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siRNA 抑制 DJ-1 基因表达对肺鳞癌 SK-MES-1 

细胞生物学行为的影响

魏旺丽1，汤参娥2，詹显全1，易红1，李萃1

( 中南大学湘雅医院    1. 卫生部肿瘤蛋白质组学重点实验室；2. 医学科学研究中心，长沙 410008)

[ 摘要 ] 目的：采用 RNA 干扰技术下调 DJ-1 基因在肺鳞癌细胞 SK-MES-1 中的表达，探讨 DJ-1 表达下调对 SK-

MES-1 细胞生物学行为的影响，以期探讨 DJ-1 基因的功能。方法：构建靶向 DJ-1 基因 siRNA 慢病毒载体 ( 重组慢病

毒中有绿色荧光蛋白真核表达框 )，感染 SK-MES-1 细胞 (DJ-1 siRNA 组 )，并设立慢病毒载体对照组 (Control-siRNA 组 )

及空白对照组。荧光显微镜下观察并计算感染效率，Western 印迹检测各组细胞中 DJ-1 蛋白表达水平，MTT 法检测

细胞增殖能力，流式细胞术测定细胞周期，Transwell 小室实验检测细胞体外迁移侵袭能力。结果：与 Control-siRNA

组及空白对照组比较，DJ-1 siRNA 组的 DJ-1 蛋白表达受到抑制、细胞增殖能力明显减弱 (P<0.01)、G1/G2 期细胞数增

多和 S 期细胞数减少表明细胞周期受阻、细胞体外迁移和侵袭能力显著减弱 (P<0.01)。结论：DJ-1 基因具有促进肺

鳞癌细胞 SK-MES-1 细胞的增殖和体外迁移侵袭的作用。

[ 关键词 ]   肺癌；DJ-1；siRNA；细胞增殖；细胞周期；细胞迁移
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ABSTRACT Objective: RNA interference technology (siRNA) was used to inhibit the expression of DJ-1 
gene in lung squamous cell carcinoma SK-MES-1 cells, and the cell biological behaviors were 
investigated to explore the function of DJ-1 gene.

 Methods: A targeted DJ-1 siRNA lentiviral vector with a green fluorescent protein (GFP) as a 
reporter was constructed. The constructed DJ-1 siRNA and control-siRNA vectors were infected 
into SK-MES-1 cells as experimental (DJ-1 siRNA) and control (Control siRNA) groups, 
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DJ-1 基因参与多种肿瘤 ( 乳腺癌、视网膜色素

层恶性黑色素瘤、卵巢癌、肺癌、喉癌、急性白血病 )

病理发生过程 [1-5]。本室曾用激光捕获显微切割联

合蛋白质组学技术筛选肺鳞癌原发灶组织和淋巴结

转移灶组织的差异蛋白质时发现 DJ-1 蛋白为肺鳞癌

转移相关蛋白质 [6]。其他研究组也报道 DJ-1 在癌旁

组织、无转移的肺鳞癌组织和有转移的肺鳞癌原发

灶组织中的表达呈递增趋势 [4]，并且肺鳞癌中的表

达显著高于正常支气管上皮细胞，与肺癌转移、复

发、化疗抵抗正相关，与预后负相关，可用于诊断

和预测癌症病人的预后 [2-5,7]，提示 DJ-1 与肺鳞癌的

发生发展密切相关。

RNA 干扰 (RNA interference，RNAi) 是一门新

兴的基因阻断技术，由双链 RNA(dsRNA) 引发的特

异性降解相应序列 mRNA 导致靶基因的抑制，属于

转录后水平的基因沉默机制 [8]。RNA 沉默存在两种

既有联系又有区别的途径：siRNA (small interference 

RNA) 途径和 miRNA (microRNA) 途径。miRNA 是

单链结构，内源性的，主要作用于靶标基因 3'-UTR

区，在发育过程中调节内源基因表达；siRNA 是双

链结构，人工体外合成的，可作用于 mRNA 的任何

部位，不参与生物生长，是 RNAi 的产物，原始作

用是抑制转座子活性和病毒感染。慢病毒感染效率

高，激发免疫反应作用弱，是携带干扰 RNA 的理

想载体。因此，本研究采用 RNA 干扰技术，以慢

病毒为工具制备 DJ-1 siRNA 重组慢病毒载体，感染

人肺鳞癌细胞株 SK-MES-1，观察其对人肺鳞癌细

胞内源性 DJ-1 基因的干扰效应，及 DJ-1 表达下调

对于 SK-MES-1 细胞生物学行为的影响，进而阐明

DJ-1 与肺鳞癌发生发展的关系，以期为 DJ-1 RNA

干扰基因治疗的临床应用奠定基础。

1  材料与方法

1.1  材料 
人 肺 鳞 癌 细 胞 SK-MES-1，DJ-1 基 因 siRNA 慢

病毒载体、对照 siRNA 购自上海吉凯基因化学技术

有限公司。兔抗人 DJ-1 抗体、辣根过氧化酶标记

羊抗兔二抗均购自美国 Sigma 公司；四甲基偶氮唑

盐 (methyl thiazolyl tetrazolium，MTT)、MEM 培 养

基、胎牛血清购自美国 Gibco 公司；Transwell 小室、 
6 孔细胞培养板购自美国 Corning 公司。

1.2  方法

1.2.1  DJ-1 基因发夹样 siRNA 的设计、合成与重组

真核表达质粒的构建

根据 DJ-1 基因序列 (NM 007262，图 1)，针对

编 码 序 列 用 Ambion 在 线 软 件 (http://zh.invitrogen.
c o m / s i t e / c n / z h / h o m e / P r o d u c t s - a n d - S e r v i c e s /
Applications/rnai/Synthetic-RNAi-Analysis.html) 分 别

设计并合成 DNA oligo 单链 1，2 作为 RNAi 靶点，

同时设计 Control siRNA 的 DNA oligo 单链 3，4( 表 1)，

退火形成 DNA oligo 双链，末端引入 Age I 和 Eco RI
酶切位点，以慢病毒 PGCSIL-GFP 为载体，构建带

有包含 GFP 蛋白和 DJ-1 RNAi 序列的慢病毒载体及

Control siRNA 慢病毒载体。

1.2.2  细胞培养及 siRNA 病毒感染

SK-MES-1 细 胞 采 用 含 10% 胎 牛 血 清 的 MEM
培养基，置于 37 ℃的 CO2 培养箱中常规培养。待

细胞融合至 60% 以上时，加入适量构建好的包含

GFP 表达的上述重组病毒，感染复数 (multiplicity of 
infection，MOI)=10 感染细胞 (DJ-1 siRNA 组 )，同

时设阴性 siRNA 感染组 (Control-siRNA 组 ) 及未感

染组 ( 空白对照组 ) 作为对照。细胞感染 48 h 后，

respectively. The DJ-1 protein expression was determined by Western blot. The cell proliferation 
capability was measured with methyl thiazolyl tetrazolium (MTT). The cell cycle was analyzed by 
flow cytometry. The capability of cell migration was determined by Transwell method.

 Results: Compared with control-siRNA and blank-control groups, the protein expression of DJ-1 
gene was down-regulated, the capability of cell proliferation was obviously inhibited (P<0.01), the 
cell cycle was arrested with increased number of G1- and G2-phase cells and reduced number of 
S-phase cells, and the capability of cell migration was significantly decreased (P<0.01) in the DJ-1 
siRNA-infected cells.

 Conclusion: DJ-1 gene might play a role in promoting cell proliferation and cell migration 
capability in vitro in lung cancer SK-MES-1 cells.

KEY WORDS lung cancer; DJ-1; siRNA; cell proliferation; cell cycle; cell migration
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表 1   引物的核苷酸序列
Table 1   Nucleotide sequences of the primers
DNA oligo 单链 5'  → 3'

DJ-1 siRNA 1 CCGGGATTAAGGTCACCGTTGCATTCAAGAGATGCAACGGTGACCTTAATCTTTTTG

DJ-1 siRNA 2 AATTCAAAAAGATTAAGGTCACCGTTGCATCTCTTGAATGCAACGGTGACCTTAATC

Control siRNA 3 CCGGTTCTCCGAACGTGTCACGTTTCAAGAGAACGTGACACGTTCGGAGAATTTTTG

Control siRNA 4 AATTCAAAAATTCTCCGAACGTGTCACGTTCTCTTGAA ACGTGACACGTTCGGAGAA

Homo sapiens parkinson protein 7 (PARK7), transcript variant 1, mRNA 
atggctt ccaaaagagc 

      181 tctggtcatc ctggctaaag gagcagagga aatggagacg gtcatccctg tagatgtcat 

      241 gaggcgagct gggattaagg tcaccgttgc aggcctggct ggaaaagacc cagtacagtg 

      301 tagccgtgat gtggtcattt gtcctgatgc cagccttgaa gatgcaaaaa aagagggacc 

      361 atatgatgtg gtggttctac caggaggtaa tctgggcgca cagaatttat ctgagtctgc 

      421 tgctgtgaag gagatactga aggagcagga aaaccggaag ggcctgatag ccgccatctg 

      481 tgcaggtcct actgctctgt tggctcatga aataggtttt ggaagtaaag ttacaacaca 

      541 ccctcttgct aaagacaaaa tgatgaatgg aggtcattac acctactctg agaatcgtgt 

      601 ggaaaaagac ggcctgattc ttacaagccg ggggcctggg accagcttcg agtttgcgct 

      661 tgcaattgtt gaagccctga atggcaagga ggtggcggct caagtgaagg ctccacttgt 

      721 tcttaaagac tag 

图 1   DJ-1 基因和用来设计 siRNA 的靶序列 (253~271)。

Figure 1   DJ-1 gene and its target sequence (253–271) that was used to design siRNA.

1.2.4  MTT 法检测细胞生长

收集上述 3 组对数生长期细胞以 1×103 / 孔的

密度接种于 96 孔板，每孔 200 µL。然后加入 20 µL 
MTT(5 mg/mL)，37 ℃孵育 4 h 后去除孔内液体。

加 150 µL DMSO，酶标仪 (MK3，THERMO，美国 )
上快速振荡 60 s 以充分溶解孔内沉淀后，于 490 nm
波长处检测各孔吸光度值。

1.2.5  流式细胞术检测细胞周期

收 集 生 长 状 态 良 好 无 血 清 培 养 24 h 后 的 上

述 3 组细胞，PBS 洗涤细胞 1 次，2000 r/min 离心 
5 min，70% 乙醇重悬，调整细胞密度为 1×106 /mL， 
于 4 ℃冰 箱 固 定 过 夜。 次 日 早 上 用 冷 PBS 洗 去

固 定 液， 用 100 µL RNaseA(0.5 mg/mL)37 ℃水 浴 
30 min， 每 管 加 400 µL 碘 化 丙 啶 ( propidium 

iodide，PI；10 µg/mL) 染 色 液，4 ℃避 光 30 min。

流式细胞仪 (FACSCanto II，BD Biosciences，美国 )
检测细胞周期分布。 
1.2.6  Tanswell 小室实验检测细胞的迁移能力

胰酶消化对数生长期的上述 3 组细胞并制成

单 细 胞 悬 液， 往 Tanswell 小 室 的 下 室 内 加 600 µL
含 10% 胎 牛 血 清 的 MEM 培 养 基， 上 室 内 则 接 种 
300 µL 密度为 0.5~1.0×106 /mL 的细胞悬液。37 ℃，

5% CO2 条件下孵育 48 h。PBS 洗涤小室，棉拭子去

除侵袭小室内未穿过基底层膜的细胞，黏附在小室

下层表面的细胞经甲醇固定后，浸入 Giemsa 染色

液染色 20 min。洗去侵袭小室内多余的染料，空气

中干燥。随机取不同视野 (×100) 计数细胞个数。

用倒置荧光显微镜 (Leica，DMI3000B，德国 ) 观察

细胞内 GFP 的表达，检测感染效率。

1.2.3  Western 印迹检测蛋白表达

将上述 3 组细胞经预冷的 PBS 漂洗 2 遍后，加

入 200 µL 细胞裂解缓冲液 (50.0 mmol/L Tris pH=7.6，

150.0 mmol/L NaCl，0.1% SDS，1.0% NP-40， 蛋 白 酶

抑制剂，磷酸酶抑制剂 )，刮取细胞，4 ℃旋转裂解 

30 min，12000 r/min 离心 30 min，收集上清液，经

Bradford 法测定蛋白质浓度后，取 50 µg 总蛋白进行

12% 聚丙烯酰胺凝胶电泳 (SDS-PAGE)，按常规方

法转移至 PVDF 膜上，加入 DJ-1 抗体 (1:5000 稀释 )
进行蛋白质表达测定。用 Photoshop CS4 (Adobe 公

司 ) 图像分析系统对蛋白质条带进行分析。
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1.3  统计学处理

运用 SPSS 15.0 统计软件包进行统计学分析，

每组实验重复 3 次，结果以均数 ± 标准差 (x±s) 表

示。组间比较采用 t 检验，检验水准为双侧 α ＝ 0.05，
P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结   果

2.1  DJ-1 siRNA 重组慢病毒载体的感染效率

DJ-1 siRNA 重组慢病毒载体感染 SK-MES-1 细

胞 12 h 后，在倒置荧光显微镜下可见细胞内出现

绿色荧光，随着转染时间的延长，绿色荧光逐渐

增多增强。随机选择同一视野荧光 (69 个 ) 和白光 
(75 个 ) 下对比观察细胞中 GFP 表达细胞数并计算

其比值作为感染效率，其 48 h 慢病毒载体的感染效

率约为 92% ( 图 2)。

2.2  DJ-1 siRNA 抑制 SK-MES-1 细胞 DJ-1 的表达

Western 印迹结果显示：DJ-1 siRNA 干扰组中

DJ-1 的蛋白质表达明显低于 Control-siRNA 组和空

白 对 照 组，DJ-1 siRNA 能 特 异 性 地 抑 制 SK-MES-1
细胞中 DJ-1 的表达，而 Control-siRNA 对 DJ-1 的表

达没有影响 ( 图 3)。

图 2   DJ-1 siRNA 与 Control-siRNA 重组慢病毒载体感染 SK-MES-1 细胞 48 h 后显微镜下所见 (100×)。A，B：依次分别为

DJ-1 siRNA 慢病毒载体感染 SK-MES-1 细胞荧光和白光图；C，D：依次分别为 Control-siRNA 慢病毒载体感染 SK-MES-1 细胞

荧光和白光图。

Figure 2   Morphology of SK-MES-1 cells  after infection with recombinant lentiviral vector for 48 h under microscope (100×).    

A, B: White and fluorescent photo of DJ-1 siRNA lentiviral vector infected SK-MES-1 cells, respectively; C, D: White and fluorescent photo of 

control-siRNA lentiviral vector infected SK-MES-1.

A B C D

     DJ-1 siRNA                  Control siRNA     空白对照组

DJ-1

β-actin

图 3   Western 印 迹 检 测 DJ-1 siRNA 对 SK-MES-1 细 胞 中

DJ-1 蛋白表达水平的影响。

Figure 3   Effect of DJ-1 siRNA on DJ-1 expression in SK-

MES-1 cells measured by Western blot.

表 2    MTT 法检测 DJ-1 siRNA 对 SK-MES-1 细胞增殖活力的影响 (n=20，x±s)

Table 2   Effect of DJ-1 down-regulation on the cell growth proliferation ability of SK-MES-1 cells determined by MTT assay (n=20, x±s)
          组别 24 h 48 h 72 h 96 h

DJ-1 siRNA 组 0.307±0.065 0.370±0.057** 0.572±0.060** 0.674±0.063**

Control siRNA 组 0.305±0.054 0.462±0.053 0.784±0.044 0.871±0.057

空白对照组 0.268±0.048 0.479±0.044 0.796±0.049 0.896±0.056

与 Control siRNA 组和空白对照组比较， **P<0.01。

2.3  MTT 法检测 DJ-1 对细胞增殖的影响

DJ-1 siRNA 组、Control-siRNA 组 和 空 白 对 照

组 细 胞 在 24，48，72，96 h 的 吸 光 度 值 见 表 2。 
DJ-1siRNA 组相对于 Control-siRNA 组的增殖抑制率

在时点 48，72 和 96 h 分别是 24.3 %，36.8 % 和 29.8 %。

DJ-1 siRNA 组的细胞在 48，72，96 h 增殖速度明显

低于对应的 Control siRNA 组和空白对照组 (P<0.01，

表 2)，这表明抑制 DJ-1 表达具有抑制细胞增殖的

能力。
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图 4   流式细胞术检测 DJ-1siRNA 对 SK-MES-1 细胞周期的影响。A：DJ-1 siRNA 组；B：Control-siRNA 组；C：空白对照组。

Figure 4   Effect of DJ-1 on SK-MES-1 cells cycles measured by flow cytometry. A: DJ-1 siRNA group; B: Control-siRNA group;  

C: Blank-control group. 
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2.4  DJ-1 对细胞周期的影响

采 用 流 式 细 胞 术 分 别 检 测 DJ-1 siRNA、

Control-siRNA 和空白对照组 3 组细胞的周期分布在

G1 期 分 别 为 71.8%，64.4% 和 63.6%； 在 S 期 分 别

为 8.7%，20.1% 和 19.7%； 在 G2 期 分 别 为 19.5%，

15.7% 和 15.7%。 与 Control-siRNA 组 比 较，DJ-1 
siRNA 组细胞周期中 G1 期和 G2 期细胞数比例分别

增高 7.4% 和 3.8%，S 期细胞比例减少 11.4%( 图 4)。

空白对照组与 Control-siRNA 组无明显差异。这提

示抑制 DJ-1 表达能使细胞周期阻滞于 G1 和 G2 期，

严重抑制了 S 期 DNA 的合成。

2.5  DJ-1 对细胞迁移能力的影响

Tanswell 小室迁移实验结果显示：与 Control-
siRNA 组 比 较，DJ-1 siRNA 组 (61.7±1.5) 的 迁 移 细

胞数减少 39.1% (P<0.01)，而空白组 (103.7±2.1) 和

Control-siRNA 组细胞数 (101.3±1.2) 比较差异无统

计学意义 (P>0.05，图 5)。表明抑制 DJ-1 表达具有

降低细胞迁移能力的作用。

图 5   Transwell 小室检测 DJ-1 siRNA 对 SK-MES-1 细胞迁移能力的影响。A：穿过基底膜的细胞镜下染色图 (100×)； 

B：穿过基底膜的平均迁移细胞数目 (n=3， x±s)。与 control siRNA 及空白对照组比较，**P<0.01。

Figure 5   Effect of DJ-1 siRNA on SK-MES-1 cells migraton by Transwell assay. A: Images of cells crossing the transwell chamber (100×); B: 

Number of cells crossing the transwell chamber (n=3,  x±s). Compared with control siRNA and blank control group, **P<0.01.
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3  讨   论

肺癌是我国常见的恶性肿瘤，其发病率和死亡

率已呈逐年增长的趋势。非小细胞肺癌约占肺癌的

80%，主要为肺鳞癌与肺腺癌 [9]。肺癌的 5 年生存

率较低，仅为 8.9%~15%。肺癌一般起病隐匿，早

期症状不明显，大多数患者就诊时已发生淋巴结

及远处脏器转移，严重影响治疗效果和预后。肿

瘤侵袭和转移是导致患者治疗失败和死亡的主要

原因 [9-12]。淋巴结分期、淋巴结受累数目、远处脏

器转移数目均是影响肺癌患者预后的因素。因此，

发现与肺癌侵袭转移相关的基因和蛋白质，将有

助于肺癌侵袭转移机制的研究，对于肺癌的诊断、

治疗和预后具有重要意义。

DJ-1(CAP1/RS/PARK7) 基 因 位 于 人 染 色 体

1P36.2-36.3 位 点， 又 名 PARK7， 长 24 kb， 含 有 
8 个外显子；其中外显子 1A，1B 为非编码区，外

显子 2~7 为含有一个开放读码框编码 DJ-1 蛋白的

编码区，DJ-1 基因是在进化上相当保守的一种癌基

因，广泛存在于胰腺、肾、肌肉、肝脏、胎盘及脑

等多种器官细胞的胞核、胞质中。DJ-1 蛋白含有 
189 个 氨 基 酸 残 基， 分 子 质 量 20 kD， 是 一 种 新

的 丝 裂 原 依 赖 性 癌 基 因， 属 于 DJ-1/ThiJ/PfpI 蛋

白超家族中的保守成员，二级结构主要是 α 螺旋 
和 α/β 折叠，以二聚体的形式参与细胞的转录调

控、氧化应激、细胞转化等多种生命活动 [13-18]。

DJ-1 基因与人常隐性遗传病帕金森病相关，早期

研究着重于 DJ-1 对神经细胞死亡的作用，而没有

研究除神经系统外 DJ-1 基因在其他细胞存活中所

起的作用。近年研究发现 DJ-1 与肺鳞癌的发生发

展密切相关 [4-7]。

s i R N A 技 术 是 研 究 特 定 基 因 功 能 的 有 效 手

段 [ 8 ]。 本 研 究 应 用 s i R N A 技 术 在 肺 鳞 癌 细 胞 系

SK- M E S - 1 细 胞中成功建立了促癌基因 DJ-1 被抑

制的体外模型，对此模型的生物学行为研究将发现

DJ-1 癌基因在肺鳞癌变和侵袭转移中的作用。细

胞周期和细胞增殖是细胞生物学行为的两个重要方

面。细胞周期是指连续分裂的细胞从上一次有丝分

裂结束到下一次有丝分裂完成所经历的全部过程，

从 G1 → S → G2 → M → G1。细胞增殖是靠细胞周

期来推动的，G1 期为合成前期，合成 RNA 和核糖体；

S 期为 DNA 合成期，合成 DNA 及复制所需的酶和

组蛋白； G2 期为合成后期，是有丝分裂的准备期，合

成 RNA 及蛋白质；M 期是有丝分裂期。该研究用

了流式细胞技术来测定细胞周期的变化和 MTT 法

测定细胞增殖能力改变。研究发现抑制 DJ-1 基因

的表达使得肺鳞癌细胞的细胞周期发生改变，使 S

期 细 胞 数 显 著 减 少 ( 减 少 了 56.7%) 而 阻 滞 于 G1/
G2 期 ( 分别增加了 11.5% 和 25%)，从而细胞分裂受

阻，致使细胞增殖能力减弱 ( 在细胞培养时点 48， 
72 和 96 h 分别减少了 24.3%，36.8% 和 29.8%)；同时，

抑制 DJ-1 在癌细胞中的表达使其体外迁移和侵袭

能力显著减弱。这充分说明促癌基因 DJ-1 加速了

细胞周期进程，促进了肺鳞癌细胞的分裂增殖和迁

移侵袭。

促癌基因 DJ-1 高表达于肺癌，促进癌细胞分

裂增殖和迁移侵袭，很可能涉及到几个相互协调的

细胞内分子途径。1) 抑制抑癌基因 PTEN 的活性，

激活 PI3K/Akt/mTOR 通道来促进肺癌细胞的增殖

与生长。PTEN 抑癌基因与许多细胞表面受体相互

作用，对一些受体介导的信号转导途径进行负调节，

从而抑制细胞的增殖、迁移和侵袭。研究证实 DJ-1
蛋白是 PTEN 抑癌基因的主要负性调控蛋白之一，

通过抑制 PTEN 的活性，刺激 PI3 K/Akt/mTOR 通
道促进肿瘤细胞的增殖与生长 [3,19-20]。2) 过表达的

DJ-1 可使细胞中 PKB/Akt 高度鳞酸化，增强 NF-κB
的核转移，参与细胞分化过程，使细胞存活率升高，

与生存素密切相关 [5]，与 Cezanne 相互作用来调节

肿瘤进程 [19,21]。3) 调节转录因子 Nrf2 等信号途径。

DJ-1 可增强亮氨酸转录因子 Nrf2 的遍在蛋白化作

用，加速 p53 和 pRb 的降解 [22]，过表达导致 Nrf2
蛋白表达水平的降低，促使 Nrf2 转入核内，通过

Nrf2 蛋白介导的转录诱导增加 TRX1 表达 [20]。4) 保

护癌细胞在肿瘤微环境中因缺氧诱导的死亡。DJ-1
在 癌 细 胞 中 起 HIF1 上 游 活 化 剂 的 功 能 [23]， 可 保

护细胞因缺氧诱导的死亡，且抵抗 UV 诱导的细胞

凋亡 [24]， 这很可能通过其相互作用蛋白质 BBS1，

CLCF1，MTREF 及 Cezanne/OTUD7B/Za20d1 来实

现的 [21]。

另外，DJ-1 在血清中的阳性检出率与肿瘤的

发生阶段有关，上调生存素基因的表达来促进细胞

的癌变 [5]，降低顺铂对肺癌细胞 A549/DDP 的增殖

抑制作用，与顺铂的化疗抵抗有关 [1]。这些研究表

明 DJ-1 促癌基因可用于诊断和预测肺癌病人的预

后 [2,4,5,7,25]，并可能成为肺癌的治疗靶点 [1-2]，具有

潜在的临床应用价值。
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