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Abstract: 

    肺癌是造成男性和女性癌症相關死亡的最主要原因，可分為非小細胞肺癌及小細胞肺癌，而以

非小細胞肺癌 (non–small cell lung cancer) 最為常見。轉移是導致非小細胞肺癌病人死亡的主因，

過去研究指出receptor tyrosine kinases (RTK) 在非小細胞肺癌轉移的過程中扮演一個重要的角色

[1]。EPHB6 屬於 receptor tyrosine kinases 的一員，研究指出 EPHB6 表現量在許多癌症都有減少

的趨勢並與不良的預後有關[2]，但有關 EPHB6 在非小細胞肺癌轉移上的相關研究並不多，因此

引起作者的興趣想探討 EPHB6 在調控非小細胞肺癌轉移中所參與的機制。因此，本篇作者利用

非小細胞肺癌的檢體、細胞株 A549 及動物模式來進行研究。首先作者利用 real-time PCR 來分析 

EPHB6 在非小細胞肺癌中的表現，發現 EPHB6 的 mRMA 在非小細胞肺癌中的表現量比正常組

織低，進一步利用 bisulfite sequencing 針對 EPHB6 基因上的 promoter 及 intron 1 來分析甲基化

的程度，發現在癌症組織中 promoter 及 intron 1 甲基化程度相對於正常組織都有增加的趨勢，並

且與mRMA 的表現量減少有關。接著作者利用非小細胞肺癌細胞株 A549 處理去甲基化藥物 

5-aza-2'-deoxycytidine 發現 EPHB6 的 mRNA 和蛋白表現有恢復的現象，而此現象跟 promoter

甲基化程度的減少有關。而為了研究 EPHB6 與非小細胞肺癌轉移之間的關係，作者建立一個可

以大量表現 EPHB6 的 A549 細胞株 (A549-EPHB6)，去觀察 EPHB6 對細胞移動能力的影響，

結果顯示重新表現 EPHB6 的 A549 細胞株，其貼附能力有增加的趨勢，進一步利用 transwell 也

發現細胞爬行能力有降低的趨勢。最後作者用動物模式來觀察 EPHB6 對癌細胞轉移能力的影

響，經由尾部靜脈注射非小細胞肺癌細胞株，結果發現 A549-EPHB6 細胞株轉移到肺臟的能力相

對於正常 A549 細胞株有顯著的下降。總結前面的結果，作者認為 EPHB6 可作為轉移的抑制基

因，但在癌症中常被高度的甲基化而無法發揮功能，因此藉由重新活化 EPHB6 或許可應用在未

來抑制非小細胞肺癌的轉移上。 
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