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摘要 ( Abstract ) 

   橘黴素 ( Citrinin，簡稱 CTN ) 是真菌類的二次代謝產物，具致畸胎毒性  

( teratogrnicity ) 、腎臟毒性及癌化細胞的潛力。在許多食品與飼料中均可檢測到

橘黴素的存在，長期誤食被汙染的食品和飼料時可能會危及人類及動物的健康。

因此，探討橘黴素在細胞中引起細胞毒性的作用機轉，將有助於我們對於食品及

飼料進一步的安全評估，以期望維護公共食品安全及大眾健康。 

   在本研究中，我們利用人類胚胎腎臟細胞 ( HEK293 ) 進行橘黴素毒理機轉

的研究。隨著橘黴素處理濃度的提高，造成 HEK293 細胞的存活率下降， 而在 

HEK293 細胞中，E-cadherin 的表現量會隨著橘黴素劑量的提高而下降，意味著

表皮細胞正處於間質轉化的狀態，並使細胞具有轉移或是侵襲的能力。 

  為了進一步探討橘黴素是否能活化 Wnt /β-catenin 路徑，本實驗將 HEK293 

細胞利用不同劑量的橘黴素處理，並利用 Western Blot 與免疫螢光染色法觀察 

β-catenin 在細胞中的表現，結果顯示 β-catenin 的表現量會隨著增加橘黴素處

理的時間或劑量的增加而上升。综合以上結果，本實驗推測橘黴素具有癌化細胞

的潛力，且橘黴素可能造成 β-catenin 在細胞核中堆積，進而促使細胞癌化的

生成。 

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



序論 ( Introduction ) 

    橘黴素 ( Citrinin，簡稱  CTN ) ，於 1931 年由 Penicillium citrinum (青黴屬) 

分離出來而得名 ( Abramson et al., 2001 ) ，普遍存在於受黴菌汙染的穀類製品

中，包括玉米、小麥、大麥及米等 ( Blanc et al., 2001 )。在動物實驗結果顯示橘

黴素會造成腎臟近端曲管損傷及干擾肝腎細胞粒線體功能 ( Chagas et al., 

1995 ) ，同樣的結果在大鼠實驗中也證實橘黴素具有腎毒性和肝毒性，會導致腎

臟腺腫瘤生成 (Aleo et al., 1991 ) 。之前文獻指出橘黴素具有抑制蛋白質合成、

抑制細胞增生、引起細胞週期停滯 ( Chang et al., 2010 ) 的能力。過去研究中也

陸續發現，紅麴具有影響血中膽固醇含量及血壓等作用 ( Kohama et al., 1987 )，

所以目前全球將紅麴發酵產品廣泛應用在食品工業中，而紅麴發酵的過程，常伴

隨著具有肝腎毒性的橘黴素產生，如果人類及牲畜長期攝取被橘黴素汙染的食品

或飼料，可能會影響生命安全，藉由了解橘黴素的致毒劑量及致毒機轉，將有助

於我們對於食品及飼料進一步的安全評估，以期望維護公共食品安全及大眾健

康。   

  E-cadherin 蛋白質鑲嵌於表皮細胞的細胞膜中，其主要功能是藉由       

β-catenin 、 α-catenin 以及 γ-catenin 等蛋白質結合之後，再與 actin 細胞骨

架形成牢固的鍵結，藉此結構來維持細胞間的形態。過去文獻指出癌細胞的轉移

與 E-cadherin 表達有關，若失去 E-cadherin 的表現會造成 cell-cell junction 的

系統失去功能，細胞便失去 contact inhibition 的特性，造成細胞分裂增生並且改

變細胞分化的狀態，使細胞產生轉移的現象 ( Nagafuchi et al., 1988 ) 。因此，可

知 E-cadherin 在抑制腫瘤細胞發生轉移的作用上具有極重要的功能。之前研究

指出 E-cadherin 基因突變，造成 E-cadherin 蛋白質 C 端的變異，使 E-cadherin 

無法與 α-catenin 結合，當 α-catenin 蛋白質表現異常以及 β-catenin 磷酸化狀

態改變時，會進而影響 E-cadherin 與 APC 蛋白的結合，而導致 E-cadherin 表

現量下降 ( Hirohashi, 1998 )。 

  β-catenin 為 Wnt 傳遞路徑下游的 effector，在細胞的附著與訊號傳遞中扮

演重要的角色。在一般正常休眠之細胞中，β-catenin 在細胞質中含量極低，因

為游離態的 β-catenin 會迅速經由 ubiquitin - proteasome 的路徑降解，在降解

過程中，需要與多種蛋白質作用，首先與 APC 及 Axin 蛋白質結合，再經由 



GSK3  將 β-catenin 磷酸化，最後使 p-β-catenin 降解 ( Conacci-Sorrel et al., 

2002 ) 。另一方面，當 Wnt 存在時，Wnt 會鍵結到細胞表面的接受器 ( receptor 

of Frizzled family ) ，誘發 Dvl 蛋白質 ( Dishevelled protein ) ，此蛋白作用後抑

制 GSK3 對於 β-catenin 之磷酸化作用，因而抑制 β-catenin 被降解，使得 

β-catenin 轉移至細胞核中，並與 TCF / LEF 轉錄因子結合，調控細胞增生有關

的基因，而其調控的目標基因為 Cyclin D1 、 Myc 、 BMP-4 、 MMP-7 等 

( Peifer et al., 2000 ) 。前人研究指出 CTN 處理腎臟細胞將導致 E-cadherin 的表

現量下降 ( 尚未發表 )，而 E-cadherin 基因突變會使 β-catenin 磷酸化狀態改

變，且 E-cadherin 的表現量也會下降，所以本計畫推測橘黴素可能藉由調控 

β-catenin 的表達而造成細胞癌化的潛能，由於橘黴素對於 β-catenin 的機制尚

未有相關文獻討論其途徑及作用機制，本計劃希望以細胞模式了解橘黴素影響 

β-catenin 的作用機轉，以更明確地得知其二者在細胞中是否與促使細胞癌化形

成的機制相關。 

 

 

 

 

 

 

 



研究動機與研究問題 

   在過去的動物實驗中證實橘黴素可能導致細胞癌化，若長期食入高劑量的橘

黴素會造成肝、腎等器官的損害。之前研究證實  CTN 導致腎臟細胞中 

E-cadherin 表現量下降，參考文獻指出 E-cadherin 表現量下降與 β-catenin 蛋

白質表現相關，由於調控 β-catenin 蛋白質的表達在細胞癌化中扮演重要的角

色，但是橘黴素與 β-catenin 的關係尚未明確，所以本計畫擬以細胞模式探討

橘黴素調控 β-catenin 的作用機轉。 

【子目標一】 橘黴素是否調控 β-catenin 的 mRNA 和蛋白質表現量 

    過去文獻指出橘黴素可能導致細胞具有癌化的潛力，但是橘黴素是否藉由調

控 β-catenin 而導致細胞癌化的機轉尚不明確，因此我們擬進一步探討橘黴素

是否影響細胞中β-catenin 的表現量，進而影響細胞癌化。 

【子目標二】 橘黴素是否藉由活化 Wnt 訊息傳遞路徑影響 β-catenin 的表現 

    先前研究顯示 β-catenin 堆積在細胞核中會導致惡性腫瘤的生成，腫瘤的

生成機制主要藉由不正常活化 Wnt /β-catenin 路徑。當 Wnt 未活化時，     

β-catenin 與 Axin 、 APC 、 glycogen synthase kinase-3β GSK3β ) 、 CK1α 形

成 destruction complex ，其中 GSK3β 與 CK1 分別將 β-catenin 的 Sr33 、 

Ser37 、 Thr41 與 Thr45 磷酸化，使 p-β-catenin 被降解。因此我們想進一步

探討橘黴素是否活化 Wnt /β-catenin 路徑，進而抑制 β-catenin 磷酸化，使得

β-catenin 堆積在細胞核內，並影響下游的基因。 

【子目標三】 橘黴素是否在轉錄調節中影響 β- catenin 下游基因的活性 

    已知當 β-catenin 轉移到細胞核時，其與 TCF ( T cell factor ) / LEF 

( lymphoid enhancer factor ) 蛋白質結合，進而驅使 basal transcriptional factor 與 

co-activator 的結合並活化，最後造成下游與癌細胞不正常的增生或促進細胞入

侵的能力有關的基因之表達，例如：  cyclin D1 、 c-myc 、 c-jun 、 matrix 

metalloproteinase 2 與 7 ( MMP2 與 MMP7 ) 。所以我們擬進一步探討橘黴素是

否藉由調控 β-catenin 蛋白質而影響其下游基因的表達。 

 

 

 



研究方法及步驟 

【子目標一】 橘黴素是否調控 β-catenin 的 mRNA 和蛋白質表現量 

 

 ( i ) 橘黴素在 HEK293 細胞中適合作用的濃度範圍 

     利用 MTS assay 偵測細胞毒性，將細胞處裡不同濃度的 CTN 後，加入 

CellTiter 96 AQueous One Solution Cell Proliferation assay ( Promega, USA ) ，並以波

長 490 nm 的吸光值測定細胞的存活率。   

 

( ii ) β-catenin mRNA 的表現量     

      將 HEK293 細胞處理橘黴毒素，抽取細胞中的 RNA 並反轉錄 

cDNA ，再利用半定量 PCR 分析橘黴素對 β-catenin mRNA 表現量的影響。 

PCR 所使用的引子為 β-catenin - F - 5’ - TGGAATGCAAGCTTTAGGAC - 3’  

                    β-catenin - R- 5’- TCTGAACCCAGAAGCTGAAC - 3’  

 

( iii ) β-catenin 蛋白質的表現量 

    利用 Westeron blot 觀察 β-catenin 蛋白質的表現量，將 HEK293 細胞利

用不同濃度的橘黴毒處理素，接著萃取細胞內的蛋白質，接下來利用 SDS-PAGE 

凝膠電泳及 Western blot  ( 使用對 β-catenin 有專一性的抗體 ) 以分析橘黴

素對 β-catenin 蛋白質表達量的影響。 

 

 (iv) β-catenin 在細胞中的分布的影響   

     利用免疫螢光染色法觀察 β-catenin 在細胞核中的表現，以正立螢光顯微

鏡 (  ZEISS AXOPLANT  ) 放大 1000 倍，搭配  420 nm 的濾鏡觀察綠色螢光

訊號的α-tubulin 及搭配 365 nm 的濾鏡觀察藍色螢光訊號的細胞核。 

 

 

 

 

 

 



【子目標二】 橘黴素是否藉由活化 Wnt 訊息傳遞路徑影響 β-catenin 的表現 

 

 ( i ) β-catenin 是否被磷酸化 

     利用 Westeron blot 觀察 β-catenin 是否被降解，將 HEK293 細胞利用不

同濃度的橘黴毒處理素，接著萃取細胞內的蛋白質，接著利用 SDS-PAGE 凝膠

電泳及 Western blot  ( 所用的抗體為 anti- phosphorylation-β- catenin 抗體 ) 

以分析橘黴素對 β- catenin 磷酸化程度的影響。 

 

( ii ) 橘黴素是否影響 Dvl 蛋白質的表現量  

      將 HEK293 細胞的培養液中分別加入不同濃度的橘黴素處理 24 小時

後，萃取細胞內的所有蛋白質並利用 Protein Assay 進行蛋白質定量，接著使用

SDS-PAGE 依分子量大小分離細胞內的蛋白質，接著利用轉漬法將 SDS-PAGE

上的蛋白質轉到膜上方便接下來的Western blotting ，在 Western blotting 中所使

用之ㄧ級抗體分別為 ( 所用的抗體為 anti- Dvl 的抗體 ) ，最後利用Millipore

的ITM Western Chemiluminescent HRP Substrate 溶液 ( HRP substrate Luminal 

reagent: HRP substrate solution=1:1 ) 進行冷光偵測，並且以 Fuji 軟體進行蛋白

質的量化分析。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



【子目標三】 橘黴素是否在轉錄調節中影響 β- catenin 下游基因的活性 

 

 ( i ) 偵測 cyclin D1 基因的表現量 

      將 HEK293 細胞處理橘黴毒素，抽取細胞中的 RNA 並反轉錄 

cDNA ，最後再利用半定量 PCR 及 Real – time PCR 分析橘黴素對 cyclin D1 

mRNA 表現量的影響。PCR時分別加入設計好的兩股引子 :    

cyclin D1 - F - 5’-CCGCAATGACCCCGCACGAT-3’ 

cyclin D1 - R -5’-TGCCACCATGGAGGGCGGAT-3’ 

 

( ii ) 偵測 c-myc 基因的表現量 

      將 HEK293 細胞處理橘黴毒素，抽取細胞中的 RNA 並反轉錄 

cDNA ，最後再利用半定量 PCR 及 Real – time PCR 分析橘黴素對 c-myc 

mRNA 表現量的影響。PCR時分別加入設計好的兩股引子 :    

c-myc – F - 5’ – GTGCAGTCTGGGGCTGAGGTGA - 3’ 

c-myc – R - 5’ – TAGCATAGGTGCTGAAGGTGCCTC- 3’ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



實驗結果 

1. 

以 MTS assay 分析細胞存活率，由圖一可以得知在人類胚胎腎臟細胞 (HEK 293)

中，隨著橘黴素的提高，細胞存活率有下降的趨勢，當 HEK293 細胞在橘黴素

200 μM 的處理下細胞的存活率僅剩下 4 成，所以結果說明橘黴素會抑制細胞

的生長。 

不同濃度之橘黴素對人類胚胎腎臟細胞HEK293 存活率的影響 

 

 
 

圖一：將 HEK293 細胞種在 96 孔盤中培養 24 小時，約長至 8 成滿後，以不

同濃度的橘黴素處理 24 小時，接著使用 MTS assay 偵測細胞存活率。以加入

溶劑者作為控制組，並將其細胞存活率設為 1 來和實驗組進行比較。收集三次

獨立的實驗數據進行統計分析並以 mean±SEM 的方式表示。* 表示和控制組相

比具有顯著差異。 * P<0.05；** P<0.001 （實驗室學姊提供） 

 

 

 



2. 

  由圖二結果可以說明隨著橘黴素劑量提高， HEK293 細胞中的 E-cadherin 表

現量有降低的現象，當橘黴素的劑量提高至 200 μM 時 E-cadherin 表現量有明

顯下降，所以可以說明橘黴素可能促使細胞中 E-cadherin 表現量降低。 

橘黴素抑制 HEK293 細胞 E-cadherin 的表現量 

 

 
 

圖二：將細胞培養於 35 mm 培養盤中培養 24 小時後，分別加入不同劑量的橘黴

素處理 24 小時後，經 PCR 觀察其 E-cadherin 的表現量，以 GADPH 作為 

internal control 。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3. 

  由圖三結果可以說明隨著橘黴素劑量提高，HEK293 細胞中的 E-cadherin 

mRNA 表現量有降低的現象，當橘黴素的劑量提高至 200 μM 時 E-cadherin 幾

乎沒有表現，所以可以說明橘黴素可能促使細胞中 E-cadherin mRNA 表現量降

低。 

橘黴素抑制 HEK293 細胞 E-cadherin mRNA 的表現量 

 
                                                    （實驗室學姊提供） 

 

圖三：利用 soft agar 將細胞培養於 35 mm 培養盤中培養 7 個月( subculture in 

normal medium ) 分別加入不同劑量的橘黴素處理後，將細胞內的 RNA 萃取出來

再經 RT-PCR 及 PCR 觀察其 RNA 的表現量，收集三次獨立的實驗數據進行

統計分析並以 mean±SEM 的方式表示。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4.

   在圖四的結果中，是將 HEK293 利用橘黴素處理 24 小時，不能很明顯的看

出 β-catenin 是否隨著橘黴素劑量提高而上升或下降，當橘黴素的劑量提高至

200 μM 時 β-catenin 沒有明顯的變化，所以無法說明橘黴素可能促使細胞中 

β-catenin 的表現量上升。 

β-catenin 蛋白質的表現量 

 

CTN (μM ) 

 

 

          
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖四：將細胞培養於 35 mm 培養盤中培養 24 小時後，分別加入不同劑量的橘黴

素處理 24 小時後，接著萃取細胞內的蛋白質，接下來利用 SDS-PAGE 凝膠電

泳及 Western blot  ( 使用對 β-catenin 有專一性的抗體 ) 以分析橘黴素對 

β-catenin 蛋白質表達量的影響。此為一次的實驗數據。 
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5.

    在圖五的結果中，是將 HEK293 利用橘黴素處理 72 小時很明顯的看出  

β-catenin 會隨著橘黴素劑量提高而上升，當橘黴素的劑量提高至 200 μM 時  

β-catenin 的表現量有明顯的增加，說明橘黴素可能促使細胞中 β-catenin 的表

現量上升，使 β-catenin 堆積在細胞核內。 

β-catenin 蛋白質的表現量 

 

      CTN (μM ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖五：將細胞培養於 35 mm 培養盤中培養 24 小時後，分別加入不同劑量的橘黴

素處理 72 小時後，接著萃取細胞內的蛋白質，接下來利用 SDS-PAGE 凝膠電

泳及 Western blot  ( 使用對 β-catenin 有專一性的抗體 ) 以分析橘黴素對 

β-catenin 蛋白質表達量的影響。此為一次的實驗數據。 
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6.

    在圖六的結果中，是將 HEK293 利用橘黴素處理 30 天，很明顯的看出   

β-catenin 會隨著橘黴素劑量提高而上升，當橘黴素的劑量提高至 200 μM 時  

β-catenin 的表現量有明顯的增加，說明橘黴素可能促使細胞中 β-catenin 的表

現量上升，使 β-catenin 堆積在細胞核內。 

β-catenin 蛋白質的表現量 

 

    CTN (μM ) 

 

 

 

 

 

 

圖六：將細胞培養於 35 mm 培養盤中培養 24 小時後，分別加入不同劑量的橘

黴素處理 30 天後，接著萃取細胞內的蛋白質，接下來利用 SDS-PAGE 凝膠電

泳及 Western blot  ( 使用對 β-catenin 有專一性的抗體 ) 以分析橘黴素對  

β-catenin 蛋白質表達量的影響。此為一次的實驗數據。 
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7.

    在圖七的結果中，利用免疫螢光染色法觀察 β-catenin 在細胞中的表現，

由於先前實驗室沒有做過此實驗，所以本實驗先利用沒有處理橘黴素的 HEK293

測試條件。實驗結果顯示沒有處理橘黴素的 HEK293，β-catenin 會位於細胞膜

上，且一抗使用 1:5000，二抗使用 1:100 效果會比較好。 

β-catenin 在細胞中的分布的影響 

 

 
 

圖七：利用免疫螢光染色法觀察 β-catenin 在細胞中的表現，以正立螢光顯微

鏡 (  ZEISS AXOPLANT  ) 放大 1000 倍，搭配  420 nm 的濾鏡觀察綠色螢光

訊號的 β-catenin 及搭配 365 nm 的濾鏡觀察藍色螢光訊號的細胞核。 

 

 

 

 

 

 

 



8.

     本實驗也想比較 E-cadherin 和 β-catenin 的關係，在圖八的結果中，利用

免疫螢光染色法觀察 E-cadherin 在細胞中的表現，由於先前實驗室沒有做過此

實驗，所以本實驗先利用沒有處理橘黴素的 HEK293 測試條件。實驗結果顯示

沒有處理橘黴素的 HEK293，E-cadherin 會位於細胞膜上，且一抗使用 1:2000，

二抗使用 1:200 效果會比較好。 

E-cadherin 在細胞中的分布的影響 

 

 

 
 

圖八：利用免疫螢光染色法觀察 E-cadherin 在細胞中的表現，以正立螢光顯微

鏡 (  ZEISS AXOPLANT  ) 放大 1000 倍，搭配  420 nm 的濾鏡觀察紅色螢光

訊號的 E-cadherin 及搭配 365 nm 的濾鏡觀察藍色螢光訊號的細胞核。 

 

 

 

 

 



討論 

黴菌毒素 Citrinin ( CTN ) 常常被發現存在於被黴菌污染的食物及飼料之

中，許多研究顯示 CTN 在榖類或玉米相關的發酵食品中的含量分別可以高達

180 及 584 ng/g ( Vrabcheva et al., 2000 )，荷蘭及台灣的調查報告也在許多的紅麴

發酵產品萃取物中檢測到 CTN 的存在 ( Liu et al., 2005; Sabater-Vilar et al., 

1999 )。在國人的日常飲食中，紅麴無論在米類及肉類製品中長期被視為一種調

色及調味劑，近年紅麴製品因為具有降低血脂的功效，在國內或國外更被視為一

種保健食品在食用，然而其組成成份中往往含有次及代謝物 CTN 的存在，因此

被視為紅麴產品發展上的一大隱憂。 

  雖然對於 CTN 的管控標準至今還沒有統一的官方標準，但是在動物或細胞實

驗中已經有很多的證據指出 CTN 能引起肝腎毒性 ( Aleo et al., 1991; Kogika et 

al., 1993 )，在此計畫中，也証實了人類的腎臟細胞 ( HEK293 ) 會隨著 CTN 的

處理劑量增加而使細胞存活率下降 ( 圖一 )。 

  過去文獻指出癌細胞的轉移與 E-cadherin 表達有關，若失去 E-cadherin 的表

現會造成 cell-cell junction 的系統失去功能，使細胞產生轉移的現象 ( Nagafuchi 

et al., 1988 ) ，在此計畫中，也証實了人類的腎臟細胞 ( HEK293 ) 隨著橘黴素

的劑量提高，E-cadherin 表現量有明顯下降，推測橘黴素可能促使細胞中

E-cadherin 表現量降低 ( 圖二、圖三 )。文獻也指出 E-cadherin 表現量下降與  

β-catenin 蛋白質表現相關，由於調控 β-catenin 蛋白質的表達在細胞癌化中扮

演重要的角色，所以本計畫更近一步的探討橘黴素調控 β-catenin 的作用機

轉，在實驗結果中，發現將 HEK293 分別加入不同劑量的橘黴素處理 24 小時

後，β-catenin 的表現量不如預期結果，沒有很明顯的變化 ( 圖四 )。所以我們

推測橘黴素的作用時間是否需要更久，因此在研究中，將 HEK293 分別加入不

同劑量 ( 20、50 μM ) 的橘黴素處理 72 小時後，發現 β-catenin 會隨著橘黴

素劑量提高而上升 ( 圖五 )。本實驗也想更進一步的觀察將 HEK293 利用橘黴

素處理更長的時間 ( 30 天 ) 檢測 β-catenin 的結果是否也是一樣，結果顯示 

β-catenin 也會隨著橘黴素劑量提高而上升 ( 圖六 )。所以本實驗推測隨著橘黴

素劑量的提高，會使 β-catenin 堆積。   

   

 



  由於已知 β-catenin 堆積在細胞中會導致細胞增生的現象，且許多細胞癌化

的發生與 Wnt /β-catenin 傳遞路徑的活化有關。當 Wnt 存在時， Wnt 會鍵結

到細胞表面的接受器 ( receptor of Frizzled family ) ，抑制  GSK3 對於 β-catenin 

之磷酸化作用，而抑制 β-catenin 被降解，使得 β-catenin 轉移入細胞核中。

所以將來我們會利用 Westeron blot 觀察 β-catenin 是否被降解 ( 所用的抗體

為 anti- phosphorylation-β- catenin 抗體 ) ，進一步探討橘黴素是否藉由調節 

Wnt / β-catenin 傳遞路徑進而影響 β-catenin 的表現量。先前研究中已知 L E F / 

T C F 轉錄因子結合，而造成下游基因表達，由於 cyclin D1 與 c-myc 已知是 

Tcf 的下游基因，當外界的刺激訊息促使 cyclin D1 與 c-myc 活化時， 

Rrtinoblastoma protein ( RB ) 原本抑制 E2F 的功能被阻斷，細胞週期從 late G1 

進到 S 期，造成細胞的增生、分化甚至會使細胞凋亡，所以如果証實 Wnt 傳

遞路徑會被活化，使 β-catenin 堆積在細胞核中，我們未來將進一步探討橘黴素

是否可調控 β-catenin 下游基因 cyclin D1 與 c-myc 的表現量。 

 總體而言，對於這種常常出現在食物、保健食品及牲畜飼料中的橘黴素，

本實驗結果顯示，橘黴素確實會導致人類胚胎腎臟細胞的存活率下降，而這樣的

現象可能是經由 CTN 影響 β-catenin 所造成的，但是對於橘黴素是否真的會

導致腫瘤或癌症的發生，能須做進一步的探討，所以之後本實驗也會證實橘黴素

是否能活化 Wnt /β-catenin 的訊息傳遞途徑，並活化不同的轉錄因子進而造成

下游基因的表達，來評估橘黴素對人類胚胎腎臟細胞的癌化能力。 
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