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[摘　要]目的　探讨槐耳多糖(HP)对宫颈癌 CaSki细胞生物学行为的影响及其作用机制.方法　体外培养人正常宫颈上

皮细胞 HcerEpic及 宫 颈 癌 细 胞 CaSki,根 据 不 同 处 理 方 法 将 CaSki分 为 Con组、HPＧL 组、HPＧM 组、HPＧH 组、pcDNA 组、

pcDNAＧ非受体型蛋白质酪氨酸磷酸酶９(PTPN９)组、HPＧH＋siＧNC组、HPＧH＋siＧPTPN９组.采用实时定量PCR(qRTＧPCR)分

析PTPN９在 HcerEpic细胞及各组Caski细胞中的表达情况;利用甲基噻唑基四唑(MTT)法评估细胞增殖能力;通过克隆形成实

验测定细胞克隆生成效率;应用流式细胞术检测细胞凋亡水平;划痕实验用于观察细胞迁移能力,Transwell小室实验则评估细胞

的侵袭行为;Westernblot技术用于检测细胞 PTPN９、活化半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶３(cleavedＧcaspase３)、基质金属蛋白酶Ｇ２
(MMPＧ２)、活化半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶９(cleavedＧcaaspase９)、基质金属蛋白酶Ｇ９(MMPＧ９)表达水平.结果　与人正常宫颈上

皮细胞 HcerEpic相比,PTPN９mRNA、PTPN９蛋白在宫颈癌 CaSki细胞中表达水平显著降低(t＝１８．６６５、９．７５８,P＜０．０５);与

Con组比较,细胞凋亡率、PTPN９mRNA、PTPN９蛋白、cleavedＧcaspase３蛋白、cleavedＧcaspase９蛋白表达水平在 HPＧL、HPＧM、

HPＧH 组显著升高,且 HPＧH 组＞HPＧM 组＞HPＧL组(F＝１１４．３３３、１０４．１１０、４５．２４４、１０１．０９３、８８．４０５,P＜０．０５),(２４h、４８h、７２h)

吸光度(OD)值、细胞克隆形成数、划痕愈合率、侵袭细胞数、MMPＧ２蛋白、MMPＧ９蛋白水平在 HPＧL、HPＧM、HPＧH 组显著降低,

且 HPＧH 组＜HPＧM 组＜HPＧL 组(F＝３４．２８６、１７．２０９、１８．７４９、４０．８６８、４４．５７７、２７．１２５、１１０．８１６、６０．７２１,P＜０．０５);与 Con组、

pcDNA组相比,pcDNAＧPTPN９组细胞凋亡率、PTPN９mRNA、PTPN９蛋白、cleavedＧcaspase３蛋白、cleavedＧcaspase９蛋白表达

水平较高(F＝２２６．０３４、２１７．８５８、９５．３９２、１９６．６３６、１６８．７９６,P＜０．０５),(２４h、４８h、７２h)OD值、侵袭细胞数、划痕愈合率、MMPＧ２蛋

白、MMPＧ９蛋白水平、细胞克隆形成数较低(F＝２１．８２８、１９．７９３、１５．５２５、３１．６３４、４９．３５３、１０９．４００、６５．３１４、４２．１４０,P＜０．０５);与

HPＧH、HPＧH＋siＧNC 组相比,HPＧH＋siＧPTPN９组细胞凋亡率、PTPN９mRNA、PTPN９蛋白、cleavedＧcaspase３蛋白、cleavedＧ

caspase９蛋白表达水平较低(F＝１００．０２５、７４．４１４、４６．５００、６９．５００、６３．４９５,P＜０．０５),(２４h、４８h、７２h)OD值、侵袭细胞数、划痕愈合

率、MMPＧ９蛋白、MMPＧ２蛋白水平、细胞克隆形成数较高(F＝２８．７７３、３５．５５９、２２．２１１、７４．１１４、７５．０６４、１１１．６３６、１０２．０９１、５６．９０８,

P＜０．０５).结论　槐耳多糖可能通过调控PTPN９的表达进而调控宫颈癌 CaSki细胞的增殖、凋亡、迁移侵袭.
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[Abstract]ObjectiveToinvestigateeffectofHuai′erpolysaccharide(HP)onbiologicalbehaviorofcervicalcancerCaSkicellsand

itsmechanism．MethodsHumannormalcervicalepithelialcellsHcerEpicandcervicalcancerCaskicellswereculturedinvitro．The

cervicalcancerCaSkicellsweredividedintoCongroup,HPＧLgroup,HPＧMgroup,HPＧHgroup,pcDNAgroup,pcDNAＧPTPN９
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group,HPＧH ＋siＧNC groupand HPＧH ＋siＧPTPN９groupaccordingtodifferenttreatment methods．RealＧtimequantitative

polymerasechainreaction(qRTＧPCR)wasusedtodetectexpressionlevelsofproteintyrosinephosphatasenonＧreceptortype９
(PTPN９)inHcerEpiccellsandvariousgroupsofCaSkicells．Methylthiazolyltetrazolium (MTT)assaywasusedtodetect

proliferationactivityofthecellsineachgroup．Cellcloneformationexperimentwasusedtodetectnumberofcellclonesformed．

Flowcytometrywasusedtodetermineapoptosisrateofthecells．Thescratchtestwasusedtodetectcellmigration．TheTranswell

experimentwasusedtodetectnumberofcellinvasion．WesternblotassaywasusedtodetectexpressionlevelsofPTPN９,cleavedＧ

caaspase３,matrixmetalloproteinase２(MMPＧ２),cleavedＧcaaspase９andmatrixmetalloproteinase９(MMPＧ９)inthecells．Results

ComparedwithnormalcervicalepithelialcellsHcerEpic,theexpressionlevelsofPTPN９mRNAandPTPN９proteininthecervical

cancerCaSkicellsweresignificantlylower(t＝１８．６６５and９．７５８respectively,bothP＜０．０５)．ComparedwiththeCongroup,the

apoptosisrateandtheexpressionlevelsofPTPN９mRNA,PTPN９protein,cleavedＧcaspase３proteinandcleavedＧcaspase９protein

intheHPＧLgroup,theHPＧMgroupandtheHPＧHgroupweresignificantlyhigher,andthedataintheHPＧHgroup＞thoseinthe

HPＧMgroup＞thoseintheHPＧLgroup(F＝１１４．３３３,１０４．１１０,４５．２４４,１０１．０９３and８８．４０５respectively,allP＜０．０５)．Optical

density(OD)values(at２４h,４８h,７２h),numberofcellclonesformed,scratchhealingrate,numberofinvasivecells,expression

levelsofMMPＧ２proteinandMMPＧ９proteinintheHPＧLgroup,theHPＧMgroupandtheHPＧHgroupweresignificantlylower,

andthedataintheHPＧHgroup＜ thoseintheHPＧMgroup＜ thoseintheHPＧLgroup(F＝３４．２８６,１７．２０９,１８．７４９,４０．８６８,

４４．５７７,２７．１２５,１１０．８１６and６０．７２１respectively,allP＜０．０５)．ComparedwiththeCongroupandthepcDNAgroup,apoptosisrate

andexpressionlevelsofPTPN９mRNA,PTPN９protein,cleavedＧcaspase３proteinandcleavedＧcaspase９proteininthepcDNAＧ

PTPN９groupwerehigher(F＝２２６．０３４,２１７．８５８,９５．３９２,１９６．６３６and１６８．７９６respectively,allP＜０．０５),whileODvalues(at

２４h,４８h,７２h),numberofinvasivecells,scratchhealingrate,expressionlevelsofMMPＧ２proteinandMMPＧ９proteinandnumber

ofcellclonesformedwerelower(F＝２１．８２８,１９．７９３,１５．５２５,３１．６３４,４９．３５３,１０９．４００,６５．３１４and４２．１４０respectively,allP＜０．０５)．

ComparedwiththeHPＧHgroupandtheHPＧH＋siＧNCgroup,apoptosisrateandexpressionlevelsofPTPN９ mRNA,PTPN９

protein,cleavedＧcaspase３proteinandcleavedＧcaspase９proteinintheHPＧH＋siＧPTPN９groupwerelower(F＝１００．０２５,７４．４１４,

４６．５００,６９．５００and６３．４９５respectively,allP＜０．０５),whileODvalues(at２４h,４８h,７２h),numberofinvasivecells,scratchhealing

rate,expressionlevelsofMMPＧ９proteinandMMPＧ２protein,andnumberofcellclonesformedwerehigher(F＝２８．７７３,３５．５５９,

２２．２１１,７４．１１４,７５．０６４,１１１．６３６,１０２．０９１and５６．９０８respectively,allP ＜０．０５)．Conclusion HP mayregulateproliferation,

apoptosis,migrationandinvasionofthecervicalcancerCaSkicellsbyregulatingexpressionofPTPN９．
[Keywords]Huai′erpolysaccharide;nonＧreceptorproteintyrosinephosphatase９;cervicalcancercell;proliferation;migration;

invasion;apoptosis

　　宫颈癌为女性常见恶性肿瘤之一,其发病率、致

死率均较高,且发病率呈逐年增高的趋势[１Ｇ２].目前

临床治疗宫颈癌主要是通过手术治疗,但其效果不

甚理想,且术后并发症较多,近年来中医药在宫颈癌

中发挥着较好的治疗效果[３].槐耳多糖(Huai′er

polysaccharide,HP)为槐耳提取物,研究显示,HP可

抑制胰腺癌[４]、骨肉瘤[５]、乳腺癌[６]等癌细胞的恶性

生物学行为,发挥抑癌作用.非受体型蛋白质酪氨

酸磷酸酶９(proteintyrosinephosphatasenonＧrecepＧ

tortype９,PTPN９)属于蛋白酪氨酸磷酸酶(protein

tyrosinephosphataese,PTPs)家族成员,在宫颈癌组

织中低表达,上调其表达可抑制宫颈癌细胞的增殖、

迁移和侵袭,促进细胞凋亡[７].但 HP 对宫颈癌

CaSki细胞增殖、凋亡、迁移侵袭及其作用机制,且是

否通过调控 PTPN９的表达发挥其相应的生物学作

用也尚未见相关报道,因此本文旨在通过分析 HP
对宫颈癌 CaSki细胞生物学行为的影响及可能机

制,以期为宫颈癌的治疗提供理论依据.

１材料与方法

１．１细胞与试剂

人正常宫颈上皮细胞 HcerEpic(美国 ATCC,货

号:AC３４０３７４)、宫颈癌细胞CaSki(上海研生实业有

限公司,货号:YSＧATCC０８５);槐耳多糖(上海源叶

生物科技有限公司);DMEM 培养液、胰蛋白酶、

DMEM/F１２培养基、胎牛血清(美国 Gibco);LipoＧ

fectamineTM２０００试剂盒、AnnexinVＧFITC/PI试

剂盒 (北 京 索 莱 宝);miRNA 提 取 试 剂 盒 (美 国

Ambion);qRTＧPCR试剂盒、逆转录试剂盒(北京奥

莱博科技有限公司);甲基噻唑基四唑法(methyl
６１
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thiazolyltetrazolium,MTT)试剂盒(上海晶抗生物

工程有限公司);PTPN９、活化半胱氨酸天冬氨酸蛋

白酶 ３(cleavedＧcaaspase３)、基 质 金 属 蛋 白 酶Ｇ２
(matrixmetalloproteinase２,MMPＧ２)、活化半胱氨

酸天冬氨酸蛋白酶９(cleavedＧcaaspase９)、基质金属

蛋白酶Ｇ９(matrixmetalloproteinase９,MMPＧ９)抗体

(美 国 Abcam 公司 );siＧNC、siＧPTPN９、pcDNA、

pcDNAＧPTPN９(上海 GenePharma);GAPDH 二抗

购(美国 CST);Westenblot自动检测分析仪、BD

CALIBUR流式细胞仪 (上海天能生物);Synergy

H１HybriodReader全自动酶标仪(美国 BioTek);

StepOnePlusqRTＧPCR 仪 (美 国 Applied BiosysＧ

tems).本研究通过伦理审核(编号:２０２４１１８３).

１．２实验方法

１．２．１细胞培养

人正常宫颈上皮细胞 HcerEpic及宫颈癌细胞

CaSki细胞经含１０％胎牛血清的 DMEM 培养液进

行培养,培养条件为３７℃、５％ CO２,期间需每隔２４h
换液一次,用胰蛋白酶进行消化传代.取第３代细

胞用作后续实验.

１．２．２细胞分组与转染

将转染与未转染的 CaSki细胞进行如下分组:

未进行任何处理的细胞(记为 Con组),未转染的

CaSki细胞用分别用含１、３、５μg/mL的 HP[８]处理

４８h分别记为 HPＧL 组、HPＧM 组、HPＧH 组;转染

pcDNA、pcDNAＧPTPN９ 的 细 胞 分 别 记 为 pcDNA
组、pcDNAＧPTPN９组;转染siＧNC、siＧPTPN９后再

用５μg/mL的HP处理４８h的细胞分别记为HPＧH＋

siＧNC组、HPＧH＋siＧPTPN９组.

１．２．３qRTＧPCR法检测PTPN９mRNA 表达

各组细胞中总 RNA 用 miRNA 提取试剂盒进

行提取,按照荧光定量 PCR 试剂盒使用说明进行

qRTＧPCR,GADPH 作 为 PTPN９ 的 内 参 基 因.

PTPN９mRNA 引物序为 F:５′ＧATGTGCTCCGTＧ

GCCATAGAATTGＧ３′,R:５′ＧGAGGATCTGAGA

ACGAAGAGGTTCCＧ３′;GAPDH 引物序列为 F:

５′ＧTGTTGCATCAATGACCCCTTＧ３′,R:５′ＧCTCC

ACGACGTACTCAGCGＧ３′,引物均由上海生工合

成.２－ΔΔCt法计算相对表达量.

１．２．４MTT法检测细胞增殖活力

将不同处理组的 CaSki细胞接种于９６孔板中,

在２４h、４８h与７２h分别加入２０μL MTT试剂,于避

光条件下孵育２小时后,采用酶标仪在４９０nm 波长

处测定吸光度(opticaldensity,OD)值,反映细胞活

性水平.

１．２．５细胞克隆形成实验

各组CaSki细胞(每孔接种５００个)接种于６孔

板,连续培养１５天,随后用甲醇固定细胞并以０．５％
结晶紫染色３０分钟,在光学显微镜下进行克隆数量

统计.

１．２．６划痕实验检测细胞迁移能力

将细胞均匀铺于２４孔板中(每孔２００μL),待融

合形成单层后,使用２０μL枪头在孔板背面垂直划线

造成划痕,弃去原培养液并更换新鲜培养基.设划

痕起始时间为０h,培养２４h后拍照记录,通过测量划

痕宽度变化计算迁移率.

１．２．７Transwell实验检测细胞侵袭能力

将各组 CaSki细胞(５×１０５ 个)接种至 TranＧ

swell上室,底部加入６００μL含１０％胎牛血清的培养

基以作为趋化因子,孵育２４小时后,用７０％乙醇固

定穿膜细胞,１％ 结晶紫染色,镜下计数侵袭细胞

数量.

１．２．８流式细胞术检测各组细胞凋亡率

将５００μL结合缓冲液加入培养４８h的各组CaSki
细胞,混合均匀,加入５μLAnnexinVＧFITC及５μL

PI染液后再次混匀,室温下避光培养１５min,应用流

式细胞仪检测各组细胞凋亡率.

１．２．９Westernblot检测蛋白表达水平

采用 RIPA 裂解液提取细胞总蛋白,经 １０％

SDSＧPAGE分离后转膜至 PVDF膜上,以５％脱脂

奶 粉 封 闭 ２ 小 时. 分 别 加 入 PTPN９、cleavedＧ

caspase３、cleavedＧcaspase９、MMPＧ２、MMPＧ９及内

参 GAPDH 抗体(均为１∶１０００稀释),于４℃孵育

过夜;次日加入 HRP标记的二抗(１∶２０００),室温

孵育１ 小 时 后 用 ECL 显 色,蛋 白 条 带 灰 度 值 由

ImageJ软件进行定量分析.

１．３统计学分析

采用SPSS２０．０软件进行统计学分析.计量资

７１

第３６卷第１１期　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 中国妇幼健康研究　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 Vol􀆰３６No􀆰１１
２０２５年１１月　　　　　　　　　　　　　　ChineseJournalofWomanandChildHealthResearch　　　　　　　　　　　　　　 　Nov．２０２５



料用均数±标准差(x－±s)表示.数据正态性通过

ShapiroＧWilk检验;方差齐性通过Levene检验验证.

若数据符合正态分布且方差齐性满足,两组比较行t
检验,多组间比较采用单因素方差分析,组间两两比

较采用LSDＧt检验.若数据非正态或方差不齐,则

改用非参数检验(MannＧWhitneyU 检验代替t 检

验).以P＜０．０５为差异有统计学意义.

２结果

２．１PTPN９在 HcerEpic细胞及 CaSki细胞中

的表达水平

与人正常宫颈上皮细胞 HcerEpic相比,PTPN９

mRNA、PTPN９蛋白在宫颈癌 CaSki细胞中表达水

平显著降低(t＝１８．６６５、９．７５８,P＜０．０５),见图１.

　　注:A为PTPN９mRNA在 HcerEpic细胞及CaSki细胞中的表达;B为PTPN９蛋白在 HcerEpic细胞及CaSki细胞中的表达.

图１　PTPN９在 HcerEpic细胞及CaSki细胞中的表达

Fig．１　ExpressionofPTPN９intheHcerEpiccellsandtheCaSkicells

２．２各组CaSki细胞中PTPN９表达水平比较

与Con组比较,PTPN９mRNA、PTPN９蛋白表

达水 平 在 HPＧL、HPＧM、HPＧH 组 显 著 升 高,且

HPＧH 组 ＞ HPＧM 组 ＞ HPＧL 组 (F ＝１０４．１１０、

４５．２４４,P ＜０．０５);与 Con 组、pcDNA 组 相 比,

pcDNAＧPTPN９组 PTPN９mRNA、PTPN９蛋白表

达水平较高(F＝２１７．８５８、９５．３９２,P＜０．０５);HPＧH＋

siＧPTPN９组 PTPN９ mRNA、PTPN９蛋白表达水

平较 HPＧH、HPＧH ＋siＧNC 组 低 (F ＝７４．４１４、

４６．５００,P＜０．０５),见图２.

　　注:A为各组CaSki细胞中PTPN９mRNA表达;B为各组CaSki细胞中PTPN９蛋白表达.

图２　各组CaSki细胞中PTPN９表达

Fig．２　ExpressionofPTPN９intheeightgroupsofCaSkicells

２．３各组CaSki细胞增殖情况比较

与 Con 组 比 较,HPＧL、HPＧM、HPＧH 组 的

(２４h、４８h、７２h)OD值及细胞克隆形成数显著降低,
且 HPＧH 组 ＜HPＧM 组 ＜HPＧL 组 (F＝３４．２８６、

１７．２０９、１８．７４９、４０．８６８,P ＜０．０５),与 Con 组、

pcDNA组 相 比,pcDNAＧPTPN９ 组 的 (２４h、４８h、

７２h)OD 值 及 细 胞 克 隆 形 成 数 明 显 降 低 (F ＝
２１．８２８、１９．７９３、１５．５２５、４２．１４０,P＜０．０５);与HPＧH、

HPＧH＋siＧNC 组 相 比,HPＧH ＋siＧPTPN９ 组 的

(２４h、４８h、７２h)OD 值及细胞克隆形成数明显升高

(F＝２８．７７３、３５．５５９、２２．２１１、５６．９０８,P＜０．０５),见图３.

２．４各组CaSki细胞凋亡情况比较

与Con组比较,HPＧL、HPＧM、HPＧH 组细胞凋

亡率、cleavedＧcaspase３蛋白、cleavedＧcaspase９蛋

白相对表达量显著升高,且 HPＧH 组＞HPＧM 组＞
HPＧL组(F＝１１４．３３３、１０１．０９３、８８．４０５,P＜０．０５),
与Con组、pcDNA 组相比,pcDNAＧPTPN９组细胞

凋亡率、cleavedＧcaspase３ 蛋白、cleavedＧcaspase９
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蛋白相对表达量明显升高(F＝２２６．０３４、１９６．６３６、

１６８．７９６,P＜０．０５);与 HPＧH、HPＧH＋siＧNC 组相

比,HPＧH ＋siＧPTPN９ 组 细 胞 凋 亡 率、cleavedＧ

caspase３蛋白、cleavedＧcaspase９蛋白相对表达量

明显降低(F＝１００．０２５、６９．５００、６３．４９５,P＜０．０５),

见图４.

　注:A为 OD值;B为各组CaSki细胞克隆形成.

图３　各组CaSki细胞增殖情况比较

Fig．３　ComparisonofproliferationoftheCaskicellsamongtheeightgroupsofCaSkicells

　注:A为各组CaSki细胞凋亡率;B为各组细胞凋亡相关蛋白表达.

图４　各组CaSki细胞凋亡情况比较

Fig．４　ComparisonofapoptosisrateandexpressionofapoptosisrelatedproteinsamongtheeightgroupsofCaSkicells

２．５各组CaSki细胞迁移侵袭情况比较

HPＧL、HPＧM、HPＧH 组侵袭细胞数、细胞划痕

愈合率、MMPＧ９蛋白、MMPＧ２蛋白相对表达量较

Con组明显降低,且 HPＧH 组＜HPＧM 组＜HPＧL
组(F＝２７．１２５、４４．５７７、６０．７２１、１１０．８１６,P＜０．０５),

pcDNAＧPTPN９组细胞侵袭细胞数、划痕愈合率、

MMPＧ９蛋白、MMPＧ２蛋白相对表达量较 Con组、

pcDNA 组明显降低(F＝３１．６３４、４９．３５３、６５．３１４、

１０９．４００,P＜０．０５);HPＧH＋siＧPTPN９组侵袭细胞

数、细胞划痕愈合率、MMPＧ９蛋白、MMPＧ２蛋白相

对表达量较 HPＧH、HPＧH＋siＧNC组明显升高(F＝

７４．１１４、７５．０６４、１１１．６３６、１０２．０９１,P＜０．０５),见图５.
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注:A为CaSki细胞划痕图;B为CaSki细胞侵袭图;C为各组CaSki细胞中迁移侵袭相关蛋白表达.

图５　各组CaSki细胞迁移侵袭情况比较

Fig．５　ComparisonofmigrationandinvasionofamongtheeightgroupsCaSkicells

３讨论

宫颈癌为发病率较高的妇科恶性肿瘤之一,手

术及放化疗为治疗宫颈癌常用方式,但治疗上具有

一定的局限性.近年来,中医药在肿瘤中的治疗日

渐突出.但关于 HP在宫颈癌中的治疗效果及其可

能作用机制目前尚未可知,因而本研究旨在通过分

析 HP对宫颈癌细胞增殖、迁移、侵袭、凋亡的影响

及其可能作用机制为临床治疗提供参考.

３．１PTPN９在肿瘤细胞中的表达

PTPN９参与细胞的生物学进程,其异常表达与

肿瘤的发生发展密切相关[９].研究表明,PTPN９在

结直肠癌组织中显著下调表达,过表达PTPN９可通

过阻滞信号转导和转录激活因子３(signaltransducer

andactivatoroftranscription３,Stat３)激活进而抑

制癌 细 胞 的 增 殖、克 隆 形 成,促 进 细 胞 凋 亡[１０].
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PTPN９可抑制非小细胞肺癌细胞的增殖、迁移、侵

袭,促 进 细 胞 凋 亡[１１].Zhu L 等[１２] 研 究 显 示,

PTPN９在肺腺癌中具有抑癌作用.过表达PTPN９
可抑制宫颈癌细胞的增殖和克隆形成[１３].本研究

结果显示,PTPN９在宫颈癌细胞中的表达水平较正

常宫颈上皮细胞低,说明PTPN９在宫颈癌中可能发

挥抑癌基因作用.

３．２HP参与PTPN９表达

HP是从槐耳中提取的活性成分,可通过多种

途径发挥相应的生物学作用.研究表明,HP可通

过诱导自噬及抑制上皮Ｇ间质转化(epithelialＧmesenＧ

chymaltransition,EMT)途径进而阻滞诱三阴性乳

腺癌细胞的迁移、侵袭[１４].BaoH 等研究提示,HP
可通过 p３８ 丝 裂 原 活 化 蛋 白 激 酶 (p３８ mitogenＧ

activatedproteinkinase,p３８MAPK)途径阻滞肝细

胞癌细胞周期、促进细胞凋亡[１５].HP在胃肠道肿

瘤中具有抗癌作用[１６].本文结果表明,HP处理宫

颈癌细胞后,PTPN９表达水平随剂量的增加而显著

升高,由此推测,HP可能通过上调 PTPN９表达发

挥其相应的生物学功能.干扰PTPN９表达后可部

分逆转 HPＧH 对宫颈癌细胞中PTPN９蛋白表达的

作用,该结果进一步验证 HPＧH 可能是通过上调

PTPN９的表达从而发挥其相应作用.

本研究结果显示不同浓度的 HP处理后宫颈癌

细胞(２４h、４８h、７２h)OD 值及细胞克隆形成数显著

降低,且随着使用剂量的增加而显著降低,提示 HP
抑制宫颈癌细胞的增殖,且呈剂量依赖性.过表达

PTPN９后可降低宫颈癌细胞(２４h、４８h、７２h)OD
值、细胞克隆形成数,说明PTPN９在可抑制宫颈癌

细胞的增殖,与 LiWT 等[１７]研究结果相似.干扰

PTPN９表达后可部分逆转 HPＧH 对宫颈癌细胞增

殖的作用,该结果进一步验证 HPＧH 可能是通过上

调PTPN９的表达从而发挥其对宫颈癌细胞增殖的

抑制作用.

３．３CaSki细胞的增殖、凋亡与迁移侵袭

Caspase３、caspase９属于caspases家族成员,

为细胞凋亡诱导因子,可通过降解聚腺苷二磷酸核

糖聚合酶,参与细胞的凋亡过程[１８Ｇ２０],caspase３、

caspase９活化为cleavedＧcaspase３、cleavedＧcaspase９
后发 挥 促 细 胞 凋 亡 作 用[２１].本 研 究 结 果 显 示,

HP处理宫颈癌细胞后细胞cleavedＧcaspase９蛋白、

cleavedＧcaspase３蛋白水平、细胞凋亡率明显升高,

且随着剂量的增加而显著升高,提示 HP可促进宫

颈癌细胞凋亡,且呈剂量依赖性.过表达PTPN９后

可升高cleavedＧcaspase９、cleavedＧcaspase３蛋白表达

水平及细胞凋亡率.干扰PTPN９表达后可部分逆

转 HPＧH 对宫颈癌细胞凋亡率及相关蛋白表达的作

用,该 结 果 进 一 步 验 证 HPＧH 可 能 是 通 过 上 调

PTPN９的表达从而发挥其对宫颈癌细胞凋亡的促

进作用.

细胞外基质及基底膜酶解反应在细胞迁移侵袭

过程中具有重要作用,作为基质金属蛋白酶家族成

员,MMPＧ９、MMPＧ２可通过诱导细胞外基质及基底

膜发生酶解进而促进细胞的迁移及侵袭[２２Ｇ２３].研究

表明,MMPＧ２、MMPＧ９对在宫颈癌的转移中具有重

要作用[２４].本研究结果显示,HP处理后,宫颈癌细

胞 MMPＧ９、MMPＧ２蛋白水平、侵袭细胞数、细胞划

痕愈合率显著降低,且随剂量的增殖显著降低,说明

HP可抑制宫颈癌细胞的迁移侵袭能力.过表达

PTPN９后可降低宫颈癌细胞划痕愈合率、侵袭细胞

数、MMPＧ９、MMPＧ２蛋白表达水平.干扰 PTPN９
表达后可部分逆转 HPＧH 对宫颈癌细胞迁移、侵袭

及相关蛋白表达的作用,该结果进一步验证 HPＧH
可能是通过上调PTPN９的表达从而发挥其对宫颈

癌细胞迁移、侵袭的抑制作用.

综上所述,HP可能通过调控PTPN９的表达从

而抑制宫颈癌细胞的增殖、凋亡、迁移及侵袭,为宫

颈癌的治疗提供新的方向及靶点.
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