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阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞增殖、迁移与侵袭作用机制研究 
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摘  要：目的  探讨阿司匹林对人鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞增殖、迁移与侵袭的影响和机制。方法  将人鼻咽癌 CNE-1、

5-8F 细胞株分为对照组和阿司匹林（0.00、1.25、2.50、5.00、10.00 mmol/L）处理组。噻唑蓝（MTT）法检测不同浓度阿司

匹林作用 24、48、72 h 后对 CNE-1、5-8F 细胞的增殖能力，以半数抑制浓度（IC50）作为后续实验药物处理浓度。集落形成

实验检测 CNE-1 和 5-8F 细胞增殖能力，Transwell 实验检测 CNE-1 和 5-8F 细胞迁移及侵袭能力的变化，Western blotting 法

检测 CNE-1 和 5-8F 细胞中蛋白激酶 B（Akt）、磷脂酰肌醇 3-激酶（PI3K）、波形蛋白（Vimentin）、E-钙黏蛋白（E-cadherin）、

Snail 蛋白相对表达水平。结果  人鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞分别经 1.25、2.50、5.00、10.00 mmol/L 阿司匹林处理后，细胞

增殖均受到不同程度抑制，且呈时间及浓度相关性，IC50 分别为 3.3、2.7 mmol/L。与对照组相比，经阿司匹林处理后，鼻咽

癌 CNE-1、5-8F 细胞的细胞增殖和集落形成能力明显下降（P＜0.01）。与对照组相比，经阿司匹林处理后，划痕愈合率显著

降低（P＜0.05）。Trasnwell 迁移实验结果表明，与对照组相比，阿司匹林处理组鼻咽癌细胞 CNE-1 和 5-8F 48 h 穿过小室的

数目显著减少（P＜0.05、0.001）。与对照组相比，阿司匹林处理组 CNE-1、5-8F 细胞的 E-cadherin 蛋白表达显著增加（P＜

0.05），PI3K、Akt、Vimentin、Snail 蛋白表达显著下降（P＜0.05、0.01）。结论  阿司匹林可通过上调 E-cadherin 蛋白的表

达、抑制上皮间质转化进程从而抑制人鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞迁移侵袭，同时下调 PI3K、Akt、Vimentin、Snail 蛋白的表

达进而抑制 CNE-1、5-8F 细胞增殖、迁移和侵袭能力。 

关键词：阿司匹林；鼻咽癌；CNE-1 细胞；5-8F 细胞；增殖；迁移；蛋白激酶 B；磷脂酰肌醇 3-激酶 

中图分类号：R965      文献标志码：A      文章编号：1674 - 5515(2022)12 - 2673 - 07 

DOI: 10.7501/j.issn.1674-5515.2022.12.001 

Mechanism of aspirin on the proliferation, migration and invasion of CNE-1 and 

5-8F cells in nasopharyngeal carcinoma 
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Abstract: Objective  To investigate the effect and mechanism of aspirin on the proliferation, migration and invasion of CNE-1 and 

5-8F cells in human nasopharyngeal carcinoma. Methods  Human nasopharyngeal carcinoma cell lines CNE-1 and 5-8F were divided 

into control group and aspirin (0.00, 1.25, 2.50, 5.00, and 10.00 mmol/L) treatment group. The proliferation capacity of CNE-1 and 5-

8F cells was detected by MTT assay after the treatment of aspirin with different concentrations for 24, 48, and 72 h, IC50 was determined 

as the concentration for subsequent experimental drug treatment. The proliferation ability of CNE-1 and 5-8F cells was detected by 

colony formation assay, and the migration and invasion ability of CNE-1 and 5-8F cells were detected by Transwell assay. The relative 

expression levels of Akt, PI3K, Vimentin, E-cadherin, and Snail in CNE-1 and 5-8F cells were detected by Western blotting. Results  

Human nasopharyngeal carcinoma CNE-1 and 5-8F cells were treated with 1.25, 2.50, 5.00, and 10.00 mmol/L aspirin, respectively,  
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and the cell proliferation was inhibited in different degrees, which showed time and concentration correlation, and IC50 were 3.3 and 

2.7 mmol/L, respectively. After treatment with aspirin, the cell proliferation and colony formation ability of nasopharyngeal carcinoma 

CNE-1 and 5-8F cells were significantly decreased compared with the control group (P < 0.01). Compared with the control group, the 

scratch healing rate in the aspirin treatment group was significantly decreased (P < 0.05). Trasnwell migration assay showed that 

compared with the control group, the number of nasopharyngeal carcinoma cells CNE-1 and 5-8F passing through the compartment at 

48 h in aspirin treatment group was significantly reduced (P < 0.05, 0.001). Compared with the control group, the expression of E-

cadherin in CNE-1 and 5-8F cells in aspirin treatment group was significantly increased (P < 0.05), and the expression of PI3K, Akt, 

Vimentin and Snail was significantly decreased (P < 0.05, 0.01). Conclusions  Aspirin can inhibit the migration and invasion of human 

nasopharyngeal carcinoma CNE-1 and 5-8F cells by up-regulating the expression of E-cadherin protein and inhibiting the process of 

epithelial mesenchymal transformation, while down-regulating the expressions of PI3K, Akt, Vimentin and Snail proteins, thus 

inhibiting the proliferation, migration and invasion of CNE-1 and 5-8F cells. 

Key words: aspirin; nasopharyngeal carcinoma; CNE-1 cell; 5-8F cell; proliferation; migration; Akt; PI3K 

 

鼻咽癌是一种具有高转移潜能的恶性肿瘤，发

病率高，占头颈部恶性肿瘤的 78.08%[1]。发病人群

具有特定的区域性，在东南亚、中东、北极及我国

广东、广西等地区的发病率较高[2]，我国鼻咽癌发

病率占全球发病率 47.7%，居世界之首[3]。目前，治

疗鼻咽癌的主要方法是化疗联合放疗，临床治疗鼻

咽癌主要药物包括西妥昔单抗、贝伐单抗、顺铂、

长春新碱、卡铂等，但单克隆抗体药物价格昂贵且

鼻咽癌对化疗药物会出现不同程度的耐药，其中最

易产生耐药的为顺铂，其次为长春新碱、紫杉醇、

卡铂，一旦鼻咽癌细胞出现多药耐药性，治疗会变

得更加困难。同时，联合疗法也会增加血液不良反

应的风险（如白细胞、中性粒细胞减少症）[4]。尽管

在放疗技术和设备方面取得了各种进步，但由于鼻

咽癌患者通常在晚期才确诊。许多鼻咽癌患者并没

有从当前的放疗中获益，30%～40%的患者在 4 年

内发生远处转移，患者预后较差[5]，5 年生存率在

10%～40%，鼻咽癌治疗失败的主要原因是局部复

发和远处转移[6]。由于鼻咽癌的高致死率、高复发

性及低生存率，有效防止其向远处转移仍然是一个

具有挑战性的临床问题[7]。因此迫切需要一种有效

抑制鼻咽癌细胞迁移、侵袭的药物改善该病预后。 

阿司匹林是经典的非甾体抗炎药，临床主要用

于解热镇痛抗炎。近年来大量研究表明，阿司匹林

对结直肠癌、乳腺癌、肺癌、肝癌、鼻咽癌等多种

癌症具有预防和治疗的作用[8-11]。有研究证实，阿司

匹林可通过靶向 EB 病毒潜伏膜蛋白 1（LMP1）/核

因子-κB（NF-κB）/exo-LMP1 轴、环氧化酶-2（COX-

2）途径来影响鼻咽癌侵袭[11-12]。患者口服阿司匹林

可有效降低鼻咽癌转移风险，阿司匹林联合化疗更

是一种有效的治疗方法[13]。目前，虽已证实阿司匹

林对鼻咽癌具有防治效果，并对鼻咽癌细胞增殖、

凋亡有一定影响，但其是否通过影响鼻咽癌细胞增

殖、迁移、侵袭来增强疗效的分子机制需进一步确

认。本研究以鼻咽癌细胞 CNE-1、5-8F 为研究对象，

探究阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞增殖、迁

移、侵袭能力及相关机制，旨在为临床治疗鼻咽癌

向远处转移提供理论支持和实验依据。 

1  材料与方法 

1.1  细胞系 

人鼻咽癌细胞 CNE-1、5-8F 购于中南大学湘雅

医学院细胞库。 

1.2  药物与主要试剂 

阿司匹林（质量分数＞99%，批号 A8830）、噻

唑蓝（MTT）粉末（货号 M8180）、matrigel 基质胶

（货号 M8371）均购自北京索莱宝科技有限公司；

青–链霉素（货号 BC-CE-003）购自南京生航生物

有限公司；RPMI-1640 培养基（货号 8121319）购

自美国 Gibco 公司；胎牛血清（货号：110118611）；

E-钙黏蛋白（E-cadherin）、甘油醛-3-磷酸脱氢酶

（GAPDH）、波形蛋白（Vimentin）、Snail 单克隆抗

体（货号 ab40772、ab92536、ab92547、ab216347）

购自 Abcam 公司；磷脂酰肌醇 3-激酶（PI3K）、蛋

白激酶 B（Akt）单克隆抗体（货号 T40064、T55561）

购自 Abmart 公司。 

1.3  主要仪器 

CKX53 倒置显微镜（ Olympus 公司）；

Galaxy170S 二氧化碳培养箱（New Brunswick 公

司）；Tecan Infinite F50 酶标仪（TECAN 公司）；电

泳装置、显影仪（BIO-RAD 公司）。 

1.4  实验方法 

1.4.1  细胞培养  用 1640 培养基（含 10%胎牛血
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清及 1%双链霉素）将人鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞

在 37 ℃、5% CO2培养箱中进行培养，用 0.25%胰

酶消化，2～3 d 进行传代 1 次，所有实验均采用对

数生长期细胞。 

1.4.2  MTT 法检测细胞增殖抑制率  选对数生长

期细胞，细胞密度调整为 4×103个/孔，设置对照组

培养基、阿司匹林处理组（0、1.25、2.50、5.00、

10.00 mmol/L），分别处理 CNE-1、5-8F 细胞后，分

别培养 24、48、72 h，将培养液吸出，每孔加入 100 

μL MTT 溶液（5 mg/mL），放入 37 ℃、5% CO2 培

养箱中 4 h，弃去原液，每孔加入 DMSO 100 μL，

震摇 10 min，酶标仪 490 nm 处检测，根据吸光度

（A），计算细胞存活率，实验重复 3 次，取平均值。 

细胞存活率＝（A 阿司匹林－A 空白）/（A 培养基－A 空白） 

1.4.3  集落形成实验检测细胞增殖能力  实验设

置培养基对照组、阿司匹林处理组（2.7、3.3 

mmol/L），分别处理 CNE-1、5-8F 细胞 24 h 后，常

规消化，反复吹打制成细胞悬液，单细胞数目＞

95%，在 6 孔板每孔中接种 200 个细胞，晃匀，在

37 ℃、5% CO2 培养 2 周至出现明显肉眼可见集落，

终止培养。弃培养基，用 PBS 洗 3 次，甲醇固定 15 

min，结晶紫染色 10 min，PBS 洗 3 次，拍照，实

验重复 3 次，取平均值。 

1.4.4  划痕实验检测细胞迁移能力  6 孔板每孔加

入 5×105个细胞，确保过夜孔内细胞能够铺满，次

日，用 100 μL 枪头进行划线，用 PBS 洗 3 次，实

验设置培养基对照组、阿司匹林处理组（2.7、3.3 

mmol/L），分别处理 CNE-1、5-8F 细胞，每孔加入

2 mL 无血清含阿司匹林培养基，放入 37 ℃、5% 

CO2 培养箱中培养，0、24 h 在显微镜下拍照，实验

重复 3 次，取平均值。 

1.4.5  Transwell 实验检测细胞迁移能力  实验设

置培养基对照组、阿司匹林处理组（2.7、3.3 mmol/L）

分别处理 CNE-1、5-8F 细胞，常规离心消化方法，

用无血清的含药培养基进行重悬，以 1×105 个/孔

接种到上室中（200 μL），下室添加含血清培养基

500 μL。48 h 后，擦净上室细胞，甲醇固定 15 min，

结晶紫染色 20 min 后，用 PBS 洗 3 次，上室随机

取 6 视野，显微镜下拍照，计算穿膜细胞数目，每

个视野下计数 3 次，求平均值。 

1.4.6  Transwell 实验检测细胞侵袭能力  实验设

置培养基对照组、阿司匹林处理组（2.7、3.3 

mmol/L），分别处理 CNE-1、5-8F 细胞，将基质胶

与无血清培养基按照 1∶3 进行稀释，取 40 μL 置

于小室当中，37 ℃培养箱中放 40 min 后，其他实

验步骤同上。 

1.4.7  Western Blotting 法检测 Vimentin、PI3K、Akt、

E-Cadherin、Snail 蛋白表达水平  实验设置培养基

对照组、阿司匹林处理组（2.7、3.3 mmol/L）分别

处理 CNE-1、5-8F 细胞 24 h 后，使用强裂解液 RIPA

与蛋白酶抑制剂按照 1∶100 混合，在冰上裂解细

胞，样品在 10%～15%的凝胶上进行电泳，转膜后，

4 ℃封闭 2 h，洗膜，一抗 4 ℃孵育过夜，洗涤印

记，二抗 4 ℃孵育 2 h，洗膜，加入发光液进行 ECL

化学显影，使用 GAPDH 为内参，进行定量分析。 

1.4.8  统计学处理  使用 Graphad 软件进行绘图。

采用 SPSS 23.0 软件进行统计学分析，数据以x ± s

表示，进行独立样本 t 检验。 

2  结果 

2.1  阿司匹林对鼻咽癌细胞增殖的影响 

人鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞分别经 1.25、2.50、

5.00、10.00 mmol/L 阿司匹林处理后，细胞增殖均

受到不同程度抑制，且各组细胞增殖抑制率呈时间

及浓度相关性，见图 1。 

 

图 1  阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞增殖抑制率的

影响（x ± s，n = 3） 

Fig. 1  Effect of aspirin on the proliferation inhibition rate 

of nasopharyngeal carcinoma CNE-1 and 5-8F cells 

(x ± s, n = 3 ) 
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阿司匹林处理 48 h 后，经 GraphPad Prism 8.4.3

拟合得出鼻咽癌细胞 CNE-1 和 5-8F 半数抑制浓度

（IC50）分别为 3.3、2.7 mmol/L，见图 2。经阿司匹

林处理 24 h 后，将鼻咽癌细胞培养 2 周，与对照组

相比，阿司匹林处理后的细胞增殖和集落形成能力

明显下降（P＜0.01），见图 3、4。 

2.2  阿司匹林对鼻咽癌细胞迁移能力的影响 

阿司匹林处理 24 h 后，可抑制鼻咽癌细胞迁移

能力。与对照组相比，阿司匹林处理组划痕愈合率 

 

 
图 2  48 h 时阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞的半数

抑制浓度 

Fig. 2  Aspirin inhibited half concentration of nasopharyngeal 

carcinoma CNE-1 and 5-8F cells at 48 h 

 
图 3  24 h 时阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞生长的

影响（×100） 

Fig. 3  Effects of aspirin on the growth of nasopharyngeal 

carcinoma cells at 48h (×100) 

 
与对照组比较：**P＜0.01 

**P < 0.01 vs control group 

图 4  阿司匹林处理鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞 24 h 培养 2

周后对集落形成的影响（x ± s，n = 3） 

Fig. 4  Effects of aspirin on colony formation of nasopharyngeal 

carcinoma CNE-1 and 5-8F cells after 24 h culture for 2 

weeks (x ± s, n = 3 ) 

显著降低（P＜0.05），见图 5。Trasnwell 迁移实验

结果表明，阿司匹林处理鼻咽癌细胞 CNE-1 和 5-

8F 48 h 后，与对照组相比，阿司匹林处理组穿过小

室数目显著减少（P＜0.05、0.001），见图 5、6。 

2.3  阿司匹林对鼻咽癌细胞侵袭能力的影响 

Trasnwell 侵袭实验结果表明，与对照组相比，

阿司匹林处理组经 48 h 培养后，穿过小室数目显著

减少（P＜0.05、0.01），见图 7。 

2.4  阿司匹林对鼻咽癌细 CNE-1、5-8F 细胞中

PI3K、Akt、Vimentin、E-cadherin、Snail 的影响 

与对照组相比，经阿司匹林 2.7、3.3 mmol/L 分

别处理 CNE-1、5-8F 细胞后，E-cadherin 蛋白表达

显著增加（P＜0.05），PI3K、Akt、Vimentin、Snail

蛋白表达显著下降（P＜0.05、0.01），见图 8。 

3  讨论 

鼻咽癌是最常见的头颈部恶性肿瘤之一，目前

临床治疗鼻咽癌的主要方法是化学药物联合放射

治疗、分子靶向治疗、免疫疗法及手术治疗[14]，但

由于鼻咽癌早期隐匿性强，大多数患者确诊时已处

于中晚期且会发生转移，预后较差，克服肿瘤向远

处转移仍是临床所面临的巨大挑战之一。 
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与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

图 5  阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞迁移能力的影

响（x ± s，n = 3） 

Fig. 5  Effect of aspirin on migration ability of nasopharyngeal 

carcinoma CNE-1 and 5-8F cells (x ± s, n = 3 ) 

 
与对照组比较：*P＜0.05  ***P＜0.001 
*P < 0.05  ***P < 0.001 vs control group 

图 6  Transwell 小室实验检测阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、

5-8F 细胞迁移能力的影响（x ± s，n = 3） 

Fig. 6  Effect of aspirin on migration ability of nasopharyngeal 

carcinoma CNE-1 and 5-8F cells detected by Transwell 

laboratory assay  (x ± s, n = 3 ) 

 
与对照组比较：*P＜0.05  **P＜0.01 

*P < 0.05  **P < 0.01 vs control group 

图 7  阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞侵袭能力的   

影响（x ± s，n = 3） 

Fig. 7  Effect of aspirin on invasion ability of nasopharyngeal 

carcinoma CNE-1 and 5-8F cells (x ± s, n = 3 ) 

上皮–间充质转化（EMT）进程的形态表现为

上皮表型消失和间充质表型的获得，该过程增加细

胞移动性，也是引发细胞迁移的关键步骤，而细胞

迁移与癌症侵袭和转移过程都有关[15]。抑制 EMT

进程也越来越被认为是预防癌症进展的重要因素。

PI3K/Akt信号通路在EMT过程中扮演着重要角色，

其在细胞增殖、迁移、侵袭和耐药等进程中发挥重

要作用[14-16]。在 EMT 过程中，E-cadherin 的缺失被

认为是癌症进展的主要原因[17]；Vimentin 的异常表

达也被认为是 EMT 过程中的另一个重要标志，其

作为间充质细胞类型的标记物，能使上皮细胞向间

充质表型转变，形态发生变化从而表现出更强的迁

移能力[15]；Snail 表达升高通常伴随着肿瘤转移，

PI3K 通路在各种癌症中失调，而异常激活的 PI3K、

AKT 也被证明与实体肿瘤和疾病进展相关。 

本研究以鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞作为研究对

象，阿司匹林处理后，研究结果表明阿司匹林对

CNE-1、5-8F 细胞具有显著抑制增殖、迁移及作用，

与对照组相比，阿司匹林处理组所产生的集落数量

减少、划痕愈合率降低、Transwell 迁移及侵袭透过 
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与对照组比较：*P＜0.05  **P＜0.01 
*P < 0.05  **P < 0.01 vs control group 

图 8  阿司匹林对鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞 Akt、Vimentin、E-cadherin、Snail 表达的影响（x ± s，n = 3） 

Fig. 8  Effects of aspirin on Akt, Vimentin, E-cadherin, and Snail in nasopharyngeal carcinoma CNE-1 and 5-8F cells (x ± s,  

n = 3 ) 

小室的细胞数目显著减少，同时 E-cadherin 蛋白表

达升高，PI3K、AKT、Vimentin、Snail 蛋白表达均

下降，提示阿司匹林对鼻咽癌细胞增殖、迁移、侵

袭具有显著的抑制作用。 

阿司匹林已有几百年用药历史，临床上用于解

热镇痛抗炎，近年来，老药新用，其治疗和预防癌

症成为了研究热点[8-11]。已有研究证实，阿司匹林通

过抑制 Wnt 和 EMT 来抑制结直肠癌细胞的迁移和

侵袭 [18]；阿司匹林联合长春瑞滨可通过抑制

PI3K/Akt 信号通路达到抑制乳腺癌细胞增殖、促进

癌细胞凋亡的效果[19]。本实验研究结果表明，阿司

匹林可上调鼻咽癌 CNE-1、5-8F 细胞 E-cadherin 蛋

白的表达，维持上皮细胞表型来抑制人鼻咽癌细胞

迁移侵袭，同时也可下调 PI3K、AKT、Vimentin、

Snail 蛋白的表达来抑制鼻咽癌细胞 CNE-1、5-8F 的

增殖迁移及侵袭，与翁敬锦[12]检测研究结果一致

（阿司匹林处理组上调人鼻咽癌 HK1 细胞 E-

cadherin 且下调 Vimentin 蛋白表达水平），阿司匹林

通过抑制 PI3K/Akt 信号通路，调控 EMT 相关蛋白

表达从而抑制鼻咽癌细胞增殖、迁移、侵袭能力，

推测阿司匹林有望成为临床一线有效的辅助抗癌

药物。已有研究证实阿司匹林可通过 COX-2 减轻

炎症来发挥抗癌作用[12]；还可通过直接抑制 NF-κB

等通路来抑制癌症发生，鼻咽癌晚期患者口服阿司

匹林可提高生存期[11]。阿司匹林口服后易吸收，在

全身组织分布广泛，可通过血–脑屏障发挥作用；
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其价格低廉，可减少治疗费用，为患者家庭减轻经

济负担；其具有镇痛作用，可减轻患者疼痛其与广

谱抗癌药联用能够降低治疗强度且具有增敏效果，

并可作为化学预防用药降低癌症发生风险，提高生

存率，减轻对患者的伤害及不良反应。但阿司匹林

作为抗癌辅助药物，仍未在临床上广泛应用，若使

用阿司匹林临床治疗鼻咽癌，其给药剂量、时间、

给药方式有待进一步明确及优化，避免出现各种药

物交叉不良反应，需要考虑个体化给药方案及潜在

获益人群。百年老药价格低廉、用途广泛，相信随

着医学的发展与进步，阿司匹林能为人类防治癌症

在临床上做出新贡献。 

综上所述，本研究证实阿司匹林具有显著抑制

鼻咽癌细胞 CNE-1、5-8F 的增殖、迁移、侵袭作用，

其作用机制可能与调控 PI3K/Akt 信号通路及 EMT

过程有关。 
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