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[摘  要]  目的：探讨透明质酸介导运动受体（HMMR）在食管鳞状细胞癌（ESCC）细胞恶性进展中的作用及其潜在的分子机

制。方法：收集 2018年 1月至 2020年 12月期间在河北医科大学第四医院手术切除的 8例ESCC组织及癌旁组织标本，以及

ESCC细胞KYSE-30和KYSE-150。利用WB法和免疫组化（IHC）法检测HMMR在ESCC组织中的表达情况。采用RNA干扰技

术，在KYSE-30和KYSE-150细胞中敲低HMMR表达，qPCR法和WB法检测敲低效果，通过CCK-8实验和Transwell实验分别检

测敲低HMMR对ESCC细胞增殖和侵袭能力的影响。4-硝基喹啉1-氧化物（4NQO）诱导小鼠致癌建立ESCC模型，H-E染色观察

食管的形态变化，IHC法分析HMMR、序列相似性家族83成员D（FAM83D）、上皮钙黏素（E-cadherin）和神经钙黏素（N-cadherin）

在小鼠不同癌变程度组织中的表达情况。结果：人 ESCC 组织中 HMMR 表达水平显著高于癌旁组织（均 P < 0.05）。敲低

HMMR后，KYSE-30和KYSE-150细胞的增殖和侵袭能力均显著降低（P < 0.05或P < 0.01），同时降低了FAM83D的表达水平（均

P < 0.01）。裸鼠成瘤实验中，4NQO组小鼠体质量均低于对照组（均P < 0.05）；IHC法染色结果显示，肿瘤组织中HMMR呈高表

达（P < 0.05），其中在高级别上皮内瘤变（HGIN）组织中的表达显著高于低级别上皮内瘤变（LGIN）组织（P < 0.001）。HMMR与

FAM83D、N-cadherin表达呈显著正相关（r = 0.724、0.870，均P < 0.001），与E-cadherin表达呈显著负相关（r = -0.714，P < 0.001）。

结论：HMMR在ESCC组织中呈高表达，其可能通过上调FAM83D表达水平促进ESCC的进展。
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HMMR promotes the progression of 4NQO-induced esophageal squamous cell 
carcinoma by mediating FAM83D

TIAN Jianbing, QIN Zhiruo, LI Jinjin, LIU Kailiao, YANG Xingxiao (Department of Infection Management, the Fourth Hospital of 

Hebei Medical University, Shijiazhuang 050011, Hebei,  China)

[Abstract]  Objective: To investigate the role of hyaluronic acid-mediated motion receptor (HMMR) in the malignant progression of 

esophageal squamous cell carcinoma (ESCC) cells and its potential molecular mechanisms. Methods: 8 samples of ESCC tissues and 

adjacent paracancerous tissues surgically removed at the Fourth Hospital of Hebei Medical University between January 2018 and 

December 2020, as well as ESCC cells KYSE-30 and KYSE-150, were collected. Western blotting (WB) and immunohistochemistry 

(IHC) were used to detect the expression of HMMR in ESCC tissues. RNA interference was used to knock down HMMR expression in 

KYSE-30 and KYSE-150 cells, and qPCR and WB were used to detect the knockdown effect. The effects of HMMR knockdown on the 

proliferation and invasion abilities of ESCC cells were detected by CCK-8 assay and Transwell assay, respectively. 4-nitroquinoline 

1-oxide (4NQO) was used to induce carcinogenesis in mice and establish an ESCC model . H-E staining was used to observe the 

morphological changes of esophagus, and IHC was used to analyze the expressions of HMMR, FAM83D (family with sequence 

similarity 83 member D), E-cadherin and N-cadherin in tissues of different degrees of carcinogenesis in mice. Results: The expression 

level of HMMR in human ESCC tissues was significantly higher than that in adjacent paracancerous tissues (all P < 0.05). After 

HMMR knockdown, the proliferation and invasion abilities of KYSE-30 and KYSE-150 cells were significantly reduced (P  < 0.05 or 

P < 0.01), and the expression level of FAM83D also decreased (all P < 0.01). In nude mouse tumor experiment, the body weight of mice 

in the 4NQO group was lower than that of the control group (all P < 0.05). The results of IHC staining showed that HMMR was highly 

expressed in tumor tissues (P < 0.05), and the expression of HMMR in high-grade intraepithelial neoplasia (HGIN) tissues was 

significantly higher than that in low-grade intraepithelial neoplasia (LGIN) tissues (P < 0.001). HMMR was positively correlated with 

the expressions of FAM83D and N-cadherin (r = 0.724, 0.870, all P < 0.001), and negatively correlated with the expression of 
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E-cadherin (r = -0.714, P < 0.001). Conclusion: HMMR is highly expressed in ESCC tissues and may promote the progression of 

ESCC by up-regulating FAM83D expression.

[Key words]  hyaluronan mediated motility receptor (HMMR); 4-nitroquinoline l-oxide (4NQO); family with sequence similarity 83 

member D (FAM83D); esophageal squamous cell carcinoma (ESCC); epithelial-mesenchymal transition (EMT)

[Chin J Cancer Biother, 2025, 32(10): 1019-1026. DOI：10.3872/j.issn.1007-385x.2025.10.003]

食管癌是全球最常见的八大恶性肿瘤之一，是

全球六大致死性肿瘤之一[1]。在中国，食管鳞状细胞

癌（esophageal squamous cell carcinoma, ESCC）占食

管癌患者病理类型的90%以上[2]。ESCC预后较差，

5年生存率不足 30%，且发病率呈上升趋势[3]。4-硝

基喹啉 1-氧化物（4-nitroquinoline l-oxide, 4NQO）大

量存在于烟草之中，是一种水溶性喹啉化学致癌物，

其在生物系统中由 4NQO 还原酶激活，通过引起

DNA 损伤和活性氧的产生来诱导肿瘤的形成。目

前，国内外关于肿瘤的体内模型构建多通过4NQO诱

导，例如舌癌[4]、口腔鳞状细胞癌[5]、ESCC[6]。值得注

意的是，4NQO诱变剂所诱导产生的食管癌前病变的

病理特征与临床食管癌患者的表现高度相似[7]，因

此，利用4NQO饮水法诱导食管癌及癌前病变的动物

模型，可为深入研究食管癌及癌前病变的发生发展

机制提供有力支持。透明质酸介导运动受体

（hyaluronan mediated motility receptor, HMMR）作为

一种细胞表面透明质酸受体、有丝分裂主轴蛋白以

及肿瘤进展的重要驱动因子，在促癌过程中发挥着

重要的作用。诸多研究[8-9]证实，HMMR在多种肿瘤

组织中呈现出普遍高表达，其表达水平与肿瘤的发

生及发展密切相关。HMMR基因可作为食管腺癌不

良预后的一种标志物[10]。在恶性外周神经鞘瘤中，

HMMR低表达与患者更长的总生存期（OS）呈正相

关[11]。然而，HMMR在ESCC细胞增殖与分化中的具

体作用机制尚未明了，亟待进一步的深入研究，以期

为ESCC的早期检测和治疗提供新靶点。

1  材料与方法

1.1  组织标本、细胞、实验动物及主要试剂

收集 2018年 1月至 2020年 12月期间在河北医

科大学第四医院手术切除并经病理确诊的8例ESCC

组织及配对癌旁组织。病例纳入标准：（1）第 1次接

受食管癌根治术；（2）经组织病理确诊为ESCC；（3）

术前均未接受放、化疗和中医药治疗；（4）年龄大于

18岁。病例排除标准：（1）存在基础疾病或并发症；

（2）接受过化疗、放疗及生物治疗；（3）作为自身对照

的癌旁食管组织无法取自同一患者。术前均告知并

签署知情同意书，研究方案由河北医科大学第四医

院医学伦理委员会审查批准（伦理审批号：No. 

2024KS004）。

人 ESCC 细胞 KYSE-30 和 KYSE-150 由河北医

科大学第四医院肿瘤研究所提供。

4~6周龄、体质量为（20 ± 3）g的C57BL/6小鼠购

自北京SPF生物技术公司，在适宜的温度和湿度下饲

养，12 h L-12 h D进行交替光照。实验期间的小鼠饲

养等符合《GB14925-2023 实验动物环境及设施》的

要求。

RPMI 1640培养基购自美国Gibco公司，胎牛血

清、胰蛋白酶、磷酸盐缓冲液（PBS）等细胞培养试剂

购自北京索莱宝科技有限公司，siRNA转染试剂盒购

自广州市锐博生物科技有限公司，CCK-8试剂盒购

自武汉亚科因生物技术有限公司，基质胶购自上海

碧云天生物技术股份有限公司，qPCR引物购自生工

生物工程（上海）股份有限公司，4NQO购自美国MCE

公司 ，兔抗 HMMR、序列相似性家族 83 成员 D

（FAM83D）一抗购自英国 Abcam 公司，神经钙黏素

（N-cadherin）一抗购自成都正能生物技术有限责任

公司，上皮钙黏素（E-cadherin）一抗购自武汉三鹰生

物技术有限公司，兔通用二步法检测试剂盒、DAB显

色试剂盒购自北京中杉金桥生物技术有限公司。

1.2  细胞培养、转染及分组

KYSE-30和KYSE-150细胞在含 10%胎牛血清

和 1% 青/链霉素的 RPMI 1640 培养基中，于 37 ℃、

5%CO2的培养箱中常规培养。

将对数生长期的KYSE-30和KYSE-150细胞接

种于6孔板（3 × 105个/孔），培养24 h后接种于6 孔板

（3 × 105 个/孔），继续培养 24 h。待细胞汇合度达

50%~60% 时 ，按 照 转 染 试 剂 说 明 书 利 用

LipofectamineTM 2000分别将阴性对照 siRNA（si-NC）

和 siRNA HMMR（si-HMMR）转染至 KYSE-30 和

KYSE-150细胞。实验分为 si-NC组和 si-HMMR组。

转染48 h后，进行后续实验。

1.3  WB实验检测ESCC组织和细胞中HMMR蛋白

表达

使用RIPA裂解液提取ESCC组织和细胞中总蛋白

质，BCA试剂盒测定蛋白浓度。取20 μg蛋白质进行10% 

SDS-PAGE分离，将蛋白质转移至 PVDF膜上，5%脱

脂奶粉常温封闭 2 h。加入用 TBST 稀释的 HMMR

（1∶1 000）和GAPDH（1∶5 000）一抗，4 ℃下处理过夜。

洗膜后，加入TBST稀释的HRP标记二抗（1∶5 000）中

处理1 h，ECL显影。以GAPDH为内参，采用ImageJ软

··1020



田建兵, 等 . HMMR通过介导FAM83D促进4NQO诱导的食管鳞状细胞癌的进展

件对蛋白质条带灰度值进行定量分析。

1.4  qPCR法检测敲低HMMR对ESCC细胞HMMR

和FAM83D mRNA表达的影响

用 TRIzol 试剂提取各组 ESCC 细胞总 RNA，并

逆转录成 cDNA。按照 qPCR 试剂盒说明书进行

qPCR 检测。引物序列：HMMR 正向引物为 5'-CCG 

GCTAACCCTGGAAGAC-3'，反 向 引 物 为 5'-TCC 

AAGGTGCATTTGGTAGGT-3'；FAM83D正向引物为

5'-CACCATTGGCAATGAGCGGTTC-3'，反向引物为

5'-AGGTCTTTGCGGATGTCCACGT-3'；GAPDH 正

向引物为 5'-GCACCGTCAAGGCTGAGAAC-3'，反

向 引 物 为 5'-TGGTGAAGACGCCAGTGGA-3'。

qPCR 反应条件：95 °C 预变性 30 s；95 °C 变性 5 s、

60 °C延伸 30 s，共 40个循环。以GAPDH为内参基

因，采用 2-△△Ct法计算目的基因 mRNA 的相对表达

水平。

1.5  CCK-8实验检测敲低HMMR对ESCC细胞增殖

的影响

将转染后的KYSE-30和KYSE-150细胞继续培

养 24 h，消化计数，按每孔 500个细胞/100 μL接种于

96 孔板（每种细胞设置 6 个复孔）。分别于接种后

22、46、70、94 h向各孔加入10 μL CCK-8试剂，反应 2 h

后，用酶标仪测定450 nm波长处的光密度（D）值。

1.6  Transwell 实验检测敲低 HMMR 对 ESCC 细胞

侵袭的影响

使用胰酶消化转染后各组细胞，用无血清RPMI 

1640培养液调整细胞密度为 5 × 105个/mL，IL-22处

理组加入终质量浓度为 100 ng/mL的 IL-22，si-NC组

加入相同体积的PBS。将200 μL细胞悬液加入预铺

基质胶的Transwell上室，下室中加入 600 μL含 10% 

FBS 的RPMI 1640培养基，培养箱中培养24 h。用棉

签拭去上室的细胞，4%多聚甲醛固定 15 min，0.05%

结晶紫染色10 min，除去未与细胞结合的结晶紫。在

倒置显微镜下观察、拍照，并随机选取 5个视野统计

穿膜细胞数，取平均值。

1.7  4-NQO诱导ESCC小鼠模型的构建及观察

C57BL/6小鼠适应性饲养1周后，按照数字表法

随机分为 4NQO组和对照组。4NQO组：50只小鼠，

1~15周饮用含有 100 μg/mL 4NQO的水溶液，16~22 

周饮用普通无菌水，饲养期间死亡 5只。对照组：30

只小鼠，1~15周饮用含有相同浓度1,2-丙二醇的水溶

液，16~22周饮用普通无菌水，饲养期间死亡1只。实

验共持续22周，每日观察小鼠活动状态，每周检测小

鼠的体质量，以造模开始时小鼠体质量为基础体质

量，相对体质量=当天测量体质量（g）/基础体质量

（g）×100%[12]。12~22周时每两周处死12只小鼠。解

剖取食管组织标本，4%多聚甲醛溶液固定后，常规脱

水、石蜡包埋并连续切片，用于后续实验。

1.8  免疫组织化学（IHC）染色法检测小鼠ESCC组织

中HMMR、FAM83D、E-cadherin和N-cadherin的表达

将小鼠ESCC组织切片按H-E染色法进行染色，

光学显微镜下观察各组小鼠ESCC组织形态学变化。

IHC采用通用二步法：石蜡切片经 3%H2O2阻断内源

性过氧化物酶，在 5% BSA 中室温下封闭 30 min，

分别滴加 HMMR（ 1∶250）、FAM83D（ 1∶100）、

E-cadherin（1∶2 000）和 N-cadherin（1∶50）一抗，4 °C

处理过夜。随后按照试剂盒说明依次加入二抗

（1∶5 000），用DAB显色，用苏木素染色液复染、封片

后观察。结果由两名资深病理医师随机独立双盲阅

片和评分。（1）细胞染色强度计分：无着色为 0分，淡

黄色为1分，棕黄色为2分，棕褐色为3分。（2）阳性细

胞百分比计分：≤ 25% 为 1分，> 25%~≤ 50%为2分，

> 50%~≤ 75%为 3分，> 75%为4分。免疫组化最终评

分由细胞染色强度与阳性细胞百分比的乘积得出。

1.9  统计学处理

以上主要实验均独立重复 3次。采用SPSS29.0

软件和Prism 10软件进行分析和作图。符合正态分

布的计量资料以 x̄ ± s 表示，两组间比较采用独立样

本 t检验，多组间比较采用单因素方差分析。偏态分

布的计量资料以中位数（四分位数间距）表示，两组

间比较采用秩和检验。Pearson相关性分析两种蛋白

表达相关性。以P < 0.05或P < 0.01表示差异具有统

计学意义。

2  结  果

2.1  HMMR在ESCC组织中呈高表达

WB 法检测结果（图 1A）显示，HMMR 蛋白在

ESCC组织中的表达水平显著高于癌旁组织（P < 0.05）。

IHC法检测ESCC组织中HMMR蛋白的表达（图 1B），

免疫组化评分分析癌组织和癌旁组织中HMMR表达

差异，结果显示癌组织中HMMR蛋白表达水平显著

高于癌旁组织（P < 0.05）。

2.2  沉默HMMR对FAM83D表达的影响

WB和qPCR法检测结果（图2）显示，与 si-NC组

比较，si-HMMR 组 KYSE-30 和 KYSE-150 细胞中

HMMR 的 mRNA 和蛋白表达水平均显著降低（均

P < 0.01），表明 HMMR 敲低成功，可以进行后续实

验。同时，si-HMMR 组 KYSE-30 和 KYSE-150 细胞

中FAM83D的表达水平也显著下调（P < 0.01），提示

HMMR可能与FAM83D的表达调控相关。

2.3  敲低HMMR降低ESCC细胞的增殖与侵袭能力

CCK-8 实验检测结果（图 3A）显示，与 si-NC 组
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比较，si-HMMR 组 KYSE-30 和 KYSE-150 细胞增殖

能力均显著降低（均P < 0.05）。Transwell实验检测

结果（图3B）显示，si-HMMR组侵袭细胞数显著低于

si-NC组（均P < 0.01）。结果表明，敲低HMMR显著

抑制ESCC细胞的增殖与侵袭能力，提示HMMR在

ESCC恶性进展中发挥促增殖与促转移的关键作用。

A：WB法检测 ESCC组织中HMMR蛋白的表达；B：IHC法检测ESCC组织中HMMR蛋白的表达（× 200）。*P < 0.05。

图1    ESCC组织与癌旁组织中HMMR蛋白表达比较

**P < 0.01。

图2    敲减HMMR对ESCC细胞HMMR和FAM83D mRNA（A）和HMMR蛋白（B）表达的影响

A：CCK-8实验检测ESCC细胞增殖能力；B：Transwell实验检测细胞侵袭能力（× 400）。*P < 0.05，**P < 0.01。

图3    敲减HMMR对ESCC细胞增殖与侵袭的影响

2.4  成功构建小鼠ESCC模型

解剖肉眼观可见，对照组小鼠食管表面光滑完

整，未见明显隆起；4NQO组小鼠食管内壁增厚，上皮

组织增生，随着饮用 4NQO溶液时间的延长，小鼠食

管组织病变程度逐渐加重（图 4A）。H-E 染色结果

（图4B）显示，4NQO组小鼠食管组织在12~18周发展

为 低 级 别 上 皮 内 瘤 变（low-grade intraepithelial 

neoplasia, LGIN），至20~22周发展为高级别上皮内瘤

变（high-grade intraepithelial neoplasia, HGIN），对照

组未见病变。结果表明，小鼠ESCC模型构建成功。

2.5  两组小鼠一般情况比较

对照组小鼠皮毛光泽鲜亮，体型匀称，活动正

常，体质量呈连续上升趋势。4NQO组小鼠皮毛灰暗

无光泽，皮毛竖起，体型瘦小，活动减弱，12周前，小
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鼠体质量缓慢上升；12周后，小鼠体质量呈明显下降

趋势。

4NQO组各周小鼠体质量均显著低于对照组（均

P < 0.05，图5）。随着肿瘤的进展，4NQO组小鼠体质

量增长速度较对照组缓慢，提示4NQO诱导的肿瘤负

荷可能影响小鼠的生存质量，降低小鼠的体质量。

对照组：食管平滑无损，无异型细胞增生；GIN组：食管轻度增厚，粗细不均匀，充血，异型增生细胞 < 1/2上皮全层；HGIN组：食管

可见水肿，内壁严重增厚，肿瘤样隆起，异型增生细胞 > 1/2上皮全层（× 200）。

图4    小鼠食管的外形（A）和H-E染色（B）结果

*P < 0.05。

图5    对照组与4NQO组小鼠22周体质量变化比较

2.6  小鼠ESCC组织中HMMR与FAM83D、E-cadherin、

N-cadherin表达及其相关性分析

IHC染色结果显示，HMMR在对照组组织中表

达为阴性或弱阳性，而在4NQO组组织中表达为阳性

或强阳性（图6A）。HGIN组 IHC评分显著高于LGIN

组和对照组（P < 0.001 或 P < 0.01，图 6B）。HMMR

表达水平与 ESCC 病理分级呈正相关（r = 0.894, 

P < 0.001），与FAM83D表达水平呈正相关（r = 0.724, 

P < 0.001），与 E-cadherin 表达呈负相关（r = -0.714，

P < 0.001），与 N-cadherin 表达呈正相关（r = 0.870, 

P < 0.001）（图6C）。

3  讨  论

2022 年中国食管癌新发 22.40 万例，死亡 18.75

万例，发病率和死亡率分别为 15.87/10万和 13.28/10

万，分别占全部恶性肿瘤的 4.64%和 7.28%[13]。中国

食管癌的发病例数占世界的43.8%，死亡例数占世界

的 42.1%，这一比例仍然高于全球水平（26.4%）[14]。

由此可见，中国食管癌的总体疾病负担依旧十分沉

重。中国仍然需要从危险因素的预防、筛查与早诊

早治、患者的诊疗救助等多个方面不断加强食管癌

的防控工作[15]。到目前为止，已发现许多与ESCC预

后相关的蛋白，但仍未能找到一种可精准预测ESCC

治疗靶点的蛋白。这意味着在ESCC治疗靶点的研

究领域仍有很长的路要走，需要进行深入探索，以期

能够早日发现可准确预测ESCC治疗靶点的关键蛋

白，为患者的治疗和康复提供更有力的支持。

研究[16-18]证实，HMMR在多种肿瘤组织中呈高表

达。本研究发现，HMMR在人ESCC组织中的表达

水平显著高于癌旁组织。HMMR主要通过调控肿瘤

细胞增殖和迁移发挥生物学作用。HMMR可增强肺

腺癌细胞的增殖能力[19]，促进膀胱癌细胞的迁移能

力[20]。细胞实验结果显示，敲减HMMR后，ESCC细

胞的增殖和迁移能力显著降低。由于HMMR能和细

胞分裂周期蛋白 37（CDC37）相互作用，通过形成 

CDK4-和CDK6-环素复合物以及对基因表达和基因

组完整性的影响来参与细胞周期调节[21]。在分子水

平上，HMMR调节微管成核因子TPX2的功能和有丝

分裂位置，与 FAM83D形成复合物促进细胞有丝分

裂，通过极光激酶A影响细胞周期进展来促进肿瘤发

生[22]。本团队前期的研究[23]已经证实，与癌旁组织相

比，ESCC 组织中 FAM83D 蛋白表达明显增高。

FAM83D 位于易患癌症的染色位点 20q，通过激活
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mTOR 和 MAPK 信号通路促进肿瘤细胞增殖、迁

移[24]。在胃癌细胞中，HMMR与 FAM83D之间存在

强大的物理相互作用[22]。然而，在ESCC中二者协同

作用的具体机制尚未阐明。在裸鼠成瘤实验中，

HMMR 和 FAM83D 在 ESCC 组织中表达率极高，统

计结果显示，HMMR表达率与ESCC组织病理分级

密切相关。Pearson分析显示，HMMR与FAM83D表

达水平呈正相关。此外，FAM83D的表达水平会随着

病理分级的升高而上升。本研究结果表明，HMMR

可能是ESCC的肿瘤标志物，并且通过上调FAM83D

发挥其调节作用。

A：IHC染色图（× 200）；B：IHC评分数据分析图；C：HMMR、FAM83D、E-cadherin和N-cadherin表达相关性分析。与对照组比较，
**P < 0.01，***P < 0.001；与LGIN组比较，△△P < 0.01，△△△P < 0.001。

图6    HMMR与FAM83D、E-cadherin、N-cadherin在ESCC组织中的表达及其相关性分析
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EMT表现为上皮细胞标志物 E-cadherin 表达

降 低 ，间 质 标 志 物 N-cadherin 和 vimentin 表 达

升高 [25]。当E-cadherin表达下降或缺失时，肿瘤细胞

就会出现浸润性生长，脱离原发组织病灶，最终导致

肿瘤细胞发生侵袭和转移。N-cadherin可与表皮生

长因子结合，引起细胞的分裂和增殖，最终引起肿瘤

的发生。据报道[26]，HMMR可以通过EMT调控胃癌

的进展。在本研究构建的ESCC小鼠模型中，HMMR

的表达与E-cadherin的表达呈负相关，与N-cadherin

的表达呈正相关。课题组前期研究[27]显示，FAM83D

与EMT相关蛋白密切相关，本研究结果与此结果一

致。由此推测，HMMR可能通过上调FAM83D进而

调控EMT进程，最终促进ESCC的发生与发展。

综上所述，本研究已经证实 HMMR 在人 ESCC

组织中呈高表达，敲低其表达可显著抑制ESCC细胞

的增殖和侵袭能力。而且，HMMR 的表达水平与

ESCC的分化程度存在着一定的相关性，随着HMMR

表达水平的不断上调，ESCC的分化程度会变得越来

越差，提示HMMR有可能成为ESCC预后的标志物。

在人 ESCC 细胞和小鼠 ESCC 发育阶段，HMMR 与

FAM83D表达水平始终呈正相关关系。由此可见，

HMMR有可能是通过调控 FAM83D促进ESCC的发

生与发展。尽管HMMR有望成为ESCC的潜在治疗

靶点，但仍需借助大量的临床样本加以验证。本研

究存在一些局限性。在机制层面，本研究仅对

HMMR与FAM83D之间的相关性进行了初步探索，

未在人体组织中验证。未来需开展更深入的研究以

阐明其机制。
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