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茶色素对癌细胞的抑制作用及机制研究进展 

黄雪君 1, 汪泽奥 1, 陈小强 1, 王  静 2* 
(1. 湖北工业大学生命科学与健康工程学院, 武汉  430068; 2. 中华全国供销合作总社杭州茶叶研究所, 杭州  310016) 

摘  要: 癌症是全球致死率最高的主要疾病之一, 其预防和治疗一直是学术研究的重点。茶色素是来自茶叶

的一类多酚氧化聚合物, 主要分为茶黄素、茶红素和茶褐素, 其富含大量活性酚羟基等活性基团, 同时具有抗

氧化、抗炎、抑菌、抗癌等生物活性功能。近年来, 茶色素凭借其天然、安全和高效的优势, 在抗癌研究领域

受到越来越多的关注。本文综述了不同茶色素的形成及其生物活性, 同时对癌细胞的潜在作用机制, 主要对抑

制细胞增值、诱导细胞凋亡、调节细胞周期、控制细胞信号通路、调节肠道菌群等方面进行了系统的阐述。

这为扩展茶色素在改善疾病、开发功能性食品和扩展工业领域应用提供理论基础。 
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Research progress on the inhibitory effects and mechanism of  
tea pigments on cancer cells 

HUANG Xue-Jun1, WANG Ze-Ao1, CHEN Xiao-Qiang1, WANG Jing2* 
(1. School of Life and Health Sciences, Hubei University of Technology, Wuhan 430068, China;  

2. Hangzhou Tea Research Institute, CHINA COOP, Hangzhou 310016, China) 

ABSTRACT: Cancer is one of the major diseases with the highest mortality rate in the world, and its prevention and 

treatment have been the focus of academic research. Tea pigments are a class of polyphenol oxidative polymers from tea 

leaves, which are mainly classified into theaflavins, thearubigins and theabrownins. They are rich in active phenolic 

hydroxyl groups and other active groups, and also have antioxidant, anti-inflammatory, antibacterial, anticancer and 

other bioactive functions. In recent years, tea pigments have received more and more attention in the field of anticancer 

research due to their naturalness, safety and high efficiency. This paper reviewed the formation of different tea pigments 

and their biological activities, systematically elaborated the potential mechanisms of action on cancer cells, mainly 

including inhibition of cellular value-addition, induction of apoptosis, regulation of cell cycle, control of cellular signal 

pathways, and regulation of intestinal flora. This provides a theoretical basis for expanding the application of tea 

pigments in ameliorating diseases, developing functional foods and expanding industrial fields. 
KEY WORDS: tea pigments; cancer cells; mechanism; intestinal flora 
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0  引  言 

茶叶源自于茶树, 最初作为药用植物被使用, 随着时

代的变迁, 茶饮已成为日常生活中不可或缺的一部分。根

据发酵工艺的差异, 茶叶又被分为未发酵茶(绿茶、白茶和

黄茶)、半发酵茶(乌龙茶)和全发酵茶(红茶、黑茶)[1]。茶叶

中富含茶多酚、茶多糖、茶氨酸、生物碱、茶色素等多种

生物活性成分[2–3]。其中, 茶色素是儿茶素与氧化酶氧化聚

合而形成的多酚类聚合物。但由于未发酵茶和发酵茶中多

酚氧化程度差异而形成不同的茶色素。未发酵茶保留了较

多的茶多酚, 而在发酵茶中茶多酚大部分被氧化聚合形成

不同茶色素[4]。因此, 它们在抗氧化、降血糖、调血脂、

保护肝脏和改善肠道菌群紊乱等功能活性方面也存在显著

差异。 
癌症是一种由于细胞生长失控而引起的疾病。随着社

会和科技的蓬勃发展, 人们的生活和饮食得到优质提高, 
高脂、高热量饮食已成为常态, 随之而来的各种疾病, 如
肥胖、胃肠道疾病、糖尿病、心血管等患病比例也在持续

增加[5–6]。目前, 治疗癌症的主要手段包括药物干预、饮食

疗法、手术治疗、放射治疗以及中药治疗等[7–8]。然而, 治
疗癌症所需药品和化疗往往费用高昂, 且药物副作用易引

起心脏、肝肾等功能障碍。因此, 开发低毒、高效的天然

抗癌物质成为迫切需求。大量研究表明, 人体摄入天然植

物活性物质有助于降低癌症的发生风险[9–11]。例如, 紫草

提取物、葫芦素和石斛碱等天然成分已被证明在抗肝癌、

抗肝炎及抗肿瘤方面具有积极作用[12–14]。近几年来, 茶色

素在抗癌和抗肿瘤作用方面受到广泛关注, 国内外已有大

量实验证实了茶色素对癌细胞的增殖、凋亡阶段都有明显

的抑制作用[15]。本文综述了天然产物茶色素的形成及其生

物活性作用, 总结了目前茶色素对癌细胞主要抑制作用机

制, 以期为癌症治疗新药物的发现提供理论基础, 并为茶

色素产品的深度开发与应用提供科学的参考依据。 

1  茶色素的形成及其生物活性 

茶色素的概念最初由英国生物学家 ROBERTS 提出, 
是通过从茶叶中提取的茶多酚经过氧化聚合反应得到的一

种水溶性、小分子、酚类氧化聚合物[16]。因其天然来源和

无毒副作用的特性, 在极短时间内得到了学术界的认可[17]。

在随后漫长的研究中, 研究者们不仅探索了茶色素的形成

机制, 还广泛研究了其多样的生物活性, 如图 1 所示。这些

发现, 为茶色素在医药和食品工业中的应用提供了科学依

据, 但至今为止, 提高茶色素的得率、探索茶色素的结构和

形成机制仍是茶叶化学研究领域的一大重要难题[18–19]。 

1.1  茶黄素 

茶黄素(theaflavin, TFs)是茶叶中的一种金黄色色素, 

它在茶汤中形成“金黄色圈边”。TFs 的组成主要包括 TF、
茶黄素-3-单没食子酸酯(theaflavin-3-gallate, TF-3-G)、茶黄

素-3’-单没食子酸酯(theaflavin-3’-gallate, TF-3’-G)和茶黄

素-3,3’-双没食子酸酯(theaflavin 3,3’-gallate, TF-3,3’-G)[20], 
分子结构如图 2 所示。这些化合物是由前体物儿茶素经过

苯骈环化反应形成的, 特别是涉及到一种黄酮醇醌与一种

非醌类黄烷醇的反应[22]。单一的黄烷醇、黄烷醇与三羟基

化或二羟基化 B 环酶促反应均不会生成 TFs。只有在二羟

基 B 环黄烷醇与三羟基 B 环黄烷醇存在下, 发生酶促氧化

作用才能生成 TFs[22]。在茶叶制造过程, TFs 部分是一种中

间产品, 并可能在氧化过程中转化为茶红素(thearubigins, 
TRs)[23]。相比于TRs, 研究者对TFs和茶褐素(theabrownins, 
TBs)的研究较多, 这可能是由于它们的化学结构更复杂, 
使得它们在化学反应和生物活性很强的环境中具有多变的

功能性。目前, 研究者对 TFs 的生物活性研究主要集中在

抗氧化作用、抗炎、调节代谢和抗癌等方面[20]。TFs 可以

作为抗氧化补充剂应用于医药领域, 有助于运动员在高强

度运动后的恢复[24]。此外, 它还可以通过维持蛋白质稳态、

增加线粒体和毛细血管生物合成和增强糖脂代谢等来改善

骨骼肌性能[25]。 
 

 
 

图1  茶色素的生物活性 
Fig.1  Biological activities of tea pigments 

 

1.2  茶红素 

TRs 是茶汤中的关键色素, 对红茶的汤色和滋味起着

决定性作用。在红茶中 TRs 含量较高, 约占茶叶干重的

6%~20%[26]。传统上, 从茶叶中萃取的 TRs 是一种粗提物, 
含有许多杂质如咖啡因、类黄酮苷、蛋白质和茶多糖等[27]。

理论上, TRs 是茶多酚深度氧化产物, 它是由低分子量儿茶

素如(−)-表没食子儿茶素没食子酸酯(epigallocatechin gallate,  
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注: 基团R1和基团R2为4种TFs中具有结构差异的基团。 
图2  4种TFs的分子结构[21] 

Fig.2  Molecular structures of the 4 kinds of TFs[21] 

 
EGCG)和(−)-表儿茶素(epicatechin, EC)等氧化聚合形成的

多酚衍生物, 其分子结构如图 3 所示。在氧化过程中, 儿
茶素 B 环之间的氧化缩合以及 A 环和 B 环之间的缩合反

应是 TRs 形成重要机制[29]。此外, 虽然儿茶素的氧化使得

B 环的大部分羟基受损, 但 TRs 仍表现出与 TFs 相似的抑

制脂质过氧化[30]、抗癌[31]、改善胃肠道[32]、预防肥胖[33]

等多种功能。为了提高 TRs 的纯度, 袁海波等[34]研究者采

用有机溶剂萃取、反相 C18 柱和逆流色谱纯化等技术, 成
功得到了 74.2%的 TRs 纯品, 与传统技术(乙酸乙酯、正丁

醇萃取和大孔树脂纯化)相比纯度显著提升。但由于 TRs
的结构成分复杂, 其基本单元难以确定, 这对探究其生物

活性造成了一定阻碍。 

1.3  茶褐素 

TBs 是茶叶在渥堆发酵过程中, 由于微生物作用与其

他化合物耦合深度氧化形成的一种水溶性褐色高聚物, 其
组成包括多酚类、糖类以及氨基酸等物质[35]。TBs 在黑茶中 

 

 
注: 基团R为没食子酸基团或其他基团。 

图3  TRs的分子结构[28] 
Fig.3  Molecular structure of TRs[28] 

 
含量最高, 约 12%~18%, 它参与形成黑茶茶汤品质的重要

物质之一, 但在红茶中浓度仅有 9%[36]。茶叶在渥堆发酵过

程中, 微生物分泌的胞外酶在 TBs 的形成过程起到了至关

重要的, 它们参与了 TBs 的形成, 促进了多酚氧化类物质
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的氧化聚合。CHEN 等[37]研究发现, TBs 的形成主要是由于

儿茶素在胞外酶和自氧化的催化下产生相应的邻醌, 邻醌

是多酚氧化聚合的关键中间体, 它可以通过聚合形成二聚

体的 TFs 和聚酯型儿茶素再经过氧化聚合形成 TBs, 还可

以直接氧化聚合形成 TBs。此外, TBs 的生物活性已有大量

文献报道。在动物模型中, TBs 可以通过调节肠道菌群及其

代谢来改善脂质代谢紊乱现象[38]。TBs 还可以通过减轻肝

脏氧化应激和纤维化[39], 以及通过改变脂肪酸代谢、胆汁

代谢和三羧酸循环的代谢途径来降低炎症反应[40]。 

2  茶色素对癌细胞的抑制作用及机制 

正常细胞发生突变、DNA 受损或出现其他问题, 细胞

的炎症反应和 DNA 修复机制无法有效应对损伤时, 有可

能导致细胞失去正常生长和分裂的控制, 形成癌细胞从而

无限增殖形成肿瘤。然而, 癌细胞的形成是一个复杂的多

步骤过程, 涉及多种基因突变和细胞信号通路的改变。目

前, 茶色素在抑制癌细胞增殖和凋亡、诱导细胞周期阻滞、

细胞信号转导以及通过肠道菌群来调控糖脂代谢异常引起

的疾病等方面的研究较为广泛, 这些天然产物通过多种机

制对癌细胞产生影响[41], 如图 4 所示。 

2.1  细胞增殖和凋亡 

癌细胞的不受控制生长对肿瘤发展具有显著影响, 因此, 

调控癌细胞增殖和凋亡是治疗癌症的关键因素。在癌症治疗中, 
降低 DNMT 活性是表观遗传学靶点之一, 其作用机制在于抑

制基因的表达来控制癌细胞的生长。据报道, 100 μmol/L TFs
可以抑制结肠癌细胞中 DNMT1、DNMT3b 的酶活性, 抑制率

分别达到 65%和 33%[42]。此外, BHATTACHARYA 等[43]同样

发现 TFs 能显著降低体外和体内的 DNMT 活性低剂量 TFs 
(25 mg/mL)可抑制人结肠癌细胞增殖, 高剂量(100 mg/mL) 
TFs 使癌细胞活力显著下降并呈浓度依赖性, 它具有强大的

促癌细胞凋亡能力, 同时对体内正常人胚胎肾 293 细胞

(human embryonic kidney 293 cells, HEK293)表现出安全性。

在小鼠模型中, 茶色素可显著降低肿瘤重量和体积, 增强了

其作为 DNMT 抑制剂的潜在作用。NISHIKAWA 等[44]研究

发现茶黄素-3,3’-戊二酸对 DNA 甲基化的抑制作用减少了

骨质流失间接的抑制癌细胞增殖, 通过调节骨代谢相关基

因表达从而降低骨癌发生风险。同时, 也有研究者发现 TRs
还可以通过改善抗酒石酸酸性磷酸酶、核因子活化T细胞 1、
组织蛋白酶 K 和原癌基因 c-Src 酪氨酸激酶的 mRNA 表达

水平, 从而抑制破骨细胞分化, 预防骨癌症[45]。TBs 还可以

作为 DNA 损伤诱导剂和拓扑异构酶抑制剂, 调节 p53 表达

并调节下游基因的表达, 从而诱导 A549 肺癌细胞、U2OS
骨肉瘤细胞的增殖和凋亡[46–47]。此外, TBs 也可以通过激活

Caspases 级联反应, 和 U2OS 骨肉瘤细胞中 H2AX 的磷酸化

从而引发 DNA 损伤(双链断裂)[48]。 
 

 
 

注: 活性氧自由基(reactive oxygen species, ROS); DNA甲基转移酶(DNA methyltransferases, DNMT); 含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水解酶

(cysteinyl aspartate specific proteinase, Caspases); Toll样受体(toll-like receptors, TLR); 上皮-间质转化(epithelial-mesenchymal transition, EMT); 
细胞分裂周期蛋白25同源蛋白C (cell division cyclin 25 homolog C, cdc25C); 核因子NF-κB的抑制蛋白(inhibitor of NF-κB, IKB); 磷脂酰肌醇

激酶(phosphatidylinositol-3 kinase, PI3K); 蛋白激酶B (protein kinase B, AKT); 乙酰辅酶A羧化酶(acetyl CoA carboxylase, ACC); 雷帕霉素的

机制靶点(mechanistic target of rapamycin, mTOR); 抗氧化反应元件(antioxidant response elements, ARE); 血红素加氧酶1 (heme oxygenase, 
HO-1); 核因子-E2相关因子2 (nuclear factor erythroid 2 related factor 2, Nrf2)。 

图4  茶色素对癌细胞的抑制作用 
Fig.4  Inhibition of cancer cells by tea pigments 
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癌细胞的增殖和凋亡还依赖于线粒体内抗氧化酶和

ROS 的平衡。ROY 等[49]研究发现 TFs 可以通过线粒体途径

参与促凋亡和抗凋亡蛋白质诱导细胞凋亡。TFs 的存在会诱

导 ROS 的产生 , 改变线粒体膜电位 , 导致细胞色素 C 
(cytochrome C, Cyt C)水平升高、Caspase-9、Caspase-3 激活和

DNA 修复酶(poly ADP-ribose polymerase, PARP)裂解, 最终胃

癌细胞凋亡。另外, IMRAN 等[50]研究发现 TFs 和 TRs 可以在

线粒体水平上通过启动集群和空泡形成控制癌细胞的凋亡。然

而, TFs 对 HCT 116 和 HT 460 细胞活力的影响比 TRs 大。

CHEN 等[51]通过 TBs 调节抗氧化酶(谷胱甘肽过氧化物酶、

过氧化氢酶和超氧化物歧化酶)的基因表达来发挥对癌细

胞潜在的抑制作用, 他们使用 500 μg/mL TBs 对结肠癌

HT-29细胞处理 48 h后, HT-29细胞增殖明显受到抑制并表

现出细胞形态变化细胞核收缩现象 , 与对照组相比有

78.23%的细胞处于晚期细胞凋亡。进一步研究发现, 酶法

制备的 TBs-C 处理 HT-29 细胞后, 在 24、48、72 h 观察到

细胞凋亡数量逐渐增加[52]。另外, XU 等[53]也发现 TBs 可

以通过线粒体凋亡途径诱导 SK-Hep-1 肝癌细胞凋亡。综

上分析表明, 茶色素具有显著的剂量依赖性和时间依赖性

的抗增殖效果。这一作用主要通过在分子层面抑制 DNMT
的活性及其蛋白表达, 以及在细胞层面调节线粒体途径, 
从而调控癌细胞的增殖和凋亡过程。同时, 茶色素化合物

还表现出选择性毒性, 对肿瘤细胞株具有毒性, 而对正常

细胞显示出较好的安全性。 

2.2  诱导细胞周期阻滞 

茶色素可以通过降低细胞周期蛋白和周期蛋白依赖

性激酶的表达, 使细胞停滞在细胞间期, 阻止非正常细胞

大量增殖。细胞周期是一个连续的动态过程, 其中包括 G0
期(静止期)、G1 期(生长期)、S 期(合成期)、G2 期(准备期)、
M 期(分裂期)[54]。cdc25C 和 cyclin B 细胞周期蛋白, 可以

推动细胞进入有丝分裂状态并调控 G2/M 进程。有研究者

通过流式细胞术实验发现 TFs 和 TRs 对肺癌、结肠癌细胞

G1 期和 S 期没有影响, 对肺癌细胞 G2/M 期阻滞分别为

16.5%和 9.12%, 结肠癌细胞 G2/M 期阻滞分别为 20.8%和

1.31%[50]。其中, TFs 与 TRs 复配后对癌细胞的阻滞甚至提

高了一倍多。这是由于 TFs 可以抑制 cdc25C 和 cyclin B
的表达, 使得细胞不能从 G2 期正常进入 M 期, 导致 DNA
阶梯断裂, 从而加剧细胞周期阻滞。此外, c-MYC 是一种转

录因子, 也是一种在细胞周期 G1 期表达的已知癌基因。

TBs 可以通过调控细胞周期相关 mRNA 和蛋白的表达, 如
c-MYC、cyclin A、cyclin D、CDK2、CDK4 和增殖细胞核

抗原(proliferating cell nuclear antigen, PCNA)等表达下调, 
以及 p21、p27 和抑癌基因(phosphatase and tensin homolog 
deleted on chromosome ten, PTEN)等表达上调, 诱导 A549
肺癌细胞在 G0/G1 细胞周期阻滞[55]。FU 等[56]也研究发现

TBs 对 HOG 细胞中 c-MYC 及其下游基因在蛋白水平上的表

达也会出现相同现象, 同时, TBs处理的U251细胞在细胞周

期的 G2/M 期积累。这些趋势均表明茶色素可以诱导细胞的

细胞周期停滞在间隙期, 并表现出细胞系特异性。 

2.3  细胞信号通路 

炎症分为可控性炎症和非可控性炎症, 非可控性炎

症细胞因子是促进癌细胞生长和转移的重要因素, 控制炎

症反应可以抑制早期癌细胞的生成[57]。植物源性茶色素是

有潜力的先导化合物, 通过 NF-κB、PI3K/AKT、Nrf2 等胞

信号通路是抑制肿瘤的发生和发展的重要治疗靶点。茶色

素可以通过激活这些信号通路, 减少炎症反应、抑制癌细

胞的增殖以及抑制癌细胞的迁移[58]。 
2.3.1  NF-κB  

NF-κB 转录因子是癌细胞的重要激活因子, 其信号通

路是一个多功能信号传导途径, 在炎症反应、细胞存活等

多种生理和病理过程中起着关键作用。当其被激活时, 就
会导致炎症介质和细胞因子的产生, 从而引发一系列炎症

反应, 目前, NF-κB 及其信号通路已成为潜在的治疗靶点。

研究表明, TFs能够以 p53依赖性方式改变促氧化酶和抗氧

化酶之间的平衡, 在 MCF-7 乳腺癌细胞中产生 ROS, 通过

抑制 NF-κB 信号通路向细胞核易位来阻滞人乳腺癌细胞迁

移[59]。此外, TFs 还可以通过抑制 IKB 磷酸化介导抑制

NF-κB 活化[60], 且在 125 μg/mL 的质量浓度下几乎可以完

全阻止 NF-κB 信号通路的激活, 且抑制效果与 TFs 的组成

和比例有直接关系[61]。进一步研究表明, TRs 也能够抑制

2,4,6-三硝基苯磺酸诱导的结肠黏膜核提取物中 NF-κB 活

性上调, 通过下调干扰素 C 激活的巨噬细胞的 NO 释放, 
从而显著降低结肠炎小鼠结肠中的蛋白酶活性[31]。TBs 通

过下调NF-κB磷酸化p65的表达和上调PPAR-γ蛋白的水平, 
抑制结肠组织中炎症因子白细胞介素(interleukin, IL)-1β、
IL-6 和肿瘤坏死因子-α的蛋白表达来抑制结肠炎[62]。此外, 
TBs还可以通过 p53/NF-κB 信号串扰介导的机制触发 DNA
损伤, 从而抑制黑色素瘤细胞的增殖并诱导细胞衰老和凋

亡[63]。NF-κB 通路相关的 EMT 抑制可能介导 TBs 抗骨肉

瘤的抗迁移和抗侵袭作用的机制[48]。 
2.3.2  PI3K/AKT 

PI3K/AKT 信号通路通过抑制促凋亡蛋白的活性和促

进抗凋亡蛋白的表达来发挥作用。CHAKRABARTY 等[64]

研究发现 TFs (50 μg/mL)可以降低 p85 和磷酸化的 AKT 的

表达, 诱导线粒体凋亡信号激活, 最后导致HeLa细胞的凋

亡。此外, 50 µg/mL TFs 和 20 µg/mL EGCG 低剂量联合使

用可协同增加 p53、Bax、裂解 Caspase-3 和 PARP 的表达, 
同时降低 Bcl-2 的表达, 且对 HeLa 宫颈癌细胞间期微管的

解聚作用比单独使用任何一种药物都要强。同样, IMRAN
等[50]也得到一致结论, 茶色素复配对癌细胞的抑制具有协

同作用。TBs 可以通过 PI3K/AKT 途径调节糖脂代谢。LIU
等[65]的研究表明, TBs 可以通过 IRS-1/PI3K/AKT 信号通路
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来影响胆固醇代谢相关基因的表达。他们采用TBs1(发酵 7 d)
和 TBs2(发酵 14 d)处理 HepG2 肝癌细胞, 均能有效改善细

胞的氧化应激现象, 特别是 TBs-2 相比 TBs-1 显示出更好

的改善胰岛素抵抗的效果。这可能与 TBs 发酵时间更长、

氧化聚合程度越更高有关, 从而对改善胰岛素抵抗效果更

好。这一效应归因于 TBs 增加了 PI3K 活化, 促进了 AKT
和 ACC 磷酸化, 降低了 3-羟基-3-甲基戊二酸单酰辅酶 A
还原酶和甾醇调节元件结合蛋白(sterol regulatory element 
binding protein 2C, SREBP-2C)的水平减少了胆固醇合成, 
又由于 PCSK9 核蛋白水平降低、LDLR 蛋白水平增加从而

促进了低密度脂蛋白胆固醇的消除。此外, WANG 等[66]进

行体外细胞实验同样也发现 TBs 可以通过抑制 PI3K/AKT
信号通路, 通过 AKT/p21 信号轴增加 p21 表达来促进非小

细胞肺癌细胞自噬, 抑制肺癌细胞的增殖和死亡。同样, 
TBs 可以通过降低 PI3K、AKT 的磷酸化, 以及雷帕霉素下

游机制靶点 mTOR和 cyclin D1蛋白的表达, 有助于抑制细

胞增殖和增强细胞凋亡[67]。 
2.3.3  Nrf2 

Nrf2 信号通路主要负责抗氧化防御, 通过与抗氧化

反应元件结合, 促进抗氧化酶的表达并调节氧化还原动态

平衡。从而帮助清除自由基、减轻氧化应激, 从而抑制癌

细胞的生长和扩散[68]。茶黄酸(theaflavic acid, TFA)是 TFs
中的组分之一, 已被发现可以通过激活 Nrf2/ARE 信号通

路阻断 ROS 生产, 从而减弱 PC12 细胞的氧化应激反应。

此外, 通过 TFA 上调抗凋亡 Bcl-2 并下调促凋亡 Bax 诱导

的 PC12 细胞凋亡, 提高 PC12 神经细胞的存活率[69]。在糖

尿病大鼠模型中, TFs 可以有效激活肝肾中的 Nrf2 信号通

道, 并提升糖尿病大鼠肝脏和肾脏的 circ-ITCH 水平[70]。

有研究表明, TFs 还可显著增加血管内皮细胞中 Nrf2 及其

核转位的水平, 上调下游蛋白 HO-1, 促进 Nrf2 信号通路

的激活, 抑制高脂饮食引起的动脉粥样硬化[71]。同样, TRs
也可以减轻脂多糖暴露引起的氧化应激, 作为 Nrf2 的天然

激活剂。WANG 等[72]探讨了 TRs 对新生儿急性肺损伤的

影响, 发现 TRs 可以激活抗氧化反应元件核因子 Nrf2 信号

通路, 40 mg/mL TRs 就可以显著降低炎症细胞因子的衰

减、髓过氧化物酶的活性。这进一步证实了茶色素在激活

Nrf2 信号通路中的潜在作用。 
2.3.4  多种信号通路协同作用 

茶色素对癌细胞的抑制作用可以涉及其他多种信号

通路的协同作用, 共同调控细胞的生存、增殖、迁移、代

谢等功能。TFs 能够阻断骨髓源性巨噬细胞中的 NF-κB 和

丝裂原活化蛋白激酶 (mitogen-activated protein kinase, 
MAPK)信号通路, 从而防止脂多糖诱导的 IL-6、单核细胞

趋化蛋白-1 和细胞间粘附分子-1 的表达, 抑制促炎介质表

达[73]。此外, TFs 可以通过抑制丝裂原活化的细胞外信号调

节激酶/细胞外调节蛋白激酶和 PI3K/AKT 信号通路, 协同

作用于 TFs 对黑色素瘤细胞的抗增殖作用[74]。TBs 可激活

TLR信号通路中 TLR2&4介导的髓样分化因子 88 (myeioid 
differentiation factor 88, MyD88)依赖性 MAPK 和 NF-κB 信

号通路, 以及 TLR2 介导的 PI3K/AKT 信号通路中核心蛋

白 AKT 磷酸化, 从而激活下游 NF-κB 信号通路, 增强

RAW264.7 巨噬细胞的免疫功能, 调节炎症反应[75]。此外, 
结肠炎会导致 DSS 组 TLR2&4 表达水平较高。ZHAO 等[76]

也发现, TBs 可有效降低 TLR2&4 介导 MyD88 依赖性

NF-κB、MAPK 和 AKT 信号通路的调节, 从而降低细胞因

子水平, 减轻肠道炎症。 

2.4  调节肠道菌群间接抑制癌细胞生成 

肠道菌群在癌症的发生和发展中的作用是不可忽略

的, 它们可以通过增强肠道屏障、调节肠道菌群结构、抑

制炎症反应、改善免疫功能等来间接抑制癌细胞的生成。

目前, TBs 在调节肠道菌群抑制肠道炎症方面的研究较多。

ZHAO等[76]发现从黑茶中提取的 TBs可通过调节肠道菌群

的丰度, 增加厚壁菌门与拟杆菌门的比值, 降低拟杆菌门

丰度, 增加疣杆菌丰度, 从而有效抑制辅助性 T (helper, Th) 
1 和 Th17 细胞的比例, 使调节性 T (regulatory T, Treg)细胞

/Th17 的平衡向 Tregs 倾斜, 更利于肠道免疫稳态的恢复、

减轻肠道炎症。TBs 可通过提高乙酸盐、丙酸盐、丁酸盐

等肠道微生物及其代谢物水平, 来维持肠道稳态, 减少结

肠炎症[31]。DENG 等[77]采用 TBs 提高肠道内厚壁菌门、拟

杆菌门和疣微菌门的相对丰度, 来改善肠道菌群组成和结

构, 从而调节血脂、血糖水平, 减少慢性炎症。LI 等[78]通

过动物实验发现阿克曼菌属、拟杆菌属和副拟杆菌属的数

量和比例改变会导致肠道健康失衡。LU 等[79]同样也发现

TBs可以调节微生物群的组成和代谢, 从而改善高脂肪诱导

的胰岛素抵抗、肝脏脂肪变性和炎症。进一步研究发现, TBs
能够通过改变肠道微生物代谢物, 如 L-鸟氨酸、α-酮戊二酸

和谷氨酰胺, 这些代谢物在 TBs 干预后在肝脏中上调, 能显

著减少脂多糖诱导的巨噬细胞炎症。此外, CHEN 等[80]发现

TBs能增加肠道中产生短链脂肪酸细菌的丰度, 并上调小鼠

肝脏中短链脂肪酸受体的 mRNA 表达, 显著降低高脂饮食

小鼠的体重、肝脂和血脂的异常。 

3  结束语 

茶色素是茶中重要的活性成分之一, 由多酚类物质

氧化聚合形成, 具有较强大的抗氧化活性。因此, 它主要

通过调控细胞内活性氧的产量从而破坏癌细胞的氧化平衡, 
导致细胞损伤和死亡。此外, 由于茶色素的氧化聚合程度

不同, 聚合程度小于的 TFs 可能更有效的穿透细胞膜, 与
细胞内抗氧化系统相互作用。然而, 聚合程度高的 TRs、
TBs 的穿透细胞膜现象规律还需要进一步的探究, 未来可

以从茶色素氧化聚合程度不同对抑癌机制方面进行对比研

究。其次, 茶色素可以在癌细胞未进入分裂期前调控癌细
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胞周期相关蛋白来阻滞癌细胞周期进程, 同时, 通过调节

癌细胞间的信号通路, 如 NF-κB、PI3K/AKT、Ntf2、MAPK
等, 抑制癌细胞的生长并诱导癌细胞的凋亡。 

茶色素作为一种有前途的抗癌活性物质, 其抗癌效

果不仅局限于单一作用, 还可以与其他化合物或抗癌疗法

联合使用, 以增强抗癌效果。未来的研究可以探索茶色素

与其他抗癌药物的协同效应, 以降低药物毒副作用, 增强

疗效, 为癌症治疗和抗癌药物开发提供了新策略。此外, 
随着消费者对健康意识的进一步觉醒, 对于天然、健康、

具有多种功效的茶色素产品需求将持续增长。目前研究的

局限性停留在, 如何获得高效的分离纯化方法提高茶色素

得率, 这对于茶色素的深入研究和产品开发至关重要。其

次, 茶色素的生物活性表现出剂量依赖性, 具体的剂量效

应关系需要更详细的临床研究和实验数据来进一步明确。

这些研究方向将为茶色素的应用提供更坚实的科学基础, 
并推动其在抗癌领域的进一步发展。 

参考文献 

[1] CAI HL, ZHONG ZH, LI ZM, et al. Metabolomics in quality formation 

and characterization of tea products: A review [J]. International Journal of 

Food Science & Technology, 2022, 57(7): 4001–4014. 

[2] 苟惠, 陈平, 耿瑞蔓, 等. 天然产物EGCG作为肿瘤辅助治疗药物的分

子机制及其应用研究进展[J]. 生命科学, 2022, 34(9): 1190–1198. 

GOU H, CHEN P, GENG RM, et al. Research progress in molecular 

mechanism and application of natural product EGCG as a tumor adjuvant 

therapeutic agent [J]. Chinese Bulletin of Life Sciences, 2022, 34(9): 

1190–1198. 

[3] YAO JM, LIU HF, MA CY, et al. A review on the extraction, bioactivity, 

and application of tea polysaccharides [J]. Molecules, 2022, 27(15): 4679. 

[4] 翟淑红, 黄锦悦, 周婷钰, 等. 8 种发酵茶茶多酚含量及抗氧化活性分

析[J]. 中国酿造, 2022, 41(8): 179–183. 

ZHAI SH, HUANG JY, ZHOU TY, et al. Polyphenol content and 

antioxidant activity of 8 fermented teas [J]. China Brewing, 2022, 41(8): 

179–183. 

[5] WU YH, ZHUANG J, ZHANG Q, et al. Aging characteristics of 

colorectal cancer based on gut microbiota [J]. Cancer Medicine, 2023, 

12(17): 17822–17834. 

[6] DUAN YH, ZENG LM, ZHENG CB, et al. Inflammatory links between 

high fat diets and diseases [J]. Frontiers in Immunology, 2018, 9: 2649. 

[7] MENG X, ZHANG G, CAO H, et al. Gut dysbacteriosis and intestinal 

disease: Mechanism and treatment [J]. Journal of Applied Microbiology, 

2020, 129(4): 787–805. 

[8] ZHANG M, YANG XJ. Effects of a high fat diet on intestinal microbiota 

and gastrointestinal diseases [J]. World Journal Gastroenterology, 2016, 

22(40): 8905–8909. 

[9] RATHEE S, PATIL UK, JAIN SK. Exploring the potential of dietary 

phytochemicals in cancer prevention: A comprehensive review [J]. Journal 

of Exploratory Research in Pharmacology, 2024, 9(1): 34–37. 

[10] ZHENG ZD, ZHANG LL, HOU XT. Potential roles and molecular 

mechanisms of phytochemicals against cancer [J]. Food & Function, 2022, 

13(18): 9208–9225. 

[11] SARBADHIKARY P, GEORGE BP. A review on traditionally used 

african medicinal plant annickia chlorantha, its phytochemistry, and 

anticancer potential [J]. Plants, 2022, 11(17): 2293. 

[12] KIRAN A, ALTAF A, SARWAR M, et al. Phytochemical profiling and 

cytotoxic potential of Arnebia nobilis root extracts against hepatocellular 

carcinoma using in-vitro and in-silico approaches [J]. Scientific Reports, 

2023, 13(1): 11376. 

[13] LI Y, LI YR, YAO Y, et al. Potential of cucurbitacin as an anticancer drug [J]. 

Biomedicine & Pharmacotherapy, 2023, 168: 115707. 

[14] SHUKLA MK, SINGH M, THAKUR A, et al. Unravelling the therapeutic 

potential of orchid plant against cancer [J]. South African Journal of 

Botany, 2022, 150: 69–79. 

[15] 张雪, 尹君丽, 王稼祥, 等. 茶黄素类天然产物抗肿瘤机制的研究进展[J]. 

肿瘤防治研究, 2022, 49(8): 820–826. 

ZHANG X, YIN JL, WANG JX, et al. Research progress on anti-tumor 

mechanism of theaflavins natural products [J]. Cancer Research on 

Prevention and Treatment, 2022, 49(8): 820–826. 

[16] ZHAO X, YAN F, LI XS, et al. A systematic review of tea pigments: 

Prevention of major diseases, protection of organs, and potential 

mechanisms and applications [J]. Food Science & Nutrition, 2023, 11(11): 

6830–6844. 

[17] MAQBOOL MF, GUL S, ISHAQ M, et al. Theabrownin: A dietary 

nutraceutical with diverse anticancer mechanisms [J]. Natural Product 

Research, 2024, 1–17. DOI:10.1080/14786419.2024.2306917 

[18] 杨丽娟, 王伟伟, 叶水心, 等. 基于单宁酶处理原料制备的高茶黄素速

溶红茶品质分析[J]. 食品安全质量检测学报, 2024, 15(7): 261–268. 

YANG LJ, WANG WW, YE SX, et al. Quality analysis of instant black tea 

containing high theaflavins prepared from raw materials treated with 

tannase [J]. Journal of Food Safety & Quality, 2024, 15(7): 261–268. 

[19] 谢燕霞, 朱圆敏, 杨子玺, 等. 晒青毛茶液态发酵茶褐素特征及其对 α-

葡萄糖苷酶活性抑制作用[J]. 食品安全质量检测学报, 2023, 14(2): 

232–240. 

XIE YX, ZHU YM, YANG ZX, et al. Characterization and inhibition of 

α-glucosidase activity of theabrownins from liquid-state fermentation with 

sun-dried green tea [J]. Journal of Food Safety & Quality, 2023, 14(2): 

232–240. 

[20] HE HF. Research progress on theaflavins: Efficacy, formation, and 

preparation [J]. Food & Nutrition Research, 2017, 61(1): 1344521. 

[21] GUO J, HU MN, YANG MQ, et al. Inhibition mechanism of theaflavins 

on matrix metalloproteinase-2: Inhibition kinetics, multispectral analysis, 

molecular docking and molecular dynamics simulation [J]. Food & 

Function, 2024, 15(14): 7452–7467. 

[22] STODT UW, BLAUTH N, NIEMANN S, et al. Investigation of processes 

in black tea manufacture through model fermentation (Oxidation) 

experiments [J]. Journal of Agricultural and Food Chemistry, 2014, 62(31): 

7854–7861. 

[23] WANG JL, LI X, LIU YD, et al. Recent progress in the preparation of 

theaflavins: “Synthesis, extraction and purification” [J]. Journal of the 

Chinese Chemical Society, 2024, 71(8): 736–745. 

[24] ARENT SM, SENSO M, GOLEM DL, et al. The effects of 

theaflavin-enriched black tea extract on muscle soreness, oxidative stress, 

inflammation, and endocrine responses to acute anaerobic interval training: 

a randomized, double-blind, crossover study [J]. Journal of the 



第 3 期 黄雪君, 等: 茶色素对癌细胞的抑制作用及机制研究进展 81 
 
 
 
 
 

 

International Society Sports Nutrition, 2010, 7(1): 11. 

[25] XU J, WEI Y, HUANG Y, et al. Current understanding and future 

perspectives on the extraction, structures, and regulation of muscle 

function of tea pigments [J]. Critical Reviews in Food Science and 

Nutrition, 2022, 63(33): 11522–11544. 

[26] 杨佳怡, 连宇晗, 胡向东, 等. “品”茶——浅谈茶叶中的有机化学成分[J]. 

大学化学, 2022, 37(9): 218–222. 

YANG JY, LIAN YH, HU XD, et al. Sipping tea: General introduction of 

the organic components in tea [J]. University Chemistry, 2022, 37(9): 

218–222. 

[27] DEGENHARDT A, ENGELHARDT UH, WENDT AS, et al. Isolation of 

black tea pigments using high-speed countercurrent chromatography and 

studies on properties of black tea polymers [J]. Journal of Agricultural and 

Food Chemistry, 2000, 48(11): 5200–5205. 

[28] KHAN N, MUKHTAR H. Tea polyphenols for health promotion [J]. Life 

Sciences, 2007, 81(7): 519–533. 

[29] UCHIDA K, OGAWA K, YANASE E. Structure determination of novel 

oxidation products from epicatechin: Thearubigin-like molecules [J]. 

Molecules, 2016, 21(3): 273. 

[30] LONG PP, RAKARIYATHAM K, HO CT, et al. Thearubigins: Formation, 

structure, health benefit and sensory property [J]. Trends in Food Science 

& Technology, 2023, 133: 37–48. 

[31] MAITY S, UKIL A, KARMAKAR S, et al. Thearubigin, the major 

polyphenol of black tea, ameliorates mucosal injury in trinitrobenzene 

sulfonic acid-induced colitis [J]. European Journal of Pharmacology, 2003, 

470(1): 103–112. 

[32] 李大祥, 王华, 白蕊, 等. 茶红素化学及生物学活性研究进展[J]. 茶叶

科学, 2013, 33(4): 327–335. 

LI DX, WANG H, BAI R, et al. The chemistry and bioactivity of 

thearubigins [J]. Journal of Tea Science, 2013, 33(4): 327–335. 

[33] SANG SM. Impacts of biotransformation on the health benefits of tea 

polyphenols [J]. Journal of Nutritional Science and Vitaminology, 2022, 

68: S124–S125. 

[34] 袁海波 , 滑金杰 , 邓余良 , 等 . 一种茶红素的制备方法 : 中国 , 

CN107821687B[P]. 2021-06-04. 

YUAN HB, HUA JJ, DENG YL, et al. A preparation method of 

theobromine: China, CN107821687B [P]. 2021-06-04. 

[35] 陈亭亭, 王永勇, 黄逢阳, 等. 茶褐素的制备、理化表征及功效研究进

展[J]. 食品研究与开发, 2023, 44(11): 217–224. 

CHEN TT, WANG YY, HUANG FY, et al. Preparation,physicochemical 

characterization and functional activity of theabrownins: A review [J]. 

Food Research and Development, 2023, 44(11): 217–224. 

[36] LEE TC, ZANG QN, LIN KH, et al. An improved method of 

theabrownins extraction and detection in six major types of tea (Camellia 

sinensis) [J]. Journal of Chemistry, 2022: 8581515. DOI: 

10.1155/2022/8581515 

[37] CHEN XQ, WANG YY, CHEN Y, et al. Formation, physicochemical 

properties, and biological activities of theabrownins [J]. Food Chemistry, 

2024, 448: 139140. 

[38] XIAO Y, YANG DM, ZHANG HR, et al. Theabrownin as a potential 

prebiotic compound regulates lipid metabolism via the gut microbiota, 

microbiota-derived metabolites, and hepatic FoxO/PPAR signaling 

pathways [J]. Journal of Agricultural and Food Chemistry, 2024, 72(15): 

8506–8520. 

[39] ZHEN QC, LIANG QJ, WANG HC, et al. Theabrownin ameliorates liver 

inflammation, oxidative stress, and fibrosis in MCD diet-fed C57BL/6J 

mice [J]. Frontiers in Endocrinology, 2023, 14: 1118925. 

[40] WANG JY, ZHENG D, HUANG FJ, et al. Theabrownin and poria cocos 

polysaccharide improve lipid metabolism via modulation of bile acid and 

fatty acid metabolism [J]. Front Pharmacol, 2022, 13: 875549. 

[41] TU YY, TANG AB, WATANABE N. The theaflavin monomers inhibit the 

cancer cells growth in vitro [J]. Acta Biochimica et Biophysica Sinica, 

2004, 36(7): 508–512. 

[42] JUÁREZ-MERCADO KE, PRIETO-MARTÍNEZ FD, SÁNCHEZ-CRUZ 

N, et al. DNA methyltransferase inhibitors with novel chemical scaffolds [J]. 

bioRxiv, 2020, 13: 337709. 

[43] BHATTACHARYA R, CHATTERJEE R, MANDAL AKA, et al. 

Theaflavin-containing black tea extract: A potential DNA 

methyltransferase inhibitor in human colon cancer cells and ehrlich ascites 

carcinoma-induced solid tumors in mice [J]. Nutrition and Cancer-An 

International Journal, 2020, 73(11-12): 2447–2459. 

[44] NISHIKAWA K, IWAMOTO Y, KOBAYASHI Y, et al. DNA 

methyltransferase 3a regulates osteoclast differentiation by coupling to an 

S-adenosylmethionine-producing metabolic pathway [J]. Nature Portfolio, 

2015, 21(3): 281–287. 

[45] LIANG QQ, LV M, ZHANG XJ, et al. Effect of black tea extract and 

thearubigins on osteoporosis in rats and osteoclast formation in vitro [J]. 

Frontiers in Physiology, 2018, 11: 136. 

[46] WU FF, ZHOU L, JIN WD, et al. Anti-proliferative and 

apoptosis-inducing effect of theabrownin against non-small cell lung 

adenocarcinoma A549 cells [J]. Frontiers in Pharmacology, 2016, 7: 465. 

[47] JIN WD, ZHOU L, YAN B, et al. Theabrownin triggers DNA damage to 

suppress human osteosarcoma U2OS cells by activating p53 signalling 

pathway [J]. Journal of Cellular and Molecular Medicine, 2018, 22(9): 

4423–4436. 

[48] JIN WD, GU CQ, ZHOU L, et al. Theabrownin inhibits the 

cytoskeleton‑dependent cell cycle, migration and invasion of human 

osteosarcoma cells through NF‑κB pathway‑related mechanisms [J]. 

Oncology Reports, 2020, 44(6): 2621–2633. 

[49] ROY S, SAHA A, CHATTERJEE A, et al. Effects of theaflavins on gastric 

cancer cell line [J]. Asian Journal of Pharmaceutical and Clinical Research, 

2018, 11: 294–298. 

[50] IMRAN A, BUTT MS, XIAO H, et al. Inhibitory effect of black tea 

(Camellia sinensis) theaflavins and thearubigins against HCT 116 colon 

cancer cells and HT 460 lung cancer cells [J]. Journal of Food 

Biochemistry, 2019, 43(5): e12822. 

[51] CHEN X, HU Y, WANG B, et al. Characterization of theabrownins 

prepared from tea polyphenols by enzymatic and chemical oxidation and 

their inhibitory effect on colon cancer cells [J]. Frontiers in Nutrition, 

2022, 9: 849728. 

[52] YUAN Y, BAI YY, ZHANG YJ, et al. Physicochemical and colon cancer 

cell inhibitory properties of theabrownins prepared by weak alkali 

oxidation of tea polyphenols [J]. Plant Foods for Human Nutrition, 2022, 

77(3): 405–411. 

[53] XU JA, XIAO XJ, YAN B, et al. Green tea-derived theabrownin induces 

cellular senescence and apoptosis of hepatocellular carcinoma through p53 



82 食 品 安 全 质 量 检 测 学 报 第 16 卷 
 
 
 
 
 

 

signaling activation and bypassed JNK signaling suppression [J]. Cancer 

Cell International, 2022, 22(1): 39. 

[54] VERMEULEN K, VAN BOCKSTAELE DR, BERNEMAN ZN. The cell 

cycle: A review of regulation, deregulation and therapeutic targets in 

cancer [J]. Cell Proliferation, 2003, 36(3): 131–149. 

[55] ZHOU L, WU FF, JIN WD, et al. Theabrownin inhibits cell cycle 

progression and tumor growth of lung carcinoma through c-myc-related 

mechanism [J]. Frontiers in Pharmacology, 2017, 8: 75. 

[56] FU JY, JIANG CX, WU MY, et al. Theabrownin induces cell apoptosis 

and cell cycle arrest of oligodendroglioma and astrocytoma in different 

pathways [J]. Frontiers in Pharmacology, 2021, 12: 664003. 

[57] 马守宝, 林丹丹, 刘海燕. 炎症细胞因子在肿瘤微环境中的作用及其

作为治疗靶点的研究进展[J]. 生命科学, 2016, 28(2): 182–191. 

MA SB, LIN DD, LIU HY. Inflammatory cytokines as therapeutic targets 

in tumor immunotherapy [J]. Chinese Bulletin of Life Sciences, 2016, 

28(2): 182–191. 

[58] DING XY, HAN CS, HU WP, et al. Acute and subacute safety evaluation 

of black tea extract (Herbt tea essences) in mice [J]. Toxics, 2022, 10(6): 

286. 

[59] ADHIKARY A, MOHANTY S, LAHIRY L, et al. Theaflavins retard 

human breast cancer cell migration by inhibiting NF-κB via p53-ROS 

cross-talk [J]. Federation of European Biochemical Societies, 2010, 584(1): 

7–14. 

[60] KAPADIA GJ, BALASUBRAMANIAN V, TOKUDA H, et al. Inhibition 

of 12-O-tetradecanoylphorbol-13-acetate induced epstein-barr virus early 

antigen activation by natural colorants [J]. Cancer Letters, 1997, 115(2): 

173–178. 

[61] LAGHA AB, GRENIER D. Tea polyphenols inhibit the activation of 

NF-κB and the secretion of cytokines and matrix metalloproteinases by 

macrophages stimulated with Fusobacterium nucleatum [J]. Scientific 

Reports, 2016, 6: 34520. 

[62] CAI YJ, HUANG YN, QIU L, et al. Theabrownins prevents DSS-induced 

colitis via modulating PPAR-γ and NF-κB signaling pathways in mice [J]. 

Journal of Functional Foods, 2023, 109: 105812. 

[63] LI T, YAN B, XIAO X, et al. Onset of p53/NF-κB signaling crosstalk in 

human melanoma cells in response to anti-cancer theabrownin [J]. The 

FASEB Journal, 2022, 36(8): e22426. 

[64] CHAKRABARTY S, NAG D, GANGULI A, et al. Theaflavin and 

epigallocatechin-3-gallate synergistically induce apoptosis through 

inhibition of PI3K/AKT signaling upon depolymerizing microtubules in 

HeLa cells [J]. Journal of Cellular Biochemistry, 2019, 120(4): 

5987–6003. 

[65] LIU J, WANG X, ZHU YQ, et al. Theabrownin from dark tea ameliorates 

insulin resistance via attenuating oxidative stress and modulating 

IRS-1/PI3K/AKT pathway in HepG2 cells [J]. Nutrients, 2023, 15(18): 

3862. 

[66] WANG YY, YUAN Y, WANG CP, et al. Theabrownins produced via 

chemical oxidation of tea polyphenols inhibit human lung cancer cells in 

vivo and in vitro by suppressing the PI3K/AKT/mTOR pathway activation 

and promoting autophagy [J]. Frontiers in Nutrition, 2022, 9: 858261. 

[67] LEUNG HKM, LO EKK, EL-NEZAMI H. Theabrownin alleviates 

colorectal tumorigenesis in murine AOM/DSS Model via 

PI3K/AKT/mTOR pathway suppression and gut microbiota modulation [J]. 

Antioxidants (Basel), 2022, 11(9): 1716. 

[68] PALL ML, LEVINE S. Nrf2, a master regulator of detoxification and also 

antioxidant, anti-inflammatory and other cytoprotective mechanisms, is 

raised by health promoting factors [J]. Sheng Li Xue Bao, 2015, 67(1): 

1–18. 

[69] LI Y, SHI J, SUN XT, et al. Theaflavic acid from black tea protects PC12 

cells against ROS-mediated mitochondrial apoptosis induced by OGD/R 

via activating Nrf2/ARE signaling pathway [J]. Journal of Natural 

Medicines, 2020, 74(1): 238–246. 

[70] FU HJ, HE J, LI C, et al. Theaflavin-3,3’-digallate protects liver and 

kidney functions in diabetic rats by up-regulating circ-ITCH and Nrf2 

signaling pathway [J]. Journal of Agricultural and Food Chemistry, 2024, 

72(26): 14630–14639. 

[71] ZENG J, DENG ZH, ZOU YX, et al. Theaflavin alleviates oxidative 

injury and atherosclerosis progress via activating microRNA-24-mediated 

Nrf2/HO-1 signal [J]. Phytotherapy Research, 2021, 35(6): 3418–3427. 

[72] WANG X, HE P, YI SY, et al. Thearubigin regulates the production of 

Nrf2 and alleviates LPS-induced acute lung injury in neonatal rats [J]. 3 

Biotech, 2019, 9(12): 451. 

[73] KIM S, JOO YE. Theaflavin inhibits lps-induced il-6, mcp-1, and icam-1 

expression in bone marrow-derived macrophages through the blockade of 

NF-κB and MAPK signaling pathways [J]. Chonnam Medical Journal, 

2011, 47(2): 104–110. 

[74] ZHANG L, MENG SJ, YAN B, et al. Anti-proliferative, pro-apoptotic, 

anti-migrative and tumor-inhibitory effects and pleiotropic mechanism of 

theaflavin on B16F10 melanoma cells [J]. OncoTargets and Therapy, 2021, 

14: 1291–1304. 

[75] ZHAO L, MIAO Y, SHAN B, et al. Theabrownin isolated from Pu-erh tea 

enhances the innate immune and anti-inflammatory effects of RAW264.7 

macrophages via the TLR2/4-mediated signaling pathway [J]. Foods, 2023, 

12(7): 1468. 

[76] ZHAO L, ZHAO CY, MIAO Y, et al. Theabrownin from pu-erh tea 

improves DSS-induced colitis via restoring gut homeostasis and inhibiting 

TLR2&4 signaling pathway [J]. Phytomedicine, 2024, 132: 155852. 

[77] DENG X, ZHANG N, WANG Q, et al. Theabrownin of raw and ripened 

pu-erh tea varies in the alleviation of HFD-induced obesity via the 

regulation of gut microbiota [J]. European Journal of Nutrition, 2023, 

62(5): 2177–2194. 

[78] LI HY, HUANG SY, ZHOU DD, et al. Theabrownin inhibits obesity and 

non-alcoholic fatty liver disease in mice via serotonin-related signaling 

pathways and gut-liver axis [J]. Journal of Advanced Research, 2023, 52: 

59–72. 

[79] LU ZT, ZHENG Y, ZHENG J, et al. Theabrownin from Fu Brick tea 

ameliorates high-fat induced insulin resistance, hepatic steatosis, and 

inflammation in mice by altering the composition and metabolites of gut 

microbiota [J]. Food & Function, 2024, 15(8): 4421–4435. 

[80] CHEN Y, XIE C, LEI YL, et al. Theabrownin from Qingzhuan tea 

prevents high-fat diet-induced MASLD via regulating intestinal 

microbiota [J]. Biomedicine & Pharmacotherapy, 2024, 174: 116582. 

(责任编辑: 安香玉 蔡世佳) 
 




