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本文引用：金雯，王波，杨梅，等．桩蛋白表达对裸鼠肝癌细胞增殖的影响［Ｊ］．新乡医学院学报，２０１９，３６（３）：

２２４２２７，２３３．ＤＯＩ：１０．７６８３／ｘｘｙｘｙｘｂ．２０１９．０３．００５． 【基础研究】

桩蛋白表达对裸鼠肝癌细胞增殖的影响

金　雯１，王　波１，杨　梅１，曹立宇２

（１．铜陵职业技术学院医学系基础医学教研室，安徽　铜陵　２４４０６１；２．安徽医科大学第一附属医院病理科，安徽　合
肥　２３００３２）

摘要：　目的　探讨裸鼠体内桩蛋白（ＰＸＮ）表达对肝癌细胞增殖的影响。方法　将２４只裸鼠随机分为对照组、
短发夹ＲＮＡ（ｓｈＲＮＡ）ＰＸＮ阴性对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ组，每组８只。３组裸鼠背部分别植入正常ＳＭＭＣ７７２１细胞、转
染ｓｈＲＮＡＰＸＮ空质粒的 ＳＭＭＣ７７２１细胞和转染 ｓｈＲＮＡＰＸＮ的 ＳＭＭＣ７７２１细胞，观察３组裸鼠体内肿瘤的生长状
况；于７周末采血并处死裸鼠，切取肿瘤组织称质量，并用甲醛固定、石蜡包埋。采用免疫组织化学法检测３组裸鼠肿
瘤组织中ＰＸＮ、黏着斑激酶（ＦＡＫ）蛋白表达，反转录聚合酶链反应检测３组裸鼠肿瘤组织中 ＰＸＮ、ＦＡＫｍＲＮＡ表达，
酶联免疫吸附试验法检测３组裸鼠血清 ＰＸＮ、ＦＡＫ水平。结果　ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠肿瘤质量低于对照组和 ｓｈＲＮＡ
ＰＸＮ阴性对照组（Ｐ＜０．０５），对照组与 ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组裸鼠肿瘤质量比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
ｓｈＲＮＡＰＸＮ组肿瘤组织中 ＰＸＮ和 ＦＡＫ蛋白表达显著低于对照组和 ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组（Ｐ＜０．０５），对照组与
ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组肿瘤组织中ＰＸＮ和ＦＡＫ蛋白表达比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠
肿瘤组织中ＰＸＮ和ＦＡＫｍＲＮＡ表达显著低于对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组（Ｐ＜０．０５），对照组与ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴
性对照组裸鼠肿瘤组织中ＰＸＮ和 ＦＡＫｍＲＮＡ表达比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠血清
ＰＸＮ和ＦＡＫ水平显著低于对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组（Ｐ＜０．０５），对照组与ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组裸鼠血清
ＰＸＮ和ＦＡＫ水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　下调 ＰＸＮ表达可以抑制裸鼠肝癌细胞的增长，ＦＡＫ
表达量随ＰＸＮ的下调而减少，联合检测ＰＸＮ和ＦＡＫ的表达有望成为肝癌防控的新靶点。
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球高发性恶性肿瘤，位居我国癌症致死率第 ２位。

ＨＣＣ手术切除率低，早期转移和术后复发率高，术

后２ａ复发率高达 ５７．０％ ～８１．０％［１］。桩蛋白

（ｐａｘｉｌｌｉｎ，ＰＸＮ）作为整合素信号通路的一种接头蛋

白［２］，在肿瘤细胞铺展、转移、侵袭过程中起关键性

作用。ＰＸＮ与黏着斑激酶（ｆｏｃａｌａｄｈｅｓｉｏｎｋｉｎａｓｅ，

ＦＡＫ）共同锚定于黏着斑（ｆｏｃａｌａｄｈｅｓｉｏｎｓ，Ｆａｓ），可通

过整合素信号通路募集多种信号蛋白实现对肿瘤细

胞增殖、侵袭过程的影响。课题组前期利用短发夹

ＲＮＡ（ｓｈｏｒｔｈａｉｒｐｉ，ｓｈＲＮＡ）基因干扰技术成功下调

ＳＭＭＣ７７２１细胞 ＰＸＮ的表达，并通过 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ细

胞侵袭实验与细胞凋亡实验观察 ＰＸＮ表达下调对

肝癌细胞运动模式的影响，结果发现，ＰＸＮ下调可

以抑制肝癌细胞的生长［３］，提示ＰＸＮ对肝癌细胞的

运动和铺展可能具有重要价值。本研究在前期研究

的基础上，将ＰＸＮ表达不同的载体细胞注入裸鼠背

部，观察肝癌细胞在裸鼠体内的生长状况，旨在为

ＨＣＣ的临床靶向治疗提供新思路。

１　材料与方法

１．１　实验动物及细胞　６～８周龄裸鼠２４只，购自

中国科学院上海实验动物中心，饲养于上海中医药

大学无特定病原级动物房；人肝癌细胞 ＳＭＭＣ７７２１

由中国科学院细胞库提供。

１．２　主要试剂与仪器　ＲＰＭＩ（ｒｓｗｅｌｌｐａｒｋｍｅｍｏｒｉａｌ

ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ）１６４０、达尔伯 克 改 良 伊 格 尔 培 养 基

（Ｄｕｌｂｅｃｃｏ′ｓ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆＥａｇｌｅ′ｓ ｍｅｄｉｕｍ，

ＤＭＥＭ）、磷酸盐缓冲溶液（ｐｈｏｓｐｈａｔｅｂｕｆｆｅｒｓａｌｉｎｅ，

ＰＢＳ）（美国Ｇｉｂｃｏ公司），胎牛血清（以色列Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ

Ｉｎｄｕｓｔｒｉｅｓ公司），青链霉素、０．５ｇ·Ｌ－１胰蛋白酶细胞

消化液、牛血清白蛋白、脂质体２０００（Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ
２０００）、ＯｐｔｉＭＥＭ ＩＲｅｄｕｃｅｄＳｅｒｕｍＭｅｄｉｕｍ（美国

Ｌｉｆｅｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ公司），结晶紫（上海国药集团化学

试剂有限公司），Ｍａｔｒｉｇｅｌ（美国 Ｃｏｒｎｉｎｇ公司），

Ｐａｘｉｌｌｉｎ抗体、Ｆａｋ抗体、甘油醛３磷酸脱氢酶

（ｇｌｙｃｅｒａｌｄｅｈｙｄｅ３ｐｈｏｓｐｈａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＧＡＰＤＨ）

抗体（武汉博士德生物工程有限公司），ＩＲＤｙｅ

８００ＣＷ ｇｏａｔａｎｔｉｒａｂｂｉｔＩｇＧ（Ｈ＋Ｌ）（美国 Ｌｉｃｏｒ

Ｂｉｏｓｃｉｅｎｃｅｓ公司）；Ｔｈｅｒｍｏ３１１１ＣＯ２培养箱（美国

ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司），ＣＸ２３显微镜（日本

Ｏｌｙｍｐｕｓ公司），ＹＪ８４０／ＹＪ１３４０超净工作台（苏州

苏信净化设备厂），移液器（德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆｆ公司），

ＬｅｉｃａＥＧ１１５０Ｈ石蜡包埋机和ＬｅｉｃａＲＭ２２３５石蜡切

片机（德国ＬｅｉｃａＭｉｃｒｏｓｙｓｔｅｍｓ公司）。

１．３　实验方法

１．３．１　实验分组与细胞移植　将２４只裸鼠随机分

为对照组、ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组和 ｓｈＲＮＡＰＸＮ

组，每组８只。３组裸鼠背部分别植入正常 ＳＭＭＣ

７７２１细胞、转染 ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照空质粒

ＳＭＭＣ７７２１细胞和转染ｓｈＲＮＡＰＸＮＳＭＭＣ７７２１细

胞，于７周末采血并处死裸鼠，取肿瘤组织称质量，

拍照记录肿瘤大小。

１．３．２　 酶联免疫吸附试验 （ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄ

ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检测 ３组裸鼠血清

ＰＸＮ和ＦＡＫ水平　按照试剂盒说明书，将对照组、

ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组和 ｓｈＲＮＡＰＸＮ组血清加入

９６孔板，向９６孔板分别依次加入５０μＬ生物素标

记抗体、８０μＬ链霉亲和素ＨＲＰ和底物Ａ、Ｂ，震荡、

混匀，３７℃避光温育后洗涤、震荡。取酶标板再加

入５０μＬ终止液，在４５０ｎｍ波长处测定各孔的吸光

度值，根据标准曲线计算ＰＸＮ和ＦＡＫ水平。

１．３．３　免疫组织化学法检测３组裸鼠肿瘤组织中

ＰＸＮ、ＦＡＫ蛋白表达　将肿瘤组织用体积分数１０％

甲醛固定，石蜡包埋，二甲苯脱蜡３次，醇苯洗涤１

次，无水乙醇洗涤２次，体积分数９５％乙醇洗涤２次；
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蒸馏水洗涤１次，１×ＰＢＳ清洗３次。体积分数３％过

氧化氢封闭１５ｍｉｎ，ＰＢＳ洗３次，每次５ｍｉｎ；体积分

数１０％正常山羊血清封闭３０ｍｉｎ，加一抗，４℃孵育

过夜；加二抗，３７℃孵育 １ｈ；ＰＢＳ清洗 ３次，每次

５ｍｉｎ，二氨基联苯胺（ｄｉａｍｉｎｏｂｅｎｚｉｄｉｎｅ，ＤＡＢ）显色；

乙醇脱水、二甲苯透明，中性树胶封片；镜下观察，拍

照。应用ＩＰＰ图像分析软件测定 ＰＸＮ、ＦＡＫ蛋白的

相对表达量。

１．３．４　反转录聚合酶链反应（ｒｅｖｅｒｓｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ

ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ＲＴＰＣＲ）检测 ３组裸鼠

肿瘤组织中 ＰＸＮ和 ＦＡＫｍＲＮＡ表达　对照组、

ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组和 ｓｈＲＮＡＰＸＮ组肿瘤组织

中加入６００μＬ裂解液，反复吹打使其充分裂解，室

温放置 ５ｍｉｎ；１２０００ｒ·ｍｉｎ－１离心２～５ｍｉｎ，取上

清液，按照ＲＴＰＣＲ试剂盒说明书进行操作，收集离

心后吸附柱中的 ＲＮＡ溶液，分光光度计定量 ＲＮＡ

含量，提取 ＲＮＡ总量 １０μｇ，－８０℃保存。配制

ｃＤＮＡ反应体系，涡旋震荡、离心后４２℃孵育３０～

５０ｍｉｎ，８５℃孵育５ｍｉｎ。ｃＤＮＡ置于 －２０℃保存。

ＰＣＲ扩增程序：５０℃ ２ｍｉｎ；９５℃ １０ｍｉｎ；９５℃

１５ｓ，６０℃ ６０ｓ，４０个循环；采用２－ΔΔＣｔ法计算基因

的相对表达量。

１．４　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计

学分析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组间

比较采用单因素方差分析，两两比较采用最小显著

性差异法，检验水准α＝０．０５。

２　结果

２．１　３组裸鼠肿瘤质量比较　肉眼观发现，ｓｈＲＮＡ

ＰＸＮ组肿瘤体积明显小于对照组和 ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴

性对照组。对照组、ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组和

ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠肿瘤质量分别为（１．５９±０．５０）、

（１．４１±０．３９）、（０．５７±０．１８）ｇ；ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠

肿瘤质量低于对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组，差

异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对照组与 ｓｈＲＮＡＰＸＮ

阴性对照组裸鼠肿瘤质量比较差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。

２．２　３组裸鼠血清 ＰＸＮ和 ＦＡＫ水平比较　结果

见表１。ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠血清 ＰＸＮ和 ＦＡＫ水平

显著低于对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组，差异有

统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对照组与ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性

对照组裸鼠血清ＰＸＮ和ＦＡＫ水平比较差异均无统

计学意义（Ｐ＞０．０５）。
表１　３组裸鼠血清中ＰＸＮ和ＦＡＫ水平比较

Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＰＸＮａｎｄＦＡＫ

ｏｆｎｕｄｅｍｉｃｅａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＰＸＮ／（μｇ·Ｌ－１）ＦＡＫ／（ｎｇ·Ｌ－１）
对照组 ８ ４６．９４±１．６１ １０４．４０±３．９６
ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组 ８ ４６．３５±２．９９ １０６．０１±２．００
ｓｈＲＮＡＰＸＮ组 ８ １２．９２±１．２４ａ ５８．９６±６．５９ａ

Ｆ ５５３．５００ １０１．６９３
Ｐ ０．０００ ０．０００

　　注：与对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组比较ａＰ＜０．０５。

２．３　３组裸鼠肿瘤组织中 ＰＸＮ和 ＦＡＫ蛋白表达

比较　结果见图１、图２和表２。ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸

鼠肿瘤细胞内棕黄色染色面积较小，对照组和

ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组裸鼠肿瘤细胞棕黄色染色

区域面积较大。ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠肿瘤组织中

ＰＸＮ和 ＦＡＫ蛋白表达显著低于对照组和 ｓｈＲＮＡ

ＰＸＮ阴性对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对

照组与 ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组裸鼠肿瘤组织中

ＰＸＮ和ＦＡＫ表达比较差异均无统计学意义（Ｐ＞

００５）。

Ａ：对照组；Ｂ：ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组；Ｃ：ｓｈＲＮＡＰＸＮ组。

图１　３组裸鼠肿瘤组织中ＰＸＮ蛋白表达（ＤＡＢ染色，×１００）

Ｆｉｇ．１　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＰＸＮｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓｏｆｎｕｄｅｍｉｃｅｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ（ＤＡＢｓｔａｉｎｉｎｇ，×１００）
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Ａ：对照组；Ｂ：ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组；Ｃ：ｓｈＲＮＡＰＸＮ组。

图２　３组裸鼠肿瘤组织中ＦＡＫ蛋白表达（ＤＡＢ染色，×１００）
Ｆｉｇ．２　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＦＡＫｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓｏｆｎｕｄｅｍｉｃｅｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ（ＤＡＢｓｔａｉｎｉｎｇ，×１００）
表２　３组裸鼠肿瘤组织中ＰＸＮ和ＦＡＫ蛋白表达比较

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＰＸＮａｎｄＦＡＫ

ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓｏｆｎｕｄｅｍｉｃｅａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅ

ｇｒｏｕｐｓ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＰＸＮ蛋白 ＦＡＫ蛋白
对照组 ８ １４１９７．８２±１０３５．１９１０８６４．９６±１５４６．４５
ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组 ８ １６１５８．６４±１５００．３４１１８２７．９９±１７００．１６
ｓｈＲＮＡＰＸＮ组 ８ １２１８．００±４３．７７ａ １１４２．５６±９７．９４ａ

Ｆ １７８．４６５ ５９．４２３
Ｐ ０．０００ ０．０００

　　注：与对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组比较ａＰ＜０．０５。

２．４　３组裸鼠肿瘤组织中 ＰＸＮ和 ＦＡＫｍＲＮＡ表
达比较　结果见表３。ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠肿瘤组织
中 ＰＸＮ和 ＦＡＫｍＲＮＡ表达显著低于对照组和
ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）；对照组和 ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组裸鼠肿瘤
组织中ＰＸＮ和ＦＡＫｍＲＮＡ表达比较差异均无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。
表３　３组裸鼠肿瘤组织中ＰＸＮ和ＦＡＫｍＲＮＡ表达比较

Ｔａｂ．３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＰＸＮａｎｄＦＡＫ

ｍＲＮＡｉｎｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓｏｆｎｕｄｅｍｉｃｅａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅ

ｇｒｏｕｐｓ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＰＸＮｍＲＮＡ ＦＡＫｍＲＮＡ
对照组 ８ ０．５５３±０．０４９ ０．６７７±０．０１４
ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组 ８ ０．５４１±０．０１３ ０．６９４±０．０４２
ｓｈＲＮＡＰＸＮ组 ８ ０．２４９±０．０１６ａ ０．２７９±０．０２９ａ

Ｆ ９４．７３１ １８０．９９９
Ｐ ０．０００ ０．０００

　　注：与对照组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组比较ａＰ＜０．０５。

３　讨论

ＰＸＮ定位于Ｆａｓ，是受 ＦＡＫ影响的下游底物蛋
白，可以和多种信号基因结合。ＰＸＮ和 ＦＡＫ在 Ｆａｓ
的装配中发挥着重要作用，从而实现细胞的黏附、侵

袭［４］。ＦＡＫＳｒｃ复合物介导细胞的黏附、侵袭运动
往往需要通过 ＰＸＮ和下游信号激酶的相互作用来
实现［５］。在细胞迁移运动中，蛋白激酶参与调控肝

细胞生长因子诱导的胞外信号调节因子与 ＰＸＮ之
间的相互作用［６］，上述研究提示，ＰＸＮ可以募集多
种信号蛋白参与调控细胞运动。

ＰＸＮＦＡＫ通路在肿瘤细胞的铺展、黏附、迁移
过程中起重要的作用，这一结论已被多项研究证

实［４，７］。研究发现，非绑定ＰＸＮ的ＦＡＫ突变体可以
有效减少肿瘤黏附、转移和侵袭［８］，提示 ＰＸＮ表达
沉默和ＦＡＫ结构突变可以抑制肿瘤细胞铺展，为开
发靶向ＦＡＫ抑制剂提供了思路。有研究认为，ＰＸＮ
高表达与 ｍｉＲ１３７低表达对肿瘤预后不利，可以导
致结直肠癌的早期转移［９］。ＰＸＮ磷酸化可以促进
神经细胞轴突再生［１０］，说明 ＰＸＮ磷酸化对肿瘤细
胞的异常增殖与细胞生理性增殖均具有重要调控

功能。

课题组前期研究发现，ｓｈＲＮＡ基因干扰技术可
以成功介导靶基因沉默或下调，通过 ｓｈＲＮＡ转染
ＳＭＭＣ７７２１肝癌细胞株可成功构建 ＰＸＮ表达下调
的肿瘤细胞［３］。本研究将 ＰＸＮ不同表达 ＳＭＭＣ
７７２１肝癌细胞株植入裸鼠背部，通过建立动物模型
观察肿瘤细胞在裸鼠体内的生长状况。研究结果显

示，ｓｈＲＮＡＰＸＮ组裸鼠肿瘤体积肉眼观察小于对照
组和ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组，瘤体质量显著低于对
照组和 ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组，且肿瘤组织中
ＰＸＮ、ＦＡＫｍＲＮＡ和蛋白表达均显著低于对照组和
ｓｈＲＮＡＰＸＮ阴性对照组，提示 ＰＸＮ和 ＦＡＫ具有高
度的正向协同作用，与有关研究结果高度一

致［１１１２］。以上结果提示 ＰＸＮ表达下调可以明显抑
制肝癌细胞在裸鼠体内的增殖。

综上所述，ＰＸＮ是整合素ＦＡＫ信号通路的关
键性结构蛋白，在肿瘤细胞迁移、侵袭过程中起重要

作用。ＰＸＮ与肿瘤进展的机制已被广为研究，而涉
及ＨＣＣ相关的研究以及建立动物模型的前瞻性实
验则较少，本研究通过建立动物模型发现，下调

ＰＸＮ表达可以显著抑制肿瘤体积增长和质量增加，
（下转第２３３页）
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结果显示，其中诱导时间１６ｈ、大肠杆菌浓度（吸光
度值）０．８、诱 导 温 度 ２５ ℃、诱 导 剂 浓 度
０．１ｍｍｏｌ·Ｌ１、乙酸浓度０．０ｍｍｏｌ·Ｌ－１等为高效
表达重组ＨＬＩＦ蛋白的最优条件。本研究成功在大
肠杆菌表达了ＨＬＩＦ，并探索出了适合表达的最佳诱
导时间、大肠杆菌浓度、诱导温度、诱导剂浓度、乙酸

浓度等条件，为进一步研究 ＨＬＩＦ的生理功能奠定
了基础。
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且肿瘤组织中 ＦＡＫ表达量随 ＰＸＮ的下调而减少，
说明ＰＸＮ和ＦＡＫ之间在信号转导路径中可以相互
作用，因此，联合检测ＰＸＮ和 ＦＡＫ表达有望成为临
床靶向诊治ＨＣＣ的新途径。
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