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肝细胞癌组织中 OATP1B3的表达及其作用的初步研究 *
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摘要 目的：探讨有机阴离子转运多肽 1B3（OATP1B3）在肝细胞癌（肝癌）组织中的表达及作用。方法：通过免疫组化实验和免疫

印迹试验（Western blot）检测肝癌组织及其癌旁组织中 OATP1B3情况，并分析其与患者临床病理特征的相关性。采用实时荧光定

量聚合酶链反应（qRT-PCR）检测 OATP1B3在多株肝癌细胞中的表达情况，选择表达量相对较低的人肝癌细胞（HepG2和 Huh7）

细胞进行过表达实验，细胞毒实验（MTT）和流式细胞术分别检测 OATP1B3对细胞增殖及凋亡的影响。结果：肝癌组织中

OATP1B3表达水平明显低于癌旁组织（P<0.05），且与患者恶性肿瘤国际临床病期分类（TNM分期）、肿瘤分化程度、有无肿瘤复
发显著相关（P<0.05）。过表达 OATP1B3可抑制 HepG2和 Huh7细胞增殖，促进细胞凋亡。结论：OATP1B3在肝癌组织中低表达，

上调其表达可抑制肝癌细胞增殖和促进细胞凋亡。OATP1B3可能是肝癌的抑癌基因，对肝癌的发生、发展具有重要作用。
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Preliminary Study on the Expression and Role of OATP1B3
in Hepatocellular Carcinoma Tissue*

To investigate the expression and role of organic anion transporting polypeptide 1B3 (OATP1B3) in hepa-

tocellular carcinoma tissue. OATP1B3 in hepatocellular carcinoma tissues and adjacent tissues was detected by immunohisto-

chemistry and Western blot, and its correlations with clinicopathological characteristics of patients was analyzed. The expression of

OATP1B3 in multiple hepatoma cell lines was detected by quantitative real-time polymerase chain reaction(qRT-PCR), human hepatoma

cells (HepG2 and Huh7) cells with relatively low expression were selected for overexpression experiments, and the effects of OATP1B3

on cell proliferation and apoptosis were investigated by cytotoxicity assay (MTT) and flow cytometry. The expression level of

OATP1B3 in hepatocellular carcinoma tissues was significantly lower than that in adjacent tissues, and was significantly correlated to In-

ternational Classification of Clinical Stages for Patients with Malignant Tumors (TNM stage), tumor differentiation and tumour recur-

rence. Overexpression of OATP1B3 significantly inhibited the proliferation of HepG2 and Huh7 cells and promoted apoptosis.

OATP1B3 is low expressed in hepatocellular carcinoma tissues, and its up regulation can inhibit the proliferation of hepatocellular carci-

noma cells and promote cell apoptosis. OATP1B3 may be a tumor suppressor gene, which plays an important role in the occurrence and

development of hepatocellular carcinoma.
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前言

肝细胞癌（肝癌）是常见的消化系统恶性肿瘤，在我国发病

率和死亡率极高[1,2]。肝癌的主要治疗手段包括手术、射频消融

术、肝移植、血管介入治疗、放射治疗、化学治疗和生物免疫治

疗等，但 5年生存率仍不尽如人意[3,4]。肝癌发生、发展、复发和

转移等生物学过程的确切机制不明确是导致其治疗效果不佳

的主要原因。有机阴离子转运多肽 1B3（OATP1B3）是表达在肝

细胞窦状隙侧细胞膜上的一种转运蛋白，具有 12个跨膜结构

域，属于溶质转运体（SLC）超家族，能将多种内外源性物质（胆
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红素、前列腺素、类花生酸、胆酸盐、甲状腺激素、甲氨蝶定、紫

杉醇、钆塞酸二钠等）从细胞外转运入细胞内[5,6]。越来越多的研

究发现，OATP1B3 在结直肠癌 [7]、乳腺癌 [8]、前列腺癌 [9]、胰腺

癌[10]等多种肿瘤中异常表达，且与肿瘤的发生密切相关。已有

研究报道 OATP1B3在肝细胞癌中表达显著下调，并与肿瘤分

化程度相关[11]，然而，OATP1B3在其中发挥何种作用仍不得而

知。本研究通过检测 OATP1B3在肝癌组织中的表达情况，并

通过体外实验研究 OATP1B3表达对肝癌细胞系增殖和凋亡

的影响，以期为肝癌的防治提供新线索。

1 材料和方法

1.1 临床资料

回顾性收集 60例 2020年 7月 -2020年 12月在陆军军医

大学第一附属医院肝胆外科行根治性肝癌切除术的肝癌及相

应癌旁组织样本，纳入标准：① 术前患者均未行放、化疗等其他

抗肿瘤治疗；② 均为根治性肝癌切除术；③ 术后病理均证实为

肝细胞癌。将每一例手术切除的新鲜肝癌组织及癌旁组织样本

切分为两部分，一部分组织样本福尔马林固定后石蜡包埋以待

切片，另一部分组织迅速放入液氮，-80℃冰箱冷冻保存。患者

相关临床信息见表 1。本研究已经通过陆军军医大学第一附属医

院伦理委员会批准（KY201972），所有患者已签署知情同意书。

1.2 主要试剂

肝癌细胞株 HepG2、Huh7、SMMC-7721 及人永生化正常

肝细胞 L02为本实验室保存，胎牛血清（FBS）、高糖培养基

（DMEM）、青 -链霉素双抗购自 Gibco公司，OATP1B3过表达

慢病毒载体由上海吉凯基因化学技术有限公司构建包装，BCA

蛋白浓度测定试剂盒、Annexin V-FITC细胞凋亡检测试剂盒购

自碧云天公司，OATP1B3抗体 (ab222900 和 ab139120) 购自

Abcam公司，兔 SP试剂盒（SP-9001）、山羊抗小鼠及抗兔 IgG

(H+L)、茁-actin抗体购自中杉金桥公司，RNA提取试剂、反转录
试剂盒及聚合酶链式反应(PCR)试剂盒购自日本 Takara公司，

引物设计与合成由上海生物工程公司完成，细胞毒实验(MTT)

细胞增殖检测试剂盒购自江苏凯基生物公司。

1.3 方法

1.3.1 细胞培养 人肝癌细胞培养于含 10%FBS的 DMEM培

养基中，放入 5% CO2、37℃恒温培养箱中培养，每隔 1-2天换

液一次，当细胞生长密度超过 80%时用 0.25%胰酶消化 2500

rpm离心 3 min后传代，取对数期细胞进行实验。

1.3.2 免疫组化方法及评分原则 石蜡切片经 60℃烤片、二

甲苯脱蜡、梯度酒精脱水，柠檬酸盐缓冲液中进行抗原修复，加

热至沸腾，维持 10 min，冷却至室温。滴加适量内源性过氧化物

酶阻断剂，室温孵育 10 min，山羊血清工作液封闭 15 min，弃去

血清，滴加 OATP1B3抗体（1:200），4℃孵育过夜，次日滴加生

物素标记山羊抗兔 IgG，室温孵育 15 min，再滴加辣根酶标记

的链霉卵白素工作液，室温孵育 15 min，DAB显色，苏木素复

染后脱水，风干后中性树胶封片。采用人工计数法对免疫组化

结果进行判读，由 3名高年资病理科医生在光镜下独立完成，

每个标本随机挑选 5个视野进行观察 (× 400)。染色强度分 4

级：0分为无色，1分为淡黄色，2分为黄色，3分为棕黄色或棕

褐色。按阳性细胞所占百分比打分，0-5%为 0分，6%-25%为 1

分，26%-50%为 2分，51%-75%为 3分，>75%记 4分。将两项指

标的数值相乘，得分 0-4为低表达，得分 5-12为高表达。

1.3.3 免疫印迹试验（Western blot） 提取细胞总蛋白并测定

蛋白浓度。电泳，转膜，室温封闭 1 h，分别加入 OATP1B3抗体

（1：250）、内参茁-actin（1：1000），4℃孵育过夜，洗膜 3次，加入

辣根过氧化物酶标记的二抗室温孵育 1 h，洗膜 3次后，在凝胶

成像系统下显影，保存图像。

1.3.4 实时荧光定量聚合酶链反应（qRT-PCR） RNAiso Plus

试剂提取总 RNA，反转录为 cDNA，利用特异性引物进行定量

PCR 扩增反应，OATP1B3 正向引物：GGAGCAACAGTACG-

GTCAGT，反向引物：TTCCAGTTGCAACCGTAGGAAT，扩增

片段长度 80 bp；茁-actin 正向引物：CCTGGCACCCAGCA-
CAA，反向引物：GGGCCGGACTCGTCATAC，扩增片段长度

144 bp，每组设定 3个复孔。扩增条件：96℃预温 5 min，随后进

行 95℃ 5 s、60℃ 30 s和 72℃ 30 s的扩增，共 40个循环，最

后 65℃延伸 5 min。

1.3.5 过表达慢病毒载体感染肝癌细胞 将处于对数生长期

的 HepG2和 Huh7细胞按照 6× 104/孔接种于 24孔板中，培养

24 h后，每孔加入 500 滋L慢病毒配合增强液(HitransG P)稀释

液，将过表达慢病毒及阴性对照慢病毒液以感染复数（MOI）为

50（10 滋L）分别感染 HepG2和 Huh7细胞，共 4组，分别为

OATP1B3-OE1 组、OE-NC1 组、OATP1B3-OE2 组和 OE-NC2

组。培养箱内孵育 15 h后更换新鲜培养液，3天后荧光显微镜

下观察每组荧光强度。

1.3.6 MTT细胞增殖检测 将空白组、OATP1B3过表达组及

阴性对照组的 HepG2和 Huh7细胞接种于 96孔板，每组设 3

个复孔，每 24 h检测一次。将 20 滋L浓度为 5 mg/mL的MTT

加到 96孔板中，置入细胞培养箱中 37℃孵育 4 h，弃去培养液，

每孔加入 150 滋L二甲基亚砜(DMSO)，低速震荡 10 min，在 0、

24 h、48 h和 72 h时间点用酶标仪分别检测各组在 570 nm波

长下光密度值，代表细胞的增殖能力。

1.3.7 流式细胞仪检测细胞凋亡 按照前述实验分组，收集转

染后细胞，用 4 ℃预冷的磷酸盐缓冲液(PBS)洗细胞 2 次，

500 滋L结合缓冲液重悬细胞，调整细胞浓度至 1× 105/mL，加

Annexin V-FITC和碘化丙啶（PI）各 5 滋L，室温避光静置 15 min

后上机检测细胞凋亡率。

1.4 统计学方法

采用统计学软件 SPSS 22.0 进行数据分析，定量资料以

（x± s）表示，符合正态分布的两组数据比较采用 t 检验，

OATP1B3表达与肝癌患者临床病理特征关系的分析采用卡方

检验 /Fisher's精确概率检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 OATP1B3在肝癌组织中的表达水平低于癌旁组织

免疫组化染色结果显示：在 60例肝癌组织样本中，有 39

例样本为 OATP1B3低表达，余 21例样本为高表达。而在 13

例癌旁组织样本中 OATP1B3为低表达，余 47例为高表达，因

此，OATP1B3 在肝癌组织中表达较癌旁组织低（x2=22.941，
P<0.001），见图 1。为了验证 OATP1B3免疫组化染色结果，随

机选取 8例冰冻肝癌组织及其配对癌旁组织用于Western blot

检测，Western blot结果进一步证实 OATP1B3蛋白在肝癌组织

中的表达显著低于癌旁组织。见图 2。
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2.2 OATP1B3在肝癌组织中的表达水平与临床病理特征的关系

OATP1B3 蛋白表达水平与恶性肿瘤国际临床病期分类

（TNM）分期、肿瘤分化程度、有无复发有关，差异有统计学意

义（P<0.05），而与年龄、性别、肿瘤大小、血清甲胎蛋白（AFP）水
平、有无血管侵犯、肿瘤数目和有无肿瘤包膜等无关（P>0.05），
见表 1。

2.3 OATP1B3 mRNA在不同肝癌细胞系中的表达

通过 qRT-PCR 法检测 OATP1B3 mRNA 在肝癌细胞株

HepG2、Huh7、SMMC-7721 及人永生化正常肝细胞 L02 中的

表达情况，OATP1B3 mRNA在 L02 细胞株中表达量最高，在

Huh7细胞株中表达量最低，见图 3。因此选择在肝癌细胞株中

表达量相对较低的 HepG2和 Huh7细胞株用于后续研究。

2.4 过表达 OATP1B3可抑制肝癌细胞的增殖

在 HepG2 和 Huh7细胞中分别感染 OATP1B3 过表达慢

病 毒 OATP1B3-OE1 和 OATP1B3-OE2 及 其 阴 性 对 照

OE-NC1、OE-NC2。 qRT-PCR 检 测 各 组 感 染 慢 病 毒 后

OATP1B3过表达效果，结果显示，OATP1B3-OE1组 HepG2细

胞中 OATP1B3 表达水平（46.43± 6.57）明显上升，高于

OE-NC1阴性对照组（1.31± 0.19）（P<0.01）；OATP1B3-OE2组
Huh7 细胞中 OATP1B3 表达水平（20.78± 1.39）显著高于

OE-NC2阴性对照组（1.91± 0.31）（P<0.01），见图 4。为观察

OATP1B3对肝癌细胞增殖的影响，通过MTT法检测细胞的增

殖能力，结果发现在 24 h、48 h、72 h时间点，OATP1B3-OE1组

HepG2 细胞的光密度（OD）值（0.51± 0.01、1.02± 0.12、1.49±

0.09）均显著低于 OE-NC1 阴性对照组（0.73± 0.03、1.60±

0.07、2.50± 0.13）（P<0.01）；在上述时间点上，OATP1B3-OE2
组 Huh7细胞的 OD值（0.34± 0.02、0.63± 0.01、0.97± 0.07）也

分别显著低于 OE-NC2阴性对照组（0.50± 0.03、1.04± 0.11、

1.51± 0.09）（P<0.01）；而 HepG2 和 Huh7 细胞空白对照组

（0.77 ± 0.05、1.69 ± 0.08、2.66 ± 0.08；0.51 ± 0.05、1.11 ± 0.09、

1.54± 0.07）和阴性对照组（同前）在各时间点相比，差异均无统

计学意义（P>0.05），见图 5，说明 OATP1B3过表达导致 HepG2

和 Huh7细胞增殖速率减慢。

2.5 过表达 OATP1B3可促进肝癌细胞凋亡

流式细胞仪检测细胞凋亡情况，OE-NC1 阴性对照组

HepG2 细 胞 的 总 凋 亡 率 （16.47 ± 0.38）% 显 著 低 于

OATP1B3-OE1组（21.77± 0.67）%（P<0.01）；且 OATP1B3-OE2

组 Huh7细胞的总凋亡率（19.59± 0.74）%显著高于 OE-NC2阴

性对照组（12.61± 0.41）%（P<0.01）。结果表明 OATP1B3过表

达后，HepG2和 Huh7细胞凋亡增加，所以 OATP1B3可抑制肝

癌生存，见图 6。

3 讨论

OATP1B3的编码基因定位于人类 12号染色体 1区 2带，

可编码 702个氨基酸，其跨膜结构包含 5个细胞内环和 6个细

胞外环，其氨基端与羧基端均位于细胞内侧。OATP1B3可通过

Na+和腺苷三磷酸(ATP)非依赖方式将内外源性物质从高浓度

的细胞外侧转运入低浓度的细胞内侧进行代谢[5,12]。从肿瘤耐药

角度，OATP1B3高表达会导致前列腺癌去势治疗产生耐药，细

胞色素 P450 17(CYP17)抑制剂阿比特龙可下调微小核糖核酸

579-3p(miR-579-3p)诱导前列腺癌中 OATP1B3表达增加[13]。从

基因工程的角度，OATP1B3可作为磁共振成像(MRI)报告基因

递送到靶细胞内，避免病毒载体引发的副作用[14,15]，结合高分辨

率和高灵敏度的检测手段追踪癌细胞在体内的扩散情况[16]。从

生物治疗的角度，近红外光疗技术可通过吲哚青绿的光动力和

光热效应诱导 OATP1B3高表达的纤维肉瘤同时发生凋亡和

铁死亡，由此设想将吲哚青绿靶向表达 OATP1B3的癌症细

胞，通过成像方式观察这些肿瘤细胞，并将其杀死，可能是一种

有益的癌症治疗策略[17]。近些年来，关于 OATP1B3表达与肿瘤

密切关系的研究逐渐引起研究人员们的重视。已有相当部分研

究支持 OATP1B3可能成为肿瘤早期生物学标志物，并影响肿

瘤进展[18-21]。278例结肠癌组织芯片结果表明，OATP1B3阳性

组患者术后复发率更低，生存时间明显更长，说明结肠癌中

图 1 肝癌和癌旁组织中 OATP1B3免疫组化染色结果（× 400）

Fig.1 Immunohistochemical staining results of OATP1B3 expression in hepatocellular carcinoma tissues and adjacent tissues(× 400)

Note: A. Low expression of OATP1B3 in adjacent tissues; B. High expression of OATP1B3 in adjacent tissues; C. Low expression of OATP1B3 in

hepatocellular carcinoma tissues; D. High expression of OATP1B3 in hepatocellular carcinoma tissues.

图 2 肝癌和癌旁组织中 OATP1B3蛋白的表达

Fig.2 OATP1B3 protein expression in hepatocellular carcinoma tissues

and adjacent tissues

Note: T: Hepatocellular carcinoma tissues; N: Adjacent tissues.
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图 3 OATP1B3 mRNA在不同肝癌细胞中的表达

Fig.3 The expression of OATP1B3 mRNA in different hepatocellular

carcinoma cell lines

Note: A. L02; B. SMMC-7721; C. Huh7; D. HepG2. compared with L02,

*P<0.01.

表 1 OATP1B3蛋白差异表达水平与肝癌患者各临床病理参数的关系

Table 1 The relationship between differential expression level of OATP1B3 protein and various clinical pathological parameters

in hepatocellular carcinoma patients

Clinicopathological parameters n OATP1B3 Low OATP1B3 High x2 P

Age (yr) 逸50 26 16 10 0.242 0.623

<50 34 23 11

Sex Male 49 31 18 0.354 0.552

Female 11 8 3

Tumor size (cm) 逸5 41 28 13 0.617 0.432

<5 19 11 8

TNM stage Ⅰ,Ⅱ 27 13 14 6.128 0.013

Ⅲ,Ⅳ 33 26 7

Tumor

differentiation

Well 2 0 2 6.243 0.035

Moderate 52 33 19

Poor 6 6 0

Serum AFP 逸20 ng/mL 39 26 13 0.136 0.712

<20 ng/mL 21 13 8

Recurrence Yes 52 37 15 4.622 0.032

No 8 2 6

Invasion Yes 24 17 7 0.598 0.439

No 26 22 14

Tumor number Single 42 26 16 0.590 0.443

Multiple 18 13 5

Tumor capsule Yes 19 13 6 0.143 0.705

No 41 26 15

OATP1B3表达与患者预后显著相关 [18]。在雌激素受体阳性

（ER+）的乳腺癌患者中，OATP1B3低表达组预后更差，复发率

更高[21]。Lee等[22]的研究发现过表达 OATP1B3可以通过抑制细

胞周期蛋白依赖激酶抑制因子 P21（P21WAF1）、烟酰胺腺嘌呤

二核苷酸磷酸氧化酶 A(NOXA)和 p53上调凋亡调节因子重组

蛋白(PUMA)基因转录，抑制结肠癌细胞凋亡，降低化疗敏感

性，说明 OATP1B3有利于结肠癌细胞生存。然而，目前关于该

基因与肝癌的关系研究较少。

本研究结果显示，免疫组化染色和Western blot结果均提

示，OATP1B3在肝癌组织中的表达水平显著低于癌旁组织，与

之前的报道相一致[23]。在 OATP1B3表达水平与肿瘤 TNM分

期的关系研究中，OATP1B3在Ⅰ、Ⅱ期乳腺癌患者癌组织中的

表达显著高于Ⅲ期患 [21]。在胰腺癌中，Ⅰ期患者癌组织中

OATP1B3明显高于Ⅱ期，Ⅲ期几乎未见表达，OATP1B3有望

成为早期胰腺癌的肿瘤学标志物[20]。与上述现象类似，本研究

发现，肝癌组织中 OATP1B3蛋白的表达量与 TNM分期也显

著相关，高表达 OATP1B3蛋白的肝癌患者肿瘤 TNM分期较

早。此外，OATP1B3蛋白表达水平与肝癌分化程度、是否复发

也显著相关，高表达 OATP1B3蛋白的肝癌患者肿瘤分化程度

较高，复发率更低。这与之前 OATP1B3表达增加，肝癌分化程

度增加的报道相一致[11]，又因 OATP1B3是造影剂钆塞酸二钠

进入肝细胞的主要转运体，OATP1B3在肝细胞癌中的表达水

平可以预测肝癌细摄取胞钆塞酸二钠的程度，并与磁共振肝胆

期信号强度与增强率密切相关[24]，上述结果也支持了 Kim关于
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图 4 OATP1B3过表达效果鉴定

Fig.4 Identification of overexpression effect of OATP1B3

Note: A.blank group, B.OATP1B3-OE1 group, C.OE-NC1 group,compared with OE-NC1 group, *P<0.01; D.blank group, E.OATP1B3-OE2 group,
F.OE-NC2 group, compared with OE-NC2 group, *P<0.01.

图 5 过表达 OATP1B3对肝癌细胞增殖的影响

Fig.5 The effect of OATP1B3 overexpression on the proliferation of hepatocellular carcinoma cells

Note: compared between OATP1B3-OE1 group and OE-NC1 group at 24, 48, and 72 hours *P<0.01; compared between OATP1B3-OE2 group and
OE-NC2 group at 24, 48, and 72 hours, *P<0.01.

图 6 OATP1B3对 HepG2和 Huh7细胞凋亡的影响

Fig.6 The effect of OATP1B3 on apoptosis of HepG2 and Huh7 cells

Note: A.blank group, B.OATP1B3-OE1 group, C.OE-NC1 group, compared with OE-NC1 group, *P<0.01; D.blank group, E.OATP1B3-OE2 group,
F.OE-NC2 group, compared with OE-NC2 group, *P<0.01.
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通过影像学钆塞酸二钠增强的磁共振的方法无创预测肝癌组

织分化程度的观点[25]。因此，我们推测 OATP1B3有望成为临床

上一个用于肝癌病情预测和疗效评价的潜在参考指标。

值得注意的是，我们的组化染色结果发现与 OATP1B3蛋

白仅表达在正常肝细胞膜上不同，在肝癌中 OATP1B3蛋白不

仅表达在细胞膜上，在细胞质中同样有表达。出现这一现象的

原因我们猜测可能肝癌组织种有一定量的肿瘤型 OATP1B3

（ct-OATP1B3）蛋白表达有关，ct-OATP1B3的转录起始位点在

肝脏型 OATP1B3（lt-OATP1B）3第 2号内含子中，ct-OATP1B3

mRNA比 lt-OATP1B3 mRNA少 1个外显子，仅有 14个外显

子，且 ct-OATP1B3氨基酸比 lt-OATP1B3少 28个，只有 674

个，有学者认为 ct-OATP1B3蛋白主要表达在肿瘤的细胞质

中，且物质转运能力不及 lt-OATP1B3 [26]。目前虽然

ct-OATP1B3 mRNA的存在已得到公认[8]，然而 ct-OATP1B3蛋

白是否存在目前尚有争议[27]，但已有大量关于 ct-OATP1B3与

肿瘤进展及预后相关的研究报道[28,29]。ct-OATP1B3可显著提高

非小细胞肺癌细胞的增殖和侵袭能力，通过上调间质标志物 N

型神经钙粘素(N-cadherin)和波形蛋白（Vimentin），下调 E型神

经钙粘素（E-cadherin），促进 EMT的发生，而对细胞凋亡和周

期无明显影响 [30]。与此同时，在卵巢癌细胞中也观察到

ct-OATP1B3可促进人胰岛素样生长因子 2 mRNA结合蛋白 2

(IGF2BP2)同源二聚体的形成，诱导肉毒碱棕榈酰基转移酶 1A

(CPT1A)和席夫酮氧化还原酶亚单位 A2(NDUFA2)上调，增强

卵巢癌细胞长链脂肪醇氧化酶 (FAO) 和线粒体氧化磷酸化酶

(OXPHOS)的活性，促进侵袭性伪足形成[31]。目前市面上购买不

到专门针对 ct-OATP1B3的商品化的蛋白抗体[9]，因此，本研究

免疫组化和Western blot既能检测到 ct-OATP1B3，也能检测到

lt-OATP1B3，即总 OATP1B3表达水平。后续我们的研究将深

入探明肝癌组织中 lt-OATP1B3与 ct-OATP1B3的比率，并设

法对二者的功能分别进行研究。

为了进一步研究 OATP1B3在肝癌中的作用，我们选取了

OATP1B3表达量较低的两株细胞 HepG2和 Huh7为对象，观

察过表达 OATP1B3对细胞增殖及凋亡的影响。结果发现，与

阴性对照组相比，OATP1B3表达上调，显著抑制细胞增殖活

性，同时细胞凋亡率明显增加，说明 OATP1B3在肝癌中可能

扮演 "抑癌 "作用，与 OATP1B3抑制结肠癌细胞凋亡的 "促

癌 "作用相反[22]，OATP1B3在不同肿瘤中发挥着不同功能，这

背后的具体机制有待进一步探究。

综上所述，OATP1B3在肝癌中表达下调，通过体外上调

OATP1B3表达可以抑制肝癌细胞增殖，促进细胞凋亡。本研究

为进一步探讨 OATP1B3在肝癌抑癌作用中的相关机制奠定

了基础，并为肝癌治疗策略的制定提供了新的思路。
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