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【摘要】 　 龙葵是治疗肿瘤的常用中药，含有多种抗肿瘤活性成分，如龙葵碱、澳洲茄边碱、龙葵酸、澳洲茄碱、澳洲茄胺、去半

乳糖替告皂苷、槲皮素、薯蓣皂苷元等，可治疗胃癌、肺癌、大肠癌、乳腺癌、膀胱癌、肝癌、骨肉瘤、前列腺癌等恶性肿瘤。 其抗

肿瘤作用及机制主要包括抑制增殖生长、阻滞细胞周期、诱导细胞凋亡、抑制上皮⁃间质转化和转移、逆转耐药、增强放化疗和

靶向治疗疗效等。
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　 　 龙葵是茄科茄属植物龙葵（Ｓｏｌａｎｕｍｎｉｇｒｕｍ Ｌ．）的
全草，别名天茄子、苦葵、野辣椒、黑茄子等，性寒味苦，
有小毒，具有清热解毒、利水消肿功效，常用于治疗疔
疮、痈肿、丹毒、跌打扭伤、慢性气管炎、急性肾炎等疾
病。 现代研究发现龙葵具有抗肿瘤作用［１］，广泛用于
各种肿瘤的治疗。 龙葵含有多种活性成分，本文总结
了龙葵中抗肿瘤成分及其机制的研究进展，为更有效
地应用龙葵提供依据。
１　 龙葵抗肿瘤化学成分

ＴＣＭＳＰ （ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｓｙｓｔｅｍｓ
ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ ｄａｔａｂａｓｅ ａｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｐｌａｔｆｏｒｍ）数据库［２］收
录了龙葵成分 ３９ 种（截至 ２０２０ 年 ７ 月 ２３ 日），其中口

服利用度 （ ｏｒａｌ ｂｉｏａｖａｉｌａｂｉｌｉｔｙ， ＯＢ） ≥ ３０％ 和类药性
（ｄｒｕｇ⁃ｌｉｋｅｎｅｓｓ， ＤＬ） ≥ ０． １８ 的 成 分 包 括 皮 树 脂 醇
（ ｍｅｄｉｏｒｅｓｉｎｏｌ ）、 β⁃胡 萝 卜 素 （ β⁃ｃａｒｏｔｅｎｅ ）、 谷 甾 醇
（ｓｉｔｏｓｔｅｒｏｌ ）、 薯 蓣 皂 苷 元 （ ｄｉｏｓｇｅｎｉｎ ）、 假 椒 茄 素
（ｓｏｌａｎｏｃａｐｓｉｎｅ）、ＣＬＲ 和槲皮素（ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ）。 有研究显
示龙葵包含生物碱、皂苷、多糖等，还含有维生素、氨基
酸、微量元素等营养成分［３］。 其中生物碱类成分主要
包括龙葵碱（ｓｏｌａｎｉｎｅ）、澳洲茄碱（ ｓｏｌａｓｏｎｉｎｅ）、澳洲茄
边碱（ｓｏｌａｍａｒｇｉｎｅ）等［４⁃５］；澳洲茄碱与澳洲茄边碱水解
后的苷元是澳洲茄胺（ｓｏｌａｓｏｄｉｎｅ） ［６］。 周新兰等［７］研究
显示，龙葵皂苷还包括龙葵皂苷（ｕｔｔｒｏｓｉｄｅ）Ａ 和 Ｂ 等。
Ｃｈｅｎ 等［８］ 从龙葵中发现了 ｅｔｈｙｌβ⁃Ｄ⁃ｔｈｅｖｅｔｏｐｙｒａｎｏｓｙｌ⁃
（ １⁃４ ）⁃β⁃Ｄ⁃ｏｌｅａｎｄｒｏｐｙｒａｎｏｓｉｄｅ 和 ｅｔｈｙｌβ⁃Ｄ⁃
ｔｈｅｖｅｔｏｐｙｒａｎｏｓｙｌ⁃（ １⁃４）⁃α⁃Ｄ⁃ｏｌｅａｎｄｒｏｐｙｒａｎｏｓｉｄｅ 两种新
多糖成分，并确定了它们的结构。 通过文献检索发
现［１，３⁃５］，龙葵中的多种成分具有抗肿瘤活性，包括龙葵
碱、澳洲茄边碱、龙葵酸（ｓｏｌａｏｉａｃｉｄ）、澳洲茄碱、α⁃龙葵
碱（α⁃ｓｏｌａｎｉｎｅ）、澳洲茄边碱、澳洲茄胺、去半乳糖替告
皂苷（ｄｅｇａｌａｃｔｏｔｉｇｏｎｉｎ）、槲皮素、薯蓣皂苷元等。
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２　 龙葵抗肿瘤成分作用机制

２．１　 抑制细胞增殖和肿瘤生长　 肿瘤细胞失去正常增
殖调控，可以自主地无限生长，抑制增殖是治疗肿瘤的
主要方法之一。 Ｗｕ 等［９］研究显示，澳洲茄边碱可以抑
制 ＳＰ１ 蛋白的表达和启动子活性，通过 ＣＣＡＴ１ 和
ｍｉＲ７⁃５ｐ 的相互调节抑制鼻咽癌细胞的生长。 此外澳
洲茄边碱对胃癌细胞也有抑制作用，这种抑制作用与
通过抑制 Ｅｒｋ１ ／ ２ 磷酸化来诱导 ｌｎｃＰＩＮＴ 和 ｌｎｃＮＥＡＴ１＿
２ 的表达相关［１０］。 实验显示，澳洲茄边碱可以抑制人
结肠 癌 细 胞 ＨＣＴ⁃１１６ 细 胞 增 殖， 增 强 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３
活性［１１］。

Ｌｉｕ 等［１２］研究显示，澳洲茄碱可抑制肝癌细胞的
增殖和肿瘤生长，其机制可能与抑制 ｍｉＲ⁃３７５⁃３ｐ、
ｌｎｃＲＮＡＣＣＡＴ１ 表达，进而影响转录因子 ＳＰ１ 介导的
ＩＲＦ５ 表达降低相关。 Ｗａｎｇ 等［１３］ 通过研究发现，澳洲
茄碱可通过下调 ＮＦ⁃κΒ、ｐ３８ 和 ＪＮＫ 信号转导抑制胶质
瘤的生长。

Ｓｈｉ 等［１４］ 的研究结果显示，从龙葵新鲜成熟浆果
中提取的龙葵酸可抑制 Ｌｅｗｉｓ 荷瘤小鼠肿瘤生长，龙葵
皂苷 Ｂ 对 ＮＯＤ⁃ＳＣＩＤ 小鼠荷人肝癌移植瘤的生长有明
显的抑制作用，药效优于索拉非尼（ ｓｏｒａｆｅｎｉｂ），且无明
显的副作用［１５］。
２．２　 阻滞细胞周期　 细胞周期是细胞增殖的基础，阻
滞细胞周期可以抑制细胞增殖。 Ｍａｏ 等［１６］ 研究显示，
薯蓣皂苷元可阻滞 ＣＣＡ 细胞于 Ｇ２ ／ Ｍ 期，升高 Ｐ２１ 表
达，降低细胞周期蛋白 Ｂ１ 表达；同时薯蓣皂苷元可通
过线粒体途径诱导细胞凋亡。 Ｌｉａｏ 等［１７］ 实验发现，薯
蓣皂苷元可以改变乳腺癌细胞 ｐ⁃Ｃｈｋ１Ｓｅｒ３４５ 和 Ｃｙｃｌｉｎ Ｂ
表达，并通过调节 Ｃｄｃ２５Ｃ⁃Ｃｄｃ２⁃Ｃｙｃｌｉｎ Ｂ 通路导致Ｇ２ ／ Ｍ
期阻滞。

Ｐａｎ 等［１８］通过实时荧光定量 ＰＣＲ 及蛋白免疫印
迹检测人前列腺癌 ＤＵ１４５ 细胞荷瘤小鼠组织发现，与
对照组相比，龙葵碱给药组的细胞周期蛋白 ＣｙｃｌｉｎＤ１、
ＣｙｃｌｉｎＥ１、Ｃｄｋ２、ＣＤＫ４ 和 ＣＤＫ６ 的 ｍＲＮＡ 水平显著降
低，而 Ｐ２１ 的 ｍＲＮＡ 水平显著升高，提示龙葵碱可以通
过调控细胞周期蛋白抑制肿瘤生长。
２．３　 诱导细胞凋亡　 细胞凋亡又称程序性死亡，是药
物治疗肿瘤的重要效应机制。 Ｙａｎ 等［１９］ 研究显示，α⁃
龙葵碱可促进 ＲＫＯ 细胞凋亡，激活 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３、Ｃａｓｐａｓｅ⁃
８ 和 Ｃａｓｐａｓｅ⁃９ 活性，并可上调活性氧水平。 Ｄｉｎｇ 等［２０］

从龙葵中分离纯化了澳洲茄碱、 β１⁃澳洲茄碱 （ β１⁃
ｓｏｌａｓｏｎｉｎｅ ）、 澳 洲 茄 边 碱、 β２⁃澳 洲 茄 边 碱 （ β２⁃
ｓｏｌａｍａｒｇｉｎｅ ）、 γ⁃澳 洲 茄 边 碱 （ γ⁃ｓｏｌａｍａｒｇｉｎｅ ）、
ｓｏｌａｎｉｇｒｏｓｉｄｅ Ｐ 等 ６ 个甾体糖苷生物碱，其中澳洲茄边
碱可增强 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 活性，升高 Ｂａｘ 的表达，降低 Ｂｃｌ⁃２
和 ｐ５３ 的表达，通过调控突变型 ｐ５３ 基因表达和 Ｂａｘ ／
Ｂｃｌ⁃２ 比值诱导细胞凋亡。 澳洲茄碱可抑制人肝癌
ＨｅｐＧ２ 细胞中 ｐ５３⁃ｍｏｒｔａｌｉｎ 的相互作用， 激活细胞

凋亡［２１］。
研究显示，澳洲茄边碱可以通过线粒体途径诱导

人胆管癌 ＱＢＣ９３９ 细胞凋亡［２２］，提高 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 活化，
促进大肠癌 ＲＫＯ 细胞凋亡［２３］。
２．４　 抑制上皮－间质转化　 上皮－间质转化（ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃
ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ，ＥＭＴ）是指上皮细胞分化特性逐
渐消失获得间质化的过程，此过程参与癌变的发生且
与细胞的转移和侵袭密切相关。 研究显示，澳洲茄胺
作用于 ＨＣＴ⁃１１６ 细胞后，可以抑制 ＴＧＦ⁃β 表达，抑制
ＴＧＦ⁃β１ 诱导的上皮间质转化［２４］。 Ｌｕ 等［２５］ 实验发现，
槲皮素处理前列腺癌细胞后，ＭＡＬＡＴ１ 的表达显著下
调，可抑制前列腺癌 ＥＭＴ 过程。 Ｘｉｅ 等［２６］研究显示，在
肝癌细胞中，澳洲茄边碱可上调 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 的表达水
平，降低 Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 和 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 的表达， 抑制 ＥＭＴ
过程。

Ｌｉｕ 等［２７］ 研究显示，薯蓣皂苷元联合 ＧＳＫ１２６ 应
用，可以抑制胃癌细胞 Ｒｈｏ ／ ＲＯＣＫ 信号通路，从而抑制
胃癌上皮－间质转化。 Ｈｕａｎｇ 等［２８］研究发现，薯蓣皂苷
元能够抑制骨肉瘤细胞的上皮－间质转化，其机制可能
与上调 ｐ３８ 蛋白磷酸化及 ＭＡＰＫ 分子信号通路，降低
ＴＧＦ⁃β１ 表达相关。
２．５　 抑制肿瘤转移　 转移是肿瘤的重要生物学特征之
一，是癌症相关死亡的重要原因［２９］，抑制转移对肿瘤治
疗具有重要意义。 Ｚｈａｏ 等［３０］ 研究显示，去半乳糖替告
皂苷可抑制骨肉瘤侵袭和运动；抑制骨肉瘤和肺转移，
其机制与抑制 ＧＳＫ３β 失活介导的 Ｈｅｄｇｅｈｏｇ ／ Ｇｌｉ１ 信号
转导相关。 有实验表明，半乳糖替告皂苷对胰腺癌
ＰＡＮＣ１ 细胞的增殖和迁移有抑制作用［３１］。

Ｓｈｅｎ 等［３２］研究显示，澳洲茄胺能够抑制 ＭＭＰ⁃２ ／ ９
和细胞外基质金属蛋白酶诱导因子（ＥＭＭＰＲＩＮ）表达，
上调 ＴＩＭＰ⁃１ ／ ２ 和 ＲＥＣＫ 的表达，抑制 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ 的蛋白
磷酸化，从而抑制肺癌细胞 Ａ５４９ 细胞侵袭。

Ｓｈｅｎ 等［３３］研究发现，α⁃龙葵碱对人前列腺癌 ＰＣ⁃３
细胞侵袭的抑制作用，可能与降低 ＭＭＰ⁃２ ／ ９、上调
ｍｉＲ１３８ 和下调 ｍｉＲ２１ 等基因的表达和抑制 ＰＩ３Ｋ、Ａｋｔ、
ＥＲＫ 等蛋白磷酸化有关。 澳洲茄边碱可以通过降低
ＭＭＰ⁃２ ／ ９ 表达来抑制 ＨｅｐＧ２ 肿瘤细胞的迁移和侵
袭［３４］。 槲皮素可以靶向 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 通路及其底物，特异
性降低 ＡＰＫ 和 ＳＴＡＴ 通路蛋白激酶活性，抑制三阴性
乳腺癌的迁徙［３５］。
２．６　 增强放化疗、靶向治疗疗效　 放化疗是目前肿瘤
治疗的主要方法之一，中药联合应用可以增强放化疗
作用，减轻放化疗毒副反应。

Ｙａｎｇ 等［３６］研究显示，α⁃龙葵碱可通过上调前列腺
肿瘤 Ｐｃａ 细胞中 ＧＡＳ５ ／ ｍｉＲ⁃１８ａ 通路表达，抑制细胞增
殖并促进放射敏感性。

Ｗｕ 等［３７］ 发 现， α⁃龙 葵 碱 可 降 低 食 管 癌 细 胞
Ｓｕｒｖｉｖｉｎ 表达，升高 ｍｉＲ⁃１３８ 表达，增强食管癌细胞对
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氟脲嘧啶或顺铂的敏感性。
Ｄｏｎｇ 等［３８］实验显示，薯蓣皂苷元联合 ＰＤ⁃１ 抗体，

能够诱导 Ｔ 细胞反应增强而加重肿瘤坏死和凋亡，提
高 ＰＤ⁃１ 抗体的治疗效果。

Ｙｉ 等［３９］研究发现，龙葵碱可显著提高多柔比星诱
导的白血病 Ｊｕｒｋａｔ 细胞的抑制率，提示龙葵碱可以增
强阿霉素敏感性。

Ｚｈａｎｇ 等［４０］实验表明，槲皮素可以提高紫杉醇对
前列腺肿瘤细胞增殖和迁徙的抑制，其机制可能与下
调 ｈｎＲＮＰＡ１ 蛋白的表达有关。 槲皮素可以提高顺铂
的抗肿瘤活性，降低相关毒副反应。

实验显示，槲皮素可以提高结肠癌的放疗效果，其
机制可能与降低 Ｎｏｔｃｈ⁃１ 蛋白表达相关。 研究表明，槲
皮素可以下调 ｍｉＲ⁃１６⁃５ｐ 和上调 ＷＥＥ１ 基因的表达，增
强 ＮＳＣＬＣ 细胞的放射敏感性［４１⁃４３］。
２．７　 逆转耐药　 肿瘤细胞耐药是影响用药疗效的主要
因素，逆转耐药可以提高治疗效果。 Ｙａｎｇ 等［４４］ 发现，
澳洲茄碱可显著抑制 Ｃ３Ｈ１０Ｔ１ ／ ２ 细胞 Ｈｅｄｇｅｈｏｇ（Ｈｈ）
通路和碱性磷酸酶（ＡＬＰ）活性，降低 Ｇｌｉ１ 和 Ｐｔｃｈ１ 表
达，逆转 Ｓｍｏｏｔｈｅｎｄｅｄ 抑制剂的耐药。 Ｙｉ 等［４５］ 研究发
现，龙葵碱可以通过调控 ＪＮＫ 信号通路，下调多药耐药
蛋白 １（ＭＲＰ１）的表达，提示龙葵碱可逆转白血病细胞
的多药耐药性。 Ｌｉ 等［４６］ 研究发现，澳洲茄边碱可以降
低 ＭＲＰ１、Ｐ⁃糖蛋白及肌动蛋白的表达，逆转肿瘤耐药。

实验表明，槲皮素能够抑制乳腺癌细胞耐药基因
Ｌｅｆ１ 的表达，下调 ＡＢＣＧ２、Ｖｉｍ 和 Ｃａｖ１ 的表达，抑制
Ｓｍａｄ 依赖性 ＴＧＦ⁃β 信号转导，降低多西他赛耐药细胞
的存活，提示槲皮素可以逆转乳腺癌细胞对多西他赛
的耐药性［４７］。 槲皮素还可以抑制 ＡＴＰ 驱动的 Ｐ⁃糖蛋
白（Ｐ⁃ｇｐ）转运活性，阻断 Ｄ⁃谷氨酰胺和 Ｄ⁃谷氨酸代谢
而逆转多药耐药，其机制与下调 ＳＷ６２０ ／ Ａｄ３００ 细胞谷
氨酰胺转运体溶质 Ｓａｒｒｉｅｒ 家族 １、成员 ５（ＳＬＣ１Ａ５）的
表达相关［４８］。
３　 结语

ＴＣＭＳＰ 数据库及相关文献显示，龙葵含有多种化
学成分，其中龙葵碱、澳洲茄边碱、龙葵酸、澳洲茄碱、
澳洲茄胺、去半乳糖替告皂苷、槲皮素、薯蓣皂苷元等
多种成分有抗肿瘤活性。 研究显示，龙葵活性成分对
胃癌、肺癌、大肠癌、乳腺癌、膀胱癌、肝癌、骨肉瘤、前
列腺癌等多种肿瘤具有广泛的抗癌作用，其抗肿瘤作
用包括抑制肿瘤增殖生长、阻滞细胞周期、诱导细胞凋
亡、抑制上皮⁃间质转化，同时龙葵相关成分与放、化疗
联合使用能够提高治疗疗效，增强靶向治疗作用，逆转
化疗耐药性，提升药物敏感性。

综上所述，龙葵抗肿瘤效果明确，包含多个方面，
涉及多个蛋白和通路，可为龙葵的临床合理应用和开
发提供参考。
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ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＲＯＳ ／ Ｐ３８ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ［ Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｍｅｄ， ２０１６， ５
（１１）：３２１４⁃３２２２．

［１９］ ＹＡＮ Ｘ，ＬＩ Ｍ，ＣＨＥＮ Ｌ，ｅｔ ａｌ． αｓｏｌａｎｉｎｅ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｇｒｏｗｔｈ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ
ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｏｎｃｏｌ Ｒｅｐ， ２０２０， ４３

·３０１·
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（５）：１３８７⁃１３９６．
［２０］ ＤＩＮＧ Ｘ，ＺＨＵ Ｆ，ＹＡＮＧ Ｙ，ｅｔ ａｌ．Ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ，ａｎｔｉｔｕｍｏｒ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｖｉｔｒｏ

ｏｆ ｓｔｅｒｏｉｄａｌ ｇｌｙｃｏａｌｋａｌｏｉｄｓ ｆｒｏｍ ｂｌａｃｋ ｎｉｇｈｔｓｈａｄｅ （Ｓｏｌａｎｕｍ ｎｉｇｒｕｍ Ｌ．）
［Ｊ］ ．Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ，２０１３，１４１（２）：１１８１⁃１１８６．

［２１］ ＰＨＡＭ Ｍ Ｑ，ＴＲＡＮ Ｔ，ＰＨＡＭ Ｑ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎ ｓｉｌｉｃｏ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ
ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ｓｏｌａｓｏｎｉｎｅ ｔｏ ｍｏｒｔａｌｉｎ ａｎｄ ｐ５３， ａｎｄ ｉｎ ｖｉｔｒｏ
ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｆ ｉｔｓ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ａｎｄ ｃｙｔｏｔｏｘｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｈｕｍａｎ
ＨｅｐＧ２ ａｎｄ Ｈｅｐ３ｂ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｆｕｎｄａｍ Ｃｌｉｎ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０１９，３３（４）：３８５⁃３９６．

［２２］ ＺＨＡＮＧ Ｘ，ＹＡＮ Ｚ，ＸＵ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｓｏｌａｍａｒｇｉｎｅ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆｒｏｍ Ｓｏｌａｎｕｍ
ｎｉｇｒｕｍ ｉｎｄｕｃｅｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｃｈｏｌａｎｇｉｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ＱＢＣ９３９ ｃｅｌｌｓ
［Ｊ］ ．Ｏｎｃｏｌ Ｌｅｔｔ，２０１８，１５（５）：６３２９⁃６３３５．

［２３］ 胡兵，安红梅，闫霞，等． 澳洲茄边碱对大肠癌 ＲＫＯ 细胞增殖和凋

亡作用［Ｊ］ ．时珍国医国药，２０１８，２９（８）：１８３９⁃１８４１．
［２４］ ＺＨＵＡＮＧ Ｙ Ｗ， ＷＵ Ｃ Ｅ， ＺＨＯＵ Ｊ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｓｏｌａｓｏｄｉｎｅ ｒｅｖｅｒｓｅｓ

ｓｔｅｍｎｅｓｓ ａｎｄ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ
ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ．Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ，２０１８，５０５（２）：４８５⁃４９１．

［２５］ ＬＵ Ｘ， ＣＨＥＮ Ｄ， ＹＡＮＧ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｔｏ⁃
ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ （ ＥＭＴ ） ｐｒｏｃｅｓｓ ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ
ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｖｉａ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｌｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１［Ｊ］ ．Ｃａｎｃｅｒ Ｍａｎａｇ
Ｒｅｓ，２０２０（１２）：１７４１⁃１７５０．

［２６］ ＸＩＥ Ｘ，ＺＨＵ Ｈ，ＺＨＡＮＧ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｓｏｌａｍａｒｇｉｎｅ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ＨｅｐＧ２ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｂｌｏｃｋｉｎｇ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｔｏ⁃ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ［Ｊ］ ．Ｏｎｃｏｌ Ｌｅｔｔ，２０１７，１４（１）：４４７⁃４５２．

［２７］ ＬＩＵ Ｓ， ＲＯＮＧ Ｇ， ＬＩ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｏｓｇｅｎｉｎ ａｎｄ ＧＳＫ１２６ ｐｒｏｄｕｃｅ
ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｇａｓｔｒｉｃ ｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｍｅｄｉａｔｉｎｇ ＥＺＨ２ ｖｉａ ｔｈｅ Ｒｈｏ ／ ＲＯＣＫ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ［ Ｊ］ ．
Ｏｎｃｏ Ｔａｒｇｅｔｓ Ｔｈｅｒ，２０２０（１３）：５０５７⁃５０６７．

［２８］ ＨＵＡＮＧ Ｈ，ＮＩＥ Ｃ，ＱＩＮ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｄｉｏｓｇｅｎｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃
ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｉｎｉｔｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ｔｈｅ
ｐ３８ＭＡＰＫ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ．Ｏｎｃｏｌ Ｌｅｔｔ，２０１９，１８（４）：４２７８⁃４２８７．

［２９］ ＣＨＡＦＦＥＲ Ｃ Ｌ， ＷＥＩＮＢＥＲＧ Ｒ Ａ． Ａ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ ｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ
ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ［Ｊ］ ．Ｓｃｉｅｎｃｅ，２０１１，３３１（６０２４）：１５５９⁃１５６４．

［３０］ ＺＨＡＯ Ｚ，ＪＩＡ Ｑ，ＷＵ Ｍ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｄｅｇａｌａｃｔｏｔｉｇｏｎｉｎ，ａ ｎａｔｕｒａｌ ｃｏｍｐｏｕｎｄ
ｆｒｏｍ Ｓｏｌａｎｕｍ ｎｉｇｒｕｍ Ｌ．，ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｇｒｏｗｔｈ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａ
ｔｈｒｏｕｇｈ ＧＳＫ３β ｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｒｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｈｅｄｇｅｈｏｇ ／ Ｇｌｉ１
ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ．Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ，２０１８，２４（１）：１３０⁃１４４．

［３１］ ＴＵＡＮ ＡＮＨ Ｈ Ｌ，ＴＲＡＮ Ｐ Ｔ，ＴＨＡＯ Ｄ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｄｅｇａｌａｃｔｏｔｉｇｏｎｉｎ，ａ
ｓｔｅｒｏｉｄａｌ ｇｌｙｃｏｓｉｄｅ ｆｒｏｍ Ｓｏｌａｎｕｍ ｎｉｇｒｕｍ， ｉｎｄｕｃｅｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｃｅｌｌ
ｃｙｃｌｅ ａｒｒｅｓｔ ｖｉａ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｔｈｅ ＥＧＦＲ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ
ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ ／ ＯＬ］． Ｂｉｏｍｅｄ Ｒｅｓ Ｉｎｔ， ２０１８ ［ ２０２０⁃０６⁃１０］ ． ｈｔｔｐｓ： ／ ／
ｗｗｗ．ｎｃｂｉ．ｎｌｍ．ｎｉｈ．ｇｏｖ ／ ｐｍｃ ／ ａｒｔｉｃｌｅｓ ／ ＰＭＣ６３１１２５１ ／ ．

［３２］ ＳＨＥＮ Ｋ Ｈ， ＨＵＮＧ Ｊ Ｈ， ＣＨＡＮＧ Ｃ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｓｏｌａｓｏｄｉｎｅ ｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｔｈｒｏｕｇｈ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉＲ⁃２１
ａｎｄ ＭＭＰｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］ ．Ｃｈｅｍ Ｂｉｏｌ Ｉｎｔｅｒａｃｔ，２０１７（２６８）：１２９⁃１３５．

［３３］ ＳＨＥＮ Ｋ Ｈ，ＬＩＡＯ Ａ Ｃ，ＨＵＮＧ Ｊ Ｈ，ｅｔ ａｌ． α⁃Ｓｏｌａｎｉｎｅ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｉｎｖａｓｉｏｎ
ｏｆ ｈｕｍａｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｂｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ａｎｄ ＭＭＰｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ［ Ｊ ］ ． Ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ， ２０１４， １９ （ ８ ）：
１１８９６⁃１１９１４．

［３４］ ＳＡＮＩ Ｉ Ｋ， ＭＡＲＡＳＨＩ Ｓ Ｈ， ＫＡＬＡＬＩＮＩＡ Ｆ． Ｓｏｌａｍａｒｇｉｎｅ ｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｔｈｒｏｕｇｈ
ｄｏｗｎ⁃ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ ２ ａｎｄ ９ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ

ａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］ ．Ｔｏｘｉｃｏｌ Ｉｎ Ｖｉｔｒｏ，２０１５，２９（５）：８９３⁃９００．
［３５ ］ ＳＨＡＨＩ Ｔ Ｐ， ＧＵＰＴＡ Ｍ， ＳＩＮＧＨ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈｙｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓ ｉｎｈｉｂｉｔ

ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒｉｐｌｅ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｋｉｎａｓｅ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ［Ｊ］ ．ＢＭＣ Ｃａｎｃｅｒ，２０２０，２０（１）：４．

［３６］ ＹＡＮＧ Ｊ，ＨＡＯ Ｔ，ＳＵＮ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＧＡＳ５ ｍｏｄｕｌａｔｅｓ
α⁃Ｓｏｌａｎｉｎｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ⁃１８ａ ｉｎ
ｈｕｍａｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ ］ ． Ｂｉｏｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ， ２０１９
（１１２）：１０８６５６．

［３７］ ＷＵ Ｊ，ＷＡＮＧ Ｌ，ＤＵ Ｘ，ｅｔ ａｌ． α⁃ｓｏｌａｎｉｎｅ ｅｎｈａｎｃｅｓ ｔｈｅ ｃｈｅｍｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ
ｏｆ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｍｉｃｒｏＲＮＡ１３８ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［ Ｊ］ ．
Ｏｎｃｏｌ Ｒｅｐ，２０１８，３９（３）：１１６３⁃１１７２．

［３８］ ＤＯＮＧ Ｍ，ＭＥＮＧ Ｚ，ＫＵＥＲＢＡＮ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｄｉｏｓｇｅｎｉｎ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ａｎｔｉｔｕｍｏｒ
ｉｍｍｕｎｉｔｙ ａｎｄ ＰＤ⁃１ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｇａｉｎｓｔ ｍｅｌａｎｏｍａ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ
ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ［Ｊ］ ．Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓ，２０１８，９（１０）：１０３９．

［３９］ ＹＩ Ｙ Ｊ，ＪＩＡ Ｘ Ｈ，ＷＡＮＧ Ｊ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｓｏｌａｎｉｎｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｃｈｅｍｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｔｏ ａｄｒｉａｍｙｃｉｎ ｉｎ Ｔ⁃ｃｅｌｌ ａｃｕｔｅ ｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃ
ｌｅｕｋｅｍｉａ ｃｅｌｌｓ［Ｊ］ ．Ｏｎｃｏｌ Ｌｅｔｔ，２０１８，１５（５）：７３８３⁃７３８８．

［４０］ ＺＨＡＮＧ Ｘ，ＨＵＡＮＧ Ｊ， ＹＵ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ ｅｎｈａｎｃｅｄ ｐａｃｌｉｔａｘｅｌ
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