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有毒中药的抗癌作用及合理应用

张须学，程晓卫
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有毒中药是指药理作用强，治疗剂量与中毒剂量比较接

近，安全度小，易引起中毒反应，或致人死亡的中药。癌毒致

病暴戾，毒陷邪深，非攻不克，故常采用以毒攻毒之法，选用

药性剧烈的毒剧中药，以达到攻坚蚀疮、破瘀散结之目的。现

代医学研究也证明，有毒中药对肿瘤的治疗作用，主要是它

能对癌细胞产生直接的细胞毒作用。

1有毒中药的毒性成分

通过对有毒中药的成分分析表明，其毒性成分主要是生

物碱类(如士的宁、马钱子碱、乌头碱等)、苷类(大戟苷、牵牛

子苷、蟾酥毒素、商陆毒素等)、毒蛋白类(如植物性毒蛋白、毒

性蛋白等)、酚或有机酸类(如斑蝥素、尿黑素等)、金属元素

(如砷、汞、铅笺)等。统计显示，这些有毒中药主要来源于毛莨

科、茄科、百合科、大戟科及天南星科。其药性大小与所含毒性

成分的类别及量有明显关系，如生物碱类成分最明显，随着毒

性程度升高，含生物碱类成分的质量分数也相对提高。

2有毒中药的致毒机制

2．1生物碱类：主要是对中枢神经系统有毒性作用。如含乌

头碱的川乌、草乌、附子等，其毒性主要表现为作用于中枢神

经系统及周围神经系统的症状，中毒机制是过量的乌头碱先

兴奋后麻痹各种神经末梢，刺激迷走神经中枢，甚至麻痹血

管运动中枢、呼吸中枢，导致心源性休克、呼吸衰竭而死。又

如含番木鳖碱的马钱子等，其毒性主要作用于脊髓、大脑皮

质或延脑等高级神经中枢，主要表现为脊髓反射性的兴奋显

著抗进，引起特殊的强直性痉挛，常因呼吸肌强直性收缩而

引起窒息死亡。

2．2苷类：主要是对循环系统有毒性作用。如商陆中的商陆

皂苷对交感神经有刺激作用，促进胃肠道蠕动并刺激肠黏

膜，引起腹痛、腹泻，且有溶血作用，用量过大可引发惊厥，严

重者血压下降，瞳孔散大，心脏抑制和麻痹而死亡。木鳖子中

的木鳖子皂苷能使血压下降，心搏加快，严重者死亡。

2．3毒蛋白类：主要是对消化系统有毒性作用。如巴豆中毒

性球蛋白，能溶解红血球使局部细胞坏死，内服使消化道腐

蚀出血，并损坏肾脏而尿血。苍耳子中的苍耳子毒蛋白能引

起神经消化系统机能障碍，使毛细血管通透性增加。

2．4金属元素：对人体毒性较大的主要有含砷、汞、铅类等矿

物类药物。砷为细胞原浆毒，作用于机体酶系统，抑制酶蛋白的

巯基，使失去活性，阻碍细胞氧化和呼吸，而且损害神经细胞，

使神经系统发生各种病变，如砒石、雄黄等。汞为一种原浆毒，

汞化合物对人体具有强烈的刺激性和腐蚀性，并能抑制多种酶

的活性，引起中枢神经和植物神经功能紊乱，如水银、轻粉、朱

砂等。铅是多亲和性毒物，作用于全身各个系统，主要损害神

经、造血、消化和心血管系统，如铅粉、密陀僧等。

3有毒中药的抗癌机制

研究表明，有毒中药的抗癌机制主要是通过对癌细胞的

直接杀伤、诱导凋亡及诱导分化而发挥细胞毒的作用。

3．1 抑制杀伤作用：以鸦胆子提取物制成的鸦胆子油乳剂，

对人肾颗粒细胞癌细胞系GRC一1及人肾透明细胞癌RLC-

310细胞的生长有明显的抑制作用，可直接破坏肾癌细胞

膜、线粒体膜、内质网膜及核膜等膜性系统，使肾癌细胞变性

并坏死；鸦胆子油乳剂还可阻止GRC一1及RLC一310细胞由

G。／G。期向S期进展，以抑制DNA合成，并使DNA指数下

降n]。巴豆总生物碱可使小鼠腹水型肝癌细胞质膜ConA受

体的侧向扩散速度明显增加，而细胞浆基质结构程度有所改

变。临床应用对甲状腺癌、胃癌、肝癌等多种癌症均有良好效

果，尤其对晚期癌症，多有明显的止痛作用[2]。雷公藤甲素、

乙素均有明显的抗肿瘤活性。对白血病患者人离体白细胞有

明显的抑制或杀灭作用。雷公藤甲素对检测的3种国内胃癌

细胞系均显示较明显的生长抑制作用[3]。近年，从雷公藤浸

膏中分得的具有明显抗癌活性新组分，能延长小鼠乳腺癌荷

瘤小鼠的生存期，对大鼠实验性肺癌瘤重抑制率达65．13％。
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雄黄、砒霜可抑制癌细胞核酸代谢，干扰DNA、RNA合成，

抑制蛋白质合成，阻止细胞的有丝分裂，从而使癌细胞的形

态和功能发生变化，杀伤癌细胞。另外，生半夏、生天南星、长

春花、蓖麻子、大戟、泽漆、全蝎、蜈蚣等也有明显的抑杀癌细

胞的作用。

3．2诱导凋亡：诱导肿瘤凋亡是近年来肿瘤治疗研究的一

个热点，也是治疗肿瘤的重要途径。去甲斑螯素对K。。：细胞

有较强的增殖抑制作用，24 h后达到凋亡高峰。各浓度去甲

斑螯素作用24 h后，G，期细胞百分数均减少，S期与G。+M

期细胞百分数增加，呈现G：+M期阻滞现象，且有明显的时

间和剂量效应[4]。砒霜可促进急性早幼粒细胞白血病(APC)

细胞株NB。细胞凋亡，表现为核碎裂，出现凋亡小体。雷公

藤红素可有效地诱导人肥大细胞白血病细胞素HMU一1细

胞凋亡，主要发生在细胞S期。细胞凋亡的发生与药物上调

促凋亡基因bax、c—MYC和下调抑凋亡基因bcI一2的表达有

关[5]。雄黄对HL一60、NB。、K 562／ADM细胞均有促凋亡作用。

且作用的早期主要以细胞凋亡为主，临床用雄黄治疗慢性粒

细胞性白血病效果明显“’7]。

3．3诱导分化：是诱导癌细胞向正常细胞逆转的重要方法。

砒石能明显诱导HL一60细胞向粒细胞系统分化，使G。期细

胞比例明显增加，并通过诱导分化达到缓解白血病的目

的[8]。另外，巴豆、雄黄等也都有类似作用。

4合理应用

4．1炮制减毒：对毒性成分本身就是有效成分的中药，可根

据其所含成分的性质，选择适当炮制减毒方法。如马钱子所

含士的宁小剂量有兴奋脊髓作用，但毒性极大，成人口服

5～10 mg就会中毒，炮制时用砂烫或油炸，破坏其中部分毒

性成分；巴豆是剧烈的泻下药，其巴豆油口服20滴可致人死

亡，炮制时通过压榨去油制霜，除去大量油质，以降低毒性、

缓和峻泻作用。对毒性成分与药效成分无关的中毒，应尽量

降低或除去毒性成分。如生川乌所含的乌头碱是毒性极强的

双酯型生物碱，经加热水解的炮制处理，生成了几乎无毒性

的生物碱乌头胺；附子的炮制是用卤水或矾水长时间泡漂，

使有毒成分乌头碱溶于水除去。

4．2配伍减毒：临床应用有毒药物时，可通过适当配伍减轻

或消除其毒性或副作用。如张仲景在运用附子时，多与于姜、

甘草、生姜等配伍。现代研究证明，干姜、甘草均可影响附子

生物碱而大大降低其毒性。有学者对乌头配甘草的水煎液进

行了定量、定性分析，结果显示，乌头配甘草同煎较乌头单

煎，其乌头碱的溶出率降低22％，初步说明甘草解乌头毒，

可能是由于降低了乌头中乌头碱的溶出率。临床研究证实，

复方马钱子汤中对马钱子起减毒作用的主要成分是甘草；全

蝎配玄明粉内服，可促进全蝎毒素的排出，以降低毒性。另

外，严格控制有毒中药的用药剂量、疗程，也是合理应用有毒

中药的重要措施。一般应用有毒中药应从小剂量开始，在仔

细观察中逐渐增加剂量，不要超过极量；疗程应中病即止，以

免造成累积性中毒。

5结语

有毒中药既能致毒也能抗癌。只要能合理应用，就能趋

利避害，使有毒中药在癌症的治疗中发挥重要作用。
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应值接近，因而峰面积比和各组分的质量比极其接

近，同时灵敏度和稳定性亦能符合测定的要求，是一

应用广泛的新型检测器。

本实验以HPLC—ELSD法用于测定穿心莲片

中穿心莲内酯，准确、可靠，为穿心莲药材及制剂中

穿心莲内酯的测定提供了参考方法。
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