of gastric 
cancer cells, thereby affecting the development of gastric 
cancer.

AIM
To investigate the effect of CCDC183-AS1 on the 
proliferation, migration, and invasion of gastric cancer 
AGS cells and the underlying molecular mechanism.

METHODS
Thirty gastric cancer tissues and matched adjacent normal 
tissues were collected at our hospital. RT-qPCR was used 
to detect the expression of CCDC183-AS1 and miR-1301-
3p in the collected tissues. MTT assay was used to detect 
cell proliferation in AGS cells, and transwell assay was 
used to detect cell migration and invasion. Western blot 
was used to detect the protein expression of CyclinD1, 
MMP-2, MMP-9, and p21. Small interfering RNA targeting 
CCDC183-AS1 (si-CCDC183-AS1) and miR-1301-3p were 
transfected into AGS cells, respectively, and the changes in 
cell proliferation, migration, and invasion were detected 
using the above methods. StarBase prediction showed 
that the sequence of lncRNA CCDC183-AS1 contains 
nucleotide sequences complementary to miR-1301-3p, and 
the targeting relationship was confirmed by dual luciferase 
report assay. 

RESULTS
Compared with adjacent normal tissues, the expression 
levels of CCDC183-AS1 and miR-1301-3p in gastric 
cancer tissues were significantly increased and decreased, 
respectively (P < 0.05). Inhibition of CCDC183-AS1 or 

lncRNA CCDC183-AS1通过靶向miR-1301-3p调控胃
癌AGS细胞的增殖、迁移和侵袭

张红英, 何陈聪, 钟定福

在线投稿: https://www.baishideng.com
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overexpression of miR-1301-3p reduced the proliferation, 
migration, and invasion of AGS cells, decreased the 
expression levels of CyclinD1, MMP-2, and MMP-9, and 
increased the expression level of p21 (P < 0.05). CCDC183-
AS1 targeted the expression of miR-1301-3p. Down-
regulation of miR-1301-3p reversed the effect of inhibition of 
CCDC183-AS1 expression on the proliferation, migration, 
and invasion of AGS cells. 

CONCLUSION
Inhibition of CCDC183-AS1 regulates the proliferation, 
migration, and invasion of gastric cancer AGS cells via 
targeted up-regulation of miR-1301-3p expression.

© The Author(s) 2021. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: CCDC183-AS1; miR-1301-3p; Gastric cancer; 
Proliferation; Migration; Invasion

Citation: Zhang HY, He CC, Zhong DF. Long non-coding RNA 
CCDC183-AS1 regulates gastric cancer AGS cell proliferation, 
migration, and invasion by targeting miR-1301-3p. Shijie Huaren 
Xiaohua Zazhi 2021; 29(17): 990-998
URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v29/i17/990.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v29.i17.990

摘要
背景
长链非编码RNA(long non-coding RNA, lncRNA) 
CCDC183-AS1在肝细胞癌中表达上调, 促进肝细胞癌
进展. 但lncRNA CCDC183-AS1对胃癌的影响及其分
子机制还未知. StarBase预测显示, lncRNA CCDC183-
AS1可能靶向结合miR-1301-3p. 本研究假设lncRNA 
CCDC183-AS1可靶向调控miR-1301-3p影响胃癌细胞
的增殖、迁移和侵袭, 进而影响胃癌发展进程.

目的
探讨lncRNA CCDC183-AS1对胃癌AGS细胞增殖、迁
移和侵袭的影响以及其分子机制. 

方法
选取本院30例胃癌组织及匹配的癌旁组织;实时荧
光定量PCR(real-time fluorescence quantitative PCR, 
RT-qPCR)检测lncRNA CCDC183-AS1和miR-1301-
3p表达及变化; 四甲基偶氮唑盐比色法(m e t h y l 
thiazolye telrazlium, MTT)检测细胞增殖, Transwell检
测细胞迁移侵袭, 蛋白质印迹(Western blot)检测细
胞周期素D1(CyclinD1)、基质金属蛋白酶2(matrix 
metalloproteinase 2, MMP-2)、基质金属蛋白酶9(matrix 
metalloproteinase 9, MMP-9)和p21蛋白的表达; AGS
细胞中分别转染si-CCDC183-AS1、miR-1301-3p, 
并利用上述检测细胞增殖、迁移侵袭能力的变化; 
StarBase预测显示lncRNA CCDC183-AS1的序列中含

有与miR-1301-3p互补的核苷酸序列, 双荧光素酶报
告实验鉴定其靶向关系. 

结果
与癌旁组织比较, 胃癌组织中lncRNA CCDC183-
AS1和miR-1301-3p的表达水平分别显著升高和降低
(P<0.05). 抑制lncRNA CCDC183-AS1表达或过表达
miR-1301-3p后, AGS细胞的增殖和迁移侵袭能力下
降, CyclinD1、MMP-2和MMP-9表达水平降低, p21表
达水平升高(P<0.05). lncRNA CCDC183-AS1靶向调控
miR-1301-3p表达(P<0.05). 下调miR-1301-3p表达逆转
了抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细胞增
殖、迁移和侵袭的影响. 

结论
抑制lncRNA CCDC183-AS1通过靶向上调miR-1301-
3p表达调控胃癌AGS细胞的增殖、迁移和侵袭. 

© The Author(s) 2021. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: lncRNA CCDC183-AS1; miR-1301-3p; 胃癌; 增
殖; 迁移; 侵袭

核心提要: 长链非编码RNA(long non-coding RNA, lncRNA) 
CCDC183-AS1在胃癌中高表达,而miR-1301-3p低表达, 
双荧光素酶报告实验证实lncRNA CCDC183-AS1可靶向

miR-1301-3p, 下调lncRNA CCDC183-AS1可靶向负调控

miR-1301-3p表达抑制胃癌细胞增殖、迁移和侵袭.

文献来源: 张红英, 何陈聪, 钟定福. lncRNA CCDC183-AS1通过靶向miR-

1301-3p调控胃癌AGS细胞的增殖、迁移和侵袭. 世界华人消化杂志 
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0  引言

胃癌是全球最常见恶性肿瘤之一. 饮食、感染、吸烟、

肥胖和幽门螺杆菌等都与胃癌的发生发展有关[1]. 据报道, 
2018年全球新增胃癌数量超1000万, 死亡人数783万[2]. 目
前治疗方法主要有手术、化疗、放疗、靶向治疗和免

疫基因治疗等, 但由于晚期、耐药和高复发率, 患者5年
生存率低于30%[3]. 因此, 亟待寻找有效的治疗手段. 长
链非编码RNA(long non-coding RNA, lncRNA)是指长度

超过200个核苷酸且不具有编码蛋白功能的转录本, 众
多研究表明, lncRNAs参与人类多种癌症的发生、发展

及预后[4]. lncRNA CCDC183-AS1位于人类Chr 9q34.3区
域, 研究发现, 在肝细胞癌中, lncRNA CCDC183-AS1高
表达与患者低总生存率有关, 并促进肝细胞癌细胞的

增殖、迁移和侵袭以及体内肿瘤的生长和转移[5]. 然而
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lncRNA CCDC183-AS1在胃癌中的表达和作用尚不明确, 
StarBase预测显示, lncRNA CCDC183-AS1与miR-1301-3p
具有互补核苷酸序列. 研究报道[6], 沉默miR-1301-3p可
消除下调LINC01207对胃癌细胞生长和迁移的抑制作

用. 尽管已有研究确定miR-1301-3p在胃癌中的作用, 但
lncRNA CCDC183-AS1在胃癌中的作用以及其分子机

制是否与miR-1301-3p有关还尚未可知. 因此, 本实验以

胃癌AGS细胞为体外研究对象, 探讨lncRNA CCDC183-
AS1是否通过靶向调控miR-1301-3p表达来影响胃癌细

胞的增殖、迁移和侵袭. 

1  材料和方法

1.1 材料 选取本院2017-01/2019-01期间经病理检测为

胃癌的患者30例, 获得原发性胃癌组织及相应癌旁组

织, 每位患者均知情且同意, 手术切除后立即将样本保

存在-80 ℃. 本研究经本院伦理委员会批准. 胃癌AGS细
胞系购自中国科学院上海细胞库; 胎牛血清、DMEM
培养基购自美国Hyclone公司; Trziol、反转录、实时荧

光定量PCR(real-time fluorescence quantitative PCR , RT-
qPCR)试剂盒购自日本Takara公司; 四甲基偶氮唑盐比色

法(methye thiazolye telrazlium, MTT)试剂购自上海晶抗

生物工程有限公司; Transwell小室购于美国密理博公司; 
RIPA蛋白裂解液、二辛可宁酸试剂盒购自上海研谨生

物科技有限公司; 双荧光素酶报告基因检测试剂盒购自

北京百奥莱博科技有限公司; Lipofectamine2000购自美

国Invitrogen公司.
1.2 方法

1.2.1 细胞转染与分组: 取对数生长期AGS细胞, 将si-
NC、si-CCDC183-AS1、miR-NC、miR-1301-3p分别

转染至其中, 记为si-NC组、si-CCDC183-AS1组、miR-
NC组、miR-1301-3p组; 将si-CCDC183-AS1分别与anti-
miR-NC、anti-miR-1301-3p共转染至AGS细胞中, 记为si-
CCDC183-AS1+anti-miR-NC组、si-CCDC183-AS1+anti-
miR-1301-3p组. 
1.2.2 RT-qPCR: 提取细胞总RNA, 反转录成cDNA, lncRNA 
CCDC183-AS1和miR-1301-3p分别以GAPDH和U6为内参, 
相对表达量采用2-△△Ct法计算. lncRNA CCDC183-AS1上游

引物序列: 5'-GACTTGATCCGTTGGCCTGA-3', 下游引物

序列: 5'-CTTGGACTTCCCCTCGAACC-3'; miR-1301-3p上游

引物序列: 5'-TTACAGCTGCCTGAGAGTGACTTA-3', 下游

引物序列: 5'-CTCTACAGCTATATTGCCAGCCA-3'; GAPDH
上游引物序列: 5'-ACAACTTTGGTATCGTGGAAGG-3', 
下游引物序列: 5'-GCCATCACGCCACAGTTTC-3'; U6上
游引物序列: 5'-CGCTTCGGCAGGCATTATATAC-3', 下游

引物序列: 5'-AAGGGGCCATGCTAATCTT-3'; 引物由上

海生工生物工程公司合成. 
1.2.3 MTT检测细胞活性: 取各组AGS细胞(2.5×104个/
mL), 接种于96孔板(100 μL/L), 培养48 h后, 加入MTT溶
液20 μL/孔, 培养4 h, 弃上清, 加入DMSO 150 μL/孔, 室
温震荡孵育5 min, 酶标仪检测450 nm处的OD值. 
1.2.4 Transwell检测细胞迁移与侵袭: Transwell小室上室

接种AGS细胞(5×104个/孔), 下室加入600 μL(含10%胎

牛血清)培养液, 37 ℃下孵育24 h后, 棉签擦去未穿膜细

胞. 多聚甲醛固定, 0.1%结晶紫染色. 置于显微镜下计数. 
1.2.5 Western blot检测蛋白表达: 提取各组细胞总蛋白, 
BCA试剂盒进行定量. 各组蛋白上样量60 μg, 进行聚丙

烯酰胺凝胶电泳后, 转至聚偏二氟乙烯膜上, 5%脱脂牛

奶室温封闭1 h, 一抗4 ℃孵育过夜, 二抗室温孵育2 h, 暗
室中曝光显影, 定影, Image J软件分析目的蛋白的相对

表达量. 
1.2.6 双荧光素酶报告实验: StarBase预测显示lncRNA 
CCDC183-AS1与miR-1301-3p存在结合位点, 构建

CCDC183-AS1野生型和突变型荧光素酶表达载体

WT-CCDC183-AS1和MUT-CCDC183-AS1, 将其分别

与miR-NC和miR-1301-3p共转染至AGS细胞中, 按照

说明书检测荧光素酶活性. 
统计学处理 采用SPSS 21.0统计学软件分析数据, 

每组实验重复9次, 计量资料以(mean±SD)表示且均

符合正态分布, 两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, 以P＜0.05为差异具有统

计学意义. 

     

表  2  lncRNA CCDC183-AS1和miR-1301-3p在不同胃癌细胞中
的表达(mean±SD, n  = 9)

分组 CCDC183-AS1 miR-1301-3p

GES-1 1.01±0.06   1.00±0.04

AGS  3.12±0.13a    0.47±0.03a

N87  2.68±0.11a    0.65±0.04a

HGC-27  2.37±0.17a    0.53±0.02a

SNU-484  2.23±0.09a 0.45±0.03a

aP<0.05, 与GES-1比较. lncRNA: 长链非编码RNA.

     

表  1  lncRNA CCDC183-AS1和miR-1301-3p在胃癌组织中的表达
(mean±SD, n  = 30)

分组 CCDC183-AS1 miR-1301-3p

癌旁组织 1.02±0.03 1.01±0.06

胃癌组织  2.93±0.18a  0.52±0.02a

aP<0.05, 与癌旁组织比较. lncRNA: 长链非编码RNA.
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2  结果

2.1 lncRNA CCDC183-AS1和miR-1301-3p在胃癌组

织中的表达 与癌旁组织比较, 胃癌组织中CCDC183-
AS1和miR-1301-3p的表达水平分别显著升高和降低

(P <0.05); 与人正常胃粘膜细胞GES-1比较, 胃癌细胞

AGS、N87、HGC-27、SNU-484中CCDC183-AS1和
miR-1301-3p的表达水平分别显著升高和降低(P <0.05)
(表1, 表2). 后续实验选用AGS细胞. 
2.2 抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细

胞增殖、迁移和侵袭的影响 转染si-CCDC183-AS1后, 
AGS细胞中CCDC183-AS1的表达水平降低, OD值、迁

移细胞数、侵袭细胞数、细胞周期素D1(CyclinD1)、基

质金属蛋白酶2(matrix metalloproteinase 2, MMP-2)和基

质金属蛋白酶9(matrix metalloproteinase 9, MMP-9)表达

水平降低, p21表达水平升高(P<0.05)(图1, 表3, 表4). 
2.3 lncRNA CCDC183-AS1靶向调控miR-1301-3p
的表达(StarBase Predicted) StarBase预测的lncRNA 
CCDC183-AS1与miR-1301-3p的互补核苷酸序列(图2). 
转染miR-1301-3p的WT-CCDC183-AS1荧光素酶活性降

低(P<0.05)(表5). lncRNA CCDC183-AS1靶向调控miR-
1301-3p表达(P<0.05)(表6). 
2.4 过表达miR-1301-3p对胃癌AGS细胞增殖、迁移和

侵袭的影响 转染miR-1301-3p后, AGS细胞中miR-1301-
3p的表达水平升高, OD值、迁移细胞数、侵袭细胞数、

CyclinD1、MMP-2和MMP-9表达水平降低, p21表达水

平升高(P<0.05)(图3, 表7, 表8). 
2.5 下调miR-1301-3p表达逆转了抑制lncRNA CCDC183-

AS1表达对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响 共
转染si-CCDC183-AS1、anti-miR-1301-3p后, AGS细胞中

miR-1301-3p的表达水平降低, OD值、迁移细胞数、侵

袭细胞数、CyclinD1、MMP-2和MMP-9表达水平升高, 
p21表达水平降低(P<0.05)(图4, 表9, 表10). 

3  讨论

越来越多证据表明, lncRNAs在胃癌发生发展中的作用, 
如lncRNA KCNQ1OT1在胃癌组织和细胞中高表达, 敲
减lncRNA KCNQ1OT1可抑制肿瘤生长、细胞活力和

集落形成, 促进细胞凋亡, lncRNA KCNQ1OT1通过miR-
145-5p/ARF6轴促进胃癌进展[7]. 在胃癌中, LINC01224和
CDK8表达上调, miR-193a-5p表达下调, LINC01224促进

细胞增殖、迁移和侵袭, 抑制细胞凋亡, 下调miR-193a-
5p部分消除了沉默LINC01224对胃癌细胞恶性行为的

抑制作用[8]. lncRNA HOXA-AS3的高表达与胃癌肿瘤大

小、淋巴结状态、浸润深度和幽门螺杆菌感染状态相

关, 敲除lncRNA HOXA-AS3可抑制细胞增殖、迁移、侵

袭和肿瘤转移[9]. 与正常胃粘膜上皮细胞相比, 胃癌细胞

中lncRNA SNHG4表达水平升高, 下调其表达通过靶向

上调miR-204-5p抑制细胞的增殖、迁移和侵袭, 并阻断

细胞周期的进程[10]. lncRNA HIF1A-AS2在胃癌组织和细

胞中表达升高, 下调miR-429消除了敲减lncRNA HIF1A-
AS2对细胞增殖、迁移和侵袭的抑制作用[11]. lncRNA 
HCP5通过miR-519d/HMGA1轴增强胃癌细胞的增殖和

顺铂耐药性[12]. 与上述结果一致, 本实验结果显示, 与癌

旁组织相比, 胃癌组织中lncRNA CCDC183-AS1表达水

图  1  抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响. A: 迁移侵袭图; B: CyclinD1、MMP-2、MMP-9和p21蛋白

的表达. MMP-2: 基质金属蛋白酶2; MMP-9: 基质金属蛋白酶9; lncRNA: 长链非编码RNA.
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平显著升高, 抑制lncRNA CCDC183-AS1表达显著降低

了胃癌AGS细胞的增殖、迁移和侵袭能力. CyclinD1促
进细胞周期由G1期到S期的转变, 其过表达可促进细胞

增殖, 导致细胞增殖异常[13], 而p21发挥肿瘤抑制作用, 促
进多种刺激下的细胞周期阻滞[14,15]. MMPs在癌细胞的侵

袭、转移和血管生成中发挥重要作用, MMP-2、MMP-9
是MMPs家族的两个重要成员, 是癌细胞转移的关键调

控因子[16,17]. 本实验结果显示, 抑制lncRNA CCDC183-
AS1表达后, CyclinD1、MMP-2和MMP-9表达水平降低, 
p21表达水平升高, 进一步说明lncRNA CCDC183-AS1对
胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的调控作用. 

研究表明lncRNAs可作为ceRNA或“分子海绵”负

调控肿瘤相关miRNA表达来促进胃癌进展[7-12]. 本实验

的StarBase预测显示, lncRNA CCDC183-AS1与miR-1301-
3p含有互补核苷酸序列, 双荧光素酶报告实验显示, 在
WT-CCDC183-AS1中, 转染miR-1301-3p的荧光素酶活性

显著降低, lncRNA CCDC183-AS1靶向负调控miR-1301-
3p表达. 研究表明, miR-1301-3p参与了多种癌症细胞的

增殖、迁移、侵袭和凋亡, 下调miR-1301-3p可逆转敲减

circ_0004370对食管癌细胞恶性行为的抑制作用[18]. miR-

表  6  lncRNA CCDC183-AS1调控miR-1301-3p表达(mean±SD, n  = 9)

     分组 miR-1301-3p

pcDNA  1.00±0.06

pcDNA-CCDC183-AS1   0.46±0.02a

si-NC  1.01±0.05

si-CCDC183-AS1   3.07±0.21c

aP<0.05, 与pcDNA组比较; cP<0.05, 与si-NC组比较. lncRNA: 长链非编码RNA.

表  5  双荧光素酶报告实验(mean±SD, n  = 9)

     分组 WT-CCDC183-AS1 MUT-CCDC183-AS1

miR-NC 1.01±0.06 1.02±0.05

miR-1301-3p  0.43±0.03a 1.00±0.04

aP<0.05, 与miR-NC组比较.

表  3  抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响(mean±SD, n  = 9)

     分组 CCDC183-AS1 OD 值(450 nm) 迁移细胞数(个) 侵袭细胞数(个)

si-NC 1.00±0.04 1.37±0.05 134.72±4.92 112.62±5.21

si-CCDC183-AS1  0.42±0.04a  0.72±0.03a    71.16±2.84a    65.35±2.55a

aP<0.05, 与si-NC组比较. lncRNA: 长链非编码RNA.

     

表  4  抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细胞CyclinD1、MMP-2、MMP-9和p21蛋白表达的
影响(mean±SD, n  = 9)

分组 CyclinD1 p21 MMP-2 MMP-9

si-NC 0.69±0.03 0.32±0.02 0.83±0.05 0.61±0.02

si-CCDC183-AS1  0.27±0.01a  0.75±0.03a  0.35±0.02a  0.23±0.02a

aP<0.05, 与si-NC组比较. MMP-2: 基质金属蛋白酶2; MMP-9: 基质金属蛋白酶9; lncRNA: 长链非编码RNA.

图  2  CCDC183-AS1的序列中含有与miR-1301-3p互补的核苷酸序列. 

   WT-CCDC183-AS1     5’ CUUCUCAACGGACUUGAAGCUGCAG 3’

        miR-1301-3p       3’ CUUCAG--UGAGGGUCCGUCGACGUU 5’

  MUT-CCDC183-AS1  5’  CUUCCAACAGGAUUUAACUUCAAGG  3’
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1301-3p的低表达与甲状腺乳头状癌的T、N分级升高显

著相关, 上调miR-1301-3p通过下调PCNA表达抑制TPC-1
细胞的增殖[19]. 在膀胱癌细胞中, lncRNA NNT-AS1和
PODXL表达升高, miR-1301-3p表达降低, lncRNA NNT-
AS1通过靶向miR-1301-3p/PODXL轴和激活Wnt通路促

进细胞生长[20]. miR-1301在骨肉瘤细胞中低表达, 表阿

霉素通过调控miR-1301/TRIAP1轴抑制骨肉瘤细胞的增

殖, 并促进细胞凋亡[21]. miR-1301-3p的低表达与乳腺癌

肿瘤大小及临床分期密切相关, 上调miR-1301-3p通过

靶向下调ICT1表达抑制乳腺癌细胞的增殖, 促进细胞凋

亡[22]. 与前人研究结果一致, 与癌旁组织相比, 胃癌组织

中miR-1301-3p表达显著降低, 过表达miR-1301-3p显著

降低了胃癌AGS细胞的增殖、迁移和侵袭能力. 且下调

miR-1301-3p表达逆转了抑制lncRNA CCDC183-AS1表达

对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响. 提示lncRNA 
CCDC183-AS1可能通过调控miR-1301-3p表达影响AGS
细胞的增殖、迁移和侵袭. 

4  结论

综上所述, lncRNA CCDC183-AS1在胃癌组织中表达上

调, 抑制lncRNA CCDC183-AS1通过靶向上调miR-1301-
3p表达降低胃癌AGS细胞的增殖、迁移和侵袭能力. 这

     

表  8  过表达miR-1301-3p对胃癌AGS细胞CyclinD1、MMP-2、MMP-9和p21蛋白表达的影响
(mean±SD, n  = 9)

分组 CyclinD1 p21 MMP-2 MMP-9

miR-NC 0.65±0.03 0.28±0.02 0.77±0.04 0.58±0.04

miR-1301-3p  0.25±0.02a  0.70±0.04a  0.31±0.02a  0.18±0.02a

MMP-2: 基质金属蛋白酶2; MMP-9: 基质金属蛋白酶9. aP<0.05, 与miR-NC组比较.

表  7  过表达miR-1301-3p对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响(mean±SD, n  = 9)

     分组 miR-1301-3p OD 值(450 nm) 迁移细胞数(个) 侵袭细胞数(个)

miR-NC 1.01±0.06 1.29±0.06 126.42±4.47 108.53±5.05

miR-1301-3p  2.87±0.14a  0.67±0.04a    63.54±2.36a    57.20±2.41a

aP<0.05, 与miR-NC组比较.

图  3  过表达miR-1301-3p对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响. A: 迁移侵袭图; B: CyclinD1、MMP-2、MMP-9和p21蛋白的表达. 

MMP-2: 基质金属蛋白酶2; MMP-9: 基质金属蛋白酶9.
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意味着lncRNA CCDC183-AS1可能是治疗胃癌的新靶点, 
但仅限于体外实验, 其在体内的作用及调控机制还有待

进一步研究. 

文章亮点

实验背景

胃癌的致病机理尚不明确, 已有研究发现长链非编码

RNA(long non-coding RNA, lncRNA)的异常表达与胃癌

细胞的恶性生物学行为有关, 但lncRNA CCDC183-AS1
对胃癌细胞恶性生物学行为的影响尚未可知. 

实验动机

lncRNA CCDC183-AS1在肝细胞癌中表达上调, 促进肝

细胞癌细胞的增殖、迁移和侵袭以及体内肿瘤的生长

和转移, 但其对胃癌细胞的影响及分子机制还尚未可

知. StarBase预测显示, lncRNA CCDC183-AS1可能靶向

结合miR-1301-3p. 已有研究称, 沉默miR-1301-3p可消

除下LINC01207对胃癌细胞生长和迁移的抑制作用. 但
lncRNA CCDC183-AS1能否靶向调控miR-1301-3p影响

胃癌细胞 的增殖、迁移和侵袭尚不清楚. 因此, 探究

lncRNA CCDC183-AS1对胃癌细胞增殖、迁移和侵袭的

影响及其能否靶向miR-1301-3p发挥作用, 以期为胃癌治

     

表  9  下调miR-1301-3p表达逆转了抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响(mean±SD, n  = 9)

分组 miR-1301-3p OD 值(450 nm) 迁移细胞数(个) 侵袭细胞数(个)

si-CCDC183-AS1+anti-miR-NC 1.01±0.06 0.63±0.03  66.83±1.87 51.64±2.73

si-CCDC183-AS1+anti-miR-1301-3p  0.49±0.02a  1.15±0.04a 115.68±4.07a  96.19±4.26a

aP<0.05, 与si-CCDC183-AS1+anti-miR-NC组比较. lncRNA: 长链非编码RNA.

     

表  10  下调miR-1301-3p表达逆转了抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细胞CyclinD1、MMP-2、MMP-9和p21蛋白表达的影响
(mean±SD, n  = 9)

分组 CyclinD1 p21 MMP-2 MMP-9

si-CCDC183-AS1+anti-miR-NC 0.28±0.02 0.68±0.03 0.30±0.02 0.25±0.01

si-CCDC183-AS1+anti-miR-1301-3p  0.55±0.03a  0.39±0.03a  0.69±0.03a  0.47±0.03a

aP<0.05, 与si-CCDC183-AS1+anti-miR-NC组比较. MMP-2: 基质金属蛋白酶2; MMP-9: 基质金属蛋白酶9; lncRNA: 长链非编码RNA.

 文章亮点

图  4  下调miR-1301-3p表达逆转了抑制lncRNA CCDC183-AS1表达对胃癌AGS细胞增殖、迁移和侵袭的影响. A: 迁移侵袭图; B: CyclinD1、

MMP-2、MMP-9和p21蛋白的表达. MMP-2: 基质金属蛋白酶2; MMP-9: 基质金属蛋白酶9; lncRNA: 长链非编码RNA.
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疗提供新思路. 

实验目标

探究lncRNA CCDC183-AS1对胃癌细胞增殖、迁移和侵

袭的影响及其能否靶向miR-1301-3p发挥作用, 为胃癌治

疗提供新思路. 

实验方法

RT-qPCR检测胃癌组织和细胞中lncRNA CCDC183-AS1
和miR-1301-3p的表达. 分别转染lncRNA CCDC183-AS1
小干扰RNA、miR-1301-3p模拟物至胃癌细胞AGS中, 
RT-qPCR检测其转染效果, MTT检测细胞增殖, Transwell
检测细胞迁移和侵袭, Western blot检测CyclinD1、p21、
基质金属蛋白酶2(matrix metalloproteinase 2, MMP-2)和
基质金属蛋白酶9(matrix metalloproteinase 9, MMP-9)蛋
白表达. 双荧光素酶报告实验验证lncRNA CCDC183-
AS1与miR-1301-3p的靶向调控关系. 

实验结果

胃癌组织中lncRNA CCDC183-AS1高表达, miR-1301-3p
低表达. 抑制lncRNA CCDC183-AS1表达或高表达miR-
1301-3p可降低AGS细胞OD值、迁移细胞数、侵袭细

胞数以及CyclinD1、MMP-2、MMP-9表达水平, 提高

p21表达水平. lncRNA CCDC183-AS1可靶向负调控miR-
1301-3p表达,下调miR-1301-3p表达逆转了抑制lncRNA 
CCDC183-AS1表达对AGS细胞增殖、迁移和侵袭的抑

制作用.

实验结论

胃癌组织中lncRNA CCDC183-AS1表达升高, 抑制

lncRNA CCDC183-AS1表达可降低AGS细胞的增殖、迁

移和侵袭能力, 其分子机制可能与靶向上调miR-1301-3p
有关, 为胃癌的靶向分子治疗提供了新靶点. 

展望前景

miR-1301-3p下游靶基因以及信号通路在胃癌进展中的

作用还未知, 且本研究仅仅限于体外实验, 还需进一步

验证lncRNA CCDC183-AS1/miR-1301-3p轴在裸鼠移植

瘤实验中对胃癌进展的作用. 
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书 讯

本刊讯 由池肇春教授主编的《腹痛的诊断、鉴别诊断与治疗》已由人民卫生出版社出版发行. 
       腹痛是消化系统最常见的症状之一, 可引起腹痛的疾病很多, 容易发生误诊或漏诊, 以致患者得不到及时的诊

治. 本书由全国著名消化内科及相关学科专业学者共同执笔, 为近年在腹痛诊疗方面的最新代表作. 精装, 图文并茂, 
内容新颖实用, 全书2014千字, 分上下两篇, 上篇为总论, 包括腹痛的病理生理学、腹痛的病因与发病机制、腹痛的

临床诊断、腹痛的内镜与影像诊断与鉴别诊断、腹痛的实验室诊断、腹痛的治疗等11章. 下篇为各论, 分别介绍腹

痛疾病的鉴别诊断与治疗. 从第12章至第15章分别介绍腹腔脏器炎症、阻塞、扭转、穿孔、破裂、血管疾病、心

肺疾病、妇科疾病、急性中毒等引起急性腹痛的鉴别诊断与治疗. 从第17章至第29章分别介绍胃肠、胰, 肾、感

染、肿瘤引起的慢性腹痛鉴别诊断与治疗. 从第30章至第36章分别介绍肝胆系统疾病和系统疾病引起腹痛的鉴别

诊断与治疗. 最后一章为经典案例53例, 分别介绍了不同案例的诊治体会、经验与教训. 
       全书以症状鉴别诊断为中心, 与治疗并重, 均作了全面与详尽的阐述, 是一部有关腹痛诊治的新作, 有较高的学

术水平和参考价值, 可为消化内科、普外科、小儿科、感染科、肿瘤科、影像科和妇产科等学科医师学习与参考. 
每册定价188元 , 购书热线 010-59787592, 010-59787584, 010-65264830, 人卫智慧服务商城(人卫社官方购书网站)、
当当、京东、天猫等网店均可搜索购书, 欢迎选购.
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