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中药治疗三阴性乳腺癌的相关信号通路研究进展*
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  摘 要:三阴性乳腺癌(TNBC)是一种高异质性且侵袭性强的乳腺癌亚型,患者预后较差。近年来,中药在

TNBC防治过程中展现出独特的优势,其多靶点、多通路的调控特点与TNBC的复杂发病机制高度契合。中药

可通过调控磷脂酰肌醇3-激酶(PI3K)/蛋白激酶B(AKT)/雷帕霉素靶蛋白(mTOR)、Wnt/β-连环蛋白(β-
Catenin)、核转录因子κB(NF-κB)、Hedgehog等关键信号通路发挥抑制TNBC肿瘤细胞的生长增殖、侵袭和转

移,逆转TNBC化疗耐药性等作用。因此,该文以相关信号通路为基础,综述近年来中药治疗TNBC的调控机

制,以期为TNBC病理机制的研究和防治提供参考。
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Abstract:Triple-negative

 

breast
 

cancer
 

(TNBC)
 

is
 

a
 

highly
 

heterogeneous
 

and
 

aggressive
 

subtype
 

of
 

breast
 

cancer,with
 

poor
 

prognosis
 

for
 

patients.In
 

recent
 

years,Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

has
 

demonstrated
 

unique
 

advantages
 

in
 

the
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

TNBC.Its
 

multi-target
 

and
 

multi-pathway
 

regulatory
 

characteristics
 

are
 

highly
 

consistent
 

with
 

the
 

complex
 

pathogenesis
 

of
 

TNBC.Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

can
 

exert
 

inhibitory
 

effects
 

on
 

the
 

growth,proliferation,invasion
 

and
 

metastasis
 

of
 

TNBC
 

tumor
 

cells,as
 

well
 

as
 

reverse
 

the
 

chemotherapy
 

resistance
 

of
 

TNBC,by
 

regulating
 

key
 

signaling
 

pathways
 

such
 

as
 

phosphatidyli-
nositol

 

3-kinase
 

(PI3K)/protein
 

kinase
 

B
 

(AKT)/rapamycin
 

target
 

(mTOR),Wnt/β
 

-catenin,nuclear
 

tran-
scription

 

factor
 

κB
 

(NF-κB)
 

and
 

Hedgehog,etc.Therefore,based
 

on
 

the
 

relevant
 

signaling
 

pathways
 

of
 

Tradi-
tional

 

Chinese
 

Medicine,this
 

article
 

reviews
 

the
 

regulatory
 

mechanisms
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

TNBC
 

in
 

recent
 

years,with
 

the
 

aim
 

of
 

providing
 

references
 

for
 

the
 

research
 

on
 

the
 

pathological
 

mechanism
 

of
 

TNBC
 

and
 

its
 

prevention
 

and
 

treatment.
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  乳腺癌是威胁女性健康的主要癌症之一,其高发

病率与死亡率对全球女性公共卫生安全构成了严峻

挑战。据统计,截至2022年乳腺癌在全球女性癌症

中的发病率位列第二[1]。临床上,乳腺癌可分为Lu-
minal

 

A 型、Luminal
 

B型、人表皮生长因子受体-2
(HER-2)阳性型和三阴性乳腺癌(TNBC)型4种[2]。

TNBC指在免疫组化层面上雌激素受体、孕激素受体

和人表皮生长因素受体2表达均为阴性,是乳腺癌中

恶性程度最高的分子亚型,具有侵袭性强、早期易复

发转移、高异质性等特点[3]。因此,非TNBC患者有

效的常规治疗方法对TNBC患者治疗应答率不高。
近年来,中药在治疗 TNBC方面取得了一定进

展。中药往往通过调控细胞周期、促进细胞凋亡及改

善肿瘤微环境(TME)等多方面作用,既能直接抑制肿

瘤细胞的生长,又可以增强化疗效果。然而,无论是

中药单体还是中药复方,其治疗TNBC的机制尚未完
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全阐明。目前多数中药治疗TNBC的机制均与磷脂

酰肌醇3-激酶(PI3K)/蛋白激酶B(AKT)/雷帕霉素

靶蛋白(mTOR)、Wnt/β-连环蛋白(β-catenin)、核转

录因子κB(NF-κB)等关键信号通路相关。本文将对

近年来中药治疗TNBC的相关信号通路进行概述。

1 PI3K/AKT/mTOR通路

1.1 PI3K/AKT/mTOR通路的激活 PI3K/AKT/

mTOR通路是人类癌症中最常见的过度激活通路之

一。PI3K受活化的受体酪氨酸激酶(RTK)刺激,在
质膜处将磷脂酰肌醇二磷酸(PIP2)磷酸化为磷脂酰

肌醇3,4,5-三磷酸(PIP3),启动PI3K通路[4]。PI3K
激活后,AKT与底物相结合,促进底物磷酸化,从而

促进细胞的生长和增殖[5]。mTOR受到 AKT的影

响,被过度激活之后,导致癌细胞存活、生长、增殖和

代谢增加,同时发出关键信号,增强肿瘤细胞转移并

侵入新的健康组织[6]。该通路将RTK信号与细胞的

生长和存活调控联系起来,而其过度激活会促进细胞

增殖增加,抑制细胞凋亡,并导致细胞异常分化和自

噬,形成肿瘤,促进转移[7]。有研究显示,30%~40%
的乳腺癌患者存在该通路中磷脂酰肌醇4,5-二磷酸

3-激酶催化亚基α(PIK3CA)基因的突变[8],并且对于

TNBC来说,最常见的异常机制是抑癌基因失活或下

调,占整体乳腺癌的67%[9]。

1.2 中药通过PI3K/AKT/mTOR通路发挥抗TN-
BC作用 上皮-间充质转化(EMT)是上皮细胞失去

极性及细胞间连接,获得迁移和侵袭能力的过程,也
是TNBC扩散转移的重要途径之一[10]。有研究发

现,木犀草素能够通过靶向降低基质金属蛋白酶

(MMP)9启动子区域的组蛋白 H3第27位赖氨酸乙

酰化(H3K27Ac)水平,进而抑制 MMP9的表达,使
AKT/mTOR信号通路失活,并最终逆转 EMT 进

程[11]。木犀草素是一种天然黄酮类化合物,广泛存在

于木犀草、芹菜、洋甘菊等植物中,能够诱导细胞凋

亡,调控细胞周期,与紫杉醇(PTX)联用,可逆转耐药

性,增强疗效[12]。陈泽等[13]通过体外实验发现,姜黄

素能显著抑制Hs578T和 MDA-MB-231细胞的增殖

和迁移,将细胞周期阻滞在G2/M 期,并且能够通过

降低纤连蛋白、mTOR
 

、p-AKT、AKT、神经钙黏蛋白

(N-cadherin)和磷酸化核糖体蛋白(p-S6)等关键蛋白

表达水平,进而抑制PI3K/AKT/mTOR信号通路的

活化来逆转EMT进程。这些发现为考虑将姜黄素作

为TNBC的潜在治疗策略提供了实验证据。
蛋白酪氨酸磷酸酶1B(PTP1B)是乳腺癌治疗的

潜在靶点,通过使胰岛素受体上的酪氨酸残基去磷酸

化,使其不能与胰岛素结合,从而阻断下游 PI3K/

AKT信号通路的激活并触发胰岛素抵抗[14]。有研究

发现,从夏枯草中提取的9种三萜类化合物均靶向作

用于PTP1B,并且可以提高MDA-MB-231细胞中IL-
24、降低趋化因子配体(CXCL)10的 mRNA水平,从
而抑制CXCL12/趋化因子受体4(CXCR4)信号轴,进
而抑制 PI3K/AKT/mTOR 信号通路,发挥抗肿瘤

作用[15]。

TANG等[16]发现,丹参酮Ⅰ不仅可以直接发挥

抗TNBC作用,还可以通过非经典AKT/p38丝裂原

活化蛋白激酶(MAPK)途径抑制TNBC细胞的自噬,
增强TNBC的化疗敏感性;故丹参酮Ⅰ和化疗药的联

合治疗可能是TNBC的潜在治疗方法。除此之外,杨
梅素也可以通过PI3K/AKT/mTOR通路调节 TN-
BC的细胞周期,发挥促血管生成和抗侵袭作用[17]。
但杨梅素水溶性较差、肠道吸收率较低。SHARMA
等[18]研制出杨梅素纳米乳剂(Myr-NE),与单独使用

杨梅素相比,Myr-NE中杨梅素的体外药物释放率和

细胞内药物摄取率显著增加,并且 Myr-NE增强杨梅

素的 抗 癌 功 效,很 可 能 是 通 过 抑 制 PI3K/AKT/

mTOR通路促进TNBC细胞死亡。

PIK3CA是人类肿瘤中最常见的两种致癌基因

之一,PIK3CA的激活突变可以上调PI3K/AKT信号

轴从而促进肿瘤发展[19]。苦参碱可通过PIK3CA靶

向结合降低其活性,抑制PI3K/AKT通路的活化;另
有研究显示,经苦参碱处理过的细胞,自噬体结构蛋

白LC3-Ⅱ的表达显著增加[20]。这些研究提示苦参碱

不仅可以抑制TNBC细胞的生长,将 TNBC细胞周

期阻滞在 G0/G1 期,还能促进细胞凋亡,诱导细胞

自噬。
柴胡疏肝散有疏肝解郁、行气止痛的功效。朱思

询等[21]发现,柴胡疏肝散加减方的含药血清可以抑制

MDA-MB-231细胞增殖、迁移与侵袭,通过转录组测

序发现对照血清组和含药血清组细胞中差异表达基

因主要富集于PI3K/AKT、MAPK等信号通路。有

研究表明,乳积方能将 MD-MBA-231细胞的细胞周

期停滞在S期,通过降低G2 期的细胞比例,进而抑制

细胞增殖,并且导致PI3K/AKT通路的各项指标均

被抑制[22]。

2 Wnt/β-catenin通路

2.1 Wnt/β-catenin通路的激活 Wnt/β-catenin通

路是 Wnt的经典通路,涉及β-catenin的核转位和T
细胞因子(TCF)/淋巴增强因子(LEF)转录因子激活

靶基因。经典 Wnt通路一旦被激活,就会诱导β-
catenin的稳定性并将其转移到细胞核,一方面与

TCF/LEF结合激活EMT基因表达,另一方面破坏

E-钙黏蛋白(E-cadherin)/β-catenin复合体,双重作用

协同诱导上皮细胞获得迁移侵袭能力,促进肿瘤转

移[23]。在TNBC中,Wnt/β-catenin通路常呈活化状

态。β-catenin在细胞核中的积累,促进了TNBC细胞
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的体外 迁 移、克 隆 形 成、干 细 胞 样 特 性 和 化 疗 耐

药性[24]。

2.2 中药通过 Wnt/β-catenin通路发挥抗TNBC作

用 TME是一种由多种细胞类型组成的异质环境,
在TNBC中具有高度浸润性[25]。肿瘤相关巨噬细胞

(TAM)是一类普遍存在于TME的免疫细胞,能在相

关肿瘤细胞因子的诱导下,极 化 为 M2型 巨 噬 细

胞[26]。李琳等[27]发现,从穿心莲中提取的二萜类化

合物穿心莲内酯(ADE)可以通过靶向作用TAM 显

著抑制多种乳腺癌模型的肿瘤生长;ADE可促进巨

噬细胞的 M1样极化并抑制 M2样极化和人脐静脉内

皮细胞(HUVEC)血管生成。该研究通过RNA测序

分析发现,ADE 对 M2型巨噬细胞的调控作用与

Wnt5a/β-catenin信号通路及 MMPs密切相关,并且

Wnt/β-catenin通路相关蛋白的表达随着 ADE剂量

的升高而降低。
吕仙梅等[28]研究发现,经雷公藤内酯酮处理过的

MDA-MB-231和 MDA-MB-453 细 胞 中 Wnt3a、β-
catenin等蛋白表达水平显著降低,而裂解的半胱氨酸

蛋白酶(Cle-Caspase-3)、多聚 ADP核糖聚合酶切割

产物(Cle-PARP)、苄氯素1(Beclin-1)等蛋白表达水

平及LC3-Ⅱ/Ⅰ显著上升。这表明雷公藤内酯酮可

能是通过 Wnt/β-catenin通路抑制 TNBC细胞的克

隆和侵袭,诱导其凋亡和自噬。有研究发现,山莴苣

苦素可以将 MDA-MB-468细胞的细胞周期阻滞在

G2/M期,并且经山莴苣苦素处理过的细胞,糖原合酶

激酶-3β(GSK-3β)、Wnt3a、β-catenin的 mRNA和蛋

白表达水平均呈下降趋势,抗凋亡蛋白B细胞淋巴

瘤-2(Bcl-2)的表达也被抑制[29]。
经鸦胆子油[30]、藏红花素[31]处理过的TNBC细

胞,Wnt/β-catenin通路被抑制,其中E-cadherin表达

显著增加,N-cadherin表达降低,迁移、侵袭能力随之

减弱,部分细胞EMT的形态学特征发生改变。
除了单味中药能单独发挥抗TNBC的作用以外,

一些经典中药和化疗药的结合也能发挥协同抑制作

用。例如,朱久龙等[32]通过研究发现鳖甲-莪术药对

能通过下调 Wnt/β-catenin通路相关基因表达,从而

逆转TNBC细胞的EMT进程,减弱其侵袭转移能

力。有研究发现,在顺铂耐药的 MDA-MB-231细胞

模型中,土贝母苷甲可抑制β-catenin的核转位,并下

调 Wnt3a及Bcl-2的表达,通过抑制 Wnt/β-catenin
通路的激活,从而恢复肿瘤细胞对顺铂的敏感性,这
为土贝母苷甲和顺铂联合用药治疗TNBC提供了一

定的理论依据[33]。

3 NF-κB通路

3.1 NF-κB通路的激活 NF-κB是一种将炎症与癌

症联系起来的关键转录因子。在未被激活状态下,

NF-κB位于细胞质中,与抑制蛋白IκB绑定,从而被

保持在非活化状态,当细胞受到特定信号的刺激时,

IκB被磷酸化并随后降解,从而释放NF-κB,NF-κB随

后转移到细胞核中,与细胞核内DNA上的特异序列

相结合,促进相关基因的转录,比如G1/S特异性细胞

周期蛋白D1(Cyclin
 

D1)、c-Myc、MMP-9、血管内皮

生长因子(VEGF)等[34]。有研究表明,NF-κB在肿瘤

细胞和肿瘤微环境中具有组成型活性,包括乳腺癌、
卵巢癌、结直肠癌等[35]。

3.2 中药通过 NF-κB通路发挥抗TNBC作用 巨

噬细胞中 M1表型由脂多糖(LPS)/干扰素γ(IFN-γ)
诱导,起到促炎抗肿瘤的作用。M2表型由白细胞介

素(IL)-4诱导,促血管生成和免疫抑制,促进肿瘤发

展。有研究显示,冬虫夏草提取物可以通过激活肿瘤

微环境中的NF-κB信号通路促进巨噬细胞的 M1表

型极化,从而有效抑制 TNBC 的发生发展[36]。LI
等[37]发现,蒲公英提取物同样可以抑制TNBC诱导

的TAMs募集和 M2样极化,并且通过干扰Ras相关

C3肉 毒 菌 毒 物 底 物 2(RAC2)/NF-κB
 

p65/p38
 

MAPK介导的TNBC炎症通路,抑制TNBC细胞中

的炎症发生。因此,促进巨噬细胞从 M2表型到 M1
表型的转变,可能成为一种新型癌症治疗策略。

黄连素又称小檗碱,是黄连抗菌的主要有效成

分。秦田[38]通过实验发现,小檗碱具有潜在的赖氨酸

去乙酰转移酶(KDAC)抑制剂作用,能够有效抑制沉

默信息调节因子2(SIRT2)的表达,从而改变 NF-κB
的p65亚基乙酰化水平,影响p65蛋白与DNA结合

及p65蛋白细胞定位,诱导细胞线粒体途径相关凋亡

的发生。同时,宋林江等[39]发现,用淫羊藿苷处理过

的TNBC细胞中,磷酸化的NF-κB抑制蛋白α(IκBα)
和NF-κB的p65亚基表达水平均被抑制,并且在使用

沉默调节蛋白6(SIRT6)抑制剂oss-128167预处理

后,MDA-MB-231细胞的抗迁移和抗侵袭作用显著减

弱,这表明淫羊藿苷可以通过上调SIRT6的表达来抑

制乳腺癌细胞的迁移和侵袭,随后抑制NF-κB/EMT
通路的激活。该研究提示淫羊藿苷可能成为治疗乳

腺癌的潜在候选药物。有研究发现,姜黄醇和紫杉醇

联合用药表现出更强的抗增殖和促凋亡作用。这一

过程中,促凋亡蛋白所占比例显著降低,且NF-κB和

p65亚基的表达也有一定程度的下调,这说明姜黄醇

能够促进TNBC细胞凋亡可能与抑制NF-κB信号通

路有关,但进一步证明,仍需通过添加通路抑制剂来

验证[40]。另有研究发现,丁香酚能明显抑制 MDA-
MB-231细胞的生长和增殖,并在沉默 NF-κB表达

后,其抗肿瘤作用显著降低,提示丁香酚在TNBC中

的潜在靶点是NF-κB[41],这为丁香酚靶向治疗TNBC
提供了理论依据。

·626· 国际检验医学杂志2026年3月第47卷第5期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,March
 

2026,Vol.47,No.5



4 其他通路

  WU等[42]研究发现,姜黄素能够下调 Hedgehog
信号通路关键组分跨膜胆固醇转运蛋白(PTCH1)以
及转录因子Gli家族锌指蛋白1(Gli1)和Gli家族锌

指蛋白2(Gli2)的表达,并且通过阻断Gli1的核转位

过程,影响其转录调控功能。这提示姜黄素可能通过

干预Hedgehog信号通路的关键效应分子Gli1,进而

抑制TNBC细胞的转移潜能。另外,虫草素也可通过

Hedgehog信号通路上调Cyclin
 

D1、增殖细胞核抗原

(PCNA)、细胞凋亡调控因子(Bax)和Caspase
 

3的表

达水 平,同 时 抑 制 细 胞 凋 亡 相 关 蛋 白 Bcl-2的 表

达[43]。于凭洋等[44]发现,甘草酸(GA)可以通过抑制

N-乙酰氨 基 葡 萄 糖 转 移 酶(OGT)-苹 果 酸 脱 氢 酶

(MDH1)信号通路显著增强PTX耐药细胞对紫杉醇

的敏感性。吴海滨等[45]发现,西黄丸可以通过下调沉

默信息 调 节 因 子(SIRT1)和 SRY-盒 转 录 因 子 2
(SOX2)蛋白表达阻断SIRT1/SOX2信号通路传导,
同时抑制PVNA 及 MMP

 

9的表达。此外,YANG
等[46]发现,西黄丸也可以通过调节受体酪氨酸激酶

(AXL)/转化生长因子-β(TGF-β1)/Ras同源基因家

族成 员 A(RhoA)/Rho激 酶(ROCK)通 路,抑 制

Bcl2、Bax和半胱天冬酶9(Caspase
 

9)的表达水平,促
进肿瘤细胞凋亡,抑制肿瘤细胞的EMT进程。魏昌

然等[47]发现,乳康饮含药血清可调控 HIPPO信号通

路,通过促进Yes相关蛋白(YAP)/具有PDZ结合基

序的转录共激活因子(TAZ)磷酸化、抑制其核转位,
显著降低 MDA-MB-231细胞中YAP/TAZ蛋白的表

达水平。YANG等[48]发现仙苓莲夏方可以通过激活

过氧化物酶体增殖物激活受体γ(PPARγ)/单磷酸腺

苷依赖的蛋白激酶(AMPK)信号通路,降低 Cyclin
 

D1、c-Myc、Bcl-2的表达水平,同时上调促凋亡蛋白

Bax和Caspase
 

3在 MDA-MB-231、4T1细胞和小鼠

肿瘤和肺转移组织中的表达,有效抑制TNBC肿瘤的

生长和转移。DING等[49]发现,人参皂苷Rh2在体内

可以抑制TNBC肿瘤的生长,同时下调 TNBC组织

中IL-6、IL-6受体(IL-6R)、信号传导及转录激活蛋白

(STAT3)、Bcl-2和B细胞超大淋巴瘤(Bcl-xL)蛋白

的表达,IL-6/Janus激酶2(JAK2)/STAT3通路下游

的JAK2、P-JAK2、STAT3和P-STAT3等因子也受

到抑制。从中药重楼中提取的重楼皂苷Ⅶ可有效抑

制TNBC细胞的增殖,其在丝裂原活化的细胞外信号

调节激酶(MEK)/细胞外调节蛋白激酶(ERK)/胞浆

磷蛋白(STMN1)信号通路中,通过降低 MEK的磷酸

化程度,抑制ERK和STMN1的活化,从而发挥促细

胞凋亡、抑制体外迁移和侵袭等作用,表明了重楼皂

苷Ⅶ作为抗TNBC药物的潜在价值[50]。有学者研究

表明,咖啡酸可以通过调节叉头框蛋白O1(FOXO1)
信号通路及降低活性氧(ROS)水平来影响TNBC细

胞的干性;同时,FOXO1蛋白水平的降低导致细胞线

粒体代谢减少,从而抑制线粒体活性,上调线粒体分

裂蛋白1(FIS1)和动力相关蛋白(DDRP1)的表达,促
进线粒体自噬,发挥抗 TNBC 作用[51]。中药治疗

TNBC的相关信号通路可总结如下(表1)。

表1  中药治疗TNBC相关信号通路的调控

信号通路 中药活性成分 来源 机制

PI3K/AKT/mTOR
木 犀 草 素[11-12](黄

酮类)
木犀草、芹菜、洋甘菊 AKT/mTOR↓、MMP9↓、逆转EMT

姜黄素[13](酚类) 姜黄、莪术
阻 滞 细 胞 周 期、mTOR↓、AKT↓、P-

AKT↓、S6↓、P-S6↓、抑制EMT

夏枯 草 三 萜[15](三

萜类)

丹参 酮Ⅰ[16](黄 酮

类)

杨 梅 素[17-18](黄 酮

醇类)

苦参碱[20](碱类)

夏枯草

丹参

杨梅的树皮

苦参、苦豆子、槐花根

IL-24↓、CXCL10↓
抑制TNBC自噬、增强化疗敏感性

促血管生成、抗侵袭

靶向结合PIK3CA、LC3-Ⅱ阻滞细胞周期

柴 胡 疏 肝 散 加 减

方[21]

乳积方[22]

北柴胡、醋香附、川穹、枳壳、芍药、橘络、甘

草、黄芪、浙贝母、半边莲、鬼针草、夏枯草

党参、柴胡、白芍、预知子、山慈菇、瓜蒌、海

藻、浙贝母、蜂房

负调控APLN的表达拮抗PI3K/AKT信号

通路的激活

阻滞细胞周期、AKT↓、PI3K↓

Wnt/β-catenin 鸦胆子油[30] 鸦胆子、苦参子 E-cadherin↑、N-cadherin↓、逆转EMT

藏红花素[31](酯类) 藏红花、栀子花
Snail↓、ZEB-1↓、vimentin↓、E-cadherin

↑、逆转EMT
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续表1  中药治疗TNBC相关信号通路的调控

信号通路 中药活性成分 来源 机制

穿心 莲 内 酯[27](二

萜类)
穿心莲 抑制巨噬细胞 M2极化

雷 公 藤 内 酯 酮[28]

(二萜类)
雷公藤

Wnt3a↓、β-catenin↓、
 

Cle-Caspase-3↑、

Cle-PARP↑、Be-clin-1↑、LC3-Ⅱ/Ⅰ↑

山莴 苣 苦 素[29](倍

半萜类)
山莴苣、莴苣

阻滞 细 胞 周 期 G2/M 节 点、GSK3B↓、

Wnt3a↓、β-catenin↓、Bcl-2↓

土贝 母 苷 甲[33](三

萜皂苷类)
土贝母 抑制β-catenin核转位、Wnt3a↓、Bcl-2↓

鳖甲-莪术药对[32] 鳖甲、莪术 Wnt3a↓、β-catenin↓

冬虫夏草提取物[36]

蒲 公 英 提 取 物[37]

(三萜类)

冬虫夏草

蒲公英

促进巨噬细胞 M1极化

TAMs募集↓、M2样极化↓、抑制 TNBC
炎症

NF-κB 黄连素[38](碱类) 黄连、黄柏、三颗针
赖氨酸去乙酰转移酶(KDAC)抑制剂作用、

SIRT2↓、改变p65乙酰化水平

姜黄 醇[40](倍 半 萜

类)
莪术、芥末、姜黄 MMP9↓、Bcl/Bax↓、p65↓

淫羊 藿 苷[39](黄 酮

类)

丁香酚[41](酚类)

淫羊藿

丁香、肉桂、月桂

IκBα↓、NF-κB的p65亚基↓
靶向NF-κB位点

Hedgehog/Gli1

Hedgehog
OGT-MDH1

姜黄素[42](酚类)

虫草素[43]

甘草 酸[44](三 萜 皂

苷类)

姜黄、莪术、芥末、咖喱

冬虫夏草

甘草

PTCH1↓、Gli1↓、Gli2↓、阻断Gli1核转位

Cyclin
 

D1↑、PCNA↑、Ki-67↑、Bax↑和

Caspase
 

3↑,Bcl-2↓
逆转紫杉醇耐药

SIRT1/SOX2 西黄丸[45-46] 牛黄、麝香、乳香、没药
PVNA↓、MMP-2↓、MMP-9↓、SIRT1↓、

SOX2↓

Hippo

PPARγ/AMPK

IL-6/JAK2/STAT3

MEK/ERK/STMN1

乳康饮[47]

仙苓莲夏方[48]

人参皂苷 Rh[49](皂

苷类)

重楼 皂 苷Ⅶ[50](皂

苷类)

黄芪、青皮、柴胡、莪术、薏苡仁

党参、茯苓、姜黄、淫羊藿、黄芩、夏枯草

人参

重楼

YAP↓、TAZ↓、促进YAP、TAZ磷酸化、抑

制YAP在细胞核内的聚集

Cyclin
 

D1↓、c-Myc↓、Bcl-2↓、Bax↑、

Caspase
 

3↑

IL-6↓、IL-6R↓、STAT3↓、Bcl-2↓、Bcl-xL↓

MEK的磷酸化程度↓、ERK↓、STMN1↓

FOXO1/FIS 咖啡酸[51](酸类) 金银花、菜蓟 ROS↓、线粒体代谢↓、FIS↑、DRP1↑

  注:↓表示抑制或降低;↑表示激活或升高。

5 小结与展望

  中药治疗TNBC的抑癌机制与 Wnt/β-catenin、

NF-κB和PI3K/AKT/m-TOR等信号通路的活化及

相关基因的表达相关,并且能够发挥抑制TNBC细胞

的增殖、迁移、EMT进程,促进细胞凋亡,阻滞细胞周

期的作用,同时通过和紫杉醇、顺铂等化疗药联用可

以提升细胞耐药性,达到逆转耐药的效果。TNBC的

发生发展通常涉及多通路网络异常,而中药具有多靶

点、多成分协同调控的特点,这种特性与疾病复杂的

病理机制高度契合。通过对近年文献的系统分析发

现,中药虽然在调控 Wnt/β-catenin、NF-κB、PI3K/

AKT/mTOR等经典信号通路发挥抗TNBC作用方

面展现出一定的优势,但其治疗作用仍存在局限性:
(1)中药难以实现TNBC的根治,大多只能起到抑制

作用,因此,患者需做好长期用药准备;(2)现有研究

过度集中于单味中药,忽视了中药复方整体调节的优

势;(3)体外实验细胞系的选择过于单一,不同的细胞

系对于中药活性成分的灵敏度不同,因此,多个TN-
BC细胞系的选择,可以更好地阐明其机制;(4)虽然

中药相对于其他治疗手段来说不良反应较少,但其对

于人体代谢器官的伤害也不可忽略,因此,在研究过

程中有必要进行药物毒性检测和安全性评估。
综上所述,中药对于TNBC的治疗目前仍处于探

索阶段,临床多用中药作为TNBC术后防止复发或者
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增强机体免疫力的辅助手段,较少直接针对TNBC进

行靶向治疗。但基于中药独特的理论体系和作用特

点,其在TNBC的靶向治疗方面仍具有广阔前景。平

衡各靶点、各通路之间的相互作用,以及探究中药治

疗TNBC的具体机制,进一步开展临床试验,是今后

研究者需要重视的方向。
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