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【 综述 】 

消癌平抗肿瘤药理作用及机制研究进展 

刘  丽，彭雨晴，杨晨欣，刘浩楠，章明星*，张  帅*  

天津中医药大学 中西医结合学院，天津  301617 

摘  要：恶性肿瘤是全球重大公共卫生问题，是导致人类死亡的主要原因之一，早期不易察觉，疾病发展迅速，治疗常常耗

费大量的医疗资源。在临床上，恶性肿瘤多用手术、放疗以及化疗治疗，患者多伴随出现恶心、呕吐、头晕乏力等一系列不

适症状。作为中国传统医学，中医药能够显著缓解肿瘤患者的不良反应、延长生存期，治疗方式易被接受，因其安全有效、

无不良反应的巨大优点已被广泛应用于恶性肿瘤的辅助及支持治疗中，是一项绿色疗法。消癌平是由萝藦科牛奶菜属植物通

关藤制成的单方制剂，具有抗癌、止呕、保肝、利尿及免疫调节等多种药理功效，同时作为天然产物制剂，还具备多靶点、

不良反应小、不易产生耐受性的优点，在临床上广泛用于肝癌、肺癌、食道癌和胃癌等的治疗及放化疗和术前术后的辅助治

疗，常用剂型有注射液、口服液、片剂、滴丸及胶囊等，药理机制包括直接靶向肿瘤细胞、调节肿瘤微环境，抑制肿瘤细胞

增殖、迁移与侵袭，抑制血管生成等。对消癌平的抗肿瘤活性成分、药理机制及临床应用进行总结，旨在为消癌平抗肿瘤的

进一步研究和临床应用提供思路。 
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Progress on anti-tumor pharmacological effects and mechanism of Xiaoaiping 
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Abstract: Malignant tumors are a major global public health problem and one of the main causes of human death. Clinically, malignant 

tumors are mostly treated with surgery, radiotherapy, and chemotherapy, and patients often have a series of uncomfortable symptoms 

such as nausea, vomiting, dizziness and fatigue. Traditional Chinese medicine can significantly alleviate the adverse reactions of cancer 

patients and prolong the survival time, and the treatment method is easy to accept, because of its great advantages of safety, effectiveness 

and no toxic side effects, it has been widely used in the adjuvant and supportive treatment of malignant tumors, and is a green therapy. 

Xiaoaiping is a prescription made of the stem of Marsdeniae tenacissimae, which has a variety of pharmacological effects such as anti-

cancer, antinausea, hepatoprotective, diuretic and immunomodulatory, and as a natural product preparation, it also has the advantages 

of multi-target, small toxicity and side effects, and is not easy to produce tolerance, and is widely used in the treatment of liver cancer, 

lung cancer, esophageal cancer and gastric cancer, as well as chemoradiotherapy and adjuvant therapy before and after surgery. 

Common dosage forms include injection, oral liquid, tablet, drop pill, and capsule. Pharmacological mechanisms include direct 

targeting of tumor cells, regulation of the tumor microenvironment, inhibition of tumor cell proliferation, migration and invasion, and 

inhibition of angiogenesis. This article summarizes the components, pharmacological mechanisms and clinical applications of 

Xiaoaiping, aiming to provide ideas for further research and clinical application of Xiaoaiping against tumors. 
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恶性肿瘤是全球人类死亡的主要原因之一，以

其逐年攀升的发病率与高死亡率造成了巨大的社

会负担，是全人类共同面临的巨大难题。中国癌症

新发病例与日俱增，恶性肿瘤发病率与死亡率都远

远高于世界标准化发病率与世界标准化死亡率，形

势严峻[1]。临床上多使用紫杉醇、顺铂、氟尿嘧啶

等化学药物疗法、放射疗法以及手术治疗恶性肿

瘤，但是这些手段往往会带来恶心呕吐、贫血脱发、

头晕乏力等一系列伴随症状，严重影响生活质量，

患者往往苦不堪言。迄今为止，传统中医药已有数

千年的应用历史，在许多疾病的治疗上都拥有得天

独厚的优势，目前被广泛接受用于癌症的辅助以及

维持治疗，不仅能够有效抑制肿瘤生长和转移，而

且显著缓解肿瘤患者的症状，提高他们的生活质

量，延长患者生存期。近年来，随着相关研究的不

断深入，许多中药已被验证可以通过直接靶向肿瘤

细胞、调节肿瘤微环境、增强免疫、提高放化疗的

敏感性和有效性、减少药物不良反应、调节肿瘤血

管生成、抑制肿瘤细胞迁移与侵袭等多种机制发挥

抗肿瘤作用[2-3]，有着不可忽视的作用。 

消癌平是以通关藤为原料，采用低温提取、生

物分离及高科技离子交换萃取等现代中药制取工

艺制成的中药制剂，现已应用于临床抗肿瘤治疗多

年。通关藤又称乌骨藤、通光散、奶浆藤等，为萝

藦科牛奶菜属植物通关藤 Marsdenia tenacissima

（Roxb.）Wight et Arn.的干燥藤茎制品，是我国西南

地区常用的民族药之一，最早载于《滇南本草》，味

苦、微甘，性凉，功于清热解毒、止咳平喘、祛痰[4]。

现代药理研究已证实通关藤具有抗癌、止呕、保肝

利尿及免疫调节等作用[5]。 

消癌平作为通关藤的提取物制剂，许多临床研

究表明消癌平不仅能够有效缓解肿瘤患者放化疗

所引起的不良反应、改善患者预后、延长其无进展生

存期，而且能够有效降低肿瘤患者血清中一系列肿

瘤标志物的含量[6]；大量体内外实验证明消癌平具有

抑制肿瘤细胞增殖、侵袭等抗肿瘤作用，且在作用机

制上具有多通路、多靶点的显著特点。目前消癌平已

有多种剂型投入临床使用，本文从消癌平的临床应

用、抗肿瘤成分及药理机制等方面对消癌平制剂进

行综述，以期为临床更好地应用提供参考。 

1  消癌平的剂型与抗肿瘤临床应用 

消癌平已投入临床使用多年，已被验证对于肺

癌[7]、食管癌[8]、宫颈癌[9]、乳腺癌[10]、肝癌[11]、结

直肠癌[12]、胃癌[13]、鼻咽癌[14]和膀胱癌[15]等多种肿

瘤有显著治疗意义。迄今为止已衍生出多种剂型，

如注射液[16]、片剂[17]、滴丸[18]、胶囊[19]及口服液[20]

等，其中临床上最常用的是消癌平注射液和消癌平

片，相关的临床与基础研究较多，为临床治疗提供

了较多的循证医学证据。 

1 项荟萃分析结果显示，消癌平注射液联合化疗

对进展期胃癌有较好的疗效，其改善机制与抑制炎

症反应、提高免疫力、降低肿瘤标志物表达有关[21]。

此外，消癌平注射液联合吉非替尼在调节晚期肺癌

患者血清肿瘤特异靶基因 miR-224、肿瘤抑制因子

miR-195 水平方面优于单用吉非替尼，且随访 2 年

发现两者共用有助于提高晚期肺癌患者生存率[22]。

消癌平注射液的 pH 值接近中性，肠道刺激性小，因

而除了静脉注射外，消癌平注射液也可以通过直肠

给药使局部保持较长时间有效药物浓度。临床研究

发现，直肠给药联合化疗能够显著改善前列腺癌、上

皮性卵巢癌以及胃癌患者机体指标，稳定病情，安全

性高，有效减少不良反应的发生，改善患者的生活质

量，且患者 1 年无进展生存率高，中位无进展生存

期长，具有一定的应用价值和推广价值[23-25]。 

陈辉等[26]对 80 例应用消癌平片联合化疗治疗

的中晚期结肠癌患者进行疗效分析，结果表明消癌

平片联合化疗治疗中晚期结肠癌取得良好效果，能

降低癌胚抗原（CEA）、细胞角蛋白 19 片段

（CYFRA21-1）、视黄醇结合蛋白 4（RBP4）、糖类

抗原 19-9（CA19-9）等血清肿瘤标志物水平。另有

团队[27]对 82 例胃癌患者进行了消癌平片疗效研究，

发现消癌平片在减轻患者疼痛的同时，不仅能够降

低胃癌患者外周血中的转化生长因子-α（TGF-α）和

血管内皮生长因子（VEGF）水平，而且不会增加不

良反应发生率，近期疗效显著。消癌平片可显著提高

非小细胞肺癌患者外周血 T 淋巴细胞亚群 CD4+和

CD4+/CD8+水平，改善患者机体免疫功能[2]。消癌平

片对乳腺癌化疗患者脱发、恶心呕吐、腹泻、白细

胞（WBC）计数、天冬氨酸氨基转移酶（AST）水

平及生活质量均有改善作用[28]。除了可以作为化疗

辅助用药使用，消癌平片也可作为术前辅助性预防

用药。原发性肝癌患者术前接受消癌平干预，有助

于降低患者的肿瘤标志物水平、增强抗肿瘤免疫应

答能力，同时减少病灶组织中癌基因表达量，在减

轻肿瘤恶性程度方面具有积极意义[29]。 

在临床上除了与化疗药物合用，消癌平也可与
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其他复方中药联用。参莲胶囊联合消癌平注射液、金

消方联合消癌平注射液治疗非小细胞肺癌均能提高

患者生活质量，通过明显提高 CD3+、CD4+含量及

CD4+/CD8+值增强患者免疫功能[30-31]。1 项前瞻性研

究提示，消癌平注射液联合金龙胶囊治疗老年巨块型

原发性肝细胞性肝癌有效果，且几乎无不良反应，是

一种针对老年原发性肝细胞性肝癌并可推广的抗肿

瘤治疗方法[32]。此外，消癌平注射液也与其他中药注

射液联合应用。通过前后自身对照研究发现，华蟾素

与消癌平注射液联合静脉滴注对晚期肝癌有一定的

治疗作用，安全、无不良反应，尤其适用于不能手术、

化疗、放疗的中晚期原发性肝癌患者[33]。 

2  消癌平主要抗肿瘤成分 

消癌平是由通关藤组成的单方制剂，化学成分

丰富，其主要抗肿瘤成分为 C21 甾体化合物，目前

从通关藤中已分离的 C21 甾体苷类化合物已有 50

余种，包括通关藤苷 A、通关藤苷 I、通关藤苷 G、

通关藤苷 H、17β-通关藤苷元 B、通关藤苷元甲、

通关藤苷元乙、通关藤苷元丙等；除此之外，同时

还含有包括三萜皂苷类、有机酸类、甾醇类以及多

糖类等在内的几百种化合物[34-37]。根据报道，C21

甾体皂苷已被广泛用于治疗食管癌、肺癌、白血病、

肝细胞癌、结直肠癌和胃癌等多种肿瘤[26,38]。消癌

平主要抗肿瘤成分见表 1。

表 1  消癌平主要抗肿瘤成分 

Table 1  Main anti-tumor component of Xiaoaiping 

成分类型 成分中文名称 成分英文名称 分子式 

C21 甾体 通关藤苷 A[34-37] 

通关藤苷 I[36,39] 

通关藤苷 G[36,39-41] 

通关藤苷 H[36,42-43] 

通关藤苷 F[36-37] 

通关藤苷 X[36] 

17β-通关藤苷元 B[34,36-37] 

通关藤苷元甲[34,36-37] 

通关藤苷元乙[36,44] 

通关藤苷元丙[34,36] 

西索苷元[36] 

苦绳苷元 Q[36] 

二氢肉珊瑚苷元[36] 

通光藤苦苷 A[39] 

通光藤苦苷 B[39] 

通光藤苦苷 C[39,45] 

tenacissoside A 

tenacissoside I 

tenacissoside G 

tenacissoside H 

tenacissoside F 

tenacissoside X 

17β-Tenacigenin B 

tenacigenin A 

tenacigenin B 

tenacigenin C 

cissogenin 

drevogenin Q 

dihydrosarcostin 

marsdenoside A 

marsdenoside B 

marsdenoside C 

C48H74O19 

C44H62O14 

C42H64O14 

C42H66O14 

C35H56O12 

C61H96O27 

C21H32O5 

C21H32O5 

C21H32O5 

C35H58O13 

C21H34O5 

C28H42O7 

C21H36O6 

C45H70O14 

C45H68O14 

C46H76O18 

多糖类 夹竹桃糖[36-37] 

加拿大麻糖[36-37] 

阿洛糖[37] 

葡聚糖[37] 

oleandrose 

cymarose 

D-allose 

dextran 

C7H14O4 

C7H14O4 

C6H12O6 

（C6H10O5）n 

三萜类 白桦酯醇[36-37] 

白桦酯酸[36-37] 

牛奶菜萜烯[36-37] 

β-香树脂醇[37] 

betulin 

betulinic acid 

marsdemene 

β-amyrin 

C30H50O2 

C30H48O3 

C30H48O4 

C30H50O 

有机酸类 绿原酸[36-37] 

咖啡酸[36-37] 

琥珀酸[37] 

新绿原酸[36] 

隐绿原酸[36] 

chlorogenic acid 

caffeic acid 

amber acid 

neochlorogenic acid 

cryptochlorogenic acid 

C16H18O9 

C9H8O4 

C4H6O4 

C16H18O9 

C16H18O9 

醇类 牛奶菜醇[36-37] 

豆甾醇[36-37] 

β-谷甾醇[36-37] 

羽扇豆醇[36-37] 

conduritol 

stigmasterol 

β-sitosterol 

lupeol 

C6H10O4 

C29H48O 

C29H50O 

C30H50O 
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3  消癌平及其主要成分的抗肿瘤作用机制 

鉴于消癌平可观的临床抗肿瘤价值，其具体

作用机制研究也越来越受到研究学者的重视，并

取得了丰硕的进展。大量研究发现消癌平能够通

过调控肿瘤细胞的凋亡、自噬、周期、增殖、迁

移、血管生成、多药耐药和肿瘤微环境等多方面

来达到抑制肿瘤的目的。消癌平的抗肿瘤机制汇

总见图 1。

 

↑表示促进或上调；↓表示抑制或下调。 

↑ indicates promotion or upregulation; ↓ indicates inhibition or downregulation. 

图 1  消癌平抗肿瘤的靶点机制总结 

Fig. 1  Summary of anti-cancer molecular targets and mechanisms of Xiaoaiping 

3.1  促进肿瘤细胞凋亡 

细胞凋亡是在多基因、多因素、多通路共同调

控下机体的一种自主程序性死亡。哺乳动物细胞的

凋亡可分为内源性凋亡和外源性凋亡，两者的区别

在于凋亡触发物是如何被细胞感知和整合的。外源

性凋亡由位于质膜上的死亡受体激活介导，而内源

性凋亡则是在没有死亡受体参与的情况下启动，参

与凋亡的细胞死亡效应蛋白主要包括半胱氨酸-天

冬氨酸蛋白酶（Caspase）和 B 细胞淋巴瘤-2 蛋白

（Bcl-2）[46]。Caspase 是一种参与细胞凋亡的半胱氨

酸蛋白酶，Caspase 家族成员通过启动外源性细胞

凋亡传导通路及间接启动内源性细胞凋亡传导通

路，在细胞凋亡的整个过程中发挥关键作用。通关

藤皂苷能够通过损伤线粒体，进而激活细胞色素 C

（Cytochrome C）/Caspase-9/Caspase-3 通路导致肝癌

细胞凋亡，有意思的是，一定浓度的通关藤皂苷可

以促进肝癌细胞的凋亡，但是并不会促进正常肝细

胞凋亡[47]。Li 等[48]也发现消癌平注射液可以通过调

控蛋白激酶 B（Akt）/糖原合酶激酶 3β（GSK3β）

/信号转导和转录激活因子 3（STAT3）信号轴诱导

前列腺癌细胞发生内源性线粒体凋亡，从而抑制前

列腺癌细胞的生长。已有研究表明[49]，通关藤提取

物（MTE）在体外和体内均能诱导细胞凋亡，且其

疏水性提取物最为有效，主要表现为增加肺癌 A549

和 LLC 细胞细胞内 Ca2+浓度，降低细胞内钙调蛋

白（CaM）、钙 /钙调蛋白依赖性蛋白激酶 II

（CaMKII）、磷酸化的 CaMKII、磷酸化的丝裂原活

化蛋白激酶激酶 1/2（p-MEK1/2）和磷酸化的细胞外

调节蛋白激酶（p-ERK）水平，激活凋亡级联反应最

终导致细胞凋亡。即 MTE 还能够通过调控

Ca2+/CaM/CaMK 信号促进肺癌细胞凋亡。Zhang 等[39]

通过液相色谱对MTE进行纯化提取了5种主要C21

甾体（tenacissoside G、tenacissoside I、marsdenoside 

A、marsdenoside B 及 marsdenoside C），发现 5 种
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主要 C21 甾体能够增强 Bel7402 和 HepG2 细胞的

凋亡，且不仅影响同源性磷酸酶 -张力蛋白

（PTEN）/磷脂酰肌醇-3-激酶（PI3K）/Akt 通路，还

影响河马（Hippo）通路，进而抑制肝癌细胞生长。 

3.2  调控肿瘤细胞自噬 

自噬是存在于真核生物细胞内的一种物质周

转过程，能够清除受损的细胞器、错误折叠的蛋白

质等，是维持细胞和机体稳态的核心分子途径，是

调节肿瘤发生、肿瘤生长或肿瘤细胞适应性反应的

多重因素之一。自噬与肿瘤的发生发展密切相关，

但其对于肿瘤细胞的影响目前仍存在争议[50]。有研

究发现通关藤苷 H（TEH）显著增加了肝癌模型小

鼠肿瘤组织中自噬标志物微管相关蛋白 1 轻链 3β

（LC3B）的蛋白表达以及细胞中自噬相关蛋白微管

相关蛋白1-轻链3I/II（LC3-I/II）、自噬相关5（AGT5）

和苄氯素 1（Beclin1）的 mRNA 和蛋白水平，且具

有剂量相关性。TEH 联合放疗协同促进肝癌 HepG2

细胞自噬的同时，还增加了肝癌细胞的放疗敏感性
[42]。MTE 处理不仅诱导 MHCC-97H 和 HepG2 细胞

中自噬小体的形成，而且增加了 LC3 基因的 mRNA

水平，表明 MTE 可能通过诱导自噬来抑制肝癌细

胞的生长。即使在低质量浓度（12.5 mg∙L−1）下，

MTE 也能够显著抑制人肝癌细胞 MHCC-97H 和

HepG2 的生长[51]。Jiao 等[52]发现，MTE 处理非小

细胞肺癌 A549 和 H1975 细胞后，自噬标志物 LC3-

I、LC3-II 呈剂量和时间相关性增加，表明 MTE 影

响细胞自噬过程；但螯合体 1（p62）蛋白水平也同

样以剂量和时间相关性被上调，作为 LC3 和泛素化

底物之间的纽带，其升高提示 MTE 处理后底物降

解受阻，自噬流受损；经自噬诱导剂处理后，MTE

仍然抑制了细胞自噬。这表明 MTE 能够通过阻断

自噬流来抑制肿瘤进展。 

3.3  抑制肿瘤细胞周期和增殖 

肿瘤细胞的恶性增殖能力是区别于正常细胞

的一大特征，其中细胞周期是细胞增殖的核心环

节，许多中药已被证实具有抑制肿瘤细胞增殖、阻

滞肿瘤细胞周期的作用，具有巨大的临床治疗潜

力。利用消癌平中活性成分可调控 Cyclin、CDK 和

CKI 等基因表达，达到抑制肿瘤细胞生长的目的。

细胞周期和增殖涉及到多种细胞信号通路，其中

Akt/GSK-3β/G1/S-特异性周期蛋白-D1（CyclinD1）

通路与肿瘤细胞的快速增殖有着密切联系。陈丽佳

等[43]通过检测该信号通路考察 TEH 对人鼻咽癌

CNE-2 细胞增殖与凋亡的影响。实验发现，TEH 通

过抑制 Akt 的磷酸化激活，加强 GSK-3β 对 Cyclin 

D1 的抑制作用，遏制细胞周期的进展，最终抑制

CNE-2 细胞的生长和增殖。Li 等[38]采用流式细胞仪

分析检测了经由消癌平主要活性成分——C21 甾体

皂苷处理后的人胃癌细胞 BGC-823 和 AGS 细胞的

细胞周期时相分布，结果表明，160 μg∙mL−1 的 C21

甾体皂苷通过降低 G0/G1 期中的细胞比例，显著阻

滞了细胞周期进程，同时也增加了 G2/M 期细胞的

百分比。Wang 等[40]发现通关藤苷 G（TG）可以通

过磷酸化肿瘤蛋白 53（p53）的 Ser46 位点，选择性

地促进 p53 的抑癌功能，进而放大细胞周期阻滞效

应，且 100 μmol∙L−1 的 TG 使人结直肠癌细胞 RKO

和 LoVo 细胞中 p53 的表达水平分别增加了 2.5 倍

和 3.2 倍，p21 的表达水平分别增加了 2.1 倍和 3.0

倍。此外，TG 对 G0/G1期阻滞相关蛋白如周期蛋白

依赖性激酶 2（CDK2）、周期蛋白依赖性激酶 4

（CDK4）、周期蛋白依赖性激酶 6（CDK6）、cyclin 

D1 和细胞周期蛋白 E（cyclin E）的表达均有不同

程度的抑制作用，从理论上解释了 RKO 和 LoVo 细

胞的 G0/G1 期阻滞原因。同时，该研究团队也发现

TG 和 5-氟尿嘧啶（5-FU）联合治疗在体内表现出

协同作用，这也可能是二者联用对人结直肠癌细胞

生长抑制作用增强的原因。 

3.4  调控肿瘤细胞迁移和侵袭 

抑制肿瘤细胞的迁移和侵袭被普遍认为是有

效的治疗方法，检测肿瘤细胞迁移和侵袭能力是评

估药物干预效果的一项重要指标。消癌平可通过下

调 CC 基序趋化因子受体 5（CCR5）-CC 基序趋化

因子配体 5（CCL5）轴及其下游信号分子 ras 同系

物家族成员 C（Rho C）的表达、局部粘着斑激酶

（FAK）的磷酸化来抑制人肺癌 A549 细胞的迁移和

侵袭[53]；当与紫杉醇联用时，可通过下调激活转录

因子 3（ATF3）抑制人乳腺癌细胞 MDA-MB-231 迁

移和侵袭，在体内抑制人乳腺癌转移瘤模型小鼠的

肿瘤生长 [54]。消癌平中 4 种 C21 甾体皂苷

（marsdenoside C、11α-O-tigloyl-12β-obenzoyltenacigenin 

B、 11-α-O-2-methylbutyryl-l2β-obenzoyltenacigenin 

B 和 11α-O-benzoyl-12β-otigloyltenacigenin B）均能

下调基质金属蛋白酶-2（MMP-2）和 MMP-9 蛋白

的表达，进一步减弱其对细胞外基质成分和Ⅳ型胶

原的降解，抑制人非小细胞肺癌细胞 A549 细胞的

迁移和侵袭，并且存在浓度相关性[45]。除此之外，
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有研究表明，MTE 可以有效抑制神经胶质瘤细胞

U87 的迁移及侵袭，但对正常人星形胶质细胞

NHAs 没有明显的增殖抑制和毒性，而这可能是由

于 MTE 上调分泌型卷曲相关蛋白 1（SFRP1）并通

过 lncMEG3/miR-542-3p 轴阻断 Wnt/β-连环蛋白（β-

catenin）通路的激活，从而达到抑制效果，同时提

示深入了解 lncRNA/miRNA/mRNA 及其通路在癌

症患者中医治疗中具有重要意义[55]。Wen 等[56]比较

了单独使用消癌平注射液或化疗药 S-1 及二者联合

应用对人胃癌 BGC-823 和 MGC-803 细胞增殖、侵

袭和转移的体内外影响，实验结果发现，各剂量的

消癌平注射液均能减少穿膜细胞数，高剂量组的抑

制作用明显高于低剂量组，且消癌平注射液与 S-1 具

有协同抗肿瘤作用，机制可能与其下调人胃癌细胞中

MMP-9、神经钙黏蛋白（N-cadherin）和波形蛋白

（vimentin），上调 E-钙黏蛋白（E-cadherin）有关。 

3.5  调控血管生成 

血管参与向正常组织和肿瘤组织输送氧气和

营养物质以满足其生长需要，通过血管生成形成新

血管对实体肿瘤的生长至关重要，肿瘤血管生成是

肿瘤生长、侵袭和转移所必需的条件，也是癌症的

一个标志性特征。因此，靶向血管生成是治疗实体

肿瘤的重要途径。负责启动血管生成萌发的分子包

括血管内皮生长因子 A（VEGF-A）、血管内皮生长

因子受体 2/3（VEGFR2/3）以及 Notch 信号转导受

体，可以通过刺激内皮细胞形成新血管，其中 VEGF

与 VEGFR2 结合可诱导血管生成[57-58]。有团队使用

人脐静脉内皮细胞 HUVECs 作为体外模型，发现消

癌平注射液可剂量和时间相关性地抑制 HUVECs

增殖，分别采取 HUVEC 管腔形成实验、大鼠动脉

环出芽实验以及鸡胚绒毛尿囊膜（CAM）等方法从

体外和离体水平验证了消癌平注射液对血管生成

的抑制作用，其中消癌平注射液 40 mg∙mL−1 组抑制

血管生成作用强于阳性药索拉菲尼，消癌平注射液

能够减少 VEGF 和 VEDFR-2 的结合，提示其对血

管生成具有直接抑制作用[59-60]。 

Dai 等[61]通过 CAM 实验发现，用 MTE 处理的

CAM 显示新形成的血管明显减少。MTE 可以通过

靶向血管生成来延缓人肝癌细胞 MHCC97H 和

HepG2 细胞的生长。MTE 通过下调血管生成相关

的生物标志物，包括 VEGFA，血小板衍生生长因子

受体 β（PDGFRB）和血管性血友病因子（VWF），

阻断分泌的血管生成分子，阻碍肿瘤内血管网络的

生成，从而发挥抗肿瘤作用[62]。Li 等[41]先后通过多

组学分析以及动物实验表明，消癌平的有效成分

TG 可能通过靶向缺氧诱导因子（HIF1α），抑制其

活性，减少 VEGF 的合成，验证了 MTE 在体内可

以通过抗血管生成从而达到抗肿瘤的目的。 

3.6  调控肿瘤细胞多药耐药性 

化疗作为癌症治疗的主要手段之一，可显著减

少癌细胞的增殖并减少肿瘤体积，但是也促进了化

疗耐药性和癌症转移[63]。肿瘤细胞对抗肿瘤药物的

耐药性是癌症化疗疗效的主要障碍，其主要机制之

一是固有或获得性转运体蛋白增加药物外排，包括

P-糖蛋白（P-gp/MDR1/ABCB1）、多药耐药相关蛋

白（MRP1/ABCC1、MRP2/ABCC2），乳腺癌耐药蛋

白（BCRP/ABCG2）等。在临床上，消癌平常与紫

杉醇、吉非替尼等化疗药物联合应用。Wu 等[44]通

过 研 究 消 癌 平 的 主 要 甾 体 苷 元 11α-O-2-

methylbutanoyl-12β-O-tigloyl-tenacigenin B（MT2）

对紫杉醇诱导的肿瘤细胞多药耐药的影响，发现

MT2 可以逆转紫杉醇所导致的人宫颈癌 HeLa 细胞

和 HeLa 移植瘤中的 P-gp 与 MRP2 过表达以及多药

耐药。其机制可能与 MT2 通过抑制 P-gp 和 MRP2

的表达，直接抑制 P-gp 的转运功能，从而阻碍细胞

膜药物外排泵有关。同时，该研究团队还观察到

MT2 具有高渗透性，不能在 Caco-2 细胞单层中转

运，提示 MT2 以非底物方式与 P-gp 相互作用。Kong

等[64]的实验证明，通关藤注射液在体内外均能逆转

卵巢癌 A2780 细胞对紫杉醇的耐药性，其机制可能

是通关藤注射液激活 TGF-β 活化激酶 1 结合蛋白 1

（TAB1）/转化生长因子激酶 1（TAK1）/p38 丝裂原

活化蛋白激酶（p38 MAPK）信号通路，调控 BCL2

相关X 蛋白（Bax）、Bcl-2 蛋白的表达，提高A2780/T

细胞对紫杉醇的敏感性。除此之外，消癌平注射液

与紫杉醇联用增强紫杉醇对卵巢癌 A2780 细胞增

殖的抑制作用也可能与 XAPI 抑制与药物代谢相关

的核受体 PXR 和下游药物代谢酶 CYP2C8 表达有

关[65]；二者联用抑制另一种卵巢癌 SK-OV-3 细胞生

长的机制可能是因为消癌平注射液抑制了下游代谢

酶 CYP2C8、CYP3A4、转运体 P-gp 和抗凋亡蛋白

Bcl-2 的表达[66]；该团队也发现消癌平和紫杉醇亦能

协同抑制人乳腺癌细胞 MDA-MB-231 生长，而抑制

ATF3 可能是提高紫杉醇疗效的潜在机制[51]。这些结

果验证了通关藤注射液在逆转紫杉醇耐药方面的

有效性。 
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3.7  调节肿瘤微环境 

肿瘤微环境（TME）是指肿瘤细胞产生和生活

的内环境，包括肿瘤细胞以及周围的血管、成纤维

细胞、免疫细胞、骨髓源性炎症细胞、胶质细胞、

各种信号分子、细胞外基质以及浸润在内的生物分

子等。肿瘤与 TME 密切相关，二者可以互相影响，

故靶向 TME 也是抗肿瘤治疗的一个重要思路[67]。

研究发现 MTE 可以通过抑制结直肠癌 HCT116 和

LoVo 细胞中转化生长因子-β（TGF-β1）分泌和程序

性死亡受体-配体 1（PD-L1）表达，抑制调节性 T

细胞（Treg）分化，增强小鼠和患者体内的抗肿瘤

T 细胞反应，从而逆转 TME 的免疫抑制状态。体外

和体内研究皆证明了 MTE 的免疫调节功能和抗肿

瘤作用[68]。肿瘤相关巨噬细胞（TAMs）是 TME 中

的重要一员，TAMs 的 M2 样表型具有免疫抑制作

用，Fu 等[69]的研究揭示了消癌平通过抑制肝癌衍生

生长因子（HDGF）表达和促进巨噬细胞从 M2 型向

M1 型极化的抗肿瘤机制，已知 HDGF 能够上调非

小细胞肺癌（NSCLC）细胞中白细胞介素 4（IL-4）

的表达，并通过巨噬细胞中 IL-4/酪氨酸激酶 2 亚家

族成员 1（JAK1）/STAT3 信号通路促进 M2 极化，

而消癌平在体外能够干扰 NSCLC 与 TAMs 的相互

作用，在体内通过降低肝癌细胞衍生生长因子

（HDGF）表达而抑制肿瘤的生长。另有研究发现，

MTE 可以通过调节肿瘤微环境重要组分内皮细胞

（ECs）的功能而发挥抗肿瘤作用，即通过激活蛋白

激酶 A（PKA）-内皮型一氧化氮合酶（eNOS）信

号通路诱导 ECs 释放一氧化氮（NO），NO 反过来

抑制肿瘤细胞增殖和诱导细胞凋亡[70]。 

3.8  其他机制 

内质网是细胞中钙储存、脂质合成以及蛋白质折

叠和分泌所必需的细胞器，可以动态适应蛋白质折叠

需求。然而，细胞外刺激和细胞内稳态的变化会导致内

质网中的蛋白质错误折叠。内质网使用其蛋白质折叠

状态作为信号来协调下游适应性或凋亡反应[71]。MTE

对非小细胞肺癌的抑制作用可能与诱导内质网应激有

关。Yuan 等[72]发现内质网可能是 MTE 发挥抗非小细

胞肺癌作用的主要细胞器之一。MTE 处理后，肺癌细

胞 PC-9 和H1975 中内质网应激相关标志物 ATF6、葡

萄糖调节蛋白 78（GRP-78）、ATF4、X-box 结合蛋

白 1（XBP1s）和 C/EBP 同源蛋白（CHOP）的表达

水平显著升高，且有效抑制 TAM 受体酪氨酸激酶

AXL 的磷酸化。体内外实验结果表明 MTE 能够通

过剂量相关的方式抑制 AXL 的磷酸化水平，诱导

内质网应激相关性免疫原性细胞死亡而发挥抗肿

瘤作用，其中山柰酚可能是 MTE 中抑制 AXL 的活

性成分。 

干性被认为是肿瘤发生发展中的关键因素，干

性越强代表肿瘤细胞自我更新能力越强，肿瘤恶性

程度则越高[73]。有研究发现，消癌平可通过调节上

皮细胞黏附分子（EpCAM）、SRY-box 转录因子 2

（Sox2）、八聚体结合转录因子（Oct4）、分裂样蛋白

4（SALL4）、分化簇 24（CD24）、CD47、CD13 和

醛脱氢酶 1（ALDH1）等多种干性标志物和全能因

子的表达以及抑制 Hippo、Wnt，以及介导刺猬

（Hedgehog）信号通路显著抑制肝癌裸鼠模型皮下

移植瘤的生长，发挥其抗肿瘤作用[74]。消癌平的抗

肿瘤作用机制汇总见表 2。 

表 2  消癌平的抗肿瘤作用机制 

Table 2  Anti-tumor effect of Xiaoaiping 

癌种 实验模型 机制 通路 文献 

胃癌 BGC-823、SGC-7901、AGS细胞 增殖、凋亡、自噬 P13K/Akt/mTOR 38 

肝细胞癌 Bel7402、HepG2细胞，Balb/c裸鼠 增殖、凋亡、迁移、侵袭 PTEN-PI3K/Akt 39 

结直肠癌 RKO、LoVo、HCT-8、HCT116、HT-

29细胞，Balb/c小鼠 

增殖、凋亡、细胞周期阻滞  40 

肝细胞癌 H22、SMMC-7721细胞，昆明小鼠 增殖、凋亡、血管生成 JAK-1 41 

肝细胞癌 Huh-7、HepG2细胞，Balb/c裸鼠 增殖、凋亡、自噬 PI3K/Akt/mTOR 42 

鼻咽癌 CNE-2细胞 增殖、凋亡、迁移、侵袭 Akt/GSK-3β/ 

Cyclin D1 

43 

宫颈癌 HeLa细胞，Balb/c裸鼠 增殖、多药耐药  44 

肺癌 A549细胞 增殖、凋亡、细胞周期阻滞、迁移、侵袭  45 
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表 2（续） 

癌种 实验模型 机制 通路 文献 

肝细胞癌 Li-7、HepG2、L-02细胞，Balb/c小鼠 增殖、凋亡 Cytochrome C/ 

Caspase-9/ 

Caspase-3 

47 

前列腺癌 PC3、DU145、RM-1细胞，NOD-SCID小鼠 增殖、凋亡 Akt/GSK3β/STA

T3 

48 

肺癌 A549、LLC细胞，C57BL/6小鼠 增殖、凋亡 Ca2+/CaM/CaMK 49 

肝细胞癌 MHCC-97H、HepG2细胞  增殖、凋亡、自噬、细胞周期阻滞 MIF/mTOR 51 

肺癌 A549、H1975细胞 增殖、凋亡、自噬 ERK 52 

肺癌 A549细胞 增殖、迁移、侵袭 CCR5-CCL5 axis 53 

乳腺癌 MDA-MB-231细胞，Balb/c裸鼠 增殖、凋亡、迁移、侵袭、多药耐药  54 

神经胶质瘤 U87、U251细胞，Balb/c裸鼠 增殖、迁移、侵袭 Wnt/β-catenin 55 

胃癌 BGC-823、MGC-803细胞，Balb/c裸鼠 增殖、迁移、侵袭  56 

 HUVECs细胞，六日龄受精鸡胚，雄性SD

大鼠 

增殖、迁移、侵袭、血管生成  59 

 HUVECs细胞 增殖、凋亡、细胞周期阻滞、血管生成 PKC 60 

B细胞淋巴瘤  EC、A20细胞，C57BL/6小鼠、Balb/c 

小鼠、受精鸡胚 

增殖、血管生成  61 

肝细胞癌 MHCC97H、HepG2、HUVECs细胞，Bal

b/c裸鼠 

增殖、迁移、侵袭、血管生成  62 

卵巢癌 A2780细胞，Balb/c裸鼠 增殖、凋亡、迁移、侵袭、多药耐药 TAB1/TAK1/p38 

MAPK 

64 

卵巢癌 A2780细胞 增殖  65 

卵巢癌 SK-OV-3细胞，Balb/c裸鼠 增殖、凋亡、细胞周期阻滞、多药耐药  66 

结直肠癌 HCT116、LoVo、Jurkat 

T细胞，Balb/c小鼠 

肿瘤微环境  68 

肺癌 H1975、PC-9、H292、LLC细胞，C57BL/6

小鼠 

增殖、迁移、侵袭、肿瘤微环境 IL-4/JAK1/ 

STAT3 

69 

肺癌 A549、H1975细胞，Balb/c裸鼠 肿瘤微环境 PKA-eNOS-NO  70 

肺癌 PC-9、H1975细胞，C57BL/6小鼠 内质网应激、迁移  AXL 72 

肝细胞癌 Hep3B细胞，Balb/c裸鼠 增殖、干性 Hippo，Wnt， 

Hedgehog 

74 

4  结语与展望 

中医作为中国的传统医学，有其独特的辨证理

论依据以及组方配伍，在许多疾病的治疗上都有着

独一无二的优势。中药方剂成分复杂，涉及多个靶

点、多条通路，一直是药理研究的重点[75]。在肿瘤的

治疗中，临床多使用放化疗与手术治疗，其带来的不

良反应往往难以忽略，严重影响患者正常工作生活，

中医药的存在则巧妙弥补了这些缺点，深入研究、挖

掘中药的潜在机制，具有极大的现实意义[76]。 

消癌平临床已投入使用多年，经大量文献证实

具有确切的抗肿瘤疗效，可作为化疗辅助药物或者

术前预防性药物使用，对多种类型的肿瘤都有明显

的抑制作用，是近年来抗肿瘤药物研究与开发的热

点。消癌平目前扮演着多重角色，有多种剂型可供

治疗选择。作为注射液使用时，既可用 0.9%氯化钠

注射液也可用葡萄糖注射液进行配制，能满足多个

癌种、不同患者的治疗需求，使用方便快捷，紧跟

现代医疗给药手段，亦是中医药的创新点之一。作

为针剂使用时，可应用于灌肠疗法，配合化疗可减

少晚期胃癌患者不良反应的发生，且无 1 例由于药

物不良反应而将治疗延迟或者终止。片剂、胶囊、

口服液等多种剂型也迎合了众多患者的用药需求，
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满足了治疗方案的个体化特点，这也体现了中医药

思维中的因人施治理念，可见剂型的发展对中药方

剂的临床应用有着不可忽视的意义。中药制剂多采

取水提、醇提，提取浓缩是中药制药的基本环节，

如何提高中药制剂的生物利用度一直是临床药物

开发的重难点，开发更高效的制剂技术将是临床抗

肿瘤治疗的刚需。 

许多研究团队针对消癌平可观的临床疗效展

开了深入的机制挖掘，近年来取得了丰硕的研究成

果。大量证据表明，消癌平可以促进肿瘤细胞凋亡、

影响肿瘤细胞自噬，还可以使其细胞周期前期停滞

抑制肿瘤细胞的异常增殖使其死亡，但是否能通过

其他的肿瘤细胞死亡机制发挥作用还不清楚，相关

研究比较缺乏，值得后续探究。除了直接靶向肿瘤

细胞，消癌平已被验证能够通过调节肿瘤血管生

成、影响肿瘤微环境、影响内皮细胞等发挥抗肿瘤

作用，但相关机制研究不够全面深入，还需深入研

究探讨。 

消癌平作为通关藤的单药制剂，其成分已被反

复探究，但针对消癌平的药物代谢与药物动力学研

究尚有欠缺，有待进一步研究探讨。 

多通路、多靶点是消癌平作为中药制剂的独特

优势，虽已有诸多研究从各个方面证实了消癌平的

抗肿瘤机制，但其通过调节机体免疫治疗肿瘤的机

制仍有待深入研究证实，关于肿瘤代谢方面亦留有

较大空白。对于消癌平的进一步探索或将给予临床

用药更优指导。 
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