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脐带间充质干细胞通过IL-6/STAT3信号通路

促进骨肉瘤细胞增殖和迁移
胡文龙1,2,3  殷嫦嫦1*  吴平平2  邬亚华1  王丽丽1  柯秀梅1

(1九江学院基础医学院, 九江市转化医学重点实验室, 九江 332000; 2南昌大学研究生院医学部, 南昌 330006; 
3南昌大学第二附属医院骨科, 南昌 330006)

摘要      为了探讨IL-6(interleukin-6, IL-6)/STAT3(signal transducer and activator of transcription 
3, STAT3)信号通路对骨肉瘤细胞增殖和迁移的作用, 该研究采用ELISA检测人脐带间充质干细胞

(human umbilical cord-derived mesenchymal stem cells, hUC-MSCs)和Saos-2细胞白介素-6的表达量。

Western blot检测Saos-2细胞STAT3、p-STAT3蛋白质的表达水平。RT-PCR检测PCNA、CyclinD1、
Survivin、STAT3基因的转录水平。细胞计数法和CCK-8法检测Saos-2细胞的增殖能力。划痕实验

和Transwell实验检测Saos-2细胞的迁移能力。结果显示, hUC-MSCs IL-6表达量明显高于Saos-2细
胞; hUC-MSCs的条件培养基(conditioned medium, CM)和IL-6均能激活STAT3, IL-6中和抗体则明显

削弱了hUC-MSCs-CM的激活作用; 用IL-6中和抗体或AG490抑制STAT3的活性后, Saos-2细胞的增

殖相关基因PCNA、CyclinD1、Survivin的mRNA表达水平明显下调, 其增殖和迁移能力明显下降。

以上表明, 脐带间充质干细胞能分泌IL-6激活, STAT3信号通路促进骨肉瘤细胞的体外增殖和迁移。
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Abstract       This work was aimed to study the effects of IL-6/STAT3 signaling on the proliferation and 
migration of osteosarcoma cells. The expressions of interleukin-6 (IL-6) in human umbilical cord-derived 
mesenchymal stem cells (hUC-MSCs) and Saos-2 cells were assayed by ELISA. The protein levels of STAT3 
and p-STAT3 in extracts from Saos-2 cells were determined by Western blot. RT-PCR was used to determine the 
transcription levels of PCNA, CyclinD1, Survivin and STAT3 genes. The proliferation of Saos-2 cells was measured 
by cytometry and CCK-8 assay, and migration potential by wound-healing assay and Transwell assay. The results 
demonstrated that the expression of IL-6 in hUC-MSCs was obviously higher than that in Saos-2 cells. STAT3 
was activated by conditioned medium from hUC-MSCs (hUC-MSCs-CM) and IL-6 and the activation could be 
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attenuated by a neutralization antibody against IL-6. The inhibition of STAT3 in Saos-2 cells by IL-6 neutralizing 
antibody or AG490 down-regulated the levels of mRNAs of PCNA, CyclinD1 and Survivin proliferation related 
genes related to proliferation, decreased cell proliferation and migration. The results proved that STAT3 activation 
by IL-6 from hUC-MSCs might promote the proliferation and migration of osteosarcoma cells in vitro.

Keywords       umbilical cord-derived mesenchymal stem cells; osteosarcoma; interleukin-6; STAT3; 
proliferation; migration

间充质干细胞是一类具有多向分化潜能的非

造血干细胞, 能被诱导分化为多种组织细胞, 成为组

织工程良好的种子细胞。同时, 其肿瘤趋化性和低

免疫原性也为肿瘤的治疗打开了新视野。大量研

究表明, 间充质干细胞可作为载体工具携带抗肿瘤

因子用于多种恶性肿瘤的治疗[1-3]。人脐带间充质

干 细 胞(human umbilical cord-derived mesenchymal 
stem cells, hUC-MSCs)是间充质干细胞的新生代

表, 与成体间充质干细胞相比, 不仅具有更强的自

我更新能力[4], 而且具有更强的免疫抑制作用[5]及更

高的转染效率[6], 已成为干细胞抗肿瘤的研究热点。

hUC-MSCs能分泌多种细胞因子[7], 参与调控肿瘤的

增殖、转移及血管生成等生物学行为, 其中, 白介

素-6(interleukin-6, IL-6)可能是最重要的炎性因子之

一[8]。在多种恶性肿瘤患者血清及肿瘤标本中IL-6
的表达水平明显升高, 研究表明, IL-6能上调增殖及

抗凋亡相关基因的表达, 直接促进肿瘤细胞增殖[9]。

IL-6信号是由其特异性α受体(IL-6R)、β受体(gp130)
所介导的。gp130是所有IL-6家族成员的共同受体, 
激活后能产生多种细胞内信号级联反应, 其中最主

要的是酪氨酸蛋白激酶2(janus kinase 2, JAK2)/信号

转导与转录激活因子3(signal transducer and activator 
of transcription 3, STAT3)信号通路[10]。

STAT3信号通路参与调节肿瘤细胞的增殖、凋

亡、转移等一系列生物学行为[11], STAT3的持续活

化能促进肿瘤的形成和发展, 还与癌症的化疗药物

抵抗密切相关[12]。Ryu等[13]研究表明, STAT3的活化

水平与骨肉瘤患者的预后直接相关, p-STAT3水平越

高, 患者预后越差。至今为止, 并未见国内外有hUC-
MSCs与骨肉瘤的关系的相关研究报道, hUC-MSCs
分泌的IL-6能否影响骨肉瘤细胞的生物学行为以及

JAK2/STAT3信号通路在hUC-MSCs与骨肉瘤细胞

相互作用的过程中发挥的具体作用均不清楚。因此, 
本研究旨在阐明hUC-MSCs对骨肉瘤细胞体外增殖

和迁移的作用及IL-6依赖的JAK2/STAT3信号通路

在其中的作用。

1   材料与方法
1.1   标本来源

5份脐带标本由九江市妇幼保健院产科提供, 
产妇及胎儿身体未见异常, 营养状况良好。产妇及

家属对本实验均知情同意, 并经医院伦理委员会批

准。

1.2   主要试剂与仪器 
胎 牛 血 清、α-MEM培 养 基、0.25%胰 蛋 白

酶-EDTA消 化 液 购 自Gibco公 司。 重 组 人 白 介

素 -6(recombinant human interleukin-6, rhIL-6)购自

Peprotech公司。AG490购自Selleckchem公司。0.1%
结晶紫染色液购自索莱宝科技有限公司。兔抗人

STAT3抗体、兔抗人p-STAT3抗体购自Cell Signaling 
Teachnology公司。兔抗人GAPDH抗体购自Abcam
公司。辣根过氧化物酶标记的鼠抗兔二抗、高灵敏

度化学发光检测试剂盒、HiFi-MMLV cDNA逆转录

试剂盒购自康为世纪生物科技有限公司。细胞计数

试剂盒-8(cell counting kit-8, CCK-8)购自经科化学科

技有限公司。IL-6酶联免疫吸附测定试剂盒购自伊

莱瑞特生物科技有限公司。引物由生工生物工程上

海股份有限公司合成。GREENspin细胞RNA快速

提取试剂盒购自庄盟国际生物基因科技有限公司。

2×Taq Master Mix购自欣百诺生物科技有限公司。

塑料培养皿、25 cm2塑料培养瓶、6孔板、96孔板

及Transwell 24孔板均购自Corning公司。倒置相差

显微镜购自Nikon公司。酶标仪购自BioTek公司。

1.3   方法

1.3.1   hUC-MSCs的分离培养及鉴定      采用组织

块贴壁法分离培养hUC-MSCs。使用含10% FBS的
α-MEM完全培养基贴壁培养hUC-MSCs, 细胞汇合

度达80%~90%后, 按13׃传代。倒置相差显微镜观察

细胞形态及贴壁能力。细胞传代至第5代, 流式细胞

仪检测hUCMSCs CD19、CD29、CD90及CD105蛋
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白质水平。

1.3.2      hUC-MSCs条件培养基(conditioned medium, 
CM)的制备      重悬第5代hUC-MSCs, 调整细胞密度

为5×105/mL, 取3 mL细胞悬液接种于T25培养瓶内, 待
细胞完全贴壁后更换完全培养基为无血清α-MEM, 
培养24 h后收集培养基, 3 000 r/min离心20 min, 
0.22 μm过滤, −80 °C冻存备用。

1.3.3   酶联免疫吸附试验(enzyme-linked immuno-
sorbent assay, ELISA)      同以上方法收集Saos-2细胞

及hUC-MSCs培养液上清, 按照IL-6 ELISA检测试剂

盒操作说明测定Saos-2细胞和hUC-MSCs的IL-6表达

量。

1.3.4   总RNA提取及RT-PCR      取Saos-2细胞以

1×105/孔接种于6孔板内, 按培养条件随机分为6
组。(1)对照组: 加入完全培养基培养; (2)IL-6组: 
加入含20 μg/L rhIL-6的完全培养基培养; (3)CM
组: 加入含40% hUC-MSCs-CM的完全培养基培

养 ; (4)CM+anti-IL-6组 : 加入含 20 mg/L IL-6中和

抗体和40% hUC-MSCs-CM的完全培养基培养; 
(5)CM+AG490组 : 加入含50 μmol/L AG490和40% 
hUC-MSCs-CM的完全培养基培养; (6)AG490组: 加
入含50 μmol/L AG490的完全培养基培养。24 h后, 
提取各组细胞总RNA, 逆转录为cDNA后进行PCR扩
增, 1%琼脂糖凝胶电泳检测目的基因条带。总RNA
的提取、逆转录、PCR反应均按试剂盒说明操作。

内参为β-actin, 目的基因包括: PCNA、CyclinD1、
Survivin和STAT3, 引物序列及产物大小见表1。
1.3.5   Western blot检测STAT3磷酸化水平      Saos-2
细胞接种于培养瓶内, 汇合达80%时按上述方法分

组, 更换相应培养基。30 min后, 提取各组细胞总蛋

白, BCA法检测蛋白质浓度。采用SDS-PAGE凝胶

电泳分离蛋白质(每孔30~50 μg), 转膜、封闭, 一抗

4 °C孵育过夜, 二抗室温孵育2 h, 化学发光后X-光胶

片曝光, 扫描条带进行灰度分析。内参为GAPDH, 
目的蛋白包括STAT3和p-STAT3。
1.3.6   细胞计数法和CCK-8法检测各组细胞增殖情

况      细胞计数法: 取Saos-2细胞按1×104/孔接种于

6孔板, 随机分为6组, 同1.3.4的方法分组, 每孔加入

2 mL相关培养基, 每组设置4个复孔, 分别于相应时

间点对各组细胞进行计数。CCK-8法: 取Saos-2细胞

按1 000/孔接种于96孔板, 随机分为6组, 按上述方法

分组, 每组设置4个复孔, 每孔加入200 μL相应培养

基。分别于第6 d和第9 d各取1块板, 每孔加入10 μL 
CCK-8试剂后于37 °C孵育2 h, 酶标仪测定其450 nm
波长处吸光度(D)值。

1.3.7   Transwell迁移实验      取Saos-2细胞接种于6孔
板内, 待细胞汇合度达80%时按上述方法随机分组, 
更换相应培养基培养48 h后, 常规消化细胞, 以无血

清α-MEM重悬细胞, 调整细胞密度为1×106/mL。上

室每孔加入100 μL细胞悬液, 各组下室均加入600 μL
含10% FBS的α-MEM完全培养基, 37 °C培养12 h。
1%结晶紫染色液浸染上室下壁细胞, 显微镜下随机

选取5个高倍镜视野进行细胞计数。

1.3.8   划痕实验      取Saos-2细胞接种于6孔板内, 待
细胞汇合度达80%时, 按上述方法随机分为6组, 用
200 μL枪头在每孔细胞中央划一横线, 更换相应培

养基培养, 置于37 °C、5% CO2培养箱中培养, 24 h
后于倒置相差显微镜下观察细胞迁移情况并拍照。

1.4   统计学分析  
所有实验均最少重复3次, 数据采用均数±标准

表1   引物序列和产物长度

Table 1   Sequence of primers and product length
基因

Genes
引物序列

Sequences of primers
产物长度

Product length

β-actin
Forward: 5′-CGG GAA ATC GTG CGT GAC-3′
Reverse: 5′-TGG AAG GTG GAC AGC GAG G-3′

443 bp

PCNA
Forward: 5′-CGG TTA GAA GGG GTT A-3′   
Reverse: 5′-GAC GGT CTC GGT GTG T-3′

360 bp

CyclinD1
Forward: 5′-GTGCTGCGAAGTGGAAACC-3′
Reverse: 5′- ATC CAG GTG GCG ACG ATC T-3′

174 bp

Survivin
Forward: 5′-AGG ACC ACC GCA TCT CTA CAT-3′
Reverse: 5′- AAG TCT GGC TCG TTC TCA GTG-3′

118 bp

STAT3
Forward: 5′-CCT GAA GCT GAC CCA GGT AG-3′
Reverse: 5′-TTC CAA ACT GCA TCA ATG AAT C-3′

133 bp
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差表示, 采用SPSS 19.0统计软件进行数据分析。组

间比较采用单因素方差分析, 两两比较采用Scheffe
检验, 计数资料采用非参数秩和检验, P<0.05为差异

有统计学意义。

2   结果
2.1   hUC-MSCs的生物学特性

脐带组织原代培养10~14 d后, 镜下可见较多

成纤维样细胞呈放射状生长, 传代后细胞形态均

一, 均呈长梭形或纺锤形, 旋涡状分布(图1)。前期

流式细胞术表型鉴定, 细胞高表达CD29、CD90、
CD105(>95%), 极低表达CD19(0.1%), 符合间充质干

细胞鉴定标准。

2.2   IL-6和hUC-MSCs-CM对Saos-2细胞STAT3
和p-STAT3蛋白质表达的影响

20 μg/L rhIL-6及40% hUC-MSC-CM分别作用于

Saos-2细胞30 min后, p-STAT3表达明显升高。由于IL-6
是STAT3的主要激活物质, 通过ELISA检测发现, hUC-
MSCs-CM中浓度可达(1 804.8±152.2) ng/L, 而同样数

量的Saos-2细胞分泌的IL-6浓度仅为(170.1±22.5) ng/L 
(图2)。在CM中加入IL-6中和抗体阻断IL-6的作用

后, p-STAT3表达下降, STAT3的活性受到抑制, 但
仍高于对照组。AG490为JAK2抑制剂, 其显著抑

制了Saos-2细胞STAT3的活化, 同时也削弱了CM对

STAT3的激活作用, 差异均有统计学意义(P<0.05)。
各组细胞STAT3的蛋白质水平无明显差异(图3)。
2.3   IL-6和STAT3对Saos-2细胞增殖相关基因表

达的影响

RT-PCR检测发现, CM组增殖相关基因PCNA、
CyclinD1、Survivin表达水平均明显上调, IL-6中

A: 原代hUC-MSCs培养6 d; B: 原代hUC-MSCs培养14 d; C: 第1代hUC-MSCs培养2 d; D: 第5代hUC-MSCs培养3 d。
A: hUC-MSCs at primary cultured for 6 days; B: hUC-MSCs at primary cultured for 14 days; C: hUC-MSCs at passage 1 cultured for 2 days; D: hUC-
MSCs at passage 5 cultured for 3 days. 

图1   hUC-MSCs形态学观察

Fig.1   Morphology observation of hUC-MSCs

A B

C D
200 μm

200 μm 200 μm

200 μm

1.5×106 hUC-MSCs和Saos-2细胞在3 mL无血清DMEM中培养24 h后, 
ELISA检测细胞上清液IL-6水平。n=4, *P<0.05, 与Saos-2细胞组比

较。

1.5×106 hUC-MSCs and Saos-2 cells were grown in 3 mL serum-free 
DMEM for 24 h, and the IL-6 level in the supernatant was measured by 
ELISA. n=4, *P<0.05 vs Saos-2 cell group.
图2   ELISA检测Saos-2细胞和hUC-MSCs中IL-6的表达量

Fig.2  The expressions of IL-6 in Saos-2 and hUC-MSCs 
detected by ELISA
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Western blot检测各组Saos-2细胞培养30 min后STAT3和p-STAT3的
蛋白质水平。n=3, *P<0.05, 与对照组比较; #P<0.05, 与CM组比较; 
△P<0.05, 与AG490组比较。

The expressions of STAT3 and p-STAT3 protein in the different groups 
of Saos-2 cells cultured for 30 min were analyzed by Western blot. n=3, 
*P<0.05 vs control group; #P<0.05 vs CM group; △P<0.05 vs AG490 
group.
图3   IL-6和hUC-MSCs-CM对Saos-2细胞STAT3和p-STAT3

蛋白质表达的影响

Fig.3   Effects of IL-6 and hUC-MSCs-CM on the 
expressions of STAT3 and p-STAT3 protein in Saos-2 cells
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各 组Saos-2细 胞 培 养24 h后, 提 取 总RNA。RT-PCR检 测PCNA、
CyclinD1、Survivin和STAT3 mRNA的表达水平。n=3, *P<0.05, 与对

照组比较; #P<0.05, 与CM组比较; △P<0.05, 与AG490组比较。

Total RNA was extracted from different groups of Saos-2 cells cultured 
for 24 h, and the expressions of PCNA, CyclinD1, Survivin and STAT3 
mRNA were detected by RT-PCR. n=3, *P<0.05 vs control group; 
#P<0.05 vs CM group; △P<0.05 vs AG490 group.

图4   IL-6和STAT3对Saos-2细胞增殖相关

基因表达的影响

Fig.4   Effects of IL-6 and STAT3 on the expressions of 
proliferation related genes in Saos-2 cells
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The proliferation of Saos-2 cells in different groups were measured at 6 d and 9 d with cytometry (A) and CCK-8 assay (B). n=4, *P<0.05 vs control 
group; #P<0.05 vs CM group; △P<0.05 vs AG490 group.

图5   IL-6和STAT3对Saos-2细胞增殖的影响

Fig.5   Effects of IL-6 and STAT3 on the proliferation of Saos-2 cells
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和抗体可明显减弱CM的促增殖基因表达作用, 但
CM+anti-IL-6组各基因转录水平仍高于对照组。

在CM中加入AG490抑制了STAT3的活性后(图3), 
Saos-2细 胞 的PCNA、CyclinD1、Survivin的mRNA
水平明显下降, 且低于对照组的水平。rhIL-6对各增

殖相关基因均具有显著的上调作用, 差异均有统计

学意义(P<0.05)。STAT3基因的转录水平在各处理

因素作用24 h后, 未见明显变化(图4)。
2.4   IL-6和STAT3对Saos-2细胞增殖的影响

细胞计数实验及CCK-8实验显示, 外源性IL-6
及hUC-MSCs-CM均能显著促进Saos-2细胞增殖, 而
CM+anti-IL-6组细胞数量及D值明显低于CM组。

AG490明显延缓了Saos-2细胞的增殖, 即使是CM存

在的条件下也不能提高细胞的增殖能力, 差异均有

统计学意义(P<0.05)(图5)。
2.5   IL-6和STAT3对Saos-2细胞迁移的影响

20 μg/L rhIL-6和40% hUC-MSC-CM分别预处理

Saos-2细胞24 h后, 细胞迁移能力明显增强(P<0.05); 
于CM中加入IL-6中和抗体, 细胞迁移能力明显减弱, 
并低于对照组(P<0.05); CM+AG490组穿过聚碳酸酯

膜的细胞数量明显少于对照组及CM组(P<0.05)(图
6A和图6B)。划痕实验显示, IL-6及hUC-MSC-CM均

提高了Saos-2细胞的损伤愈合能力, 而CM中的IL-6
被中和后, 细胞的愈合能力明显下降, 这与Transwell
结果一致。当使用AG490抑制了Saos-2细胞的JAK2/
STAT3信号通路后, 无论hUC-MSC-CM是否存在, 细
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图6   IL-6和STAT3对Saos-2细胞迁移的影响

Fig.6   Effects of IL-6 and STAT3 on the migration of Saos-2 cells 
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胞的愈合能力均严重受损(图6C)。

3   讨论
多种人类肿瘤的发生、发展均与IL-6的异常表

达密切相关。Chang等[14]认为, IL-6具有促进肿瘤细

胞增殖、血管生成以及诱导肿瘤细胞发生上皮间

质转化、促进髓系抑制性细胞的扩增和募集等一

系列改变肿瘤细胞固有生物学特性和优化肿瘤外部

生长环境的功能。本研究发现, hUC-MSCs能分泌

大量的IL-6, 约为Saos-2细胞的10倍。因此, 当hUC-
MSCs作为骨肉瘤基因治疗的载体细胞进入肿瘤微

环境后, 其分泌的IL-6对骨肉瘤细胞的作用值得深

究。进一步通过细胞计数、CCK-8法和Transwell
迁移实验及划痕实验发现, hUC-MSCs-CM能促进

Saos-2细胞的增殖和迁移, 而加入IL-6中和抗体后, 
基本消除了这种促进作用甚至出现抑制作用, 表明

hUC-MSCs能通过旁分泌途径促进骨肉瘤细胞的增

殖和迁移, IL-6在该过程中发挥了至关重要的作用。

JAK2/STAT3信号通路是IL-6发挥生物学效应

的主要途径[10], 也是肿瘤发生、发展的关键转录因

子。STAT3的活化能刺激肿瘤细胞增殖、抗凋亡、

缺氧反应、转移、血管生成多种相关基因的表达, 
包括CyclinD1、Survivin、Cdc2、Bcl-2、HIF1α、
Hsp90、VEGF(vascular endothelial growth factor)等[15]。

最近的研究表明, STAT3能调节miR-200c的表达, 进
而调控乳腺癌细胞多种转录因子的表达[16]。然而, 
STAT3的活化与骨肉瘤细胞的具体作用关系仍不清

楚。本研究发现, IL-6和hUC-MSCs-CM尽管不能

增加Saos-2细胞的STAT3蛋白质水平, 但均能明显

促进其磷酸化, 使STAT3活化。在hUC-MSCs-CM
中加入IL-6中和抗体阻断IL-6的作用后, STAT3的
磷酸化水平明显降低, 表明hUC-MSCs分泌的IL-6
能激活Saos-2细胞的STAT3信号通路; 而CM+anti-
IL-6组的p-STAT3水平仍高于Control组则说明hUC-
MSCs-CM中可能存在着其他能激活STAT3的细胞

因子。AG490能选择性地抑制JAK2, 从而显著地抑

制多种肿瘤细胞STAT3的磷酸化, 而对Lck、Lyn、
Btk、Syk、Src的活性没有影响[17], 已成为国际上通

用的JAK2/STAT3信号通路的阻滞剂[18]。为了阐明

STAT3信号通路与hUC-MSCs与骨肉瘤细胞相互作

用的关系, 本研究采用AG490作为STAT3活化的抑

制剂, 结果显示, 无论hUC-MSCs是否存在, AG490均

能够明显抑制Saos-2细胞STAT3的磷酸化。

大量研究表明, STAT3信号通路在骨肉瘤进

展的多个层面均发挥着重要作用。Bid等[19]研究

发现, STAT3抑制剂LLL12显著抑制了骨肉瘤细胞

血管内皮细胞生长因子(VEGF)、基质金属蛋白

酶-9(matrix metalloproteinase-9, MMP-9)及成纤维细

胞生长因子-1(fibroblast growth factor-1, FGF-1)等因

子的表达, 从而有效地抑制了体内外骨肉瘤的血管

生成。Onimoe等[20]利用LLL12抑制了STAT3的活性

后, 导致了体外骨肉瘤细胞凋亡增加、细胞的贴壁

和迁移能力明显受损, 并明显抑制了裸鼠体内骨肉

瘤的生长。本研究发现, IL-6中和抗体明显削弱了

hUC-MSCs-CM上调Saos-2细胞PCNA、CyclinD1、
Survivin基 因 表 达 的 作 用, 可 见hUC-MSCs分 泌

的IL-6增加了Saos-2细胞增殖相关基因的转录水

平。使用AG490抑制hUC-MSCs-CM中Saos-2细胞

(CM+AG490组)STAT3的激活后, PCNA、CyclinD1、
Survivin的转录水平呈现大幅下降, 表明hUC-MSCs
分泌的IL-6能通过激活STAT3增加Saos-2细胞增殖

相关基因的表达。尽管hUC-MSCs-CM中的IL-6被
阻滞或STAT3活性被抑制, 但各增殖相关基因仍较

对照组或AG490组表达高, 这表明, 可能存在着其

他能通过JAK2/STAT3以外的信号通路促进增殖基

因表达的细胞因子。进一步的实验发现, Saos-2细
胞的增殖和迁移能力与STAT3的活化水平密切相

关, rhIL-6和CM激活了STAT3并促进了Saos-2细胞

的增殖和迁移; 而当IL-6被阻滞或STAT3的活性受

到抑制后, Saos-2细胞的增殖和迁移能力明显下降, 
可见IL-6介导的JAK2/STAT3信号通路在hUC-MSCs
促进Saos-2细胞增殖和迁移的过程中发挥着十分

重要的作用。然而, CM+AG490组细胞的增殖能力

与AG490组细胞无明显差别(P>0.05), 与增殖相关

基因表达的趋势并不完全相同, 这表明, Saos-2细
胞中存在其他的基因参与细胞增殖的调控。此外, 
CM+anti-IL6组Saos-2细胞的迁移能力明显低于对照

组, 表明IL-6可能在hUC-MSCs促进骨肉瘤迁移的过

程中发挥着主要作用。

综上所述, hUC-MSCs能促进Saos-2细胞的增

殖和迁移, 两者之间存在着一个复杂的信号转导调

控网络系统, IL-6介导的JAK2/STAT3信号通路在两

者相互作用的过程中发挥着重要作用。hUC-MSCs
通过分泌IL-6, 激活体外骨肉瘤细胞的STAT3信号通
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路, 最终促进骨肉瘤细胞的增殖和迁移。本研究明

确了hUC-MSCs的促瘤因素, 从而为hUC-MSCs的基

因改造及其对骨肉瘤基因治疗提供了有价值的实验

数据。然而, 敲除IL-6基因的hUC-MSCs对骨肉瘤细

胞增殖和迁移产生影响仍需进一步研究。
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