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ＴＡＢ３在前列腺癌中的研究进展

陈聪旺１，罗　旭１，张　能１，张云波１，卓　见２　（１．遵义医科大学附属医院泌尿外科，贵州 遵义 ５６３０００；２．上海市第一人民
医院泌尿外科，上海 ２０００８０）

［摘　要］　转化生长因子β活化激酶１（ＴＡＫ１）结合蛋白在肿瘤的发生、炎症、细胞自噬等众多生理病理过程中发挥重要作
用，其中ＴＡＫ１结合蛋白３（ＴＡＢ３）是众多信号通路的关键蛋白，参与各种恶性肿瘤的发生、发展，其能够通过激活ＭＡＰＫｓ、ＮＦκＢ信
号通路发挥作用。前列腺癌与多种因素及信号通路（如ＭＡＰＫｓ、ＮＦκＢ信号通路）相关，而ＴＡＢ３通过ＭＡＰＫｓ、ＮＦκＢ信号通路对前
列腺癌起着重要的调控作用，本文现对其作用和相关机制进行总结，探讨ＴＡＢ３与前列腺癌的关系，以期为前列腺癌的诊断和治疗
提供下一步研究思路。
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　　近年来，我国前列腺癌的发病率呈显著增长趋势，
大部分患者就诊时已是晚期，而晚期前列腺癌治疗效

果差，病死率高，因此早期诊断和治疗对于前列腺癌患

者尤为重要。目前临床上最常使用的前列腺癌筛查指

标是血清前列腺特异性抗原（ｐｒｏｓｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｇｅｎ，
ＰＳＡ），但很多疾病（如前列腺炎、前列腺增生等）均可
能引起ＰＳＡ升高，其诊断准确性欠佳，而前列腺穿刺
检查因具有侵入性，不宜作为前列腺癌的筛查方法。

因此，需要探索新的前列腺癌标志物，为前列腺癌的准

确诊断提供辅助。转化生长因子 β活化激酶１（ｔｒａｎｓ
ｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒβａｃｔｉｖａｔｅｄｋｉｎａｓｅ１，ＴＡＫ１）结合
蛋白在肿瘤的发生、炎症、细胞自噬等众多生理病理过

程中发挥重要作用。ＴＡＫ１结合蛋白３（ＴＡＫ１ｂｉｎｄｉｎｇ
ｐｒｏｔｅｉｎ３，ＴＡＢ３）是ＴＡＫ１结合蛋白家族中的一员。近
年来发现，肿瘤组织中含有 ＴＡＢ３，且在某些肿瘤细胞
株中可以检测到 ＴＡＢ３呈高表达［１］。这说明 ＴＡＢ３与
恶性肿瘤的发生和发展密切相关，对于前列腺癌同样

具有重要的现实意义，故本文就 ＴＡＢ３与前列腺癌的
关系展开综述，以期为前列腺癌的诊断和治疗提供下

一步研究思路。

１　ＴＡＢ３的结构及功能

ＴＡＢ３与 ＴＡＢ１、ＴＡＢ２同属 ＴＡＫ１结合蛋白，是
ＭＡＰＫＫＫ家族成员之一［２］。ＴＡＢｓ羧基末端存在
ＴＡＫ１结合结构域，ＴＡＫ１与该区域特异性结合后被激
活。ＴＡＫ１与 ＴＡＢ１结合后激活 ｐ３８［３４］、ＥＲＫ［５］、
ＮＦκＢ［６７］和ＪＮＫ［３，８９］等信号通路，从而发挥生物学作
用。ＴＡＢ１是ＴＡＫ１的特异性配体，ＴＡＢ１与 ＴＡＫ１特
异性结合形成 ＴＡＫ１ＴＡＢ１复合物，ＴＡＫ１才能发挥其
激酶活性。ＴＡＫ１激活后可调控 ＭＡＰＫｓ和 ＮＦκＢ等
信号通路的活性，而 ＭＡＰＫｓ和 ＮＦκＢ信号通路在肿
瘤的发生发展中发挥重要作用［１０］。ＴＡＢ２和 ＴＡＢ３有
很高的氨基酸同源系列，二者具有相同的 ＣＵＥ、ＮＺＦ
及卷曲螺旋结构域，结构和功能具有相似性［１１］。

ＴＡＢ２和 ＴＡＢ３在 ＴＡＫ１依赖的 ＭＡＰ激酶激酶（依赖
于ＪＮＫ１／２和 ｐ３８γＭＡＰ激酶）的激活中起作用；活化
后的 ＴＡＫ１能够激活促分裂原活化蛋白激酶激酶 ４
（ｍｉｔｏｇｅｎａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅｋｉｎａｓｅ４，ＭＫＫ４）和促
分裂原活化蛋白激酶激酶７（ｍｉｔｏｇｅｎａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅｋｉｎａｓｅ７，ＭＫＫ７），然后激活 ＪＮＫ１和 ＪＮＫ２［１２］。
ＴＡＢ２／ＴＡＢ３与ＴＡＫ１形成复合物后导致ＴＡＫ１自我磷
酸化，从而在细胞生存、免疫反应、信号转导、肿瘤发生

发展中发挥作用。文献报道，ＴＡＢ３可以将 ＴＡＫ１与
ＴＲＡＦｓ连接，从而激活ＮＦκＢ信号通路；ＴＡＫ１先是激
活 ＩＫＫｓ，随后 ＩＫＫｓ磷酸化 ＩκＢｓ并导致 ＮＦκＢ活

化［１３１７］。ＮＦκＢ、ＭＡＰＫｓ信号通路在肿瘤的发生发展
中发挥重要作用，ＴＡＫ１是这两个信号通路的关键上
游调节因子，而ＴＡＢｓ是 ＴＡＫ１激活中的重要环节，因
此ＴＡＢｓ在这两个信号通路相关的肿瘤发生、发展中
也扮演着重要的角色。有研究发现，ＴＡＢ３在结直肠
癌组织中表达增加，且与肿瘤转移和结直肠癌预后不

良相关［１，１８］；ＴＡＢ３可能是结直肠癌预后的生物标志
物，是转移性结直肠癌治疗的潜在靶点［１９］。还有研究

显示，ＴＡＢ３在口腔鳞状细胞癌中的表达也明显增加，
其高表达程度与肿瘤的分化程度和淋巴结转移密切

相关［２０］。

ＴＡＢ３在前列腺癌［２１］、卵巢癌［１６，２２］、肺癌［１７］、乳腺

癌［２３］和食管鳞状细胞癌［２４］等肿瘤中过度表达，且与

肿瘤的发展和侵袭有关。研究表明，与无骨转移的前

列腺癌组织相比，有骨转移的前列腺癌组织中 ＴＡＢ３
蛋白表达升高，且 ｍｉＲ２０４５ｐ的过度表达通过靶向
ＴＡＢ３抑制ＮＦκＢ的信号转导，从而进一步抑制前列
腺癌的骨转移［２１］。卵巢癌中 ＴＡＢ３表达明显增加，降
低卵巢癌中ＴＡＢ３的表达可显著抑制卵巢癌细胞的增
殖和细胞周期分布，并通过抑制 ＮＦκＢ信号通路提高
对顺铂和紫杉醇治疗的化学敏感性［１６，２２］。ＴＡＢ３过表
达能促进非小细胞肺癌细胞增殖，ＴＡＢ３的下调可通
过抑制 ＮＦκＢ信号通路增强顺二氨二氯铂诱导的
Ａ５４９细胞凋亡［１７］。ＴＡＢ３在三阴性乳腺癌中通过
ＯＧｌｃＮＡｃ转移酶在Ｓｅｒ４０８处被ＯＧｌｃＮＡ酰化，然后激
活ＴＡＫ１和下游核因子 ＮＦκＢ，介导癌细胞迁移和侵
袭；三阴性乳腺癌患者中 ＴＡＢ３ＯＧｌｃＮＡｃｙｌａｔｉｏｎ的表
达增加，并且与患者预后不良相关［２３］。ＴＡＢ３在食管
鳞状细胞癌组织和细胞系中显著上调，并且 ＴＡＢ３高
表达的食管鳞状细胞癌患者表现出较低的总体生存

率，通过小干扰ＲＮＡ敲低ＴＡＢ３可抑制食管鳞状细胞
癌细胞的增殖，减少癌细胞的迁移和侵袭，此外，敲低

ＴＡＢ３可降低ＴＥ１细胞中 ＮＦκＢ通路的表达，这些结
果提示ＴＡＢ３可能是食管鳞状细胞癌的一个潜在治疗
靶点［２４］。综上，ＴＡＢ３参与多种肿瘤的发生发展，促进
肿瘤细胞的迁移和侵袭，并与患者的不良预后相关，

ＴＡＢ３在多种肿瘤组织中存在过表达，通过下调 ＴＡＢ３
表达可抑制肿瘤的进展并提高化疗效果，可考虑将其

作为肿瘤检测的标志物，提高癌症的诊断准确率，也可

考虑将其作为一个癌症的治疗靶点，提高癌症的治疗

效果，改善患者预后及提高患者存活率。

２　ＴＡＢ３在信号通路中发挥作用参与前列腺癌的发
生发展

　　信号通路在前列腺癌的发生机制中有着不可忽视

６３６ 局解手术学杂志　ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ　２０２２，３１（７）　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｊｓｓｘｚｚ．ｃｎ



的作用［２５］。ＭＡＰＫｓ信号通路和 ＮＦκＢ信号通路与前
列腺癌的发生和发展有关，而 ＴＡＢ３可以激活这两条
通路使其发挥相应的作用［２６］，其组织形式机理为：在

ＮＦκＢ信号通路的激活中，当 ＴＧＦβ等细胞外刺激与
ＴＧＦβ受体、ＴＬＲ受体、ＢＣＲ结合后，刺激信号从细胞
外转入细胞内，受体一部分处于细胞内，另一部分处于

细胞外，处于细胞内的受体部分募集 Ｅ３泛素连接酶
ＴＲＡＦ６，ＴＲＡＦ６生成 Ｋ６３多聚泛素链，Ｋ６３多聚泛素
链连接上 ＴＡＢ３分子 Ｃ端的 ＮＺＦ结构域，由此将
ＴＲＡＦ６与ＴＡＫ１ＴＡＢ１ＴＡＢ２／ＴＡＢ３复合物结合，ＴＡＢ３
作为连接蛋白将 ＴＡＫ１与 ＴＲＡＦ６结合后激活 ＴＡＫ１，
然后 ＴＡＫ１／ＴＡＢ３复合物以泛素化依赖的方式激活
ＩＫＫ，从而激活ＮＦκＢ，在该过程中 ＴＡＢ３的 ＮＺＦ结构
域发挥重要作用。在 ＭＡＰＫｓ信号通路中，ＴＡＢ３以同
样的方式参与激活 ＴＡＫ１，以级联方式激活 ＭＫＫ、
ＭＡＰＫ（包括ＥＲＫ、ＪＮＫ／ＳＡＰＫ、ｐ３８、ＥＲＫ５／ＢＭＫ），从而
引起细胞增殖、分化等细胞生物学效应。

ＮＦκＢ及ＭＡＰＫｓ信号通路的激活与前列腺癌相
关生物学行为密切相关，而 ＴＡＢ３可能在这两条通路
中发挥重要作用并参与前列腺癌的发生发展。ＴＡＢ３
通过参与ＮＦκＢ信号通路的激活促进前列腺癌的骨
转移，并且激活的ＮＦκＢ信号通路还能调控肿瘤细胞
上皮细胞间充质转化的发生，促进前列腺癌细胞的迁

移和侵袭。ＭＡＰＫｓ的激活在前列腺癌中有重要的作
用，ＴＡＢ３激活ＴＡＫ１后引起ＭＡＰＫｓ信号通路的激活，
特别是在ｐ３８级联途径的激活中参与了前列腺上皮的
恶性转化［２７］，而且ＭＡＰＫ的表达与前列腺癌的发生发
展、肿瘤细胞增殖、复发密切相关［２８］。

目前有研究证实，在伴有骨转移的前列腺癌组织

中，ＴＡＢ３蛋白表达明显升高［２１］。ＩＴＧＢ１通过激活
ＭＡＰＫｓ信号通路，促进前列腺癌细胞迁移和侵袭［２９］。

ＮＦκＢ信号通路的激活中，ＮＦκＢ诱导激酶激活
ＩＫＫα，使ｐ１００活化并转化为 ｐ５２，而 ｐ５２与前列腺癌
非雄激素依赖性转化有着紧密的联系，其在此种转化

型前列腺癌的进展中起着关键的作用［３０］。刘健等［３１］

的研究表明，有丝分裂原活化蛋白激酶激酶激酶３通
过激活ＮＦκＢ信号通路进而启动了前列腺癌的发生
发展。这些研究均证明了 ＭＡＰＫｓ、ＮＦκＢ信号通路与
前列腺癌的发生发展相关。研究发现，ＴＡＢ３参与了
肿瘤细胞上皮间质转化的发生，可促进肿瘤细胞的迁

移和侵袭［１］。也有研究证明，ＴＡＢ３在结直肠癌组织
中表达显著增加，且与肿瘤细胞上皮间质转化的发生

密切相关［１８］。还有研究显示，ＴＡＢ３和莫洛尼氏鼠白
血病病毒１的前病毒整合位点与癌症发展有关，ＴＡＢ３
通过ＳＴＡＴ３信号通路调节莫洛尼氏鼠白血病病毒 １
表达，且大肠癌组织中 ＴＡＢ３与磷酸化 ＳＴＡＴ３表达呈

正相关［３２］。有研究表明，脂多糖 ＬＰＳ可促进ＮＦκＢ／
ＩＬ６／ＳＴＡＴ３信号转导刺激炎症反应并诱导 ＰＣａ细胞
的上皮间质转化，从而促进前列腺癌细胞的迁移和侵

袭［３３］。有研究证明，ＮＦκＢ还能够通过调控 Ｓｎａｉｌ促
进前列腺癌上皮间质转化的发生［３４］。ＴＡＢ３作为
ＮＦκＢ信号通路的正性调节因子，与 ＴＡＫ１结合后可
激活ＮＦκＢ信号通路，然后促进肿瘤细胞的增殖、转
移等；而通过抑制ＴＡＢ３可抑制ＮＦκＢ信号通路，从而
对肿瘤细胞起抑制作用。在肝细胞癌的研究中，证实

了ｍｉｃｒｏＲＮＡ２６ｂ通过抑制ＴＡＢ３和ＴＡＫ１的表达从而
抑制ＮＦκＢ信号通路，使肝癌细胞对阿霉素诱导的细
胞凋亡敏感［３５］。

３　总结和展望

ＴＡＢ３作为ＴＡＫ１的结合蛋白，也是众多信号通路
的关键蛋白，ＴＡＢ３通过 ＮＦκＢ、ＭＡＰＫ信号通路参与
多种肿瘤的发生发展。ＴＡＢ３的下调通过抑制 ＮＦκＢ
信号通路从而诱导细胞凋亡，增加肿瘤细胞的化学敏

感性，可作为癌症治疗的靶标。目前临床中仍缺少准

确且高效的指标对前列腺癌的诊断及预后进行评判，

因此，本研究对ＴＡＢ３的功能以及ＴＡＢ３在多种肿瘤发
生发展中的作用和机制进行综述，发现其具备作为新

的前列腺癌标志物的潜力，可能有助于指导临床诊疗

和预后评估；但 ＴＡＢ３在前列腺癌中的特异性分子机
制尚不清楚，相关实验过少，还需进一步研究。
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［８］ＣｈｅｎＷ，ＣｈｅｎＴＹ，ＮｉｎｇＺ，ｅｔａｌ．Ｍｅｌｉｔｔｉｎ，ａｍａｊｏｒｃｏｍｐｏｎｅｎｔｏｆｂｅｅ

ｖｅｎｏｍ，ｓｅｎｓｉｔｉｚｅｓｈｕｍａｎｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｃｅｌｌｓｔｏｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓ
ｆａｃｔｏｒｒｅｌａｔｅｄａｐｏｐｔｏｓｉｓｉｎｄｕｃｉｎｇｌｉｇａｎｄ（ＴＲＡＩＬ）ｉｎｄｕｃｅｄａｐｏｐｔｏｓｉｓｂｙ
ａｃｔｉｖａｔｉｎｇＣａＭＫＩＩＴＡＫ１ＪＮＫ／ｐ３８ａｎｄｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇＩκＢαｋｉｎａｓｅＮＦκＢ
［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００９，２８４（６）：３８０４－３８１３．ｄｏｉ：１０．１０７４／ｊｂｃ．
Ｍ８０７１９１２００．

［９］ＹａｎｇＸ，ＫｏｖａｌｅｎｋｏＤ，ＮａｄｅａｕＲＪ，ｅｔａｌ．ＳｅｆｉｎｔｅｒａｃｔｓｗｉｔｈＴＡＫ１ａｎｄ
ｍｅｄｉａｔｅｓＪＮＫ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｎｄａｐｏｐｔｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００４，
２７９（３７）：３８０９９－３８１０２．ｄｏｉ：１０．１０７４／ｊｂｃ．Ｃ４００３１８２００．

［１０］ＴａｎｉｇｕｃｈｉＫ，ＫａｒｉｎＭ．ＮＦκＢ，ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，ｉｍｍｕｎｉｔｙａｎｄｃａｎｃｅｒ：
ｃｏｍｉｎｇｏｆａｇｅ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＩｍｍｕｎｏｌ，２０１８，１８（５）：３０９－３２４．ｄｏｉ：
１０．１０３８／ｎｒｉ．２０１７．１４２．

［１１］ＳｈｉｎｏｈａｒａＨ，ＹａｓｕｄａＴ，ＫｕｒｏｓａｋｉＴ．ＴＡＫ１ａｄａｐｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎｓ，ＴＡＢ２ａｎｄ
ＴＡＢ３，ｌｉｎｋｔｈｅｓｉｇｎａｌｏｓｏｍｅｔｏＢｃｅｌｌｒｅｃｅｐｔｏｒｉｎｄｕｃｅｄＩＫＫａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
［Ｊ］．ＦＥＢＳＬｅｔｔ，２０１６，５９０（１８）：３２６４－３２６９．ｄｏｉ：１０．１００２／１８７３－
３４６８．１２３４２．

［１２］ＺｈａｎｇＪ，ＭａｃａｒｔｎｅｙＴ，ＰｅｇｇｉｅＭ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１ａｎｄＴＲＡＦ６
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＴＡＫ１ｉｎｔｈｅａｂｓｅｎｃｅｏｆＴＡＢ２ａｎｄＴＡＢ３［Ｊ］．
ＢｉｏｃｈｅｍＪ，２０１７，４７４（１３）：２２３５－２２４８．ｄｏｉ：１０．１０４２／ＢＣＪ２０１７
０２８８．

［１３］ＫａｎａｙａｍａＡ，ＳｅｔｈＲＢ，ＳｕｎＬ，ｅｔａｌ．ＴＡＢ２ａｎｄＴＡＢ３ａｃｔｉｖａｔｅｔｈｅＮＦ
ｋａｐｐａＢｐａｔｈｗａｙｔｈｒｏｕｇｈｂｉｎｄｉｎｇｔｏｐｏｌｙｕｂｉｑｕｉｔｉｎｃｈａｉｎｓ［Ｊ］．Ｍｏｌ
Ｃｅｌｌ，２００４，１５（４）：５３５－５４８．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｍｏｌｃｅｌ．２００４．０８．００８．

［１４］ＺｈｏｕＱ，ＣｈｅｎｇＣ，ＷｅｉＹ，ｅｔａｌ．ＵＳＰ１５ｐｏｔｅｎｔｉａｔｅｓＮＦｋａｐｐａＢａｃｔｉｖａ
ｔｉｏｎｂｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｌｙｓｔａｂｉｌｉｚｉｎｇＴＡＢ２ａｎｄＴＡＢ３［Ｊ］．ＦＥＢＳＪ，２０２０，
２８７（１５）：３１６５－３１８３．ｄｏｉ：１０．１１１１／ｆｅｂｓ．１５２０２．

［１５］ＢｒａｕｎＨ，ＳｔａａｌＪ．ＳｔａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅＴＡＫ１ａｄａｐｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎｓＴＡＢ２ａｎｄ
ＴＡＢ３ｉｓｃｒｉｔｉｃａｌｆｏｒｏｐｔｉｍａｌＮＦκＢａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＦＥＢＳＪ，２０２０，
２８７（１５）：３１６１－３１６４．ｄｏｉ：１０．１１１１／ｆｅｂｓ．１５２１０．

［１６］ＣｈｅｎＹ，ＷａｎｇＸ，ＤｕａｎＣ，ｅｔａｌ．ＬｏｓｓｏｆＴＡＢ３ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｂｙｓｈＲＮＡ
ｅｘｈｉｂｉｔｓｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｂｉｏａｃｔｉｖｉｔｙａｎｄｉｎｃｒｅａｓｅｄｃｈｅｍｉｃａｌｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆ
ｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｌｉｎｅｓｖｉａｔｈｅＮＦκＢｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＣｅｌｌＰｒｏｌｉｆ，
２０１６，４９（６）：６５７－６６８．ｄｏｉ：１０．１１１１／ｃｐｒ．１２２９３．

［１７］ＣｈｅｎＪ，ＧｕＪ，ＦｅｎｇＪ，ｅｔａｌ．ＴＡＢ３ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｐｒｏｍｏｔｅｓｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａ
ｔｉｏｎｉｎｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒａｎｄｍｅｄｉａｔｅｓｃｈｅｍｏｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｔｏ
ＣＤＤＰｉｎＡ５４９ｃｅｌｌｓｖｉａｔｈｅＮＦκＢｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＴｕｍｏｕｒＢｉｏｌ，２０１６，
３７（３）：３８５１－３８６１．ｄｏｉ：１０．１００７／ｓ１３２７７－０１５－３８９６－ｙ．

［１８］张　磊，黄　熠，倪宏伟．ＴＡＢ３在结直肠癌中的表达及其与上皮
间质化的关系研究［Ｊ］．湖南师范大学学报（医学版），２０２０，
１７（３）：８６－８９．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３－０１６Ｘ．２０２０．０３．０２７．

［１９］ＬｕｏＣ，ＹｕａｎＲ，ＣｈｅｎＬ，ｅｔａｌ．ＴＡＢ３ｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｓｓｕｒｖｉｖｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｔｏ
ｐｒｏｍｏｔｅｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒｉｎｖａｓｉｏｎａｎｄｍｅｔａｓｔａｓｉｓｂｙｂｉｎｄｉｎｇｔｏｔｈｅ
ＴＡＫ１ＴＲＡＦ６ｃｏｍｐｌｅｘ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１７，８（６３）：１０６５６５－
１０６５７６．ｄｏｉ：１０．１８６３２／ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ．２２４９７．

［２０］汤伟伟，何永文．ＮＦκＢ和ＴＡＢ３在口腔鳞状细胞癌组织中的表达
及临床意义［Ｊ］．昆明医科大学学报，２０１８，３９（１０）：４２－４５．ｄｏｉ：
１０．３６９６／ｊ．ｉｓｓｎ．１００３－４７０６．２０１８．１０．００９．

［２１］ＷａＱ，ＨｕａｎｇＳ，ＰａｎＪ，ｅｔａｌ．ｍｉＲ２０４５ｐｒｅｐｒｅｓｓｅｓｂｏｎｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓｖｉａ
ｉｎａｃｔｉｖａｔｉｎｇＮＦκＢｓｉｇｎａｌｉｎｇｉｎｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＭｏｌＴｈｅｒＮｕｃｌｅｉｃ
Ａｃｉｄｓ，２０１９，１８：５６７－５７９．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｏｍｔｎ．２０１９．０９．００８．

［２２］吴淑芳，曾克非，芦　珊．ＴＡＢ３、ＣＥＢＰＤ在卵巢癌组织和卵巢癌细
胞中的表达及其相关性［Ｊ］．实用癌症杂志，２０２１，３６（７）：１０７６－
１０７９．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００１－５９３０．２０２１．０７．００８．

［２３］ＴａｏＴ，ＨｅＺ，ＳｈａｏＺ，ｅｔａｌ．ＴＡＢ３ＯＧｌｃＮＡｃｙｌａｔｉｏｎｐｒｏｍｏｔｅｓｍｅｔａｓｔａｓｉｓ
ｏｆｔｒｉｐｌｅｎｅｇａｔｉｖｅｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１６，７（１６）：
２２８０７－２２８１８．ｄｏｉ：１０．１８６３２／ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ．８１８２．

［２４］ＺｈａｏＪ，ＧａｉＬ，ＧａｏＹ，ｅｔａｌ．ＴＡＢ３ｐｒｏｍｏｔｅｓｈｕｍａｎｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｑｕａｍｏｕｓ
ｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｖｉａｔｈｅＮＦκＢｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．
ＯｎｃｏｌＲｅｐ，２０１８，４０（５）：２８７６－２８８５．ｄｏｉ：１０．３８９２／ｏｒ．２０１８．６６８６．

［２５］白　璐，张　森，卢亚乐，等．前列腺癌发病机制中信号通路的研
究进展［Ｊ］．中国医学工程，２０２０，２８（９）：３９－４３．ｄｏｉ：１０．１９３３８／ｊ．
ｉｓｓｎ．１６７２－２０１９．２０２０．０９．０１０．

［２６］ＮｕｎｅｓＪＪ，ＰａｎｄｅｙＳＫ，ＹａｄａｖＡ，ｅｔａｌ．ＴａｒｇｅｔｉｎｇＮＦｋａｐｐａＢｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｂｙａｒｔｅｓｕｎａｔｅｒｅｓｔｏｒｅｓｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆｃａｓｔｒａｔｅｒｅｓｉｓｔａｎｔｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｓｔｏａｎｔｉａｎｄｒｏｇｅｎｓ［Ｊ］．Ｎｅｏｐｌａｓｉａ，２０１７，１９（４）：３３３－３４５．ｄｏｉ：
１０．１０１６／ｊ．ｎｅｏ．２０１７．０２．００２．

［２７］马伟立，侯　垒，崔功静，等．ｐ３８ＭＡＰＫ在前列腺癌发生中的作用
［Ｊ］．中国现代医药杂志，２００９，１１（３）：１１－１３．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．
ｉｓｓｎ．１６７２－９４６３．２００９．０３．００４．

［２８］查树伟，查　佶，王兴海．ＭＡＰＫ信号转导通路与前列腺癌的发病
及治疗关系的研究进展［Ｊ］．中国男科学杂志，２００８，２２（６）：５７－
６０．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００８－０８４８．２００８．０６．０２３．

［２９］张　勇，张启发，田长海，等．ＩＴＧＢ１通过激活 ＭＡＰＫ／ＥＲＫ通路促
进前列腺癌细胞侵袭［Ｊ］．国际泌尿系统杂志，２０１７，３７（３）：
３２７－３３１．ｄｏｉ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３－４４１６．２０１７．０３．００３．

［３０］ＮｅｄｉｍｉｎｔｙＮ，ＬｏｕＷ，ＳｕｎＭ，ｅｔａｌ．Ａｂｅｒｒａｎｔａｃｔｉｖｉｔｉｏｎｏｆｔｈｅａｎｄｒｏｇｅｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｂｙＮＦｋａｐｐａＢ２／ｐ５２ｉｎｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ
Ｒｅｓ，２０１０，７０（８）：３３０９－３３１９．ｄｏｉ：１０．１１５８／０００８－５４７２．ＣＡＮ－
０９－３７０３．

［３１］刘　健，陈　涛，赵新鸿，等．ＭＥＫＫ３与 ＮＦκＢ信号通路在前列腺
癌中的表达及意义［Ｊ］．现代泌尿生殖肿瘤杂志，２０１７，９（２）：
９９－１０４．ｄｏｉ：１０．３８７０／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４－４６２４．２０１７．０２．０１０．

［３２］ＬｉＱ，ＣｈｅｎＬ，ＬｕｏＣ，ｅｔａｌ．ＴＡＢ３ｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｓＰＩＭ１ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｂｙ
ｄｉｒｅｃｔｌｙａｃｔｉｖａｔｉｎｇｔｈｅＴＡＫ１ＳＴＡＴ３ｃｏｍｐｌｅｘｔｏｐｒｏｍｏｔｅｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ
ｃａｎｃｅｒｇｒｏｗｔｈ［Ｊ］．ＥｘｐＣｅｌｌＲｅｓ，２０２０，３９１（１）：１１１９７５．ｄｏｉ：１０．
１０１６／ｊ．ｙｅｘｃｒ．２０２０．１１１９７５．

［３３］ＴｉａｎＱＸ，ＺｈａｎｇＺＨ，ＹｅＱＬ，ｅｔａｌ．Ｍｅｌａｔｏｎｉｎｉｎｈｉｂｉｔｓｍｉｇｒａｔｉｏｎａｎｄ
ｉｎｖａｓｉｏｎｉｎＬＰＳｓｔｉｍｕｌａｔｅｄａｎｄｕｎｓｔｉｍｕｌａｔｅｄｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ
ｔｈｒｏｕｇｈｂｌｏｃｋｉｎｇｍｕｌｔｉｐｌｅＥＭＴｒｅｌａｔｉｖｅｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ］．ＪＩｎｆｌａｍｍＲｅｓ，
２０２１，１４：２２５３－２２６５．ｄｏｉ：１０．２１４７／ＪＩＲ．Ｓ３０５４５０．

［３４］ＢａｒｉｔａｋｉＳ，ＣｈａｐｍａｎＡ，ＹｅｕｎｇＫ，ｅｔａｌ．Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｔｏ
ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｔｒａｎｓｉｔｉｏｎｉｎｍｅｔａｓｔａｔｉｃｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｂｙｔｈｅｎｏｖｅｌ
ｐｒｏｔｅａｓｏｍｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＮＰＩ００５２：ｐｉｖｏｔａｌｒｏｌｅｓｏｆＳｎａｉｌｒｅｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄ
ＲＫＩＰｉｎｄｕｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｇｅｎｅ，２００９，２８（４０）：３５７３－３５８５．ｄｏｉ：１０．
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（编辑：魏　源）
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