
临床与病理杂志
J  Cl in  Path ol  R e s 2018, 38(11)    http://lcbl.amegroups.com

2329

收稿日期 (Date of reception)：2018–08–06

通信作者 (Corresponding author)：邓艳蕾，Email: 1186677898@qq.com

doi: 10.3978/j.issn.2095-6959.2018.11.007
View this article at: http://dx.doi.org/10.3978/j.issn.2095-6959.2018.11.007

miR-129通过靶向调控HMGA2抑制卵巢癌细胞侵袭迁移的	

作用机制

邓艳蕾1，赵琴1，李明明2

(十堰市妇幼保健院 1. 妇科；2. 超声科，湖北 十堰 442000)

[摘　要]	 目的：研究miR-129在高级别浆液性卵巢癌(high-grade serous ovarian cancer，HGSOC)组织及细胞

系中的表达，并探讨其对卵巢癌细胞侵袭迁移的影响及作用机制。方法：实时荧光定量PCR(real-

time quantitative PCR，qRT-PCR)检测miR-129，HMGA2在70例HGSOC组织和30例正常输卵管组织

中的表达，以及miR-129在人卵巢癌细胞系和人正常卵巢上皮细胞系中的表达；Pearson相关分析评

估HGSOC组织中miR-129与HMGA2表达的相关性；将miR-129 mimic和对照转染卵巢癌细胞CAOV

后，用Transwel l小室法检测细胞侵袭情况，细胞划痕试验检测细胞迁移情况、HMGA2 mRNA和

蛋白表达变化；采用生物信息软件及荧光素酶报告基因试验。分析miR-129对HMGA2基因的靶向

性作用；转染HMGA2过表达质粒，观察HMGA2对miR-129 mimic CAOV细胞侵袭和迁移的影响。 

结果：miR-129在HGSOC组织和细胞系中的表达均显著低于正常输卵管组织和正常卵巢上皮细胞

(均P<0.05)；HMGA2在HGSOC组织中的表达显著高于正常输卵管组织(均P<0.05)，与miR-129的

表达呈负相关(r=−0.712，P<0.05)；与对照组相比，miR-129 mimic组CAOV细胞侵袭迁移能力下

降，HMGA2 mRNA和蛋白表达减少(均P<0.05)；生物信息软件预测和荧光素酶报告基因实验显示

HMGA2为miR-129的靶基因；与miR-129+对照组相比，miR-129 mimic+HMGA2组细胞侵袭迁移能

力明显升高(均P<0.05)。结论：miR-129在HGSOC组织中低表达，可能通过靶向下调HMGA2抑制

卵巢癌细胞的侵袭迁移。
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Mechanism of miR-129 inhibiting invasion and migration of 
ovarian cancer cells by targeting HMGA2
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Abstract Objective: To investigate the expression of miR-129 in high-grade serous ovarian cancer (HGSOC) tissues 

and cell lines, and to explore its effect on the invasion and migration of ovarian cancer cells and its mechanism. 

Methods: Real-time quantitative PCR (qRT-PCR) was used to detect the expression of miR-129 and HMGA2 

in 70 HGSOC tissues and 30 normal fallopian tubes, and the expression of miR-129 in human ovarian cancer cell 
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卵 巢 癌 是 第 三 大 常 见 女 性 生 殖 系 统 恶 性 肿

瘤，其病死率占恶性妇科肿瘤的第一位 [ 1 ]。虽然

目前临床上多采用手术、放化疗和分子靶向等多

个学科的联合治疗，但是我国卵巢癌的发病率和

病死率仍居高不下 [2-3]。由于卵巢癌具有早期症状

不明显、无可靠的肿瘤生物学标志物、不断复发

和缺乏有效治疗靶标等多个特征，使得卵巢癌的

治疗进入瓶颈[4]，而局部和全身转移是卵巢癌患者

病死率较高的主要原因 [ 5 ]，但其转移的具体机制

尚未明确。卵巢癌组织学类型90%为上皮性恶性卵

巢癌，其中高级别浆液性卵巢癌(high-grade serous 
ovarian cancer，HGSOC)占2/3以上[6]。因此为改善

卵巢癌患者预后，阐明潜在的肿瘤转移发展机制

并发掘新的治疗靶点至关重要。

微小 R N A (m i R N A ) 是一组长约 1 9 ~ 2 5 个核苷

酸 的 内 源 表 达 非 编 码 小 R N A ， 可 通 过 与 靶 基 因

mRNA的3'非翻译区结合降低mRNA的稳定性负调

节靶基因m R N A的表达 [ 7 ]。Mi R N A在生物学活动

中 起 至 关 重 要 的 作 用 [ 8 - 9 ]， 且 m i R N A 的 失 调 与 肿

瘤的发生、发展密切 [10]。MiRNA是参与卵巢癌起

始和进展的重要因子。研究 [11]表明：miR-129-5p 
可抑制卵巢癌细胞的增殖和存活，并且在卵巢癌

细胞中miR-129-5p的下调与恶性进展和较差的预后

有关，而其在卵巢癌侵袭迁移中的作用及机制尚

未明确。因此本研究以卵巢癌细胞株CAOV为研究

对象，旨在探究miR-129在卵巢癌细胞系侵袭迁移

中发挥的作用及机制，为发掘卵巢癌治疗的新靶

标提供实验依据。

1  对象与方法

1.1  对象

选取 2 0 1 6 年 1 至 1 2 月首次于十堰市妇幼保健

院治疗且并未进行治疗的卵巢癌患者，收集手术

切除病理确诊的70例HGSOC组织标本以及30例因

其他良性疾病切除子宫输卵管术标本，并立即保

存于− 8 0  ℃液氮中用于提取组织R N A。患者的临

床病理学数据均保存可查，并签署知情同意书。

本研究经十堰市妇幼保健院医学伦理委员会审核

批准。

1.2  材料

人卵巢癌细胞系3AO，CAOV，HO8910和人正

常卵巢上皮细胞IOSE80均购自美国ATCC细胞库；

Trans wel l小室、蛋白裂解试剂购自上海碧云天生

物技术有限公司；反转录试剂盒、实时荧光定量

PCR(real-time quantitative PCR，qRT-PCR)试剂盒

等均购自日本TaKaRa公司。HMGA2、内参GAPDH
引物由上海捷瑞生物工程有限公司设计合成，兔

抗人HMGA2抗体(ab52039)、鼠抗人GAPDH抗体

(ab9485)、突变型和野生型HMGA2的3'-非翻译区

(3'-UTR)荧光素酶报告载体(HMGA2-wt，HMGA2-

lines and human normal ovarian epithelial cells. Pearson correlation analysis evaluated the correlation between 

miR-129 and HMGA2 expression in HGSOC tissues. After transfection of ovarian cancer cells CAOV with a 

miR-129 mimic and control, cell invasion was detected by Transwell microscopy, cell migration was detected by 

cell scratch test, and HMGA2 mRNA and protein expression changes were detected. Bioinformatics software and 

luciferase reporter gene assay were used to analyze the targeting effect of miR-129 on HMGA2 gene. HMGA2 

overexpression plasmid was transfected to observe the effect of HMGA2 on the invasion and migration of miR-

129 mimic CAOV cells. Results: The expression of miR-129 in HGSOC tissues and cell lines were significantly 

lower than that in normal fallopian tubes and normal ovarian epithelial cells (P<0.05). HMGA2 was significantly 

higher in HGSOC tissues than in normal fallopian tubes (P<0.05), negatively correlated with the expression of 

miR-129 (r=−0.712, P<0.05). Compared with the control group, the invasion and migration ability of CAOV 

cells in miR-129 mimic group decreased, and the expression of HMGA2 mRNA and protein decreased (P<0.05); 

bioinformatics software prediction and luciferase reporter gene experiments confirmed that HMGA2 is a target 

gene of miR-129; compared with miR-129+ control group, miR-129 mimic+HMGA2 group has significantly 

increased invasion and migration ability (all P<0.05). Conclusion: MiR-129 is lowly expressed in HGSOC tissues, 

and it can inhibit the invasion and migration of ovarian cancer cells by targeting down-regulation of HMGA2.

Keywords high-grade serous ovarian cancer; miRNA-129; HMGA2; invasion; migration
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mut)、miR-129 mimics、HMGA2过表达质粒由上海

吉凯基因公司包装合成。

1.3  方法

1.3.1  细胞培养及转染 
将 细 胞 培 养 在 3 7  ℃ ， 5 % C O 2 全 湿 度 培 养

箱 中 ， 3 A O ， C A O V 细 胞 培 养 基 为 1 0 %  F B S  + 
R P M I 1 6 4 0 ， H O 8 9 1 0 细 胞 培 养 基 为 1 0 %  F B S  + 
DME M-F12。CAOV细胞在呈对数生长期时铺至6
孔板，贴壁24 h后，按说明书将脂质体2000与各组

转染试剂转染至细胞中，分为miR-129 mimics与对

照组，以及miR-129 mimic+HMGA2组，放至培养

箱中培养。

1.3.2  qRT-PCR检测基因mRNA的表达

收集研磨的组织粉末和转染4 8  h后的各组细

胞 ， 采 用 T R I z o l 法 裂 解 细 胞 提 取 总 R N A 。 采 用

在线软件miRBase( http://w w w.mirbase.org/)分析

miR-129 mimic s序列。采用Premier  5在线软件设

计引物序列， H M G A 2 基因引物序列：正向引物

为5'-ACCCAGGGG A AG ACCCA A A-3'，反向引物

为5'-CCTCTTGGCCGTTTTTCTCCA-3'；GAPDH
基 因 引 物 序 列 ： 正 向 引 物 为 5 ' - G G A G C G A G AT 
CCCTCCA A A AT-3'，反向引物为5'-AGCGAGCAT 
CCCCCA A AGTT-3'，由上海捷瑞生物工程有限公

司设计合成。将RNA反转录成cDNA并进行荧光定

量PCR。以GAPDH为内参基因。每个样品设置3个

反应复孔，按两步法进行反应，分析各样品的循

环阈值(c ycle threshold，Ct)，用2 −∆∆Ct法分析各组

实验数据。实验重复3次。

1.3.3  Transwell小室法检测细胞侵袭能力

接 种 细 胞 前 用 5 0  μ L 无 血 清 培 养 基 湿 润

Trans wel l小室聚碳酸酯微孔膜，取转染4 8  h后的

各组细胞无血清培养基洗3次，以每孔1 × 1 0 5个细

胞、100 μL培养基接种于Trans wel l小室的上室，

下室加5 0 0  μ L的完全培养基作为趋化因子，放至

培养箱中培养，1 2  h后于显微镜下观察下室穿过 
5个细胞的时候终止培养，取出聚碳酸酯微孔膜，

PBS洗3次后中性甲醛固定10 min，苏木精染色。

显微镜下随机计数5个视野计数，取其均值代表细

胞侵袭能力。

1.3.4  细胞划痕试验检测细胞迁移能力

取转染48 h后的各组细胞，以每孔1×10 6个细

胞、12 mL接种于6孔板中，将其置于培养箱中，

待细胞贴壁后约12 h，用10 μL的无菌枪头在6孔板

正中沿直线画1条划痕，PBS冲洗3次后，加入无血

清培养基培养。于倒置显微镜下每24 h记录1次细

胞迁移情况。

1.3.5  荧光素酶报告基因实验

实验分4组：HMG A2-w t与miR-129 mimics共

转染组(HMGA2-wt+miR-129)；A20-wt与scramble
共转染组(HMGA2-w t+scramble)；HMGA2-mut与

miR-129 mimics共转染组(HMGA2-mut+miR-129)；

H M G A 2 - m u t 与 s c r a m b l e 共 转 染 组 ( H M G A 2 -
m u t + s c r a m b l e) ，分别转染上述4 组到C A OV细胞

中，48 h后收集细胞，按照双荧光素酶活性检测试

剂盒的说明书进行操作，检测荧光素酶活性，实

验重复3次。

1.3.6  蛋白提取及Western印迹

收 集 细 胞 ， 每 孔 加 入 5 0 0  μ L 的 蛋 白 裂 解 液 
(含有5 μL蛋白酶抑制剂和5 μL磷酸酶抑制剂)，震

荡裂解20 min，4 ℃，12 000 r/min离心30 min后，

B C A 试 剂 盒 检 测 蛋 白 浓 度 ， 变 性 后 ， 每 孔 3 0  μ g 
蛋 白 进 行 S D S - PA G E 电 泳 ， 蛋 白 经 湿 转 至 P V D F
膜， 5 % 脱脂牛奶封闭 1  h ，加入一抗 4  ℃ 孵育过

夜，TBST洗3次后，二抗室温孵育1 h，ELC化学

发光法曝光条带，显影定影。采用Image J软件进

行蛋白条带灰度值的分析，结果重复3次。

1.4  统计学处理

采用SPSS 17.0统计软件进行数据分析，数据

均以均数±标准差(x±s)表示，两组间比较采用配对
t检验，多组间比较采用单因素方差分析，P<0.05
为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  MiR-129在HGSOC组织和细胞系中的表达

M i R - 1 2 9 在 H G S O C 组 织 中 的 表 达 显 著 低 于

正 常 输 卵 管 组 织 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 ( P < 0 . 0 5 ， 
图1 A )。与正常卵巢上皮细胞 I OSE 8 0相比，m i R -
129在卵巢癌细胞系3AO，CAOV，HO8910中表达

下调，且在CAOV中表达最低，差异均有统计学意

义(均P<0.05，图1B)，即miR-129在卵巢癌组织和

细胞系中低表达。
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2 .2   Transwell小室检测miR-129对细胞侵袭能力

的影响

Tr a n s w e l l 小 室 结 果 显 示 ： 与 对 照 组 相 比 ，

m i R - 1 2 9 组细胞穿过的细胞显著减少，差异有统

计学意义(P<0.0 5，图2 )。表明miR -1 2 9具有抑制

CAOV细胞的侵袭能力。

2.3  划痕试验检测miR-129对细胞迁移能力的影响

划痕试验结果显示：与对照组相比，miR-129
组细胞划痕愈合度显著降低，差异有统计学意义

(P<0.05，图3)。表明miR-129具有抑制CAOV细胞

的迁移能力。

2.4  MiR-129靶基因的预测和验证

与 正 常 输 卵 管 组 织 相 比 ， H G S O C 组 织 中

H M G A 2  m R N A表达明显升高( P < 0 . 0 5，图4 A )。

Pearson相关分析表明HGSOC组织中miR-129表达与

HMGA2 mRNA表达呈负相关(r=−0.712，P<0.05；

图4B)。利用miRBase，Target  Scan和mi Target等

软件行生物学分析，结果表明miR-129与HMG A2
的3'-U TR结合(图4C)。荧光素酶报告基因实验结

果显示：与HMG A2-w t+scramble共转染组相比，

H M G A 2 - W t + m i R - 1 2 9 共 转 染 组 的 荧 光 素 酶 活 性

显著降低；而H M G A 2 - m u t + s c r a m b l e和H M G A 2 -
mut+miR-129组之间的荧光素酶活性强度无显著差

异(图4D)。qRT-PCR和Western印迹表明：与对照组

相比，miR-129 mimics组HMGA2 mRNA和蛋白表达

图 1 qRT-PCR 法检测 miR-129 的表达

Figure 1 Expression of miR-129 was detected by qRT-PCR

(A)HGSOC 组织和正常输卵管组织中 miR-129 的表达水平，miR-129 在 HGSOC 组织中低表达 (*P<0.05)；(B)miR-129 在 3

株卵巢癌细胞系 3AO，CAOV，HO8910 中的表达显著低于正常卵巢上皮细胞 IOSE80(*P<0.05)。

(A) Expression level of miR-129 was in HGSOC tissues and normal oviduct tissues, and miR-129 was lowly expressed in HGSOC tissues 

(*P<0.05); (B) Expression of miR-129 was significantly lower in three ovarian cancer cell lines 3AO, CAOV, HO8910 than that in normal 

ovarian epithelial cells IOSE80 (*P<0.05).
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Figure 2 Transwell chamber detected the number crossed-
membrane of CAOV cells transfected with miR-129 mimics 
was reduced, and cell invasiveness ability was decreased
与对照组相比，*P<0.05。
Compared with the control group, *P<0.05.
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图3 划痕试验检测转染CAOV细胞miR-129 mimics后细胞划

痕愈合度下降，细胞迁移能力下降

Figure 3 Scratch assay detected the scratch healing of CAOV 

cells transfected with miR-129 mimics was reduced, and cell 

migration ability was decreased

与对照组相比，*P<0.05。

Compared with the control group, *P<0.05.
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图 4 miR-129 靶基因的预测和验证

Figure 4 Prediction and validation of the miR-129 target gene

(A)HMGA2 在 HGSOC 组织中的表达显著高于正常输卵管组织；(B)Pearson 相关分析 HGSOC 组织中 miR-129 表达与

HMGA2 mRNA 表达呈负相关；(C) 生物信息学预测 miR-129 与 HMGA2 的结合位点；(D) 荧光素酶报告基因验证 HMGA2

为 miR-129 的靶基因；(E) 过表达 miR-129 抑制 HMGA2 mRNA 的表达；(F) 过表达 miR-129 抑制 HMGA2 蛋白的表达。与

对照组相比，*P<0.05。

(A) Expression of HMGA2 in HGSOC tissues was significantly higher than that in normal fallopian tubes; (B) Pearson correlation analysis 

showed that miR-129 expression was negatively correlated with HMGA2 mRNA expression in HGSOC tissues; (C) Bioinformatics 

predicted the binding site between miR-129 and HMGA2; (D) Luciferase reporter gene verified that HMGA2 was a target gene of miR-129; 

(E) Overexpression of miR-129 inhibited HMGA2 mRNA expression; (F) Overexpression of miR-129 inhibited expression of HMGA2 

protein. Compared with the control group, *P<0.05.

2.0

1.5

1.0

0.5

0.0
Normal                          Tumor

*

H
M

G
A

2 
相

对
表

达
量

A

C

1.5

1.0

0.5

0.0
对照组          miR-129 mimics

*

H
M

G
A

2 
m

R
N

A
相

对
表

达
量

E

2.0

1.5

1.0

0.5

0.0

miR-129 相对表达量

r=−0.712，P<0.05

0                     0.5                    1                     1.5                    2H
M

G
A

2 
m

R
N

A
 相

对
表

达
量

B

对照组
miR-129 mimics1.5

1.0

0.5

0.0
HMGA2-wt               HMGA2-mut

荧
光

素
酶

相
对

活
性

D

HMGA2

GAPDH

对照组          miR-129 mimics

F

均显著下降(P<0.05；图4E，4F)。说明miR-129在

卵巢癌细胞中靶向调控HMGA2基因。

2 .5   HMGA2对miR-129介导的CAOV细胞抑制侵

袭迁移作用的影响

与 m i R - 1 2 9  m i m i c + 对 照 组 相 比 ， m i R - 1 2 9 

m i m i c + H M G A 2 组 C A O V 细 胞 H M G A 2  m R N A
和 蛋 白 表 达 均 明 显 增 加 ( P < 0 . 0 5 ； 图 5 A ， 5 B ) , 
Tr a n s w e l l 小 室 穿 膜 细 胞 数 和 划 痕 愈 合 度 均 显

著 增 加 ( P < 0 . 0 5 ； 图 5 C ， 5 D ) ， 说 明 m i R - 1 2 9
通 过 下 调 H M G A 2 抑 制 卵 巢 癌 细 胞 的 侵 袭 和 
迁移。
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3  讨论

卵巢癌是最致命的妇科恶性肿瘤，其病死率

高居女性生殖系统三大恶性肿瘤之首[12-13]。随着医

学进步，患者的预后有所改善，但由于卵巢癌不断

复发、耐药、早期转移致手术困难和缺乏有效的分

子靶向治疗等问题的出现，使卵巢癌患者的5年存

活率仍较低 [14]。因此研究卵巢癌转移的机制，对

寻找治疗卵巢癌新的治疗策略具有重大意义。近年

来miR NA在肿瘤的早期诊断、发生发展、肿瘤细

胞侵袭和迁移等方面发挥的重要作用引起了广大学

者的密切关注 [15]。Iorio等 [16]首次比较了miRNA在

卵巢癌及正常卵巢组织中全基因组范围内的表达情

况，发现约30种表达失调的miRNA。

MiR-129是新近发现的miRNA，最早由Lagos-
Quintana等[17]在斑马鱼、大鼠和人体等生物体内发

现，目前是肿瘤研究的热点，在多个肿瘤中均显

示出抑癌基因和抑癌因子的作用。Meng等 [18]研究

发现miR-129可靶向CBX4抑制乳腺癌细胞的增殖和

侵袭。与正常胃组织比较，胃癌组织中miR-129表

达下调，其低表达与胃癌患者的肿瘤大小和淋巴

结侵袭以及预后不良密切相关，提示miR-129通过

靶向调节ADAM9而抑制胃癌细胞的增殖和侵袭能

力[19]。MiR-129作为抑癌因子，在多种肿瘤组织或

细胞系中表达下调，而在卵巢癌中的表达及是否

为抑癌因子未见有报道。HGSOC是卵巢癌的主要

组织类型，本研究通过qRT-PCR发现：miR-129在

70例HGSOC组织中的表达显著低于30例正常输卵

管组织，在3株卵巢癌细胞系中的表达显著低于人

正常卵巢上皮细胞系，miR-129低表达于HGSO C
组织和卵巢癌细胞中，提示miR-129可能是抑癌因

子，可发挥抑癌作用。因此本研究通过合成miR-

图5 HMGA2对miR-129介导的CAOV细胞抑制侵袭迁移作用的影响

Figure 5 Effect of HMGA2 on inhibition of miR-129 mediated CAOV cells invasion and migration 

(A)HMGA2 mRNA在过表达mimics和HMGA2的CAOV细胞中的表达显著高于过表达mimics和对照的细胞；(B)HMGA2 蛋白

在过表达mimics和HMGA2的CAOV细胞中的表达显著高于过表达mimics和对照的细胞；(C)Transwell小室检测转染CAOV细

胞miR-129 mimics和HMGA2后细胞穿膜数量增多，细胞侵袭能力增加；(D)划痕试验检测转染CAOV细胞miR-129 mimics和

HMGA2后细胞划痕愈合度增加，细胞迁移能力增加。与对照组相比，*P<0.05。

(A) HMGA2 mRNA expression in CAOV cells overexpressing mimics and HMGA2 was significantly higher than that in overexpressing 

mimics and control cells; (B) HMGA2 protein expression was significantly higher in CAOV cells overexpressing mimics and HMGA2 than 

overexpressing mimics and control cells; (C) Transwell chamber detected the number crossed-membrane of CAOV cells transfected with 

overexpressing mimics and HMGA2 was increased, and cell migration ability was increased; (D) Scratch assay detected the scratch healing 

of CAOV cells transfected with overexpressing mimics and HMGA2 was increased, and cell migration ability was increased. Compared with 

the control group, *P<0.05.
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129 mimics及其对照，并且转染至卵巢癌CAOV细

胞株，Transwell小室和划痕试验检测结果显示过表

达miR-129显著抑制CAOV细胞的侵袭和迁移，说

明miR-129具有抑制卵巢癌细胞侵袭和迁移的抑癌

功能。

每 个 m i R N A 通 常 有 数 个 靶 基 因 ， 通 过 调 控

靶基因发挥不同的生物学功能。本研究利用生物

信息学预测到H M G A 2  m R N A的启动子区有m i R -
1 2 9 的结合位点，进一步双荧光素酶检测结果证

实H MG A2为miR-129的靶基因，高迁移率族蛋白

A2(high mobility group protein A2，HMGA2)是一

种小的非组蛋白染色体蛋白，没有内在的转录活

性，但可以通过改变染色质结构来调节转录 [20]。

H M G A 2 在胚胎发生中高度表达，而在大多数成

熟 和 分 化 组 织 中 其 几 乎 不 表 达 。 研 究 [ 2 1 ]表 明 ：

HMGA2在许多人类恶性肿瘤中高表达，参与调节

肿瘤不同的细胞活动，包括细胞周期调控、分化

和衰老。HMGA2过度表达与许多人类肿瘤如乳腺

癌和胰腺癌等肿瘤的发生、发展有关 [ 2 2 - 2 3 ]。本研

究发现H MG A 2在H G SO C组织中的表达高于正常

输卵管组织，与HMGA2在乳腺癌和胰腺癌等肿瘤

中高表达的研究结果 [22-23]一致。Pearson相关分析

显示其与miR-129在HGSO C组织中的表达呈负相

关，而荧光素酶报告基因实验结果显示miR-129直

接靶向负调控HMG A2基因，而miR-129是否通过

调控HMGA2发挥抑制卵巢癌细胞侵袭和迁移的功

能尚不明确。

本 研 究 结 果 显 示 ： C A O V 细 胞 转 染 m i R - 1 2 9 
m i m i c s 后细胞侵袭和迁移能力下降，如 m i R - 1 2 9
通过负调控 H M G A 2 基因抑制细胞侵袭和转移，

HMGA2基因的过表达会削弱miR-129的抑制作用，

而CAOV细胞同时转染miR-129 mimics和HMG A2
后，Trans wel l小室和划痕试验显示细胞穿膜数量

和划痕愈合度比同时转染miR-129 mimics和对照组

增加，表明H MG A2可以减少miR-129对卵巢癌细

胞侵袭和迁移能力的抑制作用，miR-129通过负调

控HMGA2基因发挥抑制细胞侵袭和转移的功能，

H M G A 2具有促进细胞侵袭和迁移的作用，与X i a 
等[24]发现的下调HMGA2表达减少上皮间质转化来

抑制胃癌细胞的增殖、侵袭能力的结果类似。

综上，miR-129在HGSO C组织和卵巢癌细胞

中低表达，通过负调控HMGA2可抑制卵巢癌细胞

的侵袭和迁移，本研究结果可为研究卵巢癌的恶

性生物学行为侵袭和迁移的分子机制提供新的理

论基础，为卵巢癌的治疗提供新的干预靶点。
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