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Abstract
Signal transducer and activator of transcription 
3 (STAT3) is an important nuclear transcription 
factor that, once activated, can regulate the tran-
scription of target genes. STAT3 is overexpressed 
in hepatocellular carcinoma (HCC). It has been 
demonstrated that STAT3 can be activated by 
HBV, HCV and diverse oncoproteins. The dys-
regulation of STAT/SOCS signaling also results 
in constitutive activation of STAT3. Aberrantly 
activated STAT3 can contribute to the malignant 
transformation of liver cells and result in the oc-
currence of HCC by inducing dysregulation of 
c-Myc, EGFR, TGF, survivin and VEGF. This pa-
per summarizes the critical role of STAT3 in the 
pathogenesis of HCC and explores the possibility 
of using STAT3 as a target for HCC therapy.   

Key Words: Signal transducer and activator of tran-

scription 3; Hepatocellular carcinoma; Transcription 
factor

Su RK, Yuan SG. Advances in understanding the role of 
STAT3 in the pathogenesis of hepatocellular carcinoma. 
Shijie Huaren Xiaohua Zazhi  2010; 18(21): 2240-2246

摘要
STAT3是STAT家族的成员, 是重要的核转录
因子. STAT3可以被HBV、HCV和各种癌基
因蛋白激活, STAT/SOCS信号失调也可以导
致STAT3激活. 活化后可以调控下游基因的转
录. 异常活化的STAT3肝细胞癌(hepatocellular 
carc inoma, HCC)癌组织中明显过表达, 可
导致肝细胞恶性转化从而发生癌变 .  此外
STAT3信号的激活与c-Myc、EGFR、TGF、
survivin、VEGF失调有关, 这与HCC的发生, 
发展有密切的联系. 我们将概述STAT3在HCC
中的重要作用, 并就STAT3作为HCC治疗新的
靶点的研究现状进行综述.  

关键词: 信号转导与转录活化因子3; 肝细胞癌; 转

录因子
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0  引言

肝细胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)的发

生、发展及转移机制仍不清楚, 目前认为与各

种癌基因、信号通路等异常有关. 信号转导与

转录活化因子3(signal transducer and activator of 
transcription 3, STAT3)是一种由细胞因子、生

长因子等多肽类配体激活的转录因子. STAT3被
激活后作用于细胞核内特异的DNA片段, 调控

靶基因的转录. 大量研究已证明该基因可促进

肿瘤细胞的增殖、血管形成、侵袭转移及免疫

逃逸. 近年来研究发现其与HCC的发生、发展

密切相关. 本文对STAT3在HCC中的研究进行综

述, 以期对HCC在临床诊断、治疗方面提供新

的靶点及思路.

®

■背景资料
肝细胞癌(HCC)是
我国常见的恶性
肿瘤之一, 手术切
除病灶是最佳选
择. 目前HCC的治
疗还缺少有效的
药物, 基因靶点的
肿瘤治疗已成为
肿瘤研究的热点, 
STAT3是多个致癌
性酪氨酸激酶信
号通道汇聚的焦
点, 最近研究表明
STAT3与HCC的发
生、发展密切相
关, 可能为HCC在
临床诊断、治疗
方面提供新的靶
点及思路.

■同行评议者
高润平, 教授, 吉
林大学第一医院
肝病科
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1  STAT3结构、功能及调控

1.1 STAT3结构和生理功能 STAT3是在1994年作

为白介素-6(interleukin, IL-6)信号传递中的急性

期反应因子(acute-phase response factor, APRF)被
纯化的, 编码STAT3的基因在鼠科动物定位于第

11号染色体, 在人类定位于第12号染色体(q13至
q14-1). STAT3结构主要包括7个部分[1]: (1)SH2
区, 主要促进STAT3与活化的受体形成复合物, 
介导JAK-STAT间相互作用, 使STAT3形成二聚

体, 移至细胞核, 识别并结合DNA, 导致特定靶基

因的开启; (2)SH3区, 保守性较差, 功能尚不清楚; 
(3)羧基端第705位的酪氨酸磷酸化位点(Y705), 
该位点的磷酸化可致STAT3活化; (4)DNA结合

区; (5)转录激活区, 与转录激活有关; (6)第727位
丝氨酸磷酸化位点(Ser727), 可被有丝分裂原激

活的蛋白激酶(mitogen activated protein kinase, 
MAPK)所磷酸化, 激活STAT3, 使STAT途径和

RAS途径发生联系; (7)保守的氨基酸序列, 与
STAT3二聚体的形成以及细胞因子受体间的结

合等有关. STAT3广泛存在于不同类型的细胞和

组织中(如: 心脏、睾丸和胸腺中含量较高, 在
脾脏中也可检出), 与细胞生长、分化、增殖、

凋亡等生理功能调控有关, 生理状态下, STAT3
的激活快速而短暂. STAT3通过对靶基因的调

控在细胞生长、分化、增殖、凋亡中发挥着重

要的作用. STAT3调控的靶基因编码的蛋白包

括凋亡抑制剂Bcl-xL、Bcl-2、髓样细胞白血病

因子-1(myeloid cell leukemia-1, Mcl-1)和存活素

(survivin), 细胞周期调节剂周期蛋白D1、D2和
c-myc以及血管内皮生长因子(vascular endothelial 
growth factor, VEGF)[2-6], 这些蛋白质在细胞的增

殖、分化、衰老和凋亡过程中发挥着重要的作

用, STAT3通过对上述靶基因的调控, 进而改变

细胞形态.
1.2 STAT3的激活及调控 目前已发现多种信号

因子可激活STAT3, 包括: (1)细胞因子(cytokine, 
CK): IL-6、IL-11、抑瘤素M(oncos ta t in M, 
OSM)、睫状神经营养因子(ciliary neurotrophic 
factor, CNTF)、瘦素(leptin)、白血病抑制因子

(leukaemia inhibitory factor, LIF)等; (2)表皮生长

因子(epidermal growth factor, EGF)、血小板源

生长因子(platelet derived growth factor, PDGF); 
(3)非受体酪氨酸激酶: v-Abl、c/v-Src、v-Sis、
Tel-Jak等; (4)G蛋白: 促甲状腺激素(Thyroid 
stimulating hormone, TSH)、巨噬细胞炎症蛋

白-1(macrophage inflammatory protein-1, MIP-1)等.

STAT3可通过多种途径激活, JAK-STAT3
途径是经典途径, 其活化过程为: (1)配体与受体

结合导致受体二聚体化; (2)二聚体化受体激活

JAK; (3)JAK将STAT磷酸化; (4)STAT形成二聚

体, 暴露出入核信号; (5)STAT进入核内, 调节基

因表达. 其中705位酪氨酸磷酸化是STAT3活化

的标志(该位点发生了酪氨酸磷酸化的STAT3即
p-STAT3). MAPK是Ras信号转导途径中的下游

信号分子, 具有丝氨酸/氨酸蛋白激酶活性, 通过

磷酸化Ser727位点而激活STAT3. Cdk5(周期蛋白

依赖激酶5)、JNK(c-Jun N端激酶)、ERK2(细胞

外信号调节酶2)等也参与了丝氨酸的磷酸化而

激活STAT3[7-9].
活化的STAT3可通过以下3个途径进行负

调控: (1)STATS酶的活化是可逆的, 酪氨酸磷酸

酶SHP1和SHP2拥有SH2结构域, 并主要定位在

细胞质中, 与STAT3的SH2受体酪氨酸残基结合, 
相互作用破坏JAK/STAT途径; (2)活化的STATs 
蛋白抑制子PIAS(protein inhibitor of activated 
STATs, PIAS)可直接干扰或通过招募核内共抑

制分子, 干扰STAT3与DNA结合, 使之不能转录. 
PIAS包括细胞因子信号传导抑制子(suppressor 
of cytokine signaling, SOCS), SOCS是STAT3负反

馈回路中的一部分, 通过掩盖结合位点或去除信

号组件复合物, 抑制JAK/STAT各种信号组成, 干
扰靶基因感应而负调控STAT3[10].

2  STAT3与HCC发生、发展的关系

2.1 STAT3在HCC中的表达及致癌机制 目前研究

证实HCC组织中p-STAT3阳性率和阳性强度均高

于癌旁组织和正常肝组织, 与癌细胞分化程度无

关; 此外, 癌旁肝组织中亦有比较明显的p-STAT3
表达. 特别是呈明显增生和不典型增生肝细胞

尤甚, 推测STAT3激活和过度表达可能是HCC
发生的早期事件[11]. 目前研究认为STAT3持续性

激活与细胞的恶性转化有关, 可能参与了多种

肿瘤包括HCC的发生和发展[12], 主要依据4个方

面: (1)致癌基因能激活STAT3; (2)显性负STAT3
突变体能恢复STAT3导致的显型转化; (3)JAK和

Src激酶激活STATS并能引起细胞转化; (4)在肿

瘤或癌细胞株中STAT3过表达, 如乳腺癌、卵巢

癌等. 过激活的STAT3主要通过调控下游基因而

调控细胞的凋亡、增殖、恶性转化而引起HCC
的发生. 通过上调凋亡基因Bcl-xL和Mcl-1等抑

制细胞凋亡, 上调c-myc、p21、cyclin D1调节细

胞周期, 还能减弱肿瘤抑制基因p53的表达, 最终

■研发前沿
目前的研究多侧
重于STAT3导致
HCC的机制及以
STAT3为靶目标, 
研究其信号通路
抑制剂、干扰剂
等HCC治疗药物
和方法. 
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导致HCC的发生[13,14]. Yu等[15]用3-甲基-4-甲基氨

偶氮苯(3-me-DAB)诱导大鼠建立HCC模型, 在癌

变不同阶段用免疫组织化学和Western blot、原

位杂交等方法检测发现: 在肝坏死和修复阶段表

皮生长因子受体(epithelial growth factor receptor, 
EGFR)、转化生长因子(transforming growth fac-
tor, TGF)、STAT3高表达; 所有HCC病例中发现

EGFR、TGF、STAT3的mRNA和蛋白表达明显

增高; 而且STAT3、p-STAT3的水平与TGF表达

水平呈正相关. 提示: EGFR-STAT3通路与大鼠

HCC的发展有关, 高表达的TGF可活化EGFR信
号, 并形成自分泌环, 导致STAT3持续激活, 从而

调节细胞凋亡和周期基因的转录, 促进细胞增殖

和转化. 李静等[16]应用RT-PCR检测HCC组织中

STAT3、c-myc、p53、survivin、VEGF的mRNA
表达水平, 应用Western blot法及免疫组织化学

法检测STAT3基因的蛋白水平及定位表达, 发现

HCC癌及癌旁组织中c-myc、survivin、VEGF
基因mRNA表达明显上调, p53基因mRNA表达

下降, 癌组织及癌旁组织中STAT3蛋白水平均高

于正常肝组织, 提示STAT3通过与c-myc、p53、
survivin、VEGF细胞因子、信号通路共同协调

作用, 在HCC的发生过程中起重要作用.
STAT3下调机制的减弱也可能是STAT3激

活并导致HCC发生的的原因. SOCS1、SOCS3
是STAT3上游的负反馈元件, SOCS1、SOCS3
基因失调, 对STAT3抑制减弱, 可导致STAT3
过表达而引起H C C发生. 研究发现S O C S3存
在STAT3的结合点, 其被异常甲基化后可引起

S TAT3异常激活, 导致细胞增殖、恶性转化. 
在HCC的细胞系中, 有5/10的细胞系无法检测

到SOCS3, 其中还有3/10的细胞系SOCS3基因

CpG岛异常甲基化, 甲基化的SOCS3可以用去

甲基化剂5-氮杂-2'-脱氧胞嘧啶核苷(5-aza-2'-
deoxycytidine)通过去甲基化重新激活SOCS3的
表达, 并引起STAT3去磷酸化[17]. 而Ogata等[18]

在HCC组织中也发现SOCS3低表达及SOCS3基
因DNA甲基化, 导致STAT3过度激活, 并促进刀

豆球蛋白(concanavallin A, ConA)和化学诱导的

肝纤维化, 而且还发现SOCS3的低表达不仅存

在于HCC组织中, 还存在于非癌组织中, SOCS3
的表达随着肝脏纤维化程度的增加逐渐减少. 
同时在非肿瘤区SOCS3表达水平, 与STAT3、
TGF-β1的水平成负相关. 在SOCS3缺陷小鼠

模型中, SOCS3的缺失导致STAT3过度激活, 

TGF-β1表达增强, 并促进ConA和化学诱导的肝

纤维化. SOCS3表达增加或用显性负相STAT3
处理后TGF-β1表达减弱, 认为TGF-β1增强子

存在2个STAT3的结合点, STAT3与之结合后可

直接激活这些增强子的活性, 提示: TGF-β1是
STAT3的一个目标基因, 这也可能是SOCS3缺
陷小鼠纤维化增强的机制之一. STAT3通过上

调TGF-β1表达而加重肝纤维化, SOCS3则负调

节肝纤维化阻止了这一过程, 这可能与STAT3
引起肝硬化最终进展为HCC有关.

研究证明CpG岛甲基化沉默SOCS1基因可

以直接干扰JAK2而激活JAK/STAT, 用JAK2的
特异抑制剂AG490可以抑制此途径灭活STAT3, 
通过去甲基化恢复S O C S1活性后也可以抑制

STAT3[19]. 在小鼠HCC模型中Bagnyukova等[20]

发现: HCC发生的早期阶段, SOCS1高表达, 并
对TGF-β和血小板源生长因子(platelet derived 
growth factor, PDGF)诱导的STAT3激活有明显

的抑制作用, 而在HCC的发展阶段, SOCS1表达

下降, 其对TGF-β和PDGF的抑制作用减弱, 导致

STAT3活化并引起细胞恶性转化, 而且还发现

SOCS1表达下降并不与SOCS1的甲基化有关, 而
与SOCS1启动子组蛋白中赖氨酸增加有关. 尽管

目前SOCS1沉默的机制尚不确定, 研究结果不一

致, 但SOCS1的沉默都最终导致STAT3过激活, 这
可能是HCC发生的机制之一.
2.2 STAT3与HBV的致HCC作用 HBV感染导致

HCC的确切机制尚不明确, 多种因子及信号通

路参与了HBV相关的HCC形成过程. 最近研究

表明, 慢性HBV感染引起HCC的发生, 可能与

STAT3的异常激活有关, 其中HBV的X蛋白[hepa-
titis B virus X (HBx) protein]与STAT3的活化密切

相关. 过表达的HBx可诱导IL-6表达, 从而磷酸

化激活STAT3, STAT3结合于HBV增强子1中心

的FPV区, 激活HBV增强子功能, 促进HBV的复

制[21]. 最近国外学者研究发现了一种与HBX蛋白

相互作用的蛋白磷酸酶2Calpha(protein phospha-
tase 2C alpha, PP2Calpha), 在Cos-7和Huh-7 HCC
细胞中内源性PP2Calpha可引起IL-6表达减少, 还
可以去磷酸化而灭活STAT3, 但高表达HBX可以

阻止和恢复这种去磷酸化, 使STAT3表达增加[22]. 
HBX突变体还可以通过核内/核周非典型定位, 
上调STAT3并沉默SOCS1/SOCS3, 引起SOCS1/
SOCS3失调而引起HCC的形成[23]. Koeberlein
等[24]在HBV患者肝组织中发现SOCS3蛋白表达

■相关报道
李 静 等 应 用 针
对 人 的 S T A T 3
基 因 的 s i R N A
构 建 表 达 载 体
Silencer3.0-H1-
S TAT 3 - s i R N A -
G F P ,  转 染 人
H C C 细 胞 株
SMMC7721, 可抑
制STAT3基因表
达, 对HCC的细胞
增殖活性有明显
抑制作用, 并可诱
导癌细胞凋亡. 使
RNA干扰技术作
为HCC治疗的有
效手段成为可能. 
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增加, STAT3过激活, 认为肝脏炎症改变与STAT/
SOCS信号失调相关, HBV对STAT/SOCS干预可

能会导致机体对HBV的免疫反应无效, 有助于病

毒发病, 恶性转化, 可能是病毒持续存在并最终

导致HCC的一个重要机制.
2.3 STAT3与HCV致HCC作用 HCV感染也是

引发肝硬化、HCC的一个重要原因. HCV核心

蛋白是HCV的重要结构蛋白, 可以促进人肝细

胞的永生化, 研究显示它参与多种信号转导通

路的调控和转录因子的激活. Machida等[25]研

究发现HCV核心蛋白、E1蛋白、非结构蛋白

(nonstructural protein, NS)的表达诱导活性氧

产生, 触发STAT3酪氨酸磷酸化和核转位, 激活

STAT3促进HCC的发生.在依赖HCV核的永生肝

细胞中, STAT3被HCV核心蛋白激活并持续表

达, IL-6、gpl30、Leptin受体表达增加, STAT3
靶基因Bcl-xL、cyclin D1、c-myc表达也增加, 
STAT3及HCV可能通过这些基因产物促进肝细

胞增殖、恶性转化[26]. 然而有研究发现HCV核

心蛋白的表达对STAT3的磷酸化及与DNA结合

活性是抑制的, 对JAK/STAT信号转导通路活化

起抑制作用, 但这种抑制发生在核内(干扰素目

标基因的启动子结合处), 这可能是引起HCV对

干扰素治疗无效的原因, 使HCV长期存在并最

终导致HCC发生[27]. HCV激活的STAT3还提高

微血管内皮细胞中雄激素受体表达, 并增强雄

激素受体介导的转录, 促进VEGF表达和微血管

形成, 应用AG490(JAK/STAT信号通路抑制剂)
处理后, 雄激素受体和VEGF受到明显抑制[28]. 
HCV核心蛋白还能使SOCS-1在人肝组织中表

达减少, 提高STAT3的活化[29], 表明这也可能与

HCV导致HCC有关.

3  STAT3与HCC的转移

Pan等[30]研究了不同转移潜能人HCC细胞系转

录因子活性差异, 结果发现随着人HCC细胞转

移潜能的增高, STAT3活性上调, 认为其与HCC
转移密切相关. Yang等[31]研究了p-STAT3(tyr705)
在HCC中的表达, 发现在49.3%的HCC标本中呈

强阳性, 而仅有5.8%的癌周组织的肝实质细胞

呈强阳性表达, 而且p-STAT3在HCC组织中的表

达与微血管密度密切相关, 因而推测STAT3可
能通过增加HCC组织的微血管的生成, 参与了

HCC的发生和进展, 与HCC转移相关. 在其他实

体肿瘤中研究证实: 过表达的STAT3可以上调

VEGF促进癌及癌旁组织微血管及淋巴管的生

成, 促进癌的转移[32], 过表达的STAT3还能减弱

肿瘤抑制基因p53 , 使p53途径依赖性低氧诱导

因子(hypoxia inducible factor-1α, HIF1-α)降解

受到抑制[13], 而且还有学者在感染HCV患者体

内发现活化的STAT3是HIF1-α稳定表达必不可

少的[33], HIF1-α最终引起靶分子VEGF表达增高, 
促进肿瘤血管新生及转移; 用STAT3的显性负

性突变体或反义寡核苷酸阻断STAT3信号通路, 
可抑制VEGF表达, 还能抑制肿瘤的生长与侵袭

转移[34], 而国内研究也证实HCC组织中STAT3
过激活伴随p53下调及VEGF上调, 表明: STAT3
过激活后通过与HIF1-α、VEGF、p53等共同

协调, 在HCC发展、转移过程中发挥作用[16]. 但
另有研究已证明STAT3与HCC瘤体大小、病理

分级、肿瘤分化程度、TNM分期无关[35], 因而

STAT3是否与HCC的发展、转移有关可能还需

要进一步的研究证实.

4  STAT3与HCC的治疗

大量研究已证实STAT3参与HCC的发生、发展

及转移, 已成为为HCC治疗新的靶点. 目前研究

方向为: (1)针对STAT3采用基因技术治疗HCC; 
(2)利用天然或人工合成JAK/STAT3、SOCS/
STAT3信号通路抑制剂、干扰剂. 并已取得了重

大的进展.
4.1 RNA干扰及反义寡核苷酸 s iRNA(smal l 
interfering RNAs)是一种短片段双链RNA分子, 
能够以同源互补序列的mRNA为靶目标降解特

定的mRNA, 导致其相应的基因沉默, 称为RNA
干扰(RNA interfering, RNAi). 近年RNA干扰作

为HCC治疗的有效手段越来越被人们重视. 李
静等[36]应用针对人的STAT3基因的siRNA构建

表达载体Silencer3.0-H1-STAT3-siRNA-GFP, 转
染人HCC细胞株SMMC7721, 结果重组质粒在

mRNA及蛋白水平均可抑制STAT3基因表达.并
下调STAT3相关基因survivi、VEGF基因mRNA
的表达, 上调p53、caspase-3基因的mRNA表达, 
对HCC细胞的增殖活性有明显抑制作用, 并可

诱导HCC细胞凋亡, 细胞阻滞于G2期. 吴明彩

等[37]用人工合成并硫代修饰STAT3反义寡核苷

酸, 通过脂质体转染进入HepG2 HCC细胞, 发现

HepG2细胞的增殖有明显的抑制作用, 能明显诱

导细胞凋亡.
4.2 酪氨酸激酶抑制剂 AG490是一种JAK酪氨

酸激酶选择性抑制剂, 可以阻断JAK激酶活化, 
减少STAT3的表达, 显著减弱HCC细胞的生存

■创新盘点
本 文 着 重 综 述
STAT3与HBV、

HCV等关联导致
H C C的机制 ,  论
述STAT3在HCC
的发生、发展及
转移等方面的调
节作用, 介绍了以
STAT3作为基因
靶点在HCC治疗
方面的研究方向
及现状. 
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能力, 抑制MCL-1的表达从而诱导凋亡, AG490
还通过下调cyclin D1、A、E和上调p21、p27、
phospho-chk2而诱导HCC胞S期周期停滞[38]. 王
艳春等[39]利用AG490阻断HCC细胞STAT3通路

后, 免疫抑制因子VEGF、FasL、TGF-β和IL-10
等的mRNA表达减弱甚至消失, 表明AG490可
通过阻断STAT3通路逆转免疫抑制发挥抗肿瘤

效应. Lin等[40]在研究中发现STAT3的特定抑制

剂NSC74859, 可明显抑制IL-6/STAT3通路, 同时

灭活TGF-β, 使HCC细胞对TGF-β失去反应, 把
Huh-7 HCC细胞移植到裸鼠身上形成肿瘤, 用
NSC74859治疗后肿瘤生长明显受到抑制. 
4.3 其他抑制剂 其他许多STAT3相关的信号元

件或通路的抑制药物在HCC中研究尚少, 具体

机制尚不明确, 但研究表明, 他们有望成为HCC
治疗的新希望. 日本学者Li等[41]从胡芦巴中分

离出一种甾体皂甙, 薯蓣皂素, 可以调节STAT3
信号通路. 薯蓣皂素可抑制STAT3活化, 而对

STAT5无影响, 而且STAT3活化时牵涉的c-Src、
JAK1、JAK2的激活也受到抑制. 过钒酸钠能

逆转薯蓣皂素对STAT3的下调. 还发现薯蓣皂

素诱导Src同源性二磷酸酶2(s rc homology 2 
phosphatase 2, H-PTP2)的表达, 可抑制STAT3激
活, 同时, 薯蓣皂素下调各种STAT3下游基因产

物的表达, 抑制细胞增殖, 强化紫杉醇和阿霉素

对HCC细胞的促凋亡作用. 薯蓣皂素作为一种

新型的STAT3活化通路阻断剂, 在HCC治疗中具

有潜在价值. 天然化合物水垂盆草提取物能抑

制HepG2 HCC细胞细胞生长, 引起P-STAT3蛋白

表达明显下降, Bcl-和VEGF的mRNA表达也下

调, 对HCC有阻止和抑制作用[42].
STAT3负调节因子可以下调STAT3的表达, 

通过SOCS3负调节STAT3可以成为HCC治疗的

新思路. 林芳等[43]成功构建携带SOCS3的溶瘤

腺病毒AdCN3052SOCS3, 该病毒感染多种肿瘤

细胞后, 均能特异性扩增, 同时表达功能正常的

SOCS3蛋白, 从而抑制STAT3磷酸化, 引起肿瘤

细胞的明显凋亡, 具有抗肿瘤的功能.

5  结论

大量证据证实STAT3参与了HCC的发生、进展

和转移, 通过直接或间接阻断STAT3途径来治疗

HCC在理论上已取得了很大进展, 在实验中已

经取得可喜的成果, 但其可行性及疗效需要进

一步通过动物及临床实验来证实. 由于STAT3信
号传导途径的复杂性, 且HCC的发生、发展是

由多因素、多基因参与, 病理过程复杂, 目前仍

有许多问题有待阐明, 如在HCC发生、发展和

转移过程中, STAT3是否还与其他基因相互作

用、通过何种方式或途径相互作用、是否其他

的STAT家族成员也发挥作用、通过何种机制、

在复杂的信号传导通路中如何与上下游的因子

发生联系、怎样进一步利用STAT3为靶点治疗

HCC等问题都有待于进一步研究.
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■同行评价
本文论述层次清
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的新途径具有一
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G803	 肝脏					       586	 25	 -0.49 	 0.594 	 11              0.14 

G938	 国际呼吸杂志				      645	 22	 -0.44 	 0.294 	 34            -0.43 

G415	 国际内分泌代谢杂志				      663	 20	 -0.43 	 0.379 	 28            -0.27 

G501	 临床肝胆病杂志				      582	 27	 -0.50 	 0.441 	 22            -0.15 

G658	 临床荟萃					     1709	   8	   0.48 	 0.356 	 32            -0.32 

G257	 临床内科杂志				      875	 16	 -0.24 	 0.412 	 24            -0.21 

G855	 临床消化病杂志				      314	 32	 -0.73 	 0.294 	 34            -0.43 

G261	 临床心血管病杂志				      836	 17	 -0.28 	 0.371 	 29            -0.29 

G293	 临床血液学杂志				      408	 31	 -0.65 	 0.329 	 33            -0.37 

G491	 岭南心血管病杂志				      161	 39	 -0.86 	 0.158 	 40            -0.70 

G662	 内科急危重症杂志				      308	 34	 -0.73 	 0.279 	 36            -0.46

G523	 内科理论与实践				        34	 40	 -0.97 	 0.171 	 39            -0.67 

G746	 实用肝脏病杂志				      312	 33	 -0.73 	 0.562 	 14              0.08 

G190	 世界华人消化杂志				    2480	   6	    1.15 	 0.547 	 17	 0.05 

G800	 胃肠病学					       619	 23	 -0.46 	 0.621 	 10              0.19 

G326	 胃肠病学和肝病学杂志				     580	 28	 -0.50 	 0.415 	 23            -0.20 

G083	 心肺血管病杂志				      246	 37	 -0.79 	 0.361 	 31            -0.31 

G419	 心血管病学进展				      585	 26	 -0.49 	 0.410 	 25            -0.21 

G260	 心脏杂志					       553	 29	 -0.52 	 0.406 	 26            -0.22 

G610	 胰腺病学					       268	 35	 -0.77 	 0.366 	 30            -0.30 

G234	 中国动脉硬化杂志				      934	 15	 -0.19 	 0.557 	 16	 0.07 

G267	 中国实用内科杂志				    2309	   7	   1.00 	 0.487 	 20            -0.06 

G211	 中国糖尿病杂志				    1567	 11	   0.36 	 0.570 	 13	 0.10

G380	 中国心血管杂志				      256	 36	 -0.78 	 0.225 	 37            -0.57 

G203	 中国心脏起搏与心电生理杂志			     657	 21	 -0.43 	 0.562 	 14	 0.08 

G633	 中国血液净化				      680	 19	 -0.41 	 0.546 	 18	 0.05 

G119	 中国循环杂志				      694	 18	 -0.40 	 0.406 	 26            -0.22 

G231	 中华肝脏病杂志				    3283	   4	   1.84 	 1.119 	   2	 1.15 

G235	 中华高血压杂志				    1168	 14	   0.01 	 0.730 	   8	 0.40 

G639	 中华老年多器官疾病杂志			     166	 38	 -0.86 	 0.207 	 38            -0.60 

G876	 中华老年心脑血管病杂志			     588	 24	 -0.49 	 0.442 	 21            -0.15 

G155	 中华内分泌代谢杂志				    1612	 10	   0.40 	 0.897 	   5	 0.73 

G156	 中华内科杂志				    3484	   3	   2.02 	 0.788 	   7	 0.52 

G161	 中华肾脏病杂志				    1643	   9	   0.42 	 1.068 	   3	 1.05 

G285	 中华消化内镜杂志				    1314	 13	   0.14 	 0.578 	 12	 0.11 

G168	 中华消化杂志				    2571	   5	   1.23 	 1.025 	   4	 0.97 

G892	 中华心率失常学杂志				      494	 30	 -0.57 	 0.657 	   9	 0.26 

G170	 中华心血管病杂志				    4186	   2	   2.63 	 1.375 	   1	 1.64 

G172	 中华血液学杂志				    1501	 12	   0.30 	 0.489 	 19            -0.06 

	 平均值					     1154			   0.520 		

以上数据摘自2009年版《中国科技期刊引证报告》(核心版). 科学技术文献出版社, 177-178.
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