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蒲公英抗膀胱癌潜在机制的研究进展
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［摘要］ 膀胱癌（BCa）是泌尿系统最常见的恶性肿瘤，其发病率逐年上升。目前对所有可切除的非转移性肌层浸润性膀

胱癌患者，强烈建议行根治性膀胱切除术+双侧盆腔淋巴结清扫，但其术后仍面临着复发、转移、死亡的风险。近年来，晚期和

转移性 BCa 患者在新诊断 BCa 患者中的比例不断升高。虽然目前的治疗模式多样，但由于其有效性低及不良反应较大，往往

难以取得显著疗效，导致晚期和转移性 BCa 患者生存率仍然较低。因此 BCa 的治疗仍然面临巨大挑战，迫切需要发现一种有

效的新型抗肿瘤药物。随着医疗水平的提升，中药药物在 BCa 患者治疗中显示出极大优势。中药温和，易接受，可通过多途

径、多方式、多靶点抑制肿瘤进展，从而发挥抗癌作用。蒲公英是一种药食同源植物，具有抗菌、抗炎、抗氧化、抗肿瘤、保肝利

胆、降糖和增强免疫力等多种生物活性，其已在乳腺癌、肝癌、胃癌、舌癌和肺癌等癌症中显示出明确的抗癌作用。通过回顾既

往国内外研究，该文对蒲公英提取物通过诱导细胞发生自噬、诱导细胞凋亡、抑制细胞迁移与侵袭、调节细胞的周期和增殖、调

节细胞代谢、抑制肿瘤血管生成、联合化疗药物的作用、调控相关信号通路的转导的机制进行总结，系统阐述蒲公英抗 BCa 的

潜在作用机制，以期为 BCa的研究和治疗提供一定的理论依据。
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［［Abstract］］ Bladder cancer （BCa） is the most common malignant tumor of the urinary system， and its 

incidence is increasing year by year. At present， for all patients with resectable non-metastatic muscle-invasive 

BCa， radical cystectomy + bilateral pelvic lymph node dissection is strongly recommended， but they still face 

the risk of recurrence， metastasis and death. In recent years， the proportion of patients with advanced and 

metastatic BCa is increasing among patients with newly diagnosed BCa. Although current treatment models are 

diverse， they often struggle to achieve significant efficacy due to their low effectiveness and adverse effects， 

resulting in low survival rates for patients with advanced and metastatic BCa. Therefore， the treatment of BCa 

still faces great challenges， and there is an urgent need to discover an effective new antitumor drug. With the 

improvement of medical standards， traditional Chinese medicine has shown great advantages in the treatment of 

BCa. Traditional Chinese medicine is mild and easy to accept， and can inhibit tumor progression through a multi-
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pathway， multi-way and multi-target manner， so as to exert its anticancer effect. Taraxaci Herba is a medicinal 

and food homologous plant， which has many biological activities， such as antibacterial， anti-inflammatory， anti-

oxidation， anti-tumor， protecting liver and gallbladder， reducing blood sugar and enhancing immunity， and it 

has shown a clear anticancer effect in breast cancer， liver cancer， gastric cancer， tongue cancer and lung cancer. 

By reviewing previous studies worldwide， this article summarizes the mechanism of Taraxaci Herba extract in 

inducing autophagy and apoptosis， inhibiting cell migration and invasion， regulating cell cycle and 

proliferation， regulating cell metabolism， inhibiting tumor angiogenesis， combining the effects of 

chemotherapeutic drugs， and regulating the transduction of related signal pathways. On this basis， this study 

systematically elaborates on the potential mechanism of Taraxaci Herba against BCa， in order to provide a 

theoretical basis for the research and treatment of BCa.

［［Keywords］］ Taraxaci Herba；bladder cancer；urinary system；anticancer effect；mechanism of action

膀胱癌（BCa）在所有癌症中排名第 9 位，是泌

尿系统最常见的恶性肿瘤，其 90% 为尿路上皮癌，

具有较高的发病率及术后复发率［1-2］。BCa 根据肿

瘤浸润深度和分期，可以分为非肌层浸润性 BCa

（NMIBC，70%~75%，Ta，T1 和 Tis）和肌层浸润性

BCa（MIBC，25%~30%，T2-T4）［3］。NMIBC 首次手

术 后 的 复 发 率 为 70%，其 中 10%~20% 可 发 展 为

MIBC［4］。目前对所有可切除的非转移性 MIBC 患

者，强烈建议行根治性膀胱切除术+双侧盆腔淋巴

结清扫，但 MIBC 患者仍面临着术后复发、转移、死

亡的风险［5］。而晚期和转移性 BCa 患者仅能行姑息

性治疗或免疫治疗，其总体预后较差。因此 BCa 的

治疗仍然面临巨大挑战，迫切需要发现一种有效的

新型抗肿瘤药物。

蒲公英是菊科多年生草本植物，是药食两用的

植物之一，其性味苦、甘、寒，归肝、胃经，具有清热

解毒、消肿散结、清肝明目等功效［6］。在现代药理

中，蒲公英具有抗菌、抗炎、抗氧化、抗肿瘤、保肝利

胆、降糖和增强免疫力等多种生物活性，被广泛应

用于消化系统疾病及肝脏疾病［7］，目前已被国家卫

健委明确归为药食同源植物。蒲公英化学成分较

为复杂，包括黄酮类、三萜类、倍半萜类、植物甾醇

类、多糖类、有机酸类、挥发油类等活性成分［8］。目

前研究证实蒲公英的主要抗肿瘤成分为多糖、黄酮

类、三萜类、醇类、有机酸等活性成分［9-14］。因此本

综述就蒲公英抗 BCa 的潜在机制进行综述，期望为

BCa的研究和治疗提供一定的理论依据。

1 蒲公英与 BCa

张智慧等［15］在体外实验中，通过不同浓度蒲公

英萜醇处理人 BCa 细胞系 T24，发现蒲公英萜醇可

降低 T24 细胞中磷酸化磷脂酰肌醇 3-激酶（p-PI3K）
和磷酸化蛋白激酶 B（p-Akt）蛋白水平，证实了蒲公

英萜醇可抑制 T24 细胞增殖并诱导细胞凋亡，其作

用机制可能与抑制 PI3K/Akt 信号通路的活化有关。

孟然等［16］研究表明，经蒲公英萜醇处理后，BCa EJ

细胞 ABHD11-AS1 水平、侵袭细胞数、细胞迁移率

均降低，EJ 细胞增殖抑制率升高。蒲公英萜醇可能

通过抑制 ABHD11-AS1 介导的上皮间质转化，从而

抑制 BCa 细胞侵袭及迁移。陈翔等［17］在体外实验

中通过不同浓度蒲公英甾醇处理人 BCa 细胞系

T24，证实蒲公英甾醇通过干扰基质细胞衍生因

子 -1/CXC 趋化因子受体 4（SDF-1/CXCR4）信号通

过路，下调 Akt/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）
的传导，削弱了细胞分泌基质金属蛋白酶（MMP）-2

及 MMP-9 的能力，从而有效抑制 BCaT24 细胞的迁

移与侵袭。蒲公英主要抗肿瘤成分总结见增强出

版附加材料。

2 蒲公英抑制 BCa 的机制

2.1　诱导 BCa 细胞自噬     自噬是一种重要的细胞

内自我降解机制，通过降解受损的细胞器和过量的

生物大分子从而实现细胞自我消化、维持内环境稳

定等。目前研究认为，大多数肿瘤中自噬具有保护

或杀死癌细胞的双重作用，一方面，自噬能够为癌

细胞提供营养物质维持其存活；另一方面，自噬的

过度激活可导致癌细胞发生自噬性死亡，从而为肿

瘤治疗提供新的途径［18-19］。mTOR 信号通路在 BCa

增殖、侵袭及迁移中具有重要作用。研究表明，

lncRNA ADAMTS9-AS1 通过 PI3K/Akt/mTOR 信号

通路促进 BCa 细胞侵袭和迁移，并负向调节 BCa 细

胞凋亡和自噬［20］。朱坤等［21］研究表明，与空白组比

较，经蒲公英萜醇处理后，乳腺癌细胞内 p-mTOR 和

磷 酸 化 真 核 细 胞 翻 译 起 始 因 子 4E 结 合 蛋 白 1

（p-4EBP1）的表达明显下降，说明蒲公英萜醇可通

过 PI3K/Akt/mTOR 信号通路诱导癌细胞发生自噬，
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从而抑制细胞增殖。他莫昔芬是一种可诱导存活

期细胞发生自噬的自噬诱导剂，因此常被用作阳性对

照［22］。当诱导细胞自噬时，微管相关蛋白 1 轻链 3Ⅰ
（LC3Ⅰ）通常定位在胞浆中，与磷脂酰乙醇胺偶联。

这种结合导致脂化蛋白 LC3Ⅱ被募集到自噬体膜

上，并可作为检测自噬的另一种标记［23］。OVADJE

等［24］研究表明，2.5 g·L-1 蒲公英根提取物和他莫昔

芬处理胰腺癌 BxPC-3 与 PANC-1 细胞的结果相似，

对 LC3Ⅰ转化为 LC3Ⅱ的作用相似，且处理后的抗

LC3Ⅱ抗体的阳性结果也相似，这说明蒲公英根提

取物可诱导癌细胞发生自噬。因此，蒲公英可能通

过 PI3K/Akt/mTOR 信号通路及微管相关蛋白 LC3

Ⅰ转化为脂化蛋白 LC3Ⅱ途径，诱导 BCa 细胞发生

自噬，从而抑制 BCa的发生与发展。

2.2　抑制 BCa 细胞迁移与侵袭     肿瘤细胞迁移与

侵袭是一个动态、复杂的过程，其有助于许多疾病

的进展。肿瘤细胞迁移与侵袭的能力使其能够在

组织内改变位置并脱离原发肿瘤，从而使疾病扩

散。还允许肿瘤细胞进入淋巴和血管，以传播到血

液循环中，从而使肿瘤在远处器官定植［25］。目前临

床上大部分肿瘤患者的病情发展并不是由于原发

灶的影响，而是未能有效控制肿瘤细胞全身广泛转

移。因此，有效控制肿瘤细胞的迁移与侵袭是肿瘤

治疗的重中之重。

研究表明，蒲公英可通过多种途径抑制 BCa 细

胞迁移与侵袭：①抑制 ABHD11-AS1 介导的上皮间

质 转 化（EMT），从 而 抑 制 BCa 细 胞 侵 袭 及 迁

移［16，26］；②通过干扰 SDF-1/CXCR4 信号通路，下调

Akt/mTOR 的传导，削弱细胞分泌 MMP-2 及 MMP-9

的能力［17］；③下调 MMP-2 基因表达［27］；④上调上皮

标志物 E-钙黏着蛋白（E-cadherin），下调间质标志

物 N-钙黏着蛋白（N-cadherin）、锌指蛋白-1（Snail-1）、
紧密连接蛋白-1（ZO-1）和 MMP-9 表达，从而有效抑

制癌细胞 EMT［28-29］；⑤ 下调单丝氨酸蛋白激酶 1

（LIMK1）、MMP-9、黏着斑激酶（FAK）的表达［30］；
⑥抑制信号转导分子 FAK 和酪氨酸激酶（SRC）活
性，从而抑制 MMP-2 和 MMP-9 的分泌［31］。因此，蒲

公英可通过以上途径对 BCa 细胞侵袭与迁移产生

抑制作用，从而发挥抗 BCa的作用。

2.3　调节 BCa 细胞的周期和增殖     细胞周期进程

是一个严格依赖于细胞周期蛋白和细胞周期蛋白

依赖激酶调控的过程，通过这个过程完成 DNA 复制

和细胞繁殖。当细胞周期蛋白异常表达时，细胞出

现异常增殖，最终导致肿瘤发生［32］。越来越多的证

据表明，蒲公英可能在阻滞 BCa 细胞周期进程和抑

制 BCa细胞异常增殖方面发挥重要作用。

研究表明，蒲公英可显著抑制人 BCa 细胞［15］、

人舌癌细胞［33］、人肝癌细胞［34-35］、人肺癌细胞［36］、人

乳腺癌细胞［37-39］增殖，且呈量效关系。有研究表明，

不同浓度的蒲公英提取物羽扇豆醇处理小鼠黑色

素细胞瘤 B162F2 细胞后，5 μmol·L-1羽扇豆醇可诱

导黑色素的生物合成，而羽扇豆醇浓度达 20 μmol·

L-1以上时，可抑制癌细胞增殖［40-41］。谭宝等［42］研究

表明，通过不同浓度蒲公英萜醇处理胃癌 AGS 细

胞，证实蒲公英萜醇可显著抑制癌细胞生长，且阻

滞癌细胞周期于 G2/M 期。其中 110 μmol·L-1 蒲公

英萜醇可显著增加处于 G2/M 期的细胞数，减少处于

S 期的细胞数。研究表明，蒲公英提取物处理人肝

癌 HepG2 细胞、肺癌 SPC-A1 细胞和 Lewis肺癌细胞

后，其可明显抑制癌细胞增殖。且均可阻滞癌细胞

周期于 S 期［29，43］。ZHU 等［44］的研究表明，蒲公英可

显 著 降 低 胃 癌 细 胞 LncRNA 结 肠 癌 相 关 转 录 1

（CCAT1）表达水平，从而抑制胃癌细胞的增殖和迁

移。进一步实验证实蒲公英根提取物通过靶向

LncRNA-CCAT1 抑制胃癌细胞增殖和转移。REN

等［45］的研究表明，蒲公英甾醇可显著抑制癌细胞增

殖，且可抑制细胞周期蛋白 D1 的表达，诱导肝癌

HepG2 细胞的 G1 期停滞，从而使 G1 期细胞比例增

多，G2 期细胞比例下降。一些研究表明，蒲公英提

取物可显著抑制肝癌 Hep3B 细胞、乳腺癌 MDA-

MB-231 细胞生长，且阻滞细胞周期于 G2/M 期［46-47］。

2.4　诱导 BCa 细胞凋亡     细胞凋亡是最著名的程

序性细胞死亡形式，是限制细胞群扩增的关键生理

机制，也是肿瘤细胞死亡的关键机制，对维持组织

稳态具有重要意义［48］。研究显示凋亡途径主要有

两种：外源性（死亡受体）途径和内源性（线粒体）途
径［49］。目前临床上肿瘤的治疗大都通过诱导肿瘤

细胞凋亡的发生而抑制肿瘤进展，因此临床上常将

细胞凋亡途径作为作用靶点研发抗肿瘤药物、开发

新的生物标志物。

研究表明，蒲公英可能通过多种途径抑制 BCa

细胞凋亡：①下调抗凋亡蛋白（Bcl-2 和 Bcl-xl）的表

达，诱导促凋亡相关蛋白 Bax 的表达，使 Bcl-2/Bax

下降，从而促进癌细胞凋亡［35，38，50-52］；②诱导胱天蛋

白 酶（Caspase）相 关 蛋 白 的 表 达 和 激 活 ，启 动

Caspase 级联反应，从而诱导细胞凋亡［24，33，38，50］；③下

调 抗 凋 亡 蛋 白 Bcl-2 的 表 达 ，促 进 促 凋 亡 蛋 白

Caspase-3 和 Caspase-9 的表达和激活，促进细胞色
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素 C 从线粒体释放到细胞质中，通过内源性线粒体

途径诱导癌细胞凋亡［29，33，35，38，45，51，53］；④上调磷酸化

蛋白激酶 R 样内质网激酶（p-PERK）、磷酸化真核细

胞 起 始 因 子 2α（p-eIF2α）、磷 酸 化 肌 醇 需 求 酶 1

（p-IRE1）、内 质 网 应 激 标 志 物 C/EBP 同 源 蛋 白

（CHOP）和葡萄糖调节蛋白 78（GRP78）的蛋白表

达，以及上调活化转录因子 4（ATF4）、活化转录因子 6

（ATF6）和剪切型 X-box 结合蛋白 1（XBP1s）mRNA

的表达，从而通过激活内质网应激途径诱导细胞凋

亡［47，53］；⑤ 通过诱导癌细胞分泌肿瘤坏死因子 -α

（TNF-α）和白细胞介素 -1α（IL-1α），进而诱导癌细

胞凋亡［54］；⑥诱导 Fas/Fas 配体表达，促进 Caspase-8

的表达和激活，从而激活外源性死亡受体介导途径

诱导细胞凋亡［55］。

2.5　调控 BCa 细胞微环境     肿瘤微环境（TME）是
肿瘤或肿瘤干细胞生存的环境，其由肿瘤细胞与周

围基质细胞，骨髓细胞与免疫细胞相互作用形成的

复杂综合系统［56］，其在 BCa 的发生、进展、转移、免

疫抑制过程和疾病预后中发挥重要作用。因此，调

控 BCa 细胞的 TME，对 BCa 的治疗、预后具有重义。

研究表明，Treg 细胞浸润和肿瘤预后不良相关，

CD107a 是 NK 细 胞 活 化 和 毒 性 脱 颗 粒 的 标 志

物［57-58］。LU 等［29］的研究表明高剂量的蒲公英提取

物可显著降低非小细胞肺癌 SPC-A1 细胞中 Treg 细

胞的比例，显著增加 CD107a+NK 细胞的比例，表明

蒲公英提取物可能促进 NK 细胞介导的脱颗粒并增

强 NK 细胞的杀伤功能，从而抑制癌细胞的进展。

2.6　调节 BCa细胞代谢     

2.6.1　调节 BCa 细胞糖代谢     肿瘤细胞糖代谢与

其疾病的发生、进展、侵袭、转移及治疗密切相关，

代谢重编程是肿瘤细胞持续增长的潜在标志。即

即使在氧气充足的条件下，癌细胞依旧可以通过高

速糖酵解生成三磷酸腺苷（ATP）和乳酸，这种效应

称为 Warburg 效应［59］。通过 Warburg 效应产生大量

ATP 和原料，从而有助于肿瘤细胞增殖、进展。因

此，抑制糖代谢重编程对 BCa 具有重要意义。研究

表明，蒲公英可呈浓度依赖性降低 H1266、A549 肺

癌细胞的葡萄糖消耗量和乳酸含量，影响肺癌的糖

酵解水平，并显著降低肺癌细胞中 ATP 含量，升高

NAD+/NADH 比例，减少能量供应，从而抑制癌细

胞的增殖、迁移及进展［36］。 ZHAO 等［52］的研究表

明，蒲公英甾醇可显著降低胃癌 HGC-27 细胞的葡

萄糖摄取、乳酸生成、LDH 活性和 ATP 水平，并降低

有氧糖酵解中 3-磷酸甘油脱氢酶的水平。

2.6.2　调节 BCa 细胞铁代谢     铁是人体必需的微

量元素，参与人体生长发育的各个过程，人体中铁

代谢异常和癌症的发生相关。在癌症中，铁代谢重

编程影响铁的吸收、积累、储存和调节等各方面，从

而诱导肿瘤细胞分裂和存活失调［60］。蒲公英可通

过调节铁代谢而发挥抗肿瘤作用，对 BCa 的治疗具

有重要意义。研究表明，在体外实验中 200 mg·kg-1

蒲公英多糖可显著降低人肝癌 HepG2 和 Huh7 细胞

中铁负荷、铁调素、铁转运蛋白的表达水平；在体内

实验中 200 mg·kg-1 蒲公英多糖可显著降低小鼠肝

癌 Hepal-6 和 H22 细胞的铁调素蛋白水平［61］。

2.6.3　调节脂代谢和嘌呤代谢     脂代谢失调是癌

症最突出的代谢改变之一。通过脂代谢，肿瘤细胞

可以获得增殖、存活、侵袭、转移和治疗的所需能

量、生物膜成分和信号分子等［62］。因此，调控 BCa

细胞的脂代谢异常，可抑制 BCa 进展。LIU 等［63］的

研究表明，蒲公英可显著降低肝癌 HepG2 细胞内脂

质的含量，抑制脂质蓄积，且增加了 AMP 依赖的蛋

白激酶（AMPK）苏氨酸 172 的磷酸化，从而激活

AMPK 途径，抑制脂肪酸合成酶。一项研究显示，

蒲公英处理三阴性乳腺癌细胞后，一方面，可降低

胆碱激酶 α（CHKA）水平，同时降低其下游产物磷

酸胆碱（PCho）、磷脂酰胆碱（PC）和磷脂酰乙醇胺

（PE）水平，且鞘磷脂（SM）和神经胺酰（Cer）水平也

降低，其 PC/SM 降低，从而阻碍细胞膜形成、降低细

胞膜流动性等方式抑制甘油磷脂代谢；另一方面，

可降低脂肪酸去饱和酶 2（FADS2）表达，增加油酸、

亚油酸的含量，从而抑制不饱和脂肪酸代谢［64］。

MAN 等［65］的研究表明，25 g·L-1 蒲公英提取物可降

低肺癌 A549 细胞中 PC 和嘌呤的合成，从而干扰癌

细胞甘油磷脂代谢和嘌呤代谢，抑制癌细胞增长。

2.7　联合化疗药物的作用     化疗是治疗 BCa 的有

效手段之一，然而化疗药物在发挥治疗作用的同时

也会产生相应不良反应。中药联合化疗既可改善

患者生活质量，也可减轻化疗带来的不良反应，从

而提高患者的耐受性。QU 等［66］报道，蒲公英处理

三阴性乳腺癌后 ，可激活多柔比星外排转运体

P-糖蛋白，促进多柔比星从细胞外排并减少多柔比

星在细胞内的积聚，从而降低了多柔比星的抗肿瘤

活性。且蒲公英可通过改善心肌细胞形态，减少乳

酸脱氢酶（LDH）和肌酸激酶同工酶（CK-MB）释放

及调节代谢生物标志物水平来缓解多柔比星诱导

的心脏损伤。TSAI等［67］研究表明，蒲公英提取物木

犀草素和紫杉醇组合处理乳腺癌 MDA-MB-231 细
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胞后，可降低干性相关蛋白，抗氧化蛋白核因子 E2

相关因子 2（Nrf2）、血红素加氧酶 -1（HO-1）、去乙酰

化酶 3（Sirt3）和畸胎瘤衍生生长因子-1（Cripto-1）表
达，可通过下调 Nrf2 介导的表达显著减弱乳腺癌干

性特征，从而减弱应激适应和化学抵抗，增强其化

学敏感性。研究表明，4 g·L-1蒲公英根提取物联合

1 nmol·L-1 米托蒽醌与 20 nmol·L-1 米托蒽醌单药治

疗具有相似的诱导作用，可显著增加前列腺癌细胞

凋亡的诱导，并可提高化疗疗效，减少相应不良反

应［68］。KANG 等［69］报道，100、200 mg·L-1 蒲公英提

取物总黄酮抑制肿瘤生长的作用比环磷酰胺温和，

其可显著增加 Lewis 肺癌小鼠分泌免疫细胞因子，

通过提高宿主的保护性免疫反应增强癌细胞对化

疗药物环磷酰胺的敏感性。

2.8　抑制 BCa 肿瘤血管生成     血管生成是肿瘤进

展所需的关键过程，其与 BCa 的发生与发展密不可

分。新生的血管为 BCa 提供营养和氧气，有助于

BCa 的生长和转移［70］。目前蒲公英在抑制肿瘤血

管生成作用方面表现出积极作用。REN 等［71］报道，

200 mg·L-1蒲公英多糖在体内实验和体外实验中均

可显著降低肝癌血管内皮生长因子（VEGF）、缺氧

诱导因子 -1α（HIF-1α）水平，并抑制 PI3K/Akt 通路

的激活，从而抑制肿瘤血管生成。

2.9　调节 BCa细胞相关信号转导通路     

2.9.1　调节 PI3K/Akt 信号通路     PI3K/Akt 通路是

细胞内最重要的信号通路之一，该通路调节异常常

与癌症的发生有关，参与肿瘤细胞增殖、血管生成、

多药耐药、侵袭和转移等过程。一些研究表明，蒲

公英提取物处理癌细胞后，其可通过下调 PI3K/Akt

通 路 相 关 蛋 白 p-PI3K、p-Akt 的 表 达 水 平 ，抑 制

PI3K/Akt 途径，从而促进癌细胞凋亡，发挥抗癌作

用［15，48，72-74］。CHEN 等［75］报道，蒲公英可显著降低胃

癌表皮生长因子受体（EGFR）和 Akt1 水平，抑制

EGFR/PI3K/Akt通路，从而抑制癌细胞生长。

2.9.2　调节 Hippo/Yap 信号通路     Hippo/Yap 信号

通路在干细胞和癌细胞中起着关键作用，由 Yes 关

联蛋白（YAP）、具有 PDZ 结合序列的转录共激活剂

（TAZ）和 TEA 结构域家族成员 -1（TAD-1）组成。

YAP 在 BCa 的发生、发展、化学耐药性和 BCa 干细

胞样细胞，多种机制参与了 BCa 的 YAP 上调［76］。因

此抑制 YAP 上调，阻滞 Hippo/Yap 信号通路是治疗

BCa 的一个前途方向。孙玉成等［77］的实验表明，蒲

公英萜醇可呈浓度依赖性下调胃癌细胞 YAP1 蛋白

表达，抑制 Hippo/Yap 信号通路，从而抑制癌细胞的

增殖及转移。

2.9.3　 调 节 分 泌 型 糖 蛋 白/β - 连 环 蛋 白（Wnt/

β -catenin）信号通路     Wnt/β -catenin 信号通路级联

反应失调常促进肿瘤干细胞更新、细胞增殖和分

化，从而在肿瘤的发生、进展中发挥关键作用。

β-catenin 是 Wnt 信号通路的核心转录共激活因子。

孙玉成等［77］报道，蒲公英萜醇可显著下调胃癌细胞

β-catenin 蛋白表达，从而抑制 Wnt 信号通路。ZHU

等［78］的研究表明，蒲公英甾醇可呈浓度依赖性抑制

转化生长因子 -β1（TGF-β1）的调节作用，降低癌细胞

Wnt3α 和 β -catenin 表 达 水 平 ，从 而 抑 制 Wnt/

β-catenin 途径。

2.9.4　调节 Janus 激酶/信号转导与转录激活子 3

（JAK/STAT3）信号通路     JAK/STAT3 是癌症最重

要的通路之一，其异常激活常与肿瘤侵袭和迁移的

能力增加、肿瘤干细胞转化及不良的预后相关。蒲

公英可显著下调肝癌基因 STAT3 及其上游基因

IL-6 的翻译，从而降低 IL-6/STAT3 通路相关蛋白的

表达，抑制 IL-6/JAK/STAT3 信号通路，研究显示，蒲

公英多糖可显著降低肝癌 p-JAK 和 p-STAT3 的表

达，从而抑制 JAK/STAT3 信号通路［61］。DENG 等［79］

的研究表明，蒲公英提取物可显著降低三阴性乳腺

癌 IL-10、p-STAT3 和 PD-L1 蛋白的表达，还显著降

低了 PD-L1 和 STAT3 基因表达，从而抑制 IL-10/

STAT3/PD-L1 通 路 ，抑 制 癌 细 胞 的 增 殖 、迁 移 和

侵袭。

2.9.5　调节核转录因子-κB（NF-κB）信号通路     NF-κB

是一种关键转录因子，在正常生理和 BCa 中具有关

键作用。目前在各种癌症中发现 NF-κB 信号通路

异常激活，因此靶向作用 NF-κB 通路对 BCa 的治疗

具有巨大潜力。BHOSALE 等［46］报道，蒲公英提取

物可呈浓度依赖性上调 TNF-α表达，下调 NF-κB 通

路相关蛋白 p-p65、IκB 表达，从而抑制 NF-κB 通路，

促进 TNF-α诱导的细胞凋亡。

2.9.6　调节丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）信号通

路     MAPK 通路是调节多种细胞增殖、分化、凋亡

等过程的关键信号通路。MAPK 通路主要有 4 种分

支 路 线 ，包 括 ERK、JNK、p38/MAPK 和 ERK5。

DUAN 等［74］报道，蒲公英根提取物可呈浓度依赖性

降低 Ras、Raf 和 pERK1/2 蛋白，抑制 Ras/Raf/ERK

通路，从而发挥抗癌作用。

2.9.7　调节腺苷酸活化蛋白激酶（AMPK）信号通

路     AMPK 是维持能量稳态的中枢守护者，参与人

体各种生理和病理下的新陈代谢、细胞周期进展等
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活动，靶向 AMPK 通路是目前癌症治疗的新途径。

研究表明，蒲公英提取物可增加肝癌 HepG2 细胞

AMPK 苏氨酸的磷酸化，抑制乙酰辅酶 A 羧化酶

（ACC）和脂肪酸合酶，从而激活 AMPK 通路，降低

癌细胞总脂含量［63］。REHMAN 等［80］的研究表明，

蒲公英可抑制癌细胞 ACC 活性，呈浓度和时间依赖

方式激活 AMPK，从而抑制癌细胞增殖。

3 结论与展望

综上所述，蒲公英作为药食两用植物，可在诱

导 BCa 细胞发生自噬、诱导癌细胞凋亡、抑制 BCa

细胞迁移与侵袭、调节 BCa 细胞的周期和增殖、调

节细胞代谢、抑制肿瘤血管生成、联合化疗药物的

作用、调控相关信号通路的转导等方面发生抗癌作

用。蒲公英在多途径、多方式、多靶点表现出的积

极抗癌作用，使其有望成为 BCa 治疗的潜在新型

药物。

然而，目前蒲公英抗癌实验大多仍停留在体外

实验和动物实验，现仍需后期实验反复验证其抗

BCa的作用机制。虽然蒲公英对 BCa的治疗充满希

望，但接下来仍会有许多工作难题亟待去解决，包

括：①蒲公英的特殊抗癌成分提取；②蒲公英各种

成分之间是否具有协同抗癌作用；③蒲公英各抗癌

成分发挥抗癌作用的具体剂量；④蒲公英作为中草

药，仍需明确其不良反应与服用禁忌。
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