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摘  要 

胰岛素样生长因子2 mRNA结合蛋白2 (Insulin-like growth factor 2 mRNA-binding protein 2, IGF2BP2)，
是一种RNA结合蛋白，它主要通过结合靶RNA分子(如mRNA)来调控RNA的稳定性、定位、翻译和降解，由

此来影响基因表达和细胞功能。IGF2BP2可以通过参与mRNA的m6A甲基化修饰来调节细胞的增殖、迁移、

转移、侵袭和凋亡来参与癌症的发生发展。近年来IGF2BP2在妇科肿瘤中的作用备受关注，本文就

IGF2BP2在妇科肿瘤中的研究进展进行综述。 
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Abstract 
Insulin-like growth factor 2 mRNA-binding protein 2 (IGF2BP2), a kind of RNA-binding protein, mainly 
regulates the stability, localization, translation and degradation of RNA by binding to target RNA mol-
ecules (such as mRNA), thereby influencing gene expression and cell function. IGF2BP2 can participate 
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in the m6A methylation modification of mRNA to regulate cell proliferation, migration, invasion, me-
tastasis and apoptosis, and thus be involved in the occurrence and development of cancer. In recent 
years, the role of IGF2BP2 in gynecological tumors has attracted much attention. This article reviews 
the research progress of IGF2BP2 in gynecological tumors. 
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1. 引言 

m6A 甲基化(N6-甲基腺苷，N6-methyladenosine)是真核生物 RNA 中最常见的一种转录后修饰形式，

这种修饰涉及腺嘌呤第六位氮的甲基化[1]，它通过在腺苷(A)的氮 6 位(N6)上添加一个甲基基团来实现，

是一种动态、可逆的修饰过程。此过程广泛存在于 mRNA 和非编码 RNA (如 lncRNA、miRNA)中[2] [3]。
m6A 修饰是由甲基转移酶(“writers”)催化，去甲基酶(“erasers”)逆转，并由结合蛋白(“readers”)识别[4]。由

m6A 修饰相关酶引起的异常 m6A 修饰与人类疾病，尤其是癌症密切相关[5]。 
胰岛素样生长因子 2 mRNA 结合蛋白家族(Insulin-like Growth Factor 2 mRNA-Binding Proteins, 

IGF2BPs)是一类保守的 RNA 结合癌胚蛋白家族成员，作为 m6A“readers”，负责识别 RNA 甲基化修饰

并调控下游 RNA 的翻译及降解等过程，包括三个成员：IGF2BP1、IGF2BP2 和 IGF2BP3 [6]。 
胰岛素样生长因子 2 mRNA 结合蛋白 2 (Insulin-like growth factor 2 mRNA-binding protein 2, IGF2BP2)

是近年来被广泛研究的癌症相关基因之一，是一种 RNA 结合蛋白，它结合靶 RNA 分子(如 mRNA)，通

过调控 RNA 的稳定性、亚细胞定位、翻译效率及降解过程，从而在转录后水平调控基因表达并影响细胞

功能。在机制上，IGF2BP2 通过调节 miRNAs、lncRNAs 和其他 m6A 相关基因的转录来调节癌细胞的增

殖、迁移、侵袭、转移和凋亡[5] [6]。IGF2BP2 作为胰岛素样生长因子 2 (Insulin-like growth factor 2, IGF2)
的 mRNA 结合蛋白，不仅能够结合并促进 IGF2 mRNA 的翻译以增加 IGF2 蛋白表达来发挥作用，还能

够通过特定的功能域结合并稳定其他基因发挥作用[7] [8]。多项研究发现，IGF2BP2 在实体瘤的肿瘤组织

中高表达，本文旨在综述 IGF2BP2 在妇科恶性肿瘤中的作用及研究进展。 

2. IGF2BPs 家族的生物学功能 

IGF2BPs 通过结合靶 RNA 分子(如 mRNA)调控 RNA 的稳定性、定位、翻译和降解，从而在细胞增

殖、分化、代谢以及肿瘤发生发展中发挥关键调控作用[9]。IGF2BPs 作为一个独特的 m6A 阅读器(Reader)
家族，通过特异性识别保守的 GG(m6A)C 序列，可靶向数千个 mRNA 转录本，并以 m6A 依赖的方式促

进其靶 mRNA (例如 MYC)的稳定性和储存，进而上调相应靶基因的表达表达。其中，IGF2BPs 的 K 同

源(KH)结构域参与识别 m6A，并且参与致癌过程[9]。m6A 甲基化常于终止密码子和 3’非翻译末端区域

附近富集，作为 m6A“甲基化酶结合蛋白”它确保经过甲基化过程的 mRNA 被读取，展现其被修饰后的

特异性[10]。IGF2BPs 家族通过结合靶 mRNA 的 3’非翻译区(3’UTR)或编码区，保护 mRNA 免受降解，

从而增强 RNA 的稳定性。 
研究表明，IGF2BPs 通过识别 m6A 修饰位点，稳定目标 mRNA，促进肝癌、结肠癌等肿瘤细胞的增
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殖与进展[6]。在肺癌、乳腺癌中，IGF2BPs 通过 m6A 修饰促进细胞增殖、存活及化疗耐药，抑制凋亡，

并与糖酵解、血管生成及肿瘤微环境中的免疫反应相关[11]。下调 IGF2BPs 表达可增强干扰素 β 刺激基

因的表达，抑制 IFNβ和 IFNγ诱导的细胞生长[6]。综上，IGF2BPs 在多种恶性肿瘤中发挥重要作用，其

表达水平与肿瘤细胞增殖、迁移、侵袭能力及患者预后密切相关，具有潜在的临床应用价值。IGF2BP2 及

其家族与甲基化之间的关系见图 1。 
 

 
Figure 1. The relationship between IGF2BP2 and its family members and methylation 
图 1. IGF2BP2 及其家族与甲基化之间的关系 

2.1. IGF2BP2 调控肿瘤细胞增殖 

无限增殖是肿瘤细胞的核心特征之一[12]。IGF2BP2 作为 RNA 结合蛋白质(RNA-binding protein, RBP)
家族中的高度保守的成员，通过调节 mRNA 的定位、稳定性和翻译，精细调控蛋白功能[13]。IGF2BP2
在肿瘤中异常高表达，敲低其表达可抑制卵巢癌细胞增殖[14]。 

IGF2BP2 可调控多条信号通路影响增殖，如通过调节 mRNA 的 m6A [15] [16]，激活 MAPK [17]信号

通路，稳定 MYC mRNA 以激活 PI3K/Akt [18]通路，上调细胞周期及生存相关下游靶基因。此外，IGF2BP2
与多种 mRNA 结合，竞争性抑制 miRNA 对其靶标的抑制作用，促进增殖[14] [19]。miRNA (如 miR-141)
也可负向调控 IGF2BP2 表达，与 IGF2BP2 mRNA 结合，抑制其翻译或降解，抑制细胞的增殖[18]。IGF2BP2
还参与肿瘤干细胞维持，通过调控 SOX2、NANOG 等基因，支撑干细胞自我更新[20]。 

IGF2BP2 表达水平与肿瘤恶性程度、临床分期及预后密切相关。其可通过影响肿瘤免疫微环境[21]，
调节 M2 型巨噬细胞极化，间接促进肿瘤发展[22]。目前已在宫颈癌、卵巢癌等妇科恶性肿瘤中观察到

IGF2BP2 表达上调，提示其在肿瘤增殖中发挥关键作用。 

2.2. IGF2BP2 调控肿瘤转移 

IGF2BP2 参与细胞极化、迁移、形态、代谢、增殖及分化等重要过程，与肿瘤转移能力密切相关。

其在胚胎发育阶段的上皮、肌肉和胎盘组织中高表达，在成年个体的对应组织中的表达下调。但在某些

侵袭性癌症中，重新高表达[23]。IGF2BP2 可通过促进 MYC mRNA 的 m6 修饰及蛋白表达，增强糖酵

解，促进结直肠癌[24]、肝癌[16]转移[25]。在急性髓性白血病(AML)中，IGF2BP2 以 m6A 依赖方式调控

谷氨酰胺代谢关键靶标(例如 MYC、GPT2 和 SLC1A5)的表达，促进白血病发展和干细胞自我更新；小分
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子抑制剂(CWI1-2)显示出抗白血病作用，提示 IGF2BP2 可作为治疗靶点[26]。此外，Xiaojuan Pan 等[27]，
发现 Circ-TNPO3 可通过结合 IGF2BP2 蛋白并破坏 SERPINH1 mRNA 稳定性，抑制透明细胞肾细胞癌转

移。上述研究表明，IGF2BP2 在肿瘤转移中发挥多重作用，其机制因肿瘤类型而异，需进一步研究。 

3. IGF2BP2 与卵巢癌 

卵巢癌是女性生殖系统三大常见恶性肿瘤之一，占女性肿瘤的 3%，但死亡率居妇科肿瘤榜首，严重

威胁女性生命健康[28]。卵巢癌目前一线治疗方式是全程管理，手术、化疗联合靶向维持治疗[29]，受早

期症状缺失及检测手段局限，约 70%患者确诊时已进展至晚期，易出现耐药及转移，5 年生存率仅为 30% 
[30]。 

Yaqian Shi 等[31]，通过甲基化 RNA 免疫沉淀测序，证明了在卵巢癌组织中存在广泛的 m6A 修饰失

调。在卵巢癌中，m6A 修饰以及 IGF2BP2 的 mRNA 和蛋白水平显著升高。IGF2BP2 的过表达在体外促

进了卵巢癌细胞的增殖、迁移和侵袭，并在体内加速了肿瘤的生长和转移，而 IGF2BP2 敲除显示出相反

的效果。 
Jia Yuan 等[32]，研究发现 IGF2BP2 的高表达与信号转导子和转录激活子 1 (STAT1)和药物敏感性相

关。IGF2BP2 的低表达与化疗耐药相关，与高肿瘤微环境评分和肿瘤浸润免疫细胞相关，表明免疫治疗

可能适用于化疗耐药患者。研究表明，IGF2BP2 高表达的卵巢癌患者总生存时间(OS)和无进展生存时间

(PFS)明显低于 IGF2BP2低表达的患者[33]。Shengtan Wang等[33]，研究发现 IGF2BP2上调的 circ_0000745
通过 miR-3187-3p/ERBB4/PI3K/Akt 轴促进卵巢癌细胞的侵袭性和干细胞性。由于 IGF2BP2 在卵巢癌发

生发展中的作用，针对 IGF2BP2 的干预可能有助于改善卵巢癌患者的治疗结果[34]。通过干扰 IGF2BP2
的表达或功能，以此来抑制肿瘤细胞的生长、增殖及侵袭能力，并诱导肿瘤细胞凋亡，从而发挥抗肿瘤

作用[8]。因此，靶向 IGF2BP2 可能改善卵巢癌治疗结局。 

4. IGF2BP2 与宫颈癌 

在发展中国家，宫颈癌是女性中最常见恶性肿瘤之一，约占女性癌症的 25% [35]，也是全球女性癌

症相关死亡的主要原因之一[36]，近年来，宫颈癌发病年龄呈年轻化趋势，对女性健康构成严重威胁。人

乳头瘤病毒(Human Papilloma virus, HPV)感染是宫颈癌发生的重要危险因素，其中高危型 HPV 的持续感

染可显著增加宫颈癌前病变的发生风险[37]，最终可能会由癌前病变发展为宫颈癌[38]。研究表明，在 HPV
阳性宫颈癌组织中，IGF2BP2 的表达水平高于 HPV 阴性组织和癌旁正常组织[25]。研究表明，HPV E6/E7
蛋白通过 IGF2BP2 调控 MYC mRNA m6A 修饰来促进宫颈癌细胞中的有氧糖酵解、增殖和转移[39]。
Chenchen Hu 等[39]，发现 IGF2BP2 过表达可以逆转 HPV16/18E6/E7 敲低引起的宫颈癌细胞增殖、转移

和糖酵解能力。有研究揭示 METTL3 通过增强 CTSL mRNA 的 m6A 修饰水平，并经 IGF2BP2 稳定其

mRNA，促进宫颈癌转移[40]。 
由于 IGF2BP2 在宫颈癌发生发展中的重要作用，通过靶向 IGF2BP2 或其调控的 mRNA，可能开发

出新的宫颈癌治疗策略。 

5. IGF2BP2 与子宫内膜癌 

作为女性第四大常见恶性肿瘤，子宫内膜癌(endometrial cancer)在我国女性生殖系统恶性肿瘤中发病

率位列第二[38]，子宫内膜癌在晚期患者中复发率高，预后差[41]。早期子宫内膜癌主要通过手术治疗，

而晚期和非激素依赖性子宫内膜癌主要使用卡铂/紫杉醇治疗[42]。Yanli Zhang 等[43]比较了子宫内膜癌

组织和正常组织之间 23 种 m6A RNA 甲基化调节因子的表达，发现 IGF2BP2 等调节因子在子宫内膜癌
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中表达下调。Rui Shi 等[44]研究发现，在子宫内膜癌中，m6A 修饰的 circCHD7 与 IGF2BP2 结合并通过

增强 mRNA 稳定性激活 JAK/STAT 信号通路，以 m6A 依赖性方式促进靶基因 PDGFRB 的表达促进肿瘤

细胞增殖并抑制细胞凋亡。Yizi Wang 等[45]进行了 m6A 调节基因与子宫体子宫内膜癌患者生存率的相

关性分析，发现 IGF2BP2 与子宫体子宫内膜癌患者生存结果密切相关。 
综上所述，IGF2BP2 与子宫内膜癌的关系正在逐渐被揭示，这些研究为新型治疗策略的研发提供了

潜在方向。 

6. 讨论与比较 

6.1. 表达模式差异 

IGF2BP2 在三种主要妇科恶性肿瘤中的表达模式呈现明显异质性：卵巢癌、宫颈癌中呈一致高表达，

发挥典型促癌因子作用；子宫内膜癌中表达结论矛盾，既有高表达促癌报道，也有低表达抑癌发现。这

种差异可能与肿瘤病因学、分子分型及肿瘤微环境异质性密切相关：卵巢癌与宫颈癌多由致癌病毒感染

或基因突变驱动，肿瘤微环境更易诱导 IGF2BP2 异常激活；而子宫内膜癌分为雌激素依赖型(I 型，占

80%，预后较好)与非雌激素依赖型(II 型，占 20%，恶性程度高、预后差)，不同分子分型的 m6A 调控网

络差异显著，可能导致 IGF2BP2 表达双向改变。 

6.2. 功能与调控网络异同 

6.2.1. 共性特征 
m6A 依赖性调控：三种肿瘤中，IGF2BP2 均通过 m6A 依赖方式识别并稳定靶 mRNA，核心下游通

路存在高度重叠。 
核心促癌通路共享：均靶向 MYC mRNA，调控细胞增殖与有氧糖酵解；均激活 PI3K/Akt 信号通路，

促进肿瘤侵袭转移；均与非编码 RNA (circRNA, miRNA)形成调控轴，影响肿瘤干细胞特性。 
预后相关性一致：IGF2BP2 高表达均与患者不良预后相关，可作为潜在预后分层标志物。 

6.2.2. 特异性差异 
卵巢癌：IGF2BP2 主要通过 m6A-CKAP2L、circ_0000745-miR-3187-3p-ERBB4 轴发挥促癌作用，且

与化疗耐药、免疫微环境重塑密切相关，是卵巢癌免疫联合治疗的潜在靶点。 
宫颈癌：IGF2BP2 的促癌作用高度依赖 HPV E6/E7，核心机制为 HPV E6/E7-IGF2BP2-MYC 轴调控

有氧糖酵解，同时受 METTL3-CTSL 通路协同调控，HPV 感染状态是其功能发挥的关键前提。 
子宫内膜癌：IGF2BP2 功能呈现双向性，促癌机制聚焦 circCHD7-IGF2BP2-PDGFRB-JAK/STAT 轴，

抑癌作用可能与特定分子分型或下游未知靶基因相关，调控网络最为复杂。 

6.3. 子宫内膜癌矛盾结论成因解析 

子宫内膜癌中 IGF2BP2 表达与功能的矛盾结论，核心成因可归纳为以下四点：样本异质性：现有研

究样本多未严格区分 I 型/II 型子宫内膜癌，I 型雌激素受体阳性、m6A 整体修饰水平低，IGF2BP2 可能

低表达；II 型恶性程度高、m6A 修饰激活，IGF2BP2 可能高表达，分型混杂导致结果矛盾。检测方法差

异：部分研究采用 qPCR 检测 mRNA 水平，部分采用免疫组化(IHC)检测蛋白水平，mRNA 与蛋白表达

受翻译后修饰、降解调控影响，可能出现不一致，导致结论分歧。调控网络复杂性：子宫内膜癌中存在

多条 m6A 调控通路，IGF2BP2 可与不同 lncRNA、circRNA 结合形成不同调控轴，在雌激素、缺氧等不

同微环境刺激下，可能呈现促癌或抑癌双重功能。样本量与地域局限：现有研究多为小样本、单中心研

究，缺乏多中心、大样本验证；不同地域人群遗传背景、生活方式差异，也可能影响 IGF2BP2 表达与功

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1662411


罗梦芸 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1662411 1914 临床医学进展 
 

能，导致结果不一致。 

6.4. 临床转化启示 

卵巢癌：IGF2BP2 高表达提示不良预后，可作为预后分层标志物；靶向 IGF2BP2 或其下游 PI3K/Akt
通路，联合免疫检查点抑制剂，有望改善晚期卵巢癌化疗耐药、提升免疫治疗疗效。 

宫颈癌：IGF2BP2 是 HPV 阳性宫颈癌特异性靶点，可用于 HPV 阳性患者精准分层治疗；联合 HPV
疫苗或抗 HPV 治疗，可能增强治疗效果、降低复发风险。 

子宫内膜癌：需先明确分子分型与 IGF2BP2 表达的关联，针对 II 型高表达患者，可靶向 IGF2BP2-
JAK/STAT 通路；针对 I 型低表达患者，可探索 IGF2BP2 激动剂的抑癌作用，实现分型精准治疗。 

7. 总结和展望 

IGF2BP2 在妇科肿瘤的发生、发展中具有重要作用，尤其在 m6A RNA 修饰调控方面。作为一个多

功能 RNA 结合蛋白，IGF2BP2 不仅参与肿瘤细胞增殖、侵袭和代谢过程，还通过与多种 RNA 分子的相

互作用，影响了肿瘤微环境和细胞命运。 
现有研究揭示了 IGF2BP2 参与妇科肿瘤进展的核心机制，为临床诊疗提供了潜在靶点，但仍存在调

控网络不清晰、矛盾结论未阐明、临床转化不足等问题。基于现有研究进展，未来的研究方向可以倾向

于；解析子宫内膜癌中 IGF2BP2 双向调控机制；构建 IGF2BP2 介导的 m6A 调控网络临床转化模型；开

发靶向 IGF2BP2 的高特异性小分子抑制剂；揭示 IGF2BP2 调控妇科肿瘤免疫微环境的分子机制。 
综上，IGF2BP2 是妇科恶性肿瘤精准诊疗的潜在核心靶点，深入探索其作用机制、解决矛盾结论、

推进临床转化，有望为妇科肿瘤患者带来更精准、有效的治疗策略，显著改善临床结局。 
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