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人同源盒基因１对宫颈癌细胞增殖、迁移及侵袭的影响
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[摘　要]目的　探讨人同源盒基因１(OTX１)在宫颈癌组织中的表达情况,探究其对宫颈癌细胞增殖、迁移及侵袭能力的影

响.方法　回顾性收集２０２０年５月至２０２１年１２月在湖北省妇幼保健院行子宫切除术的５１例女性宫颈癌患者与３５例子宫良

性病变患者的宫颈组织.免疫组化及 RTＧqPCR实验用于检测 OTX１在临床收集的宫颈癌组织及正常宫颈上皮组织中的表达情

况;RTＧqPCR及 westernblot实验用于检测 OTX１在宫颈癌细胞株及正常宫颈细胞株中的表达情况;在宫颈癌细胞株 CＧ３３A 及

CaSki中敲低/过表达 OTX１后,采用 westernblot检测 MMPＧ２、MMPＧ９及 TIMPＧ２的蛋白表达变化;通过 MTT法、细胞划痕实

验及 Transwell侵袭实验检测 OTX１对宫颈癌细胞活性、迁移及侵袭能力的影响.使用 GraphPadPrism７．０以及ImageJ进行数

据处理与分析.结果　OTX１在宫颈癌组织中的表达显著高于正常宫颈组织(t＝－１１．９７９、－７．８５９,P＜０．０５),并与临床上宫颈

癌的病理特征密切相关,在体积大、FIGO 分期级别高、分化程度低、有淋巴结转移的宫颈癌组织中高表达占比高(χ２＝６．９２０、

４．２３０、１１．２３０、６．８９０,P＜０．０５);OTX１在宫颈癌细胞株中的表达显著高于正常宫颈细胞株(t值介于－４７．３３４~－１３．３０１之间,

P＜０．０５);在宫颈癌细胞株中敲低 OTX１,显著抑制了宫颈癌细胞的活性以及增殖、迁移及侵袭的能力(t值介于６．１３１~１９．８５４
之间,P＜０．０５);在宫颈癌细胞株中过表达 OTX１,促进了宫颈癌细胞的活性以及增殖、迁移及侵袭的能力(t值介于－２５．１４７~

－４．２９０之间,P＜０．０５).结论　OTX１在宫颈癌组织及细胞中 高 表 达,且 与 宫 颈 癌 细 胞 的 增 殖、迁 移、侵 袭 密 切 相 关.提 示

OTX１可能是治疗宫颈癌的新靶点,并为宫颈癌的研究提供了新方向.

[关键词]人同源盒基因１;宫颈癌;细胞;增殖;迁移;侵袭

Doi:１０．３９６９/j．issn．１６７３－５２９３．２０２５．１０．００１
[中图分类号]R１７３　　　　[文献标识码]A　　　　[文章编号]１６７３－５２９３(２０２５)１０－０００１－０７

EffectofOTX１onproliferation,migrationandinvasionofcervicalcancercells
CHENGHui１,２,LIHongying２
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Technology,HubeiWuhan４３００６５,China;２．DepartmentofGynecology,HubeiProvincial

MaternalandChildHealthHospital,HubeiWuhan４３００７０,China)

[Abstract]ObjectiveToinvestigateexpressionoforthodenticlehomeobox１ (OTX１)incervicalcancertissuesanditseffectson

capabilitiesinproliferation,migration,andinvasionofthecervicalcancercells．MethodsThecervicaltissuessamplesincluding５１

casesofcervicalcancertissuesofpatientswhounderwenthysterectomyand３５casesofnormalcervicalepithelialtissuesofpatients

withbenigncervicallesionswhounderwenthysterectomyinHubeiProvincialMaternalandChildHealthHospitaloveraperiod

from May２０２０to December２０２１ werecollectedretrospectively．Immunohistochemistryandrealtimequantitativereverse

transcriptionpolymerasechainreaction(RTＧqPCR)wereconductedtodetectexpressionofOTX１inthecervicalcancertissuesand

thenormalcervicalepithelialtissuesclinicallycollected．RTＧqPCRandwesternblotassaywereemployedtodetectexpressionof

OTX１inthecervicalcancercelllinesandthenormalcervicalcelllines．Afterknockdown/overexpressionofOTX１inthecervical

cancercelllinesCＧ３３AandCaSki,westernblotmethodwasusedtodetectchangesinexpressionofproteinsMMPＧ２,MMPＧ９and

TIMPＧ２．Colorimetricmethylthiazolyltetrazolium (MTT)assay,cellscratchassayandTranswellinvasionassaywereemployedto

investigateeffectsofOTX１onactivity,migrationandinvasioncapabilitiesofthecervicalcancercells．GraphPadPrism７．０and

ImageJsoftwarewereusedtoconductstatisticalanalysisofthedata．ResultsTheexpressionofOTX１inthecervicalcancertissues

wassignificantlyhigherthanthatinthenormalcervicaltissues(inimmunohistochemistry:t＝－１１．９７９;inRTＧqPCR:t＝－７．８５９,

bothP＜０．０５),andwascloselyassociatedwithclinopathologicalfeaturesofthecervicalcancers:theexpressionofOTX１was
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highlyexpressedinthosecervicalcancerswithlargertumorsize,lowerdifferentiationdegreeandhavinglymphaticmetastasis
(χ２＝６．９２０,４．２３０,１１．２３０and６．８９０respectively,allP＜０．０５)．TheexpressionsofOTX１inthecervicalcancercelllinesCＧ３３A,

SiHa,CaSkiandMEＧ１８０weresignificantlyhigherthanthoseinthenormalcervicalcells(H８)(tvaluesrangedfrom －４７．３３４to

－１３．３０１,allP＜０．０５)．KnockdownOTX１significantlyinhibitedactivity,proliferationandmigrationcapabilitiesofthecervical

cancercelllines(tvaluesrangedfrom６．１３１to１９．８５４,allP＜０．０５),whileoverexpressionofOTX１enhancedactivity,proliferation

andmigrationcapabilitiesofthecervicalcancercelllines(tvaluesrangedfrom －２５．１４７to －４．２９０,allP＜０．０５)．Conclusion

OTX１ishighlyexpressedinhumancervicalcancertissuesandcells,andiscloselyrelatedtoproliferation,migrationandinvasionof

thecervicalcancercells．ThissuggeststhatOTX１maybeanoveltargetfortreatmentofcervicalcancerandprovideanewdirection

forstudyoncervicalcancer．
[Keywords]OTX１;cervicalcancer;cell;proliferation;migration;invasion

　　宫颈癌是常见女性生殖系统恶性肿瘤之一.近

年来,其发病年龄呈年轻化趋势,发病率和死亡率在

女性恶性肿瘤中始终居高不下.调查研究发现,虽

然目前通过 HPV疫苗接种、早期筛查和手术治疗等

综合防治措施已显著降低了患者的病死率,但该疾

病仍然对女性的生命安全和生存质量构成重大威

胁[１Ｇ２].因其容易出现局部侵犯和远处转移,预后较

差[３].宫颈癌疫苗的普及一定程度上降低了宫颈癌

的发病率,但 HPV 感染的筛查率仍然较低,宫颈癌

患者的生存率并未得到有效提升[４Ｇ５].宫颈癌的防

范与治疗是我们目前需面对的巨大挑战.人同源盒

基因 １(orthodenticlehomeobox１,OTX１)定位于

２p１３,含有５个外显子,编码３５４个氨基酸[６],是脊

椎动物大脑皮层发育过程中的关键分子,广泛分布

于体内组织,近年来研究发现,除了在生长发育中的

作用外,OTX１还在肿瘤的发生发展中也可能有一

定作用,在神经髓母细胞瘤、乳腺癌、结肠癌等组织

中 OTX１呈高表达[７].目前,关于 OTX１对宫颈癌

的影响及其作用机制尚不清楚,相关研究甚少,因此

分析 OTX１与宫颈癌临床病理特征的关系及其对宫

颈癌生物学行为的影响,寻找一个潜在生物治疗靶

点,能为宫颈癌的预防及治疗提供方向,并提升患者

生存率是目前需要研究的热点.

１资料与方法

１．１肿瘤标本

本研究回顾性收集了２０２０年５月至２０２１年１２
月在湖北省妇幼保健院行子宫切除术的女性宫颈癌

患者的宫颈癌组织５１例与行子宫切除术的女性子

宫良性病变患者的正常宫颈组织３５例.本研究经

湖北省妇幼保健院医学伦理委员会批准[(２０２１)IEC
(xm０１７)],所有参与者均已同意并签署知情同意书.

１．２实验方法

１．２．１细胞培养

人 宫 颈 癌 细 胞 株 CＧ３３A、SiHa、CaSki 和

MEＧ１８０购自普罗赛尔生命科技有限公司,正常宫颈

上皮细胞株 H８购自北纳创联生物技术研究院.

１．２．２细胞转染

将siRNA(siＧOTX１＃１、siＧOTX１＃２、siＧNC)、
过表达质粒(pcDNA３．１、pcＧNC)(上海基因制药有限

公司)分别与buffer转染试剂加入至种板好的细胞

中,混匀后静置,放入培养箱培养４８h.所使用的

siRNA序列见表１.

表１　实验siRNA序列一览表

Table１　SequencesofsiRNA

基因 序列(from５′Ｇ３′)　　

siＧOTX１＃１ Forward:CCGACUGUCUGGACUAUAAGG

Reverse:UUAUAGUCCAGACAGUCGGGG

siＧOTX１＃２ Forward:GCAUGAUGUCUUACCUCAAAC

Reverse:UUGAGGUAAGACAUCAUGCUA

siＧNC Forward:UUCUCCGAACGUGUCACGUTT

Reverse:ACGUGACACGUUCGGAGAATT

１．２．３免疫组化染色(IHC)

将宫颈癌组织标本和正常组织标本使用４％多

聚甲醛固定后进行脱钙、石蜡包埋后切片,将切片与

OTX１抗体(赛默飞世尔科学公司)在４℃下孵育过

夜.与AP标记的山羊抗兔IgG二抗孵育１小时后,
切片用二胺联苯胺、苏木精染色１min.染色切片在

光学显微镜下检查(４００倍放大,随机选取５个视

野),使用ImageJ软件计数 OTX１阳性细胞.

１．２．４逆转录Ｇ聚合酶链式反应(RTＧqPCR)

所有RNA 均源于 TRIzol(赛默飞世尔科学公

司)提取的宫颈癌组织和细胞.将需要逆转录的

RNA样品及PrimeScriptRT中的逆转录试剂进行

２

　　　　　　　在线投稿网址 http://mchchina􀆰xjtu􀆰edu􀆰cn　



定量逆转录.引 物 如 下:OTX１ 正 向:GCCACTC
CGACAAGGTTGG、反 向:TCATGCTAACAGCT
GGGTGG和GAPDH正向:GCATCTTCTTTTGCGT
CGCC、反向:CCCAATACGACCAAATCCGT.

１．２．５Westernblot

Westernblot 用 于 检 测 MMPＧ２、MMPＧ９ 及

TIMPＧ２的蛋白表达变化.用 RIPA 缓冲液(BeyoＧ
time生物技术研究所)从 CＧ３３A 和 CaSki细胞中提

取总蛋白.进行配胶、电泳、转膜、封闭,然后将细胞

膜置于一抗中进行孵育,一抗孵育至一定时间后,回
收抗体,洗膜,与相应二抗(兔抗)孵育.最后使用

NovexTMECL化学发光底物试剂试剂盒(赛默飞世

尔科学公司)行曝光显影.

１．２．６MTT实验

将CＧ３３A和CaSki细胞接种于９６孔板(１×１０４

个细胞/孔),３７℃孵育２４、４８和７２h.孵育后,加入

MTT溶液(１０μL),３７℃孵育４h.用二甲基亚砜溶

解甲醛晶体.使用酶标仪(赛默飞世尔科学公司)检
测４５０nm 处的吸光度.

１．２．７Transwell实验

在侵袭实验中,将CＧ３３A 和 CaSki细胞(１×１０５

个细胞/孔)接种于２４孔(８μm 孔),预涂基质胶(BD
生物 科 学)２４ 小 时,在 迁 移 实 验 中,将 CＧ３３A 和

CaSki细胞(１×１０５个细胞/孔)接种于不含预涂层基

质凝胶的上腔室,并在不含胎牛血清的 DMEM 中培

养.在３７℃下孵育２４小时后在３７℃下用４％多聚

甲醛固定１５min,并在室温下用０．１％结晶紫染色

３min.在光学显微镜下拍摄图像,使用ImageJ软件

进行分析.

１．２．８细胞划痕实验

将CＧ３３A和CaSki细胞(１×１０５个细胞/孔)接
种于不含胎牛血清的DMEM 的６孔板中,在３７℃下

培养至９０％的融合.然后,用２００μL的移液管尖端

划伤细胞,形成伤口.在３７℃孵育４８小时后,在光

学显微镜下拍摄图像,使用ImageJ软件进行分析.

１．３统计学方法

本研究中的数据处理与分析是使用 GraphPad
Prism７．０以及ImageJ分析.分别用t检验和单因

素方差分析来处理计量资料以及组间差异的分析.

采用Fisher检验来评估 OTX１与临床病理因素之间

的相关性.P＜０．０５被认为差异有统计学意义.

２结果

２．１OTX１在宫颈癌组织及正常宫颈组织中的

表达情况

通过免疫组化和 RTＧqPCR 实验检测临床上收

集到的宫颈癌组织及正常宫颈组织中 OTX１的表

达.免疫组化结果表明,与正常宫颈组织相比较,宫
颈癌组织中 OTX１的表达显著增高(t＝－１１．９７９,

P＜０．０５)(图１A~C).RTＧqPCR 实验结果也表明

OTX１在宫颈癌组织中的表达水平显著高于正常宫

颈上皮组织(t＝－７．８５９,P＜０．０５)(图１D).

注:A:正常宫颈组织免疫组化染色(４００×);B:宫颈癌组织免疫组化染色(４００×);C:OTX１在正常宫颈组织及宫颈癌组织免疫组

化染色结果统计(∗P＜０．０５);D:RTＧqPCR实验验证 OTX１在正常宫颈组织及宫颈癌组织中的表达差异(∗P＜０．０５).

图１　OTX１在宫颈癌组织及正常宫颈组织中的表达情况

Fig．１　ExpressionsofOTX１inthecervicalcancertissuesandthenormal

cervicaltissuesbyimmunohistochemistryandRTＧqPCR

　　２．２OTX１在宫颈癌细胞株及正常宫颈上皮细

胞株中的表达情况

通过RTＧqPCR(图２A)及 westernblot(图２B)

实验检测 OTX１ 在宫颈癌细胞株 (CＧ３３A、SiHa、

CaSki、MEＧ１８０)以及正常宫颈上皮细胞株(H８)中

的表达情况,结果显示,OTX１在各个宫颈癌细胞株

中的表达水平均显著高于正常宫颈上皮细胞株(t值

介于－４７．３３４~－１３．３０１之间,P＜０．０５).
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注:A:RTＧqPCR实验检测在宫颈癌细胞株(CＧ３３A、SiHa、CaSki、MEＧ１８０)以及正常宫颈上皮细胞株(H８)中 OTX１的 mRNA 表

达水平,∗P＜０．０５;B:Westernblot实验检测在宫颈癌细胞株(CＧ３３A、SiHa、CaSki、MEＧ１８０)以及正常宫颈上皮细胞株(H８)中 OTX１

的蛋白表达水平,∗P＜０．０５.

图２　OTX１在宫颈癌细胞及正常宫颈细胞中的表达情况

Fig．２　ExpressionsofOTX１inCＧ３３A,SiHa,CaSkiandMEＧ１８０celllinesofcervicalcancer

andthenormalcervicalepithelialcells(H８)byRTＧqPCRandwesternblotassay

　　２．３宫颈癌组织中不同临床病理特点与 OTX１
表达情况的相关性

在临床宫颈癌样本中发现:OTX１在宫颈癌组

织中的表达与肿瘤大小、FIGO(国际联合妇产科协

会)分期、组织分化程度、淋巴结转移密切相关(χ２＝

６．９２０、４．２３０、１１．２３０、６．８９０,P＜０．０５)(表２).

表２　宫颈癌组织中不同临床病理特点 OTX１表达情况[n(％)]

Table２　ExpressionsofOTX１inthecervicalcancertissueswithdifferentclinicopathologicalfeatures[n(％)]

特点 例数
OTX１的表达情况

低表达 高表达
χ２ P

年龄(岁) ０．１１９ ０．７６２

　≤４５ １６ ６(３７．５０) １０(６２．５０)

　＞４５ ３５ １６(４５．７１) １９(５４．２９)

组织学类型 ０．４７４ ０．４７４

　鳞癌 ４２ １７(４０．４８) ２５(５９．５２)

　腺癌 ９ ５(５５．５６) ４(４４．４４)

肿瘤大小(cm) ６．９２０ ０．０１１

　≤４ ２６ １６(６１．５４) １０(３８．４６)

　＞４ ２５ ６(２４．００) １９(７６．００)

FIGO分期 ４．２３０ ０．０４３

　ⅠＧⅡ ２２ １３(５９．０９) ９(４０．９１)

　ⅢＧⅣ ２９ ８(２７．５９) ２１(７２．４１)

组织分化程度 １１．２３０ ０．００２

　高分化 ２８ １８(６４．２９) １０(３５．７１)

　低分化 ２３ ４(１７．３９) １９(８２．６１)

淋巴结转移 ６．８９０ ０．０１０

　无 ３１ １８(５８．０６) １３(４１．９４)

　有 ２０ ４(２０．００) １６(８０．００)

　　２．４敲低和过表达 OTX１对宫颈癌细胞活力的

影响

根据 OTX１在CＧ３３A细胞株中表达相对较高、

在 CaSki细 胞 株 中 表 达 相 对 较 低 实 验 结 果,在

CＧ３３A细胞株中敲低 OTX１、在 CaSki细胞株中过

表达 OTX１,进一步探讨 OTX１的表达变化对宫颈

癌细 胞 活 力 的 影 响.采 用 RTＧqPCR 和 western

blot实验检测 OTX１在两种细胞株中敲低或过表达

的效 果.实 验 结 果 表 明,转 染 两 种 siRNA 后 的

CＧ３３A宫颈癌细胞株与对照组细胞株相比,OTX１
的表达被显著下调(tsiＧNCvs．siＧOTX１＃１＝１６．１７８、１１．９４７,

tsiＧNCvs．siＧOTX１＃２＝１９．８５４、１３．１４３,P＜０．０５)(图３A);
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使用过表达质粒转染的CaSki细胞株与对照组细胞

株相比,OTX１的表达显著增强(t值分别为－２５．１４７、

－１９．０２８,P＜０．０５)(图３B).接下来又采用 MTT

法检测细胞活力,发现抑制 OTX１的表达显著降低

了宫颈癌细胞的活力,而增强 OTX１的表达显著增

强了宫颈癌细胞的活力(图３C).

注:A:在CＧ３３A细胞中敲低 OTX１后通过 RTＧqPCR、westernblot实验验证敲低效果(∗P＜０．０５);B:在 Caski细胞中过表达

OTX１后通过 RTＧqPCR、westernblot实验验证过表达效果(∗P＜０．０５);C:MTT实验检测敲低或过表达 OTX１后对宫颈癌细胞活力

的影响(∗P＜０．０５vs．siＧNC;＃P＜０．０５vs．pcＧNC).

图３　敲低和过表达 OTX１对宫颈癌细胞活力的影响

Fig．３　EffectsofknockdownandoverexpressionofOTX１onviabilityofthecervicalcancercells

　　２．５敲低和过表达 OTX１对宫颈癌细胞增殖及

迁移的影响

通过 westernblot、细胞划痕实验及 Trasnswell
实验来评估 OTX１的表达变化对宫颈癌细胞增殖、

迁移及侵袭能力的影响.

基质金属蛋白酶抑制剂(TIMPs)是基质金属蛋

白酶(MMPs)主要的天然内源性抑制剂,TIMPＧ２可

以抑制任意一种 MMPs特异性结合,近年来,许多

关于基 因 调 控 的 实 验 进 一 步 证 实 了 MMPs 与

TIMPs比例失衡在肿瘤发生发展中所起重要作用.

有研究表明 TIMPＧ２分子在宫颈癌组织中的表达与

组织分化程度和淋巴转移密切相关[８].本研究通过

Westernblot实验来检测宫颈癌细胞中 OTX１的表

达变化是否会影响 MMPＧ２、MMPＧ９、TIMPＧ２的表

达水平.实验结果表明,在宫颈癌细胞中 OTX１的

表达受到抑制时,MMPＧ２、MMPＧ９及 TIMPＧ２的表

达水平也显著降低(tsiＧNCvs．siＧOTX１＃１＝１４．１９６、１２．８５９、

１１．９３０,tsiＧNCvs．siＧOTX１＃２ ＝１６．０６８、１４．１７６、１２．２１４,

P＜０．０５);过 表 达 OTX１ 后,MMPＧ２、MMPＧ９ 及

TIMPＧ２ 的 表 达 水 平 显 著 增 高 (t＝ －２２．７８４、

－１８．３４２、－１７．２９１,P＜０．０５)(图４A).细胞划痕实

验结果表明,在CＧ３３A细胞中敲低 OTX１,显著抑制

了宫 颈 癌 细 胞 的 迁 移 率 (tsiＧNCvs．siＧOTX１＃１ ＝７．４６１,

tsiＧNCvs．siＧOTX１＃２＝６．６２２,P＜０．０５);在CaSki细胞中过

表达 OTX１后,显著增强了宫颈癌细胞的迁移率

(t＝－４．２９０,P＜０．０５)(图４B).此外 Transwell实
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验显示,抑制细胞中 OTX１ 的表达,显著抑制了

CＧ３３A细胞 的 迁 移 和 侵 袭 能 力 (tsiＧNCvs．siＧOTX１＃１ ＝

６．４８３、１１．６３２,tsiＧNCvs．siＧOTX１＃２ ＝６．１３１、１１．００３,P ＜

０．０５);过表达 OTX１,显著增强了CaSki细胞的迁移

和侵袭能力(t＝－７．３７１、－７．１６４,P＜０．０５)(图４C、

D).

注:A:在宫颈癌细胞中敲低或过表达 OTX１后,通过 westernblot实验检测 MMPＧ２、MMPＧ９及 TIMPＧ２的表达变化(∗P＜０．０５);

B:细胞划痕实验(１００μm);C、D:Transwell实验(２００μm)(∗P＜０．０５vs．siＧNC;＃P＜０．０５vs．pcＧNC).

图４　OTX１对宫颈癌细胞迁移和侵袭的影响

Fig．４　EffectsofOTX１onmigrationandinvasionofthecervicalcancercells

３讨论

３．１宫颈癌的概况及 OTX１的生物学性质

尽管宫颈癌癌前筛查的广泛普及,使得人们对

宫颈癌的重视逐步增加,但是,目前对感染程度和癌

症进展程度的判断尚缺乏有效手段,有研究表明,宫

颈癌晚期或复发患者生存期较短,早期宫颈癌５年

生存率为９０％,而晚期５年生存率仅为２５％[９].宫

颈癌通常具有较长的癌前病变阶段,但由于早期缺

乏典型症状,多数患者在确诊时已进展至晚期,延误

了最佳干预时机,导致患者生存质量明显下降,病死

率增加[１０].OTX１作为一种转录调节剂,影响胚胎

发育 过 程 中 一 些 组 织 和 器 官 所 需 基 因 的 表 达.

OTX１的异常表达与肿瘤的发生、发展及生物学行

为密切相关[１１].

３．２OTX１在宫颈癌发生发展中的作用

近年来 OTX１在各种实体癌中的相关研究较

多,Tu等[１２]研究表明 OTX１可能作为 miRＧ１２９Ｇ５p
的直接靶标,在体内外增强致瘤性及喉鳞癌肿瘤的

生长;Jiang等[１３]研究表明 OTX１可能在膀胱癌的

进展中发挥促进作用;Wei等[１４]研究表明 OTX１在

特定甲状腺乳头状癌组织中显著上调,并且与甲状

腺乳头状癌的不良临床结果显著相关.本研究结果

显示,OTX１在宫颈癌组织中呈高表达,并且病理分

化程度低、FIGO分期级别越高、肿瘤大小越大及有

淋巴结转移的患者中 OTX１表达增高,提示 OTX１
可能与宫颈癌的恶性生物学行为有关.

MMPＧ９可对细胞外基质降解,降低基底膜活

性,促进肿瘤细胞转移,在多种恶性肿瘤中呈高表
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达[１５].MMPＧ２是一种明胶酶类蛋白,具有降解细

胞外基质和调控肿瘤血管生成的功能.相关研究发

现,MMPＧ２的激活不仅加速宫颈癌细胞的演化过

程,还与肿瘤细胞的侵袭能力呈显著相关性[１６].本

研究显示,敲低宫颈癌细胞 CＧ３３A 中的 OTX１表

达,MMPＧ２、MMPＧ９及 TIMPＧ２的表达水平明显降

低;过表达宫颈癌细胞 CaSki中的 OTX１,MMPＧ２、

MMPＧ９及 TIMPＧ２的表达水平显著升高.以上实

验数据可推测,OTX１与宫颈癌的侵袭密切相关.

此外细胞划痕实验及 Transwell实验也进一步证实

抑制宫颈癌细胞中的 OTX１的表达,会显著抑制宫

颈癌细胞的增殖、迁移;促进 OTX１的表达,宫颈癌

细胞的增殖及迁移能力也会显著提高.

３．３不足与展望

本实验初步探讨了 OTX１对宫颈癌细胞增殖、

迁移及侵袭的影响,但是仍有大量的工作需要更进

一步地去研究,例如在宫颈癌细胞中与 OTX１相关

的信号通路的探索,此外对宫颈癌患者的复发及生

存率的影响并未进行更深层次地探究,这些均是本

实验的不足之处,也是后续将要继续探究的部分.

综上所述,OTX１在宫颈癌中高表达,并且与宫

颈癌的细胞分化程度、FIGO 分期、肿瘤大小及有无

淋巴结转移密切相关.OTX１的高表达与宫颈癌细

胞增殖、迁移及侵袭能力呈正相关.OTX１有望成

为宫颈癌治疗的潜在靶点.
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