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微RNA-125、信号转导与转录活化因子3对卵巢癌细胞的影响
及靶向关系验证

刘军华，张银珂，常超，王雅菲，齐向华，范晓丽

作者单位：平煤神马医疗集团总医院妇产科，河南 平顶山467000
摘要： 目的 检测微RNA（miR）-125a、信号转导与转录活化因子 3（STAT3）在卵巢癌细胞中的表达水平，分析其对卵巢癌细
胞增殖、侵袭和凋亡的影响，并验证两者的靶向关系。方法 2020年 1月至 2021年 12月，采用 qRT-PCR检测卵巢癌细胞和正
常人卵巢上皮细胞中miR-125a、STAT3 mRNA水平。利用转染技术将 SKOV3细胞分为miR-NC（miR-125a阴性对照组质粒）
组、miR-125a（miR-125a过表达质粒）组、si-NC（沉默 STAT3阴性对照质粒）组、si-STAT3（沉默 STAT3质粒）组、miR-125a+si-NC
和miR-125a+si-STAT3组。MTT实验、Transwell实验和凋亡实验分别检测不同组间细胞的OD值、穿膜细胞数和凋亡率。萤光
素酶报告基因分析 SKOV3细胞中miR-125a与 STAT3的靶向关系，蛋白质印迹法检测不同组间 STAT3蛋白表达情况。结果
与HOSEpiC细胞miR-125a和 STAT3 mRNA水平（1.00±0.15、0.54±0.08）相比，SKOV3、CAOV3和 PEO1细胞中miR-125a水平
（0.41±0.07、0.56±0.08、0.58±0.10）降低，STAT3 mRNA水平（1.87±0.22、1.54±0.07、1.54±0.08）增加；选用 SKOV3细胞进行后续实
验。与miR-NC组相比，miR-125a组细胞增殖能力减弱、穿膜细胞数降低、凋亡率增加。与 si-NC组相比，si-STAT3组细胞增殖
能力减弱、穿膜细胞数降低、凋亡率增加。与miR-125a+si-NC组相比，miR-125a+si-STAT3组细胞增殖能力减弱、穿膜细胞数降
低、凋亡率增加。STAT3+miR-125a mimic组与 STAT3 WT组相比，STAT3蛋白表达较弱，且miR-125a与 STAT存在靶向结合位
点。结论 卵巢癌细胞中miR-125a的过表达可靶向STAT3抑制SKOV3细胞的增殖和侵袭并诱导细胞凋亡，发挥抗肿瘤活性。
关键词： 卵巢肿瘤； 微RNA-125a； 信号转导和转录激活因子3； 增殖； 侵袭

Effects of miR-125 and STAT3 on ovarian cancer cells and verification of 
their targeting relationship 

LIU Junhua,ZHANG Yinke,CHANG Chao,WANG Yafei,QI Xianghua,FAN Xiaoli
Author Affiliation:General Hospital of Pingmei Shenma Medical Group, Pingdingshan, Henan 467000, China

Abstract： Objective To detect the expression levels of micrornas (miR)-125a and STAT3 in ovarian cancer cells, analyze their ef­
fects on the proliferation, invasion and apoptosis of ovarian cancer cells, and verify the targeting relationship between miR-125a and 
STAT3.Methods From January 2020 to December 2021, qRT-PCR was used to detect the relative expression levels of miR-125a and 
STAT3 mRNA in ovarian cancer cells and normal human ovarian epithelial cells. SKOV3 cells were divided into miR-NC (miR-125a 
negative control plasmid) group, miR-125a (miR-125a overexpressed plasmid) group, si-NC (silenced STAT3 negative control plasmid) 
group, si-STAT3 (silenced STAT3 plasmid) group, and miR-125a+si (transfected with si-NC and miR-125a+si-STAT3) groups. MTT ex­
periment, Transwell experiment and apoptosis experiment were used to detect the OD value, number of transmembrane cells and apop­
tosis rate of SKOV3 cells in different groups. Western blotting was used to detect the expression of STAT3 protein among different
groups. Luciferase reporter gene was used to analyze the targeting relationship between miR-125a and STAT3 in SKOV3 cells. Re⁃ 
sults Compared with the mRNA levels of miR-125a and STAT3 in HOSEpiC cells (1.00±0.15, 0.54±0.08), the levels of miR-125a in 
SKOV3, CAOV3 and PEO1 cells (0.41±0.07, 0.56±0.08, 0.58±0.10) were decreased. STAT3 mRNA levels (1.87±0.22, 1.54±0.07,
1.54±0.08) were increased, and SKOV3 cells were selected for follow-up experiments. SKOV3 cells was selected for follow-up experi­
ments. Compared with the miR-NC group, the miR-125a group had weakened cell proliferation, decreased number of transmembrane
cells, and increased apoptosis rate. Compared with the si-NC group, the cell proliferation ability of the si-STAT3 group was weakened, 
the number of penetrating cells was reduced, and the apoptosis rate was increased. Compared with the miR-125a+si-NC group, the miR-

125a+si-STAT3 group had weakened cell proliferation, decreased number of transmembrane cells, and increased apoptosis rate. Com­
pared with the STAT3 WT group, the expression of STAT3 protein in the STAT3+miR-125a mimic group was weaker, and miR-125a 
had a targeted binding site for STAT.Conclusion Overexpression of miR-125a in ovarian cancer cells can target STAT3 to inhibit the
proliferation and invasion of SKOV3 cells and induce cell apoptosis to exert anti-tumor activity. 
Key words： Ovarian neoplasms; microRNA-125a; Signal transducer and activator of transcription 3; Proliferation; Invasion 
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卵巢癌（OC）是目前最致命的妇科恶性肿瘤之

一，在过去的几十年中，手术、化学疗法和放射疗法

虽在不断进展，但卵巢癌的总体生存率并未显著提

高［1-2］。因此，迫切需要了解卵巢癌的潜在发病机

制，寻找新的治疗靶点，以改善卵巢癌病人的预后。

基因的转录和转录后调控是由表观遗传机制介导

的，DNA甲基化和miRNA调控是表观遗传学中的两
个热门话题［3-4］。miRNA参与肿瘤的发生发展，并影
响基因表达和信号通路传导，调节肿瘤的进展［5］。

微RNA-125a（miR-125a）是一种抗癌基因在多种肿
瘤中表达水平降低，可能参与肿瘤的进展［6-7］，并可

能成为卵巢癌治疗的靶点［8-9］。信号转导和转录激

活因子3（STAT3）是STAT家族中重要的信号级联元
件，它与多种细胞因子反应并已被确定为癌症基

因［10-11］。在非小细胞肺癌中，miR-125a通过调节
STAT3水平影响细胞增殖、迁移和侵袭［8］。而miR-

125a与 STAT3在卵巢癌发挥作用还不清楚，因此
2020年 1月至 2021年 12月进行本研究，首先检测
OC细胞中miR-125a的 STAT3的表达水平，利用转
染技术增加miR-125a的表达进一步分析miR-125a
对OC细胞增殖和侵袭的影响，为OC新的治疗策略
提供研究思路。

1　材料与方法 
1.1　材料　OC细胞系 SKOV3、CAOV3、PEO1（以下
简称 SKOV3、CAOV3、PEO1细胞）及正常人卵巢上
皮细胞HOSEpiC均购于中国科 典型培养物保

藏委员会细胞库。RNAsimple总 RNA提取试剂盒
（DP419）、FastKing一步法 RT-PCR试剂盒（KR123）
购于天根生化科技（北京）有限公司。miR-125a阴
性对照组质粒（miR-NC）、miR-125a 过表达质粒
（miR-125a）、沉默 STAT3阴性对照质粒（si-NC）、沉
默 STAT3质粒（si-STAT3）、miR-125a模拟（mimic）质
粒和 STAT3相关萤光素酶质粒［（野生型（WT）、突
变型（MUT）］由金斯瑞生物科技合成。Transwell小
室购于北京优尼康生物技术有限公司。BCA法蛋
白定量和 Annexin V-FITC/PI细胞凋亡检测试剂盒
购于江苏碧云天生物技术公司，双萤光素酶活性检

测试剂盒，购自美国Promega公司。PTC-200型PCR
仪购于美国 BIO-RAD公司，K3型酶标仪 200-240V
购于美国Thermo Fisher公司。

学院

，

1.2　实验方法　
1.2.1　卵巢癌细胞筛选　SKOV3、CAOV3、PEO1和
HOSEpiC在含有 10% FBS RPMI1640培养基中培
养，置于 37 ℃、5%二氧化碳恒温箱中，待细胞融合
至 80%左右，按 1∶4进行传代处理。采用 qPT-RCR
法。取传 4代，处于对数生长期、生长状态良好的卵

巢癌细胞和HOSEpiC细胞 2×105个。按RNAsimple
总RNA提取试剂盒提取细胞中的总RNA，经紫外分
光光度计鉴定，提取的总RNA浓度和纯度合格，可
用于后续实验。按 FastKing一步法RT-PCR试剂盒
说明将总RNA反转录为 cDNA，反应条件：37 ℃、15 
min设置 3个循环，85 ℃、5 s，并进行扩增。STAT3
以 GAPDH mRNA水平作为内参照，miR-125a以管
家基因U6 mRNA水平作为内参照。引物设计如下：
STAT3正向引物 5′-CTGTGTGACACCAACGACCT-

3′反向引物 5′-CACTCCGAGGTCAACTCCAT-3′；
miR-1
，

25a 正向引物 5′-TCCCTGAGACCCTAACTT­
GTGA-3′，反向引物 5′-AGTCTCAGGGTCCGAGG­
TATTC-3′；GAPDH 正 向 引 物 5′-GAAGGT­
GAAGGTCGGAGTC-3′，反向引物 5′-GAAGATGGT­
GATGGGATTTC-3′；U6正向引物 5′-CTCGCTTCG­
GCAGCACA-3′，反 向 引 物 5′-AACGCTTCAC­
GAATTTGCGT-3′。根据 2−ΔΔCt 公式得 出 STAT3 
mRNA、miR-125a的相对表达水平，因 SKOV3细胞
中miR-125a表达较低和 STAT3 mRNA表达水平较
高，因此选择SKOV3进行后续实验。
1.2.2　细胞转染及转染效率验证　取传 4代，对数
生长期、生长状态良好的 SKOV3细胞，接种于 6孔
板，每孔 4×105万个细胞，置于 37 ℃、5%二氧化碳恒
温箱中，培养 24 h后，随机分为 miR-NC组、miR-

125a组、si-NC组、si-STAT3组、miR-125a+si-NC和
miR-125a+si-STAT3组，每组设 6个复孔，按 Lipo­
fectamine2000说明，miR-NC组转染 miR-125a阴性
对照组质粒，miR-125a组转染 miR-125a过表达质
粒，si-NC组转染沉默 STAT3的阴性对照质粒，si-
STAT3组转染沉默 STAT3质粒，miR-125a+si-NC共
转染miR-125a过表达质粒和沉默 STAT3的阴性对
照质粒，miR-125a+si-STAT3组共转染 miR-125a过
表达质粒和沉默 STAT3的质粒。转染 6 h后，更换
新的培养基，继续培养 24、48和 72 h，收集各组细胞
上清病毒溶液，将不同时间点的病毒溶液合并。将

收集的上清病毒溶液与 PEG8000按照 15∶4的比例
混合均匀，放置 4 ℃冰箱中过夜。次日，放置离心机
中，以 4 000 r/min的速度离心 15 min，留取病毒沉
淀，利用 RPMI1640培养基重悬。将病毒悬液滴加
至处于对数生长期的 SKOV3细胞中，培养 48 h，利
用 2 mg/L的嘌呤霉素筛选出具有抗性的细胞，在荧
光显微镜下观察细胞的荧光表达情况，待细胞全部

呈现绿色荧光时表明慢病毒稳定细胞系构建成功。

利用qRT-PCR及蛋白质印迹法验证转染效率。
1.2.3　细胞增殖活性检测　采用MTT实验检测。
收集上述经慢病毒稳定构建的 miR-NC组、miR-
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125a组、si-NC组、si-STAT3组、miR-125a+si-NC和
miR-125a+si-STAT3组细胞，每组设置 6个复孔，按
照 3×103个/孔的密度种于 96孔板，放置 37 ℃、5%二
氧化碳恒温箱中培养。3、4和 5 d检测细胞的 OD
值，至检测时间点时向检测孔中加入 20 µL MTT溶
液，放置恒温箱中继续孵育 4 h。取出 96孔板，倒扣
至水槽中去除上清液，向检测孔中再加入 150 µL二
甲基亚砜溶液，放置振荡器上震荡 5 min，使结晶物
充分溶解，采用酶标仪检测 570 nm处细胞的吸光度
（OD）值，以OD值代表细胞的增殖活性。
1.2.4　细胞侵袭能力检测　采用 Transwell小室实
验。收集上述经慢病毒稳定构建的 miR-NC组、
miR-125a组、si-NC组、si-STAT3组、miR-125a+si-NC
和miR-125a+si-STAT3组细胞，每组设置 6个复孔，
用无血清培养基重悬细胞，使其密度为 2.5×104个/
毫升，在不同分组的小室上部加入 200 µL细胞悬浮
液，小室下部加入含 10%胎牛血清的培养基 500 
µL，放置恒温箱中继续孵育 72 h。取出小室弃上
清，依次利用多聚甲醛溶液固定（10 min），0.1%结
晶紫溶液染色（10 min）去除未穿膜的细胞，放置显
微镜下随机选取5个视野拍

，

照计数，取平均值。

1.2.5　细胞凋亡率检测　采用流式细胞术。收集
上述经慢病毒稳定构建的miR-NC组、miR-125a组、
si-NC组、si-STAT3组、miR-125a+si-NC和miR-125a+ 
si-STAT3组细胞，每组设置 6个复孔，以每孔 3×105

个细胞的密度接种至 6孔板中，于 37 ℃、5%二氧化
碳恒温箱中孵育 72 h。收集细胞于 1.5 mL的 EP管
中，放置离心机中以 1 000 r/min的速度，离心 5 min，
去上清。每管加入 Annexin V-FITC结合液 500 µL
重悬细胞，然后加入 Annexin V-FITC 5 µL、PI 10 
µL，轻轻混匀，室温避光孵育 10 min，上流式细胞仪
检测细胞凋亡率。

1.2.6　miR-125a靶向调控 STAT3的预测与验证　
采用双萤光素酶报告基因实验。根据突变位点分

别设计野生型和突变型，以 SKOV3细胞的 cDNA为
模板，通过PCR扩增，获取野生型和突变型序列，连
接到野生型 STAT3 3´UTR 和点突变型 STAT3 
3´UTR。将 SKOV3细胞接种于 12孔板中，随机分为
STAT3 WT 组 、STAT3 WT+miR-125a mimic 组 、
STAT3 MUT组、STAT3 MUT+miR-125a mimic组，每
组设置 3个复孔，进行常规培养当细胞融合至 80%
时，STAT3 WT组转染 STAT3 WT、STAT3 WT+miR-

125a mimic组转染 STAT3 WT和 miR-125a mimic、
STAT3 MUT组转染 STAT3 MUT、STAT3 MUT+miR-

125a mimic组转染 STAT3 MUT和 miR-125a mimic。
转染 48 h，收集细胞，按双萤光素酶活性检测试剂盒

说明检测各组萤光素酶活性。

1.2.7　蛋白质印迹法　取上转染过 STAT3 WT和
STAT3 WT+miR-125a mimic的细胞，每组设置 6个
复孔，以 4×105个/孔的密度，接种至 6孔板孵育 72 h。
收集细胞于 15 mL离心管中，放置 4 ℃离心机中，以
4 000 r/min的速度离心 5 min，弃上清，加入细胞裂
解液，提取细胞总蛋白。经 BCA法蛋白定量合格，
在合格蛋白样品中加入等量的 loading buffer，放置
沸水中煮 5 min，使其变性。取变性蛋白 30 µg，SDS-

PAGE分离。电泳结束，将蛋白电泳产物转印至
PVDF膜上。1% BSA室温封闭 2 h，加入 STAT3一
抗（1∶1 000稀释） 4 ℃孵育过夜。次日，加入相对
应的二抗（1∶4 000 释），室温孵育 1 h。化学发光，
曝光、显影，采用Amersham Imager 600凝胶成像系
统中拍照，观察STAT3蛋白表达情况。

稀

，

1.3　统计学方法　采用 SPSS 21.0软件进行统计分
析，计量资料以 x̄ ± s的形式呈现，多组间比较采用
单因素方差分析，组间的两两比较采用LSD-t检验，
两组间比较采用 t检验。P<0.05为差异有统计学
意义。

2　结果 
2.1　卵巢癌细胞与正常人卵巢上皮细胞中 miR-

125a和 STAT3 mRNA表达比较　卵巢癌细胞系
CAOV3、PEO1、SKOV3中miR-125a相对表达水平均
低于 HOSEpiC 细胞（t=7.29、7.08、9.89，P=0.008、
0.005、<0.001），STAT3 mRNA相对表达水平均高于
HOSEpiC细胞（t=13.83、13.78、18.36，均 P<0.001），
见表1。
表 1　卵巢癌细胞与正常人卵巢上皮细胞中miR-125a和

STAT3 mRNA表达比较/x̄±s
细胞类型 miR-125a STAT3 mRNA 
HOSEpiC
CAOV3 

1.00±0.15 
0.56±0.08 

0.54±0.08 
1.54±0.07 

PEO1 0.58±0.10 1.54±0.08 
SKOV3 0.41±0.07 1.87±0.22 
F值 17.95 63.32 
P值 <0.001 <0.001
注：miR为微RNA，STAT3为信号转导与转录活化因子 3，mRNA

为信使核糖核酸。

2.2　增加 SKOV3细胞中 miR-125a及降低 STAT3
的表达的验证　 miR-125a组miR-125a的相对表达水
平为 1.52±0.24，明显高于 miR-NC组 0.45±0.17（t= 
4.20，P<0.05） miR-125a可明显增加 SKOV3细胞中
miR-125a的表达

，

。si-STAT3组STAT3的mRNA及蛋
白相对表达水平为0.36±0.06、0.14±0.03均低于 si-NC
组 1.63±0.21、0.87±0.14（t=5.32、5.02，均 P<0.05），si-
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STAT3可明显降低SKOV3细胞中STAT3的表达。
2.3　各时间点各组间 SKOV3细胞增殖活性比较　
miR-125a 4 d和 5 d时 OD值（0.25±0.10、0.38±0.12）
低 于 miR-NC 组（0.45±0.16、0.89±0.23），t=3.68、
5.84，P=0.041、0.008。si-STAT3组 4 d和 5 d时OD值
（0.23±0.08、0.35±0.10）低 于 si-NC 组（0.43±0.12、
0.85±0.14），t=3.59、5.60，P=0.043、0.007。 miR-

125a+si-STAT3组 3 d、4 d和 5 d时OD值（0.08±0.02、
0.14±0.04、0.21±0.06）低于miR-125a+si-NC组（0.14± 
0.05、0.26±0.09、0.39±0.11），t=3.60、3.92、3.85，P= 
0.042、0.038、0.040，组间比较均差异有统计学意义。
2.4　各组间 SKOV3细胞穿膜情况　 miR-125a组穿
膜细胞数为（56.25±6.85）个，低于miR-NC组（113.4± 
9.65）个（t=12.30，P<0.001）。si-STAT3组穿膜细胞
数为（50.47±6.32）个，低于 si-NC组（109.41±8.02）个
（t=10.32，P<0.001）。miR-125a+si-STAT3组穿膜细
胞数为（32.54±4.87）个，低于 miR-125a+si-NC 组
（54.26±6.20）个（t=8.251，P<0.001），组间比较差异
有统计学意义，见图1。
2.5　各组间 SKOV3细胞凋亡率的比较　miR-125a
组细胞凋亡率为（21.3±3.5）%，高于miR-NC组（6.4± 
1.0）%（t=5.62，P=0.004）。 si-STAT3组细胞凋亡率
为（28.4±4.3）%，高于 si-NC组（10.7±1.8）%，（t=6.38，
P<0.001）。miR-125a+si-STAT3 组细胞凋亡率为
（94.3±8.4）%，高于miR-125a+si-NC组（22.5±2.7）%、
（t=12.01，P<0.001），组间比较均差异有统计学
意义。

2.6　 miR-125a 与 STAT3 的 靶 向 调 控 关 系　
STAT3+miR-125a mimic 组与 STAT3 WT 组相比，
STAT3 蛋白表达较弱，见图 2。 STAT3 WT 组、
STAT3+miR-125a mimic组、STAT3 MUT组和 STAT3 
MUT+miR-125a mimic组萤光素酶活性分别为 1.32± 
0.21、0.25±0.06、1.29±0.18和 1.28±0.20，四组间经单
因素方差分析差异有统计学意义（F=6.51，P= 
0.004）组间两两比较显示 STAT3+miR-125a mimic
组萤 酶活性低于 STAT3 WT组、STAT3 MUT组光素

，

和 STAT3 MUT+miR-125a mimic 组（均 P<0. 05），
miR-125a与STAT3存在靶向结合位点，见图3。

1

2

3 4 5 6 7 8

11 12

12

注：1—β-肌动蛋白（β-actin为），2—信号转导与转录活化因子 3
（STAT3），3—第一次试验 STAT3 WT组；4—第一次试验 STAT3+ 
miR-125a mimic组；5—第二次试验 STAT3 WT组；6—第二次试验
STAT3+miR-125a mimic组；5—第三次试验 STAT3 WT组；6—第三
次试验STAT3+miR-125a mimic组。
图2　STAT3 WT组和STAT3+miR-125a mimic组STAT3蛋白表达情况

图 3　miR-125a靶向调控STAT3的示意图

3　讨论 
OC是女性生殖系统中的常见肿瘤，目前仍然缺

乏有效的，早期筛查和诊断策略。由于高复发率和

耐药性，OC的死亡率在妇科恶性肿瘤中排名第
一［12］。OC复杂而多样的病因促使研究人员探索其
发病及进展的特定机制，大量研究证明miRNA与
OC的发生和发展密切相关［13-15］。Xu等［16］研究显示，

miR-125a-5p通过靶向 STAT3改善 2型糖尿病病人
的肝糖脂代谢障碍。在一项动物研究［17］中显示，

miR-125a-5p通过直接靶向 STAT3调节肺动脉平滑
肌细胞的增殖和凋亡。在本研究中，作者检测到

miR-125a在 OC细胞中明显降低，而 STAT3 mRNA
的表达水平显著增加，推测miR-125a与 STAT3之间
亦可能存在靶向调节关系，并进一步影响OC的增
殖、侵袭和凋亡。

目前 miR-125a 的研究较为广泛，Ahnadvand
等［18］研究显示，miR-125a的过表达与慢性淋巴细胞
性白血病分期相关，有可能成为慢性淋巴细胞白血

病预后的潜在生物标志物。在三阴性乳腺癌中，

miR-125a可诱导酪氨酸激酶受体 2表达增加，与曲
妥珠单抗发挥协同抗肿瘤活性［19］。Yang等［20］研究

显示，miR-125a与 STAT3的 3´-UTR结合，从而抑制
Th17细胞分化，减轻结肠炎反应。在肝细胞癌中，
miR-125a的表达下调，通过抑制 lin28b的表达抑制

A B C D E F

图1　各组间SKOV3细胞穿膜情况（结晶紫染色×200）：A为miR-125a阴性对照组质粒；B为miR-125a过表达质粒；C为沉默STAT3阴性对照质
粒；D为沉默STAT3质粒；E为同时转染miR-125a过表达质粒和沉默STAT3阴性对照质粒；F为同时转染miR-125a过表达质粒和沉默STAT3质粒
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肝细胞癌的增殖，发挥抗肿瘤活性［21］。以上研究显

示，miR-125a的生物学功能多样化，有抗炎和增加
药敏作用同时也可发挥抗肿瘤活性。在本研究中，

miR-125a在 SKOV3中的表达水平下调，利用转染技
术增加其表达水平后，可显著抑制 SKOV3细胞的增
殖、侵袭并诱导细胞凋亡，发挥抗肿瘤作用。在一

项宫颈癌研究［22］中显示，宫颈癌的肿瘤体积较小，

处于早期阶段预后较好，而转移情况预后较差，且

miR125a的表达下调与大肿瘤（≥4 cm）、晚期 FIGO
阶段（Ⅲ/Ⅳ期）和转移情况（淋巴转移和远处转移）
显著相关，影响疾病无进展生存期和总生存期。更

进一步证实miR125a在肿瘤中低表达促进肿瘤的进
展，且与病人的预后相关。

STAT3是一种细胞质转录因子，可调节细胞增
殖、分化、凋亡、血管生成、炎症和免疫反应，阻断

STAT3激活并消除其信号级联反应有望成为治疗癌
症的方法之一［23］。STAT3异常激活通过多种致癌基
因表达触发肿瘤进展，从而导致恶性肿瘤的发

生［24］。越来越多的证据表明，肿瘤微环境与 STAT3
信号通路密切相关，因此靶向 STAT3可以改善肿瘤
进展和抗癌免疫反应［25-26］。骨肉瘤中 STAT3上调可
导致骨肉瘤细胞的转化、增殖、肿瘤形成和耐药性，

STAT3有望成为治疗骨肉瘤的潜在靶点［27］。以上研

究均显示，靶向 STAT3在肿瘤中可发挥抗肿瘤活
性，且是目前抗肿瘤研究中的热点。在本研究中发

现 SKOV3细胞中 STAT3的表达水平增加，通过转染
技术敲低 SKOV3细胞中 STAT3的表达水平后，可显
著抑制 SKOV3细胞增殖、侵袭并诱导细胞凋亡，提
示 STAT3在卵巢癌中发挥促癌基因作用。同时增
加 SKOV3细胞中 miR-125a的表达，减弱 STAT3后
检测到与单独增加miR-125a相比，能更好的抑制细
胞增殖和侵袭并诱导细胞凋亡。经过蛋白质印迹

法检测显示 STAT3+miR-125a mimic组 STAT3蛋白
表达显著低于 STAT3 WT组，提示miR-125a可靶向
调节 STAT3的表达。经过萤光素酶实验验证，miR-

125a与 STAT3之间存在靶向结合位点，进一步确定
miR-125a可以通过靶向调节 STAT3的表达，发挥抗
肿瘤活性。

综上所述，miR-125a在卵巢癌细胞中表达降
低，STAT3在卵巢癌细胞中表达增加，增加 miR-

125a的表达水平和敲低 STAT3的表达水平均可抑
制 SKOV3细胞的增殖和侵袭并诱导细胞凋亡，且
miR-125a与 STAT3之间存在靶向调节关系，为干预
OC恶性生物学行为提供新的研究思路。
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改良置管方式在静脉动脉体外膜氧合中的应用
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摘要： 目的 探讨一种改良置管方式在静脉动脉体外膜氧合（VA-ECMO）中的应用价值。方法 回顾性研究 2020年 3月至
2022年 3月蚌埠医学院第一附属医院重症医学科收治接受VA-ECMO治疗的 42例病人临床资料，根据置管方式的不同，分为
改良组 18例和超声引导组 24例，比较两组病人的基线资料、预后情况、ECMO建立时间、一次性动静脉置管成功率、远端灌注
（DPC）放置成功率、ECMO撤除时间以及相关并发症等指标的差异。结果 改良组ECMO建立时间［（35.78±7.46）比（49.46± 

23
管

.45）min］ECMO撤除时间［（39.00±9.93） （56.82±6.77）min］、置管总并发症发生率［16.67%（3/18）比50.00%（12/24）］均低于
P<0.05）；改良组一次性动 管成功率［100%（18/18）比 66.67%（16/24）］、DPC放置成功率［100%（18/18）比超声引导组（

、

脉置

比

70.83%（17/24）］均高于超声引导组（P<0.05）；两组撤机成功率［50.00%（9/18）比 45.83%（11/24）］、撤机后 28 d存活率［44.44%
（8/18）比 33.33%（11/24）］、一次性静脉置管成功率［77.78%（14/18）比 70.83%（17/24）］、置管血红蛋白下降［（2.28±1.90）比
（3.17±2.62）g/L］、拔管总并发症发生率［22.22%（2/9）比 27.27%（3/11）］、拔管血红蛋白下降［（2.33±1.50）g/L比（3.09±1.58）g/L］
比较，均差异无统计学意义（P>0.05）。结论 与超声引导下经皮穿刺置管比较，改良置管可以缩短VA-ECMO建立及撤除时
间，具有一次性动脉置管成功率高，置管总并发症发生率低，且使DPC放置变得简单等优点。
关键词： 导管，留置； 氧合器，膜式； 体外膜氧合； 超声引导经皮穿刺置管； 外科切开置管
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