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【摘 要】 前列腺癌骨转移是前列腺癌晚期阶段的突出表现，也是前列腺癌患者死亡的重要原因。本文综述了前列腺癌的恶性生理学行

为及其骨转移机制，探讨了原发性前列腺癌产生具有骨转移表型的肿瘤亚群的机制，以及促进转移级联反应各个环节的因素。克隆进化理论

揭示了前列腺癌细胞通过基因突变形成不同转移潜力的亚克隆；上皮-间质转化理论和基质金属蛋白酶在一定程度上揭示了肿瘤是如何进行

局部侵袭和血管内渗；种子与土壤理论、循环肿瘤细胞理论解释了前列腺癌细胞在骨髓中的定植和微转移灶的形成；肿瘤微环境理论揭示了再

激活的前列腺癌细胞如何与其他细胞协同形成转移灶。本文旨在为前列腺癌骨转移机制的进一步研究提供理论支持，并为临床治疗策略的优

化提供参考。
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【Abstract】Bone metastasis is a prominent manifestation in the advanced stages of prostate cancer and a significant cause of mor⁃
tality among prostate cancer patients. This review examined the malignant physiological behavior of prostate cancer and its bone metas⁃
tasis mechanisms. It explored the processes by which primary prostate cancer develops tumor subpopulations with bone metastatic phe⁃
notypes and the factors that promote various stages of the metastatic cascade. The clonal evolution theory explains how prostate cancer
cells develop subclones with varying metastatic potentials through genetic mutations. The epithelial-mesenchymal transition（EMT）
theory and the role of matrix metalloproteinases（MMPs）have been shown to elucidate the processes of local invasion and intravasation.
The seed and soil theory，along with the circulating tumor cell（CTC）theory，have shed light on how prostate cancer cells colonize the
bone marrow and form micrometastases. Additionally，the tumor microenvironment theory has described how reactivated prostate cancer
cells interact with other cells to establish metastatic lesions. By reviewing related research findings，this paper aimed to provide theoreti⁃
cal support for further research on the mechanisms of prostate cancer metastasis and to offer references for the optimization of clinical
treatment strategies.
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前列腺癌（prostate cancer，PCa）是全世界范围内男

性发病率最高的恶性肿瘤之一，其在亚洲国家已经成

为男性最常见的恶性肿瘤[1]。早期前列腺癌可以通过

手术和放疗实现有效治疗，进展期前列腺癌发生远处

转移的概率可高达70%，预后较差，其中骨是前列腺癌

最常见的转移部位[2]。深入探究前列腺癌的恶性生物

学特性及其骨转移的机制，对于寻找潜在治疗方法具

有至关重要的意义。目前研究表明，肿瘤转移主要通

过复杂的转移级联反应过程实现[3]。这一过程包括肿

瘤细胞从原发部位解离、局部侵袭、血管内渗、循环运

输、血管外渗、终末器官定植以及显著生长。驱动和促

进这一转移级联反应过程的理论目前主要为 5个，分

别是克隆进化理论、上皮 -间质转化（epithelial-
mesenchymal transition，EMT）理论、种子与土壤理论、

循环肿瘤细胞（circulating tumor cells，CTCs）理论以及

肿瘤微环境理论。本文拟从以下两个方面进行综述：

一是探讨原发性肿瘤如何产生具有转移表型的肿瘤细

胞亚群，二是分析在转移级联反应中，上述五大主要理

论对前列腺癌的作用，以及其中新发现的分子机制。

如表1所示，本文通过系统性回顾相关研究成果，旨在

为前列腺癌转移机制的进一步研究提供理论支持，并

为临床治疗策略的优化提供参考依据。

表1 前列腺癌转移级联过程及其驱动因素相关理论概述

Table 1 Overview of prostate cancer metastasis cascade process and related driving factors

转移级联反应

转移表型肿瘤亚群形成

局部侵袭/血管内渗

循环中存活/远端器官定位/血管外

渗/微转移形成与休眠

再激活与转移性定植

相关理论/概念

克隆演化理论

转移起始基因假说

部分转移能力假说

分子变化综合理论

上皮-间质转化（EMT）理论

肿瘤微环境理论

循环肿瘤细胞（CTCs）理论

"种子-土壤"假说

外泌体理论

肿瘤微环境理论

免疫逃逸机制

描 述

肿瘤细胞通过克隆演化产生异质性和多克隆性

特定基因促进原发和转移部位的细胞增殖与存活

部分肿瘤细胞获得转移所需的部分特性

转移相关基因突变可在不同细胞群中独立获得

EMT增强肿瘤细胞的侵袭和内渗能力

肿瘤微环境塑造免疫抑制环境并影响肿瘤细胞的侵袭过程

CTCs在骨髓中的定位和捕获是骨转移关键步骤之一

癌细胞选择性定位于特定器官

外泌体在转移前微环境准备中的作用

微环境因素影响转移灶的形成和生长

肿瘤细胞通过抑制免疫反应促进转移定植

1 原发性PCa产生具有骨转移表型的肿瘤细

胞亚群机制

PCa主要是多克隆的，但每个病灶的肿瘤细胞大多

源自同一个祖细胞。这个祖细胞形成“母克隆”，包含

了肿瘤进化过程中最早的突变，一般是一个簇突变和

大多数驱动突变（即那些推动肿瘤生长和进展的关键

突变）。“母克隆”随着时间和肿瘤进程逐渐演化形成具

有不同转移潜力的亚克隆后代，为前列腺癌骨转移提

供重要的基础[4]。
构成前列腺癌骨转移病灶的细胞是原发肿瘤中极

为罕见细胞的亚克隆后代，具有发生转移级联反应的

基因和特征 [5-6]。这些特征包括无限制生存和增殖、自

我更新、迁移和侵袭，部分是由于原发性肿瘤中致癌基

因和抑癌基因的突变激活所致。但即使具有这些特

征，绝大多数肿瘤细胞离开原发肿瘤部位也无法存活，

更无法形成远处转移。转移，尤其是骨转移，要么是原

发肿瘤细胞群中形成具有特异性的亚克隆细胞，要么

是原发肿瘤细胞具备非遗传性的动态适应性，以适应

骨转移不同阶段的需求[7]。 克隆进化理论驱动前列腺

癌原发灶形成具有骨转移倾向的肿瘤细胞亚群。该理

论指出由于内外环境因素的影响，原发灶肿瘤细胞中

染色体存在着克隆演化，通过随机突变事件发生基因

变异，形成异质性，并演变为多克隆性，类似于达尔文

的选择过程。那些恰好获得了具有增殖和生存优势的

等位基因细胞克隆，通过净化选择过程提高比例，从而

提升转移概率。然而，有趣的是目前研究显示转移灶

中的肿瘤细胞亚群基本来源于原位灶肿瘤细胞中占比

少于50%的小亚克隆[3，6]。
与GUNDEM等[4]研究指出促进原发前列腺癌骨转

移和其他靶器官转移的机制基本一致，导致骨转移最

常见的是主干突变中的抑癌基因突变失活，包括

TP53、PTEN、RB1等 [8-9]。全面基因组分析指出，上述

抑癌基因在转移性去势抵抗性前列腺癌（metastatic
castration resistant prostate cancer，mCRPC）中显著富

集，特定机制纯合失活后会进一步增强亚克隆细胞的

转移能力[10-12]。作为早期前列腺癌发生的驱动事件之

一，斑点型锌指结构蛋白的前列腺癌相关突变促进激

活转录因子 2泛素化降解并异常激活MyD88-IRAK4
下游的炎症反应因子NF-κB和AP-1，诱导细胞增殖、

迁移和侵袭从而促进转移[13-14]。此外，作为主干突变

促癌基因 TMRPSS2-ERG 融合也被认为和转移相关，

并被荟萃分析证实[15]。

2 PCa细胞局部侵袭和血管内渗机制

作为转移级联反应的起始阶段，前列腺癌细胞需
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要突破基底膜，侵袭邻近组织并进入血管或淋巴系统，

这个过程称为局部侵袭和血管内渗。EMT和基质金属

蛋白酶（matrix metallo proteinases，MMPs）在上述过程

中扮演了重要角色。EMT是一种细胞程序，通过抑制

上皮特征并诱导间质表型，使上皮细胞失去极性和细

胞间连接，获得间质细胞的特征，从而增强迁移和侵袭

能力[16]。与此同时，MMPs通过降解细胞外基质（extra⁃
cellular matrix，ECM），为 PCa细胞侵袭和迁移提供通

道[17]。上述两种机制为 PCa骨转移打下基础，因为只

有循环肿瘤细胞才有希望定植在骨微环境中。

转录因子（如 Snail和 Slug）在 EMT过程中起到重

要作用。Snail通过抑制上皮标志物E-钙黏素的表达，

诱导EMT并促进细胞迁移和侵袭。TGF-β通过EMT
调节 Snail-1和 Snail-2的表达，促进原肠胚继续生长，

使泌尿生殖器官得以生长发育[18]。然而，在病理条件

下，TGF-β不仅可以介导 PCa细胞的 EMT，还可以使

PCa细胞在传代过程中获得干细胞样性质。在 22RV1
前列腺癌细胞中，FOXA1基因的C端截短突变导致β-
catenin蛋白的转录活性增强并累积，进而促进皮-间质

转化（EMT）过程和癌细胞的转移 [19]。YU-ZHONG等[20]

发现有 circRNAs 可以通过吸附 miR-653-5p 提升

ARHGAP5表达，并结合 IGF2 BP3增强HDAC4 mRNA
的稳定性，激活细胞外信号调节激酶（extracellular
signal-regulated kinase，ERK）信号通路，诱导EMT从而

促进PCa细胞的转移。此外，IL-17/Ctsk/EMT轴调节肿

瘤生长和转移，其下游分子可以作为调控EMT表达的

控制元件，促进PCa的转移[21]。在另一项研究中，曾少

华[22]研究了 Zeylenone通过AKT/GSK-3β和Wnt/GSK-
3β信号通路协同调控 EMT，抑制 PCa细胞 PC3和

DU145的侵袭转移。

大多MMPs在 PCa细胞中高表达，其中MMP-2和
MMP-9可以降解ECM中的主要成分，如胶原蛋白和明

胶。近年来，研究发现MDA-9/Syntenin在 IGFBP2处理

后可与 IGF-1受体相互作用，磷酸化 STAT-3，增强

MMP-2和MMP-9的表达，促进细胞侵袭[23]。此外，

MMP-7被发现能够降解胶质细胞源性神经营养因子

家族配体Persephin复合物的各个成分，使PCa细胞从

紧密结合的表型向脱黏合、迁移的表型转变，有利于骨

转移的发生[24]。PCa原位和骨转移灶的MMP-3升高，

通过 AKT 和 ERK 磷酸化上调 VEGFR1促进血管生

成，并经Notch/NICD3/MMP-3轴调节成骨细胞和破骨

细胞的分化平衡，与前述促进 PCa骨转移的机制不

一致[25-26]。

3 循环肿瘤细胞靶向迁移形成骨转移灶机制

PCa细胞从原发肿瘤脱落并进入血液循环后形成

循环肿瘤细胞（circulating tumor cells，CTCs），依靠细胞

内多种机制抵抗免疫系统的攻击以及血流中的压力和

剪切力，提高存活率。CTCs靶向迁移形成骨转移灶是

一个复杂的多步骤过程，涉及CTCs在血液中的存活、

血管外渗、在骨髓中的定位与捕获、转移灶的形成和休

眠等过程。

CTCs在骨髓中的定位和捕获是骨转移的关键步

骤之一。骨髓中的血管被称为窦状体，其内皮细胞的

不连续特性使得CTCs侵入骨髓时所需的血管外渗机

制相对简单[27]。“种子-土壤”理论解释了PCa细胞为何

特别容易在骨髓中定植，即前列腺癌 CTCs细胞受到

CXCL（如 CXCL-1、CXCL-2、CXCL-12、CXCL-13、
CCL-2）等相关因子的趋化作用被引导至骨髓中，通过

表面的黏附分子与骨髓微环境中的配体结合发挥作

用，尤其是血管内皮细胞上的配体[28]。例如，E-selectin
和E-selectin配体结合的作用是使 PCa细胞在骨髓内

皮细胞上滚动和归巢；β1整合素、β4整合素和αvβ3整
合素与相应配体结合实现了PCa细胞与内皮细胞的体

外黏附[29]。近年来，人原代骨髓脂肪细胞被发现可以

通过释放可溶性因子，以CCR3依赖的方式支持PCa细
胞的定向迁移[30]。microRNA-96（miR-96）通过上调E-
钙黏蛋白和上皮细胞黏附分子，增强 PCa细胞体外黏

附以及与成骨细胞结合的能力[31]。PSCA/PGRN通过

NF-κB/Integrin-α4促进 PCa细胞与骨髓内皮细胞黏

附，进而促进转移[32]。过表达 Integrin α-V的大型肿瘤

小体通过激活 AKT促进 PCa细胞的黏附和侵袭[33]。
METTL3通过 m6A-HuR依赖机制稳定整合素 β1的
mRNA，增强细胞黏附[34]。

此外，原位灶的 PCa细胞能够通过分泌包含

miRNA、lncRNA和蛋白质等物质的外泌体，建立更适

合肿瘤细胞定植和生长的骨髓微环境，即转移前生态

位。例如，M2型丙酮酸激酶通过外泌体转移到骨基质

细胞，促进 CXCL12的产生，进而促进肿瘤侵袭和生

长[35]。叶芸[36]发现PCa骨转移细胞MDA PCa 2b分泌的

外泌体miR-141-3p能够促进成骨细胞活性，在PCa细
胞的骨定向侵袭和骨转移过程中起重要作用。此外，

前列腺癌细胞可介导外泌体与骨髓细胞通信，以胆固

醇依赖的方式促进转移[37]。最新研究表明，不同类型

PCa细胞来源的外泌体可促进溶骨作用，形成“溶骨型”

前转移龛，这一发现挑战了先前关于外泌体在成骨型

骨转移中作用的认知[38]。
当CTCs进入骨髓变为播散性肿瘤细胞（dissemi⁃

nated tumor cells，DTCs）后，通过相关机制调控进入休

眠状态，使肿瘤细胞在不增殖的情况下存活，逃避免疫

系统的清除和治疗的作用。当条件适宜时，这些休眠

细胞可以重新激活，导致转移灶扩散和疾病进展，如根

治性治疗（如原发性肿瘤切除）后复苏导致转移进展和

致死性复发。其中最重要的是p38-MAPK应激反应信
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号通路与ERK之间的比率，决定了肿瘤细胞是增殖还

是进入休眠阶段[39]。近年来，成骨细胞被发现可分泌

TGF-B2和 GDF10，激活 TGFβRIII-p38MAPK-pS249/
T252RB 通路，介导骨转移性前列腺癌的休眠[40]。另

外，主要由成骨细胞分泌的几种骨源性因子，DKK3、va⁃
sorin和 neogenin通过激活 p38/MAPK信号通路促进休

眠，而BMP1通过另一条途径促进休眠[41]。

4 PCa细胞在骨微环境中再激活形成转移性

定植机制

PCa细胞在骨微环境中的再激活和转移性定植涉

及各种细胞间相互作用和信号传导过程，如何避开强

烈的免疫反应形成转移灶的免疫抑制环境尤为重要。

在 PCa细胞的再激活中，抑制信号的去除起着重要作

用。据报道，血管细胞粘附分子 1可以通过募集破骨

细胞祖细胞来激活惰性微转移[42]。抑制破骨细胞介导

的再吸收的药物可以减少骨转移中的肿瘤负荷，这表

明破骨细胞在重新激活休眠肿瘤细胞中发挥关键作

用[43]。激活后的 PCa细胞可重建骨组织形成骨转移

灶，主要是成骨性病灶，成骨细胞、破骨细胞以及免疫

细胞在骨重塑过程和骨转移灶肿瘤微环境形成过程中

发挥重要作用[44-45]。其中OPG-RANKL-RANK轴介导

的恶性循环最为重要，即肿瘤细胞分泌 IL-6和PTHRP
激活成骨细胞分泌RANKL，RANKL与破骨细胞上的

RANK结合，激活破骨细胞吸收骨质并释放如 TGF-β
的生长因子支持肿瘤生长[46]。成骨性病灶的产生主要

是因为前列腺癌在骨转移早期通过DKK1抑制WNT通
路，促进溶骨-成骨平衡失衡，以成骨为主导。除此之

外，癌细胞分泌的WNT配体、BMPs、Endothelin 1、FGFs
和 IGFs激活骨-骨髓界面上的成骨细胞，促进前体细

胞向成骨细胞分化，也可导致成骨作用占据主导[46]。
宫丽华等[47]最近研究发现，BMP-4和BMP-7在前列腺

癌骨转移灶中表达水平较高，且表达强度明显高于良

性前列腺增生组织。这提示BMP-4和BMP-7可能在

PCa的成骨性转移中发挥重要作用。

PCa骨转移的患者常有多方面的免疫异常，包括不

同 T细胞亚群的耗竭、巨噬细胞的出现以及 PCa骨转

移的特异性状态[48]。肿瘤相关巨噬细胞通过多种机制

与肿瘤细胞和基质细胞进行复杂的相互作用，支持肿

瘤的生长和转移，包括促进血管生成、调节免疫逃逸

等[49]。促炎巨噬细胞和抗炎巨噬细胞在控制和协调破

骨细胞和成骨细胞骨重塑中起着重要作用。干扰素-γ
和白介素-12激活的一氧化氮合酶-2和肿瘤坏死因子

阳性的促炎巨噬细胞可以促进破骨细胞形成和骨吸

收[50]。相反，抗炎巨噬细胞被认为有助于骨骼形成。

此外，mCRPC中的巨噬细胞分泌Activin-A激活PCa细
胞FN1-ITG5-SRC信号通路促进肿瘤治疗和去势治疗

抵抗[51]。T细胞在PCa骨转移灶中主要发挥抗癌作用，

与CCL20-CCR6信号轴交互作用可导致其耗竭[48]。此

外骨转移微环境以功能性Treg细胞增加为特征，形成

免疫抑制龛并促进骨沉积[52]。关于PCa骨转移灶中T
细胞所扮演的角色仍不明朗，需要更多相关研究探索。

5 前列腺癌的动物模型和临床试验

体内动物模型是研究 PCa骨转移的关键工具，为

开发针对转移级联反应过程的干预策略提供了基础，

并为临床前阶段评估潜在治疗方法的有效性以指导临

床试验的开展提供了可能。BERISH等[46]已对 PCa动
物模型的分类和进展进行了系统性综述。鉴于目前尚

无一种能完美反映转移级联反应所有步骤的模型，模

型选择变得尤为重要。研究者需要充分考虑每种模型

的用途和局限性，并基于特定的实验目的选择最适合

的模型。目前，细胞系注射模型、患者衍生异种移植

（patient-derived tumor xenograft，PDX）模型和转基因小

鼠模型最常用，其中细胞系注射模型应用最为广泛。

此外还有一些其他模型，如骨移植模型和小鼠前列腺

重建模型，分别用于研究前列腺癌细胞与骨的相互作

用和免疫相关机制，但由于技术难度高或与人类疾病

相似性有限，使用频率相对较低。

细胞系注射模型主要包括皮下注射、原位注射和

系统性注射（如尾静脉注射和心脏注射）等方法，其中

心脏注射在研究骨转移方面表现出显著优势。这类模

型可模拟各种前列腺癌表型，便于基因操作和成像研

究，但肿瘤异质性显著降低可能影响研究结果的临床

相关性[53]。常用的 PCa细胞系包括 PC3、DU145（雄激

素非依赖性）和 LNCaP（表达雄激素受体和 PSA）。不

同注射方法各有适用范围：皮下注射适用于原发肿瘤

研究，原位注射适用于局部侵袭研究，而系统性注射适

用于远处转移研究。细胞系注射模型因其操作简便、

可重复性高等特点在前列腺癌研究中占据重要地位，

但研究者需根据具体目的选择合适的细胞系和注射

方法。

患者衍生异种移植（PDX）模型通过将患者肿瘤组

织直接移植到免疫缺陷小鼠体内，更好地保留了肿瘤

的异质性和遗传特征[54]。该模型在临床相关性和药物

疗效预测方面表现优异，但也面临维护复杂、成功率低

等挑战[55]。PDX移植位置显著影响模型特性：皮下

PDX操作简单但少有骨转移；原位PDX适合研究原发

肿瘤；肾被膜下PDX成活率高但微环境差异大[56]。尽

管PDX模型在技术上具有挑战性且无法用于免疫生物

学研究，但其在重现人类前列腺癌特征方面的优势使

其成为极具潜力的研究工具。

转基因小鼠模型通过基因工程技术在小鼠体内诱

导前列腺癌的发生和发展。该模型的主要优势在于保
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留了小鼠的免疫功能，可用于研究 PCa的免疫生物学

特性，且能够模拟自发性疾病进程[6]。然而，这类模型

也面临一些挑战，如难以完全复制人类 PCa的多因素

性质，且多数模型倾向于产生神经内分泌型前列腺癌，

与常见的腺癌有所不同。著名的TRAMP模型虽能可

靠地产生PCa，但骨转移率较低。一些改进的模型，如

PBCre4:Ptenf/f:Rb1f/f，能够产生较高比例的骨转移[57]。
此外，其他转基因模型，如 LADY、C3（1）、Cryptdin-2、
Gγ-globin和 PSP-KIMAP等，也在不同程度上模拟了

PCa的进展和转移过程。这些模型各具特色，例如

LADY模型具备神经内分泌特征、Cryptdin-2模型可提

供新的生物标志物用于诊断PCa神经内分泌分化、Gγ-
globin模型可模拟雄激素非依赖性的转移性前列腺

癌[58]。尽管存在局限性，转基因小鼠模型仍然是研究

前列腺癌发展全过程的有力工具。

动物模型在指导PCa转移的临床实验中发挥了重

要作用，主要体现在治疗靶点的发现，如双膦酸盐[59]、
RANK-RANKL-OPG信号轴[60]和Src家族激酶[61] ；药物

开发和筛选，如 denosumab[62]和 saracatinib[63]。然而，动

物模型也存在一些局限性：难以完全模拟人类疾病的

复杂性和异质性，部分治疗策略从动物实验到临床试

验的转化存在困难，如dasatinib在READY试验中未能

显著改善总生存期[64]；免疫缺陷小鼠无法完全反映人

类免疫系统的作用；动物模型中疾病进展速度与人类

患者可能存在显著差异[65]。尽管如此，动物模型仍为

PCa转移的临床实验提供了宝贵的指导，但研究人员需

要谨慎解释动物实验结果，并在设计临床试验时充分

考虑模型的局限性。

6 小结与展望

分子生物学和基因组学的进步显著推动了人们对

PCa骨转移机制的理解，建立了驱动PCa骨转移级联反

应的关键理论。其中，克隆进化理论显示了基因突变

如何导致具有不同转移能力的细胞亚克隆；上皮-间质

转化理论和基质金属蛋白酶在一定程度上揭示了肿瘤

的局部侵袭和血管内渗；种子与土壤理论及循环肿瘤

细胞理论解释了癌细胞在骨髓中的定植和微转移灶的

形成；肿瘤微环境理论则说明了前列腺癌细胞如何通

过与其他细胞的相互作用协同形成转移灶。上述理论

的相关研究揭示了许多促进 PCa骨转移的分子机制，

然而由于篇幅所限，本文未能详尽阐述。但肿瘤干细

胞、原发灶肿瘤微环境以及雄激素受体通路和去势抵

抗在转移过程中的作用等仍是研究的热点。基于上述

分子机制的发现，新型治疗策略和干预手段正在不断

开发和应用，以期更有效地控制 PCa的进展和转移风

险。在骨靶向治疗方面，RANKL抑制剂如地诺单抗和

狄诺塞麦已获FDA批准，通过阻断RANKL/RANK通路

抑制破骨细胞激活，从而抑制肿瘤骨转激活。此外，

EMT抑制剂如白藜芦醇和槲皮素显示出抑制EMT的
作用，有望成为辅助治疗PCa转移的新选择。MMP抑
制剂如Andecaliximab在1期试验中显示出临床活性且

无毒性，但尚未成功进入临床应用阶段。然而，针对

EMT和MMPs的治疗手段仍存在争议。ECM的复杂性

导致靶向治疗不总是有效，且存在脱靶风险。MMP疗
效与癌症的阶段相关，其最佳应用时机可能在转移前

的疾病阶段，但平衡疗效和毒性仍然是一个挑战。

近年来在 PCa骨转移研究领域取得了一些进展，

但仍有许多问题亟待解决。首先，目前对这一涉及多

步骤、多种细胞类型和信号通路过程的理解尚不全面。

其次，一些新型治疗策略离临床应用还有一定距离。

此外，PCa骨转移的显著异质性也意味着需要个性化治

疗方案。未来研究可能关注几个关键方向：疾病模型

的改进、患者来源的类器官（organoid）和异种移植

（PDX）模型的建立以及三维培养系统、微流控芯片和

前列腺重建模型等新型体外模型的开发。生物标志

物、肿瘤微环境中细胞相互作用以及转移相关分子机

制及受体通路的研究也是重点领域。同时更应该注重

临床转化，通过整合基因组学、蛋白组学等多组学数

据，开发精准的分子分型和预后预测模型，以实现个性

化治疗。
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