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编者按 2024 年 4 月 15—21 日是第 30 个全国肿瘤防治宣传周，主题是“综合施策 科学防

癌”，旨在按照《健康中国行动—癌症防治行动实施方案( 2023—2030 年)》相关要求，扩大癌症防控科

普宣传，普及抗癌健康知识，全面提升全社会癌症防控意识，营造全民防癌抗癌的良好氛围。本刊特

组织策划"“肿瘤防治专题”栏目，集中刊发有关常见肿瘤诊断、治疗及预后评估方面的学术论文，以期

提高临床医务工作者诊治水平，改善肿瘤患者转归，减轻肿瘤疾病社会负担，助力健康中国建设。
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【摘 要】 目的 探究非小细胞肺癌( NSCLC) 组织中长链非编码 ＲNA( lncＲNA) FOXD2-AS1、miＲ-1913 的表达

与患者生存期的关系。方法 选取 2017 年 11 月—2019 年 11 月滨州医学院烟台附属医院肿瘤中心收治的 NSCLC 患

者 100 例癌组织和癌旁组织作为研究对象。根据术后 3 年预后情况分为生存组 58 例和死亡组 42 例，采用实时荧光

定量—聚合酶链式反应( qＲT-PCＲ) 测定组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 表达水平; Pearson 法分析 NSCLC 组织

中 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 表达水平的相关性; 用 Kaplan-Meier 法分析 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、
miＲ-1913 表达与预后的关系; Cox 分析 NSCLC 患者预后的影响因素。结果 与癌旁组织比较，NSCLC 组织中 lncＲNA
FOXD2-AS1 表达水平升高，miＲ-1913 表达水平降低( t /P = 11． 439 / ＜ 0． 001、17． 709 / ＜ 0． 001 ) ; Target Scan Human 网

址预测 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 间存在结合位点; NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 表达水平呈

负相关( r = － 0． 406，P ＜ 0． 001) ; 与生存组比较，死亡组患者癌组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 表达水平升高，miＲ-1913 表

达水平降低( t /P = 6． 973 / ＜ 0． 001、6． 307 / ＜ 0． 001) ; TNM 分期为Ⅲ +Ⅳ期、发生淋巴结转移、低分化程度的 NSCLC 患

者癌组织 lncＲNA FOXD2-AS1 高表达比例高于 TNM 分期为Ⅰ +Ⅱ期、未发生淋巴结转移、中 /高分化程度的 NSCLC
患者( χ2 /P = 5． 962 /0． 015、5． 104 /0． 024、6． 150 /0． 013) ，而 miＲ-1913 低表达比例高于 TNM 分期为Ⅰ +Ⅱ期、未发生淋

巴结转移、中 /高分化程度的 NSCLC 患者( χ2 /P = 11． 457 /0． 001、7． 695 /0． 006、11． 349 /0． 001) ; lncＲNA FOXD2-AS1 高

表达 NSCLC 患者 3 年生存率低于 lncＲNA FOXD2-AS1 低表达患者，miＲ-1913 高表达患者 3 年生存率高于 miＲ-1913
低表达 NSCLC 患者( χ2 /P = 7． 830 /0． 005、6． 125 /0． 013) ; 多因素 Cox 分析显示，miＲ-1913 高是 NSCLC 患者预后的保

护因素［OＲ( 95%CI) = 0． 864( 0． 774 ～ 0． 964) ］，lncＲNA FOXD2-AS1 高、TNM Ⅲ +Ⅳ期、有淋巴结转移、分化程度低是

NSCLC 患者预后的危险因素［OＲ( 95% CI) = 2． 544 ( 1． 481 ～ 4． 370) 、3． 647 ( 1． 614 ～ 8． 242) 、2． 544 ( 1． 481 ～ 4． 370 ) 、
2． 986( 1． 361 ～ 6． 553) ］。结论 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 表达水平升高，miＲ-1913 的表达水平降低，两者

与患者预后生存期有关。
【关键词】 非小细胞肺癌; 长链非编码 ＲNA FOXD2-AS1; miＲ-1913; 生存期

【中图分类号】 Ｒ734． 2 【文献标识码】 A

Ｒelationship between the expression of lncＲNA FOXD2-AS1 and miＲ-1913 in non-small cell lung cancer tissue and
survival period Ma Ｒui* ，Jiang Bowen，Dong Qi，Niu Kaixing，Lin Sixiang． * Cancer Center，Yantai Affiliated Hospital of
Binzhou Medical University，Shandong Province，Yantai 264199，China
Funding program: Shandong Provincial Health Commission Science and Technology Development Plan Project ( 2019-0511)

Corresponding author: Lin Sixiang，E-mail: ytlsx-33@ 163． com
【Abstract】 Objective To investigate the relationship between the expression of long coding ＲNA FOXD2 adjacent

opposite strand ＲNA 1 ( lncＲNA FOXD2-AS1) and miＲ-1913 in non-small cell lung cancer ( NSCLC) tissue and survival pe-
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riod． Methods A total of 100 NSCLC patients admitted to Binzhou Medical College Yantai Affiliated Hospital Cancer Center
from November 2017 to November 2019 were regarded as the study subjects． Ｒeal-time fluorescence quantitative polymerase
chain reaction ( qＲT-PCＲ) was applied to determine the expression levels of lncＲNA FOXD2-AS1 and miＲ-1913 in tissues;
Pearson method was applied to analyze the correlation between lncＲNA FOXD2-AS1 and miＲ-1913 expression levels in
NSCLC tissues; Kaplan-Meier method was applied to analyze the relationship between lncＲNA FOXD2-AS1，miＲ-1913 ex-
pression and prognosis in NSCLC tissues; Cox was applied to analyze the influencing factors of prognosis in NSCLC patients．
Ｒesults Compared with the adjacent tissues，the expression level of lncＲNA FOXD2-AS1 in NSCLC tissues increased and
the expression level of miＲ-1913 decreased ( t = 11． 439，17． 709，P ＜ 0． 001 ) ． Target Scan Human website predicts that
there is a binding site between lncＲNA FOXD2-AS1 and miＲ-1913． The expression level of lncＲNA FOXD2-AS1 in NSCLC
was negatively correlated with miＲ-1913 ( r = － 0． 406，P ＜ 0． 001 ) ． Compared with the survival subgroup，the expression
level of lncＲNA FOXD2-AS1 in the death subgroup increased and the expression level of miＲ-1913 decreased ( t = 6． 973，6．
307，P ＜ 0． 001) ． The high expression rate of lncＲNA FOXD2-AS1 in NSCLC patients with TNM stage Ⅲ +Ⅳ，lymph node
metastasis and low differentiation was higher than that in NSCLC patients with TNM stage Ⅰ +Ⅱ ( χ2 = 5． 962，P = 0． 015) ，

no lymph node metastasis ( χ2 = 5． 104，P = 0． 024) and moderate /high differentiation( χ2 = 6． 150，P = 0． 013) ． The low ex-
pression rate of miＲ-1913 in NSCLC patients with TNM stage Ⅲ +Ⅳ，lymph node metastasis and low differentiation was high-
er than that in NSCLC patients with TNM stage Ⅰ +Ⅱ ( χ2 = 11． 457，P = 0． 001) ，no lymph node metastasis ( χ2 = 7． 695，

P = 0． 006) and moderate /high differentiation( χ2 = 11． 349，P = 0． 001 ) ． The 3-year survival rate of NSCLC patients with
high expression of lncＲNA FOXD2-AS1 was lower than that of patients with low expression of lncＲNA FOXD2-AS1 ( χ2 = 7．
830，P = 0． 005) ，and that of patients with high expression of miＲ-1913 was higher than that of patients with low expression of
miＲ-1913 ( χ2 = 6． 125，P = 0． 013 ) ． Multivariate Cox analysis showed that high miＲ-1913 was a protective factor for the
prognosis of NSCLC patients，the high level of lncＲNA FOXD2-AS1，TNM Ⅲ +Ⅳ stage，lymph node metastasis and low de-
gree of differentiation are the risk factors for the prognosis of NSCLC patients［OＲ ( 95%CI) = 0． 864( 0． 774 － 0． 964) ，2． 544
( 1． 481 － 4． 370) ，3． 647( 1． 614 － 8． 242) ，2． 544 ( 1． 481 － 4． 370) ，2． 986 ( 1． 361 － 6． 553) ］． Conclusion The expres-
sion level of lncＲNA FOXD2-AS1 increases and the expression level of miＲ-1913 decreases in NSCLC tissue，both of which
are related to the prognostic survival period of patients．
【Key words】 Non-small cell lung cancer; LncＲNA FOXD2-AS1; Micro ＲNA-1913; Survival period

非小细胞肺癌( non-small cell lung cancer，NSCLC)

是肺癌的一种类型，占肺癌比例的 85% 以上，其发病率

和病死率较高［1-2］。NSCLC 症状包括咳嗽、咯痰、呼吸

困难等［3］。NSCLC 早期无明显症状，大多数患者被确

诊时已为中晚期，从而失去最佳治疗机会，且影响患者

预后效果［4］。因此，寻找有效的生物标志物对 NSCLC
患者预后生存期进行评估，可以帮助医生更好地了解患

者的治疗和恢复情况，指导治疗方案的制定和调整［5］。
lncＲNA FOXD2-AS1 可作为一种致癌基因，在多种癌症
( 胃癌、肺癌、宫颈癌等) 中表达下调可抑制细胞周期进

程，增强癌细胞的放射敏感性［6-9］。miＲ-1913 与前列腺

癌、骨肿瘤、膀胱癌等多种癌症进展相关，可作为癌症的

生物 标 志 物［10］。目 前，关 于 lncＲNA FOXD2-AS1 和
miＲ-1913 在 NSCLC 中的研究还相对较少，因此本研究

分析 NSCLC 患者癌组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-
1913 的表达，以及与患者生存期的关系，以期为提高患

者生存期提供一定的理论依据，报道如下。
1 资料与方法

1． 1 临床资料 选取 2017 年 11 月—2019 年 11 月滨

州医学院烟台附属医院肿瘤中心收治的 NSCLC 患者

100 例作为研究对象，男 57 例，女 43 例，年龄 45 ～ 70

( 54． 37 ± 6． 54) 岁。本研究已经获得医院伦理委员会

批准( 1709251) ，NSCLC 患者或家属知情同意并签署

知情同意书。
1． 2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准:①经临床病理确

诊为 NSCLC［11］; ②患者入组前未接受过任何手术、放
疗、化疗等抗肿瘤治疗。( 2 ) 排除标准: ①NSCLC 复

发;②合并其他部位恶性肿瘤者;③伴有其他脏器功能

严重损伤者;④合并自身免疫性疾病者;⑤临床病例及

随访资料不全者。
1． 3 观测指标与方法
1． 3． 1 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 表达水

平检测: 采集 NSCLC 外科手术切除的癌组织和癌旁组

织( 距离癌组织 ＞ 5 cm) ，液氮下速冻。取待检组织，

研磨并以细胞裂解液裂解，采用 TＲIzol 法抽提组织总

ＲNA，按照逆转录试剂盒( 购于美国 Qiagen 公司) 说明

书的操作步骤严格执行，将总 ＲNA 合成 cDNA，U6 作

为 miＲ-1913 的 内 源 性 对 照，GAPDH 作 为 lncＲNA
FOXD2-AS1 的内源性对照，引物由 Primer-BLAST 网站

设计，并通过南京金斯瑞生物科技公司合成，引物序列

见表 1。以 cDNA 为 模 板 通 过 LightCycler 480II 型
qＲT-PCＲ 仪( 美国 ABI 公司) 以实时荧光定量—聚合
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表 1 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 引物序列

Tab． 1 Primer sequences of lncＲNA FOXD2-AS1 and miＲ-1913

基 因 上游引物 下游引物

lncＲNA
FOXD2-AS1

5’-TGGACCTAGCTGCA-
GCTCCA-3’

5’-AGTTGAAGGTGCACAC-
ACTG-3’

miＲ-1913 5’-ACCGTCGTCGCCTCC-
CCGTC-3’

5’-GACTGACATAAATGGG-
AGCAG-3’

GAPDH 5’-TCCGTGGTCCACGA-
GAACT-3’

5’-GAAGCATTTGCGGTGG-
ACGAT-3’

U6 5’-GCTGGACTCTAGGG-
TGCAAG-3’

5’-GAGCATACCAGGTGGT-
AGTAG-3’

酶链 式 反 应 ( qＲT-PCＲ ) 检 测 患 者 组 织 中 lncＲNA
FOXD2-AS1、miＲ-1913 表 达 水 平，重 复 3 次，采 用

2-△△Ct法计算目的基因 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913
的相对表达量。
1． 3． 2 随访: 以微信、电话及门诊复查的方式对所有

受试者进行为期 3 年的随访，随访率为 100%，随访开

始于手术当天，随访终点为 NSCLC 患者死亡或者至

2022 年 11 月，必要时行影像学检查。统计随访结束

时 NSCLC 患者的生存和死亡人数。根据术后 3 年预

后情况分为生存组 58 例与死亡组 42 例。
1． 4 统计学方法 采用 SPSS 25． 0 软件处理数据。
计数资料以频数或率( % ) 表示，组间比较采用 χ2 检

验; 符合正态分布的计量资料以�x ± s 表示，2 组间比较

采 用 t 检 验; 采 用 Pearson 法 分 析 NSCLC 组 织 中

lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 表达水平的相关性;

Kaplan-Meier 法分析 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-
AS1、miＲ-1913 表达与预后的关系; Cox 分析 NSCLC 患

者预后的影响因素。P ＜ 0． 05 为差异有统计学意义。
2 结 果

2． 1 不同组织 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 表达

水平比较 与癌旁组织比较，NSCLC 组织中 lncＲNA
FOXD2-AS1 表达水平升高( P ＜ 0． 01) ，miＲ-1913 表达

水平降低( P ＜ 0． 01) ，见表 2。

表 2 癌旁组织和 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-
1913 表达水平比较 ( �x ± s)

Tab． 2 Comparison of expression levels of lncＲNA FOXD2-AS1
and miＲ-1913 in paracancer tissues and NSCLC tissues

组 织 n lncＲNA FOXD2-AS1 miＲ-1913
癌旁组织 100 1． 01 ± 0． 09 1． 02 ± 0． 05
NSCLC 组织 100 1． 22 ± 0． 16 0． 74 ± 0． 15
t 值 11． 439 17． 709
P 值 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

2． 2 生 存 组 与 死 亡 组 患 者 NSCLC 组 织 中 lncＲNA
FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 表达水平比较 与生存组比

较，死亡组患者 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 表

达水平升高( P ＜ 0． 01) ，miＲ-1913 表达水平降低( P ＜
0． 01) ，见表 3。

表 3 生存组和死亡组患者 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1
与 miＲ-1913 表达水平比较 ( �x ± s)

Tab． 3 Comparison of expression levels of lncＲNA FOXD2-AS1
and miＲ-1913 in NSCLC tissues of patients in survival
group and death group

组 别 例数 lncＲNA FOXD2-AS1 miＲ-1913
生存组 58 1． 12 ± 0． 14 0． 82 ± 0． 14
死亡组 42 1． 35 ± 0． 19 0． 63 ± 0． 16
t 值 6． 973 6． 307
P 值 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

2． 3 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913
表达水 平 的 相 关 性 Target Scan Human 网 址 预 测

lncＲNA FOXD2-AS1与 miＲ-1913 间存在结合位点，见

图 1。NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913
表达水平呈负相关( r = － 0． 406，P ＜ 0． 001) 。

图 1 lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 间结合位点

Fig． 1 Binding site between lncＲNA FOXD2-AS1 and miＲ-1913

2． 4 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 表

达在不同临床病理特征中的差异比较 根据 NSCLC
组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 表达水平的平

均值，将患者 lncＲNA FOXD2-AS1 表达 ＜ 1． 22 作为

lncＲNA FOXD2-AS1低表达亚组 54 例，≥1． 22 作为

lncＲNA FOXD2-AS1高表达亚组 46 例; miＲ-1913 表达

＜ 0． 84 作为 miＲ-1913 低表达亚组 53 例，≥0． 84 作为

miＲ-1913 高表达亚组 47 例。结果显示，不同性别、年
龄、肿 瘤 大 小、组 织 学 类 型 的 NSCLC 患 者 lncＲNA
FOXD2-AS1、miＲ-1913 表达比较，差异均无统计学意

义( P ＞ 0． 05) 。TNM 分期为Ⅲ +Ⅳ期、发生淋巴结转

移、低分化程度的 NSCLC 患者 lncＲNA FOXD2-AS1 高

表达比例高于 TNM 分期为Ⅰ +Ⅱ期、未发生淋巴结转

移、中 /高分 化 程 度 的 NSCLC 患 者 ( P 均 ＜ 0． 05 ) 。
TNM 分期为Ⅲ +Ⅳ期、发生淋巴结转移、低分化程度

的 NSCLC 患者 miＲ-1913 低表达比例高于 TNM 分期

为Ⅰ + Ⅱ期、未发生淋巴结转移、中 /高分化程度的

NSCLC 患者( P 均 ＜ 0． 01) ，见表 4。
2． 5 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 表

达与生存期的关系 Kaplan-Meier法分析结果显示，
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表 4 NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 表达在不同临床病理特征中的差异 ［例( %) ］

Tab． 4 Differences in expression of lncＲNA FOXD2-AS1 and miＲ-1913 in different clinicopathological characteristics of NSCLC

项 目 例数
lncＲNA FOXD2-AS1

低表达( n = 54) 高表达( n = 46)
χ2 值 P 值

miＲ-1913
低表达( n = 53) 高表达( n = 47)

χ2 值 P 值

性别 男 57 31( 57． 41) 26( 56． 52) 0． 008 0． 929 32( 60． 38) 25( 53． 19) 0． 525 0． 469
女 43 23( 42． 59) 20( 43． 48) 21( 39． 62) 22( 46． 81)

年龄( 岁) ＜ 55 51 25( 46． 30) 26( 56． 52) 1． 039 0． 308 26( 49． 06) 25( 53． 19) 0． 170 0． 680
≥55 49 29( 53． 70) 20( 43． 48) 27( 50． 94) 22( 46． 81)

肿瘤大小( cm) ＜ 3 53 28( 51． 85) 25( 54． 35) 0． 062 0． 803 27( 50． 94) 26( 55． 32) 0． 191 0． 662
≥3 47 26( 48． 15) 21( 45． 65) 26( 49． 06) 21( 44． 68)

组织学类型 鳞癌 47 25( 46． 30) 22( 47． 83) 0． 023 0． 879 26( 49． 06) 21( 44． 68) 0． 191 0． 662
腺癌 53 29( 53． 70) 24( 52． 17) 27( 50． 94) 26( 55． 32)

TNM 分期 Ⅰ +Ⅱ 48 32( 59． 26) 16( 34． 78) 5． 962 0． 015 17( 32． 08) 31( 65． 96) 11． 457 0． 001
Ⅲ +Ⅳ 52 22( 40． 74) 30( 65． 22) 36( 67． 92) 16( 34． 04)

淋巴结转移 否 47 31( 57． 41) 16( 34． 78) 5． 104 0． 024 18( 33． 96) 29( 61． 70) 7． 695 0． 006
是 53 23( 42． 59) 30( 65． 22) 35( 66． 04) 18( 38． 30)

分化程度 中 /高分化 46 31( 57． 41) 15( 32． 61) 6． 150 0． 013 16( 30． 19) 30( 63． 83) 11． 349 0． 001
低分化 54 23( 42． 59) 31( 67． 39) 37( 69． 81) 17( 36． 17)

lncＲNA FOXD2-AS1 高表达 NSCLC 患者 3 年生存率为

43． 48% ( 20 /46) ，低于 lncＲNA FOXD2-AS1 低表达患

者的 70． 37% ( 38 /54 ) ( χ2 = 7． 830，P = 0． 005 ) ; miＲ-
1913 高表达患者 3 年生存率为 70． 21% ( 33 /47) ，高于

miＲ-1913 低 表 达 NSCLC 患 者 的 47． 17% ( 25 /53 )

( χ2 = 6． 125，P = 0． 013) ，见图 2。

图 2 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 表达与 NSCLC 患者生存

期的关系

Fig． 2 Correlation between expression of lncＲNA FOXD2-AS1 and
miＲ-1913 and survival of patients with NSCLC

2． 6 Cox 分 析 NSCLC 患 者 预 后 的 影 响 因 素 以

NSCLC 患者生存状态为因变量，以 lncＲNA FOXD2-
AS1、miＲ-1913、TNM 分期、淋巴结转移、分化程度为自

变量，lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 为 连 续 变 量，

TNM 分期( 赋值:Ⅲ +Ⅳ期为“1”; Ⅰ +Ⅱ期为“0”) ，

淋巴结转移( 赋值: 是为“1”; 否为“0”) ，分化程度( 赋

值: 低分化为“1”; 中 /高分化为“0”) ，进行多因素 Cox
分析，结果显示: miＲ-1913 高是 NSCLC 患者预后的保

护因素( P ＜ 0． 01) ，lncＲNA FOXD2-AS1 高、TNM Ⅲ +
Ⅳ期、有淋巴结转移、分化程度低是 NSCLC 患者预后

的危险因素( P ＜ 0． 01) ，见表 5。

表 5 Cox 分析 NSCLC 患者预后的影响因素

Tab． 5 Cox analysis of prognostic factors in NSCLC patients

变 量 β 值 SE 值 Wald 值 P 值 OＲ( 95%CI)

lncＲNA FOXD2-AS1高 0． 934 0． 276 11． 445 0． 001 2． 544( 1． 481 ～ 4． 370)

miＲ-1913 高 － 0． 146 0． 056 6． 814 0． 009 0． 864( 0． 774 ～ 0． 964)

TNM Ⅲ +Ⅳ期 1． 294 0． 416 9． 674 0． 002 3． 647( 1． 614 ～ 8． 242)

有淋巴结转移 0． 934 0． 276 11． 445 0． 001 2． 544( 1． 481 ～ 4． 370)

分化程度低 1． 094 0． 401 7． 442 0． 006 2． 986( 1． 361 ～ 6． 553)

3 讨 论

NSCLC 的致病机制较为复杂，发病率和病死率较

高。近年来，关于 NSCLC 治疗和诊断的方式不断改

善，其术后局部复发或远处转移率仍然较高，预后效果

较差［12-13］。目前 NSCLC 评估主要以影像学检查为基

础，其检出率较低，患者往往在 NSCLC 中晚期才被检

出，临床治疗干预时间缩短，治疗预后效果较差，死亡

率增加［14-15］。因此本研究分析 NSCLC 组织中 lncＲNA
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FOXD2-AS1、miＲ-1913 的表达，探究其与患者生存期

的关系，以期改善 NSCLC 患者预后。
LncＲNA FOXD2-AS1 作为 lncＲNA 家族的一员，

在结 直 肠 癌、肝 癌、胃 癌 等 恶 性 肿 瘤 组 织 中 高 表

达［16］。Guo 等［9］ 研 究 表 明，lncＲNA FOXD2-AS1 在

胃癌患者组织中表达上调，敲低可抑制细胞增殖和

细胞周 期 进 程，促 进 细 胞 凋 亡。Yang 等［17］ 研 究 发

现，lncＲNA FOXD2-AS1 高表达可以促进结直肠癌细

胞 的 增 殖。Wang 等［18］ 研 究 发 现，激 活 lncＲNA
FOXD2-AS1 /miＲ-31 /CDK1 轴可 促 进 胶 质 瘤 的 发 展

进程。在本研究中，NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-
AS1 表 达 水 平 升 高。提 示 了 上 调 lncＲNA FOXD2-
AS1 水 平 可 能 会 导 致 NSCLC 的 发 生。该 结 果 与

Yuan 等［19］的研究结果一致，结合以往研究结果推测

敲低 lncＲNA FOXD2-AS1 可减弱 A549 细胞增殖、侵

袭 和 增 加 细 胞 凋 亡。但 由 于 目 前 尚 无 lncＲNA
FOXD2-AS1 在 NSCLC 中 的 机 制 研 究，仍 需 后 续 验

证。另 外，与 生 存 组 比 较，死 亡 组 患 者 lncＲNA
FOXD2-AS1 表 达 水 平 升 高，lncＲNA FOXD2-AS1 高

表达 NSCLC 患 者 3 年 生 存 率 低 于 lncＲNA FOXD2-
AS1 低表达患者，提示了 lncＲNA FOXD2-AS1 高表达

会导致 NSCLC 患者死亡率上升。
miＲNA 是小的非编码 ＲNA［20］。miＲ-1913 作为

miＲNA 位于人类基因组的第 19 号染色体上，长度为

22 个 核 苷 酸，miＲ-1913 已 被 证 实 可 靶 向 多 个 基 因

( BCL2L11、CDK6 和 PTEN 等基因) 调节细胞凋亡、代

谢等过程，在多种生物过程中发挥重要作用。miＲ-
1913 可作为癌症的生物标志物，其水平异常与多种癌

症( 前列腺癌、骨肿瘤、膀胱癌等) 进展相关［21-22］。在

本研究中，NSCLC 组织中 miＲ-1913 表达水平降低，提

示了 miＲ-1913 低表达与 NSCLC 发生有关。另外，与

生存组比较，死亡组患者组织中 miＲ-1913 表达水平降

低，miＲ-1913 高表达患者 3 年生存率高于 miＲ-1913
低表达 NSCLC 患 者，提 示 了 敲 低 miＲ-1913 会 增 加

NSCLC 患者死亡率，有望成为 NSCLC 预后生存期的

评估方法。
Target Scan Human 网址预测 lncＲNA FOXD2-AS1

与 miＲ-1913 间存在结合位点。NSCLC 组织中 lncＲNA
FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 表达水平呈负相关，提示了

lncＲNA FOXD2-AS1 与 miＲ-1913 之间存在靶向作用，

两者相互作用影响了肺癌的进程，临床可将两者联合

作为新的肺癌治疗靶点。根据 Cox 分析显示，miＲ-
1913 高 是 NSCLC 患 者 预 后 的 保 护 因 素，lncＲNA
FOXD2-AS1 高、TNM 分期Ⅲ +Ⅳ期、淋巴结转移、分化

程度 低 是 NSCLC 患 者 预 后 的 危 险 因 素。这 表 明

lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913 的 表 达 水 平 可 能 对

NSCLC 患者 预 后 具 有 重 要 的 评 估 意 义，通 过 调 节

lncＲNA FOXD2-AS1 和 miＲ-1913 水平，及时调整治疗

方案，有助于改善 NSCLC 患者预后。
综上，NSCLC 组织中 lncＲNA FOXD2-AS1 表达水

平升高，miＲ-1913 的表达水平降低，两者与患者预后

生存期有关。然而，本研究也存在一些限制，需要进一

步的基础研究来探究 lncＲNA FOXD2-AS1、miＲ-1913
影响 NSCLC 预后生存期的具体作用机制，提高结果的

可靠性。
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