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　　Ｐｏｋｅｍｏｎ蛋白（也称为 ＬＲＦ、ＦＢＩ１、ＯＣＺＦ、
ＴＩＰ）是 转 录 抑 制 因 子 ＰＯＫ家 族 的 成 员，由
ＺＢＴＢ７基因编码，最初作为人类免疫缺陷病毒
短转录诱导物连接因子１（ＦＢＩ１）被克隆纯化
和鉴定，它也是重要抑癌基因可变读框基因

（ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｒｅａｄｉｎｇｆｒａｍｅ，ＡＲＦ）的中心调节因
子，参与一些细胞基因转录的调节及细胞分

化。研究表明，Ｐｏｋｅｍｏｎ不仅调节 ＨＩＶ１Ｔａｔ的
转录过程，也涉及到人和鼠的脂肪形成；作为

转录因子调节很多基因编码的蛋白的表达，如

细胞外基质胶原蛋白 Ｉ、ＩＩ、ＩＸ、Ｘ和 ＸＩ、纤连蛋
白、弹力蛋白、人寡聚基质蛋白、ＡＲＦ肿瘤抑制
基因、Ｃｆｏｓ和 Ｃｍｙｃ癌基因等，在胚胎发生、
细胞分化、凋亡及肿瘤形成中起重要作用［１］。

对 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的进一步研究为肿瘤的诊断和
治疗提供新的途径和方法。

１　Ｐｏｋｅｍｏｎ基因与肿瘤的发生

　　Ｍａｅｄａ等［２］在经典的早期胚胎成纤维细胞

（ＭＥＦｓ）生长和转化试验中发现，通常强力的
癌基因组合如 Ｅ１Ａ＋ＨｒａｓＶ１２、Ｍｙｃ＋ ＨｒａｓＶ１２

及 Ｔａｎｔｉｇｅｎ＋ＨｒａｓＶ１２对野生型 ＭＥＦｓ可引起明
显的细胞增殖反应，在软琼脂集落形成实验中

多种癌基因联合可以导致细胞分化能力增强，

但是在 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因缺失的 ＭＥＦｓ中却没有明
显的细胞增殖和分化。联合感染 Ｐｏｋｅｍｏｎ和
Ｍｙｃ，Ｔａｎｔｉｇｅｎ和 ＨｒａｓＶ１２则可以显示出明显的
增殖和分化优势。因此推断，Ｐｏｋｅｍｏｎ可能是

一种原癌基因，且位于多种原癌基因上游，它

在癌基因转化过程中起到关键性作用［２３］。目

前的研究表明，其可能的致癌机制如下。

１．１　ＡＲＦＭＤＭ２ｐ５３ｐ２１径路
已知 ＰＯＣ家族蛋白通过其 ＰＯＺ结构域和

其他蛋白结合形成联合抑制复合体，从而起到

转录抑制的作用。可以推测 Ｐｏｋｅｍｏｎ正是通过
对肿瘤抑制基因和凋亡诱导因子的抑制而起

作用。通过 ＣＡＳＴ分析的方法确定 Ｐｏｋｅｍｏｎ的
ＤＮＡ结合序列，这是一个富含 ＧＣ的序列，和
转录因子 Ｓｐ１有一定的相似性。尝试在肿瘤
抑制基因 ＡＲＦ的启动子上定位几个潜在的
Ｐｏｋｅｍｏｎ结合位点，来检测 Ｐｏｋｅｍｏｎ是否抑制其
活性。通过 ＡＲＦ荧光素酶标记和染色质免疫
共沉淀分析发现 Ｐｏｋｅｍｏｎ在体内和 ｐ１９ＡＲＦ启
动子（人类同源物为 ｐ１４ＡＲＦ）直接结合并能抑
制它的活性。在 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因缺乏时，ｐ１９ＡＲＦ
在培养休克和致癌转化试验中明显升高。同

为 Ｉｎｋ４ａＡｒｆ部位编码的另外一个肿瘤抑制基
因 ｐ１６Ｉｎｋ４ａ在 Ｐｏｋｅｍｏｎ灭活的 ＭＥＦｓ中并不升
高［３４］。进一步研究表明 Ｐｏｋｅｍｏｎ灭活引起的
ＭＥＦｓ的生长障碍和对致癌转化的耐受可以被
ｐ１９ＡＲＦ的丢失逆转。研究结果提示 Ｐｏｋｅｍｏｎ
是 ｐ１９ＡＲＦ的特异性抑制剂，Ｐｏｋｅｍｏｎ的丢失导
致 ＡＲＦ的异常上调，并最终导致早熟细胞的衰
老和对致癌刺激的无应答。体内 ｐ１９ＡＲＦ与
ｍｄｍ２之间相互作用，可以抑制 ｐ５３的降解并
上调其转录活性。因此 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的作用模
式可能为：Ｐｏｋｅｍｏｎ↑→ＡＲＦ↓→ＭＤＭ２→ｐ５３↓
→肿瘤发生。研究还发现转录调节物 Ｅ２Ｆ１可
以激活和活化 ＡＲＦ，而 Ｐｏｋｅｍｏｎ能有效地抑制
这种作用。值得指出的是，Ｐｏｋｅｍｏｎ对 ＡＲＦ的
·９３２·



抑制活性需要 ＰＯＺ／ＢＴＢ结构和锌指结构共同
参与。

尽管 ＦＢＩ１被认为是肿瘤抑制基因 ＡＲＦ的
转录抑制中的关键转录抑制因子，并间接导致

ｐ５３的失活。Ｃｈｏｉ等［５］对 ｐ５３径路的转录抑制
的研 究 则 显 示，ＦＢＩ１抑 制 ＡＲＦ、ＨＤＭ２和
ｐ２１ＣＩＰ１（Ｐ２１）的转录而非 ｐ５３。相对于 ｐ５３，
ＦＢＩ１对 ｐ２１显示出更强的抑制效果。研究显
示 ＦＢＩ１作为 ＡＲＦＨＤＭ２ｐ５３ｐ２１径路的主
要控制因子，转录和抑制 ｐ２１上游调节因子，
最终影响细胞周期停滞因子 ｐ２１。ＦＢＩ１作为
ｐ５３和 Ｓｐ１的竞争性转录抑制因子，能够和
Ｐ２１近端的 Ｓｐ１３ＧＣｂｏｘ和远端的 ｐ５３应答成
份相结合。其抑制效应的发挥既可以通过和

ｐ５３和 Ｓｐ１竞争性结合抑制，还可以和辅阻遏
因子 ｍＳｉｎ３Ａ、ＮＣｏＲ及 ＳＭＲＴ相互作用使 ｐ２１
启动子 ＡｃＨ３和 ＡｃＨ４组氨酸脱乙酰化从而
起到抑制作用。

１．２　ＲｂＥ２Ｆ径路
Ｒｂ基因是细胞周期中调节 Ｇ１／Ｓ检查点

的重要抑癌基因，当 Ｒｂ在去磷酸化状态时，和
Ｅ２Ｆ家族蛋白形成复合体，抑制基因的转录。
Ｊｅｏｎ等［６］研究发现 ＦＢＩ１蛋白能够和 Ｒｂ基因
启动子的 ４个 ＧＣ富集启动子成份（ＦＲＥｓ）和
两个 Ｓｐ１结合位点ＧＣｂｏｘ１和 ＧＣｂｏｘ２相结
合，而且第 ３个 ＧＣ富集启动子成份 ＦＲＥ３也
是 Ｓｐ１的结合成份。ＦＢＩ１不仅通过和 ＦＲＥｓ
结合直接抑制 Ｒｂ基因的转录，还可以通过和
Ｓｐ１竞争性结合 ＧＣｂｏｘ２、ＦＲＥ３从而抑制 Ｒｂ
基因的转录。ＦＢＩ１和 Ｒｂ基因的 ＦＲＥｓ和 ＧＣ
ｂｏｘ等成份的结合后，通过其 ＰＯＺ结构域招募
联合抑制组蛋白脱乙酰酶复合物，使 Ｒｂ基因
启动子上的 Ｈ３、Ｈ４组氨酸脱乙酰化从而抑制
Ｒｂ基因的转录。
１．３　其他径路

在人类肿瘤中，ＡＲＦ／ｐ５３径路常常是失活
的，与实体肿瘤相比，虽然弥漫大 Ｂ细胞淋巴
瘤（ＤＬＢＣＬ）中 ＡＲＦ／ｐ５３径路的突变相对少
见，但 ＡＲＦ和 ｐ５３均突变的小鼠通常会发生淋
巴瘤［７］；逆转录 ＰＣＲ的方法分析一组 ＮＬＢＣＬ的
病例显示：Ｐｏｋｅｍｏｎ的高表达和 ｐ１４ＡＲＦ的低表
达相关，揭示 Ｐｏｋｅｍｏ抑制 ＡＲＦ的表达在 ＤＬ
ＢＣＬ中的重要性。鉴于 Ｐｏｋｅｍｏｎ也在一些实体
肿瘤中如结肠癌、膀胱癌中高表达，而在这些

肿瘤中 ＡＲＦ／ｐ５３径路功能则常常是丧失的。
据此可以推测，Ｐｏｋｅｍｏｎ还有多种附加的靶基
因来使其致癌活性得到实现［２］。值得注意的

是 Ｋａｉｓｏ（另一 ＰＯＫ家族成员），Ｙｏｏｎ等［８］发现，

Ｋａｉｓｏ能特异连接甲基化 ＤＮＡ序列并提高对靶
基因的抑制。推测 Ｐｏｋｅｍｏｎ可能与其他 ＢＴＢ／
ＰＯＺ结构域形成同源或异源复合体，通过对靶
基因的外遗传控制（如启动子超甲基化）实现

其癌基因功能。近来研究还发现含 ＢＴＢ／ＰＯＺ
结构域蛋白与 ＣｕｌｌｉｎＥ３连接酶功能相关，ＰＯＺ
结构域蛋白家族作为 Ｃｕｌｌｉｎ３Ｅ３泛素化连接酶
复合体的结合体而发挥作用，因此，Ｐｏｋｅｍｏｎ可
能又通过蛋白泛素化来调节其靶点和通路［９］；

同时 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的活性也可以被泛素化调
剂［１０］。

目前在人类中已经发现了超过 ６０个 ＰＯＫ
蛋白，对于这些蛋白之间的关联我们仍然知之

甚少。ＰＯＫ蛋白可通过 ＰＯＺ／ＢＴＢ结构域形成
同源或异源复合体（如 ＰＬＺＦ／ＢＣＬ６，Ｐｏｋｅｍｏｎ／
ＢＣＬ６等），这些蛋白可以共享类似的 ＤＮＡ结
合序列（如 ＰＬＺＦ和 ＦＡＺＦ），ＰＯＣ家族蛋白的功
能网络 可 能 比 我 们 预 料 的 更 复 杂、更 有 活

力［１１］。而目前发现人体内含有 ＰＯＺ／ＢＴＢ结构
域的蛋白超过 １００个，再考虑到 ＰＯＣ蛋白和这
些蛋白之间的相互作用，可能导致他们在细胞

功能中的更加多样性。

２　Ｐｏｋｅｍｏｎ在肿瘤中的表达与头颈部肿瘤

　　研究表明 Ｐｏｋｅｍｏｎ在多种组织中均有表
达，关于其在细胞内的定位，国内外的研究不

尽相同。由于 ＦＢＩ１在其羧基端存在一个二裂
深的核定位信号序列，因此推论 ＦＢＩ１的亚细
胞定位应位于细胞核。１９９９年，Ｍｏｒｒｉｓｏｎ等［１２］

首次应用免疫荧光显微技术分析了 ＦＢＩ１的亚
细胞定位，发现 ＦＢＩｌ的确定位于细胞核。而
非溶性 ＦＢＩ１则显示出了一个新的核周点状定
位 模 式 ，也 有 少 部 分 定 位 于 细 胞 质［１３］ 。

２００５年，Ｍａｅｄａ等［２］利用 Ｐｏｋｅｍｏｎ单克隆抗体
１３Ｅ９组织芯片技术检测它在人类肿瘤中的表
达，发现 Ｐｏｋｅｍｏｎ在某些类型的人类乳腺癌、肺
癌、结肠癌、前列腺癌和膀胱癌中过表达。目

前人们已经在乳腺癌、肺癌、结肠癌、肾癌、宫

颈癌、淋巴瘤、前列腺癌和膀胱癌中发现 Ｐｏｋｅ
·０４２·
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ｍｏｎ的异常表达［１４１７］，主要位于细胞核中，也有

部分研究发现其定位于细胞质中［１５１６］。研究还

发现在一些良性病变和正常组织中也出现

Ｐｏｋｅｍｏｎ的表达，但呈现正常组织慢性炎症良
性肿瘤恶性肿瘤表达逐渐增强的特点［１６］。如

Ｈｏａｔｌｉｎ等［１１］通 过 免 疫组化 显 示，Ｐｏｋｅｍｏｎ在
６０％ ～８０％的弥漫性大 Ｂ细胞淋巴瘤和滤泡
性淋巴瘤中表达。崔明等［１６］采用免疫组化 ＳＰ
法 检测５２例乳腺癌、２０例癌旁正常组织和
２０例乳腺增生组织 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的表达情况，
并对其与临床病理特征的关系进行分析。发

现 Ｐｏｋｅｍｏｎ蛋白表达于乳腺癌细胞核和细胞
质，乳腺癌细胞核 Ｐｏｋｅｍｏｎ蛋白高表达率为
７１．２％，显著高于癌旁组织的 ４０％和乳腺增
生组织的 ２５％；乳腺癌组中有腋窝淋巴结转移
组的 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的表达率明显高于无腋窝淋
巴结转移者，说明 Ｐｏｋｅｍｏｎ的高表达可能和淋
巴结转移有关。Ｐｏｋｅｍｏｎ蛋白在细胞的定位及
具体作用机制还不是很清楚，需要进一步

研究。

关于头颈部肿瘤的 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的表达情
况目前研究较少，高伟等［１７］采用免疫组化 ＳＰ
法检测了 ８６例鼻咽癌和 ３０例慢性鼻咽炎患
者的 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的表达情况，发现 Ｐｏｋｅｍｏｎ
在 ８６例鼻咽癌患者中高表达（７７．９％），明显
高于慢性鼻咽炎组（２３．３％），Ｐｏｋｅｍｏｎ表达与
鼻咽癌临床分期和淋巴结转移有相关性，说明

Ｐｏｋｅｍｏｎ在鼻咽癌的发生、发展与转移中扮演
重要角色。采用 ＲＴＰＣＲ的方法检测了 ５６例
鼻咽癌和 ３０例慢性鼻咽炎患者标本的 Ｐｏｋｅ
ｍｏｎ基因 ｍＲＮＡ的情况，结果显示鼻咽癌组织
中 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因 ｍＲＮＡ呈阳性表达（９１．９％），
而鼻咽部慢性炎症组织中无表达。

３　Ｐｏｋｅｍｏｎ可能的调节基因

　　尽管目前已经在多种肿瘤组织中检测到
Ｐｏｋｅｍａｎ基因的过度表达，关于 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的
生物学功能也进行了较多的研究，然而有关

Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的调节机制还研究较少，目前的
研究显示有关 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因可能的调节机制有
如下几种。

３．１　多药耐药基因 １
由多药耐药基因 １（ＭＤＲ１）编码的 Ｐ糖蛋

白是一个跨膜载体，在药物动力学中有重要作

用。Ｈｅ等［１８］研究发现 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的启动子
活性、ｍＲＮＡ和蛋白可以被 Ｐ糖蛋白抑制。染
色质免疫沉淀分析发现 Ｐ糖蛋白可以和 Ｐｏｋｅ
ｍｏｎ基因的启动子结合从而抑制 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因
的转录，而且通过应用以 ｐ５３为靶点的小干扰
ＲＮＡ（ｓｉＲＮＡ）转染 ＭＣＦ７细胞系或应用 ｐ５３突
变的 ＭＤＡＭＢ２３细胞研究发现，Ｐ糖蛋白可
以通过 ｐ５３的表达抑制 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的转录活
性，而且应用免疫沉淀分析可以在体内检测到

ｐ５３和 Ｐ糖蛋白结合，提示 Ｐ糖蛋白通过 ｐ５３
的出现调节 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的表达，是一个有效
的调节因子。

３．２　宫颈肿瘤抑制基因 ３
真核生物翻译延长因子 １Ａ（ｅＥＦ１Ａ）是一

种 ５０ｋｄ的单体，在翻译过程中携带氨酰 ｔＲＮＡ
到核蛋白体的 Ａ点，涉及到胚胎形成、癌变、细
胞增殖、细胞骨架形成等细胞过程。而宫颈肿

瘤抑制基因 ３（ＣＣＳ３）被认为是 ｅＥＦ１Ａ的同源
异构体，可以与 ＢＴＢ／ＰＯＺ结构域家族的转录抑
制因子 ＰＬＺＦ相互作用，促进 ＰＬＺＦ的转录抑制
效果。Ｃｈｏｉ等［１９］通过免疫共沉淀、ＳＤＳ聚丙烯
酰胺凝胶电泳（ＳＤＳＰＡＧＥ）、ＭＡＬＤＩＴＯＦＭａｓｓ
分析技术等发现 ｅＥＦ１Ａ和 ＦＢＩ１形成一个复
合物。ＧＳＴ融合蛋白沉降分析显示 ＦＢＩ１通过
其锌指结构和 ＰＯＺ结构域直接与 ｅＥＦ１Ａ和
ＣＣＳ３相互作用，ＣＣＳ３促进了 ＦＢＩ１引起的
ｐ２１ＣＩＰ１基因的转录抑制效果。
３．３　ＭｉｃｒｏＲＮＡ

ＭｉｃｒｏＲＮＡｓ是长度在 ２０～２２核苷酸的短
ＲＮＡ，能负性调节其靶基因的表达，在组织细
胞的发生、增殖、凋亡及肿瘤发生中有重要作

用。Ｌａｕｒａ等［２０］研究发现 ＬＲＦ基因受到 ｍｉＲ
２０ａ的转录后调控；作者通过报告基因分析方
法发现 ｍｉＲ２０ａ和 ＬＲＦ基因的 ３＇端非编码区
（３＇ＵＴＲ）相互作用。为了证实 ｍｉＲ２０ａ和 ＬＲＦ
的 ３＇ＵＴＲ的相互作用，作者通过直接转染或逆
转录病毒感染的方法提高野生型小鼠胚胎成

纤维细胞 （ＭＥＦ）和 ＬＲＦ基因敲除的 （ＬＲＦ
ｎｕｌｌ）胚胎成纤维细胞的 ｍｉＲ２０ａ的表达水平，
结果观察到 ＬＲＦ下降、ｐ１９ＡＲＦ升高、细胞增殖
受抑制和细胞老化。通过比较野生型 ＭＥＦ和
ＬＲＦｎｕｌｌ型 ＭＥＦ的 ｍｉＲ２０ａ活性，结果提示
ＬＲＦ是 ｍｉＲ２０ａ引起的细胞老化的主要介导因
·１４２·
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子，其他靶基因起协同作用。ＬＲＦ基因的下调
和 ｐ１９ＡＲＦ的诱导通常伴随着 Ｅ２Ｆ１基因的下
调和 ｐ１６的升高，因而作者提出这一系列基因
协同作用最终完成 ｍｉＲ２０ａ引起的 ＭＥＦ细胞
的老化。细胞老化作为细胞凋亡的另一种选

择，最近被重新评价为一种肿瘤抑制机制；从

这方面来看，新的生理性＂衰老诱导物＂的发现
可以作为抗癌药物研究的有前景的分子。

Ｄａｖｉｅｓ等［２１］研 究 发 现，ＬＲＦ还 是 癌 基 因
ＬＡＺ３／ＢＣＬ６的潜在的靶点。

４　Ｐｏｋｅｍｏｎ与基因治疗

　　综上所述，Ｐｏｋｅｍｏｎ基因在胚胎形成、细胞
的增殖、分化、凋亡和肿瘤的发生中起着关键

而多样的作用，而这些作用之间并不是孤立发

生的，各种作用之间存在着各种各样的联系。

它是 ＡＲＦＨＤＭ２ｐ５３径路和 ＲｂＥ２Ｆ径路的
主要调节因子，在肿瘤的形成中起重要作用。

其发生作用位于很多抑癌基因和癌基因的上

游，且人体很多肿瘤存在 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的高表
达，特别是腺癌和鳞癌。因此，Ｐｏｋｅｍｏｎ成为近
年来肿瘤基因治疗有吸引力的重要靶点。基

因治疗的方法有多种，其中 ＲＮＡ干扰（ＲＮＡｉ）
是使特定基因沉默的一个有效方法，为基因治

疗提供了一个有前景的工具。

诱导干扰现象的产生首先需要向细胞内注

入 ｓｉＲＮＡ或者在细胞内表达 ｓｉＲＮＡ。目前，几
种不同的启动子，如 Ｕ６、Ｈ１、ｔＲＮＡ和 ＣＭＶ常
常被用来控制 ＲＮＡｉ表达载体的抑制效果，
Ｗｅｉｗｅｉ等［２２］以 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因为靶基因，分别构
建了由 ｔＲＮＡｌｙｓ启动子和 ＣＭＶ增强 ｔＲＮＡｌｙｓ启
动子控制的发夹结构 ＲＮＡ（ｓｈＲＮＡ）载体，并比
较了不同启动子载体的抑制效果。发现与 ｔＲ
ＮＡｌｙｓ启动子和 Ｕ６启动子载体比较，ＣＭＶ增强
ｔＲＮＡｌｙｓ启动子载体能够更有效地在 ｍＲＮＡ水
平和蛋白质水平使 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因沉默，研究还
发现 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因的沉默抑制了乳腺癌细胞系
ＭＣＦ７细 胞 的 增 殖，但 并 没 有 观 察 到 诱 导
ＭＣＦ７细胞凋亡。因而认为 ＣＭＶ增强 ｔＲＮＡｌｙｓ
启动子是使细胞内表达 ｓｉＲＮＡ的有力工具，能
更有效地抑制靶基因。Ｔｉａｎ等［２３］在宫颈癌模

型中进行了采用 ＲＮＡｉ的方法沉默 Ｐｏｋｅｍｏｎ基
因的试验，为寻求肿瘤特异性抑制和 ｓｉＲＮＡ的

持久表达，作者采用了精氨酸谷氨酸天冬氨
酸（ＲＧＢ）肽链和多聚赖氨酸（Ｋ１８）融合肽链
包裹重组逆转录病毒的方法，制作表达以 Ｐｏｋｅ
ｍｏｎ为靶基因的 ｓｉＲＮＡ的载体，以一定比例混
合后形成稳定而一致的纳米颗粒，这种纳米颗

粒抑制宫颈癌细胞 ＳｉＨａ的增殖和侵袭，促进
ＳｉＨａ细胞的凋亡。其对肿瘤生长的抑制效果
比表达 ｓｉＲＮＡ的重组逆转录病毒更有效，这种
新的治疗方法有可能应用于更多的肿瘤治疗

的研究。

５　小结与展望

　　Ｐｏｋｅｍｏｎ为 ＰＯＫ家族成员之一，具有 ＢＴＢ／
ＰＯＺ结构域和 Ｋｒｕｐｐｌｅ锌指结构，参与多种组织
细胞的分化、增殖和凋亡的调控；为 ＡＲＦ特异
性转录抑制剂，与肿瘤发生密切相关，其作用

位点位于抑癌基因和原癌基因的上游，因此可

作为肿瘤治疗的一个有效靶点。

目前，对于 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因生物学功能的了
解仍处于初步阶段，虽然有报道 Ｐｏｋｅｍｏｎ在人
类多种肿瘤中异常表达，但在肿瘤中表达机制

及作用机制还所知甚少；以 Ｐｏｋｅｍｏｎ基因为靶
点的基因治疗还处于初步研究阶段，随着研究

的进一步深入，有可能为肿瘤的诊断和治疗提

供新的途径和方法。
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［１６］　崔明，徐海，杨彦．Ｐｏｋｅｍｏｎ蛋白在乳腺癌中的表达及

意义［Ｊ］．临床外科杂志，２００７，１５（６）：３９９－４０１．

［１７］　高伟，隋军，李晓江，等．Ｐｏｋｅｍｏｎ在鼻咽癌中的表达及

临床意义［Ｊ］．现代肿瘤医学，２００９，１７（１）：３７－

４１．

［１８］　ＨｅＳ，ＬｉｕＦ，ＸｉｅＺ，ｅｔａｌ．ＰＧｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ／ＭＤＲ１Ｒｅｇｕ

ｌａｔｅｓＰｏｋｅｍｏｎＧｅｎｅＴｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎＴｈｒｏｕｇｈｐ５３Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎ

ＨｕｍａｎＢｒｅａｓｔＣａｎｃｅｒＣｅｌｌｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０１０，１１

（９）：３３０９－３３５１．

［１９］　ＣｈｏｉＷＩ，ＫｉｍＹ，ＫｉｍＹ，ｅｔａｌ．Ｅｕｋａｒｙｏｔｉｃｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎｉｎｉｔｉ

ａｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎ１Ａｉｓｏｆｏｒｍ，ＣＣＳ３，ｅｎｈａｎｃｅｓｔｈｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌ

ｒｅｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｐ２１ＣＩＰ１ｂｙｐｒｏｔｏｏｎｃｏｇｅｎｅＦＢＩ１（Ｐｏｋｅｍｏｎ／

ＺＢＴＢ７Ａ）［Ｊ］．ＣｅｌｌＰｈｙｓｉｏｌＢｉｏｃｈｅｍ，２００９，２３（４６）：

３５９－３７０．

［２０］　ＰｏｌｉｓｅｎｏＬ，ＰｉｔｔｏｌＬ，ＳｉｍｉｌｉＭ．ＴｈｅｐｒｏｔｏｏｎｃｏｇｅｎｅＬＲＦｉｓ

ｕｎｄｅｒｐｏｓｔｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌｃｏｎｔｒｏｌｏｆＭｉＲ２０ａ：ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｆｏｒ

ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２００８，２；３（７）：２５４２．

［２１］　ＤａｖｉｅｓＪＭ，ＨａｗｅＮ，ＫａｂａｒｏｗｓｋｉＪ，ｅｔａｌ．ＮｏｖｅｌＢＴＢ／ＰＯＺ

ｄｏｍａｉｎｚｉｎｃｆｉｎｇｅｒｐｒｏｔｅｉｎ，ＬＲＦ，ｉｓａｐｏｔｅｎｔｉａｌｔａｒｇｅｔｏｆｔｈｅ

ＬＡＺ３／ＢＣＬ６ｏｎｃｏｇｅｎｅ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｇｅｎｅ，１９９９，１８（２）：

３６５－３７５．

［２２］　ＷｅｉｗｅｉＭ，ＺｈｅｎｈｕａＸ，ＦｅｎｇＬ，ｅｔａｌ．Ａｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｉｎｃｒｅａｓｅ

ｏｆＲＮＡｉｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙｉｎｈｕｍａｎｃｅｌｌｓｂｙｔｈｅＣＭＶｅｎｈａｎｃｅｒｗｉｔｈａ

ｔＲＮＡｌｙｓｐｒｏｍｏｔｅｒ［Ｊ］．ＪＢｉｏｍｅｄＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌ，２００９，２００９

（２５）：５１４２８７．

［２３］　ＴｉａｎＺ，ＷａｎｇＨ，ＪｉａＺ，ｅｔａｌ．Ｔｕｍｏｒｔａｒｇｅｔｅｄｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｂｙ

ａｎｏｖｅｌｓｔｒａｔｅｇｙｍｉｍｏｒｅｔｒｏｖｉｒｕｓｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇｓｉＲＮＡｔａｒｇｅｔｉｎｇｔｈｅ

Ｐｏｋｅｍｏｎｇｅｎｅ［Ｊ］．ＣｕｒｒＣａｎｃｅｒＤｒｕｇＴａｒｇｅｔｓ，２０１０，１０

（８）：９３２－９４１．

（修回日期：２０１２－０４－０５）

（上接第２３８页）

［１１］　ＪｅｏｎＨＣ，ＣｈｏｉＭ，ＰａｉｋＳＨ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｋｅｒａｔｏａｃａｎ

ｔｈｏｍａｗｉｔｈ５％ ｉｍｉｑｕｉｍｏｄｃｒｅａｍａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｐｒｅｖｉｏｕｓ

ｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．ＡｎｎＤｅｒｍａｔｏｌ，２０１１，２３（３）：３５７－３６１．

［１２］　ＭｎｇａｓＣ，ＢｉｅｌｓａＩ，ＲｉｂｅｒａＭ，ｅｔａｌ．Ａｃａｓｅｏｆｍｕｌｔｉｐｌｅｋｅｒ

ａｔｏａｃａｎｔｈｏｍａｃｅｎｔｒｉｆｕｇｕｍ ｍａｒｇｉｎａｔｕｍ［Ｊ］．ＤｅｒｍａｔｏｌＳｕｒｇ，

２００４，３０（５）：８０３－８０６．

［１３］　ＰｉｙｕｓｈＢ，Ｂｏｒｋｈａｔａｒｉｙａ，ＳｈｗｅｔａＧｕｐｔａ，ｅｔａｌ．Ｋｅｒａｔｏａｃａｎｔｈｏ

ｍａｃｅｎｔｒｉｆｕｇｕｍｍａｒｇｉｎａｔｕｍ：ｃａｓｅｒｅｐｏｒｔａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｌｉｔｅｒａ

ｔｕｒｅ［Ｊ］．ＩｎｄｉａｎＪＤｅｒｍａｔｏｌ，２０１１，５６（４）：４５５－４５６．

（修回日期：２０１２－０３－０１）

·３４２·
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