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· 论著 ·

miR-4677-3p通过靶向调控KLF7影响结直肠癌

细胞增殖、凋亡和侵袭

康嘉敏1，高紫玉2，刘妍慧1，乌日罕2，刘彩霞2，邢智伟2

（内蒙古医科大学  1. 研究生院； 2. 附属医院肿瘤内科，呼和浩特  010050）  

摘要  目的 探讨miR-4677-3p通过靶向KLF7对结直肠癌 （CRC）细胞增殖、凋亡和侵袭的影响。方法  采用Western blotting及

实时PCR检测CRC组织及细胞中miR-4677-3p、KLF7表达水平。将HCT116细胞分为miR-NC组、miR-4677-3p mimics组、si-NC组、

si-KLF7组、miR-4677-3p mimics+pcDNA3.1组、miR-4677-3p mimics+pcDNA-KLF7组，用集落形成实验、流式细胞术、Transwell实

验分别检测细胞增殖、凋亡、侵袭情况； 用Western blotting检测增殖、凋亡、侵袭相关蛋白表达。通过裸鼠移植瘤实验观察移植瘤

生长情况，用实时PCR检测移植瘤组织miR-4677-3p表达水平，用免疫组织化学染色检测移植瘤组织中增殖、凋亡、侵袭相关蛋

白表达。用starBase网站预测及双萤光素酶报告基因实验检测miR-4677-3p与KLF7的靶向关系。结果  在CRC组织及CRC细胞系

HCT116、SW480、HT29中，miR-4677-3p表达下调，KLF7表达上调 （P < 0.05）； 过表达miR-4677-3p及沉默KLF7均可降低细胞克隆

形成数、细胞侵袭数及KLF7、Ki-67、MMP-9、CLDN1表达，增高细胞凋亡率及cleaved caspase-3表达 （P < 0.05）； 而在过表达miR-
4677-3p基础上沉默KLF7可部分逆转过表达miR-4677-3p对CRC细胞生长的抑制作用；miR-4677-3p与KLF7之间存在靶向关系； 

miR-4677-3p mimics组较miR-NC组移植瘤体积、重量减小，miR-4677-3p及cleaved caspase-3表达水平升高，KLF7、Ki-67、MMP-9、

CLDN1表达水平降低 （P < 0.05）。结论  miR-4677-3p可通过靶向抑制KLF7而抑制CRC细胞增殖、侵袭，促进其凋亡。
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miR-4677-3p regulates the proliferation，apoptosis and invasion of colorectal cancer
cells by targeting and modulating KLF7
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Abstract  Objective To explore the effects of miR-4677-3p on the proliferation，apoptosis，and invasion of colorectal cancer （CRC） 

cells by targeting KLF7. Methods  Real-time PCR and Western blotting were used to detect miR-4677-3p and KLF7 expression in CRC 

tissues and cells. HCT116 cells were assigned into miR-NC，miR-4677-3p mimics，si-NC，si-KLF7，miR-4677-3p mimics+pcDNA3.1，

and miR-4677-3p mimics+pcDNA-KLF7 groups. Cell cloning experiments，flow cytometry，and Transwell assay were used to detect cell 

proliferation，apoptosis，and invasion，respectively. Western blotting was used to test proliferation，apoptosis，and invasion-related pro-
teins. The nude mouse transplant tumor experiment was used to observe the growth of the transplant tumor. Real-time PCR was performed 

to detect miR-4677-3p in tumor tissue. Immunohistochemistry was performed to detect the proteins related to tumor tissue proliferation，

apoptosis，and invasion. Results  In the CRC tissues and CRC cells HCT116，SW480，and HT29，miR-4677-3p was downregulated and 

KLF7 was upregulated （P < 0.05）. The miR-4677-3p mimic group showed a decrease in the number of cell clones formed，the number 

of cell invasions，KLF7，Ki-67，MMP-9，and CLDN1，and an increase in the apoptosis rate and cleaved caspase-3 when compared to the 

miR-NC group （P < 0.05）. For the si-NC group，the si-KLF7 group showed a decrease in the number of cell clones formed，the number of 

cell invasions，Ki-67，MMP-9，and CLDN1，and an increase in the apoptosis rate and cleaved caspase-3 when compared to the si-NC group 

（P < 0.05）. The miR-4677-3p mimics+pcDNA-KLF7 group showed an increase in the number of cell clones formed，the number of cell 

invasions，KLF7，Ki-67，MMP-9，and CLDN1，and a decrease in the apoptosis rate and cleaved caspase-3 compared to the miR-4677-3p 

mimics+pcDNA3.1 group （P < 0.05）. The starBase website prediction and dual-luciferase assay reports indicated a targeted relationship 
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between miR-4677-3p and KLF7. In the miR-NC group，the miR-4677-3p mimics group showed a decrease in regard to the tumor volume 

and mass，an increase in miR-4677-3p and cleaved caspase-3 levels，and a decrease in KLF7，Ki-67，MMP-9，and CLDN1 （P < 0.05）. 

Conclusion  miR-4677-3p can inhibit CRC cell proliferation，invasion，and promote apoptosis by targeting KLF7.

Keywords  miR-4677-3p； KLF7； colorectal cancer； proliferation； apoptosis； invasion

结直肠癌 （colorectal cancer，CRC） 是胃肠道常

见的恶性肿瘤，也是引发癌症相关死亡的主要原

因之一［1-2］。CRC早期发病隐匿不易确诊，而晚期

多发生转移，导致治疗难度增大，患者5年生存率极

低［3］。近年来，分子靶向治疗因具有较高的安全性、

灵敏度和特异度，而成为治疗多种癌症相关疾病的

热点。寻求CRC特异性生物标志物有助于及早诊断

并针对性靶向治疗，延长患者总生存期［4］。微RNA 

（microRNA，miRNA） 在癌症相关疾病的发展进程中

发挥重要的作用。研究［5］发现，miR-4677-3p在胃癌

细胞中呈低表达，过表达miR-4677-3p可抑制胃癌

细胞的增殖、迁移和侵袭。转录因子Krüppel样因子

7 （Krüppel-like factor 7，KLF7） 在结肠腺癌组织中表

达上调，抑制KLF7可抑制结肠腺癌细胞增殖、迁移

和侵袭，进而抑制肿瘤生长和转移［6］。本研究拟探

讨miR-4677-3p能否通过调控KLF7影响CRC细胞增

殖、凋亡和侵袭，以期为CRC分子靶向治疗机制的研

究提供参考。

1 材料与方法

1.1 材料

选取2023年5月至2024年5月间内蒙古医科大

学附属医院收治的30例首次病理确诊为CRC的患

者，取手术切除的CRC及癌旁组织，保存于液氮中待

用。纳入标准：首次确诊；未接受任何辅助性放化疗

等治疗。排除标准：近期使用过免疫调节剂或糖皮

质激素；存在精神、免疫、肿瘤等相关疾病。所有患

者及家属签署知情同意书。本研究获得内蒙古医科

大学附属医院伦理委员会批准 （2023-04-037）。

人结肠上皮细胞系NCM460及CRC细胞系HCT

116、SW480、HT29均购自上海酶研生物科技有限公

司。miR-NC、miR-4677-3p mimics、si-NC、si-KLF7、

pcDNA3.1、pcDNA-KLF7质粒购自上海禾午生物科

技有限公司；lipofectamineTM 2000购自柏莱源 （天津） 

生物科技有限公司；兔抗人KLF7、MMP-9、CLDN1购

自南京赛戈巍生物科技有限公司；兔抗小鼠Ki-67、

兔抗人Ki-67购自北京索莱宝科技有限公司；兔抗人

cleaved caspase-3购自沈阳万类生物科技有限公司。

4周龄、体重18~20 g、雄性BALB/c裸鼠［SCXK （滇） 

2022-0003］购自云南达生生物科技有限公司。本研

究动物实验在内蒙古华希生物科技有限公司进行。

本研究获得内蒙古华希生物科技有限公司动物伦

理委员会批准 （2024549）。

1.2 方法

1.2.1 细胞培养：在37 ℃、5%CO2培养箱中，NCM460、

HCT116、HT29细胞用RPMI 1640培养基 （10% FBS+

1%青-链霉素混合液）培养，SW480细胞用L15完全

培养基 （10% FBS+1%青-链霉素混合液） 培养，待细

胞密度达90%以上，消化传代。

1.2.2 实时PCR检测CRC组织及细胞中miR-4677-

3p表达水平：用TRIzol试剂分离CRC组织、癌旁组

织及NCM460、HCT116、SW480、HT29细胞总RNA，

逆转录合成cDNA，然后进行实时PCR。PCR反应体

系：2 μL cDNA模板，0.5 μL 10 μmol/L引物，10 μL 2× 

All-in-One™ qPCR Mix，ddH2O补至20 μL。PCR反应

条件：95 ℃预变性5 min，95 ℃变性30 s、60 ℃退火

30 s、72 ℃延伸60 s，40个循环。U6作为内参。用

2-ΔΔCt法计算miR-4677-3p相对表达量。引物序列：

miR-4677-3p，正向5’-CTGTGAGACCAAAGAACTAC

TCGC-3’，反向5’-CTCTACAGCTATATTGCCAGCCA

C-3’；U6，正向5’-CTCGCTTCGGCAGCACAT-3’，反

向5’-TTTGCGTGTCATCCTTGCG-3’。

1.2.3 细胞分组与处理：将HCT116细胞分为miR-

NC组、miR-4677-3p mimics组、si-NC组、si-KLF7组、

miR-4677-3p mimics+pcDNA3.1组、miR-4677-3p 

mimics+pcDNA-KLF7组。待HCT116细胞生长至对数

期接种至6孔板，培养24 h，参照lipofectamineTM 2000

试剂说明书分别转染相应质粒24 h，收集细胞进行

后续实验。

1.2.4 集落形成实验检测细胞增殖：将1.2.3转染后
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各组细胞接种至6孔板，培养2周，4%多聚甲醛固定

后，结晶紫染色，显微镜下观察。

1.2.5 流 式 细 胞 术 检 测 细 胞 凋 亡：预 冷PBS重 悬

1.2.3转染后各组细胞，离心弃上清，用PBS重悬，依

次加入Annexin V-FITC和PI试剂混匀，4 ℃避光孵育

30 min，加入PBS，进行流式检测分析。

1.2.6 Transwell实验检测细胞侵袭：用含1% FBS培

养基重悬1.2.3转染后各组细胞，将0.5 mL细胞悬液 

（1×105/mL）加入Transwell小室 （铺有Matrigel胶），同

时在下室加入0.75 mL含10% FBS的培养液，在37 ℃、

5% CO2培养箱中培养48 h，取出小室，PBS清洗后，

室温下用甲醛固定，结晶紫染色，PBS清洗后，晾干，

置于显微镜下观察拍照。

1.2.7 Western blotting检测增殖、凋亡及侵袭相关

蛋白表达：将1.2.3转染后各组细胞进行蛋白裂解提

取总蛋白，BCA定量。蛋白变性上样，进行凝胶电泳

分离后转至PVDF膜，用血清封闭，加入一抗 （4 ℃过

夜）、HRP二抗 （室温1 h），清洗后化学发光，用凝胶成

像系统收集图像并分析条带灰度值。

1.2.8 生物信息学及双萤光素酶报告基因实验检

测miR-4677-3p与KLF7的靶向关系：利用starBase网

站 （http://rnasysu.com/encori/index.php） 预测miR-4677-

3p与KLF7的靶向关系。将KLF7的野生/突变 （WT/

MUT） 序列 （含miR-4677-3p结合位点） 分别克隆至

psiCHECK-2报 告 载 体，与miR-NC或miR-4677-3p 

mimics质粒共转染HCT116细胞48 h，裂解细胞后与

萤光素酶底物共孵育，酶标仪检测萤光强度，以萤

火虫/海肾萤光强度比值表示KLF7的双萤光素酶活

性。

1.2.9 裸鼠移植瘤实验：裸鼠适应性喂养1周，用无

菌注射器分别将含有miR-NC或miR-4677-3p mimics

质粒的0.2 mL HCT116细胞悬液 （5×106/mL） 注射

于裸鼠右侧腋窝皮下，每天观察裸鼠状态，每7 d测

量1次肿瘤体积，35 d后处死裸鼠，取瘤组织称重。取

部分瘤组织，实时PCR检测瘤组织中miR-4677-3p水

平，剩余瘤组织用甲醛固定待用。

1.2.10 免疫组织化学染色检测瘤组织KLF7及增

殖、凋亡、侵袭相关蛋白表达：取1.2.9甲醛固定移植

瘤组织，浸蜡包埋切片，脱蜡透明水化，进行抗原修

复，3%H2O2灭活后血清封闭，4 ℃下与一抗反应过

夜，清洗后，室温下与二抗反应2 h，显色处理，清洗

后干燥透明封片，观察拍照，并进行光密度分析。

1.3 统计学分析

采用SPSS 25.0软件进行统计学分析。计量资料

符合正态分布以x-±s表示，多组间比较采用单因素

方差分析，进一步两两比较采用SNK-q检验。P < 0.05

为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 CRC组织及细胞中miR-4677-3p、KLF7的表达

与癌旁组织比较，CRC组织miR-4677-3p表达水

平降低 （t = 23.515，P < 0.001），KLF7表达水平升高 （t = 

31.530，P < 0.001）。CRC细胞HCT116、SW480、HT29

较人结肠上皮细胞NCM460 miR-4677-3p表达水平

降低 （F = 130.688，P < 0.001），KLF7表达水平升高 

（F = 80.118，P < 0.001）。见图1、表1。

表1  CRC组织及各细胞系中miR-4677-3p、KLF7表达水平比较

Tab.1  Comparison of miR-4677-3p and KLF7 expression levels in CRC tissues and different cell lines

Item CRC tissue
Neoplastic adjacent 

tissue
NCM460 cell HCT116 cell SW480 cell HT29 cell

miR-4677-3p 0.42±0.05 0.90±0.101） 0.93±0.10 0.32±0.042） 0.35±0.042） 0.37±0.052）

KLF7 0.95±0.10 0.33±0.041） 0.25±0.03 0.88±0.102） 0.84±0.092） 0.83±0.092）

1） P < 0.05 vs. CRC tissues；2） P < 0.001 vs. NCM460 cell.

1，neoplastic adjacent tissues；2，CRC tissues；3，NCM460 cell；4， 

HCT116 cell；5，SW480 cell；6，HT29 cell.

图1  Western blotting检测CRC组织及各细胞系中KLF7表达

Fig.1  Expression of KLF7 in CRC tissues and cell  lines detec-

ted with Western blotting

1  2  3  4  5  6

KLF7

β-actin

33×103

42×103
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2.2 miR-4677-3p过表达对HCT116细胞KLF7表达、

增殖、凋亡及侵袭的影响

miR-4677-3p mimics组较miR-NC组细胞克隆形

成数、细胞侵袭数减少，KLF7、Ki-67、MMP-9、CLDN1

表达降低，细胞凋亡率、cleaved caspase-3表达升高 

（P < 0.05）；见图2、3，表2。

A，cell cloning formation experiment results （×10）；B，flow cytometry results；C，Transwell assay results （×200）.

图2  各组细胞增殖、凋亡及侵袭情况比较

Fig.2  Comparison of cell proliferation，apoptosis and invasion in each group
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2.3 KLF7沉默对HCT116细胞增殖、凋亡及侵袭的

影响

si-KLF7组较si-NC组细胞克隆形成数、细胞侵袭

数减少，KLF7、Ki-67、MMP-9、CLDN1表达降低，细胞

凋亡率及cleaved caspase-3表达升高 （P < 0.05）。见

图2、表2。提示KLF7沉默可抑制HCT116细胞增殖及

侵袭，并促进细胞凋亡。

2.4 miR-4677-3p过 表 达 后 过 表 达KLF7对HCT116

细胞KLF7表达及增殖、凋亡、侵袭的影响

miR-4677-3p mimics+pcDNA-KLF7组较miR-4677-

3p mimics+pcDNA3.1组细胞克隆形成数、细胞侵袭

数增加，KLF7、Ki-67、MMP-9、CLDN1表达升高，细胞

凋亡率、cleaved caspase-3表达降低 （P < 0.05）。见图2、

表2。提示过表达KLF7可部分逆转过表达miR-4677-3p

对HCT116细胞增殖、侵袭的抑制作用及对细胞凋亡

的促进作用。

A

B

C
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1，miR-NC group；2，miR-4677-3p mimics group；3，si-NC group；4，si-

KLF7group；5，miR-4677-3p mimics+pcDNA3.1 group；6，miR-4677-3p 

mimics+pcDNA-KLF7 group.

图3  Western blotting检测各组细胞中KLF7、Ki-67、cleaved 

caspase-3、MMP-9、CLDN1表达

Fig.3  Western  blotting  analysis  of KLF7，Ki-67，cleaved 

caspase-3，MMP-9，and CLDN1 expression  levels  in 

cells from each group
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2.5 miR-4677-3p与KLF7的靶向关系

starBase网站预测结果显示，miR-4677-3p与KLF7

存在靶向关系 （图4）。双萤光素酶报告基因实验结果

显示，KLF7-WT+miR-4677-3p mimics组 （0.52±0.06） 

较KLF7-WT+miR-NC组 （0.96±0.10） 双萤光素酶活

性降低 （P < 0.05）；KLF7-MUT+miR-NC组 （0.94±0.10）

与KLF7-MUT+miR-4677-3p mimics组 （0.93±0.10） 双

萤光素酶活性无统计学差异 （P > 0.05）。表明miR-

4677-3p与KLF7之间存在靶向关系。

2.6 裸鼠移植瘤体积、重量及miR-4677-3p表达水平

表2  各组细胞增殖、凋亡、侵袭情况及相关蛋白表达

Tab.2  Proliferation，apoptosis，invasion status in each group of cells and expression of related proteins

Group KLF7 Number of cell clones formed Ki-67 Apoptosis rate （%） 

miR-NC 0.85±0.10   86.33±9.12 0.89±0.10 5.64±0.63

miR-4677-3p mimics 0.31±0.041）   39.27±4.081） 0.40±0.051） 26.71±2.891） 

si-NC 0.84±0.10   83.44±8.76 0.85±0.10 6.19±0.71

si-KLF7 0.27±0.042）   35.17±3.742） 0.32±0.042） 28.45±3.072） 

miR-4677-3p mimics+pcDNA3.1 0.34±0.04   40.22±4.32 0.42±0.05 24.81±2.73

miR-4677-3p mimics+pcDNA-KLF7 0.80±0.093）   76.28±8.053） 0.83±0.093） 9.12±1.033） 

Group Cleaved caspase-3 Number of invasive cells MMP-9 CLDN1

miR-NC 0.35±0.04 127.38±13.85 0.94±0.10 0.83±0.10

miR-4677-3p mimics 0.79±0.091）   50.46±5.721） 0.48±0.061） 0.37±0.051） 

si-NC 0.38±0.05 117.64±12.43 0.90±0.10 0.81±0.09

si-KLF7 0.82±0.092）   48.26±5.122） 0.42±0.052） 0.30±0.042） 

miR-4677-3p mimics+pcDNA3.1 0.77±0.09   55.60±5.92 0.50±0.06 0.39±0.05

miR-4677-3p mimics+pcDNA-KLF7 0.39±0.053） 115.23±12.393） 0.89±0.103） 0.80±0.093） 

1） P < 0.05 vs. miR-NC；2） P < 0.05 vs. si-NC group；3） P < 0.05 vs. miR-4677-3p mimics+pcDNA3.1.

图4  miR-4677-3p与KLF7的靶向关系预测

Fig.4  Prediction of the targeting relationship between miR-4677-3p and KLF7

miR-4677-3p mimics组较miR-NC组移植瘤体积

（图5）、重量 （796.24 mg±81.53 mg vs. 1 526.38 mg±

155.29 mg，P < 0.05） 减小，miR-4677-3p表达水平 

（0.85±0.09 vs. 0.39±0.05，P < 0.05） 升高。

2.7 裸鼠移植瘤组织中KLF7及增殖、凋亡、侵袭相

关蛋白表达情况

miR-4677-3p mimics组较miR-NC组移植瘤组织中

KLF7 （0.34±0.04 vs. 0.82±0.09）、Ki-67 （0.44±0.05 vs. 

0.89±0.10）、MMP-9 （0.50±0.06 vs. 0.93±0.10）、CLDN1 

（0.41±0.05 vs. 0.86±0.09） 表达降低，cleaved caspase-3 

（0.82±0.09 vs. 0.36±0.04） 表达升高 （P < 0.05）。见图6。

*P < 0.05 vs. miR-NC group.

图5  裸鼠移植瘤体积

Fig.5  Tumor volume of transplanted tumors in nude mice
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图6  免疫组织化学检测移植瘤组织中KLF7、Ki-67、cleaved caspase-3、MMP-9、CLDN1表达  ×200 

Fig.6  Immunohistochemical detection of the expression of KLF7，Ki-67，cleaved caspase-3，MMP-9，and CLDN1 in the transplan-

ted tumor tissues  × 200

KLF7 Ki-67 Cleaved caspase-3 MMP-9 CLDN1

miR-NC group

miR-4677-3p
mimics group

3 讨论

CRC是受遗传、生活方式、饮食习惯等多种因

素影响的消化系统常见恶性肿瘤。近年来，CRC已

成为50岁以下成人癌症死亡的主要原因之一，这与

CRC诊断延迟及晚期转移密切相关［7］。然而，常规治

疗手段对转移性CRC效果甚微，而通过分子生物标

志物进行临床靶向治疗已成为当前的研究热点［8］。

miRNA在细胞增殖、分化、凋亡等多种生物学过程

中发挥重要作用，参与包括肿瘤在内多种病理进程

的发生、发展。miRNA表达异常与CRC的发展及转

移 有 关，如miR-106b-5p过 表 达 可 抑 制CRC细 胞 增

殖、迁移与侵袭［9］。miR-4677-3p在膀胱癌细胞中

表达下调，miR-4677-3p过表达可抑制膀胱癌细胞的

活力、增殖和迁移，促进细胞凋亡，进而抑制异种移

植瘤生长［10］。过表达miR-4677-3p还可抑制卵巢癌

细胞增殖，诱导细胞凋亡，阻滞细胞周期［11］。miR-

4677-3p表达上调可抑制口腔鳞状上皮细胞癌细胞

增殖、迁移和侵袭［12］。本研究结果显示，miR-4677-

3p在CRC组织及细胞中低表达，过表达miR-4677-3p

可抑制CRC细胞恶性生物学行为及裸鼠移植瘤生

长。

KLF是一种可广泛调控细胞功能的转录调节因

子，参与多种肿瘤相关的生物学过程，且在CRC患

者体内异常表达，其家族成员mRNA表达水平可能

是CRC患者的预后指标［13］。KLF7是KLF家族成员

之一，在CRC中表达上调，抑制KLF7表达可抑制人

HCT116 CRC细胞的生长和克隆形成，进而抑制肿瘤

形成［14］。另外，KLF7在CRC组织中呈高表达，KLF7

过表达可促进CRC细胞增殖、迁移和侵袭，抑制细胞

凋亡，促进体内肿瘤生长［15］。沉默KLF7可抑制CRC

细胞的生存、侵袭和迁移能力，抑制肿瘤生长［16］。

本研究结果显示，KLF7在CRC组织及细胞中呈高

表达，过表达miR-4677-3p可抑制KLF7表达，过表达

KLF7可部分逆转过表达miR-4677-3p对CRC细胞恶

性生物学行为的抑制作用，而且starBase网站预测

及双萤光素酶基因报告实验均显示，miR-4677-3p与

KLF7之间存在靶向关系，说明miR-4677-3p可通过

靶向抑制KLF7而抑制CRC细胞的恶性生物学行为。

CRC细胞的异常增殖、凋亡及侵袭是促进肿瘤

发生、发展的重要因素。Ki-67是一种与细胞有丝分

裂相关的肿瘤增殖抗原，其表达与肿瘤细胞增殖密

切相关，常作为判断肿瘤发展程度的生物标志物，

Ki-67表达可用于CRC临床诊断及预后预测［17］。下

调Ki-67表达可抑制CRC细胞增殖，进而抑制BALB/c

小鼠CT26细胞衍生肿瘤的生长［18］。caspase-3是细

胞凋亡过程中的执行蛋白，激活caspase-3可促进

癌细胞凋亡，进而抑制癌症的发展进程。cleaved 

caspase-3是caspase-3的活化形式，促进cleaved caspase-

3表达可诱导CRC细胞凋亡，进而抑制CRC肿瘤生

长［19］。另外，抑制Ki-67表达、促进cleaved caspase-3

表达可抑制HCT116细胞的存活，促进其凋亡，抑制

小鼠异种移植瘤生长［20］。MMP-9与CLDN1均是与

癌细胞侵袭相关的蛋白。抑制MMP-9表达可抑制结

肠癌细胞的迁移和侵袭，并抑制体内肿瘤转移［21］。

CLDN1作为维持黏膜结构和生理功能的重要蛋白，

参与CRC发生和发展，其表达可促进CRC细胞侵袭、

迁移和转移性肝肿瘤的形成［22］。本研究结果显示，

第8期 康嘉敏等.  miR-4677-3p通过靶向调控KLF7影响结直肠癌细胞增殖、凋亡和侵袭
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过表达miR-4677-3p可抑制CRC细胞及移植瘤组织

中Ki-67、MMP-9、CLDN1表达，促进cleaved caspase-3

表 达，说 明 过 表 达miR-4677-3p可 抑 制CRC细 胞 增

殖、侵袭，促进细胞凋亡，抑制裸鼠移植瘤生长。

综上所述，本研究发现，miR-4677-3p可通过靶

向抑制KLF7而抑制CRC细胞增殖、侵袭，促进细胞

凋亡。CRC发病机制较复杂，其分子靶向具有多样

性，本研究内容较单一，后续将丰富实验设计，进一

步深入探讨CRC的分子靶向治疗机制。
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