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Scrib 复合物和 Par 复合物一一从细胞极性调控到

肿瘤发生
朱明伟辛天池李琦李明发*

(上海交通大学生命科学技术学院，遗传发育与精神神经疾病教育部重点实验室，上海 200240)

摘要 上皮细胞和组织发生癌变时，通常会伴随细胞极性丧失和组织结构紊乱的现象。 然

而，极性丧失对肿瘤发生的贡献却一直存在争论。 随着控制上皮细胞顶-底极性分子机制的逐步揭

示， 人们发现，这一极性机制与肿瘤发生联系紧密 。 上皮细胞顶-底极性的确立主要依赖于顶膜区

Par 复合物与底侧膜区 Scrib 复合物之间的拮抗。 当 Scrib 复合物活性下调或 Par 复合物活性上调时，

两复合物间的这种相互制约的平衡就会被打破从而导致肿瘤发生 。 本文主要综述 Scrib 复合物和

Par 复合物如何参与上皮细胞顶 - 底极性的建立，以及两者间的王作与肿瘤发生的关系 。

关键词 上皮细胞顶 - 底极性: Scrib 复合物: Par 复合物;肿瘤发生

人类大多数的癌变起源于具有顶 - 底极性

(apical-basal polarity)的上皮组织细胞。 癌变通常会

伴随细胞极性丧失和组织结构紊乱等表型[1气因此，

细胞极性丧失是癌症诊断的一个重要指标。然而，

对于癌变细胞极性如何丧失以及极性丧失与肿瘤恶

化的因果关系这两个问题，人们仍不清楚。 过去，细

胞极性丧失通常被认为是过度增殖的细胞异常聚积

的结果[坷，但现在，越来越多的证据表明:细胞极性

丧失导致肿瘤的发生并促进其恶化 。 在过去的 20

年中， 随着众多的细胞极性相关基因的分离与鉴定，

人们对控制细胞极性建立和维持的分子机制有了较

好的理解，这为回答细胞极性丧失在肿瘤形成中有何

作用的问题提供了条件。在上皮细胞中，顶 - 底极

性的建立和维持是通过 Par3/Par6/aPKC (Par 复合

物)， CRUMBS/PALSI/PATJ (Crumbs 复合物)和

Scribble/Dlg/Lgl (Scrib 复合物)三种极性复合物之间

的相互调节以及它们对细胞骨架和细胞间连接的调

节来实现[4-6] 。 其中， Scrib 复合物和 Par 复合物相互

拮抗，并且这种拮抗作用在上皮细胞沿顶底轴进行顶

膜区和基底侧膜区功能划分中是必需的 。 近来研究

还发现， 抑制 Scrib 复合物的功能或过度激活 Par 复

合物会促进肿瘤的形成。在此，我们主要综述 Scrib

和 Par 复合物通过相互拮抗调控上皮细胞极性建立

的机制，以及这种机制在肿瘤发生中的作用 。

1 ScriblDIgILgl和Par3IPar6/aPKC复合物
1.1 Scrib/DlglLgl 

Scrib (Scribble) 、Dlg (Discs Large)丰日Lgl (Lethal 

Giant Larvae )是一组在物种间高度保守的蛋白质 。

它们不仅是一类重要的细胞极性蛋白质，而且还具有

肿瘤抑制因子的功能， 因此为研究极性丧失在肿瘤发

生中的作用提供了很好的平台 [7]。最初， 19l 和 dlg 是

在筛选致使果蝇(Drosophila)成虫盘(imaginal discs, 

一种幼虫上皮组织)发生癌性增生的基因突变中发现

的[8] 0 19l 和 dlg 发生突变都会使果蝇幼虫成虫盘和

脑叶组织发生癌性转化，表现为组织过度增生，上皮

细胞顶-底极性丧失以及分化缺陷，最终形成不规则

形状的实体肿瘤组织凹， 10] 。 后来， 在筛选果蝇胚胎上

皮细胞极性调节基因的过程中发现了 scrib ， 与 19l 和

dlg 类似，其突变体幼虫成虫盘和脑组织也会形成肿

瘤[ 11 ] 。 所以，在果蝇中， Scrib 、 DIg 和 Lgl 又被称

为癌性肿瘤抑制因子(neoplastic tumor suppressor) [8] 。

进一步研究发现，在 scrib ， dlg 或 19l 纯合突变体中阻

断基因的母系效应(maternal effects)导致果蝇胚胎不

国家自然科学基金(No.3087 l409 ， No.30800648)和上海市自然科学

基金(No. LOZRl4l4700)资助

*通讯作者。 Tel: 021-34204918 , Fax: 021-34205709 ， 巳mail:

mfli @sjtu.edu.cn 

 
 
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
    
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
 

 
 
    
    
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
    
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
 

 
 
 
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
    
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
 

 
 
    
    
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
    
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
 

 
 
 
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
    
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
 

 
 
    
    
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
    
中
国
细
胞
生
物
学
学
报
   中
国
细
胞
生
物
学
学
报
 

 



170 特约综述

Tablel Par complex and Scrib complex proteins in Drosophi，缸:， C.elegans and mammals 

Drosophila 

Par complex DmPar6 

Bazooka 

DmaPKC 

Scrib complex Scrib 
Dlg 

Lgl 

能正常发育，上皮细胞极性不能正常建立，与正常的

单层排列的柱状上皮细胞相比，突变体细胞呈圆形并

堆积在一起 。 免疫荧光检测表明，在突变细胞中，尽

管底侧部蛋白质仍正常定位但原本顶端定位的极性

分子和粘着连接复合物分子错误分布于整个细胞

膜 。 另外，遗传分析表明 ， 三个基因之间存在很强

的遗传上的协同作用，这说明 Scrib 、Dlg 和 Lgl 作

用于同一条通路控制细胞极性加之三个蛋白质都定

位于基底侧膜区，因此尽管缺乏生化证据，人们通常

认为它们形成一个复合物一-Scrib 复合物[ 12 ， 13] 。

Scrib、Dlg 和 Lgl 序列中富含蛋白 - 蛋白相互作用结

构域。 Scrib 是一种支架蛋白(scaffolding protein)，它

属于 LAP (LRR and PDZ)蛋白家族，含有 16 个 LRR

(leucine-rich repeats)序列和 4个 PDZ (PSD-95 , ZO-I , 

Dlg homology domain)结构域[叫 。 Dlg 也是一种支架

蛋白，属于 MAGUK (membrane associated guanylate 

kinase)蛋白家族，它有三个 PDZ 结构域， 一个 SH3

(Src homology 3 domain)结构域和一个GUK (guanylate 

kinase-like domain)结构域[15] 0 Lgl 在 N端有两个可

以介导蛋白间相互作用的WD40 (tryptophan-asparatic 

acid 40 repeat)结构域[16] 。 迄今为止，在哺乳动物中，

己鉴定出一种 Scrib 同源蛋白 (hScrib) ， 4 种Dlg 同源

蛋白(Dlg l ， Dlg2 , Dlg3 和Dlg4)和 2 种 Lgl 同源蛋白

(Lgll 和 Lg12) [7 ](表 1) 。

1.2 Par3/Par6/aPKC 

从线虫(Caenorhabditis elegans)到哺乳动物，在多

种细胞类型中， Par复合物都是调节细胞极'性的中心环

节。 par (partitioning defective)基因是在筛选线虫早期

胚胎前后极蛋白分布异常的突变体时发现的[17] 。最

C. elegance 

Par-6 

Par-3 

PKC-3 

LET-413 
Dlg-l 

Mammals 

Par6a/Par6A/TIP40 
par6ß/par6B 
Par6y/Par6G 
Par3αIPar3AI ASIP 
Par3 ß/Par3L 
PKC l/nPKCt/PKCλ 
PKC21 PKCÇ 
Scrb llbScrib 
Dlg l/hDlg/SAP97 

Dlg2/Chapsyn-llO/PSD-93 
Dlg3/NE-Dlg/SAPI02 

Dlg4/PSD-95/SAP90 

LgII/Hugll 
Lgl2/Hugl2 

初筛选到的 6 种 Par 蛋白质， Parl ~Par6 ， 目前己发现

存在于几乎所有生物中 。 其中， Par3 和 Par6 是两个

支架蛋白，它们可以与丝/苏氨酸激酶(serine/threonine

kinase)一-PKC3 (线虫中的aPKC 同源蛋白)(表 1)，结

合形成 Par 复合物[ 1 8 ， 19] 0 Par3 含有多个 PDZ 结构域，

Par6 则含有 1 个 PDZ 结构域， 1 个 PB 1 (Phox Bem 1) 

结构域和一个部分的 CRIB (Cdc42/Rac-interactive 

binding)模体，这些为 Par 复合物分子间的结合提供了

结构基础。 在 Par 复合物中， Par3 的第一个 PDZ 结

构域与 Par6的 PDZ 结构域相互作用， Par6 与aPKC通

过它们各自的 PBl 结构域相结合，而 Par3 则通过其中

心的保守区域与 aPKC 的激酶结构域相互作用[却]。在

线虫单细胞胚胎阶段， Par 复合物控制细胞骨架和细

胞命运决定因子(cell fate determinants)的前后极不对

等分配[2 1]。后来的研究发现， Par 复合物还调节其他

多种细胞极性过程[22] ， 如在果蝇和哺乳动物培养细胞

中己证实， Par 复合物是上皮细胞顶 - 底极性建立和

维持必需的[20 ， 23 ， 24]。在果蝇胚胎上皮细胞顶一底极

性建立过程中， par6， par3 和 αpkc 任何一个基因突变

都会导致细胞极性异常阳，6， 23] 。

2 Scrib复合物与Par复合物间相互拮抗调

控上皮细胞极性的建立和维持

上皮组织是由单层或多层极性化上皮细胞紧密

排列构成的膜状组织，它覆盖在身体表面和体内各种

囊、管、腔的内表面。正常的上皮细胞具有顶一

底极性，各种细胞器，细胞骨架，相关的膜脂、膜蛋

白 以及细胞连接复合物(cell junction complex)沿细胞

顶底轴呈不对称分布。上皮细胞膜可以划分为顶膜
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Vertebrate Drosophila 

Adherens 
Junct10n 

Sepetate 
JunctlOn 

Apiω| 
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Fig.l The core mechanisms underlying the establishment and maintenance of epithelial apical-basal polarity [3月

区(apical membrane domain，面向内腔)和基底 ，侧膜

区(basolateral membrane domain，与邻近细胞和细胞

外基质接触) 。 在哺乳动物上皮细胞中，顶膜区和基

底一侧膜区被紧密连接(tight junctions)和粘着连接

(adherens junctions)组成的顶部连接复合物(apical

junctional complex, AJC)分隔开阳)(图 1) 。 上皮细胞

的这种顶 底极性在物种间有高度的相似性， 只是在

果蝇上皮细胞中 ， 分 |喝连接(septate junction ， 相当于

哺乳动物上皮细胞的紧密连接)位于粘着连接的近基

底膜一侧[叫 。

对上皮细胞顶-底极性建立机制的理解主要来自

于对果蝇的研究。 目前己知， 主要有三种复合物主导

上皮细胞极性的建立和维持。 其中， Par 复合物和

Crumbs 复合物定位于上皮细胞顶膜区， 而 Scrib 复合

物则定位于底侧膜区 。 果蝇的遗传学实验表明， 三种

极性复合物之间存在一种有序的调节关系( 图 1) [5 ) 。

Par 复合物首先在细胞顶端形成从而建立顶膜区，这

一过程需要 Par6 与激活型 Cdc42 结合。 在基底侧膜

区 ， Scrib 复合物拮抗 Par 复合物的功能。 Par 复合物

与 Scrib 复合物活性的平衡确定了顶膜与基底侧膜区

的边界以及它们的区域范围 。 另 外， 被 Bazooka

(Par3 在果蝇中的同源蛋白 )募集到顶膜区的 Crumbs

复合物也拮抗 Scrib 复合物[4 ，6， 2 3 ) 。 然而，人们对三种

复合物之间作用的分子机制的理解仍十分有限 。 近

来的研究发现， Par 复合物拮抗 Scrib 复合物是通过

aPKC 对 Lgl 的磷酸化来实现。 在上皮细胞顶膜区 ，

aPKC 结合并磷酸化 Lgl，使 Lgl 失去活性，从而将 Lgl

的活性限定在基底侧膜区 [27) 。 而基底侧膜区的活性

Lgl 则通过与 Par3 和 Cdc42竞争结合 Par6-aPKC来抑

制 Par 复合物的活性[28 ) 。 这些发现为理解上述复合

物之间的互作及其调控细胞极性的分子机制提供了实

验依据 。 同样， 在爪蜡中进行的遗传操作实验也获得

了支持这一作用模式的证据 。 在爪蜡早期胚胎上皮

细胞中， 过量表达 aPKC 和 Crumbs3，会以减小底侧膜

为代价， 使细胞顶膜区扩大。 相反， aPKC 功能丧失

则使底侧膜区分子进入顶膜区 。 而且， 过量表达 Lg12

可以模拟 aPKC 功能丧失的表型[29) 。 尽管如此，人们

对三种极性复合物如何在极性建立初期定位到相应的

位置以及它们如何通过互作调节细胞极性的建立和维

持仍不清楚。 因此， 寻找更多与极性相关的分子仍是

深入研究上皮细胞顶 - 底极性的一个重要方向 。最

新的研究发现，在果蝇中 ， Yurt 、 Coracle 、 膜蛋白

Neurexin IV 以及 N矿， K+-ATPase 是一组功能上协同

的上皮细胞极性蛋白质[30) 。 这组蛋白质促进基底侧

膜的稳定并负调节顶膜区的 Crumbs 复合物。 另外，

上皮细胞形变(如细胞分裂， 迁移)过程中，极性复合物
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之间的这种拮抗关系如何与细胞极性的改变相协调也

亟待阐明，这将有助于人们理解组织形态发生以及癌

细胞迁移的分子机制 。

3 基于 Scrib 和 Par 复合物互作的肿瘤发

生新机制

3.1 Scrib 复合物功能丧失与肿瘤发生

在果蝇中，肿瘤抑制基因可以分为两类:良性肿

瘤抑制基因(hyperplastic tumor suppressor gene)和恶

性肿瘤抑制基因(neoplastic tumor suppressor gene)，前

者突变仅导致组织的过度增生，而后者突变不仅使组

织过度增生，还会破坏组织的结构和细胞极性[乱 1 0] 。

scrib 、 dlg 和 19l 属于后者，它们突变后会使幼虫成虫

盘和脑叶组织失去正常结构，上皮细胞顶-底极性丧

失，细胞过度增殖，最终形成肿瘤[ 8] 。 另外， scrib , 

dlg 或 19l 突变的肿瘤细胞粘附性(cell adhesion)下降，

同时迁移与侵袭性(migration & invasion)增强。 将肿

瘤组织移植到正常成体果蝇腹部，肿瘤组织可以迁移

到宿主果蝇其它部位并形成新的肿瘤，最终导致宿主

死亡。 而对照组的野生型成虫盘组织则不能迁移，也

不会形成肿瘤[3 1] 。 因此，果蝇 scrib 、 dlg 或 19l 突变

导致的肿瘤表现了哺乳动物肿瘤的主要特征。

哺乳动物 Scrib、Dlg 和 Lgl 在功能上高度保守，

它们能够代替各自的果蝇同源蛋白挽救(rescue)相应

的突变体[ 1 ] 。 尽管如此，有关哺乳动物 Scrib 、 Dlg

和 Lgl 在肿瘤形成的作用仍有待于深入研究。高危

人类乳突瘤病毒(human papillomavirus, HPV) E6致癌

蛋白可通过其C端的4个氨基酸与Dlg或Scrib 的PDZ

结构域结合，从而将Dlg或 Scrib泛素化降解。 而HPV

感染与 90 % 以上的宫颈癌有关。 因此， Dlg 和 Scrib

的降解可能导致了宫颈癌的发生[32] 。 的确，最近的

研究证明，哺乳动物 Scrib 下调可以通过破坏细胞极

性促进上皮组织的癌性转化[33] 。 此外， 有研究发现，

在有些肿瘤中 ， scrib 、 dlg 和 19l 的表达量下降或完

全丧失[3 ， 7] 。 在胃癌中 ， dlgl 、 dlg3 和 dlg4 的转录水

平下调，而且 dlg4 功能丧失与迁移型的胃癌紧密相

关 。 19l1 转录失活或功能丧失也己和许多实体瘤联

系起来，包括结直肠癌，黑色素瘤，前列腺癌，乳腺癌

和肺癌 。 更为有趣的是，在肿瘤细胞系中重新表达

Dlg 或 Lgl 蛋白质可以减缓肿瘤的恶化[7 ，3飞 以上研

究暗示，哺乳动物 Scrib、Dlg 和 Lgl 也可能起肿瘤抑

制因子的作用。

3.2 Par 复合物异常激活参与肿瘤的形成

·特约综述.

越来越多的证据表明， Par复合物参与人类肿瘤

的形成。 aPKC 在多种人类肿瘤中被激活或过量表

达[35] 0 PKCt 是人类两个 aPKC 同源蛋白之一(表 1) ，

其编码基因在卵巢癌 、 结肠癌及非小细胞肺癌等

癌组织中被扩增，井且其活性上调 。 更为重要的

是，灭活PKCt可以抑制来自这些癌组织的细胞系形

成肿瘤[36，37] 。 小鼠体内实验表明， PKCt 在 Ras 诱发

的结肠癌中起重要作用，它是 Ras 介导 Racl 激活

所必需的[38] 。 此外， 另一个人类 aPKC 同源蛋白，

PKCÇ(表 1)，在头颈部的鳞片状细胞癌中被过度激

活 。 在此 ， EGF 诱导的过度增殖需要 PKCÇ 介导

MAPK 的激活[39] 。 因此，哺乳动物 aPKC可能是致

癌基因(oncogene) [1 ] 。 除了 aPKC ， Par6 也与肿瘤

相关。 在乳腺癌中 ， par6ß (表1)基因被扩增，而且，

在正常人乳腺上皮细胞中过表达 Par6ß 可以激活

MAPK信号，促进细胞异常增殖[40] 。 与哺乳动物相

似，果蝇 Par 复合物同样有致癌的作用 。 最直接的证

据来源于 aPKC 在 scrib 、 dlg 或 19l 突变致瘤中的促

进作用[4 1 -43](下面讨论) 。 另外，在 erupted (人类 tumor

susceptibility gene-l 01的果蝇同源基因)突变导致的肿

瘤中下调 aPKC 可以很大程度地抑制肿瘤表型[44] 。

3.3 Scrib 复合物和 Par 复合物相互拮抗功能的失

调可能是肿瘤发生的基础

近期，在果蝇和哺乳动物上皮细胞中的研究发

现，异常活化的 Par 复合物通过破坏细胞极性促进肿

瘤的恶化 。 在果蝇成虫盘上皮细胞中表达激活型

aPKC 可以破坏组织结构， 使细胞极性丧失[37 ，4 1 ， 45] 。

在哺乳动物中，致癌因子 ErbB2 通过结合 Par6-aPKC

破坏上皮细胞的极性，促进肿瘤的发生[46] 0 PKCt 促

进卵巢癌恶化也通过破坏上皮细胞顶 - 底极性[口川3幻川7η]

对比 P缸 复合物异常激活和 Scr巾ib 复合物功能丧失的

表型发现，两者均表现出损伤细胞极性、促进肿瘤

形成的功效。 己知 Scrib 复合物与 Par 复合物在上皮

细胞极性建立过程中互相拮抗，这使得人们有理由假

定 : Scrib复合物和 Par复合物相互拮抗功能的失调是

肿瘤发生的基础 。 令人兴奋的是，最近的一系列实

验结果均支持这一假说。 在 19l突变体中下调 aPKC表

达量的 50%，不仅使成虫盘的组织形态和上皮细胞的

顶 - 底极性得到恢复，而且肿瘤的形成在很大程度上

被抑制[43] 。 在果蝇幼虫脑叶，神经母细胞(neuroblast)

具有自我更新能力(self-renewal)， 经不对称分裂可产生

一个新的神经母细胞和一个神经节母细胞(ganglion

mother cell, GMC)， 前者可继续分裂，而后者则再分裂
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一次，分化成两个神经元。 19l 突变使神经母细胞自

我更新失控，从而产生过量神经母细胞， 最终形成肿

瘤。 下调 aPKC 的表达量可以减少神经母细胞的数

量， 抑制肿瘤的形成闷 。 此外， 最近的研究发现， 在

scrib突变细胞中抑制aPKC的活性也可以部分回复突

变所致的细胞极性和增殖表型[4 1] 。 以上在果蝇中证

据说明， Scrib 复合物和 Par复合物之间的功能平衡对

生物体的正常发育至关重要 一旦失去 Scrib 复合物

的抑制作用， Par 复合物便会释放其致癌的潜能， 从

而使上皮组织极性丧失并形成肿瘤。 在哺乳动物中，

是否存在类似的机制，还有待进一步的研究证实。

那么 ， Scrib 复合物和 Par复合物相互拮抗功能失

调通过什么分子机制导致肿瘤的发生呢? JNK (c-Jun 

N-te rrninal kinase)信号通路在哺乳动物肿瘤发生过程

中起十分重要的作用 [47] 。 近期， 两个实验室报道，表

达 RasV I 2 (致癌因子 Ras 的激活形式)的 scrib 、 dlg 或

19 l 突变果蝇上皮细胞可以形成可迁移的肿瘤[锦州。

在此肿瘤模型中 ， scrib 、 dlg 或 19 l 突变激活 JNK 信

号通路，从而介导细胞的过度增殖和迁移 。 我们实

验室的最新研究结果表明 ， 在 19l 纯合突变导致的上

皮组织肿瘤中，被激活的JNK信号通路不仅介导细胞

的过度增殖， 还在肿瘤组织结构破坏及细胞极性丧失

中起重要作用[到] 。 如前所述， 失去 Scrib 复合物的抑

制作用， 活化的 Par 复合物能够破坏上皮细胞极性并

导致肿瘤形成 。 既然 Par 复合物和 JNK 信号通路活

化都是 Scrib 复合物失活破坏上皮组织极性所必需

的，那么 JNK信号通路的激活是否与 Par 复合物有关

呢?我们的初步工作表明， 在果蝇成虫盘上皮组织中 ，

激活型 aPKC 能够活化 JNK信号通路，而且阻断 JNK

通路可以抑制 aPKC 引起的组织极性丧失的表型(李

明发实验室待发表数据)。这暗示我们， 在 Scri b 复

合物失活致瘤中， 活化的 Par 复合物很可能通过激活

JNK 信号通路促进肿瘤的形成。 我们目前正在验证

这一假说 。

4 小结与展望

近二十年对上皮细胞极性建立机制的研究， 展示

了一个由 Scrib 复合物， Par 复合物和 Crumbs 复合物

构成的核心机制 。 其中 Scrib 复合物和 Par 复合物

相互拮抗确定顶 -底极性是这一分子机制的核心。 但

上皮细胞顶 - 底极性具体如何建立，仍需更深入地研

究。另外， 大量的证据表明，这一核心机制与肿瘤的

发生密切相关。某些致癌因子(如 ErbB2 ， TGFß , 

HPV-E6)可以激活 Par 复合物或抑制 Scrib 复合物[735] ，

从而使两复合物的活性对比向 Par复合物倾斜， Par 复

合物便可能通过激活 JNK 信号通路破坏上皮组织的

结构及细胞极性并形成肿瘤。致癌信号通路如何作

用于调节细胞极性的核心机制，相互拮抗的极性复合

物功能失衡后又具体是如何导致肿瘤形成， 回答这些

问题将有助于人们深入地理解肿瘤发生的机制，同时

为人类寻找克服癌症的药物提供新的思路 。
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growth and invas ion through JNK activation in Drosophila. of JNK signaling links Igl mutations to disruption of the cell 

Curr Biol 2006; 16(1 1): 11 39- 1146. polarity and epitheli aJ organization in Drosophila imaginaJ 

50 Zhu M, Xin T, Weng S, Gao Y, Zhang Y, Li Q, et al. Activation discs. Cell Res 2010; 20(2): 242-5 . 

Scrib Complex and Par Complex: From Apical-basal Polarity to 

Tumorigenesis 

Ming-Wei Zhu , Tian-Chi Xin, Qi Li , Ming-Fa Li* 
(MoE Key Laboratory 01 Developmental Genetics and Neuropsychiatric Diseases, School 01 Life Science and Biotechnology, 

Shanghai Jiao Tong University, Shanghai 200240, China) 

Abstract Loss of cell polarity is commonly observed in most human cancers derived from epithelial 

tissues. However, the contribution of cell polarity disruption to tumor progression has been unknown. Recently, the 

molecular mechanisms that control cellular polarization were gradually uncovered. Meanwhile, it was found 出at 出1S

molecular machinery is intimately involved in tumorigenesis. During the formation of apical-basal cel1 polarity , Scrib 

complex and Par complex antagonize reciprocal1y to determine the apical and basolateral membrane domains. Once 

the fine balance between their activities is broken due to the inhibition of Scrib complex or the activation of Par 

complex , cancer or other developmental disease will appear. Here we will discuss how the interactions between 

Scrib complex and Par complex are implicated in the establishment of apical-basal cell polarity and their contribu­

tlOns to tumongenesls. 
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