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取得的研究成果

张哲莹，博士，讲师，硕士研究生导师。主要从事病理教学、科研和临床诊断工作，研究方向：结直肠

癌演进的分子机制研究。主持国家自然青年基金1项。已在国内外发表研究论文20余篇。

项目名称：环状RNA hsa_circ_0000826靶向结合AUF1抑制结直肠癌增殖的机

制研究

项目来源：国家自然科学基金青年项目

项目编号：81802470

项目摘要：结直肠癌是消化系统常见恶性肿瘤之一，寻找有效的治疗靶点是提

高患者生存率的关键。近年来研究显示，环状RNA在肿瘤发生发展过程中有着

重要的调控作用。我们前期研究发现环状RNA circ_0000826在结直肠癌组织中

表达显著降低且与肿瘤增殖相关，但具体的机制不清楚。通过生物信息学等

分析发现circ_0000826和c-Myc mRNA的3'-UTR与AUF1蛋白有共同结合位点，

且circ_0000826可以调节c-Myc蛋白表达，提示circ_0000826可能通过竞争结合

AUF1，抑制c-Myc蛋白表达，从而调控肿瘤增殖。本课题拟在前期工作基础上

分析结直肠癌组织与血清中circ_0000826表达及预后之间的关系；体内外实验

验证circ_0000826抑制增殖的作用；阐明circ_0000826通过结合AUF1抑制c-

Myc蛋白表达，进而调控结肠癌增殖的作用机制，为结直肠癌治疗提供新的靶

点。

1. 通过对Circ_0000826在结直肠癌组织中的表达进行检测，发现Circ_0000826在结直肠

癌组织中显著低表达且与病人预后相关。

2. 体外实验发现降低Circ_0000826 的表达促进了结直肠癌细胞的增殖。而

Circ_0000826 的过表达抑制了细胞增殖。裸鼠体内实验也证实过表达Circ_0000826可以抑

制肿瘤增殖。

3. 发现Circ_0000826 可以与AUF1相结合，而AUF1可以与 c-Myc mRNA的3'-UTR 结合

并促进 c-Myc蛋白表达。当Circ_0000826与AUF1结合时竞争性抑制了AUF1与c-Myc mRNA

的3'-UTR结合，从而抑制了c-Myc蛋白的表达进而抑制了细胞的增殖。
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（一）检测Circ_0000826在结直肠癌中的表达情况；
（二）Circ_0000826在结直肠癌中生物学行为的鉴定；
（三）Circ_0000826与c-Myc mRNA的3'-UTR 竞争性结合靶基因 AUF1 从而
调控增殖的机制研究。
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