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槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞的凋亡作用及机制研究 *

甘 霖 熊志峰 杨化超 王鸿林 王 婷 吕 钢△

（重庆市中医院 /重庆市中医研究院乳腺甲状腺科 重庆 400021）

摘要目的：探讨槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞的凋亡作用，并探讨其作用机制。方法：采用活细胞计数法(CCK-8)

测定槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞增殖的作用，分别采用细胞划痕实验和 Transwell实验测定槲皮素对乳腺癌

MCF-7和MDA-MB-435细胞迁移和侵袭的影响，采用流式细胞术测定槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞凋亡的作

用，采用实时荧光定量聚合酶链反应(qRT-PCR)和免疫印迹法(West-blotting)测定槲皮素对乳腺癌MCF-7和 MDA-MB-435细胞

Fas、FasL、Bcl-2和 Bax mRNA和蛋白表达的影响。结果：槲皮素（50~200 滋mol/L）作用乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞 24 h、

48 h和 72 h对其增殖具有显著的抑制作用，并且呈浓度依赖性（P<0.05）；细胞划痕实验中槲皮素 50 滋mol/L和 100 滋mol/L可使
乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞划痕宽度较对照组显著增加（P<0.05）；Transwell试验中槲皮素 50 滋mol/L和 100 滋mol/L可
使乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435穿膜细胞较对照组显著降低（P<0.05）；槲皮素 50 滋mol/L和 100 滋mol/L可使乳腺癌MCF-7和

MDA-MB-435细胞凋亡率较对照组显著升高（P<0.05）；槲皮素 50 滋mol/L和 100 滋mol/L可使乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细

胞中 Bcl-2 mRNA表达较对照组显著降低（P<0.05），Fas、FasL和 Bax mRNA表达较对照组显著升高（P<0.05）；槲皮素 50 滋mol/L
和 100 滋mol/L可使乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞中 Bcl-2蛋白表达较对照组显著降低（P<0.05），Fas、FasL和 Bax蛋白表

达较对照组显著升高（P<0.05）。结论：槲皮素可促进乳腺癌细胞的凋亡，可能与其通过作用 Fas/FasL凋亡信号通路而激活外源性

凋亡途径，通过作用 Bcl-2凋亡信号通路而激活内源性凋亡途径有关。
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Apoptosis Effect and Mechanism Study of Quercetin on the Breast Cancer
MCF-7 and MDA-MB-435 Cells*

To explore the apoptosis effect of quercetin on the breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells, and to

explore its mechanism. The cell counting kit-8 (CCK 8) method was used to determine the effect of quercetin on proliferation

of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells, the cell scratch test and the Transwell test were respectively used to determine the

effect of quercetin on migration and invasion of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells. Flow cytometry was used to determine

the effect of quercetin on apoptosis in breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells. The real-time fluorescence quantitative polymerase

chain reaction (qRT-PCR) and West-blotting (West-blotting) were used to determine the effect of quercetin on mRNA and protein

expression of Fas, FasL, Bcl-2 and Bax in breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells. Quercetin (50~200 滋mol/L)
significantly inhibited the proliferation of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells for 24 h, 48 h and 72 h, and it was concentration

dependent manner (P<0.05). The cell scratch width of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells by quercetin 50 滋mol/L and 100

滋mol/L were significantly increased in cell scratch test compared with those in control group (P<0.05). In Transwell test, the penetrating
cells of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 by quercetin 50 滋mol/L and 100 滋mol/L were significantly reduced compared with

those in the control group (P<0.05). Compared with those in the control group, the cell apoptosis rate of breast cancer MCF-7 and

MDA-MB-435 by quercetin 50 滋mol/L and 100 滋mol/L were significantly increased(P<0.05). Compared with those in the control group,
the expression of Bcl-2 mRNA of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells by quercetin 50 滋mol/L and 100 滋mol/L were

significantly decreased (P<0.05), while the expressions of Fas, FasL and Bax mRNA were significantly increased compared with those in

the control group (P<0.05). The protein expression of Bcl-2 of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells by quercetin 50 滋mol/L and
100 滋mol/L were significantly reduced compared with those in the control group (P<0.05), while the protein expression of Fas, FasL and

*基金项目：重庆市 2018年科研机构绩效激励引导专项项目（cstc2018jxj1130063）

作者简介：甘霖（1979-），男，硕士，副主任医师，研究方向：乳腺癌基础与临床，E-mail：ganlin8088@126.com

△ 通讯作者：吕钢（1969-），男，硕士，主任医师，研究方向：乳腺疾病诊治，E-mail：cqszyyrxk@126.com

（收稿日期：2021-03-28 接受日期：2021-04-23）

3638窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.21 NO.19 Oct.2021

Names Sequence Product length（pb）

Fas
Forward：5'- AACCGACAACAACTGCTCAGAAGG -3'

Reverse：5'- TTCGTGTGCAAGGCTCAAGGATG -3'
324

FasL
Forward：5'- GACAGCAGTGCCACTTCTCCTTG -3'

Reverse：5'- CCATTCCAACCAGAGCCACCAG -3'
278

Bcl-2
Forward：5'- GCGGTCAAAATGGGTGAATTTC-3'

Reverse：5'- TGTCTTCTGTTCGCCTGGTA-3'
205

Bax
Forward：5'- TCCACCAAGAAGCTGAGCGAG -3'

Reverse：5'- GTCCAGCCCATGATGGTTCT -3'
207

茁-actin
Forward：5′ -ATCAGCAAGCAGGAGTATG-3′

Reverse：5′ -AATAAAGCCATGCCAATC-3′
105

表 1 PCR引物序列和产物长度

Table 1 PCR primer sequence and product length

前言

乳腺癌是女性常见的恶性肿瘤，发病率呈逐年上升的趋

势，并且年龄逐渐年轻化，已成为全球女性新发癌症中发病率

最高的癌症[1]。目前化疗是乳腺癌术后辅助治疗的主要手段，但

是不良反应严重，主要表现为骨髓抑制、神经损伤等，并且随着

治疗的推进，患者逐渐产生耐药，导致临床治疗效果逐渐变

差[2-4]。中医药是临床抗癌治疗的重要组成，并且具有其独特的

临床优势。中药因具有保护骨髓、毒性较小等优势，在现代医学

研究中占据一定地位[5]。随着现代药理研究的发展，中药在乳腺

癌的治疗中发挥着越来越重要的地位，寻求毒副作用小、治疗

效果显著的中医药物质成为研究重点之一。槲皮素是一种广泛

存在于多种中草药的黄酮类化合物，具有止咳、抗炎、抗过敏、

抗病毒和抗氧化等多种药理作用[6]。随着进一步的研究，发现槲

皮素对宫颈癌、胰腺癌等肿瘤均具有较强的抑制作用等[7，8]。此

外，已有研究[9]表明，槲皮素可抑制乳腺癌细胞的增殖，但是关

于作用机制研究的报道较少。本文对槲皮素抑制乳腺癌MCF-7

和MDA-MB-435细胞的作用机制进行研究，为槲皮素应用于

临床抗乳腺癌提供理论依据。

1 材料与方法

1.1实验细胞株

乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞，购自中科院上海细

胞库。

1.2主要试剂

槲皮素，购自美国 Sigma公司（纯度≥ 98%），DMSO配成

200 mmol /L母液，临用前用 RPMI-1640培养液配成所需浓度

（DMSO浓度 < 0.1%），过滤除菌备用。RPMI-1640培养液，购

自美国 HyClone公司；胎牛血清、青霉素和链霉素，购自美国

Invitrogen Gibco公司；活细胞计数法(CCK-8)检测试剂盒，购自

美国 Abbkine公司；Trizol总 RNA提取试剂、逆转录试剂盒、

PCR 试剂，购自天根生化科技（北京）有限公司；Annexin

V-FITC/PI试剂盒，购自美国 Everbricht Inc公司；Transwell小

室，购自美国 Corning公司；B淋巴细胞瘤 -2基因（B-cell lym-

phoma-2，Bcl-2）、Bax、茁-actin 一抗，购自美国 Affinity Bio-

sciences公司；Fas和 FasL一抗，购自美国 Santa-Cruz公司；胰

蛋白酶、HRP标记的二抗、RIPA裂解液、BCA试剂，购自上海

碧云天公司。Fas、FasL、Bcl-2、Bax、茁-actin引物序列均由大连
Takara公司提供，引物序列及产物长度请见表 1。

Bax were significantly increased compared with those in the control group (P<0.05). Quercetin can promote the apoptosis of

breast cancer cells, which may be related to the activation of exogenous apoptosis pathway by acting on the Fas/FasL apoptosis pathway,

and the activation of endogenous apoptosis pathway by acting on the Bcl-2 apoptosis pathway.

Breast cancer; Quercetin; Proliferation; Apoptosis; Fas; FasL; Bcl- 2; Bax

1.3 主要仪器

微量移液器，购自德国 Eppendorf公司；371型 CO2恒温培

养箱，购自美国 Thermo公司；X-15R型低温离心机，购自美国

Allergra公司；Multiskan Sky全自动酶标仪，购自美国 Thermo

Fisher公司；FC500型流式细胞仪，购自美国 Beckman公司；

9700型 PCR仪，购自美国 ABI公司；免疫印迹法(West-blot-

ting)电泳仪、电转仪，购自美国 Bio-Red公司。

1.4 方法

1.4.1 MCF-7细胞和MDA-MB-435细胞的培养 将冻存的乳

腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞迅速复苏，用 RPMI-1640培

养液（含 10%胎牛血清）于 37℃、5%CO2条件下培养，待细胞在

细胞培养瓶底部数量达到 80% ~ 90%时经胰酶消化，传代，取

第 3~4代细胞用于实验。

1.4.2 CCK-8检测槲皮素对乳腺癌细胞增殖的影响 取对数

生长期乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞以 1伊105/mL接种
于 96 孔培养板，分为对照组（0 滋mol/L）及槲皮素组（25、50、
100、150、200 滋mol/L）。各组用 RPMI-1640培养液 24 h后，分

别替换为含不同浓度槲皮素（0、25、50、100、150、200 滋mol /mL）
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图 1槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞增殖抑制作用的实验结果（n=6）

Fig. 1 The experimental results of quercetin on the proliferation inhibition of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells（n=6）

Note: Compared with 0 滋mol/L, *P<0.05. Compared with 50 滋mol/L, ^P<0.05. Compared with 100 滋mol/L,
#P<0.05. Compared with 150 滋mol/L, &P<0.05.

的培养基继续在 37℃、5% CO2、37℃条件下继续培养，分别在

培养 24 h、48 h 和 72 h 时加入 CCK-8 试剂混匀，1 h 后用于

450 nm处检测吸光值，各组细胞的相对数量采用吸光值衡量。

选择合适的槲皮素浓度进行后续试验。

1.4.3 细胞划痕实验检测槲皮素对乳腺癌细胞迁移的影响

取对数生长期乳腺癌 MCF-7 和 MDA-MB-435 细胞以 1伊
105/mL接种于 6 孔培养板，分为对照组（0 滋mol/L）及槲皮素
组（50、100 滋mol/L）。各组细胞培养至融合率超过 80%时

使用 20滋L移液枪头垂直划痕，PBS冲洗。以含槲皮素（0、50、
100 滋mol/L）的培养基在 37℃、5% CO2、37℃条件下继续培养

至 48h，拍照，测量划痕间距。

1.4.4 Transwell 实验检测槲皮素对乳腺癌细胞侵袭的影响

采用 RPMI-1640 培养液 4:1 稀释的 Matrigel 基质胶包被

Transwell小室的上室，37℃放置 1 h，然后加入对数生长期乳

腺癌 MCF-7 和 MDA-MB-435 细胞（105个 /mL），分为对照组

（0 滋mol/L）及槲皮素组（50、100 滋mol/L）。将各组上室放入含浓
度槲皮素（0、50、100 滋mol/L）RPMI-1640 培养液的下室，培养

48 h后取出，用湿棉签擦去基质胶和膜表面的细胞，多聚甲醛

固定，染色，双蒸水冲洗上室，在光学显微镜下取 3 ~ 5个视野

进行计数。

1.4.5 流式细胞术检测槲皮素对乳腺癌细胞凋亡的影响 取

对数生长期乳腺癌 MCF-7和 MDA-MB-435细胞以 1伊105/mL
接种于 6 孔培养板，分为对照组（0 滋mol/L）及槲皮素组（50、
100 滋mol/L）。各组细胞用 RPMI-1640培养液培养 24 h后，以

含不同浓度槲皮素（0、50、100 滋mol/L）的培养基继续在 37℃、

5% CO2、37℃条件下培养至 48h。收集细胞后用 PBS冲洗，胰

酶消化后将细胞移至离心管，离心，弃上清，加入 PBS冲洗，吸

至 1.5 mL EP管中，离心，悬浮细胞，加入 FITC标记的 Annex-

in-V，避光孵育。加入 PI，冰浴中避光孵育后加入 PBS，采用流

式细胞仪进行检测各组细胞的凋亡率。

1.4.6 实时荧光定量聚合酶链反应(qRT-PCR)检测槲皮素对乳

腺癌细胞 Bcl-2、Bax、Fas和 FasL mRNA表达的影响 取对

数生长期乳腺癌 MCF-7 和 MDA-MB-435 细胞以 1伊105/mL
接种于 6 孔培养板，分为对照组（0 滋mol/L）及槲皮素组（50、

100 滋mol/L）。各组细胞用 RPMI-1640培养液培养 24 h后，以

含不同浓度槲皮素（0、50、100滋mol/L）的培养基继续培养至 48 h。

收获各组细胞，采用 TRIZOL试剂提取总 RNA，测定浓度及纯

度。将 RNA 逆转录为 cDNA 后进行定量 qRT-PCR 扩增。

qRT-PCR扩增的条件：95℃预变性 10 min，95℃ 变性 15 s，退

火 55℃ 45 s，72℃ 60 s，反应 40个循环，72℃延展 5 min。采用

2 -Δ CT法计算目标基因的相对表达量。

1.4.7 Western blotting 检测槲皮素对乳腺癌细胞 Bcl-2、Bax、

Fas和 FasL蛋白表达的影响 取对数生长期乳腺癌 MCF-7

和MDA-MB-435细胞以 1伊105/mL接种于 6孔培养板，分为对

照组（0 滋mol/L）及槲皮素组（50、100 滋mol/L）。各组细胞用
RPMI-1640培养液培养 24 h后，以含不同浓度槲皮素（0、50、

100 滋mol/L）的 RPMI-1640培养液继续培养至 48 h。收获各组

细胞，PBS漂洗，用 RIPA试剂提取总蛋白，采用 BCA法测定

蛋白浓度，煮沸变性。按 30滋g/孔进行 SDS-PAGE凝胶电泳，湿

法转至 PVDF膜，用脱脂奶粉封闭，TBST洗膜，加入一抗后4℃

过夜，TBST洗膜，加入二抗，室温下孵育 1 h，TBST洗膜，ECL

化学发光试剂显色，采用 Fluor Chem Q蛋白印迹成像和定量

分析系统测定各组细胞 Bcl-2、Bax和 Caspase-3蛋白表达量。

1.5 统计学处理

采用 SPSS 21.0对数据进行统计分析，计量资料经检验符

合正态分布和方差齐性采用 X依SD 表示，采用方差分析
+LSD-t检验。P＜0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞增殖的抑制

作用

槲 皮 素 （50~200 滋mol/L） 作 用 乳 腺 癌 MCF-7 和

MDA-MB-435细胞 24 h、48 h和 72 h时均可使各组细胞的 OD

值显著降低，并且呈浓度依赖性（P<0.05），说明槲皮素对乳腺
癌MCF-7和MDA-MB-435细胞增殖具有抑制作用，具体结果

见图 1。

2.2 槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞迁移的抑制

作用
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图 3槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞侵袭影响的实验结果（n=6）

Fig. 3 Experimental results of quercetin on invasion of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells (n=6)

Note: Compared with the control group (0 滋mol/L), *P<0.05. Compared with 50 滋mol/L,
#P<0.05. A: Control group. B: Quercetin 50 滋mol/L group. C: Quercetin 100 滋mol/L group.

图 2槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞迁移影响的实验结果（n=6）

Fig. 2 Effect of quercetin on the migration of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells (n=6)

Note: Compared with the control group (0 滋mol/L),*P<0.05. Compared with 50 滋mol/L group, #P<0.05. A: Control group.
B: Quercetin 50 滋mol/L group. C: Quercetin 100 滋mol/L group.

对照组、槲皮素 50 滋mol/L组和 100 滋mol/L组的细胞划痕
宽度在开始培养时（0 h）差异均无统计学意义（P>0.05），培养
48 h时槲皮素 50 滋mol/L组细胞划痕宽度较对照组显著升高

（P<0.05），槲皮素 100 滋mol/L组细胞划痕宽度较对照组和槲皮
素 50 滋mol/L组显著升高（P<0.05），具体结果见图 2。

2.3 槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞侵袭的抑制

作用

槲皮素 50 滋mol/L组和 100 滋mol/L组侵袭细胞数量较对

照组显著降低（P<0.05），并且槲皮素 100 滋mol/L组侵袭细胞数
量较槲皮素 50 滋mol/L组显著降低（P<0.05），具体结果见图 3。

2.4 槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞凋亡的促进

作用

槲皮素 50 滋mol/L组和 100 滋mol/L组凋亡细胞数量较对

照组显著升高（P<0.05），并且槲皮素 100 滋mol/L组凋亡细胞数
量较槲皮素 50 滋mol/L组显著升高（P<0.05），具体结果见图 4。
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图 4槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞凋亡影响的实验结果（n=6）

Fig. 4 Experimental results of the effect of quercetin on apoptosis of breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells (n=6)

Note: Compared with the control group (0 滋mol/L), *P<0.05. Compared with 50 滋mol/L, #P<0.05.A: Control group.
B: Quercetin 50 滋mol/L group. C: Quercetin 100 滋mol/L group.

图 5槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞 Bcl-2、Bax、Fas和 FasL mRNA表达影响的实验结果（n=6）

Fig. 5 Effects of quercetin on expression of Bcl-2, Bax, Fas and FasL mRNA in breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells (n=6)

Note: Compared with the control group (0 滋mol/L), *P<0.05. Compared with 50 滋mol/L, #P<0.05.
A: Control group. B: Quercetin 50 滋mol/L group. C: Quercetin 100 滋mol/L group.

2.5 槲皮素对乳腺癌 MCF-7 和 MDA-MB-435 细胞中 Bcl-2、

Bax、Fas和 FasL mRNA表达的影响

槲皮素 50 滋mol/L组和 100 滋mol/L组的 Bcl-2 mRNA 表

达水平较对照组显著降低（P<0.05），Fas、FasL和 Bax mRNA表

达水平较对照组显著升高（P<0.05），并且槲皮素 100 滋mol/L组
的Bcl-2 mRNA表达水平较槲皮素 50 滋mol/L组显著降低（P<0.
05），Fas、FasL和 Bax mRNA表达水平较槲皮素 50滋mol/L组显
著升高（P<0.05），具体结果见图 5。
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图 6槲皮素对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞中 Bcl-2、Bax、Fas和 FasL蛋白表达的实验结果（n=6）

Fig. 6 Experimental results of quercetin on expression of Bcl-2, Bax, Fas and FasL in breast cancer MCF-7 and MDA-MB-435 cells (n=6)

Note: Compared with the control group (0 滋mol/L), *P<0.05. Compared with 50 滋mol/L, #P<0.05. A: Control group.
B: Quercetin 50 滋mol/L group. C: Quercetin 100 滋mol/L group.

2.6 槲皮素对乳腺癌 MCF-7 和 MDA-MB-435 细胞中 Bcl-2、

Bax、Fas和 FasL蛋白表达的影响

槲皮素 50 滋mol/L组和 100 滋mol/L组的 Bcl-2 蛋白表达

水平较对照组显著降低（P<0.05），Fas、FasL和 Bax蛋白表达水

平较对照组显著升高（P<0.05），并且槲皮素 100 滋mol/L组的
Bcl-2蛋白表达水平较槲皮素 50 滋mol/L组显著降低（P<0.05），
Fas、FasL和 Bax蛋白表达水平较槲皮素 50 滋mol/L组显著升
高（P<0.05），具体结果见图 6。

3 讨论

乳腺癌已成为全球女性发病率和死亡率最高的恶性肿瘤，

并且发病率逐年增高[10]，同时发病率趋于年轻化，严重危害女

性生命健康[11]。目前乳腺癌临床上的主要治疗手段包括手术切

除、术后放疗化疗、内分泌治疗等，能够在一定程度延长患者的

生存期，但是整体上临床预后较差[12-14]。中药中富含的独特的化

合物骨架是多种抗肿瘤先导化合物的来源。槲皮素作为多种中

药的黄酮类成份，对多种恶性肿瘤具有较好的抑制作用[15，16]。本

研究结果显示，槲皮素（50~200 滋mol/L）作用 24 h、48 h和 72 h

时对乳腺癌MCF-7和MDA-MB-435细胞增殖具有抑制作用，

并且呈浓度依赖性，进一步论证槲皮素对乳腺癌的增殖具有抑

制作用。虽然已知槲皮素对乳腺癌具有抑制作用，但是具体机

制仍然不十分明确。

肿瘤复发和转移导致肿瘤治疗失败，其中侵袭和迁移是最

常见原因。侵袭转移是恶性肿瘤的基本生物学特征，与肿瘤细

胞侵袭性增强、粘附能力降低、细胞外基质降解等因素有关[17-19]。

划痕实验中槲皮素（50、100 滋mol/L）可浓度依赖性增大乳腺癌

MCF-7和MDA-MB-435细胞划痕宽度，在 Transwell实验中可

浓度依赖性降低乳腺癌 MCF-7 和 MDA-MB-435穿膜细胞数

量，说明槲皮素可抑制乳腺癌 MCF-7和MDA-MB-435细胞迁

移和侵袭。细胞凋亡是指细胞在基因调控下自主有序的死亡活

动[20，21]。正常生理情况下凋亡对于细胞维持内环境稳定的作用

举足轻重，当细胞出现失控性无限增殖和凋亡抑制则肿瘤发

生，因此诱导肿瘤细胞凋亡是防治肿瘤的重要策略[22-24]。槲皮素

（50、100 滋mol/L） 可浓度依赖性升高乳腺癌 MCF-7 和

MDA-MB-435细胞凋亡率，说明槲皮素可抑制乳腺癌MCF-7

和MDA-MB-435细胞增殖、迁移和侵袭，可能与促进细胞凋亡

有关。

外源性途径（死亡受体活化）和内源性途径（线粒体损伤途

径）是经典的凋亡途径。Fas/FasL凋亡信号通路和 Bcl-2凋亡信

号通路分别为是重要的外源性凋亡和内源性凋亡途径[25，26]。Fas

是肿瘤坏死因子受体超家族的成员，作为细胞表面重要的死亡

受体，与其配体 FasL结合后能够激活死亡受体途径的细胞凋

亡，通过下游 Caspase家族蛋白来传导凋亡信号并最终引起细

胞凋亡[27]。内源性凋亡途径是由 Bcl-2家族蛋白调控，Bcl-2家

3643窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.21 NO.19 Oct.2021

族成员定位于线粒体上，其可控制线粒体的通透性，细胞色素

C的释放，激活下游 Caspase级联反应，诱发细胞凋亡[28，29]。

Bcl-2家族蛋白由促凋亡蛋白（Bax等）和抗凋亡蛋白（Bcl-2

等）构成，Bcl-2与 Bax常以异源二聚体的形式存在，共同调节

细胞凋亡[30，31]。在本研究结果中，槲皮素可浓度依赖性降低乳腺

癌 MCF-7 和 MDA-MB-435 细胞内 Bcl-2 mRNA 和蛋白的表

达水平，而升高 Fas、FasL和 Bax mRNA和蛋白的表达水平，说

明槲皮素通过作用 Fas/FasL凋亡信号通路而激活外源性凋亡

途径，以及通过作用 Bcl-2凋亡信号通路而激活内源性凋亡途

径，这可能是其可以促进乳腺癌 MCF-7和 MDA-MB-435细胞

凋亡作用机制之一。

综上，槲皮素可促进乳腺癌细胞MCF-7和MDA-MB-435

的凋亡，可能与其通过作用 Fas/FasL凋亡信号通路而激活外源

性凋亡途径以及通过作用 Bcl-2凋亡信号通路而激活内源性

凋亡途径有关。
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