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Wnt/β-catenin信号通路对细胞凋亡和坏死的

调控研究进展
张嘉美1,2  赵  宁1,2  吴晓玲1,2*  邓光存1,2*

(1西部特色生物资源保护与利用教育部重点实验室, 银川 750021; 2宁夏大学生命科学学院, 银川 750021)

摘要      Wnt信号通路是一条与细胞增殖分化和机体平衡密切相关且高度保守的信号通路, 主
要包括Wnt/β-catenin信号通路、Wnt-Ca2+信号通路和平面细胞极性信号通路。其中, 以经典Wnt/
β-catenin信号炎性反应和细胞命运方面的研究最为深入。现已证实, Wnt/β-catenin信号对细胞命运

的调控作用具有两面性, 不仅通过调节Survivin、Cyclin、C-myc等基因的表达抑制一些肿瘤细胞凋

亡, 而且可通过上调促凋亡蛋白BIM、Bax和下调抗凋亡蛋白Mcl-1、Bcl-xl的表达量来促进细胞凋

亡。同时, 该信号还可以通过抑制某些炎性因子的过度分泌, 并下调活性氧(reactive oxygen species, 
ROS)的含量及坏死相关蛋白PARP-1的表达来抑制细胞坏死。该文对Wnt/β-catenin信号对细胞凋

亡和坏死的调控研究进展进行综述。
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Abstract       Wnt signaling is an evolutionarily highly conserved fundamental signaling system which 
governs cell proliferation as well as homeostatic processes. It mainly includes three distinct signaling pathways as 
follows: Wnt/β-catenin pathway, Wnt/Ca2+ pathway and Wnt/planar cell polarity (PCP) pathway. Important roles 
of Wnt/β-catenin signaling in inflammation and cell fate have been well documented. It has been proved that Wnt/
β-catenin signaling pathway plays a dual role in regulating cell fate. It not only inhibits some tumor cell apoptosis 
by regulating the expression of Survivin, Cyclin and C-myc, but also upregulates the expression of pro-apoptotic 

protein BIM and Bax, and downregulate anti-apoptotic protein Mcl-1 and Bcl-xl to promote apoptosis. Moreover, 
the signal pathway can also inhibit the necrosis by inhibiting the excessive secretion of inflammatory factors, and 
reducing the expression of reactive oxygen species (ROS) and necrosis associated protein PARP-1. In this review, 

we are narrating the research progress in regulative role of Wnt/β-catenin signaling pathway in cell apoptosis and 
necrosis.
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Wnt信号通路是一条在进化上相对保守的信号

途径, 它有着广泛的生物学效应, 对个体发育、细

胞分化、凋亡和坏死等有着重要影响, 对生命体的

大多数生物学现象都有调控作用。Wnt信号通路可

根据通路的激活是否依赖β-catenin的活化而分为两

大类, 即经典通路(Wnt/β-catenin信号通路)和非经

典通路(包括Wnt-Ca2+信号通路和平面细胞极性信

号通路)。其中, Wnt/β-catenin信号通路因其作用的

广泛性而成为近年来的研究热点。研究发现, Wnt/
β-catenin信号通路不仅参与了早期胚胎发育过程中

脑和神经系统的形成, 对造血干细胞的自我更新有

重要意义, 而且可维持小肠组织的稳定性, 调节骨

密度及脂肪细胞的分化等[1]。值得注意的是, Wnt/
β-catenin信号与多种疾病密切相关, 疾病的发生往

往与细胞的死亡方式有着密不可分的关系, 细胞死

亡方式的不同对疾病也有不同的影响。细胞凋亡和

坏死有着各自的诱导途径, Wnt/β-catenin信号在这

些途径中同样存在调控作用。本文就Wnt/β-catenin 
信号对细胞凋亡和坏死的调控研究进展作一综述。

1   Wnt信号转导通路
1982年, Nusse等[2]在用小鼠乳头状瘤病毒诱导

小鼠产生乳腺癌的过程中克隆获得了一种原癌基因, 
该基因与果蝇的胚胎发育基因Wingless(Wg)同源, 故
命名为Wnt基因。Wnt基因编码的配体通过分泌或旁

分泌作用与细胞膜上的特异性受体结合从而激活细

胞内的各级信号分子, 最终调节靶基因的表达。Wnt

是分泌型糖蛋白, 含一段信号肽以及23或24个位置

保守的半胱氨酸残基。现已发现, 脊椎动物中至少

含有20种Wnt家族成员, 人类有16种[3]。不同的Wnt
配体根据其活性的差异可分为两大类: Wnt1/wg类和

Wnt5a类。Wnt的受体分为三类, 即卷曲蛋白(Frizzled, 
Fz)、LRP5/6和Ror、Ryk家族 [4-5]。Wnt信号通路

至少可分为三种类型: Wnt经典途径(Wnt/β-catenin 
pathway)、Wnt-Ca2+信号通路和平面细胞极性途径

(the planar cell polarity pathway, PCP)[6]。其中, Wnt/
β-catenin途径是研究最多也是最为深入的一条途径。

1.1   Wnt/β-catenin信号转导通路

Wnt/β-catenin信号通路参与了细胞的多种生命

活动, 包括细胞凋亡和坏死等过程。Wnt/β-catenin
信号通路其主要配体为Wnt3a, 受体为Fz和LRP5/6。
Fz为七次跨膜蛋白, 与G蛋白偶联受体结构相似。

LRP5/6为单次跨膜的低密度脂蛋白受体相关蛋

白。当配体与细胞膜上的特异性受体结合, 信号就

会传递给β-catenin, 其作为重要物质在细胞核内积

累并调控相关靶基因表达, 从而实现Wnt/β-catenin
信号通路的作用[7]。如图1所示, 在没有启动Wnt/
β-catenin信号通路, 即细胞外无Wnt作用时, 细胞

内的β-catenin同轴蛋白(axin)、腺瘤结肠息肉蛋白

(adenomatous polyposis coli, APC)、 丝 苏 氨 酸 蛋

白 激 酶3(glycogen synthase kinase 3, GSK3)、 细

胞周期蛋白依赖性激酶抑制因子1(casein kinase 1, 
CK1)共同形成多蛋白复合体[8], 该复合体会降解

β-catenin, 从而使细胞内的β-catenin处于一个含量

图1   Wnt/β-catenin信号转导通路图(根据参考文献[7]修改)
Fig.1   Overview of Wnt/β-catenin signaling (modified from reference [7])
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较低的水平。当细胞外有Wnt与细胞膜上的受体Fz
及辅助受体LRP5/6结合时, 受体的胞内区会作用于

蓬乱蛋白1(scaffolding protein dishevelled 1, Dvl), 
Dvl与其他相关蛋白质一起将β-catenin从 降 解 复

合物上解离下来, 使β-catenin得到一定的积累, 并
且进入细胞核, 与T细胞因子/淋巴增强因子(T cell 
factor/lymphoid enhancer factor, TCF/LEF)结 合 形

成复合物, 从而调控靶基因转录, 使Wnt/β-catenin
信号通路活化。所以, 经典Wnt/β-catenin信号通路

可概括为: Wnt与受体结合→β-catenin从降解复合

物上解离→β-catenin积累入核与TCF/LEF结合→调

控靶基因转录[9]。

1.2   Wnt/β-catenin信号通路与疾病关系

作为机体生长发育的重要信号通路, Wnt/
β-catenin信号通路一旦出现异常, 就可能会使细胞

及生物体的功能产生一定程度的障碍或损坏。研究

表明, Wnt/β-catenin信号通路存在缺陷可导致机体

多种发育缺陷, 甚至引起类风湿性关节炎、心血管

疾病及癌症等。其中, Wnt/β-catenin信号通路与癌

症间的关系成为近年来的研究热点。据报道, Wnt/
β-catenin信号通路本身的成员就有癌基因和抑癌基

因, 这些基因及通路成分如APC、β-catenin、Axin等
的突变都会导致不恰当的激活通路, 这与肿瘤的发

生密切相关[10]。如在膀胱癌、胃癌、宫颈癌、肝癌、

肾癌及结肠癌等各种癌组织细胞中, 均检测出Wnt
蛋白和Wnt通路相关分子存在高表达[11]。研究发现, 
结肠直肠癌的发生与细胞内β-catenin的积累水平失

控以及APC的突变有关[12]。Wnt-2在大肠癌发展的

多阶段都有过度表达, Wnt5a在乳腺癌、大肠癌、肺

癌、前列腺癌、黑色素瘤中过度表达。此外近年来

发现, 肺癌也与Wnt/β-catenin信号通路存在关系[13]。

Wnt/β-catenin信号通路与人类疾病尤其肿瘤之间的

关系逐渐被揭示, 这为我们对疾病的预防和控制提

供了新思路。同时也有发现, 在感染性疾病中, 激
活Wnt/β-catenin信号通路会促进细胞启动免疫调节

的功能[14]。目前, Wnt信号通路已成为靶点的肿瘤

基因治疗的方式之一, 包括细胞膜水平、胞内通路

成员蛋白水平、β-catenin水平和核内TCF/LEFs-β-
catenin复合体水平[15]。 

2   细胞凋亡和坏死
细胞在经历了分裂、分化等一系列过程后会

进入“死亡”阶段。细胞死亡对于多细胞生物的生

长发育和自身稳定都有着重要意义, 根据形态学特

征细胞死亡分为凋亡(apoptosis)和细胞程序性坏死

(necrosis,  Nec)。细胞凋亡是一个主动的由基因决

定的自动结束生命的过程, 所以也被称为细胞程序

性死亡(programmed cell death, PCD)。细胞凋亡后会

形成若干凋亡小体被吞噬细胞吞噬, 所以细胞的内容

物不会散到细胞外的环境中, 一般不会引起炎症反

应。细胞坏死通常是指细胞在极端的物理、化学因

素或严重的病理性刺激下引起的细胞死亡, 是被动进

行的, 是“不正常”的死亡。但近年来的研究发现一种

新型细胞死亡方式, 称为细胞程序性坏死[16], 它有着

与通常的细胞坏死类似的形态学特征, 但受到特别的

死亡信号通路调控, 也被称为细胞坏死。细胞凋亡

和细胞坏死出现异常都可能导致疾病的发生。

2.1   细胞凋亡

Kerr等[17]在1972年首次提出了细胞凋亡这一概

念, 它不同于细胞坏死。细胞发生凋亡时细胞首先

变圆, 然后与周围细胞脱离, 失去微绒毛, 胞质浓缩, 
内质网扩张呈泡状并与细胞膜融合, 线粒体无大变

化, 核染色质密度增高呈半月形并凝聚在核膜周边。

然后核染色质断裂成大小不等的片段, 与某些细胞

器聚集在一起, 被反折的细胞膜所包围。从外观上看, 
细胞表面产生了许多泡状或芽状突起, 然后一个个

逐渐分隔, 形成单个的凋亡小体(apoptotic body), 凋
亡小体会被邻近的巨噬细胞所吞噬并消化[18]。细胞

凋亡是严格受基因调控的过程, Caspase(胱冬肽酶)
家族在细胞凋亡中起到关键作用, 根据对Caspase家
族的依赖性可将细胞凋亡的途径分为以下三大类。

2.1.1   内源性通路(线粒体途径)      线粒体不仅仅

是所谓的“能量工厂”, 在细胞凋亡中也有着中心调

控作用。当细胞受到如DNA损伤、氧化应激、X-
射线、化疗药物、营养缺乏等因素损伤后, 线粒

体外膜的一类调节因子B细胞淋巴瘤/白血病基

因 -2(B cell cymphoma/leukemia-2, Bcl-2)发挥作

用, Bcl-2蛋白将调节线粒体膜电位的变化, 同时激

活Bax及Bax蛋白, 促进细胞色素C(Cytochrome C, 
Cyto C)、Smac/DIABLO蛋白及细胞凋亡诱导因子

(apoptosis inducing factor, AIF)等的释放[19]。线粒体

释放Caspase激活因子, 线粒体跨膜电位(△ψ)的消

失和线粒体渗透转运孔(permeability transition pore, 
PTP)的开放使Cyto C从线粒体中释放, 同时还激活
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了Caspase-9, 从而启动凋亡程序[20]。细胞色素C的
释放是细胞凋亡的关键步骤。

2.1.2   外源性通路(死亡受体途径)      这是一类由

细胞膜上死亡受体, 如Fas和肿瘤坏死因子受体家族

(tumor necrosis factor receptor, TNF-R)引发并介导的

细胞凋亡途径, 也是目前研究最多的凋亡途径。死

亡受体能够募集死亡效应物, 死亡效应物能够激活

Caspase-8[21]。活化后的Caspase-8可以通过两种途

径来执行促进细胞凋亡的功能: (l)线粒体依赖型途

径, 即Caspase-8激活线粒体上Bcl-2家族的促凋亡蛋

白, 导致线粒体膜电势的丧失以及膜通透性的增加, 
从而释放大量的细胞色素C; (2)线粒体非依赖型途

径, 即活化的Caspase-8直接激活下游的Caspase家族

分子, 引发Caspase家族的级联反应, 从而引起效应

蛋白Caspase-3接收到信号, 最后导致细胞凋亡。

2.1.3   内质网途径      内质网不仅是蛋白质的加工

场所, 同时还控制着细胞内Ca2+浓度的稳定。研究

发现, 内质网在细胞凋亡过程中同样发挥作用。当

内质网Ca2+平衡遭到破坏或过多未能折叠蛋白质的

堆积, 即内质网失常, 细胞就会启动凋亡程序。内质

网的凋亡信号途径尚未完全了解, 主要是通过内质

网释放的蛋白分子同Bap31、IRE1蛋白及Caspase-8
形成蛋白复合物, 作用于Bcl-2进而作用于线粒体, 
线粒体细胞凋亡信号途径就会启动[22]。还有研究指

出, Ca2+ 可能对凋亡的调节有重要作用, 在许多凋亡

的细胞胞质中Ca2+浓度持续上升, 这源于细胞外Ca2+

的内流及内质网中Ca2+的释放[23], 这也再次说明了

内质网对于细胞凋亡的重要影响。

2.2   细胞坏死

当细胞发生坏死后, 无论是被动的细胞坏死还

是程序性细胞坏死, 细胞在形态学上都有着相同的

变化, 表现为细胞膜胀大、通透性增加、细胞器肿

胀崩解、细胞核固缩或者裂解, 最终导致细胞结构

消失、细胞破裂、周围组织可能会发生炎症反应。

细胞程序性坏死是Edinger等[24]于2004年在研究缺血

性心脑血管疾病和神经退行性疾病时发现的, 细胞

的程序性死亡具有规律性的调控机制。通常由一系

列属于TNF受体家族的死亡受体诱发, 当死亡受体

与胞外特异性配体结合后就会启动坏死信号通路。

TNF-α是诱导细胞坏死的重要因素之一, 是由巨噬

细胞产生的多效细胞因子, 也叫炎性因子, 既能诱导

细胞凋亡, 也能引起细胞坏死。当Cyto C释放以及

Caspase参与反应时, TNF-α就会诱导细胞凋亡。当

Caspase的活性被抑制时, 细胞就会出现死亡, 即不

依赖于Caspase活性的细胞死亡途径[25], 称为坏死。

现已被揭示的细胞坏死途径有以下两条。

2.2.1   PARP-1介导的细胞坏死      当线粒体机能

失调, 细胞凋亡诱导因子从线粒体膜间隙中释放

出来, 转位进入细胞核中, 就会造成DNA的损伤

和多聚二磷酸腺苷核糖聚合酶-1(poly ADP ribose 
polymerase-1, PARP-1)的过度激活, PARP-1的激活

又可促进AIF的释放。同时, PARP-1的激活还可促

进线粒体产生活性氧(reactive oxygen species, ROS), 
后者又会破坏DNA反向激活PARP-1, 造成恶性循

环。所以, PARP-1的激活最终导致细胞内NAD+减少、 
ATP降低、细胞能量耗竭及加速细胞的坏死[26](图2)。

DNA damage TNF

RIP1/RIP3

Glycogenolysisi

Glutaminolysis

ROS

Necroptosis

PARP-1

AIF

ROS

NAD+ ATP loss

图2   TNF-α和PARP-1介导的细胞程序性坏死途径(根据参考文献[30]修改)
 Fig.2   The necrosis pathway mediated by TNF-α and PARP-1 (modified from reference [30])
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2.2.2      RIP1通过与RIP3相互作用调节细胞坏死      
受体相互作用蛋白(receptor interacting protrin, RIP)1
和3是细胞坏死信号通路中极为重要的调节蛋白。

与RIP家族其他成员不同, RIP3与RIP1有一段特殊

的蛋白相互作用区域, 两者相互作用使RIP1磷酸化, 
形成坏死诱导复合物。RIP3募集下游蛋白激酶, 如
糖原磷酸化酶、谷氨酰胺合成酶和谷氨酸脱氢酶等, 
并提高其活性, 这些酶通过参与三羧酸循环产生过

量活性氧, 导致细胞坏死(图2)[27]。所以, 线粒体上迅

速产生并积累的ROS介导了TNF诱导的Caspase非依

赖型的细胞坏死。

在很多情况下, 细胞凋亡和细胞坏死是共存的, 
且可以发生转化。例如, TNF-α、FasL等即可诱发

细胞凋亡, 也可诱发细胞坏死, RIP3作为一个分子开

关可转换细胞的死亡方式[25]。RIP3不影响RIP1介
导的细胞凋亡过程, 是RIP1介导的坏死所必需的。

当Caspase被阻断或Caspase依赖的通路不能正常被

激活时, 细胞坏死会作为替补的死亡方式发生[28]。

RIP1是决定细胞生存和死亡的交叉点, RIP3则是决

定细胞死亡方式的转换器[29]。

3   Wnt/β-catenin信号通路对细胞凋亡和

坏死的调控作用
Wnt/β-catenin信号具有多种下游靶基因, 包括

控制细胞凋亡和坏死的基因, 一旦启动这些基因, 细
胞就会启动凋亡或坏死程序。而这些基因的启动

异常会造成细胞凋亡和坏死的异常, 目前对于Wnt/
β-catenin信号对细胞凋亡的调控作用研究比较多, 
因其与肿瘤细胞的增殖有关, Wnt/β-catenin信号参

与细胞程序性死亡的调控近几年才被认识。

3.1   Wnt/β-catenin信号通路对细胞凋亡的调控作

用

研究发现, 在癌细胞中Wnt/β-catenin信号会

抑制细胞发生凋亡。Wnt/β-catenin信号通路的下

游靶基因中包括有细胞周期相关基因Cyclin, 原癌

基因C-myc、Survivin, 血管内皮生长因子(vascular 
endothelial growth factor, VEGF)基因等。它们均与

肿瘤的发生发展有密切关系, 当这些基因被启动后, 
细胞就会异常增殖。Survivin是凋亡抑制因子[31], 
抑制Caspase活性 , 而β-catenin又与细胞黏附有关 , 
Survivin和β-catenin共同作用就会促进癌细胞的增

殖。另外, 细胞周期蛋白Cyclin-D1的异常以及原癌

基因C-myc的表达, 也会促进细胞过度增殖, 抑制细

胞的凋亡。据报道, 李先东等[32]先后分析了正常肝

组织、肝硬化组织和肝癌组织中Survivin和β-catenin
的表达, 发现正常肝组织中无Survivin和β-catenin
的异常表达, 肝硬化组织中无Survivin表达, 有20% 
β-catenin出现异常表达, 而在肝癌组织中Survivin
和β-catenin的异常表达均达到60%以上, 两种蛋白

与原发性肝癌呈正相关关系。所以, β-catenin导致

Survivin基因的表达水平提高, Survivin通过影响癌细

胞的凋亡和增殖, 在肿瘤的发生中起重要作用。

综上所述, Wnt/β-catenin信号通过抑制细胞凋

亡进而促进癌细胞增殖。但另有文献指出, 某些

细胞中Wnt/β-catenin信号通路还可促进细胞的凋

亡, 在大多数良性黑色素痣中发现存在β-catenin, 一
旦β-catenin的含量下降, 将会导致良性黑痣向恶性

黑色素瘤发展[33]。当激活黑色素瘤细胞内的Wnt/
β-catenin信号通路后, 细胞内的促凋亡因子BIM的

表达量上调, 同时抑制抗凋亡因子Mcl-1的表达。

β-catenin蛋白诱导黑色素瘤细胞凋亡, 这一结论对

于预防和治疗黑色素瘤都有积极作用[34]。也有报

道认为, 细胞在缺氧复氧处理过程中, 激活Wnt/
β-catenin信号能显著增加Caspase-3的活性, 即促进

了细胞的凋亡[35]。本研究小组通过激活减毒活菌卡

介苗(bacillus calmette-guerin, BCG)感染后的小鼠

巨噬细胞的Wnt/β-catenin信号通路后发现, Wnt/
β-catenin信号可上调被感染的巨噬细胞的促凋

亡蛋白Bax的表达水平、下调抗凋亡蛋白Bcl-xl
和Mcl-1的表达水平, 并启动主要依赖于Caspase
途径的凋亡程序, 导致细胞线粒体膜电位下降和

Caspase-3的活化, 从而诱导巨噬细胞凋亡[36]。

3.2   Wnt/β-catenin信号通路对细胞坏死的调控作

用

细胞坏死无论是在生理还是病理过程中都有

着重要作用, 被认为是经典的凋亡诱导剂的死亡受

体配基TNF-α会导致某些细胞坏死, 这个过程有着

独特的信号通路, Wnt/β-catenin信号在这些信号通

路上也可发挥作用。当细胞发生坏死后胞内物质

会释放到外界, 引起炎症反应。所以, 减少细胞的

坏死是控制炎症反应或一些疾病的有效手段。目

前, 关于Wnt/β-catenin信号是否参与一些疾病包括

癌症中细胞坏死的过程, 很少有相关报道, 且集中

在PARP-1这条坏死通路上, 是否参与调控RIP3、
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RIP1的表达未见报道。研究发现, Wnt/β-catenin
信号的激活可以抑制被BCG感染的巨噬细胞的坏

死[36]。结核病是由结核分枝杆菌(Mycobacterium 
tuberculosis, MTB)引起的感染性疾病, 严重影响人

们的身心健康。MTB在机体内的主要宿主细胞是

巨噬细胞, 两者在长期的免疫相互作用过程中形成

各自的有效策略[37]。MTB逃避了机体的免疫作用

进入巨噬细胞后, 巨噬细胞会出现两种情况。第一

种情况是巨噬细胞发生凋亡, 将MTB彻底杀死[38]; 
第二种情况是巨噬细胞产生大量TNF-α发生坏死, 
MTB会被释放到细胞外环境, 得到一定积累且机体

免疫力下降时就可能爆发结核病[39]。在被BCG感染

的巨噬细胞中引入Wnt3a, 会引起细胞内谷胱甘肽

(glutathione, GSH)含量增加, ROS含量下降, 同时, 下
调坏死相关蛋白PARP-1和AIF的蛋白表达量, 进而

阻止巨噬细胞的坏死[40]。研究发现, Wnt/β-catenin信
号对肺泡巨噬细胞抗结核分枝杆菌的免疫调节有重

要作用, 为结核病的预防及治疗提供了新方法。

由此可见, 根据前人报道, Wnt/β-catenin信号对

细胞凋亡及坏死的调控作用可以用图3来总结。

4   展望
综上所述, Wnt/β-catenin信号通路对于细胞的

凋亡和坏死有着重要作用, 可谓“亦正亦邪”。它既

有促进癌细胞增殖的功能, 又有抑制癌细胞增殖的

功能, 同时对感染性疾病肺结核也有抑制其细胞坏

死的保护作用。从中可以看出, 对于Wnt/β-catenin

信号通路与细胞凋亡和坏死的关系研究是具有重大

意义的, 我们可以通过激活或阻断Wnt/β-catenin信

号通路来实现控制细胞的凋亡或坏死, 从而达到预

防或控制癌症等相关疾病的目的。目前, 对于Wnt/
β-catenin信号是如何调控细胞的坏死尚处于起步阶

段, 它是否参与调控RIP1、RIP3这条途径, 还有许多

未知机理等待我们去发掘和认识。随着研究的不断

深入, 相信在不久的将来, 对于Wnt/β-catenin信号对

细胞的凋亡和坏死的调控机制更加明确, 将对肿瘤

的发生发展和一些感染性疾病的致病机理会有更深

一步了解, 为医学研究提供一个新的研究领域。为

进一步研究靶点治疗奠定了理论基础, 有望开拓肿

瘤治疗的新局面。

Frizzled

GSK3CK1

Axin
Dvl

Wnt

Wnt signaling cascades

Cyclin Survivin BIM Mcl-1 Bax

Cyto C

Caspase-3

ROS

PARP-1

RIP1/RIP3

NecrosisApoptosis

TNF-α

Wnt/β-catenin信号主要通过调节细胞周期调控基因Cyclin、凋亡抑制基因Survivin的表达抑制一些癌细胞的凋亡; 通过上调促凋亡蛋白BIM、

Bax和下调抗凋亡蛋白Mcl-1的表达促进细胞凋亡; 通过抑制炎性因子TNF-α的过度分泌、下调活性氧ROS的含量抑制细胞坏死。

Wnt/β-catenin signaling can inhibit some tumor cell apoptosis by regulating the expression of Cyclin and Survivin, but also mupregulate the expression 
of pro-apoptotic protein BIM and Bax, downregulate anti-apoptotic protein Mcl-1 and Bcl-xl to promote apoptosis. The signal pathway can also inhibit 
the necrosis by inhibiting the excessive secretion of TNF-α, and reducing the expression of ROS.

图3   Wnt/β-catenin信号通路对细胞的凋亡和坏死调控作用

Fig.3   Overview of the Wnt/β-catenin signaling regulation on apoptosis and necrosis
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