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摘要　 目的　 探究长链非编码 ＲＮＡ ＬＩＮＣ０００９２ 对神经胶质

瘤增殖、迁移和侵袭的影响。 方法 　 通过癌症基因组图谱

（ＴＣＧＡ）数据库和基因型 －基因表达量关联数据库（ＧＴＥｘ），
分析 ＬＩＮＣ０００９２ 在泛癌中的表达情况以及对神经胶质瘤预

后的影响。 另外，构建了 ＬＩＮＣ０００９２ 过表达质粒。 通过细胞

增殖实 验、 迁 移 实 验 （ Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ ） 和 流 式 细 胞 术， 检 测

ＬＩＮＣ０００９２ 对神经胶质瘤细胞增殖、迁移、侵袭和凋亡的影

响。 最后，通过实时荧光定量 ＰＣＲ（ ｑＲＴ⁃ＰＣＲ） 和 Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ 检测过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 对胰岛素样生长因子 ２ 结合蛋

白 １（ＩＧＦ２ＢＰ１）表达水平的影响。 结果　 公共数据库的分析

显示 ＬＩＮＣ０００９２ 在肿瘤中普遍低表达，且 ＬＩＮＣ０００９２ 与多形

成性胶质细胞瘤（ＧＢＭ）和脑低级别胶质瘤（ＬＧＧ）的预后存

在相关性。 体外实验表明过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 显著降低了神

经胶质瘤细胞的增殖、迁移和侵袭，神经胶质瘤细胞的凋亡

增加。 过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 减低了 ＩＧＦ２ＢＰ１ 的表达水平。 结

论　 ＬＩＮＣ０００９２ 可能通过靶向 ＩＧＦ２ＢＰ１ 抑制神经胶质瘤的

增殖、迁移和侵袭，促进神经胶质瘤细胞的凋亡。
关键词　 神经胶质瘤；预后；ＬＩＮＣ０００９２；ＩＧＦ２ＢＰ１；侵袭
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　 　 神经胶质瘤是一种极易恶化的，起源于神经组

织中胶质细胞的肿瘤［１］。 患者初期一般表现为头

痛、呕吐和视力视野改变，随着疾病的进一步加深，
会出现持续性头痛、癫痫发作、记忆力下降和脑疝等

显著症状［２］。 亚硝基化合物、遗传、电离辐射、脑部

疾病史等已被广泛认为是影响神经胶质瘤发生和发

展的主要因素［３］，但具体的病因尚不完全明确。 由

于神经胶质瘤细胞具有免疫逃逸能力，机体很难对

其产生特异性杀伤，从而有效避免了免疫系统的抑

制和清除。 由于个体差异，不同患者的肿瘤病类型

往往也存在着很大的区别。 因此，迫切需要了解神

经胶质瘤进展的关键分子机制，以制定更有效的治

疗方法。 该研究中，首先利用数据库对 ＬＩＮＣ０００９２
在泛癌中的表达以及临床意义进行了相关分析。 接

着通过体外实验分析了 ＬＩＮＣ０００９２ 对神经胶质瘤

细胞 增 殖、 迁 移、 侵 袭 和 凋 亡 的 影 响， 以 及

ＬＩＮＣ０００９２ 对胰岛素样生长因子 ２ 结合蛋白 １（ ｉｎ⁃
ｓｕｌｉｎ⁃ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ２ ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ １，ＩＧＦ２ＢＰ１）
的调控作用。 研究旨在阐明 ＬＩＮＣ０００９２ 在神经胶

质瘤发生和发展过程中的调控机制，可能为诊断和

治疗神经胶质瘤提供新的靶标。

１　 材料与方法

１． １　 公共数据库分析 ＬＩＮＣ０００９２ 在泛癌中的表达

和预后　 基因型 － 组织表达数据库（ｇｅｎｏｔｙｐｅ⁃ｔｉｓｓｕｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ， ＧＴＥｘ； ｈｔｔｐ： ／ ／ ｃｏｍｍｏｎｆｕｎｄ． ｎｉｈ． ｇｏｖ ／
ＧＴＥｘ ／ ）包含了大量健康人体组织的 ＲＮＡ 测序数

据，常在癌症的研究中与癌症基因组图谱（ｔｈｅ ｃａｎｃ⁃
ｅｒ ｇｅｎｏｍｅ ａｔｌａｓ， ＴＣＧＡ）数据库联合使用。 基于 ＴＣ⁃
ＧＡ 和 ＧＴＥｘ 数 据 库 中 的 样 本 信 息， 检 测 了

ＬＩＮＣ０００９２ 在 泛 癌 中 表 达。 借 助 Ｒ 软 件， 对

ＬＩＮＣ０００９２ 在泛癌中的总体生存（ ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ，
ＯＳ）预后进行了单变量 Ｃｏｘ 回归分析，绘制了森林

图，并并计算了相应的 Ｐ 值和 ９５％置信区间下的风

险比（ＨＲ）。
１． ２　 细胞培养　 从中国科学院上海细胞库购买该

实验所用到的胶质瘤细胞（Ｕ８７），将其放置在含有

１０％胎牛血清（ｆｅｔａｌ ｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍ，ＦＢＳ）的杜尔贝科

改良伊格尔培养基（ｄｕｌｂｅｃｃｏ′ｓ ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｅａｇｌｅ ｍｅｄｉ⁃
ｕｎ，ＤＭＥＭ）中，并往该培养基中添加 １％ 的青 － 链

霉素。 在含有 ５％ＣＯ２ 的恒温细胞培养箱中培养细

胞，培养条件 ３７ ℃。
１． ３　 质粒和转染 　 对于细胞的转染，首先将 Ｕ８７
细胞以每孔 １ × １０５ 的密度添加到 ６ 孔板中。
ＬＩＮＣ０００９２ 的过表达质粒购自上海 Ｇｅｎｅｃｈｅｍ 公司，
以空载体 ｐｃＤＮＡ３. １ 作为阴性对照。 其次，按照说
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明书，通过 Ｌｉｐｏｆａｃｔａｍｉｎｅ ２０００ 对细胞进行质粒的转

染。
１． ４　 荧光定量 ＰＣＲ 技术 　 使用 ＴＲＩｚｏｌ 试剂提取

Ｕ８７ 细胞中的总 ＲＮＡ，通过测量 ２６０ 和 ２８０ ｎｍ 处的

相对吸光度来评估 ＲＮＡ 质量，通过逆转录试剂盒将

逆转录为互补 ＤＮＡ。 在通过 ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ 的方法对

互补 ＤＮＡ 进行荧光定量 ＰＣＲ 检测。 在 Ａｐｐｌｉｅｄ Ｂｉｏ⁃
ｓｙｓｔｅｍｓ ７５００ 实时荧光定量 ＰＣＲ 系统中进行检测。
随后借助 ２ － ΔΔＣｔ的方法计算相对表达水平。
１． ５　 细胞增殖实验 　 对于细胞的增殖实验，使用

ＣＣＫ⁃８ 试剂盒进行检测。 首先将转染后的 Ｕ８７ 细

胞以 ２ × １０３ 的密度接种在 ９６ 孔板中，检测前每个

孔中加入 １０ μｌ 的 ＣＣＫ⁃８ 溶液，３７ ℃孵育 ２ ｈ。 通

过酶标仪分别在 ０、２４、４８、７２ 和 ９６ ｈ 检测细胞在

４５０ ｎｍ 处的吸光度，并描绘生存力曲线以此来观察

细胞增殖的活力。
１． ６　 细胞迁移和侵袭实验　 利用 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 对 Ｕ８７
细胞进行迁移和侵袭的检测。 首先，将转染后的

Ｕ８７ 细胞用无血清 ＤＭＥＭ 培养基稀释，添加到 Ｔｒ⁃
ａｎｓｗｅｌｌ 小室的上层腔室，对于侵袭实验，在 Ｔｒａｎ⁃
ｓｗｅｌｌ 中加入基质胶，而迁移实验则不需要。 之后在

Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 的 下 层 腔 室 中 添 加 含 有 １０％ ＦＢＳ 的

ＤＭＥＭ 培养基。 经过一段时间的孵育后，取出小

室，用棉签擦除上层腔室多余的细胞。 随后用多聚

甲醛固定迁移和侵袭的细胞，并用 ０. １％ 的结晶紫

进行染色。 最后通过光学显微镜观察细胞迁移和侵

袭的数量，进行比较分析。
１． ７　 细胞凋亡检测　 对于细胞凋亡检测，将转染后

的 Ｕ８７ 细胞 ４８ ｈ 内用磷酸盐缓冲盐水（ＰＢＳ）清洗 ２
次，并用 １００ μｌ 结合缓冲液重悬在避光环境中，对
其进行膜联蛋白 Ｖ⁃异硫氰酸荧光素和碘化丙锭的

双重染色。 随后按照制造商提供的指示，通过流式

细胞仪进行细胞凋亡分析。
１． ８　 蛋白质印迹实验 　 利用 ＲＩＰＡ 裂解液从 Ｕ８７
细胞中提取总蛋白，通过 ＢＣＡ 蛋白质定量试剂盒测

量提取的蛋白质浓度。 随后通过十二烷基硫酸钠 －
聚丙烯酰胺凝胶电泳（ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ）分离蛋白质并转

移到 ＰＶＤＦ 膜上。 将膜在 ５％脱脂乳中封闭 ３ ｈ，与
ａｎｔｉ⁃ＩＧＦ２ＢＰ１（１ ∶ １ ０００）和 ａｎｔｉ⁃ＧＡＰＤＨ（１ ∶ １０ ０００）
在 ４ ℃的环境下孵育过夜。 经磷酸盐缓冲液冲洗

后，利用 ＥＣＬ 化学发光试剂盒检测 ＩＧＦ２ＢＰ１ 的蛋白

质的表达水平。
１． ９　 统计学处理　 通过 ＳＰＳＳ １６. ０ 软件进行数据

分析，结果以均数 ± 标准差（�ｘ ± ｓ）表示。 对于符合

正态分布的数据，采用独立样本的 ｔ 检验进行两组

间差异的评估；对于 ３ 个或更多独立样本的情况，采
用单因素方差分析（ＡＮＯＶＡ）评估组间差异。 Ｐ ＜
０. ０５ 表示差异有统计学意义。

２　 结果

２． １　 ＬＩＮＣ０００９２ 在泛癌中表达情况 　 通过 ＴＣＧＡ
和 ＧＴＥｘ 数据库中的样本，分析了 ＬＩＮＣ０００９２ 在泛

癌中的表达情况，如图 １Ａ⁃Ｄ 所示，ＬＩＮＣ０００９２ 在绝

大多数癌症的肿瘤组织中低表达，如肾上腺皮质癌

（ａｄｒｅｎａｌ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＡＣＣ），膀胱尿路上皮癌

（ｂｌａｄｄｅｒ ｕｒｏｔｈｅｌｉａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＢＬＣＡ），乳腺浸润癌

（ｂｒｅａｓｔ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＢＲＣＡ）和多形成性胶质

细胞瘤（ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａ ｍｕｌｔｉｆｏｒｍｅ，ＧＢＭ）等。 此外，森
林图也展示了 ＬＩＮＣ０００９２ 在泛癌中的 ＯＳ 的单变量

Ｃｏｘ 回归分析， 根据 Ｐ ＜ ０. ０５ 的前提， 观察到

ＬＩＮＣ０００９２ 在 ＡＣＣ（Ｐ ＝０. ００８ ６）、ＢＲＡＣ（Ｐ ＝０. ００９ ７）、
ＧＢＭ（Ｐ ＝ ０. ０１３ ３），脑低级脑胶质瘤（ＬＧＧ） （Ｐ ＜
０. ０００ １）、肝细胞肝癌（ＬＩＨＣ） （Ｐ ＝ ０. ０３９ ２）、肺腺

癌（ＬＵＡＤ） （Ｐ ＝ ０. ０４０ ５）中具有显著的预后价值

（图 ２）。
２． ２ 　 ＬＩＮＣ０００９２ 抑制 Ｕ８７ 细胞的发展并调控

ＩＧＦ２ＢＰ１ 的表达 　 在 ＬＩＮＣ０００９２ 的神经胶质瘤细

胞实验中，首先基于荧光定量 ＰＣＲ 技术检测到经

ｐｃＤＮＡ３. １ 转染后的 ＬＩＮＣ０００９２ 在 Ｕ８７ 细胞中的表

达上调（图 ３Ａ）。 ＣＣＫ⁃８ 试剂盒也检测到，与对照组

（ｐｃＤＮＡ） 相比，过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 组（ ｐｃＤＮＡ３. １⁃
ＬＩＮＣ０００９２）Ｕ８７ 细胞的增殖活力降低（Ｐ ＜ ０. ０１）
（图 ３Ｂ）。 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 的结果也显示与对照组（ｐｃＤ⁃
ＮＡ） 相 比， 过 表 达 ＬＩＮＣ０００９２ 组 （ ｐｃＤＮＡ３. １⁃
ＬＩＮＣ０００９２）Ｕ８７ 细胞的迁移和侵袭数量降低（Ｐ ＜
０. ０００ １）（图 ４Ａ、Ｂ）。 反之，流式细胞术检测到与对

照组 （ ｐｃＤＮＡ） 相比，过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 组 （ ｐｃＤ⁃
ＮＡ３. １⁃ＬＩＮＣ０００９２）的 Ｕ８７ 细胞的凋亡增加 （Ｐ ＜
０. ０５），如图 ５ 所示。 因此，推断 ＬＩＮＣ０００９２ 作为神

经胶质瘤的抑癌因子，上调其在胶质瘤细胞中的表

达后肿瘤细胞的活力降低。 此外，荧光定量 ＰＣＲ 技

术检 测 到 与 对 照 组 （ ｐｃＤＮＡ ） 相 比， 过 表 达

ＬＩＮＣ０００９２ 组 （ ｐｃＤＮＡ３. １⁃ＬＩＮＣ０００９２） 的 ＩＧＦ２ＢＰ１
的表达降低（Ｐ ＜ ０. ０１），而蛋白质印迹实验则显示

过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 后 ＩＧＦ２ＢＰ１ 蛋白的表达也下降

（Ｐ ＜ ０. ０５）（图 ６Ａ、Ｂ）。 这表明了 ＬＩＮＣ０００９２ 能够

通过靶向 ＩＧＦ２ＢＰ１ 的表达，影响神经胶质瘤细胞的

生长过程。
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图 １　 公共数据库检测 ＬＩＮＣ０００９２ 在泛癌中表达情况

　 　 Ａ：ＬＩＮＣ０００９２ 在 ＡＣＣ、ＢＬＣＡ、ＢＲＣＡ、宫颈鳞癌和腺癌（ＣＥＳＣ）、
胆管癌（ＣＨＯＬ）、结肠癌（ＣＯＡＤ）、弥漫性大 Ｂ 细胞淋巴瘤（ＤＬＢＣ）
和食管癌（ＥＳＣＡ）中的表达水平；Ｂ：ＬＩＮＣ０００９２ 在多形成性胶质细胞

瘤（ＧＢＭ）、头颈癌（ＨＮＳＣ）、肾嫌色细胞癌（ＫＩＣＨ）、肾透明细胞癌

（ＫＩＲＣ）、肾乳头状细胞癌（ＫＩＲＰ）、急性髓系白血病（ＬＡＭＬ）、脑低级

别胶质瘤（ＬＧＧ）和肝癌（ＬＩＨＣ）中的表达水平；Ｃ：ＬＩＮＣ０００９２ 在肺腺

癌（ＬＵＡＤ）、肺鳞状细胞癌（ＬＵＳＣ）、间皮瘤（ＭＥＳＯ）、卵巢癌（ＯＶ）、
胰腺癌（ ＰＡＡＤ）、嗜铬细胞瘤和副神经节瘤 （ ＰＣＰＧ）、前列腺癌

（ＰＲＡＤ）和直肠癌 （ ＲＥＡＤ） 中的表达水平；Ｄ：ＬＩＮＣ０００９２ 在肉瘤

（ＳＡＲＣ）、皮肤黑色素瘤（ＳＫＣＭ）、胃癌（ＳＴＡＤ）、睾丸癌（ＴＧＣＴ）、甲
状腺癌（ＴＨＣＡ）、胸腺瘤（ＴＨＹＭ）、子宫内膜样癌（ＵＣＥＣ）、子宫癌肉

瘤（ＵＣＳ）和眼部黑色素瘤（ ＵＶＭ） 中的表达水平；与正常组比较：
∗Ｐ ＜ ０. ０５，∗∗∗Ｐ ＜ ０. ００１

图 ２　 ＬＩＮＣ０００９２ 对 ＴＣＧＡ 泛癌中 ＯＳ 的单因素 Ｃｏｘ 回归结果

３　 讨论

　 　 神经胶质瘤属于中枢神经系统肿瘤，其 ５ 年病

死率在全身肿瘤中仅次于胰腺癌和肺癌，往往导致

高致残率。 当前关于神经胶质瘤患者的治疗主要是

以手术切除为主，但因肿瘤难以完全切除，一般还以

综合治疗即放疗、化疗等为辅，从而延长患者的 ５ 年

生存以及遏制肿瘤的复发率［４ － ５］。 随着生物科学技

术的发展，基因、免疫等新型疗法也逐步应用于神经

胶质瘤的研究中［６］。 考虑到患者的个体差异性较

大，肿瘤发病部位的不同，并且神经胶质瘤具有高异
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图 ３　 ＬＩＮＣ０００９２ 对 Ｕ８７ 细胞增殖的影响

　 　 Ａ：荧光定量 ＰＣＲ 技术检测经 ｐｃＤＮＡ３． １ 转染后，ＬＩＮＣ０００９２ 在 Ｕ８７ 细胞中的表达水平；Ｂ：ＣＣＫ⁃８ 试剂盒检测 ＬＩＮＣ０００９２ 对 Ｕ８７ 细胞增殖

影响的折线图；与 ｐｃＤＮＡ 组比较：∗∗Ｐ ＜ ０. ０１，∗∗∗Ｐ ＜ ０. ００１

图 ４　 ＬＩＮＣ０００９２ 对 Ｕ８７ 细胞迁移和侵袭的调控 × ２００
　 　 Ａ：Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 迁移实验检测 Ｕ８７ 细胞经转染对照组（ｐｃＤＮＡ）和过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 后细胞垂直迁移能力及直方图统计；Ｂ：Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 侵袭实

验检测 Ｕ８７ 细胞经转染对照组（ｐｃＤＮＡ）和过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 后细胞侵袭能力及直方图统计；与 ｐｃＤＮＡ 组比较：∗∗∗∗Ｐ ＜ ０. ０００ １

图 ５　 ＬＩＮＣ０００９２ 对 Ｕ８７ 细胞凋亡的影响
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图 ６　 ＬＩＮＣ０００９２ 下调 ＩＧＦ２ＢＰ１ 在 Ｕ８７ 细胞中的表达

　 　 Ａ：荧光定量 ＰＣＲ 检测 Ｕ８７ 细胞经转染对照组（ｐｃＤＮＡ）和过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 后细胞中 ＩＧＦ２ＢＰ１ 表达水平的变化；Ｂ：蛋白质印迹检测 Ｕ８７
细胞经转染对照组（ｐｃＤＮＡ）和过表达 ＬＩＮＣ０００９２ 后细胞中 ＩＧＦ２ＢＰ１ 蛋白水平的变化；与 ｐｃＤＮＡ 组比较：∗∗Ｐ ＜ ０. ０１

质性和治疗抵抗的特点，临床治疗效果也会有所不

同，部分患者的预后往往较差。 因此，基于生物信息

学的方法对公共数据库中的神经胶质瘤数据进行探

究，能够为寻找有效治疗靶点提供新思路。
　 　 在当前的临床生物学领域，通过生物信息学的

方法对 ＴＣＧＡ 数据库中的癌症进行了遗传学、表观

遗传学等研究，以此掌握癌症发病机制［７ － ８］。 相关

研究表明 ｌｎｃＲＮＡ 可在癌症诊断与预后中作为有效

生物标志物，为癌症的预防、治疗提供了有价值的线

索。 该研究基于公共数据库评估得到 ＬＩＮＣ０００９２
在多个癌症的肿瘤样本中显著低表达，并且对

ＡＣＣ、ＢＲＣＡ、ＬＵＡＤ 等肿瘤具有显著的预后价值。
尤其重要的是分析结果显示 ＬＩＮＣ０００９２ 在 ＬＧＧ 和

ＧＢＭ 中低表达，而单因素 Ｃｏｘ 分析显示 ＬＩＮＣ０００９２
在 ＬＧＧ 和 ＧＢＭ 中是危险预后因素（ＨＲ ＞ １）。 通过

数据库分析的结果显示 ＬＩＮＣ０００９２ 可能是神经胶

质瘤预后中的重要标志物。
　 　 作为一种长链非编码 ＲＮＡ，ＬＩＮＣ０００９２ 参与一

些疾病发展过程中的调控，并与一些肿瘤的发生和

发展相关。 Ｃｈｅｎ ｅｔ ａｌ［９］ 研究表明 ＬＩＮＣ０００９２ 主要

在心脏成纤维细胞中表达，可通过抑制糖酵解来减

弱人心脏成纤维细胞激活。 Ｌｉ ｅｔ ａｌ［１０］ 在甲基化驱

动基因与乳腺癌的研究中通过分析显示 ＬＩＮＣ０００９２
在乳腺癌中低表达，是导致乳腺癌的不良预后的因

素，上调其表达能够显著抑制乳腺癌细胞的增殖和

细胞周期。 其他研究还指出 ＬＩＮＣ０００９２ 在肺腺癌

中低表达，下调 ＬＩＮＣ０００９２ 表达会对肺腺癌的迁移

和侵袭产生影响，并且 ＬＩＮＣ０００９２ 可能与肺腺癌的

不良预后有关［１１］。 然而，关于 ＬＩＮＣ０００９２ 在神经胶

质瘤细胞中的作用机制还不明确，该研究旨在进一

步阐明 ＬＩＮＣ０００９２ 在神经胶质瘤中的作用机制，
ＬＩＮＣ０００９２ 可能是神经胶质瘤中的重要标志物。
　 　 在体外细胞实验中，通过 ＣＣＫ⁃８、Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 和流

式细胞术的方法显示上调 ＬＩＮＣ０００９２ 在神经胶质

瘤细胞中的表达会导致 Ｕ８７ 细胞增殖、迁移受到显

著抑制， 并加速 Ｕ８７ 细胞的凋亡进程， 这表明

ＬＩＮＣ０００９２ 在神经胶质瘤的中发挥着抑癌作用。 此

外，结合网站 ＥＮＣＯＲＩ： Ｔｈｅ Ｅｎｃｙｃｌｏｐｅｄｉａ ｏｆ ＲＮＡ Ｉｎ⁃
ｔｅｒａｃｔｏｍｅｓ． （ ｓｙｓｕ． ｅｄｕ． ｃｎ） 预测得到 ＬＩＮＣ０００９２ 可

能调控 ＩＧＦ２ＢＰ１ 的表达。 通过 ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 和 Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ 的方法检测到 ＬＩＮＣ０００９２ 负向调控 ＩＧＦ２ＢＰ１ 在

神经胶质瘤细胞中的表达水平。 ＩＧＦ２ＢＰ１ 是一种蛋

白质编码基因，与甲状腺肉瘤和结直肠癌、卵巢癌等

疾病相关［１２］。 研究［１３］表明 ＩＧＦ２ＢＰ１ 的过表达促进

胶质瘤细胞进展，ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃４５００ 通过靶向该基因

能抑制神经胶质瘤细胞的发展。 Ｗａｎｇ ｅｔ ａｌ［１４］ 的研

究表明 ｍｉＲ⁃８７３ 通过下调 ＩＧＦ２ＢＰ１ 的表达能达到

同样抑制胶质母细胞瘤的发生和转移的效果。 因

此，ＬＩＮＣ０００９２ 可能通过靶向 ＩＧＦ２ＢＰ１ 的表达影响

神经胶质瘤的发生和发展，该研究存在一定的局限

性，在后续的研究中， 将进一步通过实验阐明

ＬＩＮＣ０００９２ 靶向 ＩＧＦ２ＢＰ１ 作用机制。
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ｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ，２０１９，５１３（４）：８００ － ６．

［１４］ Ｗａｎｇ Ｒ， Ｌｉ Ｊ， Ｂａｏ Ｂ， ｅｔ ａｌ． ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃８７３ （ｍｉＲＮＡ⁃８７３） ｉｎ⁃
ｈｉｂｉｔｓ ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａ ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｂｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｔｈｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＩＧＦ２ＢＰ１［Ｊ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ，２０１５，２９０（１４）：８９３８ －
４８．

Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＬＩＮＣ０００９２ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，
ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｇｌｉｏｍａ

Ｙａｎｇ Ｊｉｎｌｉａｎｇ１，２， Ｌｉ Ｊｉａ３， Ａｎ Ｊｉｎｇ４， Ｘｉ Ｙｕｑｉａｏ５， Ｙｅ Ｌｅｉ１， Ｃｈｅｎｇ Ｈｏｎｇｗｅｉ１

（ １Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ， Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ａｎｈｕｉ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｈｅｆｅｉ　 ２３００２２；
２Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ， ３Ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ Ｓｕｒｇｅｒｙ Ｔｒａｕｍａ Ｃｅｎｔｅｒ，４Ｏｕｔｐａｔｉｅｎｔ Ｏｐｅｒａｔｉｎｇ Ｒｏｏｍ，

Ｆｕｙａｎｇ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ａｎｈｕｉ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｆｕｙａｎｇ　 ２３６０００；５Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｑｕａｌｉｔｙ，
Ａｎｈｕｉ Ｈａｎｋｕ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｃｏ． ，Ｌｔｄ，Ｆｕｙａｎｇ　 ２３６０００）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｌｏｎｇ ｎｏｎ⁃ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＬＩＮＣ０００９２ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｇｌｉｏｍａ． Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｃａｎｃｅｒ ｇｅｎｏｍｅ ａｔｌａｓ（ＴＣＧＡ） ａｎｄ ｇｅｎｏｔｙｐｅ⁃ｔｉｓｓｕｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ （ＧＴＥｘ）
ｄａｔａｂａｓｅｓ， ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ａｎａｌｙｚｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＬＩＮＣ０００９２ ｉｎ ｐａｎ⁃ｃａｒｃｉｎｏｍａ ａｎｄ ｉｔｓ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｇｌｉｏ⁃
ｍａ． Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎ， ＬＩＮＣ０００９２ ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｌａｓｍｉｄ ｗａｓ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＬＩＮＣ０００９２ ｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒ⁃
ａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ， ｉｎｖａｓｉｏｎ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｇｌｉｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｃｅｌｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ， ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ＣＣＫ⁃８ ａｓｓａｙ， Ｔｒａｎ⁃
ｓｗｅｌｌ ａｓｓａｙ ａｎｄ ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ． Ｆｉｎａｌｌｙ， ｑＲＴ⁃ＰＣＲ ａｎｄ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ ＬＩＮＣ０００９２ ｏｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＩＧＦ２ＢＰ１． Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 Ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｐｕｂｌｉｃ ｄａｔａｂａｓｅｓ ｒｅｖｅａｌｅｄ ａ ｗｉｄｅ⁃
ｓｐｒｅａｄ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＬＩＮＣ０００９２ ｉｎ ｔｕｍｏｒｓ， ａｎｄ ｉｔｓ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａ ｍｕｌｔｉｆｏｒｍｅ
（ＧＢＭ） ａｎｄ ｌｏｗ⁃ｇｒａｄｅ ｇｌｉｏｍａ （ＬＧＧ）． Ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｔｈａｔ ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＬＩＮＣ０００９２ ｓｉｇｎｉｆｉ⁃
ｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｇｌｉｏｍａ ｃｅｌｌｓ， ｗｈｉｌｅ ｐｒｏｍｏｔｉｎｇ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ． Ｍｏｒｅｏｖｅｒ， ｏｖｅｒ⁃
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＬＩＮＣ０００９２ ｌｅｄ ｔｏ ａ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＩＧＦ２ＢＰ１． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＬＩＮＣ０００９２ ｍａｙ ｉｎ⁃
ｈｉｂｉｔ ｇｌｉｏｍａ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ＩＧＦ２ＢＰ１， ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｅ ｇｌｉｏｍａ ｃｅｌｌ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ　 ｇｌｉｏｍａ；ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ；ＬＩＮＣ０００９２；ＩＧＦ２ＢＰ１；ｉｎｖａｓｉｏｎ

·３０９１·安徽医科大学学报　 Ａｃｔａ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔａｔｉｓ Ｍｅｄｉｃｉｎａｌｉｓ Ａｎｈｕｉ　 ２０２３ Ｎｏｖ；５８（１１）


