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虎杖苷调节 Akt/mTOR 信号通路对胰腺癌细胞凋亡和自噬的影响  

王文真，郑欣雨，谢晨晨，夏兴洲，刘  谦 

郑州大学第五附属医院 消化内科，河南 郑州  450000 

摘  要：目的  探讨虎杖苷调节蛋白激酶 B/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（Akt/mTOR）通路对胰腺癌细胞凋亡和自噬的影响。

方法  将人胰腺癌 PANC-1 细胞分为对照组、虎杖苷（100、200、300 μmol/L）组、SC79 组、虎杖苷＋SC79 组。CCK-8 法

检测细胞活力；流式细胞术检测细胞凋亡；单丹磺酰尸胺（MDC）染色检测细胞中自噬小体阳性率；免疫荧光染色检测细胞

中微管相关蛋白 1 轻链 3（LC3）阳性率；qRT-PCR 检测细胞中 Bcl-2 关联 X 蛋白（Bax）、天冬氨酸特异性半胱氨酸蛋白酶-3

（Caspase-3）、Beclin1、p62 mRNA 表达；Western blotting 检测细胞中 LC3、Beclin1、p62、p-Akt、p-mTOR 蛋白相对表达量。

结果  与对照组比较，虎杖苷各剂量组 PANC-1 细胞活力、p62 蛋白和 mRNA 相对表达水平、p-Akt/Akt、p-mTOR/mTOR 显

著降低，细胞凋亡率、自噬小体阳性率、LC3 阳性率、Bax、Caspase-3、Beclin1 mRNA 表达及 LC3-II/LC3-I、Beclin1 蛋白

相对表达量显著升高，且呈剂量相关性（P＜0.05）。与虎杖苷 300 μmol/L 组比较，虎杖苷＋SC79 组 PANC-1 细胞活力、p62

蛋白和 mRNA 相对表达水平、p-Akt/Akt、p-mTOR/mTOR 显著升高，细胞凋亡率、自噬小体阳性率、LC3 阳性率、Bax、

Caspase-3、Beclin1 mRNA 表达及 LC3-II/LC3-I、Beclin1 蛋白相对表达水平显著降低（P＜0.05）。结论  虎杖苷诱导 PANC-1 细

胞自噬与凋亡的机制可能与抑制 Akt/mTOR 通路有关。 
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Effects of polydatin on apoptosis and autophagy of pancreatic cancer cells by 

regulating Akt/mTOR signaling pathway 
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Abstract: Objective  To investigate the effects of polydatin on apoptosis and autophagy of pancreatic cancer cells by regulating 

Akt/mTOR pathway. Methods  Human pancreatic cancer PANC-1 cells were separated into control group, polydatin (100, 200, 300 

μmol/L) group, SC79 group, polydatin + SC79 group. CCK-8 method was applied to detect cell viability. Flow cytometry was applied 

to detect cell apoptosis. Monodansylcadaverine (MDC) staining was applied to detect the positive rate of autophagosomes in cells. 

Immunofluorescence staining was applied to detect the positive rate of microtubule associated protein 1 light chain 3 (LC3) in cells. 

qRT-PCR was applied to detect the mRNA expression of Bax, Caspase-3, Beclin1, and p62 in cells. Western blotting was applied to 

detect LC3, Beclin1, p62, p-Akt, and p-mTOR proteins in cells. Results  Compared with the control group, the PANC-1 cell viability, 

p62 mRNA expression, and relative expression level of p62 protein, p-Akt/Akt, p-mTOR/mTOR were lower in polydatin groups, the 

apoptosis rate, autophagosome positivity rate, LC3 positive rate, Bax, Caspase-3, Beclin1 mRNA expression, and LC3-II/LC3-I, the 

relative expression level of Beclin1 protein were higherin a dose-dependent manner (P < 0.05). Compared with polydatin 300 μmol/L 

group, the PANC-1 cell viability, p62 mRNA expression, and relative expression level of p62 protein, p-Akt/Akt, p-mTOR/mTOR in 

the polydatin + SC79 group were higher, the apoptosis rate, autophagosome positivity rate, LC3 positive rate, Bax, Caspase-3, and 

Beclin1 mRNA expression, and LC3-II/LC3-I, the relative expression level of Beclin1 protein were lower (P < 0.05). Conclusion  The 

mechanism by which polydatin induces autophagy and apoptosis in PANC-1 cells may be related to the inhibition of the Akt/mTOR 

pathway. 
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胰腺癌是一种高度侵袭性的消化道恶性肿瘤，

发病率低但死亡率高，5 年生存率仅为 8%[1]。虽然

手术切除仍是胰腺癌的主要治疗策略，但大多数患

者因诊断时已为晚期而失去手术切除的机会[2]。除

胰腺切除术外，FOLFIRINOX、厄洛替尼、奥拉帕

尼和拉罗替尼等药物也用于治疗胰腺癌，但是，上

述药物均存在着许多不良反应[3-4]。近年来，中药因

其疗效显著、不良反应小、性价比高、来源广泛等

优点，逐渐成为癌症研究和治疗的热点[5]。虎杖苷

是主要存在于多年生草本植物虎杖和葡萄的根中

的天然化合物，可影响细胞的凋亡和自噬行为[6-7]。

据报道，虎杖苷可诱导多发性骨髓瘤细胞凋亡和自

噬[8]。相关研究显示，蛋白激酶 B/哺乳动物雷帕霉

素靶蛋白（Akt/mTOR）通路的抑制可诱导胃癌细胞

的凋亡和自噬行为 [9]；且目前已有虎杖苷抑制

Akt/mTOR 通路诱导鼻咽癌细胞凋亡的研究[10]。基

于此，本实验主要探究虎杖苷对胰腺癌细胞凋亡和

自噬的影响及机制。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

1.1.1  细胞  人胰腺癌细胞 PANC-1 细胞购自上海

慧颖生物科技有限公司。 

1.1.2  试剂  虎杖苷（质量分数 99.57%，货号 HY-

N0120A）、Akt 激活剂 SC79（美国 MCE 公司，批

号 HY-18749）；CCK-8 试剂盒（广州研创生物技术

发展有限公司，批号 20231001）；Annexin V-FITC/PI

细胞凋亡试剂盒（上海泽叶生物科技有限公司批

号，20231121）；细胞自噬检测试剂盒-单丹磺酰尸

胺（MDC）法（江苏凯基生物技术股份有限公司，

批号 KGA2402）；兔源一抗微管相关蛋白 1 轻链 3

（LC3）、Beclin1、自噬相关蛋白 p62、p-Akt、p-

mTOR、β-肌动蛋白（β-actin）、Akt、mTOR（英国

Abcam 公司，批号 ab192890、ab302669、ab109012、

ab38449、ab109268、ab8226、ab8805、ab134903）。 

1.2  方法 

1.2.1  细胞分组及给药  PANC-1 细胞分为对照

组、虎杖苷（100、200、300 μmol/L）组、SC79 组、

虎杖苷＋SC79 组。对照组 PANC-1 细胞不做任何处

理；虎杖苷各剂量组分别用 100、200、300 μmol/L

虎杖苷处理细胞 24 h[11]；SC79 组用 5 mg/L SC79 处

理细胞 24 h[12]；虎杖苷＋SC79 组用 300 μmol/L 虎

杖苷和 5 mg/L SC79 处理细胞 24 h。处理结束后，

开始指标检测。 

1.2.2  细胞活力的检测  PANC-1 细胞以 5×104

个/孔接种于 96 孔板中，按照 1.2.1 项下各组进行对

应处理后，向各孔中加入 10 µL CCK-8 溶液，37 ℃

下孵育 1 h。利用酶标仪测量 450 nm 处吸光度（A），

并计算细胞活力。 

细胞活力＝（A 给药－A 空白）/（A 对照－A 空白） 

1.2.3  细胞凋亡的检测  用预冷磷酸盐缓冲盐水

冲洗各组 PANC-1 细胞，将细胞重悬于 100 μL 结合

缓冲液中，再向细胞悬液中加入 5 μL Annexin V-

FITC 和 5 μL 碘化丙啶。黑暗条件下孵育 15 min 后，

每个样品加入 400 μL 结合缓冲液。使用流式细胞仪

评估细胞凋亡率。 

1.2.4  自噬小体阳性率的检测  各组 PANC-1 细胞

（5×104 个/mL）接种于 96 孔板中，向各孔加

0.05 mmol/L MDC 染液并孵育 1 h，荧光显微镜观

察自噬小体形成，并计算细胞中自噬小体阳性率。 

1.2.5  细胞中 LC3 表达的免疫荧光染色   各组

PANC-1 细胞置于含有圆形玻片的 24 孔板中，对

PANC-1 细胞进行固定、洗涤、封闭处理后，向细胞

中加一抗 LC3（1∶3 000）孵育 2 h，再用荧光二抗

（1∶3 000）孵育细胞 1 h，洗涤、封片后，观察并

评估 LC3 阳性率。 

1.2.6  PANC-1 细胞中 Bcl-2 关联 X 蛋白（Bax）、

天冬氨酸特异性半胱氨酸蛋白酶-3（Caspase-3）、

Beclin1、p62 mRNA 表达的检测  使用 Trizol 试剂

提取 PANC-1 细胞总 RNA。将 1 μg RNA 逆转录为

cDNA 后，以 cDNA 为模板在实时 PCR 系统中使用

SYBR Green Master Mix 进行 qPCR 检测。β-actin 为

内参，通过 2−ΔΔCt 法测定 Bax、Caspase-3、Beclin1、

p62 mRNA 表达。引物序列为 Bax 正向：5'-CTCAA 

GCGCATCGGGGACGA-3'；反向：5'-CAGCTGAC 

ATGTTTTCTGAC-3'；Caspase-3 正向：5'-GCTGTT 

ATGTAACAGCCTCA-3'；反向：5'-AGGAGAGATG 

AAATCTACTG-3'；Beclin1 正向：5'-CCAGTTTAA 

CTCTGAGGAGC-3'；反向：5'-CCTCACAATTTTAT 

AACAAA-3'；p62 正向：5'-AAGCAGCTGCTGCTC 

TGACC-3'；反向：5'-GGGCGCCCTGAGGAACAG 

AT-3'；β-actin 正向：5'-AGATGGCCACCGCTGCC 

AGC-3'；反向：5'-GCTGCCCCGAGGCCCTGTTC-3'。 

1.2.7  PANC-1 细胞中 LC3、Beclin1、p62、p-Akt、

p-mTOR蛋白检测  RIPA缓冲液裂解 PANC-1细胞

20 min 后，离心收集细胞上清液即为 PANC-1 细胞

总蛋白，BCA 法定量蛋白浓度后，将 30 μg 蛋白质
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进行电泳分离并转移到 PVDF 膜上。5%脱脂牛奶在

摇床上阻断膜 1 h 后，在 4 ℃下将膜与一抗 LC3

（1∶3 000）、Beclin1（1∶1 000）、p62（1∶5 000）、

p-Akt（1∶6 000）、p-mTOR（1∶5 000）、β-actin（1∶

2 000）、Akt（1∶3 000）、mTOR（1∶4 000）在室

温下孵育 1 h。使用 ECL 试剂可视化蛋白质条带，

Image-Pro Plus 软件进行灰度值分析，以 LC3-II 与

LC3-I 比值作为 LC3 蛋白的相对表达水平，Beclin1、

p62 分别除以 β-actin 灰度值作为 Beclin1、p62 蛋白

相对表达水平；p-Akt/Akt 值、p-mTOR/mTOR 值分

别作为 p-Akt、p-mTOR 蛋白相对表达水平。 

1.3  统计学分析 

使用 SPSS 20.0 统计软件对数据进行分析，并

以  sx  表示。单因素方差分析及 SNK-q 事后检验

用于多组间比较。 

2  结果 

2.1  虎杖苷对 PANC-1 细胞活力的影响 

与对照组比较，虎杖苷各剂量组细胞活力显著

降低，且呈剂量相关性，SC79 组细胞活力显著升高

（P＜0.05）；与虎杖苷 300 μmol/L 组比较，虎杖

苷＋SC79 组细胞活力显著升高（P＜0.05），见表 1。 

表 1  各组 PANC-1 细胞活力比较（x ± s，n = 6） 

Table 1  Comparison of PANC-1 cell activity in each group 

(x ± s, n = 6 ) 

组别 剂量 细胞活力/% 

对照 — 99.41±0.35 

虎杖苷 100 μmol·L−1 87.96±3.64* 

 200 μmol·L −1 72.26±3.17*# 

 300 μmol·L−1 50.08±2.13*#& 

SC79 5 mg·L−1 115.56±3.69* 

虎杖苷＋SC79 300 μmol·L−1＋5 mg·L−1 76.69±3.58△ 

与对照组比较：*P＜0.05；与虎杖苷 100 μmol·L−1 组比较：#P＜

0.05；与虎杖苷 200 μmol·L−1 组比较：&P＜0.05；与虎杖苷 300 

μmol·L−1组比较：△P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group; #P < 0.05 vs polydatin 100 μmol·L−1 group; 

&P < 0.05 vs polydatin 200 μmol·L−1 group; △P < 0.05 vs polydatin 

300 μmol·L−1 group. 

2.2  虎杖苷对 PANC-1 细胞凋亡的影响 

与对照组比较，虎杖苷各剂量组细胞凋亡率显

著升高，且呈剂量相关性，SC79 组细胞凋亡率降低

（P＜0.05）；与虎杖苷 300 μmol/L 组比较，虎杖

苷＋SC79 组细胞凋亡率显著降低（P＜0.05），见图

1 和表 2。 

 

图 1  PANC-1 细胞凋亡的流式细胞术检测 

Fig. 1  Flow cytometry of PANC-1 cell apoptosis 

表 2  各组 PANC-1 细胞凋亡率比较（x ± s，n = 6） 

Table 2  Comparison of apoptosis rate of PANC-1 cells in 

each group (x ± s, n = 6 ) 

组别 剂量 细胞凋亡率/% 

对照 — 5.67±0.23 

虎杖苷 100 μmol·L−1 14.29±0.69* 

  200 μmol·L−1 27.65±1.38*# 

  300 μmol·L−1 49.66±2.46*#& 

SC79 5 mg·L−1 2.11±0.15* 

虎杖苷+SC79 300 μmol·L−1＋5 mg·L−1 20.76±0.98△ 

与对照组比较：*P＜0.05；与虎杖苷 100 μmol·L−1 组比较：#P＜

0.05；与虎杖苷 200 μmol·L−1 组比较：&P＜0.05；与虎杖苷 300 

μmol·L−1组比较：△P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group; #P < 0.05 vs polydatin 100 μmol·L−1 group; 

&P < 0.05 vs polydatin 200 μmol·L−1 group; △P < 0.05 vs polydatin 

300 μmol·L−1 group. 

2.3  虎杖苷对 PANC-1 细胞中自噬小体阳性率的

影响 

与对照组比较，虎杖苷各剂量组细胞中自噬小

体阳性率显著升高，且呈剂量相关性，SC79 组细胞

中自噬小体阳性率显著降低（P＜0.05）；与虎杖苷

300 μmol/L 组比较，虎杖苷＋SC79 组细胞中自噬

小体阳性率降低（P＜0.05），见图 2、表 3。 

2.4  虎杖苷对 PANC-1 细胞中 LC3 表达的影响 

与对照组比较，虎杖苷各剂量组细胞中 LC3 阳

性率显著升高，且呈剂量相关性，SC79 组细胞中

LC3 阳性率显著降低（P＜0.05）；与虎杖苷 300 μmol/L

组比较，虎杖苷高剂量＋SC79 组细胞中 LC3 阳性

率显著降低（P＜0.05），见图 3、表 4。 

2.5  虎杖苷对 PANC-1 细胞中 Bax、Caspase-3、

Beclin1、p62 mRNA 表达的影响 

与对照组比较，虎杖苷各剂量组细胞中 Bax、 
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图 2  PANC-1 细胞中自噬小体形成的 MDC 染色（×200） 

Fig. 2  MDC staining of autophagosome formation in 

PANC-1 cells (×200) 

表 3  各组 PANC-1 细胞中自噬小体阳性率比较（x ± s，

n = 6） 

Table 3  Comparison of the positive rate of autophagosomes in 

PANC-1 cells in each group (x ± s, n = 6 ) 

组别 剂量 自噬小体阳性率/% 

对照 — 12.68±0.54 

虎杖苷 100 μmol·L−1 19.77±0.83* 

  200 μmol·L−1 30.43±1.46*# 

  300 μmol·L−1 47.76±2.23*#& 

SC79 5 mg·L−1 5.18±0.23* 

虎杖苷＋SC79 300 μmol·L−1＋5 mg·L−1 25.59±1.16△ 

与对照组比较：*P＜0.05；与虎杖苷 100 μmol·L−1 组比较：#P＜

0.05；与虎杖苷 200 μmol·L−1 组比较：&P＜0.05；与虎杖苷 300 

μmol·L−1组比较：△P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group; #P < 0.05 vs polydatin 100 μmol·L−1 group; 

&P < 0.05 vs polydatin 200 μmol·L−1 group; △P < 0.05 vs polydatin 

300 μmol·L−1 group. 

 

图 3  PANC-1 细胞中 LC3 表达的免疫荧光染色（×400） 

Fig. 3  Immunofluorescence staining of LC3 expression in 

PANC-1 cells (×400) 

表 4  各组 PANC-1 细胞中 LC3 阳性率比较（x ± s，n = 6） 

Table 4  Comparison of the positive rate of LC3 in PANC-1 

cells in each group (x ± s, n = 6 ) 

组别 剂量 LC3 阳性率/% 

对照 — 15.77±0.69 

虎杖苷 100 μmol·L−1 22.34±1.15* 

  200 μmol·L−1 31.69±1.49*# 

  300 μmol·L−1 45.56±2.08*#& 

SC79 5 mg·L−1 6.22±0.31* 

虎杖苷＋SC79 300 μmol·L−1＋5 mg·L−1 28.73±1.34△ 

与对照组比较：*P＜0.05；与虎杖苷 100 μmol·L−1 组比较：#P＜

0.05；与虎杖苷 200 μmol·L−1 组比较：&P＜0.05；与虎杖苷 300 

μmol·L−1组比较：△P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group; #P < 0.05 vs polydatin 100 μmol·L−1 group; 

&P < 0.05 vs polydatin 200 μmol·L−1 group; △P < 0.05 vs polydatin 

300 μmol·L−1 group. 

 

Caspase-3、Beclin1 mRNA 表达显著升高，p62 

mRNA 表达降低，且呈剂量相关性，SC79 组细胞

中 Bax、Caspase-3、Beclin1 mRNA 表达显著降低，

p62 mRNA 表达升高（P＜0.05）。与虎杖苷 300 μmol/L

组比较，虎杖苷＋SC79 组细胞中 Bax、Caspase-3、

Beclin1 mRNA 表达显著降低，p62 mRNA 表达升高

（P＜0.05），见表 5。 

2.6  虎杖苷对 PANC-1 细胞中 LC3、Beclin1、p62

蛋白及 Akt/mTOR 通路蛋白表达的影响 

与对照组比较，虎杖苷各剂量组细胞中 p62、

p-Akt/Akt、p-mTOR/mTOR 蛋白相对表达量显著降

低，LC3-II/LC3-I、Beclin1 蛋白相对表达量显著升

高，且呈剂量相关性，SC79 组细胞中 p62、p-Akt/ 

Akt、p-mTOR/mTOR 蛋白相对表达量显著升高，

LC3-II/LC3-I、Beclin1 蛋白相对表达量降低（P＜

0.05）；与虎杖苷 300 μmol/L 组比较，虎杖苷＋SC79

组细胞中 p62、p-Akt/Akt、p-mTOR/mTOR 蛋白相

对表达量显著升高，LC3-II/LC3-I、Beclin1 蛋白相

对表达量显著降低（P＜0.05），见图 4 和表 6。 

3  讨论 

胰腺癌是一种侵袭性恶性肿瘤，治疗选择很

少，迫切需要改进治疗策略[13]。虎杖苷是一种属于

二苯乙烯家族的化合物，具有广泛的生物活性，包

括抗氧化、抗炎、抗癌、保肝、神经保护等[14-16]。

已有研究报道，虎杖苷可诱导结肠癌细胞凋亡、人

骨肉瘤 MG-63 细胞凋亡和自噬[17-18]。以上研究表明

虎杖苷可通过诱导细胞凋亡和自噬发挥抗癌作用。

Bax、Caspase-3 是量化细胞凋亡的标志分子，上调

其表达可加剧细胞凋亡行为[19]。本研究中各剂量虎 
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100                 200                  300 
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表 5  各组 PANC-1 细胞中 Bax、Caspase-3、Beclin1、p62 mRNA 表达比较（x ± s，n = 6） 

Table 5  Comparison of mRNA expression of Bax, Caspase-3, Beclin1 and p62 in PANC-1 cells of each group (x ± s, n = 6 ) 

组别 剂量 
mRNA相对表达量 

Bax Caspase-3 Beclin1 p62 

对照 — 1.00±0.00 1.00±0.00 1.00±0.00 1.00±0.00 

虎杖苷 100 μmol·L−1 1.31±0.10* 1.28±0.11* 1.41±0.12* 0.86±0.06* 

 200 μmol·L−1 1.68±0.12*# 1.56±0.13*# 1.79±0.15*# 0.65±0.05*# 

 300 μmol·L−1 2.05±0.14*#& 1.98±0.14*#& 2.39±0.18*#& 0.31±0.03*#& 

SC79 5 mg·L−1 0.78±0.07* 0.63±0.05* 0.34±0.03* 1.46±0.12* 

虎杖苷＋SC79 300 μmol·L−1＋5 mg·L−1 1.46±0.14△ 1.33±0.12△ 1.68±0.13△ 0.70±0.06△ 

与对照组比较：*P＜0.05；与虎杖苷 100 μmol·L−1组比较：#P＜0.05；与虎杖苷 200 μmol·L−1组比较：&P＜0.05；与虎杖苷 300 μmol·L−1组比较：

△P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group; #P < 0.05 vs polydatin 100 μmol·L−1 group; &P < 0.05 vs polydatin 200 μmol·L−1 group; △P < 0.05 vs polydatin 300 μmol·L−1 

group. 

 

图 4  PANC-1 细胞中 LC3、Beclin1、p62、p-Akt、p-

mTOR 蛋白检测 

Fig. 4  Detection of LC3, Beclin1, p62, p-Akt and p-mTOR 

proteins in PANC-1 cells 

杖苷均可抑制人胰腺癌 PANC-1 细胞活力，诱导细

胞凋亡，上调 Bax、Caspase-3 mRNA 表达，且呈剂

量相关性，表明虎杖苷可诱导 PANC-1 细胞凋亡。

越来越多的研究表明，细胞凋亡和自噬高度相关，

它们在肿瘤的治疗过程中起着关键的作用[20]。自噬

是整个进化过程中一种高度保守的代谢机制，内源

性和外源性刺激都可以诱导自噬，以维持内部环境

的稳定性[21]。自噬可发生在细胞凋亡之前，持续自

噬可诱导细胞死亡，增加细胞凋亡[5]。LC3、Beclin1、

p62 是最常研究的自噬标志物，LC3 是自噬体膜的

一个组分，其较高的表达水平可能反映自噬体数量

增加[22]；p62 在自噬体形成过程中直接接触 LC3，

并通过自噬降解，使得 p62 水平与自噬激活呈负相

关[23]；Beclin1 作为自噬刺激因子，可增强自噬通量

并激活自噬[24]。本研究中，与对照组比较，虎杖苷

各剂量组 PANC-1 细胞中自噬小体阳性率、LC3 阳

性率、Beclin1 mRNA 表达及 LC3-II/LC3-I、Beclin1 

表 6  各组 PANC-1 细胞中 LC3、Beclin1、p62、p-Akt、p-mTOR 蛋白比较（x ± s，n = 6） 

Table 6  Comparison of LC3, Beclin1, p62, p-Akt and p-mTOR proteins in PANC-1 cells of each group (x ± s, n = 6 ) 

组别 剂量 
蛋白相对表达量 

LC3-II/LC3-I Beclin1/β-actin p62/β-actin p-Akt/Akt p-mTOR/mTOR 

对照 — 0.26±0.02 0.69±0.06 1.23±0.12 0.80±0.08 0.65±0.06 

虎杖苷 100 μmol·L−1 0.37±0.03* 0.78±0.07* 1.00±0.09* 0.69±0.06* 0.51±0.04* 

 200 μmol·L−1 0.53±0.05*# 0.92±0.08*# 0.81±0.08*# 0.52±0.05*# 0.33±0.03*# 

 300 μmol·L−1 0.91±0.08*#& 1.46±0.14*#& 0.45±0.04*#& 0.34±0.03*#& 0.12±0.01*#& 

SC79 5 mg·L−1 0.11±0.01* 0.30±0.03* 1.71±0.15* 0.92±0.07* 0.79±0.07* 

虎杖苷＋SC79 300 μmol·L−1＋5 mg·L−1 0.50±0.05△ 0.88±0.07△ 0.76±0.07△ 0.58±0.05△ 0.36±0.03△ 

与对照组比较：*P＜0.05；与虎杖苷 100 μmol·L−1组比较：#P＜0.05；与虎杖苷 200 μmol·L−1组比较：&P＜0.05；与虎杖苷 300 μmol·L−1组比较：

△P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group; #P < 0.05 vs polydatin 100 μmol·L−1 group; &P < 0.05 vs polydatin 200 μmol·L−1 group; △P < 0.05 vs polydatin 300 μmol·L−1 

group. 
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蛋白相对表达量显著升高，p62 mRNA 及蛋白相对

表达量显著降低，且呈剂量相关性，证明了虎杖苷

可诱导 PANC-1 细胞自噬。因此，诱导细胞凋亡与

自噬可能是治疗胰腺癌的有效策略之一。 

Akt/mTOR 通路是自噬关键上游负调控因子，

该通路激活可抑制自噬并导致肿瘤恶性进展[25]。据

报道，抑制 Akt/mTOR 通路可以触发胰腺癌细胞凋

亡[26]；下调 Akt/mTOR 通路可诱导胰腺癌细胞凋亡

与自噬[27]。本研究结果与其基本一致，与对照组比

较，SC79 组 PANC-1 细胞中 p-Akt/Akt、p-mTOR/ 

mTOR 显著升高，细胞自噬与凋亡被抑制，且 SC79

为 Akt 激活剂，表明 Akt/mTOR 通路参与了 PANC-1

细胞自噬与凋亡过程。SC79 组细胞活力高于对照

组，表明 Akt/mTOR 通路的激活进一步引发了

PANC-1 细胞恶性增殖过程，这与上述细胞凋亡受

到抑制的结果是相吻合的。此外，各剂量虎杖苷均

可抑制 PANC-1 细胞中 p-Akt/Akt、p-mTOR/mTOR，

且呈剂量相关性，推测虎杖苷诱导 PANC-1 细胞自

噬与凋亡的机制可能与抑制 Akt/mTOR 通路有关。

为了验证上述推测，本实验用 SC79 进行了回复实

验，结果显示，SC79 减弱了虎杖苷对 PANC-1 细胞

自噬与凋亡的促进作用。 

综上所述，虎杖苷诱导 PANC-1 细胞自噬与凋

亡的机制可能与抑制 Akt/mTOR 通路有关，该研究

为胰腺癌的治疗提供依据。 
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