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摘要 ： 卵巢癌 （OC） 是所有妇科恶性肿瘤中病死率最高的疾病，而上皮性卵巢癌 （EOC） 占所有卵

巢恶性肿瘤的80%～90%。Wnt/β-catenin信号通路在肿瘤发生、复发、转移、耐药和肿瘤干性维持中起着至

关重要的作用。异常激活的 Wnt/β-catenin 信号通路能够促进卵巢癌细胞增殖、迁移与侵袭，诱导耐药等。

中医药通过多靶点多途径调控Wnt/β-catenin信号通路在治疗卵巢癌中发挥显著优势。中药单体如酚类、萜

类、酮类、生物碱类、皂苷类等化合物，中药复方如扶正抗癌汤、理冲汤能够抑制癌细胞增殖迁移，提高对

化疗药物的敏感性，延缓卵巢癌病理进展。该文通过综述中医药介导Wnt/β-catenin信号通路治疗卵巢癌的

研究，以期为卵巢癌新药研发和临床应用提供思路。
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Abstract:  Ovarian cancer is one of the leading causes of mortality among all gynecological malignancies, 

with epithelial ovarian cancer accounting for 80%-90% of all ovarian malignancies. The Wnt/β -catenin signaling 

pathway plays a crucial role in tumorigenesis, recurrence, metastasis, drug resistance, and the maintenance of tumor 

stemness. Aberrant activation of the Wnt/β-catenin signaling pathway can promote ovarian cancer cell proliferation, 

migration, and invasion, and induce drug resistance. Traditional Chinese medicine (TCM) has demonstrated 

significant advantages in the treatment of ovarian cancer by regulating the Wnt/β-catenin signaling pathway through 

multiple targets and pathways. TCM-derived compounds such as phenols, terpenes, ketones, alkaloids, and saponins, 

as well as TCM formulas such as Fuzheng Kangai Decoction and Lichong Decoction, can inhibit cancer cell 

proliferation and migration, enhance sensitivity to chemotherapeutic drugs, and delay pathological progression in 

ovarian cancer. This article reviews studies on TCM treatment of ovarian cancer through modulation of the Wnt/β
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-catenin signaling pathway, aiming to provide insights for new drug development and clinical application in ovarian 

cancer.
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卵巢癌 （ovarian cancer, OC） 是所有妇科恶性

肿瘤中病死率最高的疾病，全世界每年诊断出约

314 000 例 OC 新发病例，报告约 207 000 例死亡病

例 ， 上 皮 性 卵 巢 癌 （epithelial ovarian cancer, EOC）

占所有卵巢恶性肿瘤的 80%～90%[1]。EOC 分为 5 种

组织学上不同的亚型：低级别和高级别浆液性癌

（low/high-grade serous ovarian cancer, LGSC/HGSC）、

黏液性肿瘤、子宫内膜样和透明细胞肿瘤，其中

HGSC 是最常见和最致命的组织学亚型，OC 患者的

预后取决于及时诊断、适当的手术切除和全身治

疗[2]。迄今为止，尽管 OC 治疗进展迅速，但还没

有有效的早期发现策略。OC 早期阶段通常表现出

微 妙 或 非 特 异 性 症 状 ， 并 位 于 卵 巢 的 腹 部 深 处 ，

使得早期触诊小肿块具有挑战性，两者均可导致

肿瘤诊断延迟至晚期。此外，大量临床研究表明，

OC 早期影像学和血清筛查的阳性率较低，进一步

阻碍了早期发现[3]。目前的治疗包括手术、细胞减

灭术、创新免疫疗法及铂类和紫杉烷类联合化疗，

尽管联合疗法有效，但仍会产生耐药性[4]。治疗难

治 性 是 OC 治 疗 的 一 个 挑 战 ， 导 致 OC 频 繁 复 发 ，

严重影响了患者的生活质量。因此，确定新的治

疗靶点和开发有效的预后标志物仍然是克服耐药

性及细胞增殖的巨大挑战。

无 翅 型 MMTV 整 合 位 点 家 族 （wingless-type 

MMTV integration site family, Wnt） 首 次 发 现 是 在 果

蝇无翅基因 Wingless 和哺乳动物的 INT1 基因之后。

Wnt 信号通路调控许多重要生理病理过程，如胚胎

发育、细胞周期调控 、 炎 症 及 癌 症 生 长 等 。 经

典 的 Wnt 通路，也称为 Wnt/β-catenin 通路，涉及

β -catenin 的核易位和通过 T 细胞因子/淋巴细胞增

强 因 子 （T-cell factor/lymphoid enhancer-binding 

factor, TCF/LEF） 转录因子激活靶基因，通过自分

泌/旁分泌方法将细胞外 Wnt 配体与膜受体结合而

激活，激活后 Wnt 通路诱导 β-catenin 的稳定性并

将 其 转 移 到 细 胞 核 中 ， 最 终 促 进 参 与 细 胞 增 殖 、

存活、分化和迁移相关的基因表达[5-6]。而非经典

的 Wnt 通路调节细胞极性和迁移，两种主要通路形

成相互调控的网络。典型的 Wnt/β-catenin 信号通

路与过氧化物酶体增殖物激活受体 γ （peroxisome 

proliferator-activated receptor gamma, PPARγ） 之间呈

现相互拮抗且单向调控的关系，这种关系可形成

恶性循环，相互促进，从而加剧炎症反应与氧化

应激[7]。Wnt/β-catenin 途径包括 4 个片段：细胞外

信号、膜片段、细胞质片段和核片段。细胞外信

号 主 要 由 Wnt 蛋 白 介 导 ， 包 括 Wnt3a、 Wnt1 和

Wnt10b 等；细胞膜段主要包含 Frizzled （特异性七

重跨膜受体 Frizzled 蛋白） 是位于质膜上的跨膜受

体，由 7 个结构域组成，而低密度脂蛋白受体相关

蛋白 5/6 是 Wnts 的共受体。细胞质片 段 主 要 包 括

β -catenin 、 DVL 、 糖 原 合 酶 激 酶 -3β （glycogen 

synthase kinase-3β, GSK-3β）、 AXIN、 APC 和 酪 蛋

白激酶 1 （casein kinase 1, CK1）。核段主要包括易

位 至 细 胞 核 的 β -catenin 、 TCF/LEF 家 族 成 员 及

β-catenin 下游靶基因，如基质金属蛋白酶 （matrix 

metalloproteinases, MMPs） 和 原 癌 基 因 c-Myc[6]。

Wnt/β-catenin 信号通路在肿瘤发生、复发、转移、

耐药和肿瘤干性维持中起着至关重要的作用，其

组成部分发生突变，通过增加主要靶点 （c-Myc 和

细胞周期蛋白 D1） 的表达来促进恶性肿瘤的迁移

和侵袭，控制细胞生长和程序性细胞死亡。失调

的信号通路促进癌症干细胞再生、细胞增殖和转

移，在大多数肿瘤中，Wnt/β-catenin 信号通路表现

为异常激活。Wnt 信号的异常激活还通过维持癌症

干细胞 （cancer stem cell, CSCs） 群、增强 DNA 损伤

修复、促进转录可塑性和促进免疫逃逸，使癌症

对多种治疗方法产生耐药性[5,8]。

1  Wnt与OC 

1.1　细胞迁移与侵袭　

肿 瘤 细 胞 的 转 移 和 侵 袭 是 亟 待 解 决 的 难 题 ，

OC 患者生存率低、病死率高，主要归因于晚期癌

细胞转移的广泛性及多样性。EOC 是导致癌症死亡

的常见原因，腹膜转移现象在 EOC 的进展中普遍

存在，其转移能力强、病死率高。高迁移率组 A1

（high-mobility group AT-hook 1, HMGA1） 上 调 Wnt

激动剂受体基因的表达，诱导 Wnt/β-catenin 激活
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及 核 易 位 ， 增 强 卵 巢 肿 瘤 疾 病 的 侵 袭 和 迁 移 能

力[9]。研究发现 Wnt7a 在卵巢恶性肿瘤中大量表达，

但在正常卵巢中不存在，并且 Wnt7a 可以控制细胞

分裂，Wnt7a 敲低后癌细胞在腹膜腔的生长、侵袭

和播散率显著降低；而 Wnt7a 过表达激活 OC 细胞

中典型 Wnt/β-catenin 信号通路，刺激肿瘤生长和

转 移[10]。 上 皮 间 充 质 转 化 （epithelial-mesenchymal 

transition, EMT） 是促进癌症转移的重要分子机制之

一 。 在 EMT 的 进 展 中 ， 上 皮 细 胞 失 去 上 皮 特 征 ，

出现间充质特征，导致细胞间黏附丧失，具有迁

移 性 和 侵 袭 性 ， 诱 导 癌 细 胞 的 运 动 和 侵 袭 增 加 。

EMT 可 由 多 种 信 号 通 路 引 发 ， 包 括 Wnt/β-catenin

信号通路，而其信号传导激活是癌症的标志[11]。一

般来说，高度不稳定的 β-catenin 被蛋白酶体降解，

蛋白酶体由破坏复合物介导。GSK-3β是破坏复合

物的核心激酶，负责磷酸化 β-catenin，这是其蛋

白酶体降解的先决条件。GSK-3β的活性通常取决

于其 Ser9 残基的磷酸化状态。OC 中的丝氨酸/苏氨

酸激酶 （serine/threonine protein kinase, Akt） 激活可

能 导 致 GSK-3β 激 活 ， 触 发 Wnt/β-catenin 信 号 通

路[12]。研究发现，肌动蛋白相关蛋白 2/3 复合物亚

基 1B （actin related protein 2/3 complex subunit 1B, 

ARPC1B） 是编码人类 Arp2/3 蛋白复合物的 7 个亚

基 之 一 ， ARPC1B 过 表 达 促 进 了 OC 细 胞 的 增 殖 、

迁 移 和 侵 袭 ， 敲 低 ARPC1B 具 有 相 反 的 效 果 。 此

外 ， ARPC1B 表 达 可 以 激 活 Wnt/β-catenin 信 号 通

路，给予 β-catenin 抑制剂 XAV-939 后可以逆转 OC

中 由 上 调 的 ARPC1B 引 起 的 恶 性 过 程[13]。 研 究 表

明，含有三方基序的 46（tripartite motif-containing 46, 

TRIM46） 在用 OC 细胞刺激的巨噬细胞 （OC-MQ）

来源的条件培养基处理的 OC 细胞中显著上调。同

时高水平 TRIM46 上调 Wnt/β-catenin 信号传导，通

过靶向 β-连环蛋白破坏复合物的成分，促进 β-

catenin 的稳定和激活，从而驱动 EMT 相关基因表

达并增强癌细胞侵袭性[14]。

1.2　诱导耐药　

EOC 是病死率最高的妇科癌症之一，化疗耐

药的关键机制之一是抑制细胞凋亡，恶性细胞逃

避基底细胞机制并继续增殖；细胞凋亡的激活剂

和抑制剂之间的相互作用会影响化疗诱导的细胞

凋 亡 ， 导 致 内 在 或 获 得 性 化 疗 耐 药 。 EOC 中

microRNA （miRNA） 异常表达，并显著促进肿瘤进

展、转移和化疗耐药。多种 miRNA 在对化疗敏感

和 耐 药 的 EOC 组 织 及 细 胞 系 之 间 有 差 异 表 达 ，

miRNA 的失调可通过 Wnt/β-catenin 通路中的上游

或 下 游 效 应 子 ， 调 节 其 活 性 ， 促 进 化 疗 耐 药 ，

miR-197、miR-1180、miR-92a 能够激活 Wnt 信号，

提高 β-catenin 活性，增加癌组织对紫杉醇、顺铂

等治疗耐药性[15]。复发性 EOC 主要有 4 种类型：铂

敏感型、铂类耐药型、持续性型和难治型，后 3 种

具有不同程度的化疗耐药性。化学耐药性由多种

适应机制驱动，包括增强的 DNA 损伤修复、药物

外排、凋亡逃逸、上皮间充质转化和癌症干细胞

持久性[16]。这些表型的核心是关键信号级联的改

变，如磷脂酰肌醇 3-激酶/Akt/哺乳动物雷帕霉素

靶蛋白、丝裂原活化蛋白激酶、核因子-κB、Wnt/

β-catenin 等。这些途径不仅协调生存和增殖信号

传 导 ， 还 与 肿 瘤 微 环 境 （tumor microenvironment, 

TME） 相互作用，帮助免疫逃避和基质重塑，进一

步 增 强 耐 药 性[17]。 泛 素 特 异 性 肽 酶 （ubiquitin 

specific protease, USP） 的异常调控与肿瘤进展密切

相关。顺铂耐药患者肿瘤组织中的 USP43 及组蛋白

去 乙 酰 化 酶 2 （histone deacetylase 2, HDAC2） 呈 高

表达。细胞实验证实，USP43 降低 EOC 细胞顺铂敏

感性，USP43 过表达促进β-catenin 向细胞核累积和

易位，激活 Wnt/β-catenin 信号通路，敲低 HDAC2

后逆转这一现象，Wnt/β-catenin 抑制剂 ICG-001 和

顺 铂 共 处 理 后 发 现 能 够 恢 复 顺 铂 的 促 凋 亡 作 用 ，

提示 USP43 通过激活 HDAC2 的 Wnt/β-catenin 信号

通 路 ， 从 而 降 低 EOC 细 胞 对 顺 铂 的 敏 感 性[18]。

YTH N6- 甲 基 腺 苷 RNA 结 合 蛋 白 1 （YTH N6-

methyladenosine RNA binding protein F1, YTHDF1） -

卷曲类受体 7 （Frizzled-7, FZD7） 轴通过调节 Wnt/

β-catenin 信 号 通 路 ， 在 顺 铂 耐 药 中 起 关 键 作 用 。

通过多组学分析和实验验证，Miao 等[19]研究发现，

YTHDF1 和 FZD7 之间的相互作用促进了耐药相关

基因的表达，从而增强了肿瘤细胞对顺铂的耐药

性，沉默 YTHDF1 可显著降低 FZD7 的表达，抑制

该通路的激活，降低耐药相关基因的表达，从而

恢复癌细胞对顺铂的敏感性。

1.3　细胞增殖与糖酵解　

增殖是癌症发展和进展的重要组成部分，主
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要表现为细胞周期相关蛋白质的表达或活性改变。

肿瘤发展的早期步骤与纤维化反应和有利于癌症

干细胞存活和增殖的缺氧环境有关，为了维持其

增殖能力，癌细胞通过多种途径改变其代谢状态。

“瓦博格效应”是指正常分化的细胞主要依靠线粒

体的氧化磷酸化为细胞供能，而大多数肿瘤细胞

则依赖有氧糖酵解。在肿瘤细胞中，糖酵解通常

过 度 激 活 ， 细 胞 代 谢 重 编 程 ， 主 要 涉 及 葡 萄 糖 、

脂肪酸、氨基酸和线粒体，糖酵解为肿瘤细胞增

殖提供足够的能量和代谢中间体，确保细胞内脂

质和核酸等生物大分子的顺利合成，代谢重编程

改 变 特 定 细 胞 内 和 细 胞 外 代 谢 物 的 水 平 或 类 型 ，

通过调节基因表达、细胞状态和 TME 来促进肿瘤

生长。Wnt 调节多种糖酵解酶的转录，包括乳酸脱

氢酶 A、丙酮酸羧化酶、己糖激酶 2 （hexokinase 2, 

HK2） 等[20-21]。Wnt 通过调节癌症干细胞的多功能

分化和再生来影响 OC 的进展和耐药性；癌症干细

胞负责肿瘤细胞增殖、化疗耐药和转移的癌细胞

群 ； OC 干 细 胞 是 肿 瘤 内 小 部 分 细 胞 ， 可 以 适 应

TME 的变化并在化疗的毒性作用下存活[22]。在 Fan

等[23] 研 究 中 发 现 ， 内 皮 细 胞 特 异 性 分 子 1

（endothelial cell-specific molecule 1, ESM1） 可通过增

强 硬 脂 酰 辅 酶 A 去 饱 和 酶 1 （stearoyl-CoA 

desaturase1, SCD1） 激 活 Wnt/β -catenin 信 号 传 导 ，

从而驱动免疫抑制和顺铂耐药，而乳酸作用于上

游 ， 对 OC 细 胞 中 的 ESM1 具 有 显 著 的 上 调 作 用 ，

表明乳酸诱导 ESM1-SCD1 轴激活 Wnt/β-catenin 信

号通路，抑制抗肿瘤 CD8+T 细胞又称细胞毒性 T 细

胞 （cytotoxic T lymphocytes, CTLs） 反应，并诱导 OC

中的顺铂耐药。研究发现，在人 OC 组织中观察到

HK2 表 达 增 加 ； HK2 是 有 氧 糖 酵 解 的 关 键 介 质 ，

HK2 过 表 达 可 增 强 人 卵 巢 癌 细 胞 系 OVCA433 和

SKOV3 的增殖活性及肿瘤生长能力，并且 HK2 可

以 通 过 Wnt/β-catenin 信 号 通 路 诱 导 OC 细 胞 中 c-

Myc 和 G1/S- 特 异 性 周 期 蛋 白 -D1 （G1/S-specific 

cyclin-D1, Cyclin D1） 表达，从而促进细胞增殖和

肿瘤形成[21]。非编码 RNA，尤其是环状 RNA （circ 

RNA） 在 调 节 Wnt/β-catenin 信 号 通 路 中 的 关 键 作

用，部分 circ RNA 的过表达与 β-catenin 的激活有

关 ， 从 而 增 强 肿 瘤 细 胞 增 殖 、 侵 袭 和 治 疗 耐

药性[24]。

2  中药单体通过调控 Wnt/β-catenin 信号

通路改善OC 

2.1　酚类化合物　

姜黄素是一种从姜黄植物中提取的多酚，具

有 抗 肿 瘤 、 抗 炎 和 抗 氧 化 应 激 等 多 种 药 理 作 用 。

研究发现姜黄素的抗癌特性与 DNA 甲基化有关 ，

分 泌 型 卷 曲 相 关 蛋 白 （secreted frizzled-related 

proteins, sFRP） 作为 Wnt/β-catenin 的负调节因子，

在致癌过程中起到关键作用。SFRP5 启动子的过甲

基化在癌症中沉默表达，与顺铂耐药性和 OC 整体

存活率相关，SFRP5 的表达会抑制 Wnt 信号及小鼠

癌细胞的生长。姜黄素通过抑制 DNA 甲基转移酶

活性和蛋白表达来降低 DNA 甲基化，改善 SFRP5

表达，并抑制 Wnt/β-catenin 通路，改善 OC[25]。白

藜芦醇作为一种天然多酚化合物，在抑制肿瘤生

长、转移和促进癌细胞的凋亡等方面具有显著的

治疗潜力，能够通过多种机制对抗肿瘤细胞。周

琦[26]研究发现随着白藜芦醇浓度的增加，对 OC 细

胞的抑制作用越强，细胞存活率逐渐降低，呈剂

量依赖性；同时白藜芦醇和 Wnt/β-catenin 通路抑

制剂 XAV939 能够诱导 OC 细胞的凋亡，并且通过

抑 制 Wnt/β -catenin 信 号 通 路 蛋 白 的 表 达 ， 对

SKOV3 细胞产生抑制作用。

2.2　萜类化合物　

萜类化合物是雷公藤中含量最高的化学成分，

雷公藤萜类化合物在多种肿瘤细胞株中具有良好

的抗肿瘤作用。赵晓娟等[27]通过细胞实验发现，雷

公藤内酯醇 （Triptolide, TPT） 及β-catenin 抑制剂处

理后的 SKOV-3 细胞存活率、迁移率均逐渐降低；

Wnt、 β -catenin、 c-Myc、 TCF-1、 Cyclin D1、

MMP-7 蛋白及 mRNA 的表达水平均明显降低，提

示 TPT 可通过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路相关蛋白

的表达，进而抑制 SKOV-3 细胞迁移。青蒿琥酯作

为青蒿素的衍生物，除抗疟活性外，青蒿素及其

衍生物还具有显著的广谱抗肿瘤活性。研究发现，

不同浓度青蒿琥酯均能显著抑制 OC 的增殖、迁移

和 侵 袭 ， 促 进 细 胞 凋 亡 。 OC 细 胞 中 抑 凋 亡 蛋 白

Bcl-2 显 著 下 调 ， 促 凋 亡 蛋 白 Bax 表 达 显 著 上 调 ，

Wnt/β-catenin 通路相关蛋白 β-catenin、T 细胞因子

（T cell factor, TCF） -4、 c-Myc、 Cyclin D1 表 达 下

调，表明青蒿琥酯可能通过抑制 Wnt/β-catenin 信
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号通路促进细胞凋亡，诱导 OC 细胞铁死亡[28]。

2.3　酮类化合物　

淫羊藿具有补肾阳、强筋骨、祛风湿的功效，

淫羊藿苷是其主要有效成分，不仅能改善生殖系

统 的 损 伤 还 具 有 高 效 抗 肿 瘤 的 作 用 。 研 究 发 现 ，

Wnt/β-catenin 信号通路的下游基因淋巴样增强子结

合因子 1、TCF-1 和通路相关基因 c-Myc 的表达水

平随着淫羊藿苷 （Icariin, ICA） 药物浓度的升高而

降低；ICA 通过上调 miR-1-3p 的表达来抑制 miR-

1-3p 的靶蛋白端锚聚合酶 2 表达和阻止 β-catenin

入核，进而抑制 Wnt/β-catenin 信号通路的传导活

性，发挥其抑制细胞增殖的作用[29]。巴西苏木素

（Brazilin, BZ） 作为含量最为丰富的高异黄酮类化

合物，具有抗肿瘤、抗氧化、抑菌、抗动脉粥样

硬 化 和 降 血 糖 等 多 种 药 理 活 性[30]。 贾 晓 晴 等[31] 发

现，BZ 能升高 Bax 的表达量以及降低 Bcl-2 的表达

量，提示 BZ 能够显著诱导 SKOV3 细胞发生凋亡。

c-Myc 和 Cyclin D1 表达均显著升高，提示巴西苏木

素可抑制 SKOV3 细胞的增殖、迁移、侵袭和 EMT，

并诱导细胞凋亡，其作用机制与激活 Wnt/β-catenin

信号通路有关。

2.4　生物碱　

研究发现百部主要活性成分百部生物碱具有

镇 咳 平 喘 ， 杀 虫 活 性 ， 逆 转 肿 瘤 多 药 耐 药 抵 抗 ，

抗 病 毒 ， 抗 肿 瘤 等 功 效 。 对 叶 百 部 碱 通 过 下 调

Wnt/β-catenin 信 号 通 路 及 上 调 Bax/Bc1-2 的 表 达 ，

促进 SKOV3 细胞凋亡，抑制其增殖、迁移与侵袭，

并将细胞阻滞在 S 期，进而发挥抗肿瘤作用[32]。苦

参碱是中草药苦参等药材的重要活性成分，其具

有抗肿瘤、抗菌等多种药理活性。苦参碱干预的

大鼠血清糖类抗原 125、人附睾蛋白 4 水平、罗马

风险指数、OC 细胞增殖率、Bcl-2、P53 蛋白相对

表达量及 GSK3β、β-catenin 低于模型组，Bax 蛋白

相对表达量、OC 细胞凋亡率高于模型组，苦参碱

组较模型组 G0/G1 期明显缩短，G2/M 期明显延长，

苦 参 碱 通 过 抑 制 Wnt/β-catenin 信 号 通 路 的 活 性 ，

进而改变细胞周期，抑制癌细胞增殖，促进癌细

胞凋亡，达到治疗 OC 的效果[33]。

2.5　皂苷类化合物　

通 关 藤 C21 甾 体 皂 苷 （marsdenia tenacissima 

C21 steroid saponin, MTC21） 是通关藤中的主要有效

成 分 。 MTC21 低 、 中 、 高 剂 量 组 顺 铂 （Cisplatin, 

DDP） 对 SKOV3/DDP 细胞的半数抑制浓度值均低

于模型组，MTC21 各剂量组细胞凋亡率升高，Wnt

和β-catenin mRNA 及蛋白表达量降低。MTC21 可能

通过抑制 Wnt/β-catenin 通路增加 OC 细胞对化疗的

敏感性，诱导癌细胞凋亡[34]。开口箭的根茎具有清

热解毒、祛风除湿、散瘀止痛等功效，可治疗咽

喉肿痛、跌打损伤、毒蛇咬伤等症，其活性成分

抑制多种恶性肿瘤细胞增殖并促进细胞凋亡。开

口 箭 皂 苷 （tupistra chinensis baker, STCB） 处 理 组

OC 细胞增殖抑制和凋亡率、G0/G1 期比例、裂解半

胱氨酸蛋白酶 3 和 9 表达水平显著升高。同样，Ki-

67、细胞周期蛋白 D1、β-catenin 和 c-Myc 的表达

显著降低。表明 STCB 通过抑制 Wnt/β-catenin 通路

诱导 G0/G1 期停滞，抑制细胞增殖，促进 OC 细胞

凋亡[35]。

2.6　其他化合物　

细 胞 实 验 证 实 紫 草 素 可 以 抑 制 OC 细 胞 的 增

殖、迁移和侵袭，并促进细胞凋亡；动物实验表

明紫草素处理后的外泌体可以显著抑制荷瘤小鼠

的肿瘤生长，Ki67、CD163、CD206 和 GAL3 表达明

显降低，同时紫草素可以降低外泌体中半乳糖凝

集素-3 含量，进而抑制受体巨噬细胞中 β-catenin

的核转位，最终抑制巨噬细胞向 M2 型极化，发挥

抗肿瘤作用[36]。通过体外培养 SKOV3 细胞，将去

甲斑蝥素作用于 SKOV3 细胞后发现去甲斑蝥素抑

制癌细胞增殖，降低线粒体膜电位，诱导人癌细

胞凋亡，升高 Bax 的表达水平，抑制 Bc1-2 蛋白表

达水平，降低β-catenin 的表达水平[37]。王泯蓉等[38]

研究发现，不同浓度的山慈菇多糖处理人卵巢癌

OVCAR5 细胞后，细胞存活率显著降低，同时平板

克隆实验及蛋白质印迹结果也发现山慈菇多糖呈

剂量依赖性显著降低 OC 细胞克隆数，同时降低核

β-catenin 及 c-Myc 表达水平，表明山慈菇多糖可能

通过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路发挥其抗癌作用。

3  中药复方通过调控 Wnt/β-catenin 信号

通路改善OC 

3.1　扶正抗癌汤　

赵海含[39]发现，扶正抗癌汤可以抑制 A2780 卵

巢癌细胞增殖，促进 A2780 卵巢癌细胞凋亡，扶正
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抗癌汤中有效成分槲皮素有以上同样效果，与浓

度呈正相关；扶正抗癌汤高浓度下调 β-catenin 和

c-Myc 蛋白表达，说明扶正抗癌汤抑制 OC 细胞增

殖并诱导其凋亡可能与调控 Wnt/β-catenin 信号通

路有关。

3.2　理冲汤　

周锦宏等[40]发现，与模型组比较，理冲汤干预

后小鼠脾脏指数升高，肿瘤指数显著降低，与模

型 组 比 较 ， 理 冲 汤 干 预 后 肿 瘤 组 织 中 GSK-3β、

CD4 蛋 白 及 GSK-3βmRNA 的 表 达 升 高 ， Wnt-1、

MMP-9 蛋白及 Wnt-1、β-catenin、叉头盒 p3 mRNA

表达降低，CD8+T 细胞蛋白表达显著升高，β-catenin

蛋白表达降低。表明理冲汤具有抑制 OC 荷瘤小鼠

肿瘤生长的作用，可能与调节 Wnt/β-catenin 信号

通路有关。

4  总结 

Wnt/β-catenin 信号通路在 OC 的发生、发展和

耐药中发挥关键作用，抑制此通路可显著抑制癌

细胞的增殖、迁移、侵袭及耐药性。癌细胞的迁

移与侵袭、细胞增殖、耐药在 OC 的发病过程中起

到重要作用，中医药在治疗本病时能够充分发挥

优势，通过多靶点、多途径的干预方式，可有效

调 控 Wnt/β-catenin 信 号 通 路 ， 进 而 影 响 OC 的 进

程。本综述发现，中药单体如酚类、酮类、生物

碱类、萜类、皂苷类等化合物不仅能抑制癌细胞

的增殖侵袭，还能诱导细胞凋亡且具有抗耐药性；

中药复方也可增强抗肿瘤效果。目前中医药在 OC

的治疗上效果显著，但仍存在一些需要解决的问

题，如中药单体的具体作用机制及临床应用提取

有效成分仍需进一步研究；中药复方成分多样复

杂，如何确认有效成分及最佳的炮制煎煮方法尚

需深入研究；研究多集中于动物实验研究，缺乏

临床随机对照，存在一定局限性。因此在今后的

研究中，继续深入研究中医药对 Wnt/β-catenin 信

号通路的调控机制，以期为精准用药和个性化治

疗提供新的策略。同时，不断开发探寻中药靶向

治疗，有序开展临床随机对照试验，加强多中心

临床研究证实药物有效性，为 OC 的治疗提供更多

元的途径。
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