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干扰骨桥蛋白表达对肝癌细胞 Warburg 效应的
影响及机制

林　 婷,安日问,赵方新,曲　 蕾,樊文轩,武建强,张　 烜∗

(内蒙古医科大学基础医学院,呼和浩特　 010059)

　 　 【摘要】 　 目的　 探讨小干扰 RNA(siRNA)靶向抑制骨桥蛋白(OPN)表达后对肝癌细胞 Warburg 效应的

影响及其作用机制。 方法 　 将靶向 OPN 的 siRNA( si-OPN) 及阴性对照序列( si-NC) 分别转染肝癌细胞

HepG2 和 SK-HEP-1。 采用 2-NBDG 荧光探针法检测肝癌细胞的葡萄糖摄取能力,乳酸试剂盒检测肝癌细胞

乳酸生成情况。 采用 RT-qPCR 及 Western
 

blot 检测肝癌细胞中糖酵解相关的葡萄糖转运蛋白(GLUT1)、己糖

激酶 2(HK2)及乳酸脱氢酶 A(LDHA)的表达变化。 在 HepG2 和 SK-HEP-1 细胞中沉默半乳糖凝集素 3 结合

蛋白(LGALS3BP)表达以及干扰 OPN 后再过表达 LGALS3BP。 Western
 

blot 分别检测肝癌细胞中 LGALS3BP
及糖酵解相关基因 GLUT1、HK2 及 LDHA 的表达变化,2-NBDG 法检测细胞葡萄糖摄取能力,乳酸试剂盒检测

乳酸生成情况。 结果　 与未转染(Control)组和 si-NC 组相比,干扰 OPN(si-OPN)组的 HepG2 和 SK-HEP-1 细

胞对葡萄糖的摄取量及乳酸生成量均显著降低(P<0. 05),同时 GLUT1、HK2 及 LDHA 基因在 mRNA 及蛋白

水平的表达均显著降低(P<0. 05)。 HepG2 和 SK-HEP-1 细胞中干扰 OPN 后 LGALS3BP 的蛋白表达下调(P<
0. 05),干扰 LGALS3BP 后葡萄糖摄取量和乳酸产量的水平显著降低(P<0. 05),GLUT1、HK2 及 LDHA 的蛋白

表达显著降低(P<0. 05)。 干扰 OPN 的 HepG2 和 SK-HEP-1 细胞中过表达 LGALS3BP 后发现受抑制的糖酵

解代谢相关指标均得到恢复,表明 OPN 通过 LGALS3BP 促进肝癌细胞糖酵解代谢。 结论 　 OPN 通过上调

LGALS3BP 促进糖酵解相关基因的表达,从而增强肝癌细胞的 Warburg 效应。
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　 　 【Abstract】　
 

Objective　 To
 

investigate
 

the
 

effect
 

of
 

osteopontin
 

(OPN)
 

interference
 

on
 

the
 

Warburg
 

effect
 

in
 

hepatoma
 

cells
 

and
 

to
 

explore
 

the
 

related
 

molecular
 

mechanism.
 

Methods 　 Small
 

interfering
 

( si)
 

RNA
 

targeting
 

OPN
 

(si-OPN)
 

and
 

negative
 

Control
 

siRNA
 

(si-NC)
 

were
 

transfected
 

into
 

HepG2
 

and
 

SK-HEP-1
 

cells.
 

The
 

glucose-
uptake

 

capacity
 

of
 

hepatoma
 

cells
 

was
 

detected
 

using
 

a
 

fluorescent
 

probe
 

( 2-NBDG),
 

and
 

lactate
 

production
 

in
 

HepG2
 

and
 

SK-HEP-1
 

cells
 

was
 

evaluated
 

using
 

a
 

lactate-detection
 

kit.
 

Expression
 

levels
 

of
 

the
 

glycolysis-related
 

genes
 

and
 

proteins
 

glucose
 

transporter
 

type
 

1
 

( GLUT1),
 

hexokinase
 

2
 

( HK2),
 

and
 

lactate
 

dehydrogenase
 

A
 

(LDHA)
 

were
 

determined
 

by
 

quantitative
 

reverse
 

transcription-polymerase
 

chain
 

reaction
 

and
 

Western
 

blot.
 

We
 

then
 

silenced
 

the
 

expression
 

of
 

galectin-3-binding
 

protein
 

(LGALS3BP)
 

in
 

HepG2
 

and
 

SK-HEP-1
 

cells,
 

and
 

overexpressed
 

LGALS3BP
 

in
 

OPN-silenced
 

HepG2
 

and
 

SK-HEP-1
 

cells,
 

and
 

evaluated
 

the
 

expression
 

levels
 

of
 

LGALS3BP,
 

GLUT1,
 

HK2,
 

and
 

LDHA,
 

and
 

the
 

glucose-uptake
 

capacity
 

and
 

lactate
 

production
 

in
 

the
 

above
 

cells.
 

Results　 si-
OPN

 

significantly
 

reduced
 

glucose
 

uptake
 

and
 

lactate
 

production
 

in
 

HepG2
 

and
 

SK-HEP-1
 

cells
 

compared
 

with
 

the
 

Control
 

and
 

si-NC
 

groups,
 

and
 

significantly
 

reduced
 

GLUT1,
 

HK2,
 

and
 

LDHA
 

gene
 

and
 

protein
 

expression
 

levels
 

(P
<0. 05).

 

si-OPN
 

reduced
 

LGALS3BP
 

protein
 

expression
 

in
 

HepG2
 

and
 

SK-HEP-1
 

cells,
 

and
 

silencing
 

LGALS3BP
 

reduced
 

glucose
 

uptake,
 

lactate
 

generation,
 

and
 

the
 

expression
 

levels
 

of
 

GLUT1,
 

HK2,
 

and
 

LDHA
 

(P< 0. 05).
 

Overexpression
 

of
 

LGALS3BP
 

rescued
 

the
 

suppression
 

of
 

the
 

above
 

glycolytic
 

metabolism-related
 

indicators
 

(P <
0. 05).

 

These
 

result
  

suggest
 

that
 

OPN
 

stimulated
 

glycolytic
 

metabolism
 

in
 

hepatocellular
 

carcinoma
 

cells
 

via
 

LGALS3BP.
 

Conclusions 　 OPN
 

can
 

affect
 

the
 

expression
 

of
 

glycolysis-related
 

genes
 

via
 

LGALS3BP,
 

thereby
 

regulating
 

the
 

Warburg
 

effect
 

in
 

hepatoma
 

cells.
【Keywords】　 hepatocellular

 

carcinoma;
 

osteopontin;
 

Warburg
 

effect;
 

LGALS3BP
Conflicts

 

of
 

Interest:
 

The
 

authors
 

declare
 

no
 

conflict
 

of
 

interest.

　 　 据 2022 年全球癌症数据统计,肝细胞癌

(hepatoculluar
 

carcinoma,
 

HCC)是全球最常见的

癌症类型之一,发病率全球第六,死亡率全球第

三[1] 。 肿瘤细胞转移是 HCC 患者预后不良和死

亡的主要原因。 正确理解 HCC 转移发生的分子

机制是寻求有效靶向治疗的关键[2] ,对提高 HCC
患者生存率具有重要意义。

Warburg 效应也被称为肿瘤的有氧糖酵解,
是肿瘤代谢重编程的重要机制之一,指肿瘤细胞

在有氧的情况下通过高效的糖酵解而不是氧化

磷酸化来产生大量 ATP,制造适合肿瘤生存和发

展的微环境[3] ,主要表现为葡萄糖摄取率高、糖
酵解活跃及代谢产生乳酸量高等。 肿瘤细胞的

Warburg 效应与肿瘤细胞转移之间存在密切的关

系[4] 。 Warburg 效应在癌症发展中的作用非常重

要,它为快速分裂的癌细胞提供了合成蛋白质、
核酸和膜所需的原料[5] 。 改变糖酵解过程中的

葡萄 糖 转 运 蛋 白 ( glucose
 

transporter
 

type
 

1,
 

GLUT1)等主要基因表达,是治疗肿瘤的理想靶

点[6] 。 例如,在结直肠癌中,HES1 通过 IGF2BP2
介导的 GLUT1

 

m6A 修饰来促进有氧糖酵解,从
而影响肿瘤细胞的增殖、转移[7] 。 抑制己糖激酶

( hexokinase
 

2,
 

HK2 )、 丙 酮 酸 激 酶 ( pyruvate
 

kinase
 

M2,
 

PKM ) 和 乳 酸 脱 氢 酶 A ( lactate
 

dehydrogenase
 

A,
 

LDHA)等在糖酵解过程中起关

键作用的酶活性,可以降低糖酵解速率,减少能

量产生,从而抑制肿瘤细胞的增殖和转移[8] 。
骨桥蛋白( osteopontin,

 

OPN)是一种分泌型

的多功能基质糖蛋白,具有暴露的含精氨酸甘氨

酸天冬氨酸结构域,在各种细胞内和细胞外表

达,包括巨噬细胞、上皮细胞、平滑肌细胞、成骨

细胞和癌细胞[9] 。 OPN 是参与肿瘤细胞转移的

重要因素之一,在肿瘤进展中起着重要作用[10] 。
作为 HCC 的生物学标志物,OPN 在诊断和预后

中具有重要临床意义[11] 。 近年来,也有 OPN 调

控肿瘤代谢的报道,如 OPN 通过激活 αvβ3-NF-
κB 信号通路增强 HCC 的糖酵解[12] 。 半乳糖凝

集素 3 结 合 蛋 白 ( galectin
 

3
 

binding
 

protein,
 

LGALS3BP)是一种高度糖基化的分泌型蛋白,
LGALS3BP 表达水平升高与肿瘤的不良临床结果

和肿瘤转移相关,是肿瘤进展中一个有前途的预

后标志物[13] 。
前期研究发现 OPN 可通过上调 LGALS3BP

的表达活化 PI3K / AKT 通路,从而促进肝癌细胞

迁移[14] 。 然而,OPN 与 LGALS3BP 之间是否存

在影响肝癌细胞的糖代谢重编程促进迁移的调
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控关系尚不明确。 本研究通过在 HepG2 和 SK-
HEP-1 细胞中用小干扰 RNA( siRNA) 沉默 OPN
表达来探讨其对肝癌细胞糖酵解的调节作用,发
现 OPN 可以通过 LGALS3BP 调控 GLUT1、HK2
和 LDHA 的表达,进而影响肝癌细胞糖酵解。

1　 材料和方法

1. 1　 细胞系

　 　 人肝癌细胞系 SK-HEP-1 和 HepG2 细胞由内

蒙古医科大学微生物与免疫学研究室保存。
1. 2　 主要试剂与仪器

　 　 MEM 培养基、胎牛血清( fetal
 

bovine
 

serum,
 

FBS)购自 Gibco 公司;riboFECTTM
 

CP
 

reagent 购自

广州锐博生物公司;兔抗 β-actin、GLUT1 购自美

国 CST 公司;兔抗 LDHA、OPN、LGALS3BP 和鼠

抗 HK2 均购自武汉 Proteintech 公司;辣根过氧化

物酶标记山羊抗兔或抗鼠二抗均购自武汉

Proteintech 公司;超敏 ECL 化学发光试剂盒购自

大连 meilunbio 公司;小干扰 RNA 序列及对照

siRNA 由 广 州 锐 博 生 物 公 司 设 计 合 成;
PrimeScript

 

RT
 

reagent
 

Kit
 

with
 

gDNA
 

Eraser 购自

TaKaRa 公 司; Taq
 

Pro
 

Universal
 

SYBR
 

qPCR
 

Master
 

Mix 购自南京诺唯赞公司;LGALS3BP 过

表达真核载体( pcDNA3. 1-LG) 购自苏州吉玛基

因;Lipo6000TM 转染试剂购自碧云天公司; 2-
NBDG 购自武汉安捷凯生物医药科技有限公司;L
-乳酸(L-LD)检测试剂盒购自南京建成研究所。
电泳电源仪购自北京六一生物科技有限公司;双
板垂直电泳仪和转印电泳仪购自伯乐生命医学

产品公司;光学显微镜购自德国 Leica 公司;实时

荧光定量 PCR 仪购自美国 applied
 

biosystems 公

司;
 

酶标仪购于美国 Thermo 公司。
1. 3　 实验方法

1. 3. 1　 细胞培养
 

SK-HEP-1 和 HepG2 细 胞 使 用 含 有 10%
 

FBS、1%的青霉素 / 链霉素双抗的 MEM 培养基,
在 5%

 

CO2、37
 

℃恒温培养箱中培养。
1. 3. 2　 细胞转染

对数生长期的 HepG2、SK-HEP-1 细胞,用胰

酶消化,培养基重悬,以 4×105 / 孔接种在 6 孔板

中,细胞汇合度达到 50% ~ 70%,参照 riboFECTTM
 

CP
 

reagent 试剂盒说明书操作,用无双抗培养基

将靶向 OPN 的小干扰 RNA ( si-OPN ) 或靶向

LGALS3BP 的小干扰 RNA( si-LG)及阴性对照无

关序列(si-NC)分别转染至细胞。 转染 24
 

h 后提

取总 RNA 进行 RT-qPCR 实验。 48
 

h 后提取总蛋

白进行 Western
 

blot 实验。 其中干扰 OPN 的细胞

分为空白对照(Control)组、阴性对照(si-NC)组、
干扰 OPN(si-OPN)组,干扰 LGALS3BP 的细胞分

为空白对照(Control)组、阴性对照(si-NC)组、干
扰 LGALS3BP(si-LGALS3BP)组。 si-OPN 与过表

达 LGALS3BP 载体 ( pcDNA3. 1-LG ) 及空载体

(pcDNA3. 1)共转染,使用 Lipo6000 转染 si-OPN,
培养 24

 

h 后再使用 Lipo6000 转染 pcDNA3. 1-LG
及 pCDNA3. 1, 培养 48

 

h 后提取总蛋白进行

Western
 

blot 实验。 其分组为空白对照( Control)
组、干扰 OPN+空载体(si-OPN+pcDNA3. 1)组、干
扰 OPN+过表达 LGALS3BP ( si-OPN+pcDNA3. 1-
LG)组。 si-OPN 序列:5’-GCCACAAGCAGTCCAG

 

AdTdT-3’; si-LGALS3BP 序列: 5’-UGCAUAGGC
 

AUACAGGUCCdTdT-3’; si-NC 序列: 5 ’-GGACC
 

UGUAUGCCUAUGCAdTdT-3’。
1. 3. 3　 RNA 提取、逆转录和 RT-qPCR

根据试剂说明书,使用 RNA 提取试剂从转染

后各组的细胞中提取总 RNA。 使用反转录试剂

盒进行逆转录。 按照 Taq
 

Pro
 

Universal
 

SYBR
 

qPCR
 

Master
 

Mix 说明书配制对应各组反应体系,
每孔 qPCR

 

Mix
 

10
 

μL、上游引物( 10
 

μmol) 0. 4
 

μL、下游引物 ( 10
 

μmol ) 0. 4
 

μL、 cDNA
 

2
 

μL、
ddH2O

 

7. 2
 

μL。 设置反应条件为: 95
 

℃
 

30
 

s、
95

 

℃
 

5
  

s、60
 

℃
 

30
  

s,共 40 个循环。 各基因引物

由北京挚科生物合成。 mRNA 的相对表达水平以

GAPDH 为内参,采用 2-ΔΔCt 方法计算。 引物序列

见表 1。
1. 3. 4　 Western

 

blot 实验

用胰酶消化对数生长期细胞,培养基重悬,
以 4×105 / 孔接种到 6 孔板中,5%

 

CO2、37
 

℃培养

48
 

h 后提取总蛋白,根据 BCA 蛋白定量试剂盒说

明书测定蛋白浓度。 以 30
 

μg 蛋白上样后进行电

泳,运用湿转法将蛋白转到 NC 膜上,5%脱脂牛

奶室温摇床封闭 1
 

h 后,分别加入 β-actin 抗体(1
∶ 1000)、OPN 抗体( 1 ∶ 1000)、LGALS3BP 抗体

(1 ∶ 1000)、GLUT1 抗体(1 ∶ 1000)、LDHA 抗体

(1 ∶ 3000)、HK2 抗体(1 ∶ 3000),4
 

℃ 冰箱孵育
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　 　 　 　 表 1　 引物序列
Table

 

1　 Sequences
 

of
 

the
 

primers
基因名称
Gene

 

name
NCBI 序列号
NCBI

 

RefSeq
引物序列(5’-3’)

Primer
 

sequence(5’-3’)
产物 / bp
Product

GAPDH-F
GAPDH-R

NM_001256799. 3
ACAACTTTGGTATCGTGGAAGG

GCCATCACGCCACAGTTTC
101

GLUT1-F
GLUT1-R

NM_006516. 4
TGGCATCAACGCTGTCTTCT

AGCCAATGGTGGCATACACA
83

HK2-F
HK2-R

NM_000189. 5
CCCGGGAAAGCAACTGTTTG
ACCGGTGTTGAGAAGCTCTG

136

LDHA-F
LDHA-R

NM_001135239. 2
TTGTTGGGGTTGGTGCTGTT

AGTTCATCTGCCAAGTCCTTCA
70

12~ 16
 

h,加入二抗即辣根过氧化物酶标记的羊

抗兔 IgG(1 ∶ 3000)或羊抗鼠 IgG(1 ∶ 3000),室温

摇床孵育 1 ~ 2
 

h 后,参照 ECL 试剂盒说明书进行

电化学发光测定,以 β-actin 为内参,通过 ImageJ
 

1. 53K 软件进行定量分析。
1. 3. 5　 葡萄糖摄取实验

采用 2-NBDG 荧光探针法检测 HepG2 和 SK-
HEP-1 细胞的葡萄糖摄取能力。 1 × 104

 

HepG2、
SK-HEP-1 细胞接种于 96 孔板,按照 1. 3. 2 转染

方法转染各组细胞,转染 48
 

h 后,用 PBS 轻轻冲

洗细胞,加入 100
 

μmol
 

2-NBDG 在 37
 

℃下避光孵

育 1
 

h,用 PBS 重新清洗细胞。 在荧光显微镜下

检测细胞的荧光强度。
1. 3. 6　 乳酸生成检测

使用乳酸检测试剂盒检测干扰 OPN 对

HepG2、SK-HEP-1 细胞乳酸生成的影响。 每组 1
×106 细胞接种于 6 孔板,按照 1. 3. 2 转染方法转

染各组细胞,在 37
 

℃ 、5%
 

CO2 的培养箱中培养

24
 

h。 收集上清液,每组 2
 

μL 上清液与 100
 

μL
酶工作液和 20

 

μL 显色试剂在 96 孔溶液中混合,
37

 

℃孵育 10
 

min 后,在每个孔中加入 200
 

μL 的

终止剂,用酶标仪在 530
 

nm 处进行吸光度测定。
1. 4　 统计学方法

 

　 　 采用 GraphPad
 

Prism
 

9 软件进行统计分析及

作图,检测结果用平均数±标准差( 􀭰x±s)表示,多
组间 比 较 采 用 单 因 素 方 差 分 析 ( One-way

 

ANOVA),P<0. 05 表示差异具有统计学意义。

2　 结果

2. 1　 OPN 表达下调抑制肝癌细胞葡萄糖摄取和

乳酸生成

　 　 Western
 

blot 检测发现,与 Control 组及 si-NC

相比, 转染 si-OPN 可有效沉默 HepG2 和 SK-
HEP-1 细胞中的 OPN 蛋白表达 ( P < 0. 05,P <
0. 01,图 1A ), 说明对 OPN 的干扰成 功。 用

siRNA 靶向沉默 OPN 的表达后,2-NBDG 荧光探

针法检测发现 HepG2 和 SK-HEP-1 细胞对葡萄糖

摄取能力明显降低(P<0. 05,P<0. 01,图 1B);同
时,干扰 OPN 后的 HepG2 和 SK-HEP-1 细胞的乳

酸生成量也明显低于 Control 组和 si-NC 组(P<
0. 05,P<0. 01,图 1C)。 说明 OPN 在肝癌细胞糖

酵解中发挥作用,下调 OPN 的表达可抑制肝癌细

胞的糖酵解,即 Warburg 效应。
2. 2　 OPN 表达下调抑制肝癌细胞中糖酵解相关

基因的表达

　 　 为进一步探讨 OPN 是否影响肝癌细胞中糖酵

解相关基因的表达,采用 RT-qPCR 和 Western
 

blot
方法检测干扰 OPN 后的肝癌细胞中 GLUT1、HK2
和 LDHA 的表达情况。 结果显示,HepG2 和 SK-
HEP-1 细胞中 si-OPN 组 GLUT1、HK2 和 LDHA 的

mRNA(P<0. 05,P<0. 01,图 2A)和蛋白(P<0. 05,
P<0. 01,图 2B)表达水平均显著低于 Control 组和

si-NC 组,表明 OPN 可以通过影响糖酵解相关基

因的表达来调控肝癌细胞的 Warburg 效应。
2. 3　 LGALS3BP 参与 OPN 调控的肝癌细胞

Warburg 效应

　 　 Western
 

blot 检测发现,干扰 OPN 后 HepG2
和 SK-HEP-1 细胞中 LGALSBP 的蛋白表达显著

降低 ( P < 0. 05,P < 0. 01, 图 3A、 3B)。 使用 si-
LGALS3BP 沉 默 HepG2 和 SK-HEP-1 细 胞 中

LGALS3BP 的表达 ( P < 0. 01, 图 3C、 3D ) 后, 2-
NBDG 荧光探针法检测发现,细胞对葡萄糖摄取

能力明显低于 Control 组和 si-NC 组(P<0. 01,图
3E); 同 时, 与 Control 组 和 si-NC 组 相 比, si-
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注:A:Western
 

blot 检测细胞中 OPN 蛋白表达;B:2-NBDG 荧光葡萄糖法检测葡萄糖摄取能力;C:检测乳酸生成能力。 与空白

对照组相比,
 ∗P<0. 05,

 ∗∗P<0. 01;与阴性对照组相比,
 #P<0. 05,

 ##P<0. 01。

图 1　 干扰 OPN 能够抑制肝癌细胞的 Warburg 效应

Note.
 

A,
 

Western
 

blot
 

detection
 

of
 

OPN
 

protein
 

expression
 

in
 

cells.
 

B,
 

2-NBDG
 

fluorescent
 

glucose
 

assay
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

glucose
 

uptake
 

capacity.
 

C,
 

Lactate
 

production
 

capacity
 

is
 

measured.
 

Compared
 

with
 

Control
 

group,
 ∗P<0. 05,

 ∗∗P<0. 01.
 

Compared
 

with
 

si-

NC
 

group,
 #P<0. 05,

 ##P<0. 01.

Figure
 

1　 Interfering
 

with
 

OPN
 

inhibits
 

the
 

Warburg
 

effect
 

in
 

hepatocellular
 

carcinoma
 

cells

LGALS3BP 组 HepG2 和 SK-HEP-1 细胞的乳酸生

成量也明显降低(P<0. 05,P<0. 01,图 3F)。 表明

LGALS3BP 参与 OPN 调控的肝癌细胞 Warburg
效应。
2. 4　 LGALS3BP 表达下调抑制肝癌细胞糖酵解

相关蛋白

　 　 为进一步探讨 LGALS3BP 是否通过影响糖

酵解相关基因的表达参与调控肝癌细胞 Warburg

效 应, 采 用 Western
 

blot 方 法 检 测 了 干 扰

LGALS3BP 后的肝癌细胞中糖酵解相关基因的表

达情况。 结果显示,与 Control 组和 si-NC 组相

比,si-LGALS3BP 组的 HepG2 和 SK-HEP-1 细胞

中 GLUT1、HK 和 LDHA 的蛋白表达量均显著下

调(P<0. 05,P<0. 01,图 4),表明 LGALS3BP 通过

影响糖酵解基因参与调控肝癌细胞的 Warburg
效应。
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注:A:RT-qPCR 检测细胞中糖酵解相关 mRNA 表达;B:Western
 

blot 检测细胞中糖酵解相关蛋白表达。 与空白对照组相比,
 ∗P<

0. 05,
 ∗∗P<0. 01;与阴性对照组相比,

 #P<0. 05,
 ##P<0. 01。

图 2　 干扰 OPN 抑制肝癌细胞中糖酵解相关基因的表达

Note.
 

A,
 

RT-qPCR
 

detection
 

of
 

glycolysis-related
 

mRNA
 

expression
 

in
 

cells.
 

B,
 

Western
 

blot
 

detection
 

of
 

glycolysis-related
 

protein
 

expression
 

in
 

cells.
 

Compared
 

with
 

Control
 

group,
 ∗P<0. 05,

 ∗∗P<0. 01.
 

Compared
 

with
 

si-NC
 

group,
 #P<0. 05,

 ##P<0. 01.

Figure
 

2　 Interfering
 

with
 

OPN
 

inhibits
 

the
 

expression
 

of
 

glycolysis-related
 

genes
 

in
 

hepatocellular
 

carcinoma
 

cells

2. 5　 过表达 LGALS3BP 解除干扰 OPN 对肝癌

细胞糖酵解的抑制

　 　 为确定 OPN 是否是通过调控 LGALS3BP 表

达对肝癌细胞糖酵解代谢进行调控,在 HepG2 和

SK-HEP-1 细胞中用 si-OPN 干扰 OPN 表达后再

转染 pcDNA3. 1-LG。 Western
 

blot 实验结果显示,
与 Control 组 相 比, si-OPN + pcDNA3. 1 组

LGALS3BP 蛋 白 表 达 减 少; 而 与 si-OPN +
pcDNA3. 1 组 相 比, si-OPN + pcDNA3. 1-LG 组

LGALS3BP 蛋白表达增加(P< 0. 01,P< 0. 001,图
5),表明共同转染 si-OPN 和 pcDNA3. 1-LG 进细

胞成功,即干扰 OPN 表达和过表达 LGALS3BP 成

功;与 Control 组相比,si-OPN+pcDNA3. 1-LG 组及

si-OPN+pcDNA3. 1 组的 OPN 蛋白表达减少(P<
0. 01,P<0. 001,图 5),说明过表达 LGALS3BP 不

影响 OPN 的表达。
2-NBDG 荧光探针法检测共同转染后肝癌细

胞对葡萄糖的摄取能力。 结果显示,与 Control 组
比较,si-OPN+pcDNA3. 1 组肝癌细胞摄取荧光减

弱,而与 si-OPN + pcDNA3. 1 组比较, si-OPN +
pcDNA3. 1-LG 组肝癌细胞摄取荧光增强 ( P <
0. 01,P<0. 001,图 6A);L-LD 检测试剂盒分析培

养液中的乳酸含量显示,与 Control 组比较, si-
OPN+pcDNA3. 1 组肝癌细胞产生乳酸减少,而与

si-OPN+ pcDNA3. 1 组比较, si-OPN + pcDNA3. 1-
LG 组肝癌细胞产生的乳酸增加 ( P < 0. 01,P <
0. 001,图 6B)。 表明过表达 LGALS3BP 可以恢复

OPN 表达降低导致的肝癌细胞葡萄糖摄取和乳

酸生成能力减弱。
Western

 

blot 检测共同转染后肝癌细胞中

54中国比较医学杂志 2025 年 12 月第 35 卷第 12 期　 Chin
 

J
 

Comp
 

Med,
 

December
 

2025,Vol.
 

35,No.
 

12




