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摘  要 

槲皮素是一种广泛存在于水果、蔬菜和草本植物中的天然黄酮类化合物。近年来已成为研究的焦点。广

泛研究已经证实，槲皮素具备一系列的药理作用，其中包括抗炎、抗癌、抗氧化以及对心血管健康有益

的效应。本综述旨在总结槲皮素的主要抗癌药理活性、作用机制以及临床应用前景，为未来的研究和药

物开发提供参考。 
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Abstract 
Quercetin is a naturally occurring flavonoid compound widely present in fruits, vegetables, and 
herbal plants. It has become a focus of research in recent years. Extensive studies have confirmed 
that quercetin possesses a range of pharmacological effects, including anti-inflammatory, anti-can-
cer, antioxidant, and beneficial effects on cardiovascular health. This review aims to summarize the 
main anti-cancer pharmacological activities, mechanisms of action, and prospects for clinical appli-
cation of quercetin, providing a reference for future research and drug development. 
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1. 引言 

槲皮素，槲皮素的化学名称为 3',4',5,7-四羟基黄酮醇(3',4',5,7-tetrahydroxyflavonol)。它具有五个羟基

(-OH)官能团，分别位于 3-、3'-、4'-、5-和 7-位置上(图 1)，属于黄酮醇类化合物，作为一种次生代谢产物

主要存在于水果、红茶、绿茶、豆类和蔬菜中[1]。槲皮素在晶体形态中以 H-键二聚体的形式存在，这些

二聚体通过水分子连接形成二维网络[2]。尽管黄酮类化合物的吸收率较低，但槲皮素在小肠中被吸收，

并在大肠中被肠道细菌消化成苷元。由于其脂溶性，槲皮素在肝脏中通过 O-甲基化、葡萄糖醛酸化或硫

酸化代谢。槲皮素及其糖苷主要通过钠依赖性葡萄糖共转运蛋白(SGLTs)运输。除了已经研究的抗氧化、

抗炎、抗纤维化、抗高血压和抗病毒活性之外，槲皮素还可以抑制多种癌症[3] (表 1)。其抗癌作用被归因

于几种机制，如诱导内在和外在凋亡途径、抑制代谢活性、细胞周期阻滞和自噬。与可能引起严重副作

用的标准化疗相比，槲皮素通过口服数月后未显示出可观的不良反应，被证明相对更安全[4]。本综述概

述了槲皮素的抗癌作用生物活性和机制。随着研究的不断进展，槲皮素的未来展望看起来很有希望，在

营养保健品、药品和功能性食品中具有潜在应用，促进整体健康和疾病预防。尽管槲皮素的潜在治疗作

用已被初步揭示，但未来研究仍需深入探究其内在的作用机制，同时提升其生物利用度，并对其长期的

安全性进行全面评估，以便实现其在临床治疗中的广泛应用。 
 

 
Figure 1. Molecular structure of quercetin 
图 1. 槲皮素分子结构 

 
Table 1. Biological activities of quercetin 
表 1. 槲皮素的生物活性 

 生物活性 作用机制 引用 

槲皮素 

抗炎 增加 IFN-γ细胞的表达，减少 IL-4 阳性细胞的表达。 [42] 

抗癌 从内源和外源诱导细胞凋亡，自噬，阻止细胞周期 [30] 

抗氧化 调节 GSH 水平。降低 MDA 水平，提高 SOD 活性。槲皮素是自由基的

清除剂。 [43] 

抗高血压 通过降低一氧化氮、TNF-α和 IL-6 浓度来降低高血压的严重程度 [44] 

在糖尿病中的作用 降低血糖浓度，保护胰岛细胞功能，在糖尿病小鼠中保持β细胞数量 [45] 

对神经系统影响 减轻神经元氧化损伤和神经炎症，并显示抗痴呆和神经保护作用 [45] 
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2. 槲皮素的抗癌活性 

2.1. 槲皮素对乳腺癌的影响 

乳腺癌，作为一种起源于乳腺组织的恶性肿瘤，在全球范围内对女性健康构成了重大威胁，并位列

女性癌症发病率之首。依据乳腺癌的侵袭性特征，医学上通常将其划分为两大主要类别：原位乳腺癌与

浸润性乳腺癌。在原位乳腺癌的细分中，导管原位癌(DCIS)较之小叶原位癌(LCIS)更为常见。此外，雌激

素(E)、孕激素(P)和表皮生长因子-2 (HER2)等三种分子受体作为乳腺癌的药物靶标。根据 ER、PR 和 HER2
表达差异的内在肿瘤亚型，分为四组，即 Luminal A、luminal B、HER2 过度表达和三阴性(或基底样)。
Luminal A 和 B 具有雌激素受体(ER)和孕激素受体(PR)的高表达，但在三阴性乳腺癌(TNBC)中，这些受

体缺失[5]。一项研究表明，由于它们的不同表型，乳腺癌的亚型可能对槲皮素产生不同的反应。p53 是

一种肿瘤抑制蛋白，在乳腺癌中，p53 的突变或功能异常与疾病的侵袭性、预后不良以及对某些治疗方法

的抵抗性有关。因此，p53 的状态是乳腺癌患者预后评估和治疗决策中的一个重要因素[6]。Choi 等实验

研究表明，给予 100 μM 槲皮素能诱导 MDA-MB-453 细胞系和 MDA-MB-468 乳腺癌细胞系 P53 的表达

[7]。FASN (脂肪酸合成酶)是一种关键的酶，在某些类型的癌症中(如乳腺癌和前列腺癌)，FASN 的表达

水平异常升高，这可能与肿瘤的侵袭性和不良预后相关。因此，抑制 FASN (脂肪酸合成酶)合成被认为是

癌症的创新治疗方法[8]。K. Brusselmans 等人发现，槲皮素通过抑制脂肪酸合成酶活性从而促进乳腺癌细

胞的凋亡[9]。 
面对环境压力，Bax 蛋白能够诱发线粒体外膜的通透性变动，这导致诸如细胞色素 C 这类促凋亡分

子从线粒体逸出进入细胞质，进而触发细胞凋亡的级联反应。研究显示槲皮素增加 Bax 的表达并减少 Bcl-
2 的表达，从而促进线粒体释放细胞色素 C，激活 caspase-3，引发细胞凋亡。这些作用共同构成了槲皮素

在抗癌活性中的分子机制之一[10]-[12]。 
此外，维持端粒的长度对于细胞的持续分裂极为关键。端粒的缩短以及端粒酶活性的增强，可能会

促使细胞发生恶性转化。一项研究表明，槲皮素通过抑制端粒长度缩短来保持 G-四链体结构从而达到抗

增殖作用[13]，这可能是对癌症治疗有积极作用的一个机制，但这个领域还需要更多的研究来充分理解其

潜力和应用。在细胞周期的调控机制以及肿瘤的发展过程中，蛋白质如 Cyclin D1、p21 和 Twist 发挥着

关键性作用。一项研究表明槲皮素通过抑制 MCF-7 细胞中的 cyclin D1、P21 和 Twist 表达，影响细胞 G1
期并抑制细胞增殖，槲皮素通过降低 P38MAPK 的磷酸化水平，在 MCF-7 细胞中起到抗增殖作用[14]。
VEGF 与 VEGFR 系统在肿瘤血管新生和血管发育过程中起着至关重要的角色，特别是在促进肿瘤血管

新生方面，该系统为肿瘤细胞提供了必需的氧气和养分，促进肿瘤的生长和转移，Zhu 等实验提示槲皮

素可能通过调节 VEGFR 和 VEGFA 来干预血管生成过程，从而对肿瘤的发展和进展产生抑制作用。这意

味着槲皮素可能通过影响 VEGF-VEGFR 系统来减少肿瘤的血管生成，切断肿瘤的营养供应，限制肿瘤的

生长[15]。 
上皮至间充质状态转变(Epithelial-Mesenchymal Transition, EMT)是细胞生物学领域内的一个核心概

念，它在癌症的侵袭和转移过程中起着关键作用。EMT 通过胞内胞外多种复杂的信号通路 PI3K/Akt、
ERK1/2、Wnt/β-catenin 等促进肿瘤细胞的侵袭和转移。经历上皮至间充质状态转变(EMT)的过程，肿瘤

细胞的运动性和侵袭力得到增强，使其有能力穿透基底膜，进入血管和淋巴管，从而转移到身体其他部

位，Davis 等实验表明槲皮素可以通过下调 Src/Cortactin、ERK1/2、Akt/mTOR/c-Myc 信号通路抑制上皮

–间质转化过程从而抑制了癌细胞的侵袭和转移[16]。最近研究表明，RPS19 (核糖体蛋白 19)在 c-Myc 的

转录调控下可能促进癌细胞的迁移和侵袭能力。此外，该研究证明槲皮素不仅降低了 RPS19 的表达，同

时还阻断了 Akt/mTOR/c-Myc 信号通路[17] (图 2)。 
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综上所述，乳腺癌的体外、体内模型和槲皮素的研究为乳腺癌的治疗和预防提供了重要的工具和理

论基础。未来的研究可以更深入地挖掘乳腺癌的病理机制及槲皮素的抗癌作用，从而为临床上乳腺癌的

治疗和新药的研发提供创新性策略和方向。 
 

 
Figure 2. Effects of quercetin on breast cancer cells through different signaling pathways 
图 2. 槲皮素通过不同信号途径对乳腺癌细胞的影响 

2.2. 槲皮素对肝癌的影响 

全球范围内，肝癌是导致死亡的第三大癌症，并且其发病率与死亡率呈现上升趋势。鉴于放疗、化

疗、手术和免疫疗法等传统癌症治疗手段存在局限，因此，探索新型抗癌药物变得尤为迫切。在肝细胞

癌中，槲皮素已被证明通过诱导细胞周期阻滞、抑制周期蛋白的产生、诱导 CDK 抑制剂、抑制代谢活性、

诱导细胞死亡和抑制生存信号等方式具有抗增殖和抗癌作用[18] [19]。最近的研究还报道了槲皮素具有减

少肿瘤微环境成分的能力，并可用于抑制肝细胞癌的生长[20]。半胱氨酸蛋白酶家族(Caspase)，作为一类

特异性的蛋白酶，在哺乳动物细胞中普遍存在，它们在调控细胞凋亡的信号通路中扮演着关键角色。

Granado 等在 HepG2 肝癌细胞体系中给予槲皮素 25 mol/L，对细胞进行 18 小时处理，实验结果表明通过

激活 Caspases-3 和-9 从而诱导了细胞凋亡，同样，在 J/Neo 细胞系中，发现槲皮素以剂量依赖的方式激

活了 Caspases-9 和 Caspases-3 从而诱导细胞凋亡[21]。Ji 等在小鼠模型中，口服 60 mg/kg 槲皮素可上调

SMMC-7221 肝细胞癌(HCC)细胞 caspase-3 蛋白水平的表达[22]。而在 SMMC7721 细胞中，20 µM 浓度

的槲皮素导致 caspase-3 和 procaspase-3 的裂解形成 p20 中间产物，从而诱导肝癌细胞凋亡[23]。 
Bcl-xL 通常被视为一种抑制细胞凋亡的蛋白，其功能在于防止线粒体外膜的过度通透，从而抑制细

胞的凋亡过程。Bcl-xS 蛋白扮演着促进细胞凋亡的角色，其作用机制在于提升线粒体外膜的透性，从而

促进细胞的凋亡过程。在癌症治疗中，调节 Bcl-xL 和 Bcl-xS 之间的平衡是重要的策略之一。研究表明槲

皮素(Quercetin)通过降低 Bcl-xL/Bcl-xS 比例，促进 Bax 蛋白向线粒体膜的转移，从而促进线粒体释放凋

亡诱导因子，引发细胞凋亡[24]。根据最近的一项研究，槲皮素通过调节肝星状细胞(HSCs)中 NF-κB/IκB、
p38 MAPK 和 Bcl-2/Bax 信号通路的活性，抑制肝纤维化的发展[25]。 

在多种人类恶性癌症中，PI3K/AKT 信号传导路径常常呈现出异常激活的状态，是细胞内信号传递网

络中最为常见的一个。此信号通路通过调节其多样的下游效应蛋白，对癌症的发展、肿瘤细胞的增长、
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侵袭能力以及转移过程起到了推动作用。Ha 等实验结果提示槲皮素在多种肝癌细胞系中通过抑制

PI3K/Akt、ERK、JAK2/STAT3 信号通路来抑制肿瘤细胞增殖[26]。而在 MHCC97H 异种移植小鼠模型中，

给予 30、40 和 50 mg/kg 剂量的包裹式槲皮素可以降低 p-Akt 和 p-ERK1/2 蛋白水平，从而抑制 Akt/ERK1/2
信号通路[27]。槲皮素还引发了肝细胞癌(HCC)细胞内自噬泡和自噬溶酶体数量的显著上升。实验观察到

槲皮素通过失活 AKT/mTOR 途径并激活 MAPK 途径也刺激了自噬[28]，通过阻断 MEK1/ERK1/2 信号通

路并减少 HepG2 癌细胞中蛋白酶体的亚基，降低了蛋白酶体的凝血酶活性[29]。wang 等用不同浓度槲皮

素处理两种不同系人体肝癌细胞 24 小时，通过 MTT 实验的测定，发现这些细胞株的存活率均出现了显

著的降低，并且这种降低与槲皮素的剂量成正比。通过观察细胞形态和细胞核的变化，结果提示槲皮素

诱导肝癌细胞系的死亡[30] (表 2，图 3)。 
 

 
Figure 3. Quercetin demonstrates anti-apoptotic effects in cancer cells via the intrinsic pathway 
图 3. 槲皮素通过内源性途径在癌细胞中显示抗凋亡效应 

 
Table 2. Clinical studies on the apoptotic effects of quercetin on hepatocellular carcinoma cells 
表 2. 槲皮素对肝癌细胞凋亡的临床研究 

浓度 实验细胞 结果 结论 引用 

槲皮素 20~220 μM 
索拉非尼 5~40 μM HepG2 细胞增殖↓，细胞 s 期和 G1 期停滞细胞凋亡、

坏死 
诱导细胞凋亡

细胞周期停滞 [46] 

100~500 μM HepG2 Huh7 细胞存活率下降，↑caspase、Bax 诱导细胞凋亡 [47] 

IC50 值分别为 21.0
和 34.0 μM 

SMMC7721 
HepG2 

↓肝细胞癌细胞的增长，↑自噬体和自溶体，↓ 
p62，↓磷酸化 AKT，mTOR，↑“磷酸化 JNK，

ERK1/2 和 p38MAPK” 

诱导细胞凋亡

细胞周期停滞 [22] 
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续表 

0.05, 0.1, and 0.15 
mmol/L 

HepG2 
SMCC-7721 

↓细胞增殖，↑细胞凋亡，↑Bad 和 Bax，↓Bcl-2，
↓S 期细胞，↑G0/G1 期细胞 

诱导细胞凋亡

细胞周期停滞 [48] 

0,25, 50, and 100 µM HepG2 
↓细胞存活率，↑细胞凋亡，↑“cleaved caspase-
3”，↓Bcl-2，↑p38 MAPK 和磷酸化 JNK，↓磷
酸化 ERK1/2 

诱导细胞凋亡 [29] 

10~100 µM HepG2 
↓细胞生长、↑细胞凋亡、细胞核浓缩和碎裂、

↑p27、p21、Bax、caspases 和 cleaved PARP 凋亡 [49] 

- HepG2 ↓癌细胞增殖，↓细胞内 ROS 水平，↓细胞周期

E 和 SOD1 
诱导细胞凋亡

细胞周期停滞 [50] 

0, 20, 40, 60, 80, 
100,120, 140, 160, 

and 200 μmol/L 
LM3 ↓癌细胞存活率，↑凋亡频率，↑裂解 DNA，↑“细

胞被阻滞在 S 和 G2/M 期”，↓磷酸化 STAT3 
诱导细胞凋亡

细胞周期停滞 [19] 

 
槲皮素在对抗肝癌中可能扮演着几个重要角色，通过调控多种细胞内机制来诱导细胞周期阻滞和细

胞凋亡。因此，这种天然植物次生代谢物有潜力被开发成为抗癌药物的新候选。然而，在启动与肝癌患

者的临床试验之前，许多问题必须首先解决。首先，应该开发最适合的槲皮素制剂，以避免其在人体中

的低生物利用度和广泛代谢转化。其次，必须详细阐述与当前细胞毒性和/或靶向药物的合适组合，以降

低传统治疗药物的剂量，从而减少其毒性。 

2.3. 槲皮素对结直肠癌的影响 

结直肠癌(CRC)是全球发病率第三、致死率第二的癌症类型，近年来新确诊病例数量呈上升趋势。在

被诊断出的患者中，大约 70%没有遗传性基因突变或家族病史，因此被称为散发性 CRC。迄今为止，饮

食和环境因素被认为是散发性 CRC 发展的唯一原因。 
AKT，也被称作蛋白激酶 B (PKB)，是 AGC 蛋白激酶家族中的一个关键信号分子，在细胞的生长、

增殖、代谢、迁移以及抗凋亡等多种生物学功能中扮演着至关重要的角色。AKT 的异常激活与多种癌症

的发生发展有关。AKT 的过度活化可以促进肿瘤细胞的存活和增殖，抑制凋亡，并可能与肿瘤的侵袭性

和转移性增强有关。槲皮素在细胞培养中通过阻碍 AKT (也称为蛋白激酶 B)的磷酸化活性来抑制其活性，

从而降低多种结直肠癌代表性细胞系(如 HT-29、Caco-2、DLD-1 和 HCT-15)中 p-AKT 的浓度，从而促进

细胞的凋亡[31]。另一项研究表明，槲皮素诱导细胞凋亡时会显著提高细胞凋亡蛋白 Caspase-3 和 Bax 的

表达水平，Caspase-3，作为半胱氨酸蛋白酶家族中的一个重要成员，扮演着细胞凋亡(细胞程序性死亡)调
控过程中的核心角色。癌细胞可能通过抑制 caspase-3 的激活来逃避凋亡，从而促进肿瘤生存和增殖。在

HT-29 细胞模型的实验中，发现槲皮素能够引发线粒体功能障碍，并诱导 HT-29 细胞发生凋亡[32]。 
综上所述由于槲皮素在体内和体外评估的多种诱导或抑制的分子靶点，因为某些抗癌效果显著，其

在病理条件下(如结直肠癌)的功能值得我们更加深入的研究。 

2.4. 槲皮素对其他癌症的影响 

世界范围内，宫颈癌的发病率在女性所患的恶性肿瘤中占据相当高的比例。目前，宫颈细胞学检查

(即宫颈抹片检查)和人类乳头瘤病毒(HPV)的检测是用于宫颈癌早期诊断的两大关键方法。顺铂、紫杉醇

等是用于宫颈癌治疗的常见化疗药物。由于单一药物治疗的耐药性问题，多种药物的联合应用正在成为

一种趋势[33]。实验结果显示槲皮素以剂量和时间依赖性方式抑制 HeLa 和 SiHa 细胞的活力，槲皮素和

顺铂对宫颈癌细胞具有协同抑制作用。槲皮素可能通过抑制癌细胞的增殖、迁移和侵袭以及提高凋亡，
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通过减弱 MMP2、ezrin、METTL3 和 P-Gp 表达来增强顺铂的抗肿瘤效果[34]。然而，研究也指出需要进

一步的体内实验来验证槲皮素和顺铂的联合效应，并探究更多可能涉及的信号通路。 
前列腺癌在全球范围内对男性健康构成了严重威胁，其发病率与死亡率均居男性恶性肿瘤前列，是

男性群体中较为常见的癌症类型之一。血液中前列腺特异性抗原 PSA 水平的升高通常与前列腺癌的存在

有关，是诊断前列腺癌的重要指标之一[35]。Soudeh 等在体外实验中证明槲皮素能够抑制雄激素受体的

功能和 PSA 的分泌，从而可能对前列腺癌的发展产生抑制作用。槲皮素通过影响细胞凋亡途径，如 Bax
与 Bcl-xL 的解离和 caspase 家族的激活，促进癌细胞的凋亡。槲皮素还能抑制血管生成，从而限制肿瘤

的血液供应和生长[36]。热休克蛋白 90 (Hsp90)是一种在细胞中普遍存在的分子伴侣蛋白，其主要功能是

帮助蛋白质正确折叠。通过抑制 Hsp90 的活性，可以加速那些依赖 Hsp90 稳定化的致癌蛋白的降解过程，

从而对肿瘤细胞的生长产生抑制效果。Aalinkeel 等用不同浓度的槲皮素处理 LNCaP、DU-145 和 PC-3 三

种常用的前列腺癌细胞系，实验结果提示槲皮素通过下调 Hsp90 的表达从而诱导 PC 细胞凋亡呈剂量依

赖性关系[37]。 
综上所述，槲皮素在前列腺癌中的抗癌作用已通过多项体外研究和多项体内研究得到验证。此外，

这种药物可能能预防这种类型的癌症的发生，因为它间接阻断了前列腺癌发病过程中两个重要基因的启

动子活性，即 AR 和 PSA，槲皮素在前列腺癌治疗中展现出了潜力，但其临床应用需要进一步的研究来

确定最佳剂量、治疗持续时间，以及解决生物利用度和个体反应差异等问题。 

3. 安全性 

总的来说，槲皮素被认为是安全的。这一观点在几项人类干预研究中也得到了验证，这些研究报告

称，在摄入槲皮素补充剂后很少出现轻微不良反应[38]。例如，在慢性阻塞性肺疾病患者中，每日服用高

达 2000 毫克的槲皮素一周后，并未发现严重不良事件[39]。一项对大鼠的研究表明，长期高剂量(500 
mg/kg/day)摄入槲皮素可能导致肝脏和肾脏的轻微损伤，但在较低剂量下并未观察到明显的毒性作用，同

样，即使在每日摄入高达 5 克的剂量治疗慢性丙型肝炎患者四周后，槲皮素也显示出安全性[40]。值得注

意的是，尽管槲皮素对癌细胞具有高度细胞毒作用，但对正常细胞几乎没有或没有有害影响[41]，因为它

不影响正常细胞的增殖。然而，槲皮素与其他药物可能存在相互作用的情况不能被排除，应该根据具体

情况进行分析。 

4. 小结与展望 

总之，我们在这里展示了槲皮素对癌症治疗的影响，多项体外和体内研究表明了多种机制对抑制不

同肿瘤发生信号传导的调节作用。槲皮素在治疗人类癌症时被证明是安全的。考虑到槲皮素及其衍生物

所带来的众多益处，现在是继续研究这些分子对癌症预防和治疗影响的时候了。尽管槲皮素在抗癌领域

的潜在应用前景令人鼓舞，但是当前关于其在人体内发挥功效的具体机制的科学研究尚不充分，这限制

了其在人类癌症治疗中进入临床实践的步伐。因此，进一步的研究工作是必要的，以便积累足够的证据

来支持槲皮素作为抗癌药物的临床应用。之后研究应该集中在阐明槲皮素的精确作用机制上。同样，需

要进一步的临床试验来评估槲皮素的生物利用度和其在生物系统中对人类的潜在用途，特别是在癌症治

疗中。然而，该药物的临床应用受到一系列问题的限制，包括与其生物利用度、吸收、代谢、稳定性以及

从循环中清除相关的问题。事实上，该物质在循环中的可用性较差，吸收率低且代谢迅速，缺乏化学稳

定性，并且从循环中迅速清除。因此，需要解决这些问题以促进槲皮素的临床应用。此外，由于槲皮素

已被证明影响多种蛋白质的表达，每个个体中这些靶标的表达水平可能影响对该药物的反应，预测对槲

皮素反应的生物标志物的识别也是该药物临床应用的另一个前提。 
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