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摘要： 自噬是细胞维持内稳态的自我保护机制， 能够降解受损的细胞器、 错误折叠的蛋白质等， 与多种疾病的发生发

展有密切联系。 传统中药黄芪可治疗多种疾病， 如肿瘤、 糖尿病肾病、 心肌损伤等。 近年研究发现， 自噬调控是黄芪

发挥上述药理作用的重要机制。 黄芪的多种活性成分， 如黄芪甲苷、 黄芪多糖和毛蕊异黄酮， 对自噬均有不同程度的

调节作用， 主要信号通路涉及 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ、 ＡＭＰＫ、 ＭＡＰＫ、 ＰＩＮＫ１ ／ Ｐａｒｋｉｎ 等。 本文就黄芪对自噬的调节作用及其分子

机制进行综述， 以期为其药理作用的深入研究提供参考。
关键词： 黄芪； 自噬； 双向调节； 分子机制； 临床
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　 　 黄芪是被广泛应用的传统中药材， 为豆科植物蒙古黄

芪 Ａｓｔｒａｇａｌｕｓ ｍｅｍｂｒａｎａｃｅｕｓ （ Ｆｉｓｃｈ．） Ｂｇｅ． ｖａｒ． ｍｏｎｇｈｏｌｉｃｕｓ
（Ｂｇｅ．） Ｈｓｉａｏ 或膜荚黄芪 Ａ． ｍｅｍｂｒａｎａｃｅｕｓ （Ｆｉｓｃｈ．） Ｂｇｅ． 的

干燥根， 具有扶正补气之功效。 黄芪的药理作用广泛， 具

有抗炎、 抗氧化、 抗衰老、 免疫调节等生物活性， 在抗心

脑血管疾病、 病毒感染、 肿瘤、 衰老等方面具有重要作

用［１］ 。 近年研究发现， 黄芪对多种疾病的干预效果均与其

调控细胞自噬有着密切关系［２］ 。 因此， 本文对黄芪及其活

性成分调控细胞自噬的分子机制和药理作用进行总结， 以

期为黄芪治疗自噬相关疾病提供新的探索方向， 为其他中

药在细胞自噬领域的研究提供参考。
１　 自噬概述

１􀆰 １　 定义　 自噬是一个吞噬自身细胞质蛋白或细胞器并使

其包被进入囊泡， 并与溶酶体融合形成自噬溶酶体， 降解

其所包裹的内容物的过程， 不仅可以消除细胞内错误折叠

的蛋白质、 功能受损的细胞器以及入侵的微生物， 还能作

为一种动态循环媒介， 为细胞更新和内环境稳态平衡提供

新的组件和能量， 以协助细胞应对各种应激和不利条件［３］，
但自噬过度激活反而会降解细胞核导致细胞死亡［４］。
１􀆰 ２　 分类与过程　 根据细胞中被降解物质与溶酶体结合的

形态和机制的差异， 自噬分为巨自噬、 微自噬和分子伴侣

介导的自噬。 通常研究的自噬是指巨自噬， 其过程包括自

噬的激活， 自噬体的形成、 延伸、 成熟及自噬体与溶酶体

的融合［５］ 。 当细胞处于应激环境下， 如氧化应激、 能量缺

乏、 缺氧等， 腺苷酸激活蛋白激酶 （ＡＭＰ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅ， ＡＭＰＫ） 等蛋白能够广泛抑制哺乳动物雷帕霉素靶

蛋白 （ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎ， ｍＴＯＲ） 从而启动自

噬。 当 自 噬 被 激 活 后， 由 自 噬 相 关 基 因 蛋 白 １３
（Ａｕｔｏｐｈａｇｙ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｇｅｎｅ１３， Ａｔｇ１３）、 ｕｎｃ⁃５１ 样自噬激活激

酶 １ （ｕｎｃ⁃５１⁃ｌｉｋｅ ｋｉｎａｓｅ １， ＵＬＫ１） 和黏着斑激酶家族相互

作用蛋白 ２００ｋｄａ 形成 ＵＬＫ 复合体锚定于自噬囊泡上［６⁃７］ ，
募集并动员包含 ＶＳＰ３４、 Ｂｅｃｌｉｎ１、 ｐ１５０ 和 Ａｔｇ１４ 的Ⅲ型磷

脂酰肌醇 ３⁃激酶 （ ｐｈｏｓｐｈｏｉｎｏｓｉｔｉｄｅ ３⁃ｋｉｎａｓｅｓ， ＰＩ３Ｋ） 复合

体。 Ⅲ型 ＰＩ３Ｋ 复合体能够结合自噬囊膜组分， 引导更多

Ａｔｇ 蛋白定位［８］ 。 随后， 经过 Ａｔｇ１２⁃Ａｔｇ５ 和微管相关蛋白 １
轻链 ３ （ｌｉｇｈｔ ｃｈａｉｎ ３， ＬＣ３） ２ 个类泛素化结合修饰过程［９］ ，
自噬囊泡膜逐渐延伸。 ＬＣ３ 经过切割、 泛素修饰、 共价结

合脂分子磷脂酰乙醇胺形成 ＬＣ３⁃Ⅱ， 附着在自噬囊泡膜

上， 参与自噬囊泡的延伸并最终闭合形成自噬体。 自噬体

与溶酶体融合形成自噬溶酶体［７］ ， 最终经溶酶体内的蛋白

酶发挥作用完成对内容物的降解。
１􀆰 ３　 在疾病中的作用　 自噬是维持细胞稳态的重要机制。
近年来的研究发现， 自噬与神经紊乱、 发育异常、 炎症性

疾病、 衰老、 癌症等多种疾病的发生发展息息相关［１０］ 。 对

于人体正常组织器官， 自噬上调被认为是一种对细胞应激

的适应性反应， 是机体的自我保护机制之一。 自噬作为降

解聚集蛋白和受损细胞器的主要机制， 其功能障碍与多种

神经退行性疾病有关， 如阿尔茨海默病、 帕金森病、 亨廷

顿病、 肌萎缩侧索硬化症等［１１］ 。 然而过度的自噬也会造成

器官损伤， 在新生儿缺血性脑损伤疾病中， 自噬的过度激

活可导致神经细胞大量死亡［４］ ； 缺血⁃再灌注心肌损伤模型

中， 再灌注阶段观察到自噬表达大规模增加和心肌细胞死

亡［１２］ 。 癌症发展的不同阶段， 自噬分别起着抑制或促进肿

瘤作用： 肿瘤发生早期， 自噬可阻止肿瘤的发生发展， 并

上调肿瘤对化疗药物的敏感性； 晚期阶段相反， 自噬会促

进已形成的肿瘤的生存生长并提高肿瘤的侵袭性［１３］ 。
２　 黄芪对自噬的调控及临床意义

近年来研究发现， 自噬是黄芪发挥生物活性的重要药

理机制。 黄芪含有多种活性成分， 包括多糖、 皂苷类、 黄

酮类及氨基酸、 微量元素等， 目前对自噬的调控机制研究

多集中于黄芪多糖、 黄芪甲苷和毛蕊异黄酮。
黄芪对自噬的调控具有两重性， 其具体的调节方向可

能与细胞本身的自噬水平相关。 一方面， 当细胞内自噬水

平处于抑制状态时， 黄芪能够上调自噬活性。 在糖尿病大

鼠模型中， 黄芪甲苷可增加自噬相关信号的表达， 改善肝

功能和血糖稳态［１４］ ， 减轻肾足细胞的凋亡， 改善大鼠糖尿

病肾病［１５］ ， 缓解施旺细胞凋亡导致的周围神经病变［１６］ ，
为糖尿病及其并发症的治疗提供一种新的策略； 黄芪甲苷

还可通过增强自噬减轻细胞的炎症反应和吸烟导致的肺损

伤［１７］ ； 黄芪甲苷也可作为抗先兆子痫的保护剂和治疗剂，
通过诱导细胞自噬实现对氧化应激诱导的滋养层细胞损伤

的保护作用［１８］ 。 在黄芪多糖作用下， 宫颈癌细胞［１９］ 、 胃

癌细胞［２０］ 、 胰腺癌细胞［２１］ 的自噬相关蛋白表达升高， 癌

细胞对化疗药物敏感性增加。
另一方面， 黄芪能够下调细胞的过度自噬。 毛蕊异黄

酮以剂量依赖性抑制血管紧张素Ⅱ诱导肾小球系膜细胞的

自噬［２２］ ， 还可抑制慢性肾脏病大鼠的骨骼肌细胞自噬， 缓

解骨骼肌萎缩［２３］ ， 对大鼠慢性肾脏疾病及其并发症有治疗

或预防作用； 黄芪甲苷及黄芪注射液抑制缺血性心肌病大

鼠心肌细胞的自噬、 显著降低心肌重塑［２４⁃２５］ ； 黄芪多糖对

高磷酸盐诱导损伤动脉平滑肌细胞损伤的保护作用， 也是

通过抑制过度自噬实现的［２６］ 。
３　 黄芪调节自噬的相关信号通路

３􀆰 １　 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ 通路　 黄芪可通过 ｍＴＯＲ 依赖和非依赖性

途径影响 ＰＩ３Ｋ ／蛋白激酶 Ｂ （ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂ， ＰＫＢ 或称

ＡＫＴ） 通路， 从而调节自噬。 Ⅰ型 ＰＩ３Ｋ 可促使 ＡＫＴ 磷酸

化而使其激活， 活化的 ＡＫＴ 能够抑制结节硬化复合物， 减

弱其对 ＧＴＰ 形式的 Ｒａｓ 家族蛋白脑组织同源类似物 （ ｒａｓ
ｈｏｍｏｌｏｇ ｅｎｒｉｃｈｅｄ ｉｎ ｂｒａｉｎ， Ｒｈｅｂ） 的水解作用， 使得 Ｒｈｅｂ⁃
ＧＴＰ 积累并进一步活化 ｍＴＯＲＣ１， 从而抑制自噬的启

动［２７］ 。 众多研究表明， 黄芪甲苷和黄芪多糖可以抑制细胞

ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／ ｍＴＯＲＣ１ 通 路 促 进 自 噬， 延 缓 疾 病 进

展［１６，２８⁃３０］ 。 磷酸酯酶与张力蛋白同源物 （ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ ａｎｄ
ｔｅｎｓｉｎ ｈｏｍｏｌｏｇ， ＰＴＥＮ） 是 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／ ｍＴＯＲＣ１ 通路的负调

节因子， 能够直接阻止 ＡＫＴ 磷酸化进程［３１⁃３２］ 。 黄芪多糖可

增加 ＰＴＥＮ 的表达， 抑制 ＡＫＴ 的磷酸化， 有助于自噬的启
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动［３３］ 。 Ｌｖ 等［３４］研究表明 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５５ 可抑制 Ｒｈｅｂ 的转

录从而增强细胞自噬活性。 在黄芪甲苷作用下， ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃
１５５ 的表达上调并促进细胞自噬， 减轻施旺细胞凋亡所致

的髓鞘损伤［１６］ 。 而在自噬水平异常增加的病理状态， 如缺

氧⁃复氧所致的心肌细胞损伤， 黄芪甲苷和黄芪多糖也能够

激活 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／ ｍＴＯＲＣ１ 通路抑制自噬［３５⁃３６］ ， 其具体调

控机制尚不明确。
另一方面， 黄芪还可以影响 ＡＫＴ 其他底物， 即通过非

ｍＴＯＲ 依赖性通路调节自噬。 ＡＫＴ 能够增加下游分子质量

为 １６０ ｋｕ 的蛋白激酶 Ｂ 的底物蛋白 （ＡＫＴ ｓｕｂｓｔｒａｔｅ ｏｆ １６０
ｋｕ， ＡＳ１６０） 的磷酸化， 致使后者将 ＧＤＰ 转化为 ＧＴＰ 的作

用受到抑制， 引起 Ｒａｓ 相关蛋白 １４ 过早在吞噬体膜聚集，
而抑制自噬体的成熟， 最终抑制自噬活性［３７］ 。 Ｌｕ 等［３０］ 发

现， 黄芪甲苷能显著抑制 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／ ＡＳ１６０ 通路的激活，
增加细胞自噬， 改善慢性糖尿病大鼠肾功能的损伤。
３􀆰 ２　 ＭＡＰＫ 信号通路　 丝裂原活化激酶 （ｍｉｔｏｇｅｎ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅｓ， ＭＡＰＫ） 通路包括细胞外信号调控的蛋白

激酶 （ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅｓ， ＥＲＫ）、 ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ
端激酶 （ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ⁃ｔｅｒｍｉｎａｌ ｋｉｎａｓｅ， ＪＮＫ） 和 ｐ３８ 有丝分裂原

活化蛋白激酶 （Ｐ３８ＭＡＰＫ）， 共同调节细胞的生长、 分化、
应激、 自噬、 炎症反应等多种重要的生理 ／病理活动［３８］ ，
但这 ３ 种蛋白对自噬的调节位点不尽相同。 ｐ３８ ＭＡＰＫ 既

可通过抑制 ＵＬＫ１ 的活性， 阻断其与 Ａｔｇ１３ 的相互作用［３９］ ，
亦可通过降低 ＰＴＥＮ 的磷酸化水平来调节自噬［４０］ 。 Ｗｕ
等［４１］发现， 黄芪甲苷通过抑制 ｐ３８ ＭＡＰＫ， 激活自噬， 增

加Ⅰ型胶原蛋白的积聚， 保护中波紫外线诱导的光老化细

胞， 提示黄芪甲苷在抗光老化治疗中具有潜在的应用前景。
ＥＲＫ 对自噬的调控具有两面性， 一方面， 激活的 ＥＲＫ 可增

加 ＬＣ３ 表达、 ＬＣ３⁃Ⅰ向 ＬＣ３⁃Ⅱ的转化、 诱导 Ｂａｃｌｉｎ⁃１ 表达

等， 促进自噬［４２］ ； 另一方面， ＥＲＫ 抑制溶酶体相关膜蛋白

１、 ２ 表达， 阻止溶酶体与自噬体结合， 从而阻断自噬

流［４３］ 。 Ｄｉｎｇ 等［２２］研究发现， 毛蕊异黄酮通过剂量依赖方

式抑制肾系膜细胞 ＥＲＫ 的表达从而抑制自噬， 发挥肾脏保

护作用。 ＪＮＫ 信号通路主要是通过磷酸化 Ｂ 淋巴细胞瘤⁃２
（Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ⁃２， Ｂｃｌ⁃２） 家族蛋白， 使 Ｂａｃｌｉｎ⁃１ 从 Ｂｃｌ⁃
２ ／ Ｂａｃｌｉｎ⁃１ 复合体中游离出来并与 Ｖｓｐ３４、 Ａｔｇ１４、 ｐ５００ 结

合形成Ⅲ型 ＰＩ３Ｋ 复合体， 发挥促进自噬作用［４４⁃４５］ 。 黄芪

甲苷对 ＪＮＫ 通路有抑制作用， 但目前研究仅限于凋亡、 炎

症相关疾病［４６］ 。
３􀆰 ３　 ＡＭＰＫ 通路　 ＡＭＰＫ 通路是细胞内生物能量调节的关

键分子感受器［４７］ ， 也是自噬的主要正调控因子。 ＡＭＰＫ 通

过磷酸化 ｍＴＯＲＣ１、 ＵＬＫ１ 和 ＰＩ３Ｋ 复合物中的自噬相关蛋

白直接促进自噬， 或通过调节叉头盒状 Ｏ 转录因子 ３
（ｆｏｒｋｈｅａｄ ｂｏｘ Ｏ３， ＦＯＸＯ３ａ）、 转录调节因子 ＥＢ 等转录因

子调节下游自噬相关基因的表达间接促进自噬［４８］ 。 ＡＭＰＫ
的活性受其上游激酶， 如钙 ／钙调蛋白依赖性蛋白激酶

（ｃａｌｍｏｄｕｌｉｎ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ ｋｉｎａｓｅ， ＣａＭＫＫ） 和肝

激酶 Ｂ１ （ｔｈｅ ｌｉｖｅｒ ｋｉｎａｓｅ Ｂ１， ＬＫＢ１） 的调节。 ＬＫＢ１ ／ ＡＭＰＫ

能量通路影响代谢应激过程中的增殖和凋亡， 是自噬关键

调节因子［４９］ 。 黄芪多糖对 ＣａＭＫＫ 和 ＬＫＢ１ 表达均有促进

作用［５０］ 。 黄芪总皂苷能够通过激活 ＬＫＢ１ ／ ＡＭＰＫ 通路诱导

乳腺癌细胞自噬， 抑制肿瘤细胞生长和迁徙［５１］ 。 此外， 黄

芪多糖还能够直接激活 ＡＭＰＫ 诱导自噬， 对脂多糖诱导的

巨噬细胞炎症模型发挥抑制作用［５２］ ， 从而保护过度运动诱

发的心肌损伤［５３］ 。 然而， 黄芪不同活性成分对于 ＡＭＰＫ
通路可产生不同的作用。 例如， 在慢性肾病小鼠模型中，
毛蕊异黄酮能够抑制 ＡＭＰＫ 和 ＦＯＸＯ３ａ， 从而下调 ＬＣ３Ｉ ／ ＩＩ
和 ＡＴＧ７ 的表达， 减少自噬小体的形成， 缓解骨骼肌

萎缩［２３］ 。
３􀆰 ４　 ＰＩＮＫ１ ／ Ｐａｒｋｉｎ 信号通路　 线粒体在产生能量的同时也

会生成并释放副产物活性氧类 （ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ，
ＲＯＳ） ［５４］ ， 从而对细胞内大分子物质和线粒体造成损伤，
受损的线粒体会产生更多的 ＲＯＳ。 过量的 ＲＯＳ 会损伤细

胞， 也会触发线粒体自噬这一细胞自我保护机制， 以清除

受损的线粒体、 降低 ＲＯＳ 水平并稳定细胞内线粒体的功

能［５５］ 。 ＰＴＥＮ 诱导激酶 １ （ＰＴＥＮ ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｕｔａｔｉｖｅ ｋｉｎａｓｅ１，
ＰＩＮＫ１） 和 Ｐａｒｋｉｎ 蛋白是调控线粒体自噬的特异性蛋白。
ＰＩＮＫ１ 能够识别并聚集在受损伤线粒体外膜［５６］ ， Ｐａｒｋｉｎ 则

能够促进线粒体外膜蛋白的泛素化， 泛素化的线粒体可在

多种自噬受体调节蛋白及 ＬＣ３ 协助下移动到自噬囊泡。 在

不同疾病中， 黄芪甲苷对 ＰＩＮＫ１ ／ Ｐａｒｋｉｎ 通路可表现出不同

的调控作用， 在 ５⁃氟尿嘧啶诱导的小鼠心肌损伤模型中，
过度的自噬导致细胞死亡和心肌受损， 黄芪甲苷可降低

ＰＩＮＫ１ ／ Ｐａｒｋｉｎ 信号通路蛋白表达， 从而抑制线粒体自噬水

平， 发挥心肌细胞保护作用［５７］ ； 在心肌再灌注损伤模型

中， 黄芪甲苷亦可下调 ＰＩＮＫ１ 和 Ｐａｒｋｉｎ 的表达， 抑制过度

线粒体自噬， 而且呈剂量依赖性［２５，５８］ 。 同时也有研究发现

黄芪甲苷也能够激活该通路发挥细胞保护作用。 在蓝光诱

导损伤的视网膜色素上皮细胞中， 黄芪甲苷可通过上调细

胞 ＰＩＮＫ１ ／ Ｐａｒｋｉｎ 信号通路， 抑制细胞产生大量 ＲＯＳ， 缓解

细胞线粒体损伤和细胞凋亡， 维持细胞活力和自噬过

程［５９］ 。 Ｓｕ 等［１５］的研究也发现， 黄芪甲苷能够促进核因子

Ｅ２ 相关因子 ２ 和 ＫＥＬＣＨ 样 ＥＣＨ 关联蛋白 １ 的解离， 上调

ＰＩＮＫ１ 诱导的线粒体自噬， 发挥对糖尿病大鼠的肾脏的保

护作用。
３􀆰 ５　 其 他 通 路 　 缺 氧 诱 导 因 子⁃１ （ ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅｆ
ａｃｔｏｒ１， ＨＩＦ⁃１ ） ／ ＢＣＬ２ 反 应 蛋 白 ３ （ ＢＣＬ２ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇ
ｐｒｏｔｅｉｎ３， ＢＮＩＰ３， ＢＮＩＰ３） 通路属于非典型的自噬调节通

路。 ＨＩＦ⁃１ 诱导 ＢＮＩＰ３ 基因表达， ＢＮＩＰ３ 与 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ 竞争结

合 ＢＣＬ２， 然后通过从 ＢＣＬ２ 释放 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ 而诱导自噬［６０］ 。
激素 所 致 股 骨 头 坏 死 模 型 中， 黄 芪 多 糖 通 过 下 调

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃２０６， 靶向增加 ＨＩＦ⁃１α 进而诱导 ＢＮＩＰ３ 表达增

加， 促进细胞自噬和抑制细胞凋亡， 有效改善激素性股骨

头坏死［６１］ 。
Ｋｒｕｐｐｅｌ 样因子 ２ （Ｋｒｕｐｐｅｌ⁃ｌｉｋｅ ｆａｃｔｏｒ ２， ＫＬＦ２） ／混交

激酶域蛋白 （ｍｉｘｅｄ ｌｉｎｅａｇｅ ｋｉｎａｓｅ ｄｏｍａｉｎ⁃ｌｉｋｅ， ＭＬＫＬ） 是
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新的自噬调节通路。 磷酸化的 ＭＬＫＬ 能够被转运到质膜上，
增加其通透性， 导致溶酶体功能下降［６２］ 。 ＫＬＦ２ 和自噬相

关分子 （ｂｅｃｌｉｎ、 ＡＴＧ７ 等） 的变化呈正相关［６３］ 。 Ｍａ 等［６４］

研究表明， ＫＬＦ２ 是 ＭＬＫＬ 的负调控因子， 而毛蕊异黄酮能

上调 ＫＬＦ２⁃ＭＬＫＬ 介导的自噬， 显著抑制动脉粥样硬化的

形成。
沉默 信 息 调 节 因 子 ２ 相 关 酶 １ （ ｓｉｌｅｎｔ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ

ｒｅｇｕｌａｔｏｒ ｆａｃｔｏｒ ２ ｒｅｌａｔｅｄ ｅｎｚｙｍｅ １， ＳＩＲＴ１） 是细胞中具有脱

乙酰化功能的蛋白， 有研究表明 ＳＩＲＴ１ 通过促进细胞核

ＬＣ３ 的脱乙酰化从而上调饥饿诱导的自噬［６５］ 。 Ｗａｎｇ 等［６６］

发现， 黄芪甲苷可增加 ＳＩＲＴ１ 的表达， 激活自噬和 ＮＦ⁃κＢ
途径， 抑制葡萄糖诱导的足细胞上皮⁃间充质转化， 改善肾

功能， 但这一作用可被 ＳＩＲＴ１ 抑制剂逆转。

４　 结语和展望

众多研究表明， 黄芪可通过调控自噬发挥抗炎、 抗凋

亡等保护性作用， 进而缓解多种疾病， 如癌症、 糖尿病及

心肌损伤的发生发展。 该药是通过直接或间接作用于

ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ、 ＡＭＰＫ、 ＭＡＰＫ、 ＰＩＮＫ１ ／ Ｐａｒｋｉｎ 等多条信号通

路来调控细胞自噬水平， 调节机制见图 １。 与其他自噬调

节剂如雷帕霉素、 ３⁃甲基腺嘌呤等不同的是， 黄芪对细胞

自噬的调节具有两重性， 其对自噬的抑制或促进作用可能

与其活性成分、 使用剂量、 靶细胞的浓度以及细胞本身的

病理生理条件有关。 因此， 未来的研究中还需要深入挖掘

黄芪及其活性成分双向调节自噬的具体机制， 了解不同机

制之间的潜在相互影响， 从而阐明影响黄芪自噬双重调节

的因素， 为其临床治疗的应用提供理论依据。

图 １　 黄芪调控细胞自噬的分子机制
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