
中国肿瘤生物治疗杂志 http://www.biother.org

Chin J Cancer Biother, Sep. 2019, Vol. 26, No. 9

∙基础研究∙DOI：：10.3872/j.issn.1007-385x.2019.09.004

[基金项目] 中国抗癌协会-齐鲁肿瘤研究基金资助项目(No.Y-Q201802-048)。Project supported by China Anti-Cancer Association - Qilu Cancer

Research Foundation (No.Y-Q201802-048)

[作者简介] 刘扬帆（1978-），女，硕士，副主任医师，主要从事肿瘤基础与临床治疗的研究，E-mail：liuyangfanbbnn@aliyun.com

[通信作者] 蔡政（CAI Zheng，corresponding author），博士，副主任医师，主要从事肿瘤抗血管生成和免疫治疗的研究，E-mail：caizheng999@

126.com

miR-135a通过下调 SOX2 抑制喉癌 Hep-2 细胞的恶性生物学行为和

增强对奥沙利铂的敏感性
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[摘 要] 目的：探讨敲降miR-135a对人喉癌上皮Hep-2细胞的恶性生物学行为和奥沙利铂敏感性的影响。方法：收集2018

年1月至2018年6月郑州大学附属南阳医院南阳市中心医院行喉癌切除术10例患者的喉癌组织和癌旁组织标本。采用qPCR检

测喉癌组织和Hep-2细胞中miR-135a的表达水平。miR-135 inhibitor转染喉癌Hep-2细胞后，采用CCK-8检测Hep-2细胞活性，

集落形成实验检测Hep-2细胞集落形成能力，Transwell实验检测Hep-2细胞的侵袭及迁移能力，WB实验检测Hep-2细胞中SOX2

蛋白的表达水平。0.5、1.0、1.5、2.0 µmol/L的奥沙利铂处理已转染miR-135 inhibitor的Hep-2细胞，CCK-8实验检测Hep-2细胞的

增殖活性，Annexin-V-FITC/PI染色流式细胞术检测Hep-2细胞的凋亡率。采用miR-135a inhibitor质粒、对照 pcDNA空载体

（SOX2-Con）质粒、pcDNA-SOX2（SOX2-OE）质粒共转染Hep-2细胞，构建miR-135a inhibitor+SOX2-Con组和miR-135a inhibi-

tor+SOX2-OE组，检测此2组细胞的增殖活性、集落形成能力、侵袭及迁移能力。结果：与癌旁组织比较，喉癌组织中miR-135a

表达水平显著升高（P<0.01）；与正常NHP细胞比较，miR-135a在Hep-2细胞中表达水平明显上调（P<0.01）；转染miR-135a inhibi-

tor导致Hep-2细胞中miR-135a表达水平明显降低（P<0.01）。敲降miR-135a明显降低Hep-2细胞的增殖活性、细胞集落数、迁移、

侵袭和SOX2表达（均P<0.01）；明显增强细胞对奥沙利铂敏感性（P<0.01）；与miR-135a inhibitor+SOX2-Con组比较，miR-135a

inhibitor+SOX2-OE组的Hep-2细胞的增殖活性、细胞集落数、迁移与侵袭能力均明显增加（均P<0.01）；同时，用不同浓度的奥沙

利铂处理此2组细胞，相对于miR-135a inhibitor+SOX2-Con组，miR-135a inhibitor+SOX2-OE组的Hep-2细胞存活率显著升高（P<

0.01）。结论：敲降miR-135a可能通过下调转录因子SOX2的表达抑制Hep-2细胞的恶性生物学行为，并增强其对奥沙利铂的敏

感性。
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miR-135a knockdown inhibits the malignant biological behaviors and promotes
oxaliplatin-sensitivity of human laryngeal carcinoma Hep-2 cells by down-regula-
tion of SOX2

LIU Yangfan1, QU Zhongyu1,WANG Wenlian1, SUN Xing1, CAI Zheng1,2 (1. Department of Oncology, Central Hospital of Nanyang,

Nanyang Hospital Affiliated to Zhengzhou University, Nanyang 473009, Henan, China; 2. Department of Oncology, Hospital of Tradi-

tional Chinese Medicine of Yunnan Province, Kunming 650021, Yunnan, China)

[Abstract] Objective: To investigate the effect of miR-135a on the malignant biological behaviors of human laryngeal carcinoma epi-

thelial Hep-2 cells and its sensitivity to oxaliplatin. Methods: Samples of laryngeal carcinoma tissues and para-cancerous tissues were

collected from 10 patients who underwent laryngectomy in Nanyang Hospital Affiliated to Zhengzhou University-Nanyang City Center

Hospital from January 2018 to June 2018. The expression of miR-135a in laryngeal carcinoma tissues and Hep-2 cells was detected by

qPCR. After being transfected with miR-135 inhibitor, cell proliferation viability of Hep-2 cells was measured by CCK-8 assay, cell col-

ony formation ability was detected by colony formation assay, and cell proliferation invasion and migration abilities were detected by

Transwell analysis, and the expression of SOX2 protein in Hep-2 cells was detected by WB. Hep-2 cells transfected with miR-135 in-
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hibitor were further treated with various concentrations (0.5, 1.0, 1.5 and 2.0 μmol/L) of oxaliplatin, and the cell proliferation viability

was detected by CCK-8 while cell apoptosis was detected by Annexin-V-FITC/PI double staining flow cytometry. miR-135a inhibitor

plasmid, control pcDNA empty vector (SOX2-Con) plasmid, and pcDNA-SOX2 (SOX2-OE) plasmid were transfected into Hep-2 cells

to construct the miR-135a inhibitor+SOX2-Con group and miR-135a inhibitor+SOX2-OE group, and the cell viability, cell colony for-

mation ability, cell invasion and migration ability in two groups were detected. Results: Compared with para-cancerous tissues, miR-

135a expression in laryngeal cancer tissues was significantly increased (P<0.01). Compared with normal NHP cells, miR-135a expres-

sion in Hep-2 cells was significantly increased (P<0.01). miR-135a inhibitor significantly reduced the expression level of miR-135a in

Hep-2 cells (P<0.01). miR-135a knockdown significantly reduced the cell proliferation viability, cell colony number, migration, inva-

sion and SOX2 expression in Hep-2 cells (all P <0.01), but significantly enhanced the sensitivity of Hep-2 cells to oxaliplatin (P<0.01).

Compared with miR-135a inhibitor+SOX2-Con group, the cell proliferation viability, cell colony number, migration and invasion of

Hep-2 cells in miR-135a inhibitor+SOX2-OE group were significantly increased (P<0.01); Meanwhile, the cells of the 2 groups were

treated with different concentrations of oxaliplatin, and the results of CCK-8 assay showed that, compared with the miR-135a inhibitor+

SOX2-Con group, the cell proliferation viability of Hep-2 cells in miR-135a inhibitor+SOX2-OE group was significantly increased (P<

0.01). Conclusion: miR-135a knockdown inhibits the malignant biological behaviors and promotes oxaliplatin-sensitivity of Hep-2

cells possibly by inhibiting the expression of the transcription factor SOX2.

[Key words] laryngeal carcinoma; Hep-2 cell, miR-135a; SOX2; oxaliplatin

[Chin J Cancer Biother, 2019, 26(9): 955-961. DOI：10.3872/j.issn.1007-385X.2019.09.004]

头颈部鳞状细胞癌是全球第六大常见恶性肿

瘤，其中喉鳞状细胞癌是第二种最常见的类型[1-2]。

近几十年来，晚期喉癌患者的治疗已从初级手术转

向使用放射疗法或放化疗的非手术器官保留治疗[3]。

然而，尽管引入了多种联合方式，但发现局部复发率

依然很高，结果依然令人堪忧。奥沙利铂(oxaliplatin)

的使用显著延长了晚期喉癌患者的存活时间，但大

剂量奥沙利铂容易造成患者毒副作用，降低患者生

活质量。寻求提高奥沙利铂敏感性的标志物，能有

效降低奥沙利铂剂量，能提高患者生活质量。因此，

更好地研究喉癌的发病机制和寻找化疗敏感的靶点

对治疗喉癌非常重要。微小RNA（miRNA）是内源性

非编码RNA的亚类，在调节许多生物过程中起着关

键作用，包括发育、分化、凋亡和癌症[4-6]。研究[7]表

明，肿瘤细胞与正常细胞相比表现出异常的 miR-

135a表达谱，提示miR-135a在肿瘤形成和进展中可

能发挥重要作用。miR-135a在不同的肿瘤细胞上表

达和起的作用并不一致，如miR-135a 在胃癌、乳腺

癌细胞低表达，过表达的 miR-135a 促进肿瘤进

展 [8-9]；而 miR-135a 在肝细胞癌高表达，起抑制细

胞增殖促进细胞凋亡的作用 [10]。miR-135a 对喉

癌细胞进展及其对奥沙利铂敏感性的研究偏少，

因此本研究以miR-135a为目标展开研究，并研究其

中潜在的机制。

1 材料与方法

1.1 组织标本、细胞系及主要试剂

收集2018年1月至2018年6月郑州大学附属南阳

医院南阳市中心医院行喉癌切除术的癌组织和癌旁组

织（距离侵润边缘1 cm）标本10例，患者为本院首次确

诊，且患者术前未进行过放、化疗。其中，男性6例、女

性4例，中位年龄54.3岁（45~68岁）。按照肿瘤部位分

型：声门上型2例，声门下型1例，声门型7例。按照TNM

分期：T2期6例，T3期4例；N0期4例，N1期4例，N2期

2例；M0期10例。关于本研究的目的与研究过程，所有

患者均知情同意，且获得本单位伦理委员会通过。将

获得的组织样品冷存在-80℃冰箱备用。

喉癌Hep-2细胞和正常人下咽细胞（NHP）均购

自中国典型培养物保藏中心，两者均在 37 ℃、5%

CO2的条件下，在含有 10%胎牛血清（FBS）的RPMI

1640完全培养基中培养。

FBS、RPMI 1640 完全培养基均购自美国 Gibco

公司，CCK-8细胞计数试剂盒购自上海碧云天生物

科技公司，LipofectamineTM 2000、TRIzol 试剂盒均和

SuperScript III 逆转录试剂盒购自美国 Invitrogen 公

司，SYBR Green Realtime PCR Master Mix Kit试剂盒

购自日本TaKaRa公司，Annexin V -FITC凋亡检测试

剂盒购自美国BD公司，SOX2和Tublin抗体购自美

国Affinity biosciences公司，辣根过氧化物酶（HRP）

的二抗购自美国Bioworld Technology公司，miR-NC

（阴性对照）、miR-135a inhibitor、pcDNA 空载体和

pcDNA-SOX2质粒由上海吉玛公司合成。

1.2 细胞转染

Hep-2细胞以 1×106/孔接种到 6孔板，待细胞贴

壁后换无血清培养基饥饿同步化 12 h，使用 Lipo-

fectamineTM 2000分别辅助转染miR-NC或miR-135a

inhibitor 48 h，终浓度为 100 nmol /L，分为 NC 组和

miR-135a inhibitor组；再使用LipofectamineTM 2000分

别把 pcDNA空载体或 pcDNA-SOX2 转入miR-135a

inhibitor组 48 h，终浓度为 50 nmol/L，分为miR-135a
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inhibitor+SOX2-Con组和miR-135a inhibitor+SOX2-

OE组。

1.3 qPCR 检测喉癌组织和 Hep-2 细胞中 miR-135a

表达水平

通过TRIzol试剂盒提取肿瘤组织、癌旁组织和

Hep-2细胞、NHP细胞中的总RNA。各样本总RNA

经定量后，分别取1 µg RNA按SuperScript III逆转录

试剂盒说明书步骤逆转录合成 cDNA。分别取各样

本 cDNA 和引物按照 SYBR Green Realtime PCR

Master Mix Kit试剂盒说明书步骤在ABI ViiATM7Dx

实时 PCR 系统中进行 qPCR 反应。引物序列：miR-

135a F为5’-TATGGCTTTTTATTCCTATGTGA-3’，R

为 5’-GCTGTCAACGATACGCTACCTA-3’；U6 F为

5’- CTCGCTTCGGCAGCACA - 3’，R 为 5’- AAC-

GCTTCACGAATTTGCGT-3’。反应条件：95 ℃预变

性5 min，95 ℃ 30 s，62 ℃ 30 s，72 ℃ 50 s，共40个循

环；最后 72 ℃延伸 5 min。miR-135a以U6为内参，

采用2-△△CT法计算miR-135a的相对表达量。

1.4 CCK-8实验检测喉癌Hep-2细胞的增殖活性

各组Hep-2细胞经胰酶消化后，以 500×g离心 5

min收集细胞。用无血清培养基调整细胞密度后，分

别以 5×103个/孔的细胞种植到 96孔板中，继续常规

培养 1～4 d。待达到处理时间点时，参照CCK-8试

剂盒说明书步骤操作，每样品孔添加 10 μl CCK-8试

剂，37 ℃下孵育 2 h，在酶标仪下检测 450 nm波长处

光密度（D）值。细胞增殖率=（实验组 D/对照组 D

值）×100%。实验重复3次。

1.5 集落形成实验检测Hep-2细胞集落形成能力

各组Hep-2细胞经胰酶消化后，以 500×g离心 5

min收集细胞。用无血清培养基培养，分别以 5×102

个/孔的细胞密度种植到 6 孔板中，常规培养 10 d，

PBS洗2遍后，用4%的多聚甲醛固定细胞15 min，风

干。使用吉姆萨染液染色 10 min，在显微镜下计数

Hep-2细胞集落形成数（以大于50个细胞计为是1个

集落），计算集落形成率。

1.6 Transwell实验检测Hep-2细胞的迁移和侵袭能力

各组Hep-2细胞经胰酶消化后，以 500×g离心 5

min收集细胞。用无血清培养基调整细胞密度后，制

作 1×105个/ml的细胞悬液。对于细胞迁移测定，取

100 μl细胞悬液接种于Transwell小室上室（8 μm孔

径）上侧面，下室加入 650 μl含 10%胎牛血清的培养

基，37 ℃、5%CO2培养箱中培养24 h。对于细胞侵袭

测定，取 100 μl 细胞悬液接种于铺有 Matrigel 胶的

Transwell小室上室（8 μm孔径），下室加入 650 μl含

10%胎牛血清的培养基，37 ℃、5% CO2培养箱中培

养 24 h。待达到处理时间终点时，取出小室，棉签擦

去微孔膜上室的细胞，PBS 小心冲洗小室上下面 2

遍，4% 多聚甲醛固定小室微孔膜下侧面的细胞 15

min，0.1%结晶紫染色20 min，PBS冲洗小室，干燥后

置于倒置显微镜（×100或×200）下观察，计数穿膜细

胞数。

1.7 Annexin-V-FITC/PI染色流式细胞术检测Hep-2

细胞的凋亡水平

NC组或miR-135a inhibitor组的Hep-2细胞经胰

酶消化后，以 500×g离心 5 min收集细胞。用无血清

培养基调整细胞，以 1×105个/孔的细胞密度接种于

60 mm培养皿。待细胞贴壁后，采用 2.0 μmo/L的奥

沙利铂处理细胞48 h，用胰酶消化后，用PBS以2 000×

g重悬细胞 2次。然后，根据Annexin V/PI试剂盒说

明书步骤，细胞悬液与 500 μl预冷的 1×结合缓冲液

和 5 μl Annexin-V-FITC 液混合，室温避光孵育 15

min，再加入2.5 μl的PI液染色避光孵育10 min，流式

细胞仪检测Hep-2细胞凋亡情况。

1.8 CCK-8法检测奥沙利铂处理后Hep-2细胞存活率

各组Hep-2细胞经胰酶消化后，以 500×g离心 5

min收集细胞。用无血清培养基调整细胞密度后，以

5×103个/孔的细胞接种在 96孔板中，待细胞贴壁后，

分别给予 0.5、1.0、1.5、2.0 μmol/L奥沙利铂处理各组

细胞 48 h，采用CCK-8检测细胞存活率。实验方法

同1.5。

1.9 WB实验检测 Hep-2 细胞中SOX2蛋白的表达

水平

取NC组或miR-135a inhibitor组的Hep-2细胞通

过冰冷的裂解缓冲液裂解萃取总蛋白质。通过 8%

SDS-聚丙烯酰胺凝胶电泳分离蛋白质，然后转移到

聚偏二氟乙烯膜上。将膜在5%脱脂乳中室温下条件下

封闭1 h，用一抗SOX2（1∶1 000）和Tublin（1∶8 000）室

温孵育 2 h，洗膜后，用HRP标记的二抗（1∶5 000）室

温孵育 1.5 h。洗膜后，使用增强的化学发光系统使

反应条带曝光，使用Quantity One v4.62图像分析系

统定量条带强度。

1.10 统计学处理

1.4~1.9实验均重复3次。采用SPSS 20.0软件进行

统计学数据分析，用GraphPad Prism 7软件绘制图片。

计量数据以 x̄±s 表示，2组间比较采用 t检验，多组间比

较采用单因素方差分析。以P<0.05或P<0.01表示差异

有统计学意义。

2 结 果

2.1 miR-135a在喉癌癌组织及Hep-2细胞中呈高表达

qPCR检测结果显示，与癌旁组织相比，喉癌组

织中 miR - 135a 呈高表达（P<0.01，图 1A）；与正常
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NHP细胞比较，Hep-2细胞中miR-135a亦呈高表达

（P<0.01，图1B）；与NC组比较，miR-135a inhibitor组

Hep-2细胞中miR-135a呈低表达（P<0.01，图1C）。

2.2 敲降miR-135a抑制喉癌Hep-2细胞增殖活性及

集落形成能力

CCK-8 法检测结果显示，与 NC 组比较，miR-

135a inhibitor组Hep-2细胞的增殖活性明显降低（P<

0.01，图 2A）。克隆集落形成实验检测结果显示，与

NC组比较，miR-135a inhibitor组中Hep-2细胞集落

形成能力显著降低（P<0.01，图2B）。上述结果表明，

下调miR-135a 抑制Hep-2细胞的增殖活性及集落形

成能力。

**P<0.01 vs Para-cancer or NHP or NC group

A:The expression of miR-135a in para-cancerous tissues and cancer tissues; B: The expression of miR-135a in NHP cells and Hep-2

cells; C: The expression of miR-135a in Hep-2 cells transfected with miR-135a inhibitor for 48 h

图1 miR-135a在喉癌组织和Hep-2细胞的表达

Fig. 1 Expression of miRNA-135a in laryngeal cancer tissues and Hep-2 cells

**P<0.01 vs NC group

图2 敲降miR-135a对Hep-2细胞增殖活性(A)和集落形成能力(B)的影响

Fig. 2 Effect of miR-135a knockdown on cell viability (A) and colony formation (B) of Hep-2 cells

2.3 敲降miR-135a抑制Hep-2细胞的迁移及侵袭能力

Transwell实验检测结果显示，敲降miR-135a，与

NC组比较，miR-135a inhibitor组中Hep-2细胞侵袭

（图3A）和迁移（图3B）能力显著下降（均P<0.01）；上

述结果表明，敲降miR-135a抑制喉癌Hep-2细胞的

迁移及侵袭能力。

2.4 敲降miR-135a 提高 Hep-2 细胞对奥沙利铂敏

感性

用 0.5、1.0、1.5、2.0 μmol/L的奥沙利铂分别处理

转染miR-NC和miR-135a inhibitor的Hep-2细胞48 h

后，CCK-8检测结果（图4A）显示，发现随着奥沙利铂

浓度的增加，2 组细胞的存活率均明显降低（P<

0.01）；与NC组比较，miR-135a inhibitor组细胞存活

率明显降低（P<0.01）。流式细胞术检测结果（图4B）

显示，奥沙利铂为 2.0 μmol/L时，与NC组比较，miR-

135a inhibitor组的Hep-2细胞的凋亡率明显增加（P<

0.01）。以上结果说明，下调miR-135a促进Hep-2细

胞对奥沙利铂的敏感性。

2.5 敲降miR-135a抑制SOX2表达调控奥沙利铂敏

感性

WB 实验检测结果（图 5A）显示，与 NC 组比

较，miR-135a inhibitor 组 Hep-2 细胞中 SOX2 表达

显著降低（P<0.01）。miR-135a inhibitor 质粒、对

照 pcDNA 空 载 体（SOX2 - Con）质 粒 、pcDNA-

SOX2（SOX2-OE）质粒共转染 Hep-2 细胞，CCK-

8、Transwell 及平板集落形成实验检测结果（图
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5B~D）显示，与 miR-135a inhibitor+SOX2-Con 组比

较，miR-135a inhibitor+SOX2-OE 组的 Hep-2 细胞

增殖活性、克隆集落数、迁移与侵袭能力均明显

增加（P<0.01）；同时，用不同摩尔浓度的奥沙利

铂处理此 2 组细胞，CCK-8 实验检测结果（图 5E）

显示 ，与 miR-135a inhibitor+SOX2-Con 组比较 ，

miR-135a inhibitor+SOX2-OE 组的 Hep-2 细胞增殖

率显著升高（P<0.01）。上述结果表明，敲降 miR-

135a 降低了 SOX2 在 Hep-2 细胞的表达；SOX2 过

表达抑制 miR-135a 敲低诱导的 Hep-2 细胞的低

生长与转移状态，同时抑制了 miR-135a 敲降诱导

的 Hep-2 细胞对奥沙利铂的敏感性。

**P<0.01 vs NC group

图3 敲降miR-135a对Hep-2细胞的侵袭（（A)及迁移能力(B)的影响

Fig.3 Effect of miR-135a knockdown on invasion (A) and migration (B) of Hep-2 cells

**P<0.01 vs NC group

A：After transfection with miR-NC or miR-135a inhibitor, the cells were treated with different concentrations of oxaliplatin for 48 h,

after that the cell viability of Hep-2 cells was measured by CCK-8 assay; B: Representative images of apoptotic cells by flow cytometry

图4 敲降miR-135a促进Hep-2细胞对奥沙利铂的敏感性

Fig.4 Down-regulation of miR-135a promotes the sensitivity of Hep-2 cells to oxaliplatin

3 讨 论

大量研究[11-13] 表明，miRNA 在肿瘤初始化和

进展中发挥重要作用。本研究证实了 miR-135a

在喉癌 Hep-2 细胞中呈高表达 ，敲降 miR-135a

后，Hep-2 细胞增殖速率及细胞集落形成能力均

显著下降，同时肿瘤细胞的侵袭能力及迁移能力

也显著下降。

奥沙利铂是一种有效的治疗喉癌的化疗药物。

尽管喉癌在临床治疗中已经有较高的缓解率，但大

多数患者仍对基于奥沙利铂的化疗方案敏感性不

高[14]。Hep-2细胞可以通过减少细胞对化疗药物

的摄取、DNA 复合物形成、DNA 修复基因交替和

转运蛋白修饰等降低细胞对奥沙利铂敏感性。

有研究 [15]发现，miR-135a 过表达可以使目前许多

可用的化学治疗药物失效。本实验发现 ，在

Hep-2 细胞中，miR-135a inhibitor 与奥沙利铂在抑

制细胞活性和促进细胞凋亡方面具有协同作
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用。以上结果证明，miR-135a 敲降能促进 Hep-2 细胞对奥沙利铂的敏感性。

**P<0.01 vs NC or miR-135a inhibitor+SOX2-Con group

A：After transfection with miR-NC or miR-135a inhibitor, the protein level of SOX2 was detected by WB; B: SOX2 over-expression

reversed the effect of miR-135a inhibitor on Hep-2 cell proliferation viability; C: SOX2 over-expression reversed the effect of miR-

135a inhibitor on Hep-2 invasion and migration（crystal violet staining,×200); D: SOX2 over-expression reversed the effect of miR-

135a inhibitor on Hep-2 colony formation capacity; E: SOX2 over-expression reversed the effect of miR-135a inhibitor on the

sensitivity of Hep-2 cells to oxaliplatin

图5 SOX2参与miR-135a调节的Hep-2细胞增殖、迁移与奥沙利铂敏感性

Fig. 5 Sox 2 participates in the proliferation, metastasis and oxaliplatin-sensitivity of Hep-2 cells regulated by miRNA-135a

然而，miR-135a敲降抑制Hep-2细胞增殖、迁移

与促进对奥沙利铂敏感性的潜在机制尚未完全明

白。有研究[16]表明，SOX2过表达与包括喉鳞状细胞

癌在内的多种实体肿瘤相关。也有文献[17-19]报道，

SOX2是肺癌和食管鳞癌中癌细胞增殖依赖性生长

所必需的转录因子，强调了SOX2作为癌基因的重要

性。为此，本研究观察了对Hep-2细胞miR-135a敲

降是否能影响SOX2表达，结果发现，miR-135a敲降

抑制了 SOX2表达。为进一步证明 SOX2参与miR-

135a敲降对Hep-2细胞生物学的作用，本实验在转染

miR-135a inhibitor的Hep-2细胞上再次转染 pcDNA-

SOX2，使之过表达SOX2，发现转染pcDNA-SOX2能

逆转miR-135a inhibitor对Hep-2细胞增殖、迁移与奥

沙利铂的敏感性的调控作用。这一结果证实，SOX2

参与miR-135a敲降对Hep-2细胞增殖、迁移与奥沙

利铂的敏感性的调控作用。

综上所述，miR-135a敲降能抑制喉癌Hep-2细胞

生长、转移及提高奥沙利铂的敏感性；同时也证明了

在这一调节作用中，可能与SOX2低表达相关。
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