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Abstract 
Objective: To investigate the effects of AQP1 on nasopharyngeal carcinoma cell migration and in-
vasion. Methods: Nasopharyngeal carcinoma cell 5-8F was transfected with short hairpin RNA 
(shRNA) targeting AQP1. And then, Western blot was used to detect the AQP1 protein expression, 
and Transwell assay was used to detect cell migration and invasion. Results: The expression of 
AQP1 was effectively downregulated in nasopharyngeal carcinoma cell by shRNA targeting AQP1. 
Knockdown of AQP1 inhibited nasopharyngeal carcinoma cell migration and invasion in vitro (P < 
0.01). Conclusion: Aquaporin 1 can promote the migration and invasionin nasopharyngeal carci-
noma cell. Thus, AQP1 may serve as a potential therapeutic target for the treatment of TNBC. 
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摘  要 

目的：探讨水通道蛋白1 (AQP1)对人鼻咽癌细胞迁移及侵袭能力的影响。方法：采用shRNA转染人鼻咽

 

 

*通讯作者。 

http://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2020.104102
https://doi.org/10.12677/acm.2020.104102
http://www.hanspub.org


覃云英，罗宁斌 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2020.104102 653 临床医学进展 
 

癌细胞5-8F后，用Western blot检测AQP1蛋白的表达量，Transwell实验检测细胞的迁移及侵袭能力。

结果：shRNA质粒转染细胞能显著降低人鼻咽癌细胞5-8F中AQP1的蛋白表达水平(P < 0.05)。Transwell
实验发现抑制AQP1的表达可降低鼻咽癌细胞的迁移侵袭能力(P < 0.05)。结论：AQP1可促进鼻咽癌细

胞的迁移和侵袭，可成为鼻咽癌治疗后潜在靶点。 
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1. 引言 

鼻咽癌在中国南方发病率较高，特别是在广西，其鼻咽癌的发病率及死亡率明显高于其他地区[1]。
鼻咽癌经过规范的治疗后，多数患者可以得到临床缓解，但远处转移常常是鼻咽癌治疗失败的主要原因

[2]。因此，进一步明确肿瘤转移相关子并加以干预，是提高鼻咽癌患者生存率的关键环节。 
我们前期研究发现水通道蛋白 1 (AQP1)在高转移潜能鼻咽癌细胞株中的表达高于低转移潜能的细胞

株，提示 AQP1 的表达水平可能与人鼻咽癌细胞的转移潜能密切相关[3]。为了进一步明确 AQP1 在鼻咽

癌浸润转移中的作用，本研究拟通过慢病毒干扰载体特异性沉默高AQP1表达的鼻咽癌细胞 5-8F的AQP1
基因，检测 AQP1 干扰后癌细胞迁移、侵袭能力变化的情况。 

2. 材料与方法 

2.1. 材料 

鼻咽癌细胞株 5-8F 购自中国科学院上海细胞库。RPMI1640 培养基、胎牛血清和胰蛋白酶购自 BI
公司。双抗(链霉素、青霉素)购自上海翊圣生物科技公司。LipofectamineTM 2000 及 Trizol 均购自 Invitrogen
公司。鼠抗人 AQP1 单克隆抗体购自 Santa Cruz 公司，鼠/兔通用二抗检测试剂盒购自福州迈新生物技术

有限公司。兔抗人 β-actin 抗体购自 Abcam 公司。 

2.2. 鼻咽癌细胞培养及 shRNA 质粒转染 

鼻咽癌细胞培养于含小牛血清(10%)的 RPMI 1640 培养基中，并在其内加入青霉素(100 U/mL)和链霉

素(100 μg/mL)。细胞在于温育箱(37℃、5% CO2)中培养，当细胞处于对数生长期时，可用于实验。质粒

转染步骤按照 Invitrogen公司LipofectamineTM2000试剂的使用说明书施行。将转染了靶向AQP1的 shRNA 
(AQP1-shRNA)的 5-8F 细胞作为 AQP1 干扰组，而未转染的 5-8F 细胞设置为空白对照组。AQP1-shRNA
参考李卓等[4]报道构建，核心序列为：CCATTATGCTGGTGTATGT。 

2.3. Western Blot 法分析鼻咽癌细胞转染前后 AQP1 蛋白表达的差异 

将处于对数生长期的 5-8F 细胞裂解离心(1000 rpm 5 分钟)后，得到对照组及 AQP1 干扰组细胞的总

蛋白，并对两组细胞的蛋白含量进行测定(bradford 比色法)。两组细胞的蛋白通过 SDS PAGE 电泳法各自

分离出 40 μL 样本，并将蛋白样本转移至 PvDF 膜上(电转印法)。将蛋白封闭后置于 4℃冰箱并过夜，再
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加入一抗孵育 2 小时，然后用 TBST 洗涤 3 次，加入辣根过氧化物酶标记的二抗进行孵育(37℃, 1 h)，孵

育结束后 TBST 再次洗涤 3 次，最后曝光显影。将两组 AQP1 蛋白光密度值比上相应内参 β-actin 光密度

值，得到各组细胞的 AQP1 蛋白相对表达量。 

2.4. Transwell 实验分析鼻咽癌细胞转染前后垂直迁移及侵袭能力的差异 

迁移实验： 
将空白对照组与 AQP1 干扰组的鼻咽癌细胞 5-8F 消化，制成细胞悬液。将 200 µL 细胞悬液(内含 1 × 

105细胞)加入上室，下室加入 1640 培养基(含 10% FBS)共 750 µL，空白对照组与 AQP1 干扰组均设 3 个

复孔，置于温育箱中培养，培养环境设定为 37℃、5% CO2。细胞培养 48 h 后取出小室，将上室的培养

基用吸管吸取弃除，再用棉签将上室细胞轻轻拭去，后用 4%多聚甲醛固定 15 分钟，再用结晶紫染色 10 
分钟，最后 PBS 洗涤 3 次，于 100 倍倒置显微镜下随机选取 5 个视野进行拍照计数。 

侵袭实验： 
将 50 mg/L 的 Matrigel 预先用无血清的 1640 培养基以 1:4 比例稀释后，包被 Transwell 小室的底部膜，

置于 4℃温度下风干，水化基底膜。其余步骤同迁移实验。 

2.5. 统计学分析 

图片数据的采集及处理用 Graphpad + Prism 5 和 Image J 软件进行。应用 SPSS 22.0 统计软件进行统

计学检验，组间比较用两样本 t 检验，以 P < 0.05 认为差异有统计学意义。柱形图用 Excel 软件描绘，误

差线为各个复孔的标准偏差 SD。3 次以上独立重复实验。 

3. 结果 

3.1. 鼻咽癌细胞 AQP1-shRNA 干扰后 AQP1 蛋白表达水平的变化 

Western blot 分析显示，与未进行 AQP1-shRNA 干扰的对照组细胞对比，干扰组鼻咽癌 5-8F 细胞的

AQP1 蛋白表达水平明显降低(P < 0.05)，见图 1。 
 

 
Figure 1. AQP1 expression in nasopharyngeal carcinoma cell is inhibited by sh-AQP1 (*P < 0.05) 
图 1. 鼻咽癌细胞经 sh-AQP1 干扰后 AQP1 表达下降(*P < 0.05) 

3.2. 鼻咽癌细胞 AQP1-shRNA 干扰后迁移能力的变化 

Transwell 迁移实验显示，鼻咽癌细胞 5-8F 经 AQP1-shRNA 干扰后(干扰组)，其细胞迁移个数明显低

于空白对照组(P < 0.05)，见图 2。 
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Figure 2. Downregulation of AQP1 inhibits cell migration in nasopharyngeal carcinoma cells 
图 2. 下调 AQP1 表达抑制鼻咽癌细胞迁移能力(×100). *P < 0.05 

3.3. 鼻咽癌细胞 AQP1-shRNA 干扰后迁移能力的变化干扰 AQP1 对鼻咽癌细胞侵袭能力 
的影响 

Transwell 侵袭实验显示，鼻咽癌细胞 5-8F 经 AQP1-shRNA 干扰后(干扰组)，其细胞侵袭个数明显低

于空白对照组(P < 0.05)，见图 3。 
 

 
Figure 3. Downregulation of AQP1 inhibits cell invasion in nasopharyngeal carcinoma cells 
图 3. 下调 AQP1 表达抑制鼻咽癌细胞侵袭能力(×100). *P < 0.05 
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4. 讨论 

AQP1 是介导组织内水的被动跨膜转运的重要工具，对维持细胞内环境的稳定平衡具有重要作用。

除了维持人体的正常生命活动外，AQP1 与恶性肿瘤的生长及转移可能也有着密切的联系。研究发现恶

性肿瘤(如乳腺癌、宫颈癌、肺癌、结肠癌等[5] [6] [7] [8])中 AQP1 的表达水平高于正常组织或其他良性

病变。在鼻咽癌的研究中也发现了类似的结果[9]，而且 AQP1 与肿瘤血管生成存在相关性，提示其可以

通过倡导肿瘤血管生成促进鼻咽癌的生长和转移[9]。 
转移是恶性肿瘤的一个重要特征，也是恶性肿瘤患者死亡的主要原因。转移的建立是一个多步骤的

过程[10] [11]，其中肿瘤细胞的迁移侵袭能力是影响肿瘤转移的重要影响因素。下调肿瘤细胞 AQP1 的表

达，可以显著减少肿瘤细胞迁移的能力，从而降低其转移的风险[12] [13]。本研究利用 AQP1 干扰慢病毒

载体转染高 AQP1 表达鼻咽癌细胞株 5-8F，使细胞株的 AQP1 表达降低，结果发现细胞株的迁移侵袭能

力也随之降低，提示 AQP1 是促进鼻咽癌细胞迁移的重要影响因素。研究表明 AQP1 促进肿瘤细胞迁移

的能力，是驱动依赖 AQP1 的水分子渗透到细胞突起中，为迁移的肿瘤细胞前缘为肌动蛋白聚合创造更

多空间[14] [15] [16]。 

5. 结论 

综上所述，本研究结果提示 AQP1 除了通过影响组织血管生成促进鼻咽癌转移外，还可以直接影响

鼻咽癌细胞本身的迁移侵袭能力。下调鼻咽癌的 AQP1 可以降低其转移风险，AQP1 可能成为鼻咽癌治

疗的潜在靶点。 
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