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中药活性成分抗肝癌的研究进展 

刘  斐 1, 2，商  倩 1，张士俊 1* 
1. 天津药物研究院 天津市新药设计与发现重点实验室，天津  300193 
2. 天津中医药大学，天津 300193 

摘  要：近年来，中药以其显著的临床疗效，在肝癌的治疗中发挥着不可替代的作用，中西医结合治疗肝癌已成为其临床治

疗中的一种重要手段。通过综述近年来中药治疗肝癌方面的相关实验研究文献，中药抗肝癌的主要活性成分为多糖类（真菌

多糖；植物多糖等）、黄酮类（黄酮和黄酮醇；黄烷酮醇；异黄酮；查耳酮等）、皂苷类（三萜皂苷；甾体皂苷）、萜类（倍

半萜；二萜；三萜；多萜等）和挥发油、生物碱类（异喹啉生物碱；甾体生物碱等）。 
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Research progress in anti-hepatoma of active ingredients in Chinese materia medica 
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Abstract: Because of the significant therapeutic effect, Chinese materia medica (CMM) plays an important and irreplaceable role in 
the treatment of hepatoma nowadays. Through reviewing the recent researches, the main active constituents with anti-hepatoma 
activity are polysaccharides (fungus polysaccharose and plant polysaccharides), flavonoids (flavone and flavonol, flavanonol, 
isoflavone, and chalcone), saponins (triterpenoid saponin and steroid saponin), terpenoid (sesquiterpene, diterpene, triterpene, and 
polyterpene), volatile oil, and alkaloids (isoquinoline alkaloid and steroid alkaloid). 
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肝癌是临床上常见的恶性肿瘤，据最新统计，

全世界新发肝癌患者每年约 60 万，居恶性肿瘤的第

5 位，被称为肿瘤之王[1]。中药治疗肿瘤是中国独

特的治疗方法，中药以其资源丰富，副作用少等优

点应用于临床，在肝癌的治疗中发挥着不可替代的

作用。中药的主要抗肝癌化学成分包括生物碱类、

黄酮类、糖类、甾体及其苷类、萜类和挥发油、醌

类、肽与氨基酸、脂肪酸类等。本文针对近年来学者

对中药抗肝癌的研究，综述中药抗肝癌的活性成分。 
1  多糖类 

多糖（polysaccharide）是由 20 个以上的单糖通

过糖苷键连接形成的含醛基或酮基的多羟基聚合物

及其衍生物，广泛分布于动物、植物及微生物的细

胞壁中。多种构型的多糖都具有抗肿瘤活性，但是

以 1,3-D-葡聚糖和 1,4-D-葡聚糖占优势的多糖活性

最为显著[2]。研究发现珠子参多糖、黄蘑多糖、枸

杞多糖、黄芪多糖等均对肝癌有显著的作用。 
    珠子参多糖是五加科人参属植物珠子参 Panax 
japonicuS C. A. Meyer var. major (Burkill) C. Y. Wu 
et K. M. Feng 中的有效成分，陈涛等[3]将 H22 荷瘤

小鼠分为生理盐水对照组和 5-氟尿嘧啶（5-FU，25 
mg/mL）阳性对照组、珠子参多糖（50 mg/mL）＋

5-FU（25 mg/mL）组，对照组和 5-FU 组 ip 给药，

珠子参组 ig 给药，连续 11 d。发现珠子参多糖有较

强的抑瘤作用，抑瘤率为 34.44%。胸腺指数、脾指数、

CD4+/CD8+比值，外周血血清中血管内皮生长因子含

量及生命延长率均高于 5-FU 组（P＜0.01），提示珠

子参多糖能有效阻止肿瘤机体免疫器官的萎缩，从

而起到免疫激活作用。 
马岩等[4]将黄蘑 Hohenbuehelia serotina (Pers. 
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Fr.) Sing.中黄蘑多糖作用于 H22 荷瘤小鼠，分为生

理盐水对照组，环磷酰胺（CTX，15 mg/kg）组，

黄蘑多糖低、中、高剂量（20、40、80 mg/kg）组，

均连续 ip 给药 10 d，发现其对 H22 荷瘤小鼠的平均

抑瘤率分别为 36.1%、47.7%、57.6%，表现出较强

的抗肿瘤活性。同时体外还能增加小鼠免疫器官质

量，促进 T 淋巴细胞转化，提高 NK 细胞及 IL-2、
TNF-的活性，通过增强机体免疫功能达到抗肿瘤的

功效。 
何彦丽等[5]观察枸杞 Lycium barbarum L.中的

枸杞多糖对肝癌荷瘤小鼠模型的血管内皮生长因子

（VEGF）表达及分泌的影响。发现用枸杞多糖0.625、
1.25 g/kg 连续 ig 给药 14 d，均可降低肿瘤组织中

VEGF 的表达，与模型组相比差异有显著性（P＜
0.05），推测其能抑制肝癌细胞 VEGF 因子产生，减

少肿瘤微血管的形成。张鸣号等[6]研究显示枸杞多

糖 5、10、20 mg/kg 明显降低移植性肝癌小鼠死亡

率，抑瘤率分别为 9.16%、25.10%、42.23%。枸杞

多糖抑制人肝癌细胞 HepG2的生长，其机制与阻滞

细胞周期和诱导细胞凋亡有关[7]。 
唇形科植物半枝莲 Scutellaria barbata D. Don

中的半枝莲多糖是其有效成分，叶华等[8]将 H22 荷

瘤小鼠分为模型组、CTX 组、半枝莲多糖（50、100、
200 mg/kg）组，CTX 组 ip 给药 20 mg/kg，模型和

半枝莲多糖组分别 ig 给药，均连续给药 10 d。发现

半枝莲多糖能抑制 H22 肝癌细胞在小鼠体内的生

长，在 50～200 mg/(kg·d)量具有剂量相关性；能激

活脾脏功能，使脾内免疫细胞增殖、活化，促进脾

细胞分泌 TNF-和 IL-2，与模型组相比差异具有

显著性（P＜0.01），因而增强体内的免疫应答。 
冯涛等 [9] 对黄芪 Astragalus membranaceus 

(Fisch) Bge.中的黄芪多糖和 5-FU 联用对肝癌 HepG2

细胞的作用进行研究，分为 PBS 对照组、黄芪多糖

组（100 g/mL）、5-FU 组（100 g/mL）、黄芪多糖（100 
g/mL）＋5-FU（100 g/mL）、黄芪多糖（200 g/mL）＋

5-FU（100 g/mL），用 MTT 法、流式细胞法、蛋白

印迹法检测。结果发现单独使用黄芪多糖虽不能明

显抑制 HepG2 细胞的生长，但与 5-FU 联用可显著

增强 5-FU 的作用，显著抑制 HepG2 细胞的增殖，

并呈现浓度和时间相关；还可使细胞周期阻滞于 G1

期，诱导 HepG2 细胞凋亡；使 HepG2 细胞中

caspase-3、caspase-9 蛋白的表达明显提高，同时抑

凋亡蛋白 Bcl-2 表达显著降低，而在只使用 5-FU 组

的细胞中没有检测到上述变化。推测其是通过影响

细胞周期，激活细胞凋亡系统而诱导细胞凋亡。还

有研究发现黄芪多糖可抑制肝癌组织中转移生长因

子 TGF-1 的表达，降低肝癌标志物谷胱甘肽 S-转移

酶的表达，从而抑制大鼠实验性肝癌发生[10]。 
草苁蓉根茎多糖可升高肝癌荷瘤小鼠肿瘤细胞

内超氧化物歧化酶（SOD）和血液肿瘤坏子因子水

平[11]。玉郎伞多糖通过阻滞 G2/M 周期而抑制人肝

癌细胞系 BEL-7407 细胞的增殖[12]。虫草多糖通过

裂解细胞 DNA，使肿瘤细胞阻滞在 G1 期而抑制人肝

癌细胞系Hep-3B 和HepG2等肿瘤细胞的增殖[13]。 
2  黄酮类 

黄酮类化合物（flavonoids）是一类具有 2-苯基

色原酮结构的化合物，可分为黄酮类、黄酮醇类、

异黄酮类、查尔酮类、花青素类等。 
黄芪总黄酮在体外对人肝癌 BEL-7402 细胞株

有显著的抑制作用[14]。还有研究发现黄芪总黄酮及

其单体化合物能够抑制肝癌细胞BEL-7402的生长，

并呈时间和剂量相关；使细胞周期阻滞在 G0/G1 期，

阻止肿瘤细胞进入 S 期，抑制肝癌细胞的增殖，可

能与改变细胞周期相关的基因如 CDKN3 、

CDKNIB、CDKNZB、skpZ、EZFI、CDCZ 等有关[15]。

胥正敏[16]研究证明黄芪总黄酮对人正常细胞有良

好的放射防护作用，对肝癌细胞具有显著的放射增

敏效应，并呈显著的剂量相关。 
丹参酮是丹参 Salvia miltiorrhiza Bge.中的有效

成分。丹参酮可通过抑制 ERK 通路（参与细胞增殖、

转化和分化）使人肝癌 HepG2 细胞的 Bcl2 基因表

达下调、Bax 基因表达上调[17]。丹参酮类对 HepG2

均有诱导其分化、凋亡的作用，可能是通过抑制细

胞原癌基因、诱导抑癌基因的表达，阻止肿瘤细胞

进入 S 期及 DNA 合成，而诱导肿瘤细胞分化[18]。

丹参酮ⅡA对 K562 和 BEL-7402肿瘤细胞均有抑制

增殖、促进凋亡作用[19]。符寒等[20]通过免疫细胞化

学染色及 ELISA 法检测发现，丹参酮ⅡA（0.5 mg/L）
可以使肝癌细胞血管内皮生长因子（VEGF）表达

下调，使培养液中 VEGF 分泌量明显减少，与未

加药组相比有统计学意义（P＜0.01），但与尼美

舒利组（300 mol/L）比差异无显著性。 
半枝莲中含 5 种黄酮类成分野黄芩苷、芹菜素、

木犀草素、4-羟基汉黄芩素和黄芩素。曾秋红[21]体

外用 MTT 法研究发现木犀草素对肝癌 HepG2 细胞

半数抑制浓度（IC50）为（15.9±0.3）g/L、黄芩素
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的 IC50 为（8.4±0.5）g/L；而野黄芩苷和 4-羟基

汉黄芩素的 IC50 分别为（34.5±0.6）、（26.0±1.0）
g/L，抑制作用较弱。 

槲皮素在多种植物中含量都比较高，如湖南连

翘 Forsythia suspensa (Thunb.)Vahl。用槲皮素处理

人肝癌 SMMC-7721 细胞能使 survivin 蛋白表达显

著下降，促进细胞色素 C 的释放，增加肿瘤细胞对

药物的敏感性，引发 caspase 的级联反应，激活

caspase-3，从而促进肿瘤细胞凋亡[22]。 
郭 霞 等 [23] 以 唇 形 科植 物 黄 芩 Scutellaria 

baicalensis Georgi 中的黄芩苷作用于人肝癌

BEL-7402 细胞，探讨其对细胞分化的影响。发现经

黄芩苷作用后细胞趋于成熟分化。与对照组相比，

黄芩苷组显著降低 γ-谷氨酰转移酶比活力、胎盘型

碱性磷酸酶活性及甲胎蛋白分泌量；提高碱性磷酸

酶比活力、白蛋白分泌及细胞内环磷腺苷含量。还

发现随着黄芩苷浓度的增加和作用时间的延长，

BEL-7402 细胞 G1/G0 期比例逐步增高，S 期细胞减

少。这些变化均说明黄芩苷能诱导肝癌细胞分化，

且与细胞周期调节密切相关。 
3  皂苷类 

皂苷类由皂苷元和糖、糖醛酸或其他有机酸组

成的，分为甾体皂苷和三萜皂苷。人参皂苷、黄芪

皂苷、重楼皂苷等均已证明对肝癌有抑制作用。 
人参皂苷 Rh2 是人参 Panax ginseng C. A. Mey

中的有效成分。刘艳红等[24]用终质量浓度为 5、10、
20 mg/L的人参皂苷Rh2作用于人肝癌HepG2细胞，

于 24、48、72 h 后采用 MTT 法检测细胞增殖抑制

率；72 h 后流式细胞术检测细胞周期及凋亡率；

RT-PCR 检测 survivin mRNA 表达，survivin 具有肿

瘤特异性，只表达于肿瘤和胚胎组织，且与肿瘤细

胞的分化增殖及浸润转移密切相关，属于凋亡抑制

蛋白家族。发现人参皂苷 Rh2 明显抑制肝癌 HepG2

细胞增殖，并存在浓度和时间相关；使细胞阻滞于

G0/G1 期，细胞凋亡率随药物质量浓度的增加逐渐增

加，还能下调肝癌HepG2细胞 survivin mRNA 表达。 
蔡翊等[25]研究发现黄芪总皂苷在体外对肝癌

细胞株 HepG2 没有作用，但在体内活性明显，能显

著抑制荷瘤小鼠的肿瘤生长，推测黄芪总皂苷可能

通过作用于免疫系统来达到抑瘤作用。许杜娟[26]发

现黄芪皂苷Ⅱ和黄芪皂苷Ⅳ在 0.04～0.08 mg/mL的

无细胞毒性活性浓度能提高 5-FU 对肝癌耐药细胞

（BEL-7402）的细胞毒作用，且随着质量浓度的增

加其逆转倍数则分别达到了 1.81、1.86，说明黄芪

皂苷Ⅱ和黄芪皂苷Ⅳ可有效逆转 BEL-7402/5-FU 细

胞的耐药。 
程志祥[27]发现宽瓣重楼 Paris polyphylla Smith 

var. yunnanensis (Franch.) Hand.-Mazz.中的重楼总

皂苷可以使人肝癌细胞系HepG2细胞形态和数量发

生明显改变。采用流式细胞仪检测发现重楼总皂苷

能诱导HepG2细胞凋亡，引起HepG2细胞 S期阻滞。

张晓[28]运用 MTT 比色法检测重楼皂苷对肝癌细胞

Bel-7402 的增殖作用，发现其在 0.312 5～5 g/mL 对

Bel-7402 细胞均有抑制作用；用免疫细胞化学染色

检测重楼皂苷对 Bax、Bcl-2、caspase-3 蛋白的作用，

重楼皂苷 I 可使肝癌细胞中 Bcl-2 蛋白表达明显降

低，Bax、caspase-3 蛋白表达显著升高，推测其可

能是通过影响 Bcl-2、Bax 的表达，激活 caspase-3
通路发挥抗肿瘤作用的。 

王海侠等 [29]将毛茛科植物白头翁 Pulsatilla 
chinensis (Bge.) Regel 中的白头翁皂苷 B4 作用于人

肝癌细胞 HepG2，用 MTT 法测定其对细胞增殖的

抑制，流式细胞术检测细胞周期阻滞作用，DNA 片

断化方法检测细胞凋亡情况。发现其对 HepG2具有

显著的抑制作用，最大抑制率达到 71.5%；有 83.2%
的细胞被阻滞在 G2 期；在 40 mg/mL 时细胞凋亡与

孵育时间呈剂量相关，并且发生了 DNA 片段化；

进一步检测发现，白头翁皂苷 B4 能提高 HepG2细

胞 caspase-3 活性。 
4  萜类和挥发油 

萜类化合物是指分子式为异戊二烯单位的倍数

的烃类及其含氧衍生物；挥发油则是一类具有芳香

气味的油状液体，其组成以萜类化合物为多。多数

中药的萜类如异土木香内酯、番茄枝二萜、五味子

萜类，还有多种挥发油类对肝癌均有抑制作用。 
陈进军等[30]体外实验研究表明菊科植物土木

香 Inula helenium L.中的异土木香内酯对人肝肿瘤

细胞的增殖有明显的抑制作用，并呈较好的剂量相

关；进一步的在体实验表明，异土木香内酯连续 ig
给药 10 d，100、10 mg/(kg·d)剂量组可显著抑制小

鼠肝癌 H22 的生长，抑制率为 65.50%、42.97%，

与空白对照组比较差异有统计学意义（P＜0.01），
且不降低荷瘤小鼠的胸腺指数和脾指数，推测其可

能是通过提高机体的免疫力来抗肿瘤的。 
菊 科 植 物 白 术 Atractylodes macrocephala 

Koidz.中的挥发油是其有效成分之一。王郁金等[31]
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将白术挥发油用于小鼠 H22 肝癌淋巴道转移模型，

用 ELISA 法检测血清中基质金属蛋白酶 MMP-9 的

表达。生理盐水对照组 ig 给药，CTX 组（100 mg/kg）
ip 给药，白术挥发油低、中、高剂量组（0.025、0.05、
0.10 mL/kg）ig 给药，均连续给药 14 d，发现白术

挥发油各剂量组均对小鼠H22肝癌淋巴道转移模型

的肺转移率有明显抑制作用，能显著降低 H22 肝癌

淋巴转移模型小鼠血清中 MMP-9 的量，与模型组

相比有显著性差异（P＜0.05）。 
张晓春 [32]体外实验研究发现番荔枝 Annona 

squamosa L. 5 种二萜类化合物中，L2-11、L2-26 两

种化合物对人肝癌细胞 HepG2、SMMC7721 增殖呈

明显抑制作用，且随浓度的提高和作用时间的延长

而增强。L2-26 作用 72 h 对这 2 种癌细胞的最高抑

制率分别为 85.02%、84.59%，IC50 分别为 47.2、53.33 
mol/L；L2-11 最高抑制率分别为 77.73%、69.55%，

IC50 分别为 71.38、84.72 mol/L。 
李 斌 [33] 对 北 五 味 子 Schisandra chinensis 

(Turcz.) Baill.中的萜类化合物进行分离，并用 MTT
法和流式细胞检测法检测对肝癌细胞增殖的影响。

结 果 北 五 味 子 中 的 科 罗 索 酸 对 Bel-7402 、

SMMC7721、HepG2 和 HSC-T6 均有抑制作用，IC50

为 12.5～25 g/mL；齐墩果酸仅对 HepG2 有抑制作

用，IC50 为 52 g/mL；lancifodilactone C 可抑制

Bel-7402 和 HepG2，IC50 分别为 30、10 g/mL；
nigranoic acid 能抑制 Bel-7402、HepG2和 HSC-T6，
IC50 分别为 16、21、25 g/mL。 

郑瑾等 [34] 发现姜科植物温郁金 Curcuma 
wenyujin Y. H. Chen et C. Ling 中 β-榄香烯能下调肝

癌细胞 SK-hep-1 的 MMP2 mRNA 表达，降低肝癌

细胞的侵袭、迁移能力。 
5  生物碱类 

生物碱（alkaloid）是一类含氮的碱性有机化合

物，在植物中常与有机酸结合成盐而存在。马钱子

碱、甲基莲心碱、棘豆生物碱等有抗肝癌作用。 
马钱子碱是马钱 Strychnos nux-vomica L.中的

主要成分，Deng 等[35]研究发现马钱子碱在人肝细

胞瘤中的细胞毒性效应最强，能够引起 HepG2细胞

程序性死亡，caspase-9 蛋白酶解增加，HepG2细胞

线粒体膜去极化而杀灭肝癌细胞。苦参碱能够通过

下调 stat3、stat5mRNA 表达水平，降低信号传导及

转录激活因子 stat3 和 stat5 蛋白表达水平，抑制细

胞 JAK-STAT 信号转导通路来抑制肝癌细胞

SMMC-7721 的增生[36]。甲基莲心碱能够逆转耐热

细胞 HepG2/thermotolerance 对多柔比星的耐药性，其

机制可能与下调肝癌细胞Bcl-2 蛋白表达有关[37]。 
吴达[38]研究棘豆生物碱对小鼠移植性 H22 肝

癌的影响，将荷瘤小鼠分为生理盐水对照组 ig 给

药，CTX 组（25 mg/kg）ip 给药，棘豆生物碱低、

中、高剂量组（0.25、0.5、1.0 g/kg）ig 给药，均连

续 10 d。结果表明，棘豆生物碱低、中、高剂量组

均可抑制小鼠实体型与腹水型肝癌的生长，抑瘤率分

别为 38.6%、43.2%、53.8%，生命延长率分别为 45.1%、

55.1%、59.4%，与对照组比有极显著性差异（P＜0.01）；
还可抑制肿瘤基因 p53 蛋白的表达，提高小鼠胸腺指

数和脾脏指数以及血清中TNF 和 IL-2 的量。 
6  结语 

我国具有丰富的中药资源，近年来国内外对中

药的研究越来越多，中药参与肝癌的综合治疗，对

改善患者症状体征、调节免疫、减毒增效及提高生

存质量等具有重要作用。但目前中药抗肝癌研究仍

存在诸多问题：不少临床有效中药复方抗肝癌活性

成分难以明确；现有的中药提取方法是否保证原药

物成分的有效性尚且缺乏标准依据；多数中药活性

成分的研究绝大部分停留在以个别肝癌细胞系为对

象的体外试验阶段，针对其他肝癌细胞系及动物试

验的抗肿瘤作用尚未获得定论；对中药活性成分诱

导肝癌细胞凋亡的研究多局限于对受试现象的观察

及个别指标的检测上，其作用的分子机制不够深入。

现阶段中药抗肝癌的研究大部分仅限于中药中的某

种化学成分对某种肝癌细胞系，从一类化学成分到

单味药或复方药的研究还有一大段路要走，因此要

结合现代药学理论和生物技术，完善实验研究方法

和体系，从多靶点、多途径、多学科加强对中药活

性成分的筛选以及作用机制的探讨，以取得国际上

对中药抗肿瘤的认可。 
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