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大麻二酚对肿瘤中离子通道的作用
谢亚男  蔚丹  万方*

(内蒙古农业大学生命科学学院, 呼和浩特 010010)

摘要      大麻是一种古老的药用植物, 常被用于缓解疼痛和癫痫发作, 但大麻素的成瘾性限制

了它的临床使用。大麻的提取物大麻二酚没有精神活性, 且不良反应明显小于Δ9-四氢大麻酚, 因
此受到广泛青睐。离子通道是贯穿细胞膜的亲水性蛋白质孔道, 可维持机体生命活动, 也与肿瘤的

发生发展密切相关。该文主要关注大麻二酚作用的部分瞬时受体电位离子通道、电压依赖性阴离

子选择性通道1和T型钙离子通道。大麻二酚是一个多靶点药物, 对离子通道的作用受到广泛关注, 
但其作用机制和结合位点尚不清晰。目前已有关于大麻二酚作用于离子通道的综述及离子通道和

肿瘤关系的综述, 但鲜有大麻二酚对肿瘤中的离子通道作用的总结。该文主要总结了大麻二酚可

能结合的离子通道及其在肿瘤细胞中的可能作用。
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Effects of Cannabidiol on Ion Channels in Tumors
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Abstract       Cannabis sativa is an ancient medicinal plant commonly used to relieve pain and epileptic sei-
zures. But the addictive nature of cannabinoids limits its clinical application. Cannabidiol, an extract of cannabis, 
is not psychoactive and has significantly less adverse reactions than Δ9-tetrahydrocannabinol, so it is widely fa-
vored. Ion channels are hydrophilic protein pores that run through the cell membrane, maintaining the body’s life 
activities, and they are also closely related to the occurrence and development of tumors. This article focuses on 
some transient receptor potential channels, voltage-dependent anion channel 1 and T type calcium channel affect-
ed by cannabidiol. Cannabidiol is a multi-target drug that is known to bind to ion channels, but its mechanism of 
action and binding sites are not clear. Although there are reviews on cannabidiol’s effect via ion channels, and on 
the relationship between ion channels and tumors, there is little literature summarizing the effect of cannabidiol 
via ion channels in tumors. This article mainly summarizes the possible ion channels bound by cannabidiol and 
their roles in tumor cells.
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大麻 (Cannabis sativa)是一种古老的药用植物 , 
在医药应用已有数千年历史 , 临床常被用于治疗癫

痫和缓解疼痛 , 然而大麻素的成瘾性限制了它的临

床使用[1]。

大麻的主要化学成分是大麻二酚 (cannabidiol, 
CBD)和Δ9-四氢大麻酚 (Δ9-tetrahydrocannabinol, 
THC), 也含有少量其他同源大麻素 [2]。CBD和THC
联用具有协同作用 , 在临床试验及个别病例中展现
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出了良好的抗癌功效[3]。在从植物大麻中提取并

纯化大麻成分的过程中 , 由于提纯工艺不同 , CBD
和THC成品中不可避免地会含有少量其他同源大

麻素。CBD及 THC均作用于内源性大麻素系统

(endocannabinoid system, ECS), 该系统由大麻素受

体 (cannabinoid receptor, CBR)、内源性大麻素、内

源性大麻素类酶和转运系统组成 [4]。大麻素受体主

要包含两种经典受体 , 即大麻素受体1(cannabinoid 
receptor type 1, CB1)和大麻素受体 2(cannabinoid 
receptor type 2, CB2)。ECS参与调控生物体内平衡

的重要过程 , 在肿瘤的发生发展中可抑制肿瘤细胞

增殖、侵袭和迁移 [5-6]。过去几十年中 , ECS逐渐成

为治疗各类癌症的新靶标 [7]。CBD及THC则作用于

CB1和CB2[8], CB1和CB2的不同组织分布 , 导致受

体活化的选择性和细胞特异性效应。CB1在中枢

神经系统、外周神经末梢、血管内皮及脾脏中高表

达 , CB2在多种肿瘤细胞及免疫细胞如淋巴细胞、

巨噬细胞、脾脏及淋巴结等 [9]中高表达。这两种受

体亚型都在多种肿瘤组织中高表达 , 有研究表明 , 
CB2在肿瘤发展中起关键作用。CBD和THC对大

麻素受体的亲和力不同, THC对CB1和CB2的亲和力

较高 , 主要通过作用于CB1和CB2发挥作用 , 具有精

神成瘾性 , 这也限制了其临床应用。CBD对CB1和
CB2的亲和力较低, 不具有精神成瘾性, 在肿瘤细胞

中存在其他作用靶点。

近年来 , 越来越多的数据证明 , CBD可以有效

杀伤肿瘤细胞。CBD可选择性诱导肿瘤细胞凋亡 , 
具有安全性高、毒副作用不明显等特点 , 在临床试

验中高达1 500 mg/d的口服剂量或700 mg/d连续用

药6周均未有明显的毒副作用 [10]。CBD与化疗药物

联合使用还可以减弱化疗药的毒副作用 , 值得进一

步研究。CBD口服生物利用度仅为6%, 极少量能到

达全身血液循环 , 但到达体内的药物分子与血浆蛋

白结合率却高达94%, 游离态的CBD很少[11], 故而吸

入或注射显然是更好的给药途径。

生物体内的ECS也可产生结合CB1和CB2的配

体。研究者曾认为 , 大麻素仅与CB1和CB2结合 , 后
发现大麻素与其他膜蛋白 , 包括其他受体、转运蛋

白、酶和离子通道等 [12]之间也存在相互作用 (图1)。
近年来, CBD相关研究结果表明, 其可能通过作用于

多种离子通道来影响细胞的生理活动 [10-12]。本文主

要总结CBD与离子通道的互作 , 并阐述其结合位点

及胞内效应。

离子通道功能障碍与肿瘤细胞不受控制的增

殖、抵抗凋亡、侵袭及迁移等特征密切相关 [13-14]。

CBD对多种离子通道均有作用 , 经过对现有文献

的检索得出 ,  CBD可能结合的离子通道受体包

括TRPV1(transient receptor potential vanilloid 1)、
TRPV2(TRP vanilloid 2)、TRPV3(TRP vanilloid 3)、
TRPV4(TRP vanilloid 4)、TRPM8(TRP melastatin 8)、
TRPA1(TRP ankyrin 1)、电压依赖性阴离子选择性

通道1(voltage-dependent anion channel 1, VDAC1)、
T型CaV3[15-20]。CBD可对上述离子通道产生的影响

总结于表1。

1   TRP家族
瞬时受体电位 (transient receptor potential, TRP)

离子通道是一类在哺乳动物的外周和中枢神经系统

分布很广泛的通道蛋白, 在进化中比较保守。根据氨

基酸序列同源性分为6个亚家族, 分别是: TRPA(TRP 

图1   大麻二酚不同分子靶点的比例(根据参考文献[12]修改)
Fig.1   The proportion of Cannabidiol’s different molecular targets (modified from reference [12])
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ankyrin)、TRPV(TRP vanilloid)、TRPM(TRP melas-
tatin)、TRPC(TRP canonical)和TRPML(TRP mucolip-
in)、TRPP(TRP polycystin), 共28个成员[21](图2)。具

体又分为两大类, 第一类为TRPA、TRPV、TRPM、

TRPC; 第二类为TRPML、TRPP[22]。

类似于电压门控钾离子通道 , TRP离子通道由

同源或异源的四个亚基组成 , 每个亚基由一个跨膜

区域(6个跨膜螺旋S1~S6)、胞内N-端和胞内C-端组

成 (图3)。在通道的跨膜区域S1~S6中 , S1~S4形成

电压感受结构域(voltage sensor-like domain, VSLD), 
S5、S6及两者中间的一段螺旋 (孔螺旋 )形成中心离

子传导孔 , 离子由此进出 , S5和孔螺旋之间的区域

压盖在孔道的上方 [23]。TRPV、TRPM和TRPC通道

家族中S6连接的C末端是一段长约25个氨基酸的保

守结构域 , 被称为TRP区域。该结构域既参与亚基

的组装 , 也是TRP通道门控变构的关键结构域 [24-27]。

表1   CBD作用的离子通道的总结

Table 1   Ion channel summary of CBD action
靶点

Target
作用

Effect
亲和力及激活/拮抗能力

Affinity and activation/antagonism
研究对象

Research target

TRPV1 [15] + EC50=3.5 μmol/L HEK293 cells/human

TRPV2 [16] + EC50=31.7 μmol/L HEK293 cells/human

EC50=3.7 μmol/L HEK293 cells/rat

TRPV3 [17] + EC50=3.7 μmol/L HEK293 cells/rat

TRPV4 [17] + EC50=0.8 μmol/L HEK293 cells/rat

TRPA1 [16] + EC50=81.4 μmol/L HEK293 cells/rat

TRPM8 [18] - IC50=0.14 μmol/L HEK293 cells/rat

VDAC1 [19] - Kd=11.2 μmol/L Liver VDAC1 channel in planar lipid bilayer/sheep

T-type (Cacna1G) [20] - IC50=0.82 μmol/L HEK293 cells/human

T-type (Cacna1H) [20] - IC50=0.78 μmol/L HEK293 cells/human

T-type (Cacna1I) [20] - IC50=3.70 μmol/L HEK293 cells/human

+: 激活; -: 拮抗。

+: activation; -: antagonism.

图2   TRP家族分支(来自https://zhuanlan.zhihu.com/p/368163927)
Fig.2   Branches of the TRP family (sourse from https://zhuanlan.zhihu.com/p/368163927)
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在TRP区域中包含一段高度保守的氨基酸序列WK-
FQR, 通过一段连接蛋白link与S6螺旋连接[28-29]。

通过Uniport/PDB中蛋白的结构图发现这一V
形疏水区域也存在于与CBD结合的其他几个TRP家
族成员中 , 据此可推测CBD对这一家族成员的结合

与文献报道的CBD与TRPV2结合的方式相似 , 主要

由通道中S5和S6螺旋形成的V形疏水区域中的亮氨

酸、缬氨酸和苯丙氨酸所介导[30](图4)。
TRP离子通道具有一定的离子选择性, 通过维

持细胞内外阳离子平衡和信号转导来调节细胞的存

活、增殖、分化和迁移[34]。

1.1   TRPV家族

TRPV家族的命名是基于第一个通道TRPV1的
发现。TRPV1被一种天然存在的类似香草酸的分

子—辣椒素 (vanilloid)所激活。最初TRPV1通道

被称为VR1, 但由于其结构和已发现的TRP家族极

其相似 , 被重新命名为TRPV1[35]。随后克隆了该家

族的另外5个成员TRPV2~6。其中TRPV1~4为第一

类 , 参与热敏作用 , 非选择性传导阳离子 , 具有适中

的钙选择性, PCa/PNa为1~10; TRPV5~6为第二类, 具有

高度的钙选择性, PCa/PNa大于100, 参与肾脏Ca2+吸

收与重吸收[22,36]。

CBD对TRPV1~4均具有不同程度的激活作用[30], 
其相对应的EC50分别是3.5 μmol/L、3.7 μmol/L、
3.7 μmol/L、0.8 μmol/L[15-17]。

1.1.1   TRPV1      TRPV1主要在感觉神经元中表达, 
能被辣椒素、质子、毒素和大于42 °C的温度所激活, 
因此其在生理上对热和化学伤害感受很关键。该通

道具有多种生理功能, 涉及多种生理和病理过程, 与
癌症疼痛有关[37]。香草酸的结合位点是由S3、S4、
S4-S5连接子及相邻的S5和S6亚基形成, 该位点在不

结合配体状态下通常与磷脂酰肌醇结合[23]。

CBD可直接激活TRPV1受体。有研究表明, 在
乳腺癌细胞系中, CBD通过激活TRPV1导致Ca2+内

流诱导内质网应激, 提高细胞内ROS水平并破坏蛋

白质折叠, 从而加剧肿瘤细胞死亡[38]。在三阴性乳

图3   TRPV/TRPM/TRPC亚家族结构示意图

Fig.3   Schematic of TRPV/TRPM/TRPC subfamily structure

UniPort ID: Q9Y5S1 [31]; UniPort ID: O75762 [32]; PDB ID: 8E4Q [33].
图4   CBD与TRPV2/TRPA1/TRPM8的结合位点

Fig.4   The binding site of CBD to TRPV2/TRPA1/TRPM8
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腺癌细胞中CBD通过激活TRPV1诱导细胞凋亡[39]。

CBD还通过激活TRPV1增强小胶质细胞的吞噬作

用[40]。

1.1.2   TRPV2      TRPV2与TRPV1序列相似性最高, 
具有50%的序列同源性[41], 在各种类型组织包括神经

元和非神经元组织中广泛表达, 参与调节神经发育

和免疫应答等多种重要的生理功能。

TRPV2高表达在多种肿瘤细胞中是一个致癌

因素, 在少数肿瘤细胞中则发挥抑癌作用(表2)。其

在骨髓癌、前列腺癌、三阴性乳腺癌等癌症中过

表达, 并与癌细胞存活、增殖和迁移的信号通路

有关。TRPV2是治疗胶质母细胞瘤的重要靶点, 
CBD可通过激活TRPV2, 进而提高神经胶质瘤细

胞的化学敏感性并诱导人胶质瘤细胞系凋亡[42]。

CBD激活TRPV2可提高乳腺癌细胞对化疗药物的

敏感性, 从而在体内外对肿瘤生长产生更大的抑

制作用[43]。CBD还通过激活慢性髓系白血病细胞

中的TRPV2诱导线粒体功能障碍、线粒体自噬并

抑制细胞增殖[44-45]。

1.1.3   TRPV3和TRPV4      TRPV3、TRPV4与
TRPV1同源。TRPV3可在31~39 °C温度范围内被激

活, 在各种组织和器官中均表达, 在皮肤、口腔和胃

肠道的上皮细胞中表达水平较高, 在皮肤相关疾病

中具有重要功能[22]。TRPV3与CBD结合的药理作

用尚未得到很好的研究。有研究表明, CBD通过

激活TRPV3改变细胞内Ca2+稳态, 并改善胃肠道

炎症[17]。TRPV3在非小细胞肺癌中过表达, 与肺癌

的进展相关, 激活TRPV3可促进肺癌细胞增殖[53], 因
此其激动剂用于抗肿瘤的作用机制, 值得进一步研

究。

TRPV4在体内有多种表达模式 , 在多种免疫细

胞上均有表达 , 可直接介导胞外Ca2+内流 , 也通过影

响膜电位等因素间接参与Ca2+内流。过去的研究

发现 , TRPV4在多数肿瘤中表达水平增多 , 仅在食

管癌和前列腺癌等极少数肿瘤中表达水平减少 [36]。

TRPV4在调节肿瘤细胞的增殖、分化、凋亡及迁移

中扮演重要角色 [54-55], 在乳腺癌中促进细胞迁移和血

管生成[56-58]; 在肺癌中促进血管生成和成熟, 抑制肿瘤

生长 [59]; 在肝癌中促进细胞迁移 , 抑制细胞凋亡 [60-62]; 
在膀胱癌中促进肿瘤形成 [63]; 在皮肤癌中促进肿瘤形

成 , 抑制细胞分化 [64-65]。TRPV4还是神经胶质瘤潜

在的生物标志物和治疗靶点, CBD通过激活TRPV4
诱导致死性线粒体自噬 , 从而抑制人神经胶质瘤

细胞增殖[66]。

1.2   TRPM家族

TRPM家族与其他几个亚家族有类似的结构

区域 , 该亚家族的大多数成员最初是从肿瘤组织

中克隆的 ,  与肿瘤发生、增殖和分化高度相关。

该家族成员与温度感觉、镁 (Mg2+)稳态和味觉有

关。TRPM亚家族具有显著不同的激活模式、阳

离子选择性和组织分布, 可根据结构相似性分为四

类 : TRPM1和TRPM3为第一类 ; TRPM4和TRPM5
为第二类 ; TRPM2、TRPM6和TRPM7为第三类 ; 
TRPM8为第四类 [21]。CBD可拮抗TRPM8, IC50为

0.14 μmol/L[18]。

TRPM8是一种有冷感知能力的非选择性阳离

子通道 , 参与热感、痛觉、体温调节和多种癌症的

发生发展。在TRPM亚家族中, TRPM8对Ca2+的选择

性最强 , 选择性比(PCa/PNa)为3.3[22]。TRPM8存在于

哺乳动物的脂肪组织、神经元组织中[67], 参与调

表2   TRPV2在不同肿瘤中表达的致癌和抑癌作用

Table 2   Oncogenic and tumor suppressor effects of TRPV2 expression in different tumors
肿瘤

Tumor
致癌

Tumor promoter
抑癌

Tumor suppressor

Mantle cell lymphoma [46] + /

Multiple myeloma [47] + /

Bladder carcinoma [48] + /

Prostate adenocarcinoma [49] + /

Hepatocarcinoma [50] + /

Myeloid acute leukemia [51] / -

Glioblastoma [52] / -

+: 激活; -: 拮抗; /: 未有报道。

+: activation; -: antagonism; /: not reported.
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节机体递质释放以及细胞增殖、分化、代谢及凋

亡等重要生理功能[68]。

有研究发现, TRPM8在食管癌[69]、前列腺癌[70]、

舌癌 [71]、肾癌[72]、胰腺癌 [73-75]等癌症中高表达。

在人肾癌细胞A498中沉默TRPM8后 , 由TRPM8介
导的自噬调节可能通过JNK信号通路抑制细胞增

殖并促进其凋亡[72]。在胰腺癌中, TRPM8表达水

平越高, 细胞分化程度越差, TRPM8的高表达使进

入细胞内的钙离子增多, 促进胰腺癌迅速进展[76]。

有研究表明, 在前列腺癌细胞中, CBD降低其

TRPM8的mRNA水平, CBD的促凋亡作用可部分

归因于拮抗TRPM8, 并伴有雄激素受体的下调、

p53的激活和活性氧ROS水平的升高[77]。TRPM8
与肿瘤生长密切相关, 但有关CBD与TRPM8的数

据非常少, 因此需要进一步研究。

1.3   TRPA家族

TRPA1是哺乳动物TRPA亚家族中唯一的成员, 
与其他TRP家族结构相比, TRPA1缺乏TRP结构域, 
在N-末端结构域中包含14~17个特征性锚蛋白重复

序列, 因此被称为锚蛋白[22]。

TRPA1属于非选择性阳离子通道, 它的激活可

增加Na+、H+、Ca2+等胞外阳离子内流量。TRPA1
可由多种内源和外源性化合物激活 , 既可被还原性

分子 (如半胱氨酸和赖氨酸 )激活 , 也可以被非亲电

分子大麻素激活 , 还受到各种内源性配体(如H2O2、

缓激肽、硝酸脂质等)的调节[22]。该通道主要的生

理功能包括感受冷、热和疼痛等伤害性刺激等, 在
胰岛、胃肠道、心脏及肺等多种器官中分布, 且
在感觉神经元和非神经细胞中也广泛表达。另有

部分研究表明, TRPA1多数情况会与TRPV1共表

达[78-79], 特别在感觉神经节中大量共表达[80], 两者

紧密联系, 可相互调节[81]。关于疼痛感受的动物实

验表明, TRPA1与TRPV1参与炎性反应, 并在炎性

疼痛中发挥重要作用[82], 全身敲除这两个通道可以

抑制慢性胰腺炎诱发的热痛敏和机械痛敏[83]。敲

除TRPA1通道可以显著降低小鼠结肠炎引起的机

械性痛觉过敏性, 因此TRPA1可能是结肠炎性疼痛

的治疗靶点[84-85]。

虽然未检索到CBD作用于肿瘤细胞中TRPA1
的研究 , 但已知CBD可激活 TRPA1[16], CBD对表

达 TRPA1的神经元产生强烈的兴奋作用 [86],  而
TRPA1又与癌症疼痛有关 , 可作为乳腺癌疼痛治

疗的靶点进行研究 [87]。因此推测CBD也可通过作

用于其他肿瘤细胞中的TRPA1通道缓解癌症患者

的疼痛。有关CBD与TRPA1的数据非常少 , 因此

两者之间在肿瘤细胞中的相关机制仍然值得进一

步研究。

2   VDAC家族
电压依赖性阴离子选择性通道(voltage-depen-

dent anion channel, VDAC)是线粒体孔蛋白家族, 位
于线粒体外膜, 共有VDAC1、VDAC2和VDAC3
等3个家族成员, 其序列在进化中是高度保守的, 占
线粒体外膜总蛋白的10%[88], 其中VDAC1亚型占比

最高, 约为5%, 然后依次是VDAC2和VDAC3。每个

VDAC通道都是由一个单独的VDAC蛋白(约285个
氨基酸, 30~32 kDa)形成的宽β桶结构蛋白构成。这

种单一多肽形成了一个开放时直径为2.5~3.0 nm、

封闭时直径约为1.9 nm的大孔径的开放通道[89]。

VDAC1在细胞质膜上也有表达, 但其在细胞质膜上

的确切功能尚不清楚[90-95]。VDAC家族允许代谢物

和许多离子通过, 是负责线粒体和细胞之间交流的

主要孔道, 平衡细胞代谢和细胞死亡。在磷脂膜上, 
VDAC通道大部分时间在−20 mV~+20 mV的低电压

下都是开放的, 对小离子(如: Cl−、K+、Na+)略有选择

性, 对阴离子有偏好, 并且具有高渗透性[91,96-98]。而

通常施加超过20 mV的正电势或负电势时, VDAC
会从开放状态转换为闭合状态, 此时对阳离子具有

选择性, 渗透性降低, ATP和ADP则无法通过[89]。

VDAC家族是低聚的, 在细胞凋亡时VDAC1低
聚程度增加[99-100]。VDAC通道控制细胞质和线粒

体之间代谢产物的进出, 转运琥珀酸盐、苹果酸

盐、丙酮酸盐和NADH等代谢产物, 在开放状态时, 
VDAC能够高速传递ATP分子[88]。因此, VDAC的

结构、表达水平或状态改变都会破坏这些代谢产

物的转运。

当氧化磷酸化产生的ATP不能被转运时, 细胞

通过上调糖酵解来支持细胞生存。VDAC作为多

种蛋白质的支架, 通过与Bcl-2家族成员或己糖激

酶(hexokinase, HK)相互作用支持糖酵解, 进而防

止细胞凋亡, 从而参与细胞生存或死亡的选择, 并
与癌细胞之间密切相关。VDAC家族是抗癌和线

粒体代谢改变所导致的其他疾病重要的潜在治疗

靶点[88]。
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VDAC1是抗癌的重要靶点。相比于正常细胞

系 , 许多人类肿瘤细胞系中VDAC1的表达水平较

高 [101]。在肿瘤细胞中HK的表达水平也较高 , HK有

四种不同异构体(I、II、III和IV), 其中HK-I和HK-II可
与线粒体外膜上的VDAC1专一性结合 [102]。VDAC1
和HK之间的直接相互作用有利于细胞产生能量并

防止细胞死亡, 破坏它们的关联是靶向VDAC1治疗

癌症的主要方向。有研究证明, CBD可调节线粒体

外膜上VDAC1和HK-II的耦联, 从而导致线粒体功能

和致癌信号通路的强烈转变, 进而引发激素难耐性

前列腺癌细胞的死亡[103]。

3   钙电压门控通道亚基
电压门控钙离子通道 (voltage-gated calcium 

channels, VGCCs)的功能核心是CaVα1亚基 (calcium 
voltage-gated channel subunit alpha1)。在哺乳动物

中有10个不同的基因分别编码CaVα1亚基 , CaVα1
亚基分别是Cacna1A~I和 1S。这 10个 α1亚基与辅

助亚基结合 , 在基因表达的调节、细胞内钙稳态等

多种功能中发挥作用 [104]。VGCCs是细胞中Ca2+内

流的主要途径 , 参与细胞增殖、代谢、凋亡等生理

学过程 [105]。根据其序列同源性可分为三组 ,  分
别编码三类主要的 CaVα1蛋白 : 第一组 1S、1F、
1C、1D编码CaV1(L型 ); 第二组 1A、1B、1E编
码 CaV2(N、P/Q、R型 ); 第三组1G、1H、1I编码

CaV3(T型 )[106-108]。CBD可抑制所有 CaV3(T型 )钙
离子通道 [20], 不同于编码CaV1和CaV2基因的家族

成员 , T型钙通道属于低电压依赖型 (low-voltage-
activated, LVA)钙通道 , 具有低阈值激活和缓慢失活

的生理学特性[109], 在神经系统中分布广泛[110]。

这10个钙离子通道亚基在特定组织和细胞类

型中有独特的生物活性。T型钙通道中, Cacna1G在

瘢痕组织和瘢痕疙瘩成纤维细胞中特异性高表达; 
Cacna1H在大脑、丘脑、杏仁核、基底节区、小脑

浦肯野细胞中高表达; Cacna1I主要分布于下丘脑和

感觉神经内[111]。

由于CaV通道的独特亚细胞定位、蛋白质关联

和功能特性, 从不同CaV通道进入的钙会激活不同

的信号通路, 因此某些CaV通道通常与细胞某些功

能相关。由Cacna1G、Cacna1H和Cacna1I基因编码

的CaV3(T型)通道是许多神经元起搏的基础[112-113]。

T型钙离子通道在神经系统中表达水平较高 , 

同时在多种肿瘤如神经胶质瘤、胚胎瘤、视网膜母

细胞瘤、肾细胞癌、尤因肉瘤等中也有表达(depmap 
portal—https://depmap.org/portal/)。虽未检测到

CBD与CaV3(T型 )通道在肿瘤细胞中互作的研究 , 
但CBD抑制神经细胞中所有T型钙离子通道 , 因此

推测 , CBD应也可作用于肿瘤中的T型钙离子通道 , 
具体机制有待进一步研究。

4   总结与展望
癌症治疗过程中有一定的挑战性 , 很多化疗药

有一定的副作用 , 在治疗过程中会杀伤正常细胞。

越来越多的研究表明 , CBD具有副作用小、不具有

精神成瘾性的优点 , 已被批准为减少化疗副作用的

药物。TRP家族近年来成为了抗肿瘤新药的研发靶

点, 它们在人体内分布非常广泛, 作为肿瘤的治疗靶

点可能对正常细胞产生副作用。CBD的副作用非常

小, 利用它靶向TRP家族或可避免这一问题, 是非常

合适且有前景的。
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