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藤梨根提取物通过 Akt-mTOR 介导的自噬信号通路抑制乳腺癌细胞增

殖、迁移、侵袭和糖酵解 
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摘要：目的  探究藤梨根提取物对乳腺癌细胞 MDA-MB-231 增殖、迁移、侵袭及糖酵解的影响。方法  MDA-MB-231
细胞经藤梨根提取物处理后，MTT 试验与克隆形成试验检测细胞增殖能力；划痕试验和 Transwell 试验检测细胞迁移和

侵袭，Western blotting 检测基质金属蛋白酶 2(MMP-2)和基质金属蛋白酶 9(MMP-9)蛋白表达情况，采用葡萄糖摄取试剂

盒和乳酸检测试剂盒检测细胞葡萄糖摄取量和乳酸生成量，采用 Western blotting 检测细胞内 M2 型丙酮酸激酶(PKM2)，
葡萄糖转运体 1(GLUT1)和乳酸脱氢酶 A(LDHA)以及 Akt-mTOR 介导的自噬信号通路相关蛋白表达情况。结果  与对照

组比较，10 mg·mL−1 藤梨根提取物能显著抑制 MDA-MB-231 细胞的细胞活性(P<0.05)，而浓度为 0.1 和 1 mg·mL−1 的藤

梨根提取物则对细胞活性无明显影响。藤梨根提取物能够剂量依赖性地抑制 MDA-MB-231 细胞的克隆形成率、迁移率、

侵袭细胞数量、葡萄糖摄取量和乳酸生成量(P 均<0.05)。藤梨根提取物(1 μg·mL−1 和 10 μg·mL−1)能够减少细胞迁移标记

蛋白(MMP-2 和 MMP-9)的表达，抑制糖酵解相关蛋白 PKM2，GLUT1 和 LDHA 的表达(P 均<0.05)。此外，藤梨根提取

物抑制了 Akt/mTOR 信号通路中关键蛋白的活性，减少了 p-Akt 和 p-mTOR 表达，促进 LC3Ⅰ转化为 LC3Ⅱ，上调自噬相

关蛋白 Beclin1，下调自噬标记蛋白 p62，增强 MDA-MB-231 细胞自噬活性(P 均<0.05)。结论  藤梨根提取物抑制细胞增

殖、迁移、侵袭和糖酵解，其作用可能与失活 Akt-mTOR 途径诱导的自噬有关。 
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Actinidia Chinensis Root Extract Inhibits the Proliferation, Migration, Invasion and Glycolysis of Breast 
Cancer Cells Through the Akt-mTOR Mediated Autophagy Signaling Pathway 
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Quzhou 324000, China; 2.Department of Pharmacy, Tianjin Medical University, Tianjin 300070, China) 

 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the effects of the Actinidia chinensis root extract(acRoots) on the proliferation, 
migration, invasion and glycolysis of breast cancer cells MDA-MB-231. METHODS  MTT assay and clony formation assay 
were used to detect the proliferation ability of MDA-MB-231 cells treated with acRoots extract. The wound healing and 
Transwell asssays were performed to detect cell migration and invasion. Western blotting was used to detect the protein levels of 
matrix metalloproteinase 2(MMP-2) and matrix metalloproteinase 9(MMP-9). Glucose uptake kit and lactate colorimetry kit 
were used to detect glucose intake and lactate production in cells. Western blotting was used to detect the expression of the level 
of glycolysis-related proteins pyruvate kinase M2(PKM2), glucose transporter1(GLUT1), lactate dehydrogenase A(LDHA) and 
Akt-mTOR mediated autophagy signaling pathway. RESULTS  Compared with the control group, the acRoots extract 
(10 mg·mL−1) could significantly inhibit the cell viability of MDA-MB-231 cells, while the cell activity of MDA-MB-231 cells 
was not affected by 0.1 and 1 mg·mL−1 acRoots extract. The acRoots extract could significantly reduce the colony formation, 
migration rate, number of invasion cells, glucose uptake and lactic acid production of MDA-MB-231 cells in a dose-dependent 
manner(all P<0.05). The extract of acRoots(1 μg·mL−1 and 10 μg·mL−1) could reduce the expression of cell migration marker 
proteins(MMP-2 and MMP-9), and inhibit the expression of glycolysis-related proteins PKM2, GLUT1 and LDHA(all P<0.05). 
In addition, the extract of acRoots inhibited the activity of key proteins in the Akt/mTOR signaling pathway, decreased the 
expression of p-Akt and p-mTOR, promoted the conversion of LC3Ⅰ to LC3Ⅱ, up-regulated the autophagy-related protein 
Beclin1, down-regulated the autophagic marker protein p62, enhanced MDA-MB-231 cell autophagy activity(all P<0.05). 
CONCLUSION  The acRoots extract inhibit cell proliferation, migration, invasion and glycolysis, and its effect may be related 
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to autophagy induced by inactivating Akt-mTOR pathway. 
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乳腺癌是全世界妇女在发病率和死亡率方面

最具威胁的健康问题[1]。2012 年，全球估计有 160
多万新病例被诊断为乳腺癌，521 907 名女性死于

乳腺癌[2]。癌细胞的转移是恶性肿瘤的主要特征之

一，也是引起乳腺癌患者死亡的主要因素[3]。手术

切除是治疗乳腺癌最有效的方法。化疗、放疗和

内分泌治疗常用于清除残留的肿瘤细胞，抑制肿

瘤生长，减少乳腺癌复发，提高了乳腺癌患者的

长期生存率和生活质量[4-5]。然而，有些患者会出

现与治疗相关的不良反应或产生了耐药性。因此，

寻找具有生物活性的天然药物可能为乳腺癌治疗

提供另一种策略。 
大量研究揭示了多种中草药的抗肿瘤活性，

为天然化合物治疗肿瘤提供了新的途径[6]。藤梨

根 为 猕 猴 桃 科 植 物 硬 毛 中 华 猕 猴 桃 Actinidia 
chinensis 的根，其性味苦、寒，是一种具有解毒、

利尿、止血和抗肿瘤作用的中药[7]。藤梨根的主要

化学成分有三萜、多糖、黄酮类、甾体、萜烯和

酚酸等[8-13]。越来越多的研究表明，藤梨根处理

对多种肿瘤细胞的生长具有很强的抑制作用，例

如肝癌[14-18]、胃癌[19]、肺癌[20]等。Akt-mTOR 介

导的自噬信号通路与乳腺癌的发生和肿瘤的发展

密切相关[21-22]。文献研究表明，藤梨根提取物能

够调节 PI3K/Akt 和 JNK/Akt 信号通路[23-24]，推测

其可能影响 Akt-mTOR 信号通路。然而关于藤梨根

提取物对乳腺癌细胞的作用和机制尚不明确。 
本研究以人乳腺癌 MDA-MB-231 细胞为研究

对象，用不同浓度藤梨根提取物作用后，检测对

细胞增殖、迁移、侵袭和糖酵解的影响，以及对

Akt-mTOR 介导的自噬信号通路的影响，以期为藤

梨根应用于乳腺癌的防治提供参考依据。 
1  材料与方法 
1.1  细胞与药物  

人乳腺癌 MDA-MB-231 细胞购自美国典型

培养物保藏中心(ATCC)。藤梨根药材(杭州华东

中药饮片有限公司，批号：190211)，经浙江中

医药大学中药教研室主任宋捷民教授鉴定为猕

猴桃科中华猕猴桃 Actinidia chinensis Planch 的

干燥根。 
1.2  试剂  

RPMI-1640 培 养 基 和 胎 牛 血 清 购 自 美 国

Gibco 公司。噻唑蓝(MTT，上海恒斐生物科技有

限公司)；ECL 增强发光和 BCA 蛋白定量试剂盒

及 Matrigel 购自美国 Thermo 公司；Transwell 小室

(美国 BD 公司)；葡萄糖摄取检测试剂盒(上海群己

生物科技有限公司)；乳酸检测试剂盒(上海源叶生

物科技有限公司)；兔多克隆抗体 MMP-2(批号：

ab92536)、MMP-9(批号：ab76003)、PKM2(批号：

ab150377)、GLUT1(批号：ab40084)、LDHA(批号：

ab125683)、LC3Ⅱ(批号：ab48394)、LC3Ⅰ(批号：

ab48394)、Berclin1(批号：ab207612)、p62(批号：

ab109012)、p-Akt(批号：ab38449)、Akt(批号：

ab8805)、p-mTOR(批号：ab109268)、mTOR (批号：

ab32028)和 GAPDH(批 号 ：ab8245)均 购 自美国

Abcam 公司。 
1.3  仪器 

CO2 湿化培养箱(日本 SANYO 公司)；UV300
自动酶标仪(美国 Bio-Tek 公司)；CKX41 光学倒置

显微镜(日本 Olympus 公司)。 
1.4  藤梨根正丁醇提取物制备  

将藤梨根洗净切碎，通过粉碎机粉碎至 10
目，称取 100 g 粉末，悬浮于 10 倍体积的双蒸馏

水中，浸泡 2 h 后，100 ℃加热 1 h，过滤汤剂以

去除沉积物。整个提取过程重复 2 次。合并 2 次

滤液，按 1∶1 得浓缩液，用正丁醇萃取 3 次，合

并萃取液，回收溶剂至干，得藤梨根正丁醇提取

物，将得到的萃取物混合并制备成生药浓度为

1 g·mL−1 的母液，所有药液均用 0.22 μm 微孔滤

膜过滤。 
1.5  细胞培养及分组  

所有细胞置于添加  10%胎牛血清的 RPMI- 
1640 培养基中，培养在 37 ℃、5%CO2 的湿化培

养箱中。将细胞分为对照组和药物处理组，细胞

培养 24 h 后吸出培养液，给药。MTT 和克隆形成

试 验 藤 梨 根 提 取 物 低 、 中 、 高 剂 量 组 加 入 用

RPMI1640 培养基稀释的藤梨根提取物，使之终浓

度为 0.1，1，10 mg·mL−1，对照组不加药物，加

入等量的 RPMI1640 培养基处理；迁移，侵袭，糖

酵解和 Western blotting 试验中藤梨根提取物低、

中、高剂量组加入用 RPMI1640 培养基稀释的藤

梨根提取物，使之终浓度为 0.1，1，10 μg·mL−1，

对照组不加药物，加入等量的 RPMI1640 培养基

处理。 
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1.6  细胞增殖试验  
按照 MTT 试剂盒说明书，各组设置 3 个复孔，

细胞分组和处理同“1.5”项下方法，培养 48 h 后

加入 5 mg·mL‒1 的 MTT 溶液 20 μL，孵育 4 h 后，

弃上清加入二甲基亚砜后轻微震荡 15 min，酶标

仪检测 570 nm 下的吸光度(OD570 nm)值，细胞活

性=(OD 实验组‒OD 对照组)/(OD 对照组‒OD 空白组)×100%。 
1.7  克隆形成试验 

将细胞接种于 6 孔板中，用不同浓度的藤梨

根提取物处理 24 h，然后在不同的 6 孔板中以每

孔 400 个细胞培养 14 d，每隔 2 d 换一次培养液。

弃去细胞培养液，用 PBS 清洗 2 次，细胞用 4%多

聚甲醛固定 15 min，用 0.5%结晶紫染色 15 min，

吸出染色液，加入 PBS 洗涤 2~3 次，洗去残留

的染色液，室温下自然干燥，拍照并计数细胞克

隆数目，计算克隆形成率=细胞克隆数 /接种细

胞数×100%。 
1.8  细胞迁移试验  

细胞分组和处理同“1.5”项下方法，培养 24 h
后，将 1×105 个细胞接种于 6 孔细胞培养皿中，待

细胞贴壁生长后，各孔加丝裂霉素处理 1 h，抑制

细胞分裂。当细胞达到 90%融合时，以 200 μL 无

菌移液枪枪尖进行细胞划痕，PBS 洗去漂浮细胞，

然后在无血清培养基中培养，24 h 后计算细胞迁

移率，细胞迁移率=(0 h 划痕距离‒24 h 划痕距离)/ 
0 h 划痕距离。 
1.9  细胞侵袭试验  

将 0.1 mL 0.5%Matrigel 基质胶加到 Transwell 
小室上室板表面，并 37 ℃孵育 2 h。细胞分组和

处理同“1.5”项下方法，培养 24 h 后，将 100 μL
细胞悬浮液(2×104 个细胞)悬浮于不含胎牛血清的

RPMI1640 培养基中接种于 Transwell 小室上室。

随后将 600 μL 含有 10%胎牛血清的 RPMI1640 培

养基加入下室中。将细胞 37 ℃温育 24 h 后，取出

Transwell 小室，用 95%乙醇洗涤，1%多聚甲醛固

定细胞并用 0.5%结晶紫染液染色。用棉签擦去上

室及基质胶上的细胞，显微镜下观察并拍照，计

数侵袭细胞数量。 
1.10  葡萄糖消耗量、乳酸生成量的测定  

细胞分组和处理同“1.5”项下方法，培养 24 h
后，将细胞培养液离心取上清，按照试剂盒操作，

酶标仪检测波长 505 nm(葡萄糖)、530 nm(乳酸)下
的吸光度值，计算葡萄糖消耗量和乳酸生成量。 

1.11  Western blotting 试验 
细胞分组和处理同“1.5”项下方法，培养 24 h

后，从细胞中分离出总蛋白。采用 BCA 蛋白检测

试剂盒检测蛋白浓度，并按照说明进行检测。样

品经 12% SDS-PAGE 电泳。然后将蛋白转移到

PVDF 膜上。在脱脂乳中封闭 1 h 后，加入 1∶1 000
稀释的一抗 MMP-2，MMP-9，PKM2，GLUT1，

LDHA，LC3I，LC3II，p62，Beclin1，p-Akt，Akt，
p-mTOR，mTOR 和 GAPDH，并在 4 ℃孵育过夜，

随后用 HRP 偶联的二级抗体室温下孵育 2 h。利用

增 强 化 学 发 光 (ECL) 检 测 系 统 观 察 蛋 白 质 。

GAPDH 作为内参蛋白质。 
1.12  统计学处理 

所有试验重复 3 次，使用 SPSS 21.0 进行统计

学分析。数据表示为 3 次独立试验的 x s± 。采用

t 检验进行 2 组之间的差异分析，利用单因素方差

分析的方法进行多组数据间的差异分析。P<0.05
表示差异具有统计学意义。 
2  结果 
2.1  藤梨根提取物对乳腺癌细胞 MDA-MB-231
增殖的影响  

MDA-MB-231 细胞经不同浓度的藤梨根提取

物 分 别 处 理 48 h 后 ， MTT 试 验 结 果 显 示 ，

10 mg·mL‒1 藤梨根提取物可以显著抑制 MDA- 
MB-231 细 胞 活 性 (P<0.05) ， 而 浓 度 为 0.1 和

1 mg·mL‒1 藤梨根提取物对细胞活性无明显影响，

结果见图 1。克隆形成试验检测 MDA-MB-231 细

胞克隆形成情况，与对照组相比，藤梨根提取物

处理可显著抑制细胞克隆形成，随药物浓度增加，

克隆形成数量显著减少，差异均有统计学意义，

结果见图 2。 
 

 
 

图 1  藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞活力的影响 
与对照组比较，1)P<0.01。 
Fig. 1  Effect of the Actinidia chinensis root extract on the 
cell viability of MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.01. 
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图 2  藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞克隆形成的影响 
与对照组比较，1)P<0.05，2)P<0.01，3)P<0.001。 
Fig. 2  Effect of the Actinidia chinensis root extract on clone 
formation of MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.05, 2)P<0.01, 3)P<0.001. 

2.2  藤梨根提取物对乳腺癌细胞 MDA-MB-231
迁移和侵袭的影响   

划痕试验结果显示，藤梨根提取物作用 MDA- 
MB-231 细胞 24 h 后，与对照组相比，药物处理组

“划痕”愈合速度慢。且随着藤梨根提取物处理

浓度的增加，“划痕”宽度越大，即细胞迁移能力

越弱。这表明藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞

的迁移能力有明显浓度依赖抑制作用，差异均有

统计学意义，结果见图 3。Transwell 试验结果显

示，藤梨根提取物组细胞侵袭个数明显少于对照

组，且侵袭细胞个数随着藤梨根提取物浓度的增

大而逐渐减少，差异均有统计学意义，结果见图 4。

Western blotting 试验结果显示，浓度为 1 μg·mL−1

和 10 μg·mL−1 藤梨根提取物处理能够浓度依赖地

下调细胞迁移标记蛋白 MMP-2 和 MMP-9 的表达，

差异均有统计学意义，结果见图 5。因此，证实了

藤梨根提取物能浓度依赖性地抑制 MDA-MB-231
细胞的侵袭和转移。 

 

 
 

图 3  藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞迁移的影响 
与对照组比较，1)P<0.05，2)P<0.01，3)P<0.001。 
Fig. 3  Effect of the Actinidia chinensis root extract on migration of MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.05, 2)P<0.01, 3)P<0.001. 

 

 
 

图 4  藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞侵袭的影响 
与对照组比较，1)P<0.01，2)P<0.001。 
Fig. 4  Effect of the Actinidia chinensis root extract on invasion of MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.01, 2)P<0.001. 



 

中国现代应用药学 2021 年 4 月第 38 卷第 7 期                          Chin J Mod Appl Pharm, 2021 April, Vol.38 No.7        ·803· 

 
 

图 5  藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞中 MMP-2 和

MMP-9 表达的影响 
与对照组比较，1)P<0.05，2)P<0.001。 
Fig. 5  Effect of the Actinidia chinensis root extract on 
MMP-2 and MMP-9 expression in MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.05, 2)P<0.001. 

 
2.3  藤梨根提取物对乳腺癌细胞 MDA-MB-231
糖酵解的影响   

与对照组比较，MDA-MB-231 细胞经藤梨根

提取物处理后，葡萄糖摄取量和乳酸生成量明显

减少(P<0.05 或 P<0.001)，其作用呈浓度依赖性，

结果见图 6。Western blotting 试验结果显示，与对

照组相比，浓度为 1 μg·mL−1 和 10 μg·mL−1 藤梨根

提取物下调了关键糖酵解酶 PKM2 和 LDHA 的表

达以及葡萄糖转运蛋白 GLUT1 的蛋白的表达，差

异均有统计学意义(P<0.05 或 P<0.01 或 P<0.001)，
结果见图 7。因此，藤梨根提取物能够抑制乳腺癌

细胞 MDA-MB-231 糖酵解。 
2.4  藤梨根提取物调节乳腺癌细胞 MDA-MB-231
的 Akt/mTOR 介导的自噬信号通路 

采用 Western blotting 法检测藤梨根提取物对

MDA-MB-231 细胞的 Akt/mTOR 介导的自噬信号

通路相关蛋白的表达。与对照组比较，浓度为

1 μg·mL−1 和 10 μg·mL−1 藤 梨 根 提 取 物 抑 制 了

Akt/mTOR 信号通路中关键蛋白的活性，降低了

p-Akt 和 p-mTOR 蛋白的表达，促进 LC3Ⅰ转化为

LC3Ⅱ，上调自噬相关蛋白 Beclin1，下调自噬标记

蛋白 p62，增强 MDA-MB-231 细胞的自噬活性，

差异均有统计学意义(P<0.05 或 P<0.01 或 P<0.001)，
结果见图 8。 

 

 
 

图 6  藤梨根提取物对MDA-MB-231细胞葡萄糖摄取与乳

酸生成的影响 
与对照组比较，1)P<0.05，2)P<0.001。 
Fig. 6  Effect of the Actinidia chinensis root extract on 
glucose uptake and lactate production in MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.05, 2)P<0.001. 

 

 
 

图 7  藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞中 PKM2，
GLUT1 和 LDHA 表达的影响 
与对照组比较，1)P<0.05，2)P<0.01，3)P<0.001。 
Fig. 7  Effect of the Actinidia chinensis root extract on PKM2, 
GLUT1 and LDHA expression in MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.05, 2)P<0.01, 3)P<0.001. 
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图 8  藤梨根提取物对 MDA-MB-231 细胞 Akt/mTOR 介导的自噬信号通路的影响 
与对照组比较，1)P<0.05，2)P<0.01，3)P<0.001。 
Fig. 8  Effect of the Actinidia chinensis root extract on Akt/mTOR mediated autophagy signaling pathway in MDA-MB-231 cells 
Compared with control group, 1)P<0.05, 2)P<0.01, 3)P<0.001. 

 
3  讨论 

肿瘤转移是恶性肿瘤患者生存率低的主要原

因，也是恶性肿瘤临床治疗的瓶颈。大量研究表

明，复发性和转移性肿瘤与原发肿瘤相比具有许

多可变的生物学特征，其中葡萄糖代谢的变化是

其中最重要的部分。肿瘤细胞中葡萄糖代谢的特

征之一是有氧糖酵解，又被称为“Warburg 效应”，

肿瘤细胞即使在氧含量很高的情况下也主要通过

糖酵解产生能量[25]。与原发肿瘤相比，转移瘤细

胞的有氧糖酵解更为突出。如何抑制糖酵解，逆

转“Warburg 效应”已成为目前肿瘤治疗的研究热

点。本研究首次发现藤梨根提取物通过 Akt-mTOR
途径诱导的自噬对乳腺癌细胞糖酵解的抑制作用。 

先前的研究表明，藤梨根提取物在肿瘤的进

展中发挥重要的作用。He 等[16]发现藤梨根提取物

通过提高 PCSK9 的表达减少 LDLR 转录后水平，

抑制低密度脂蛋白的摄取，降低细胞内总胆固醇

浓度，抑制肝癌细胞的活性。Hou 等[17]研究发现，

藤梨根提取物能够抑制 LAMB3 表达从而抑制肝

癌细胞增殖、促进细胞 S 期周期阻滞和凋亡。此

外，近期的研究表明藤梨根提取物通过下调 DLX2
的表达可抑制肝癌细胞增殖、侵袭、迁移、克隆

和上皮间质转化，促进细胞凋亡[18]。然而，藤梨

根提取物对乳腺癌细胞增殖和转移的抑制作用还

缺乏直观、系统的验证。本研究结果表明，藤梨

根提取物有效地抑制了乳腺癌细胞的细胞活性和

克隆形成，通过抑制与肿瘤转移相关的重要蛋白

MMP-2 和 MMP-9 的表达，有效地抑制了乳腺癌

细胞的迁移和侵袭能力。 
肿瘤细胞通过有氧糖酵解获得转移所需的能

量，同时增加葡萄糖摄取以确保能量供应以弥补

糖酵解产生的 ATP 短缺，从而在肿瘤细胞中产生

大量乳酸[26-27]。PKM2 是糖酵解过程最后一个步骤

的标志性限速酶，是肿瘤细胞糖酵解的一个关键

调节因子, 可以催化磷酸烯醇式丙酮酸生成丙酮

酸并释放 ATP，促进肿瘤生长[28]。下调 PKM2 的

表达，调节糖酵解的最终步骤，可以抑制肿瘤进

展[29-30]。GLUT1 是人体细胞膜上的葡萄糖转运蛋

白，葡萄糖进入细胞需要 GLUT1 的协助，在多

种肿瘤进展中起着至关重要的作用，并且已经证

明 GLUT1 的敲除可以有效抑制细胞糖酵解和增

殖[31-32]。LDHA 是糖酵解途径中的关键糖酵解酶之

一，其能够促进丙酮酸转化为乳酸[33]。LDHA 在多

种肿瘤细胞中高表达，并且对 LDHA 的抑制可能
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是肿瘤治疗中的潜在治疗靶标[34]。本研究发现藤

梨根提取物可有效抑制乳腺癌细胞葡萄糖的摄取

水 平 和 乳 酸 的 产 生 ， 并 下 调 糖 酵 解 相 关 蛋 白

PKM2、GLUT1 和 LDHA 的表达，从而阻断乳腺

癌细胞糖酵解。由于预防转移是治疗肿瘤的关键

方法之一，因此推测藤梨根提取物抑制糖酵解以

降低肿瘤微环境的酸度，从而限制了肿瘤细胞的

迁移。但是，相关的调节机制仍不清楚，因此在

本研究中进行了进一步的探索。 
Akt-mTOR 通路在大多数肿瘤细胞中被激活，

参与抑制自噬和促进糖酵解[35-36]。自噬是通过双

层膜结构将衰老的蛋白和受损的细胞器分离并转

运至溶酶体，从而维持自身的稳定性，为细胞提

供能量循环的过程[37]。自噬与肿瘤的转移密切相

关[37]。例如，Zhang 等[38]研究表明，百里醌通过

AMPK/mTOR 信号通路诱导自噬，抑制肾癌细胞

的转移。SOCS5 通过 PI3K/Akt/mTOR 通路诱导自

噬从而抑制肝癌细胞的转移[39]。除此之外，自噬

还在调节糖酵解代谢中发挥重要作用。Qin 等[40]

报道自噬的抑制通过诱导活性氧促进胃癌细胞转

移和糖酵解。Jiao 等[41]发现自噬受损和糖酵解水

平升高在肝癌中普遍存在，细胞自噬与糖酵解呈

负相关。因此，通过调节细胞糖酵解和细胞迁移，

Akt-mTOR 通路介导的自噬调控是一个重要的研

究领域。Fang 等[23]研究表明，藤梨根提取物通过

抑制 JNK/Akt 通路抑制肝癌的增殖和转移。此外，

藤梨根提取物能够通过抑制 Ang Ⅱ处理的心肌细

胞 ERK1/2 和 PI3K/Akt 信号通路来实现对缺氧诱

导的心肌细胞凋亡的保护作用[24]。鉴于藤梨根提

取物能够抑制 Akt 信号通路，与文献研究类似，

本研究进一步发现藤梨根提取物通过灭活 Akt- 
mTOR 通路，诱导 MDA-MB-231 细胞发生明显的

自噬，表现为 LC3I 向 LC3II 的明显转化，增加了

Beclin1 的表达，减少了 p62 的表达，从而影响细

胞的糖酵解和迁移。 
综上所述，本研究证明藤梨根提取物能有效

抑制乳腺癌细胞增殖、侵袭和迁移。进一步研究

发现藤梨根提取物可能通过阻断细胞糖酵解来抑

制细胞的迁移。此外，本实验证明了藤梨根提取

物通过 Akt-mTOR 途径介导的自噬诱导在体外对

细胞迁移和糖酵解具有抑制作用。因此，本研究

加深了对乳腺癌转移机制的认识，为进一步探讨

藤梨根提取物抗肿瘤作用机制提供了新的研究

思路。然而，关于藤梨根提取物对体内肿瘤生长，

转移和糖酵解的作用及其机制有待进一步深入

研究。 
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