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BB!摘要"B穿心莲内酯是自穿心莲中提取得到的二萜内酯类化合物#是穿心莲的主要活性成分之一' 最

近的研究表明#穿心莲内酯在抗肿瘤方面有巨大潜力#包括抑制肿瘤细胞活性#诱导肿瘤细胞凋亡#抑制肿瘤

细胞周期进展(癌细胞转移和侵袭特性(生长因子信号传导调节#抑制细胞迁移和血管生成等#是一种新型抗

肿瘤药物' 该文就穿心莲内酯对不同癌症的作用及其机制的研究进展作一综述'
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BB穿心莲内酯系自爵床科植物穿心莲中提取得到

的二萜内酯类化合物#分子式 \;<9?<P#是我国传

统中药穿心莲的主要有效成分之一' 现代研究表

明#穿心莲内酯具有消炎抗菌(抗病毒感染(抗心血

管疾病(抗肿瘤(免疫刺激(保肝利胆等多种功能'

近年的研究表明#穿心莲内脂在肝癌(肺癌(乳腺癌(

结肠癌(白血病(黑色素瘤(白血病中表现出显著抗

癌作用#穿心莲内脂在抗肿瘤方向具有巨大潜力!="

#

为癌症治疗提供了新的治疗方向#本文就穿心莲内

脂抗肿瘤作用及机制综述如下'

82诱导肿瘤细胞凋亡

凋亡是细胞程序性死亡的过程#其在正常组织

更新过程中发生' 其机制主要包括线粒体介导的内

在凋亡途径和凋亡受体激活诱导的外在凋亡机制'

线粒体是通过不同的凋亡刺激引发的#作为一个中

央的凋亡信号的放大机制#是抗癌药物发挥作用的

靶细胞器' 研究表明穿心莲内酯可以直接作用于肿

瘤细胞#诱导细胞的线粒体介导的凋亡#穿心莲内酯

通过影响 -Q?(I.$4; 家族(]K4

!

I(-?S(-;= 和.#0-#0!

家族的表达诱导不同癌细胞的凋亡' -Q? 基因是重

要的肿瘤抑制基因#其对细胞生长(凋亡和 M]H修

复具有重要的调控作用#-Q? 基因的失活对肿瘤形

成起重要作用#研究表明#穿心莲内酯可以通过调整

-Q? 基因的表达#促进癌细胞的凋亡' 在人口腔鳞
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癌中#穿心莲内酯可以通过 7]̂ =Y; 通路调节 -Q?

的表达#并通过抑制 HV&和 -?S 蛋白的表达诱导癌

细胞的凋亡和自噬!;"

)在神经胶质瘤中#穿心莲内

酯可以通过 U+V4-Q?4.#0-#0!A4NH:N途径诱导神经

胶质瘤的凋亡!?"

' 研究表明穿心莲内酯可以增加

-Q? 的磷酸化#导致外在凋亡受体 M:R 转录激活作

用的增加#最终通过肿瘤坏死因子相关凋亡诱导配

体诱导细胞凋亡!R"

' \#0-#0!家族是一类半胱氨酸

蛋白酶的统称#是执行细胞凋亡的关键蛋白#并参与

发育(坏死(炎症等许多重要的生理过程' 研究表明穿

心莲内酯可以通过调节\#0-#0!T(\#0-#0!?(\#0-#0!S(

\#0-#0!A 等一系列级联反应#参与线粒体介导的凋

亡通路#抑制神经胶质瘤(肝癌(卵巢癌(肝内胆管

癌!?#Q _A"

' 同时穿心莲内酯可以通过各种途径抑制

细胞内还原型谷胱甘肽$+!1%.!1 /$%&#&6'()!&#,$!&0#

Ò9%#影响 Ò9稳态通过线粒体途径介导癌细胞

凋亡!S#T"

' 在胆管癌细胞中#穿心莲内酯可以通过

降低抑癌基因 I.$4; 的表达#增加 I#Z表达#通过调

控I.$4; 家族蛋白表达#调控胆管癌细胞的线粒体

凋亡途径!A"

' ]K4

!

I家族的转录因子是促进细胞增

殖和防止细胞凋亡的关键' 研究表明穿心莲内酯可

以通过N[? ŶĤ J和其他激酶途径抑制 ]K4

!

I的

表达#诱导细胞凋亡并抑制癌细胞的生长!=<"

)穿心

莲内酯同时可以抑制异常]K4

!

I活化和调控]K4

!

I

的表达促进乳腺癌细胞的凋亡并抑制其活性!=="

'

92抑制癌细胞转移和侵袭特性

基质金属蛋白酶$5#&+'Z5!&#$$(-+(&!')#0!0#aaN0%

几乎能降解细胞外基质中的各种蛋白成分#破坏肿

瘤细胞周围的组织学屏障#在肿瘤上皮间质转变中

起关键性作用' 穿心莲内酯可以通过调控 ]K4

!

I

依赖的 aaN4T 表达!=="

#抑制乳腺癌细胞迁移和侵

袭#并有效抵抗乳腺癌的骨转移' 研究表明穿心莲

内酯可通过抑制 N[? ŶHV&的信号传导途径#抑制

aaN4A 的表达#降低非小细胞肺癌的侵袭性!=;"

)通

过抑制N[? ŶHV&信号通路#并抑制缺氧诱导因子

=

"

$63-(Z'#')1%.',$!*#.&(+4=

"

#9[K4=

"

%表达#抑制

非小细胞肺癌的细胞迁移和侵袭性!=?"

' 其可以通

过激活蛋白4=$&+#)0.+'-&'() #.&'"#&(+4=#HN4=%的失活#

降低aaN4A 的蛋白水平和活性!=R"

#降低 aaN4;

!=Q"

的活性#从而降低结肠癌细胞的迁移和侵袭性' 同

时穿心莲内酯可以通过抑制转移相关基因 JaROK?

的表达#限制食管癌细胞的侵袭性!=>"

'

:2抑制肿瘤细胞周期进展

癌细胞的增殖和细胞周期特性对于癌细胞的发

生(发展具有重要意义#细胞周期蛋白在调节细胞细

胞周期的不同阶段发挥重要作用' 研究表明#穿心

莲内酯可以通过影响不同的细胞周期蛋白的表达来

影响癌细胞细胞周期的进展' 在前列腺癌中穿心莲

内酯可以通过调节各种周期蛋白的水平#在不同的

前列腺细胞系中发挥作用#导致不同阶段的细胞周

期停滞!=A"

' 研究表明穿心莲内酯通过调节细胞周

期蛋白M= 的表达#诱导肝内胆管癌细胞的 <̀ Ỳ=

和 ;̀Ya期的周期停滞!A"

' 穿心莲内酯可以通过诱

导 -Q? 和 -;= 和 -=> 基因表达#抑制细胞周期蛋白

M=Y\M̂ R 和细胞周期蛋白HY\M̂ ; 的表达和活性#

抑制 :, 蛋白的磷酸化并诱导 :,YU;K复合体的解

离#抑制结肠癌细胞的生长并导致 =̀YO期阻滞!=S"

#

在胶质瘤细胞中穿心莲内酯可以诱导肿瘤细胞的

;̀Ya期的阻滞!=T"

#在乳腺癌细胞中导致 ;̀Ya期

细胞周期阻滞!;<"

'

;2抑制肿瘤血管生成

肿瘤血管生成对肿瘤的生长和转移密切相关#

研究表明#穿心莲内酯可通过抑制血管内皮细胞的

生长#抑制瘤体血管形成#激活 ]HMN9氧化酶和诱

导血红素氧合酶4=$6!5!(Z3/!)#0!4=#9P4=%和谷氨

酸半胱氨酸连接酶$/$%&#5#&!4.30&!')!$'/#0!# \̀Ea%

的表达#通过抑制N[? ŶHV&通路降低J]K

"

诱导的

细胞间黏附分子4=$')&!+.!$$%$#+.!$$#16!0'() 5($!4

.%$!4=#[\Ha4=%表达#抑制血管内皮细胞生成!;="

'

研究表明穿心莲内酯可通过神经酰胺的 -RA-6(Z4

:PO信号通路诱导血管平滑肌细胞凋亡!;;"

#通过阻

断 bÙ KYbÙ K:;4aHN̂0信号通路抑制肿瘤血管

生成并可通过抑制血管内皮生长因子$"#0.%$#+!)4

1(&6!$'#$/+(L&6 *#.&(+#bÙ K%的表达#阻碍体内外的

血管生成反应!;?"

' 研究证实穿心莲内酯同时可降

低内皮细胞U4选择素的表达#抑制胃癌中血管内皮

的增长!;R"

'

<2提高淋巴细胞抗肿瘤活性

穿心莲内酯作用于外周血单个核细胞能显著诱

导干扰素4

"

$')&!+*!+()4

"

#[K]4

"

%(干扰素4

#

$')&!+4

*!+()4

#

#[K]4

#

%(肿瘤坏死因子4

"

$&%5(+)!.+(0'0*#.4

&(+4

"

#J]K4

"

%产生' [K]4

"

及[K]4

#

具有抗病毒(抗

肿瘤和调节免疫的作用)J]K4

"

可以诱导细胞凋亡

及许多细胞因子如 [E4=([E4>([E4=; 的分泌#并且可

以激活J细胞(自然杀伤细胞并能诱导细胞因子如

[K]4

#

的产生' 研究发现穿心莲内酯可以通过抑制

U:̂ =Y; 信号通路而诱导 J]K4

"

的产生#激活单核

巨噬细胞及自然杀伤细胞#提高淋巴细胞的抗肿瘤

*>T>*
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活性!=#;Q"

'

=2与化疗药物的协同作用

穿心莲内酯联合化疗药物可以大大增强化疗药

物对肿瘤细胞的杀灭作用#穿心莲内酯可以通过增

强肿瘤细胞的凋亡途径增强顺铂对大肠癌细胞!;>#;A"

和卵巢癌!;S"细胞的敏感性和细胞毒性' 穿心莲内

酯可以提高环磷酰胺对肿瘤细胞的毒性#提高其化

疗效果'

>2结语

近年来穿心莲内酯对于肿瘤的作用被发现与研

究#其在诱导细胞凋亡(限制细胞周期(降低细胞侵

袭能力等方面发挥重要作用#为多种癌症的治疗提

供了新的手段#在癌症的治疗中具有巨大潜力#具有

极大的临床价值及研究意义#更多的研究还需要我

们去探索和解决'
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BB!摘要"B随着技术的进步#牙本质粘结系统向着操作简便化(功能多样化的方向发展' 虽然相关性能得

到不断提高#但仍然面临着一些难以克服的缺点和不足' 该文就当代牙本质粘结系统相关性能的研究进展作

一综述'
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BB粘结剂$,()1')/#/!)&%是介导两种固体表面结

合的媒介物' =TQQ年I%()(.(+!

!="首次发现使用 SQf

的磷酸酸蚀牙釉质后#可以提高修复材料与牙釉质

之间的粘结力#从而开创了现代口腔粘结技术' 由

于牙本质的结构与牙釉质有很大的不同#I%()(.(+!

虽然在牙釉质的粘结取得了成功#但是在对牙本质

的粘结方面却不甚理想' 如今#随着新技术的不断

运用#牙本质粘结系统的性能得到不断改良#但仍然

面临着一些难以克服的缺点和不足' 本文从牙本质

粘结系统相关性能的研究进展作一综述'

82粘结强度

粘结强度是评价牙本质粘结系统性能的重要指

标之一#而微拉伸粘结强度和抗剪切强度则被认为

是评价粘结剂粘结性能的有效指标' 由于临床实验

所需时间较长#现多采用体外实验的方法对牙本质

粘结剂微拉伸粘结强度或抗剪切强度来进行测量#

从而为临床提供参考' 许多研究表明#全酸蚀的粘

结效果好于自酸蚀粘结系统' 陈怀丽等!;"比较了
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