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摘  要：肿瘤细胞通过糖代谢重编程获得能量和生物合成前体，以支撑其无限增殖、侵袭转移、应激耐受等恶性生物学行

为，该代谢特征已成为肿瘤治疗的关键靶点。中药因生物活性广泛、毒性低等优势，在肿瘤治疗领域展现出良好应用场景，

但存在水溶性差、生物利用度低、靶向性不足等瓶颈。纳米技术可有效解决上述问题，实现药物的精准递送和疗效增效。综

述了中药纳米制剂调控肿瘤糖代谢的主要药理策略，包括阻断葡萄糖转运蛋白功能、降低关键酶活性以及调控肿瘤微环境因

素，旨在为靶向代谢的抗肿瘤疗法提供参考。 
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Abstract: Tumor cells obtain energy and biosynthetic precursors through glucose metabolic reprogramming to support their malignant 

biological behaviors, such as unlimited proliferation, invasion and metastasis, and stress tolerance. This metabolic characteristic has 

become a key target for tumor therapy. Traditional Chinese medicine has shown promising application prospects in tumor therapy due 

to its advantages of broad biological activities and low toxicity, but it faces challenges including poor water solubility, low bioavailability 

and insufficient targeting ability. Nanotechnology can effectively solve the above problems, achieve precise drug delivery and enhance 

therapeutic efficacy. This article summarizes the main pharmacological strategies of traditional Chinese medicine nanopreparations in 

regulating tumor glucose metabolism, including blocking glucose transporter function, reducing key enzyme activity, and modulating 

tumor microenvironment factors, aiming to provide reference for targeted metabolism based anti-tumor therapies. 
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恶性肿瘤是全球重大的公共卫生挑战，其高发

病率、致死率严重威胁人类生命健康[1]。在生理状
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态下，正常细胞通过高效的氧化磷酸化产生能量[2]。

然而，为满足持续增殖所需的能量和底物，肿瘤细
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胞即便在氧气供应充足的条件下，也优先通过糖酵

解供能，这一现象被称为瓦伯格效应（Warburg 

effect）[3]。这种糖代谢重编程不仅能为肿瘤细胞的

快速增殖提供大量三磷酸腺苷（ATP），还能产生核

苷酸、氨基酸、脂质合成所需的关键中间代谢前体，

并产生大量乳酸以酸化肿瘤微环境，从而协助肿瘤

实现免疫逃逸、侵袭转移和应激耐受。鉴于肿瘤细

胞与正常细胞在能量代谢模式上的显著差异，靶向

代谢重编程成为肿瘤精准治疗的前沿策略[4]。研究

表明，通过干预糖代谢级联反应中的转运蛋白表

达、抑制限速酶活性或调节肿瘤微环境，可精准阻

断肿瘤细胞的物质和能量来源，诱导细胞凋亡[5]。

中药和天然产物具有活性广泛、毒性低、多靶点协

同调控等独特优势，在调节肿瘤糖代谢重编程方面

展现出巨大潜力[6]。然而，多数具有抗肿瘤活性的

中药成分在临床转化中面临严峻的物理化学局限，

一方面这些化合物往往具有极强的疏水性，严重限

制了胃肠道吸收和生物利用度；另一方面其在体内

代谢速度快、生物半衰期短，且缺乏对肿瘤组织的

特异性分布，往往导致非靶向性的全身不良反应。

针对上述瓶颈，能维持天然活性成分结构完整性并

实现精准递送的纳米药物递送系统成为研究热点。

多种纳米递送方式包括胶束、纳米粒、脂质体、介

孔二氧化硅、金属纳米粒、无载体纳米药物等均展

现出了优异的载药能力、良好的稳定性和功能化潜

力[7]。这些递送系统可以提升中药活性成分的水溶

性，增强药物的包封率和生物利用度，并实现精准

递送。本文综述了中药纳米制剂调控肿瘤糖代谢的

主要药理策略，包括阻断葡萄糖转运蛋白功能、降

低关键酶活性以及调控肿瘤微环境因素，见图 1，

旨在为靶向代谢的抗肿瘤疗法提供参考。 

1  阻断葡萄糖转运蛋白功能 

葡萄糖作为肿瘤细胞能量代谢和生物合成的

基石，其跨膜转运过程是糖酵解级联反应的始动环

节和限速步骤[8]。在恶性肿瘤中，葡萄糖转运蛋白

（GLUT），尤其是 GLUT1 和 GLUT2，由于癌基因

激活或低氧诱导常呈现出病理性的过度表达和活

性增强。这种改变显著提升了肿瘤细胞摄取微环境

葡萄糖的能力，为其恶性生物学行为提供了充足的

能量[9]。因此，靶向阻断 GLUT 功能、限制肿瘤细

胞葡萄糖供应已成为诱导肿瘤细胞代谢性饥饿的

核心策略。 

多项药理学研究证实，以黄酮类化合物为代表 

 

图 1  中药纳米制剂调控肿瘤糖代谢的策略 

Fig. 1  Strategies for modulating tumor glucose metabolism 

by traditional Chinese medicine nanopreparations 

的中药活性成分能通过多重机制精准干预 GLUT。

根皮素、芹菜素等黄酮类化合物可以下调 GLUT1/2

的表达水平[10]。其中根皮素通过下调 GLUT2 的

mRNA 和蛋白质水平有效阻断糖酵解途径，进而阻

碍肿瘤细胞的侵袭和迁移能力[11]。芹菜素则与磷脂

酰肌醇 3 激酶（PI3K）抑制剂对 GLUT1 的抑制作

用类似，主要通过干预磷脂酰肌醇 3 激酶/蛋白激酶

B（PI3K/Akt）信号轴实现对 GLUT1 等下游靶点的

作用[12]。此外，部分中药化合物还表现出直接的蛋

白–蛋白相互作用潜力。染料木黄酮的化学结构使

其能够与 GLUT1 蛋白的跨膜通道内部或其内侧的

亲水腔相结合。这种结合会产生一种“竞争性抑

制”效应，不仅阻碍了葡萄糖分子进入转运孔道，

更通过限制蛋白质的构象灵活性使其锁定在某种

不具有转运活性的状态，从而切断肿瘤细胞的能量

供应。 

尽管上述单体药理活性显著，但其临床应用受

限于极低的生物利用度。为此研究者开发了多种中

药纳米制剂以提升递送效能。在胶束递送系统中，

两亲性大分子在水相中自组装形成的纳米簇能有

效包裹疏水性药物[13]。Li 等[14]提出利用胶束技术共

递送GLUT1抑制剂染料木黄酮和化疗药物姜黄素。

其中染料木黄酮可抑制 GLUT1，阻断肿瘤细胞对葡

萄糖的摄取，而纳米胶束技术则能保障天然产物的

稳定性，实现可控递送。除胶束外，脂质体作为由

磷脂双分子层构成的仿生系统，在代谢调控药物递
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送中同样展现出独特优势。磷脂分子具有亲水头部

和疏水尾部，在水性环境中可自组装形成双层结

构，而胆固醇则起到增强稳定性的作用。Tian 等[15]

构建了一种粒径为 120 nm 的脂质体，将染料木黄

酮和白花丹素共同包载，通过下调前列腺癌细胞中

PI3K/Akt、GLUT1 的表达实现了精准的代谢重塑，

进而抑制肿瘤细胞生长。无载体纳米制剂作为一种

创新的药物递送策略，利用药物自身的理化特性实

现自组装，通过特定制备方法使药物分子自组装形

成纳米级颗粒，大幅提升载药量。Zhang 等[16]制备

的染料木黄酮–二氢卟吩 e6 无载体纳米粒（GC 

NPs），巧妙地利用染料木黄酮阻断葡萄糖摄取引发

“饥饿疗法”，同时因糖酵解受阻降低了细胞耗氧

量，进而缓解了肿瘤微环境的缺氧状态，显著增强

了光动力疗法的活性氧产量，该作用方式以天然化

合物作为糖酵解抑制剂，提升肿瘤治疗效果，为临

床应用展现出良好前景。Yue 等[17]基于天然黄酮类

成分芦丁与 Fe3+间的生物矿化反应，在聚乙烯吡咯

烷酮的稳定作用下，构建了一种集诊断、治疗于一

体的智能化纳米探针[Fe(III)-RH/PVP]，该探针与肿

瘤细胞表面高表达的 GLUT 产生特异性识别和结

合，在近红外激光照射下展现出优异的光热转换能

力，实现了光热治疗与化学动力学疗法的协同增

效。这一研究不仅拓展了芦丁在调控 GLUT 介导的

代谢干预中的应用，也为基于中药单体开发多功能

诊疗一体化纳米平台提供了新思路。 

2  降低关键酶活性 

肿瘤细胞糖酵解活性的增强主要依赖于关键

限速酶己糖激酶（HK）、磷酸果糖激酶（PFK）和丙

酮酸激酶（PK）。通过降低 HK、PFK、PK 的活性，

可破坏肿瘤细胞的能量供应，从而抑制其增殖[18]。 

2.1  HK2 

HK 作为糖酵解通路的首个限速酶，催化葡萄

糖发生磷酸化，生成 6-磷酸葡萄糖，在恶性肿瘤中，

同工酶 HK2 常呈现病理性高表达，通过抑制 HK2

活性可有效剥夺肿瘤细胞的生物能量来源，并干扰

其生物合成途径，从而抑制肿瘤细胞生长。 

研究证实，从甘草属植物中提取的黄酮类化合

物甘草查尔酮 A 是一种天然的 HK2 抑制剂，能够

显著降低细胞内葡萄糖的利用率，并减少乳酸的堆

积[19]。从卫矛科植物雷公藤的根、叶、花、果实中

提取的雷公藤甲素则可以靶向抑制 HK2 活性，在

发挥抗炎、免疫抑制作用的同时通过阻断能量供应

诱导肿瘤细胞凋亡[20]。在纳米递送系统中，针对

HK2 的代谢干预具有很大前景，如光动力疗法中的

缺氧瓶颈：光动力疗法的疗效高度依赖于肿瘤组织

内的氧含量，然而肿瘤细胞旺盛的有氧糖酵解过程

会消耗大量氧气，加剧局部缺氧。Su 等[21]设计了一

种具有氧化还原响应特性的有机硅交联胶束，共包

裹葡萄糖摄取抑制剂丹酚酸 B 和光敏剂二氢卟吩

e6。该系统利用丹酚酸 B 阻断糖代谢显著降低了肿

瘤细胞的耗氧速率，从而为光动力疗法过程提供了

充足的氧气底物。体内外实验均证明，这种“降耗

增效”的策略显著提升了光动力疗法的精准度和

杀伤力。此外，针对多药耐药这一瓶颈，Lu 等[22]基

于 PLGA-PEG 纳米平台构建了负载紫杉醇、阿托伐

醌和单体成分槲皮素的复合纳米系统（PAQNPs）。

在该体系中，槲皮素作为核心的糖酵解抑制剂，通

过靶向抑制 HK2 的活性阻断葡萄糖的早期利用，

而阿托伐醌则协同抑制线粒体呼吸链复合体 III，阻

断氧化磷酸化（OXPHOS）进程。这种对糖酵解和

OXPHOS 的双重封锁导致细胞内 ATP 水平剧烈下

降，显著增加了紫杉醇在细胞内的蓄积，并诱导活

性氧的大量产生，最终触发细胞凋亡。这充分证实

了中药纳米制剂在多靶点、多途径调控肿瘤能量稳

态方面的巨大应用潜力。 

2.2  PFK 

PFK 是糖酵解途径中一种关键酶，催化果糖-6-

磷酸转化为果糖-1,6-二磷酸。PFK 有两种同工酶，

分别是磷酸果糖激酶 1（PFK1）和磷酸果糖激酶 2

（PFK2）。PFK1 是糖酵解过程中的 1 种关键激酶，

是一种四聚体，受果糖-1,6-二磷酸、二磷酸腺苷

（ADP）、一磷酸腺苷（AMP）、果糖-2,6-二磷酸、ATP

和柠檬酸的调节。PFK1 在体内的表达或活性增加

会增强糖酵解作用，促进肿瘤细胞的增殖和扩散。

因此，PFK1 是肿瘤糖酵解中的 1 个关键靶点。 

白桦脂酸作为天然五环三萜类化合物已被证

明具有广谱的抗肿瘤和代谢调节活性[23]，然而受限

于其极高的疏水性和较低的肿瘤靶向性，白桦脂酸

的临床应用受到显著限制。Wang 等[24]通过脂质体

技术开发了白桦脂酸纳米系统（BA-NLs），利用脂

质体双分子层的载药特性显著提升了白桦脂酸的

生物利用度和肿瘤组织蓄积量。白桦脂酸纳米系统

并非仅作用于单一靶点，而是展现出对糖酵解关键

酶的级联抑制效应。研究发现，该纳米制剂能同时

下调 HK2、PFK1 的表达水平和酶活性。这种“双

https://baike.baidu.com/item/%E7%94%98%E8%8D%89%E5%B1%9E/8411148?fromModule=lemma_inlink
https://baike.baidu.com/item/%E9%BB%84%E9%85%AE%E7%B1%BB%E5%8C%96%E5%90%88%E7%89%A9/2623007?fromModule=lemma_inlink
https://baike.baidu.com/item/%E9%BB%84%E9%85%AE%E7%B1%BB%E5%8C%96%E5%90%88%E7%89%A9/2623007?fromModule=lemma_inlink
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重截断”策略首先在糖酵解的起始环节减少了葡

萄糖的捕获，随后在 PFK1 调控的第二限速步骤处

进一步阻断了代谢流。这种协同抑制作用导致结直

肠癌细胞内的 ATP 生成出现断崖式下跌，严重破坏

了肿瘤细胞的生物能量稳态。此外，由于 PFK1 受

阻，肿瘤细胞通过糖酵解途径获取合成生物质的能

力被削弱，从而显著抑制了其增殖和扩散潜能。这

一实例充分阐释了基于中药单体的纳米制剂通过

系统性干预代谢关键节点，实现对恶性肿瘤代谢网

络的深层次重构，为开发高效、低毒的代谢靶向药

物提供了新思路。 

2.3  PKM2 

PK 作为糖酵解级联反应的终末限速酶，催化

磷酸烯醇式丙酮酸转化为丙酮酸，并产生 ATP。在

人体内，PK 存在多种同工酶亚型，而 PKM2 在恶

性肿瘤细胞中呈特征性高度表达，是维持肿瘤细胞

瓦伯格效应的关键靶点。与正常组织不同，PKM2 在

肿瘤细胞中主要以低活性的二聚体形式存在，这种

构象不仅降低了丙酮酸的产生，更使代谢中间产物

分流到磷酸戊糖途径中和生物合成支路，为肿瘤的

快速增殖提供必要的物质储备。因此，通过小分子抑

制剂干预 PKM2 的活性或调节 PKM2 的多聚化状态

已成为阻断肿瘤能量代谢网络的核心策略之一[25]。 

紫草素作为天然萘醌类活性物质已被证明是

极具潜力的 PKM2 特异性抑制剂。紫草素不仅能直

接阻断 PKM2 介导的有氧糖酵解，还能深度干预

PKM2/STAT3信号轴。在食管鳞状细胞癌等模型中，

紫草素抑制 PKM2 阻断了下游信号转导，从代谢和

转录调控双重层面诱导肿瘤细胞凋亡[26]。尽管紫草

素药效显著，但其疏水性和非特异性毒性限制了临

床转化。为此，研究者开发了多种智能化纳米递送

系统以增强其精准调控效能。在代谢重编程研究

中，Long 等[27]设计了一种由透明质酸修饰的聚多巴

胺纳米粒子载体（SHK@HA-MPDA）。该系统通过

透明质酸与肿瘤细胞表面高表达的 CD44 受体特异

性结合，实现了紫草素在结直肠癌肝转移病灶的精

准蓄积。从分子和细胞免疫层面看，SHK@HA-

MPDA 的应用引发了深层的微环境重塑：首先通过

抑制 PKM2 减少了乳酸的产生，直接弱化了肿瘤组

织的酸性防御；其次这种代谢调节通过抑制人转化

生长因子-β（TGF-β）信号通路显著逆转了上皮–间

质转化进程，进而遏制了肿瘤的迁移能力。更关键

的是，该制剂诱导了免疫微环境的由“冷”转“热”：

显著增加了细胞毒性 CD8+T 细胞的浸润，并降低了

髓系衍生抑制细胞的免疫抑制水平。这一成果充分

证明，中药纳米制剂可以通过靶向 PKM2 实现“代

谢–免疫”的双重重构，为复杂转移性肿瘤的治疗

提供了新的视角。此外，针对特定部位的递送需求，

纳米材料的功能化修饰展现了独特的优势，介孔二

氧化硅纳米粒凭借其较高的比表面积和优异的化

学稳定性成为构建位点特异性释放系统的理想载

体。Wang 等[28]利用介孔二氧化硅纳米粒开发了一

种口服“糖衣丸”系统，该系统将紫草素封装于经

葡聚糖修饰的介孔通道中。该制剂在结肠部位特异

性释放，通过在局部高效阻断 PKM2 活性破坏结肠

癌细胞的生物能量稳态，显著抑制了肿瘤生长。同

时，该研究通过透明质酸的主动靶向机制进一步强

化了紫草素对 CD44 高表达癌细胞的亲和力，实现

了利用天然成分阻断糖酵解、破坏细胞能量代谢来

治疗结肠癌。这类基于智能化纳米平台的中药制剂

开发不仅克服了中药活性成分的理化瓶颈，更为实

现肿瘤代谢干预的“精准化”和“口服化”提供了重

要的科学依据。 

3  调控肿瘤微环境因素 

肿瘤微环境中的营养物质、氧气浓度、pH 值和

其他因素均会影响肿瘤细胞的代谢。中药和天然产

物可以通过调控这些因素增强肿瘤细胞的有氧氧

化，改变肿瘤细胞的代谢状态，进而抑制肿瘤生长和

肿瘤细胞增殖。 

在一项关于白藜芦醇作用的研究中，研究者发

现白藜芦醇可增加细胞内线粒体数量、增强呼吸链

复合物活性，使肿瘤细胞对有氧氧化过程的依赖度

升高[29]。研究指出，线粒体数量和呼吸链复合物活

性的提升会让肿瘤细胞的代谢状态从糖酵解转向

有氧氧化。此外，肿瘤细胞糖酵解活性增强会导致

乳酸浓度升高。ATP 水解产生的质子与二氧化碳反

应生成碳酸，会降低细胞 pH 值，使肿瘤微环境呈

酸性。酸性肿瘤微环境（主要由乳酸产生导致）会

增强肿瘤细胞对化疗药物的耐药性，并抑制免疫细

胞功能。因此，限制肿瘤微环境中的乳酸有望抑制

肿瘤生长。限制乳酸生成的途径之一是引入没食子

酸等有机酸，这类物质可降低乳酸脱氢酶（LDH）

的酶活性。LDH 是糖酵解过程中催化丙酮酸转化为

乳酸的关键酶。表没食子儿茶素没食子酸酯没食子

酸（EGCG）分子中的多个酚羟基可与 LDH 蛋白上

的氨基酸残基形成氢键，从而改变酶结构，抑制其
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催化丙酮酸向乳酸转化的能力。在体外酶活性实验

中可显著降低 LDH 活性，进而降低环境中葡萄糖

的消耗，这可能会抑制肿瘤增殖，并提升化疗药物

的临床疗效[30]。 

在中药纳米制剂的实际应用中，Jia 等[31]构建了

一种纳米粒，通过共递送 PD-L1 小干扰 RNA

（siRNA）和白藜芦醇同时抑制肿瘤细胞的糖酵解代

谢，并增强其氧化磷酸化，这种方式能改变肿瘤微

环境，使其不利于肿瘤生长和耐药。该调控肿瘤细

胞代谢途径的方法可实现多重效果：减少乳酸生

成、降低肿瘤微环境酸性、减少葡萄糖消耗、促进

抗肿瘤免疫细胞增殖，同时减少促肿瘤免疫细胞数

量，最终可抑制微环境的免疫抑制活性，提升免疫

治疗的整体疗效。Li 等[32]探讨了姜黄素联合葡萄糖

修饰金纳米颗粒（Glu-GNPs）对乳腺癌异种移植瘤

的放射增敏作用。研究利用稳定表达荧光素酶的

MDA-MB-231 细胞构建模型，通过生物发光成像监

测发现，姜黄素联合 Glu-GNPs、X 射线照射展现出

显著的协同抑瘤效应。机制研究证实，该联合方案

通过多靶点干预重塑了肿瘤微环境，显著下调了血

管内皮生长因子（VEGF）、热休克蛋白 90（HSP90）、

低氧诱导因子-1α（HIF-1α）、基质金属蛋白酶-9

（MMP-9）的表达。其中 HIF-1α 抑制削弱了肿瘤细

胞的低氧耐受和代谢适应能力，而 VEGF、MMP-9

的同步下调则阻断了肿瘤血管生成和基质重构进

程。该研究表明，利用功能化金属纳米载体递送中

药单体，可通过代谢和血管生成的双重抑制显著提

升三阴性乳腺癌的放射敏感性。在矿物类中药的代

谢干预研究中，Yang 等[33]通过纳米粉碎技术制备纳

米雄黄溶液，旨在探讨其对肺癌干细胞糖代谢重编

程的抑制作用及其分子机制。肺癌干细胞作为肿瘤

复发和耐药的核心亚群，高度依赖有氧糖酵解重编

程以维持其自我更新和多向分化潜能。研究结果显

示，纳米雄黄溶液能显著降低肺癌干细胞的细胞活

力，并以剂量和时间相关方式减少细胞内葡萄糖浓

度，有效逆转了肺癌干细胞的代谢重构特征。在分

子机制方面，纳米雄黄溶液的抗肿瘤活性主要源于

对 PI3K/Akt/mTOR 信号通路的深度抑制，进而导致

下游关键转录因子 HIF-1α 的表达水平显著下降。

由于 HIF-1α 是调控肿瘤有氧糖酵解的核心枢纽，

其受阻直接切断了肺癌干细胞的能量供应和物质

合成路径。进一步的体内实验证实，纳米雄黄溶液

在 BALB/c-nu 小鼠模型中展现出强效的抑瘤能力，

能明显改变肿瘤组织学结构，并持续抑制 HIF-1α 信

号传导的激活。该研究不仅揭示了纳米雄黄通过调

控 PI3K/Akt/mTOR/HIF-1α 信号轴阻断代谢重编程

的新机制，也为矿物类中药纳米制剂在干预肿瘤细

胞代谢方面提供了实验依据。 

中药纳米制剂在调控肿瘤糖代谢中的应用情

况见表 1。 

 

表 1  中药纳米制剂调控肿瘤糖代谢的应用 

Table 1  Applications of traditional Chinese medicine nanoparticle formulations in regulating tumor glucose metabolism 

成分 纳米递送系统 作用机制 肿瘤类型 参考文献 

染料木黄酮 胶束[（Gen＋Cur）@FOS] GLUT1↓ 宫颈癌 14 

脂质体（GPL） PI3K/AKT3↓，GLUT1↓ 前列腺癌 15 

无载体纳米粒（GC NP） GLUT1↓ 肺癌 16 

芦丁 纳米粒[Fe(III)-RH/PVP] GLUT1↓ 三阴性乳腺癌 17 

丹酚酸 B 胶束（C&S/Fe@S-S-OSCLMs） HIF-1α↓，GLUT1↓，HK2↓ 乳腺癌 21 

槲皮素 PLGA-PEG 纳米粒（PAQNPs） HK2↓ 卵巢癌 22 

白桦脂酸 脂质体（BA-NLs） HK2↓，PFK1↓，PKM2↓ 结直肠癌 24 

紫草素 纳米粒（SHK@HA-MPDA） PKM2↓ 结直肠癌 27 

介孔二氧化硅纳米粒（DCMS/SHK） PKM2↓ 结直肠癌 28 

白藜芦醇 纳米粒（DRP/Res/siP） PKM2↓，LDHA↓ 结直肠癌 31 

姜黄素 金属纳米粒（Glu-GNPs） VEGF↓、HSP90↓、HIF-1α↓ 三阴性乳腺癌 32 

雄黄 纳米溶液（NRS） HIF-1α↓ 肺癌 33 

↑：促进或增加，↓：抑制或减少。 

↑: promote or increase, ↓: inhibit or decrease. 
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4  结语 

肿瘤代谢重编程是恶性肿瘤的核心特征，也是

决定肿瘤发生、发展和转移的关键因素，针对肿瘤

糖代谢的中药纳米制剂能有效改变肿瘤代谢状态。

尽管近年来针对肿瘤糖代谢的中药纳米制剂在实

验层面展现出显著的代谢调节作用，成功通过干预

瓦伯格效应抑制肿瘤细胞的能量代谢，但该领域要

真正实现从学术理论向临床精准医疗的跨越式转

化，依然面临着众多复杂挑战。 

首先，中药和天然产物物质基础的极端复杂性

决定了精准识别活性效应组分的难度，许多中药单

体或组分在提取、分离纯化、三维结构鉴定过程中

存在较大的不确定性，这直接制约了其在纳米化封

装过程中的载药精准度和分子稳定性；同时纳米制

备工艺在从实验室级别合成向工业规模演进中，确

保制剂的粒径均一度、表面电位稳定性、包裹率和

载药重复性依然是当前中药现代化制药领域的关

键瓶颈。其次，临床转化的巨大鸿沟不可忽视。由

于人类肿瘤组织具有远比实验动物模型更复杂的

间质压力、基质屏障和血流动力学特征，实验室中

观察到的增强渗透、滞留效应在人体内往往表现出

显著的异质性，以及制剂在肝脾等免疫器官中的长

期积累毒性，均对中药纳米药物的生物安全性和临

床有效性提出了严峻考验。此外，仅针对影响肿瘤

代谢的转运蛋白或关键酶进行靶向治疗，效果存在

局限，未来研究应探索同时靶向糖、脂、氨基酸代

谢的多靶点联合治疗策略。借助人工智能技术进行

组分筛选，并发展代谢响应型智能载体，将是推动

该领域发展的核心方向。 
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