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[57]申請專利範圍
1.　一種使用至少一種基質作用分子 1(stromal interaction molecule 1，簡稱 STIM1)抑制劑於
製備抑制結腸直腸癌細胞及子宮上皮癌細胞增生及轉移之藥物的用途，其中該結腸直腸

癌細胞及子宮上皮癌細胞增生及轉移係由 STIM1基因過度表現所導致。
2.　根據申請專利範圍第 1項之用途，其中該結腸直腸癌細胞及子宮上皮癌細胞係為 STIM1
敏感型結腸直腸癌細胞及子宮上皮癌細胞。

3.　根據申請專利範圍第 1項之用途，其中該 STIM1基因之過度表現與腫瘤分子標誌 CEA
具有正相關性。

4.　根據申請專利範圍第 1項之用途，其中該 STIM1抑制劑係包含一小片段核酸分子(siRNA)
或一化學抑制劑。

5.　根據申請專利範圍第 4項之用途，其中該小片段核酸分子係為 SEQ ID NO：1。
圖式簡單說明

圖一係為 24個病例的 STIM1表現量統計圖。
圖二係為 STIM1蛋白質在腫瘤組織與正常組織之表現量免疫螢光染色比較圖。
圖三係為 STIM1表現量與 CAE之相關性分析。
圖四係為以 SW480癌細胞株轉殖 STIM1基因進行實驗的結果：四 A顯示有轉殖 STIM1

基因的細胞有較高的 STIM1蛋白表現量；四 B顯示 STIM1基因的過度表現及 EGF的刺激皆
會使細胞有較強的轉移能力；四 C顯示 STIM1表現量增加會明顯促使細胞增生。
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圖五係為以 A431癌細胞株轉殖 STIM1基因進行實驗的結果：五 A顯示有轉殖 STIM1基
因的細胞有較高的 STIM1蛋白表現量；五 B顯示 STIM1表現量增加會明顯促使細胞增生；
五 C顯示 STIM1基因的過度表現會使細胞的侵入能力增強。
圖六係為以 SW480癌細胞株轉殖 STIM1基因，並轉染小片段核酸 siSTIM1後進行實驗的

結果：六 A顯示有轉染 siSTIM1的細胞其 STIM1蛋白的表現量會降低；六 B顯示 siSTIM1
可抑制細胞的增生；六 C及六 D顯示 EGF會增強細胞的轉移能力，但 siSTIM1可以抑制 EGF
所導致的細胞轉移能力提升。

圖七係顯示 STIM1的過度表現會使得細胞內的鈣離子濃度顯著上升。
圖八係為以 A431癌細胞株轉殖 STIM1基因，並轉染小片段核酸 siSTIM1後進行實驗的

結果：八 A顯示有轉染 siSTIM1的細胞其 STIM1蛋白的表現量會降低；八 B顯示 siSTIM1
可抑制細胞的增生；八 C及八 D顯示 EGF會大幅增強細胞的轉移能力，但 siSTIM1可以抑
制 EGF所導致的細胞轉移能 力提升；八 E顯示 STIM1過度表現並在 EGF的刺激下會使得細
胞內的鈣離子濃度顯著上升，但 siSTIM1可以大幅降低胞內鈣離子的濃度。
圖九係為 SOC阻斷劑 2-APB的結構式。
圖十係為以 HT29癌細胞株轉殖 STIM1基因，給予 EGF刺激，並使用 2-APB處理的實驗

結果：十 A顯示實驗 24小時後，濃度 100微莫耳的 2-APB可以有效抑制 EGF造成的細胞增
生；十 B顯示實驗 48小時後，濃度 20微莫耳及 100微莫耳的 2-APB皆可以有效抑制 EGF
造成的細胞增生。

圖十一係為以 A431癌細胞株轉殖 STIM1基因，給予 EGF刺激，並使用 2-APB處理的實
驗結果：十一 A顯示 2-APB的處理可以有效減緩 EGF所導致的細胞轉移狀況；十一 B顯示
實驗 48小時後，濃度 20微莫耳及 100微莫耳的 2-APB皆可以有效抑制 EGF造成的細胞增
生；十一 C顯示實驗 48小時後，濃度 20微莫耳及 100微莫耳的 2-APB皆可以有效抑制 EGF
所導致的細胞轉移能力提升。

圖十二係為本發明作用機制之模式圖：十二 A顯示在正常細胞內，正常表現量之 STIM1
可維持正常之胞內鈣離子濃度，使得細胞正常增殖；十二 B顯示癌細胞之 STIM1過度表現，
造成胞內鈣離子濃度過高，促使細胞不正常增生並發生轉移，而使用 siST1M1抑制 STIM1的
表現，或是使用 SOC阻斷劑 2-APB阻斷 SOC，皆可以抑制細胞的不正常增生及轉移。
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