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摘要 ： 目的　探究锌-α2-糖蛋白1（AZGP1）对食管鳞癌细胞增殖、凋亡及化疗敏感性的调控作用，并探讨

其可能的作用机制。方法　采用实时荧光定量聚合酶链反应（qRT-PCR）和Western blotting检测AZGP1在人正

常食管上皮细胞（Het-1A）和人食管鳞癌细胞（TE11、EC9706、HCE7、EC109、KYSE150）中的表达。构建AZGP1过

表达质粒并转染至EC9706细胞，分为对照组、过表达对照组（Ov-NC组）、AZGP1过表达组（Ov-AZGP1组）；将

AZGP1过表达质粒与脂肪酸合酶（FASN）过表达质粒共转染至EC9706细胞或将AZGP1过表达质粒单独转染至经

Wnt通路激活剂Wnt agonist 1处理的EC9706细胞，分为对照组、Ov-AZGP1组、Ov-AZGP1+Ov-FASN组、

Ov-AZGP1+Wnt agonist 1组。。CCK-8法和克隆形成实验检测细胞增殖；TUNEL实验检测细胞凋亡；CCK-8

法和TUNEL实验检测顺铂和5-氟尿嘧啶化疗敏感性；Western blotting检测凋亡及FASN/Wnt/β-catenin通路相

关蛋白的表达。结果　AZGP1在食管鳞癌细胞中表达降低（P <0.05），AZGP1过表达可抑制细胞增殖（P <0.05）、

促进细胞凋亡（P <0.05）并增加顺铂和 5-氟尿嘧啶化疗敏感性（P <0.05）。AZGP1 过表达可抑制 FASN/Wnt/

β-catenin信号通路（P <0.05），FASN过表达或Wnt agonist 1可逆转AZGP1对EC9706细胞增殖（P <0.05）、凋亡

（P <0.05）及化疗敏感性的作用（P <0.05）。结论　AZGP1可通过抑制FASN/Wnt/β-catenin通路进而抑制食管鳞

癌细胞增殖、诱导细胞凋亡并增加化疗敏感性。
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Abstract:  Objective To investigate the regulatory role of Zinc-α2-glycoprotein 1 (AZGP1) in proliferation, 

apoptosis, and chemotherapy sensitivity of esophageal squamous cell carcinoma (ESCC) cells, and explore its 

possible mechanism of action.  Methods  The expression of AZGP1 in human normal esophageal epithelial cells 

(Het-1A) and ESCC cells (TE11, EC9706, HCE7, EC109, KYSE150) was detected by real-time quantitative 
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polymerase chain reaction (qRT-PCR) and Western blotting. An AZGP1 overexpression plasmid was constructed and 

transfected into EC9706 cells, which were divided into control group, overexpression negative control group (Ov-

NC), and AZGP1 overexpression group (Ov-AZGP1 group). The AZGP1 overexpression plasmid was transfected 

alone or in combination with a fatty acid synthase (FASN) overexpression plasmid into EC9706 cells treated with 

Wnt pathway activator Wnt agonist 1, divided into control group, Ov-AZGP1 group, Ov-FASN group, Ov-AZGP1+

Ov-FASN group, and Ov-AZGP1+Wnt agonist 1 group. Cell proliferation was detected by CCK-8 assay and colony 

formation assay. Cell apoptosis was detected by TUNEL assay. Chemotherapy sensitivity to cisplatin and 5-

fluorouracil was evaluated by CCK-8 assay and TUNEL assay. The expression of apoptosis-related proteins and 

FASN/Wnt/β-catenin pathway-related proteins was detected by Western blotting.  Results AZGP1 expression was 

downregulated in ESCC cells (P < 0.05). Overexpression of AZGP1 inhibited cell proliferation (P < 0.05), promoted 

apoptosis (P < 0.05), and increased sensitivity to cisplatin and 5-fluorouracil chemotherapy (P < 0.05). 

Overexpression of AZGP1 inhibited the FASN/Wnt/β-catenin signaling pathway (P < 0.05), and overexpression of 

FASN or Wnt agonist 1 reversed the effects of AZGP1 on cell proliferation (P < 0.05), apoptosis (P < 0.05), and 

chemotherapy sensitivity (P < 0.05) in EC9706 cells.  Conclusion AZGP1 can inhibit the proliferation, induce 

apoptosis, and increase chemotherapy sensitivity of ESCC cells by suppressing the FASN/Wnt/β-catenin pathway.

Keywords:  esophageal squamous cell carcinoma; AZGP1; chemosensitivity; FASN/Wnt/β-catenin signaling

食 管 癌 是 全 球 第 8 大 常 见 癌 症 和 第 6 大 癌 症

死 亡 原 因 [1] 。 作 为 最 常 见 的 食 管 癌 病 理 组 织 学 分

型，食管鳞癌是世界上最致命的恶性肿瘤之一 [2] 。

2018 年全球食管鳞癌新发病例约为 45 000 例，死亡

病例约为 40 000 例[3]。临床实践表明，以顺铂和 5-

氟 尿 嘧 啶（5-fluorouracil, 5-FU）为 主 的 联 合 化 疗 已

成为晚期食管鳞癌一线治疗的标准方案[4]。然而，

由 于 食 管 鳞 癌 的 高 复 发 率 、高 转 移 性 和 化 疗 耐 药

性，患者的 5 年生存率普遍较低，预后差[5-6]。因此，

探讨食管鳞癌化学耐药的潜在分子机制并开发新

的策略对提高其疗效有重要意义。

锌 - α2- 糖 蛋 白 1（Zinc-alpha 2-glycoprotein 1, 

AZGP1）是一种由多种上皮细胞分泌的参与脂肪流

失过程的调节因子，可通过刺激脂肪溶解参与癌症

恶病质进程[7]。现有研究证实，AZGP1 在胃癌[8]、结

直肠癌[9]、肝细胞癌[10]等恶性肿瘤中发挥抑癌作用。

此外，有研究揭示，AZGP1 在多数食管鳞癌患者组

织中表达降低，且可作为食管鳞癌预后的潜在生物

标志物[11-12]。然而，AZGP1 对食管鳞癌化疗效果的

影响仍待探讨。

脂肪酸合酶（fatty acid synthase, FASN）是一种多

功能酶蛋白，在脂肪酸合成途径中起关键的调控作

用。近年研究表明，作为脂质代谢中枢调控因子，

FASN 在癌症进程中发挥着重要作用，可作为肿瘤诊

断生物标志物和防控靶点[13]。另有研究证实，FASN

在食管鳞癌中表达增加，且敲低 FASN 后能抑制食

管鳞癌细胞增殖、侵袭和迁移[14-15]。Wnt/β-catenin

信号途径通路是一条经典的致癌信号通路，其激活

可促进食管鳞癌进展[16-17]。更有研究报道，FASN 能

激活下游 Wnt 信号从而促进癌症的作用进程[18]。

基于此，本研究旨在分析 AZGP1 对食管鳞癌细

胞增殖、凋亡及化疗敏感性的影响，并验证 AZGP1

是否通过介导 FASN/Wnt/β-catenin 通路参与食管鳞

癌的发生及影响化疗敏感性。

1 材料与方法

1.1　细胞及试剂

人正常食管上皮细胞 Het-1A 购自美国菌种保

藏中心，人食管鳞癌细胞 EC9706、EC109 购自北京

北纳创联生物技术研究院，人食管鳞癌细胞 TE11、

KYSE150 细胞购自武汉普诺赛生命科技有限公司，

人 食 管 鳞 癌 细 胞 HCE7 由 美 国 国 家 癌 症 研 究 所

Curtis C. Harris 博士提供。顺铂、5-FU 购自上海康

朗 生 物 科 技 有 限 公 司 ，DMEM 培 养 基 、胎 牛 血 清

（FBS）、TRIzol 试剂、RIPA 蛋白裂解液、BCA 蛋白定

量试剂盒、ECL 超敏发光液均购自深圳子科生物科

技 有 限 公 司 ，Wnt agonist 1 购 自 美 国 Selleck 公 司 ，

Ov-AZGP1、Ov-FASN 和 Ov-NC 质 粒 由 上 海 吉 凯 生

物技术有限公司构建，Lipofectamine™ 3000 转染试剂

购自北京诺为生物技术有限公司，第一链 cDNA 合

成试剂盒、SYBR Green qRT-PCR 试剂购自北京君诺

德生物技术有限公司，CCK-8、TUNEL 试剂购自武汉

伊莱瑞特生物科技股份有限公司，AZGP1 兔多抗、

p53 兔单抗、p53 上调凋亡调控因子（PUMA）兔多抗、
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Cleaved Caspase-3 兔多抗、FASN 兔单抗、β-连环蛋

白（β-catenin）兔单抗、c-Myc 兔单抗、Wnt 家族成员

1（Wnt1）兔多抗、GAPDH 兔多抗、辣根过氧化物酶

（HRP）标 记 的 羊 抗 兔 IgG 二 抗 均 购 自 英 国 Abcam

公司。

1.2　方法

1.2.1 　 细胞培养、处理及质粒转染 　人正常食管上

皮 细 胞 Het-1A 及 人 食 管 鳞 癌 细 胞（TE11、EC9706、

HCE7、EC109、KYSE150）均 常 规 培 养 于 含 有 10% 

FBS 的 DMEM 培养基中，37 ℃、5% 二氧化碳环境下

培养。后续选择 5 μmol Wnt agonist 1 处理 EC9706 细

胞。取对数生长期的 EC9706 细胞接种于 6 孔板中，

当 细 胞 生 长 融 合 度 达 到 60%～70% 时 ，严 格 按 照

Lipofectamine™ 3000 转 染 试 剂 说 明 将 Ov-NC、Ov-

AZGP1 和 Ov-FASN 瞬时转染至细胞中，48 h 后转染

完成。将 AZGP1 过表达质粒转染至 EC9706 细胞，分

为对照组、过表达对照组（Ov-NC 组）、AZGP1 过表

达 组（Ov-AZGP1 组）；将 FASN 过 表 达 质 粒 转 染 至

EC9706 细 胞 ，分 为 对 照 组 、过 表 达 对 照 组（Ov-NC

组）、FASN 过表达组（Ov-FASN 组）；将 AZGP1 过表

达质粒与 FASN 过表达质粒共转染至 EC9706 细胞或

将 AZGP1 过表达质粒单独转染至经 Wnt 通路激活剂

Wnt agonist 1 处理的 EC9706 细胞，分为对照组、Ov-

AZGP1 组 、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组 、Ov-AZGP1+Wnt 

agonist 1 组。

1.2.2 　 实时荧光定量聚合酶链反应（qRT-PCR）检

测 AZGP1 mRNA 表达 　采用 TRIzol 法从各组细胞

中提取总 RNA，经第一链 cDNA 合成试剂盒进行逆

转录，反应条件：37 ℃ 15 min、98 ℃ 5 min，按照说明

书 使 用 SYBR Green qRT-PCR 进 行 PCR ，反 应 体

系 ：正 反 向 引 物 各 0.5 μL，10×cDNA 模 板 1 μL，

2×SYBR mix 10 μL，ddH2O 8 μL；扩增条件：95 ℃预

变性 10 min、95 ℃ 变性 30 s、60 ℃退火 30 s，共 40 个

循环。以 GAPDH 为内参，采用 2-ΔΔCt 法计算 AZGP1 

mRNA 相对表达量。AZGP1 正 向 引 物 ：5'-TACAAC

GACAGTAACGGGTCT-3'，反向引物：5'-TATTTCCAG

AATGCTCCGCTG-3'，引物长度：21 bp；FASN 正向引

物 ：5'-AAGGACCTGTCTAGGTTTGATGC-3'，引 物 长

度：23 bp，反向引物，5'-TGGCTTCATAGGTGACTTCC

A-3'，引物长度：21 bp；GAPDH 正向引物：5'-AATGG

GCAGCCGTTAGGAAA-3'，反向引物：5'-GCGCCCAA

TACGACCAAATC-3'，引物长度：20 bp。

1.2.3 　 Western blotting 检测各蛋白表达 　收集各组

细胞，经 RIPA 裂解液提取蛋白，采用 BCA 试剂盒检

测蛋白浓度。经 10％ SDS-PAGE 电泳后将蛋白转至

PVDF 膜，5% 脱脂牛奶室温封闭 2 h 后，加入对应的

一抗 AZGP1、p53、PUMA、Cleaved Caspase-3、FASN、

β-catenin、c-Myc、Wnt1、GAPDH 于 4 ℃下孵育过夜，

HRP 标记的羊抗兔 IgG 二抗室温孵育 1 h。TBST 洗

涤后，加入 ECL 发光液曝光蛋白条带，并采用 Image 

J 软件分析蛋白条带。内参蛋白为 GAPDH。

1.2.4 　 CCK-8 检测细胞活性和化疗耐药性 　将转

染后的细胞接种于 96 孔板中，每孔约 4×103 个细胞；

48 h 后，每孔加入 10 μL CCK-8 溶液，继续孵育 2 h；采

用酶标仪检测 450 nm 波长处的每孔吸光度值。将转

染后的细胞接种于 96 孔板中，24 h 后，分别加入 0、20、

40、80 和 100 μg/mL 顺铂或 0、20、40、80 和 100 μg/mL 

5-FU，作用 72 h 后每孔加入 10 μL CCK-8 溶液，继

续孵育 2 h；采用酶标仪检测 450 nm 波长处的每孔

吸光度值。

1.2.5 　 克隆形成实验检测细胞增殖能力 　将转染后

的细胞接种于 6 孔板中，每孔约 200 个细胞。当形成

肉眼可见的细胞克隆后终止培养，用磷酸盐缓冲液

洗涤 2 次。经多聚甲醛固定和结晶紫染色后，于光

学显微镜下统计克隆形成数。

1.2.6 　 TUNEL 染色检测细胞凋亡和化疗耐药性 　

将对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1 组细胞接种于 96 孔

板中，加入 4% 多聚甲醛和 0.5% Triton X-100 进行固

定 和 透 化 处 理 ；随 后 严 格 按 照 试 剂 盒 说 明 书 加 入

TUNEL 试剂进行染色，于 37 ℃下反应 45 min，随后

加入 DAPI 染液；荧光显微镜下观察细胞凋亡情况。

将各组细胞接种于 96 孔板中，24 h 后，保留一组对

照 组 细 胞 为 空 白 组 ，再 在 对 照 组 、Ov-NC 组 、Ov-

AZGP1、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组 、Ov-AZGP1+Wnt 

agonist 1 组 分 别 加 入 80 μg/mL 顺 铂（顺 铂 组 、顺 铂

+Ov-NC 组 、顺 铂 +Ov-AZGP1 组 、顺 铂 +Ov-AZGP1+

Ov-FASN 组 、顺 铂 +Ov-AZGP1+Wnt agonist 1 组）或

80 μg/mL 5-FU（5-FU 组 、5-FU+Ov-NC 组 、5-FU+

Ov-AZGP1 组、5-FU+Ov-AZGP1+Ov-FASN 组、5-FU+

Ov-AZGP1+Wnt agonist 1 组），作用 72 h 后加入 4% 多

聚甲醛和 0.5% Triton X-100 进行固定和透化处理；

随后严格按照试剂盒说明书加入 TUNEL 试剂染色，

37 ℃下反应 45 min，随后加入 DAPI 染液；荧光显微
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镜下观察各组细胞凋亡情况。

1.3　统计学方法

数据分析采用 GraphPad Prism 8 统计软件。计

量资料以均数±标准差（x±s）表示，组间比较采用

单因素方差分析，两两比较用 Tukey post hoc test 法。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　AZGP1在食管鳞癌细胞中低表达

qRT-PCR 结果显示，正常食管上皮细胞 Het-1A

细胞、人食管癌细胞（TE11、EC9706、HCE7、EC109、

KYSE150）中 AZGP1 mRNA 相对表达量比较，差异有

统计学意义（P <0.05）。进一步两两比较，结果：与

Het-1A 细 胞 比 较 ，TE11、EC9706、HCE7、EC109、

KYSE150 细胞的 AZGP1 mRNA 相对表达量降低（P <

0.05）。 Western blotting 结 果 表 明 ，Het-1A、TE11、

EC9706、HCE7、EC109、KYSE150 细胞 AZGP1 蛋白相

对表达量比较，差异有统计学意义（P <0.05）。进一

步 两 两 比 较 ，结 果 ：与 Het-1A 细 胞 比 较 ，TE11、

EC9706、HCE7、EC109、KYSE150 细胞的 AZGP1 蛋白

相对表达量降低（P <0.05）。AZGP1 在 EC9706 细胞中

呈现最低表达，因此选择 EC9706 细胞进行后续实

验。见表 1 和图 1。

2.2　AZGP1过表达抑制食管鳞癌细胞增殖与克隆

qRT-PCR 结 果 显 示 ，对 照 组 、Ov-NC 组 、Ov-

AZGP1 组的 AZGP1 mRNA 相对表达量比较，差异有

统计学意义（P <0.05）。进一步两两比较结果：对照

组与 Ov-NC 组 EC9706 细胞的 AZGP1 mRNA 相对表

达量比较，差异无统计学意义（P >0.05）；Ov-AZGP1

组 较 Ov-NC 组 AZGP1 mRNA 相 对 表 达 量 升 高（P <

0.05）。 Western blotting 结 果 显 示 ，对 照 组 、Ov-NC

组、Ov-AZGP1 组的 AZGP1 蛋白相对表达量比较，差

异有统计学意义（P <0.05）。进一步两两比较结果：

对照组与 Ov-NC 组 EC9706 细胞的 AZGP1 蛋白相对

表 达 量 比 较 ，差 异 无 统 计 学 意 义（P >0.05）；Ov-

AZGP1 组较 Ov-NC 组 AZGP1 蛋白相对表达量升高

（P <0.05）。见表 2 和图 2A。

对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1 组的 EC9706 细胞

增殖比较，差异有统计学意义（P <0.05）。进一步两

两比较结果：对照组与 Ov-NC 组 EC9706 细胞增殖比

较 ，差 异 无 统 计 学 意 义（P >0.05）；Ov-AZGP1 组 较

Ov-NC 组 EC9706 细胞增殖降低（P <0.05）。克隆形

成实验结果同样表明，对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1

组的 EC9706 细胞克隆形成能力比较，差异有统计学

意 义（P <0.05）。 进 一 步 两 两 比 较 结 果 ：对 照 组 与

Ov-NC 组 EC9706 细胞克隆形成能力比较，差异无统

计 学 意 义（P >0.05）；Ov-AZGP1 组 较 Ov-NC 组

EC9706 细胞克隆形成能力减弱（P <0.05）。见表 2

和图 2B。

2.3　AZGP1过表达诱导食管鳞癌细胞凋亡

TUNEL 实验结果表明，对照组、Ov-NC 组、Ov-

AZGP1 组的 EC9706 细胞凋亡能力比较，差异有统计

学意义（P <0.05）。进一步两两比较结果：对照组与

Ov-NC 组 EC9706 细胞凋亡能力比较，差异无统计学

意义（P >0.05）；Ov-AZGP1 组较 Ov-NC 组 EC9706 细

胞凋亡能力提升（P <0.05）（见表 3 和图 3）。Western 

blotting 检测结果发现，对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1

组 EC9706 细胞的 Caspase-3 蛋白相对表达量比较，差

异 无 统 计 学 意 义（P >0.05）；p53、PUMA、Cleaved 

Caspase-3 蛋白相对表达量比较，差异有统计学意义

（P <0.05）。进一步两两比较结果：对照组与 Ov-NC

组 EC9706 细胞的 p53、PUMA、Cleaved Caspase-3 蛋白

相对表达量比较，差异无统计学意义（P >0.05）；Ov-

AZGP1 组 p53、PUMA、Cleaved Caspase-3 蛋白相对表

表 1　AZGP1在食管鳞癌细胞中的相对表达量 （x±s）

细胞

Het-1A

KYSE150

EC9706

HCE7

EC109

TE11

F 值

P 值

AZGP1 mRNA

1.00±0.06

0.52±0.04

0.17±0.03

0.34±0.07

0.30±0.03

0.33±0.05

122.100

0.000

AZGP1 蛋白

1.00±0.03

0.72±0.04

0.28±0.02

0.48±0.04

0.38±0.05

0.47±0.04

147.300

0.000

AZGP1

GAPDH

34 kD

37 kD

1          2         3       4         5        6

1：Het-1A； 2：KYSE150； 3：EC9706； 4：HCE7； 5：EC109； 6：TE11。

图1　各食管鳞癌细胞AZGP1蛋白表达
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达量较 Ov-NC 组均升高（P <0.05）（见表 3 和图 4）。

2.4　AZGP1 过表达提高食管鳞癌细胞对顺铂和

5-FU的化疗敏感性

对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1 组 EC9706 细胞分

别加入 0、20、40、80 和 100 μg/mL 顺铂后，细胞活性的

变化结果：①对照组不同顺铂浓度作用下 EC9706 细

胞 活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =27.430，P =

0.000）；Ov-NC 组不同顺铂浓度作用下 EC9706 细胞

活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =37.790，P =

表 2　各组细胞的AZGP1 mRNA和蛋白相对表达量、EC9706细胞增殖和克隆形成能力比较 （x±s）

组别

对照组

Ov-NC 组

Ov-AZGP1 组

F 值

P 值

AZGP1 mRNA

1.00±0.06

1.00±0.09

3.02±0.25

134.200

0.000

AZGP1 蛋白

1.00±0.04

0.98±0.13

2.71±0.12

273.900

0.000

细胞增殖

1.00±0.09

1.00±0.04

0.41±0.07

72.540

0.000

细胞克隆形成能力

616.70±48.75

604.30±37.02

258.00±52.37

57.490

0.000

对照组     Ov-NC 组      Ov-AZGP1 组

AZGP1

GAPDH

34 kD

37 kD

对照组                         Ov-NC 组                   Ov-AZGP1 组

A B

图2　各组细胞AZGP1蛋白条带图及EC9706细胞克隆形成实验图

表 3　各组细胞中EC9706细胞凋亡能力、凋亡相关蛋白相对表达量比较 （x±s）

组别

对照组

Ov-NC 组

Ov-AZGP1 组

F 值

P 值

细胞凋亡能力

0.52±0.21

0.37±0.19

20.24±1.53

488.100

0.000

p53 蛋白

1.00±0.13

0.97±0.09

3.44±0.16

372.000

0.000

PUMA 蛋白

1.00±0.15

1.03±0.23

3.84±0.15

245.500

0.000

Cleaved Caspase-3 蛋白

1.00±0.03

1.01±0.08

1.88±0.06

426.900

0.000

Caspase-3 蛋白

1.00±0.04

0.99±0.02

1.01±0.05

0.203

0.822

对照组                              Ov-NC 组                        Ov-AZGP1 组

Merge

TUNEL

DAPI

图3　各组EC9706细胞TUNEL凋亡图
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0.000）；Ov-AZGP1 组 不 同 顺 铂 浓 度 作 用 下 EC9706

细胞活性比较，差异有统计学意义（F =69.000，P =

0.000）。②当顺铂浓度增至 80 μg/mL 时 ，对照组、

Ov-NC 组、Ov-AZGP1 组 EC9706 细胞活性比较，差异

有统计学意义（F =9.910，P =0.013）；当顺铂浓度增

至 100 μg/mL 时 ，对 照 组 、Ov-NC 组 、Ov-AZGP1 组

EC9706 细 胞 活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =

26.600，P =0.001）。见表 4。

对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1 组 EC9706 细胞分

别加入 0、20、40、80 和 100 μg/mL 5-FU 后，细胞活性

的 变 化 结 果 ：①对 照 组 不 同 5-FU 浓 度 作 用 下

EC9706 细 胞 活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =

43.740，P =0.000）；Ov-NC 组不同 5-FU 浓度作用下

EC9706 细 胞 活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =

58.710，P =0.000）；Ov-AZGP1 组不同 5-FU 浓度作用

下 EC9706 细胞活性比较 ，差异有统计学意义（F =

65.570，P =0.000）。②当 5-FU 浓 度 增 至 20 μg/mL

时，对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1 组 EC9706 细胞活

性比较，差异有统计学意义（F =6.378，P =0.033）；当

5-FU 浓度增至 40 μg/mL 时，对照组、Ov-NC 组、Ov-

AZGP1 组 EC9706 细胞活性比较，差异有统计学意义

（F =8.720，P =0.017）；当 5-FU 浓 度 增 至 80 μg/mL

时，对照组、Ov-NC 组、Ov-AZGP1 组 EC9706 细胞活

性比较，差异有统计学意义（F =10.880，P =0.010）；

当 5-FU 浓度增至 100 μg/mL 时，对照组、Ov-NC 组、

Ov-AZGP1 组 EC9706 细胞活性比较，差异有统计学

意义（F =29.380，P =0.001）。见表 5。

TUNEL 实 验 结 果 显 示 ，空 白 组 、顺 铂 组 、顺 铂

+Ov-NC 组、顺铂+Ov-AZGP1 组的 EC9706 细胞凋亡

率分别为（0.52±0.27）%、（15.64±1.33）%、（15.36±

2.13）%、（31.33±2.36）%，各组比较，差异有统计学

意 义（F =159.200，P =0.000）。 进 一 步 两 两 比 较 结

果 ：顺铂组较空白组 EC9706 细胞凋亡率增加（P <

0.05）；顺铂+Ov-AZGP1 组较顺铂+Ov-NC 组 EC9706

细胞凋亡率增加（P <0.05）（见图 5）。空白组、5-FU

组 、5-FU+Ov-NC 组 、5-FU+Ov-AZGP1 组 的 EC9706

细胞凋亡率分别为（0.62±0.30）%、（14.92±1.64）%、

（14.85±0.86）%、（30.81±1.23）%，各组比较，差异有

统计学意义（F =364.400，P =0.000）。进一步两两比

较，结果：5-FU 组较空白组 EC9706 细胞凋亡率增加

（P <0.05）；5-FU+Ov-AZGP1 组 较 5-FU+Ov-NC 组

对照组     Ov-NC 组     Ov-AZGP1 组

53 kD

23 kD

17 kD

31 kD

37 kD

p53

PUMA

Cleaved- 
Caspase-3

Caspase-3

GAPDH

图4　各组EC9706细胞凋亡相关蛋白条带图

表 4　AZGP1对不同浓度顺铂作用下EC9706细胞活性的影响 （x±s）

组别

对照组

Ov-NC 组

Ov-AZGP1 组

F 值

P 值

0 μg/mL

100.00±6.90

100.20±4.90

100.50±5.00

0.005

0.995

20 μg/mL

91.30±5.90

90.40±6.10

79.70±4.70

3.952

0.080

40 μg/mL

80.30±5.90

77.00±6.20

70.00±5.80

2.331

0.178

80 μg/mL

68.60±5.60

66.80±4.80

49.50±6.80

9.910

0.013

100 μg/mL

56.40±4.20

53.00±4.10

31.20±5.40

26.600

0.001

F 值

27.430

37.790

69.000

P 值

0.000

0.000

0.000

表 5　AZGP1对不同浓度5-FU作用下EC9706细胞活性的影响 （x±s）

组别

对照组

Ov-NC 组

Ov-AZGP1 组

F 值

P 值

0 μg/mL

100.00±5.10

100.70±4.20

100.00±9.60

0.012

0.988

20 μg/mL

93.20±3.00

91.70±3.40

81.70±6.00

6.378

0.033

40 μg/mL

78.90±4.20

79.20±6.40

64.10±4.30

8.720

0.017

80 μg/mL

69.80±7.40

67.40±4.20

49.20±5.80

10.880

0.010

100 μg/mL

50.50±5.10

47.80±4.80

25.40±3.20

29.380

0.001

F 值

43.740

58.710

65.570

P 值

0.000

0.000

0.000
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EC9706 细胞凋亡能力增强（P <0.05）（见图 6）。

2.5　AZGP1 在食管鳞癌细胞中抑制 FASN/Wnt/

β-catenin信号传导

Western blotting 结 果 显 示 ，对 照 组 、Ov-NC 组 、

Ov-AZGP1 组 的 EC9706 细 胞 的 FASN、β-catenin、c-

Myc、Wnt1 蛋白相对表达量比较，差异有统计学意义

（P <0.05）。进一步两两比较结果：对照组与 Ov-NC

组 EC9706 细胞的 FASN、β-catenin、c-Myc、Wnt1 蛋白

相对表达量比较，差异无统计学意义（P >0.05）；Ov-

AZGP1 组的 FASN、β-catenin、c-Myc、Wnt1 蛋白相对

表达量较 Ov-NC 组均下降（P <0.05）。qRT-PCR 结果

显示，对照组、Ov-NC 组、Ov-FASN 组的 FASN mRNA

相对表达量比较，差异有统计学意义（P <0.05）。进一

步两两比较结果：对照组与 Ov-NC 组 EC9706 细胞的

FASN mRNA 相对表达量比较 ，差异无统计学意义

（P >0.05）；Ov-FASN 组较 Ov-NC 组 mRNA 相对表达

量升高（P <0.05）。Western blotting 结果表明，对照组、

Ov-NC 组、Ov-FASN 组的 FASN 蛋白相对表达量比

较，差异有统计学意义（P <0.05）。进一步两两比较

Merge

TUNEL

DAPI

空白组                            顺铂组                        顺铂+Ov-NC 组             顺铂+Ov-AZGP1 组

图5　AZGP1对顺铂作用下EC9706细胞凋亡的影响　（TUNEL 染色×200）

Merge

TUNEL

DAPI

空白组                            5-FU 组                       5-FU+Ov-NC 组           5-FU+Ov-AZGP1 组

图6　AZGP1对5-FU作用下EC9706细胞凋亡的影响　（TUNEL 染色×200）
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结果：对照组与 Ov-NC 组 EC9706 细胞的 FASN 蛋白

相对表达量比较，差异无统计学意义（P >0.05）；Ov-

FASN 组 较 Ov-NC 组 蛋 白 相 对 表 达 量 升 高（P <

0.05）。见图 7 和表 6、7。

对照组、Ov-AZGP1 组、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组

EC9706 细 胞 的 β-catenin、c-Myc、Wnt1 蛋 白 相 对 表

达量比较，差异有统计学意义（F =52.640、48.190 和

65.450，均 P =0.000）。进一步两两比较结果：与对照

组比较，Ov-AZGP1 组的 Wnt1、β-catenin、c-Myc 蛋

白 相 对 表 达 量 下 调（P <0.05）；而 Ov-AZGP1+Ov-

FASN 组较 Ov-AZGP1 组 Wnt1、β-catenin、c-Myc 蛋白

相对表达量再次升高（P <0.05）。见图 7 和表 8。

2.6　AZGP1 可通过使 FASN/Wnt/β-catenin 通路

失活而抑制食管鳞癌细胞增殖并促进食管鳞癌细

胞凋亡

CCK-8 检测结果显示，对照组、Ov-AZGP1 组、

Ov-AZGP1+Ov-FASN 组 、Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组

的 EC9706 细胞增殖比较 ，差异有统计学意义（F =

45.500，P =0.000）。 进 一 步 两 两 比 较 结 果 ：Ov-

AZGP1 组 较 Ov-NC 组 EC-9706 细 胞 增 殖 大 幅 降 低

（P <0.05）；而 与 Ov-AZGP1 组 比 较 ，Ov-AZGP1+Ov-

FASN 组和 Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组细胞增殖得以

部分恢复（P <0.05）。克隆形成实验结果表明，对照

组 、Ov-AZGP1 组 、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组 、Ov-

AZGP1+Wnt agonist1 组的 EC9706 细胞克隆形成能力

比较，差异有统计学意义（F =68.190，P =0.000）。进

一步两两比较结果：与 Ov-NC 组比较，Ov-AZGP1 组

细胞克隆形成数目减少（P <0.05）；Ov-AZGP1+Ov-

FASN 组 或 Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组 较 Ov-AZGP1

组克隆形成数目增多（P <0.05）。TUNEL 实验结果

显 示 ，对 照 组 、Ov-AZGP1 组 、Ov-AZGP1+Ov-FASN

组、Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组的 EC9706 细胞凋亡能

表 6　各组细胞Wnt/β-catenin通路相关蛋白相对表达量

比较 （x±s）

组别

对照组

Ov-NC 组

Ov-AZGP1 组

F 值

P 值

FASN 蛋白

1.00±0.05

0.98±0.05

0.35±0.02

196.700

0.000

β-catenin

蛋白

1.00±0.13

1.00±0.06

0.19±0.06

81.440

0.000

c-Myc 蛋白

1.00±0.04

0.99±0.07

0.57±0.07

49.580

0.000

Wnt1 蛋白

1.00±0.07

0.97±0.13

0.36±0.07

42.550

0.001

表 7　各组细胞FASN mRNA和蛋白相对表达量比较 

（x±s）

组别

对照组

Ov-NC 组

Ov-FASN 组

F 值

P 值

FASN mRNA 相对表达量

1.00±0.10

1.00±0.18

2.50±0.14

107.800

0.000

FASN 蛋白相对表达量

1.00±0.07

1.00±0.05

1.88±0.12

107.200

0.000

表 8　各组细胞Wnt/β-catenin通路相关蛋白相对表达量

比较 （x±s）

组别

对照组

Ov-AZGP1 组

Ov-AZGP1+

Ov-FASN 组

F 值

P 值

β-catenin 蛋白

1.00±0.10

0.32±0.03

0.77±0.10

52.640

0.000

c-Myc 蛋白

1.00±0.07

0.47±0.09

0.66±0.04

48.190

0.000

Wnt1 蛋白

1.00±0.07

0.38±0.05

0.77±0.08

65.450

0.000

FASN

β-catenin

c-Myc

Wnt1

GAPDH

273 kD

92 kD

57 kD

41 kD

37 kD

对照组   Ov-NC组   Ov-AZGP1组

A

273 kD

92 kD

对照组       Ov-NC组    Ov-FASN组

FASN

GAPDH

B

对照组     Ov-AZGP1组  Ov-AZGP1+

                                         Ov-FASN组

92 kD

57 kD

41 kD

37 kD

β-catenin

c-Myc

Wnt1

GAPDH

C

图7　各组细胞Wnt相关蛋白及FASN蛋白条带图
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力比较，差异有统计学意义（P <0.05）。进一步两两

比较结果：Ov-AZGP1 组较 Ov-NC 组凋亡细胞数目

增多（P <0.05）；而与 Ov-AZGP1 组比较，FASN 过表

达 或 添 加 Wnt agonist1 后 凋 亡 细 胞 数 目 再 次 下 降

（P <0.05）。Western blotting 结果表明，对照组、Ov-

AZGP1 组 、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组 、Ov-AZGP1+Wnt 

agonist1 组 EC9706 细 胞 的 p53、PUMA、Cleaved 

Caspase-3 蛋白相对表达量比较，差异有统计学意义

（P <0.05）。进一步两两比较结果：与对照组比较，

Ov-AZGP1 组的 p53、PUMA、Cleaved Caspase-3 蛋 白

相对表达量升高（P <0.05）；Ov-AZGP1+Ov-FASN 组

或 Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组 的 p53、PUMA、Cleaved 

Caspase-3 蛋白相对表达量较 Ov-AZGP1 组降低（P <

0.05）。见图 8 和表 9。

2.7　AZGP1 可通过抑制 FASN/Wnt/β-catenin 信

号传导而提高食管鳞癌细胞化疗敏感性

CCK-8 法 检 测 结 果 显 示 ，对 照 组 、Ov-AZGP1

组、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组、Ov-AZGP1+Wnt agonist1

组加入不同浓度的顺铂后，EC9706 细胞活性的变化

结果：①对照组不同顺铂浓度作用下 EC9706 细胞活

对照组                      Ov-AZGP1 组         Ov-AZGP1+Ov-FASN 组     Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组

A

对照组                          Ov-AZGP1 组            Ov-AZGP1+Ov-FASN 组  Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组

Merge

TUNEL

DAPI

B

53 kD

23 kD

17 kD

31 kD

37 kD

1        2         3        4

p53

PUMA

Cleaved- 
Caspase-3

Caspase-3

GAPDH

1：对照组； 2：Ov-AZGP1 组； 3：Ov-AZGP1+Ov-FASN 组； 4：Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组。

C

图8　各组细胞中EC9706细胞克隆形成实验图、TUNEL凋亡图及凋亡相关蛋白条带图
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性比较，差异有统计学意义（F =41.620，P =0.000）；

Ov-AZGP1 组不同顺铂浓度作用下 EC9706 细胞活性

比较，差异有统计学意义（F =70.030，P =0.000）；Ov-

AZGP1+Ov-FASN 组不同顺铂浓度作用下 EC9706 细

胞 活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =71.510，P =

0.000）；Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组不同顺铂浓度作用

下 EC9706 细 胞 活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =

46.140，P =0.000）。②当顺铂浓度增至 80 μg/mL 时，

对照组、Ov-AZGP1 组、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组、Ov-

AZGP1+Wnt agonist1 组 EC9706 细胞活性比较，差异

有统计学意义（F =8.251，P =0.008）；当顺铂浓度增

至 100 μg/mL 时，对照组、Ov-AZGP1 组、Ov-AZGP1+

Ov-FASN 组、Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组 EC9706 细胞

活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =14.050，P =

0.002）。见表 10。

对 照 组 、Ov-AZGP1 组 、Ov-AZGP1+Ov-FASN

组、Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组加入不同浓度的 5-FU

后，EC9706 细胞活性的变化结果：①对照组不同 5-

FU 浓度作用下 EC9706 细胞活性比较，差异有统计

学意义（F =38.730，P =0.000）；Ov-AZGP1 组不同 5-

FU 浓度作用下 EC9706 细胞活性比较，差异有统计学

意 义（F =92.290，P =0.000）；Ov-AZGP1+Ov-FASN 组

不同 5-FU 浓度作用下 EC9706 细胞活性比较，差异有

统 计 学 意 义（F =63.590，P =0.000）；Ov-AZGP1+Wnt 

agonist1 组不同 5-FU 浓度作用下 EC9706 细胞活性比

较，差异有统计学意义（F =102.700，P =0.000）。②当

5-FU 浓度增至 80 μg/mL 时，对照组、Ov-AZGP1 组、

Ov-AZGP1+Ov-FASN 组 、Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组

EC9706 细 胞 活 性 比 较 ，差 异 有 统 计 学 意 义（F =

12.030，P =0.003）；当 5-FU 浓度 增 至 100 μg/mL 时 ，

对照组、Ov-AZGP1 组、Ov-AZGP1+Ov-FASN 组、Ov-

AZGP1+Wnt agonist1 组 EC9706 细胞活性比较，差异

有统计学意义（F =12.830，P =0.002）（见表 11）。

TUNEL 实 验 结 果 显 示 ，空 白 组 、顺 铂 组 、顺 铂

+Ov-AZGP1 组、顺铂+Ov-AZGP1+Ov-FASN 组、顺铂

+Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组的 EC9706 细胞凋亡率分

别 为 （0.36±0.16）% 、（15.60±2.11）% 、（31.21±

1.10）% 、（20.56±1.89）% 、（20.55±1.22）% ，各 组 比

较，差异有统计学意义（F =176.100，P =0.000）。进

一步两两比较结果：顺铂组较空白组 EC9706 细胞凋

亡 率 增 加（P <0.05）；顺 铂 +Ov-AZGP1 组 较 顺 铂 组

EC9706 细 胞 凋 亡 率 增 加（P <0.05）；顺 铂 +Ov-

AZGP1+Ov-FASN 组或顺铂+Ov-AZGP1+Wnt agonist1

组较顺铂+Ov-AZGP1 组细胞凋亡率再次降低（P <

0.05）（见图 9）。空白组、5-FU 组、5-FU+Ov-AZGP1

组 、 5-FU+Ov-AZGP1+Ov-FASN 组 、 5-FU+Ov-

AZGP1+Wnt agonist1 组的 EC9706 细胞凋亡率分别为

表 9　各组细胞EC9706细胞增殖、克隆形成能力、凋亡能力和凋亡相关蛋白相对表达量比较 （x±s）

组别

对照组

Ov-AZGP1 组

Ov-AZGP1+Ov-FASN 组

Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组

F 值

P 值

细胞增殖

1.00±0.07

0.38±0.08

0.80±0.05

0.79±0.08

45.500

0.000

细胞克隆形成

能力

623.70±39.02

260.70±29.37

569.70±34.02

581.30±37.00

68.190

0.000

细胞凋亡能力

0.50±0.16

20.51±1.12

10.27±1.32

10.37±0.83

215.800

0.000

p53 蛋白

1.00±0.07

2.95±0.29

2.01±0.09

1.97±0.16

292.800

0.000

PUMA 蛋白

1.00±0.14

2.41±0.12

1.44±0.09

1.46±0.07

165.200

0.000

Cleaved Caspase-3

蛋白

1.00±0.09

2.73±0.14

1.70±0.14

1.76±0.08

445.000

0.000

Caspase-3 蛋白

1.00±0.03

0.99±0.04

0.97±0.03

0.97±0.03

0.501

0.692

表 10　各组细胞在不同浓度顺铂作用下EC9706细胞活性比较 （x±s）

组别

对照组

Ov-AZGP1 组

Ov-AZGP1+Ov-FASN 组

Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组

F 值

P 值

0 μg/mL

100.00±4.70

99.80±6.80

100.50±4.70

100.20±4.90

0.010

0.997

20 μg/mL

92.60±5.30

82.20±4.50

88.60±3.70

87.10±2.00

3.455

0.071

40 μg/mL

84.00±3.30

72.30±6.70

78.30±3.10

77.80±4.50

3.225

0.082

80 μg/mL

70.90±4.60

52.30±3.20

62.90±4.10

65.20±6.30

8.251

0.008

100 μg/mL

58.60±4.30

32.00±5.30

50.70±4.60

48.70±6.40

14.050

0.002

F 值

41.620

70.030

71.510

46.140

P 值

0.000

0.000

0.000

0.000
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（0.38±0.16）% 、（15.35±1.38）% 、（30.43±1.66）% 、

（20.69±0.68）%、（20.48±1.76）%，各组比较，差异有

统计学意义（F =220.600，P =0.000）。进一步两两比

较结果：5-FU 组较空白组 EC9706 细胞凋亡率增加

（P <0.05）；5-FU+ Ov-AZGP1 组较 5-FU 组 EC9706 细

胞凋亡率增加（P <0.05）；5-FU+Ov-AZGP1+Ov-FASN

组 或 5-FU+Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组 较 5-FU+Ov-

AZGP1 组细胞凋亡率再次降低（P <0.05）（见图 10）。

表 11　各组细胞在不同浓度5-FU作用下EC9706细胞活性比较 

组别

对照组

Ov-AZGP1 组

Ov-AZGP1+Ov-FASN 组

Ov-AZGP1+Wnt agonist1 组

F 值

P 值

0 μg/mL

100.00±5.20

100.20±3.70

100.00±7.80

100.60±4.90

0.008

0.999

20 μg/mL

93.80±4.80

85.30±4.20

89.80±2.50

90.90±3.30

2.615

0.123

40 μg/mL

80.60±6.60

68.20±7.10

75.80±3.80

76.80±3.30

2.746

0.113

80 μg/mL

72.50±3.00

51.40±5.80

65.00±3.70

62.10±4.50

8.251

0.008

100 μg/mL

52.50±5.80

27.80±4.00

40.00±5.80

42.30±3.60

12.830

0.002

F 值

38.730

92.290

63.590

102.700

P 值

0.000

0.000

0.000

0.000

Merge

TUNEL

DAPI

空白组                    5-FU 组  
5-FU+Ov-AZGP1+

Wnt agonist1组
5-FU+Ov-
AZGP1 组

5-FU+Ov-AZGP1+
Ov-FASN组

图10　各组5-FU作用下EC9706细胞凋亡　（TUNEL 染色×200）

Merge

TUNEL

DAPI

空白组                   顺铂组  
顺铂+Ov-AZGP1+

Wnt agonist1组
顺铂+Ov-AZGP1+

Ov-FASN组
顺铂+Ov-
AZGP1 组

图9　各组顺铂作用下EC9706细胞凋亡　（TUNEL 染色×200）
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3 讨论

食管鳞癌是一种常见的消化道恶性肿瘤，化疗

是其主要治疗手段之一；然而，化疗耐药是食管癌

治疗失败的重要原因[19]。顺铂和 5-FU 是食管鳞癌

一线治疗药物，但由于原发性或获得性耐药，大部

分患者治疗效果并不理想[19]。因此，探究食管鳞癌

细 胞 化 疗 耐 药 的 相 关 机 制 ，尤 其 是 表 观 遗 传 学 异

常，可为改善并克服食管鳞癌化疗耐药性提供解决

方案。

多项证据表明，脂质代谢重编程是癌症的一大

标志，脂质代谢的改变与食管鳞癌进展及化疗耐药

有关[20]。AZGP1 是一种新型脂质动员因子，广泛参

与癌性恶病质形成[21]。此前有报道提示，AZGP1 的

异常表达可作为肿瘤预后的重要指标[22-23]。有研究

表明 AZGP1 可通过抑制癌细胞增殖、迁移、侵袭从

而发挥抑癌作用[9-10，22]。此外，有文献报道 AZGP1 在

消化系统恶性肿瘤中发挥重要作用[24]。有研究表

明，AZGP1 在食管鳞癌组织的表达降低，AZGP1 蛋白

表达水平可预测食管鳞癌患者预后，且表达越低预

后越差[11-12]。本研究发现，AZGP1 在食管鳞癌细胞

中呈低表达。AZGP1 过表达后，食管鳞癌细胞活性

和克隆形成能力均显著降低。PUMA 是 p53 的靶基

因，应激后可被诱导激活，参与 p53 依赖途径，具有

强大的促凋亡功能[25]。AZGP1 表达上调可促进细胞

凋 亡 ，并 促 进 促 凋 亡 蛋 白 p53、PUMA、Cleaved 

Caspase-3 表达。深入研究结果表明，过表达 AZGP1

可明显增加食管鳞癌细胞对顺铂和 5-FU 的化疗敏

感性。

作为调节脂质代谢的关键蛋白之一，FASN 在

多种恶性肿瘤中过表达，且广泛参与增殖、侵袭、迁

移等癌细胞恶性表型，已成为重要的肿瘤生物标志

物[9, 26-27]。多项研究表明，FASN 在食管鳞癌组织和

细胞中过表达，且沉默 FASN 表达可抑制食管鳞癌

细胞增殖、侵袭和迁移[14-15]。此外，已有研究发现，

AZGP1 可 通 过 下 调 FASN 表 达 从 而 抑 制 结 肠 癌 进

展[9]。 本 研 究 发 现 ，在 食 管 鳞 癌 细 胞 中 过 表 达

AZGP1 可 降 低 FASN 表 达 。 另 有 研 究 证 明 ，抑 制

FASN 表达可通过介导细胞凋亡和 DNA 修复进而增

强癌细胞对顺铂和 5-FU 的化疗敏感性[28-30]。拯救

实验结果同样表明，FASN 过表达可部分恢复 AZGP1

对细胞增殖、凋亡及化疗敏感性的影响。

据 WANG 等[18]研究提示，FASN 能激活下游 Wnt

信号。β-catenin 是 Wnt 信号通路中的关键调控因

子，通路中的效应因子与癌症发生发展密切相关[31]。

鉴于此，众多报道已充分证实，Wnt/β-catenin 通路激

活可加快食管鳞癌进展，并引发放疗抵抗性及化疗

耐药性[32-33]。本研究结果显示，在食管鳞癌细胞中

过表达 AZGP1 可降低 Wnt/β-catenin 通路相关蛋白

表达，抑制 Wnt/β-catenin 信号传导；此外，添加 Wnt

通路激活剂 Wnt agonist 1 可部分恢复 AZGP1 对细胞

增殖、凋亡及化疗敏感性的影响。

综 上 所 述 ，本 研 究 证 明 了 AZGP1 通 过 抑 制

FASN/Wnt/β-catenin 通路从而抑制食管鳞癌细胞增

殖、诱导细胞凋亡并增加化疗敏感性，该研究提示

AZGP1 可作为食管鳞癌潜在的分子标志物，并提高

以顺铂和 5-FU 为主的联合化疗在食管鳞癌中的治

疗效果。然而，关于 AZGP1 对食管鳞癌细胞迁移和

侵袭的作用仍不十分清楚，需要进一步探索；此外，

后续仍需要进行动物实验以进一步验证 AZGP1 对

体内食管鳞癌肿瘤生长的影响。
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