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摘  要：姜黄素是提取于姜科姜黄属植物姜黄 Curcuma longa、温郁金 C. wenyujin 等根茎中的多酚类化合物，具有抗炎、抗

肿瘤等药理作用。研究表明姜黄素对结肠癌发生、发展的多个阶段具有预防作用和显著的治疗作用。姜黄素可通过抑制结肠

炎症、抑制结肠癌细胞增殖、诱导凋亡、抑制侵袭转移和化疗耐药性等发挥抗结肠癌的作用。主要综述了姜黄素对炎性驱动

结肠癌的早期预防作用、结肠癌细胞的治疗作用和相关信号通路的调控作用，为姜黄素的进一步开发和临床应用提供参考。 
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Abstract: Curcumin is a polyphenolic compound extracted from the rhizomes of Curcuma longa, C. wenyujin and other plants of the 

genus Curcuma in Zingiberaceae. It has anti-inflammatory, anti-tumor and other pharmacological effects. Studies have shown that 

curcumin has a preventive and significant therapeutic effect on the occurrence and development of colon cancer. Curcumin can play 

an anti-colon cancer role by inhibiting colon inflammation, inhibiting colon cancer cell proliferation, inducing apoptosis, inhibiting 

invasion and metastasis and chemotherapy resistance. The early prevention effect of curcumin on inflammatory colon cancer, the 

therapeutic effect of colon cancer cells and the regulation of related signaling pathways were mainly reviewed in this paper, which 

provided reference for the further development and clinical application of curcumin. 
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姜黄素是从姜科姜黄属植物姜黄 Curcuma 

Longa L.、温郁金 C. wenyujin Y. H. Chen et C. Ling

等根茎中提取出来的一种多酚类化合物，常用作着

色剂和食品添加剂。大量研究表明，姜黄素具有抗

炎、抗肿瘤、抗氧化、抗微生物、抗纤维化等药理

作用[1]。近年来姜黄素的抗肿瘤作用备受关注，对

胃癌[2]、前列腺癌、鼻咽癌、结肠癌等均有治疗效
                                         

收稿日期：2022-08-03 

基金项目：国家自然科学基金资助项目（81960713）；国家自然科学基金资助项目（82160750）；国家自然科学基金资助项目（81460611）；甘

肃省教育厅产业支撑计划项目（2021CYZC-21)；甘肃省中药制药工艺工程研究中心开放课题（ZYGY202003）；甘肃省科技计划（创

新基地与人才计划）基础研究创新群体项目（21JR7RA569） 

作者简介：刘  婷（1999—），女，硕士研究生，研究方向中药及复方加工炮制机制及活性成分。E-mail: 2305238940@qq.com 

*通信作者：李越峰（1976—），女，教授，博士生导师，研究方向中药及复方加工炮制机制及活性成分。E-mail: lyfyxk@126.com 

果，尤对结肠癌发生、发展的多个阶段治疗效果显

著。结肠癌是一种常见的胃肠道恶性肿瘤，以结肠

的储存、发酵、吸收、分泌和运动为特征，主要发

生在直肠和乙状结肠交界处[3]。西医对于结肠癌的

治疗常采用手术、放疗和化疗的手段，除此之外，

中医药治疗也是重要的治疗方式之一，但中药化学

成分复杂，作用机制多样，缺乏一定的精准性，与
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传统中药相比，姜黄素作为中药单体，具有低剂量、

低不良反应、作用机制明确、抗肿瘤作用良好等优

点，在基础研究和新药研发中具有一定优势[4]。因此，

本文主要从姜黄素对炎性驱动结肠癌的早期预防、

对结肠癌细胞的治疗作用和相关信号通路的调控作

用进行综述，以期为姜黄素治疗结肠癌的深入研究

和临床应用提供参考。 

1  对炎性驱动结肠癌的早期预防 

慢性炎症是恶性肿瘤的重要触发因素，许多恶

性肿瘤的发生是在慢性炎症的基础上逐步发展而

来，结肠癌是消化道常见的恶性肿瘤，慢性炎症显

著增加了结肠癌的发病风险，若结肠炎症长期得不

到控制，会逐渐向癌变的方向发展[5]。姜黄素可抑

制炎症介质和转录因子发挥抗炎作用，通过调节促

炎因子和抑炎因子间的平衡，治疗结肠炎的炎性损

伤。姜黄素对结肠炎症有明显的抑制作用，能明显

增加丙二醛含量、降低巯基含量和过氧化氢酶活性，

发挥抗炎作用[6]。研究表明，姜黄素可显著抑制葡

聚糖硫酸钠（dextran sodium sulfate，DSS）诱导的

NOD 样受体热蛋白结构域相关蛋白 3（NOD-like 

receptor thermal protein domain associated protein 3，

NLRP3）炎症小体活化，减轻结肠炎症，其作用机

制为姜黄素激活 NLRP3 炎症小体，阻止 DSS 诱导

的 K
＋
流出，细胞内活性氧的形成以及组织蛋白酶 B

的释放，并降低白细胞介素-1β（interleukin-1β，IL-

1β）、IL-6、单核细胞趋化蛋白 1 等多种炎症因子的

表达，进而发挥抑制结肠炎症的作用[7]。Wei 等[8]研

究发现，姜黄素可抑制由 DSS 诱导的小鼠肠道炎症

反应，其作用机制为姜黄素通过调节辅助性 T 细胞

17（T helper cell 17，Th17）和调节性 T 细胞

（regulatory T cells，TREG）的平衡，提高抗炎细胞

因子 IL-10 的水平，降低促炎因子 IL-23、IL-17、

IL-6 的水平，通过抑制 IL-23/Th17 信号通路发挥治

疗作用。研究发现，TREG 通过释放免疫抑制分子，

如转化生长因子-β（transforming growth factor-β，

TGF-β），抑制抗肿瘤免疫效应细胞，从而破坏机体

对肿瘤的免疫监视[9]。姜黄素可抑制叉头框蛋白 P3

（forkhead box protein P3，FOXP3）基因表达，促进

γ 干扰素的产生，使 TREG 转化为 Th1。同时，姜

黄素能减少和抑制中性粒细胞和巨噬细胞的渗出，

调节肠道免疫紊乱，减轻肠道内皮细胞肿胀，增加

通透性，进一步减轻肠道炎症[10-11]。综上所述，姜

黄素主要通过调节 TREG 和 Th17 的平衡，从而维

持机体对肿瘤的免疫监控，进一步调节促炎因子与

抑炎因子的平衡，减轻结肠炎症，对炎性驱动结肠

癌具有显著的早期预防作用，见图 1。 

 

“＋”表示促进、增加  “－”表示抑制、减少,下同 

“＋” means promote, increase  “－” means suppress, reduce 

图 1  预防炎性驱动结肠癌的作用机制 

Fig. 1  Mechanisms of action to prevent inflammation-

driven colon cancer 

2  对结肠癌细胞的治疗作用 

2.1  抑制结肠癌细胞增殖 

在结肠癌的发生、发展过程中，结肠上皮细胞

从正常的良性细胞逐渐恶化为肿瘤细胞，获得无限

分裂的潜能，导致细胞周期转运失控，表现出无限

增殖的特性[3]。姜黄素呈时间和剂量相关性抑制结

肠癌细胞增殖，是发挥抗结肠癌作用的机制之一。

方丽等[12]用不同浓度的姜黄素稀释液干预人结肠

癌 HT-29 细胞，对 HT-29 细胞的生存、细胞周期及

细胞中基因表达的影响进行检测，结果表明姜黄素

通过诱导 G0/G1 期阻滞，显著降低 HT-29 细胞中细

胞周期蛋白 D1（Cyclin D1）的表达，抑制 HT-29 细

胞的生长，且呈时间和剂量相关性。向磊[3]以人结

肠癌 HCT-116 细胞作为研究对象进行体外培养，探

索姜黄素对结肠癌细胞的抗肿瘤效应，并与结肠癌

化疗药物 5-氟尿嘧啶（5-fluorouracil，5-FU）进行比

较研究，结果显示，姜黄素可显著诱导 HCT-116 细

胞阻滞在 S 期，并且呈剂量相关性，姜黄素 30 

μmol/L 与 5-FU 500 μmol/L 相比，诱导 HCT-116 细

胞阻滞在 S 期的比例可以达到 5-FU 的作用效果。

陈海滔[13]用淋巴细胞增殖检测法对人结肠癌 SW620

细胞的增殖活性进行检测，结果表明，姜黄素具有抑

制 SW620 细胞增殖活性的作用。龚邵新[14]以结肠癌

SW480 细胞为研究对象，探讨姜黄素调控微小
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RNA-9（microRNA-9，miR-9）抑制结肠癌细胞增殖

的作用机制，结果表明，姜黄素通过下调 miR-9 在

结肠癌中的表达，上调其相应靶基因上皮钙黏附素

（E-cadherin）的表达水平，发挥抗肿瘤作用。综上

所述，姜黄素主要通过干预细胞周期，影响各周期

蛋白质表达和 DNA 的合成，使结肠癌细胞不能严

格按照 G1→S→G2→M 的过程进行分裂，从而发挥

抑制增殖的作用，见图 2。 

 

图 2  抑制结肠癌细胞增殖作用机制 

Fig. 2  Mechanism of inhibiting colon cancer cell proliferation 

2.2  诱导结肠癌细胞凋亡 

细胞凋亡又称程序性细胞死亡，由特定基因控

制的高度有序的细胞自主死亡过程，其目的是为了

更好的适应生存环境，维持正常生命活动，调控机

体发育[3,15]。调控肿瘤细胞自发凋亡是当前肿瘤治

疗的一种方式。相关研究表明，姜黄素能诱导 HCT-

116 和 SW620 细胞发生凋亡，呈时间和剂量相关

性，且 HCT-116 细胞对姜黄素更为敏感[3]。研究表

明，线粒体介导的凋亡通路受 B 淋巴细胞瘤-2（B-

cell lymphoma-2，Bcl-2）家族成员调控，依赖于抗

凋亡蛋白Bcl-2和Bcl-2相关X蛋白（Bcl-2 associated 

X protein，Bax）的平衡，姜黄素可以抑制 Bcl-xL 水

平，导致线粒体膜电位降低，使 Bcl-2 家族成员的平

衡向凋亡方向转变，通过上调 Bax、下调 Bcl-2 抑制

裸鼠皮肤下肿瘤细胞的生长，减小肿瘤体积，减轻

肿瘤质量，诱导细胞凋亡，达到抗肿瘤的作用[16-17]。

向磊[3]研究发现，姜黄素作用于 HCT-116 细胞后，

Fas 死亡受体通路上的相关 mRNA 表达发生显著变

化，姜黄素通过上调凋亡相关因子 Fas 重组蛋白、

Fas 相关死亡结构域蛋白（fas associated via death 

domain，FADD）、半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶 -8

（cystein-asparate protease-8，Caspase-8）、Caspase-3 等

的表达，下调 HCT-116 细胞中核因子-κB p65 的表

达，诱导细胞凋亡。邵斌等[18]用姜黄素干预 HCT-

116 细胞，结果显示，随着姜黄素浓度的升高，细胞

的凋亡水平不断提高，miR-21-3p 靶向自噬相关基

因 10（autophagy related gene 10，ATG10），miR-21-

5p 靶向凋亡酶激活因子 -1（ apoptotic protease 

activating factor-1，Apaf-1），姜黄素通过抑制 miR-

21-3p 和 miR-21-5p 的表达量减少 ATG10 和 Apaf-1

的表达量，最终促进 HCT-116 细胞自噬和凋亡。武

嘉庚[19]通过检测姜黄素对结肠癌细胞中miR-211表

达的影响，对 miR-211 调控结肠癌细胞增殖和凋亡

进行研究，结果显示，HCT-116细胞高表达miR-211，

姜黄素可通过抑制 miR-211 的表达，抑制结肠癌细

胞增殖并促进凋亡，且呈剂量相关性。吴亚丽等[20]

用不同浓度的姜黄素对人结肠癌 LoVo 细胞进行干

预，采用反转录聚合酶链反应检测 Bax、Bcl-2 和

Caspase-3 的 mRNA 表达水平，Annexin V-FITC/PI

标记法检测细胞凋亡率，结果显示，姜黄素可激活

细胞中 Bax 和 Caspase-3 的 mRNA 表达，抑制 Bcl-

2 mRNA 和 c-Myc 基因表达，诱导 LoVo 细胞凋亡。

综上所述，姜黄素诱导结肠癌细胞凋亡，其作用机

制与细胞凋亡主要的 2 条途径密切相关，一是由线

粒体介导的内部途径，姜黄素通过上调促凋亡蛋白

Bax 的表达，下调抗凋亡蛋白 Bcl-2、Bcl-xL 等的表

达，导致线粒体膜电位降低，打破 Bcl-2 家族的平

衡，致使向凋亡方向转变；二是由胞外信号激活胞

内凋亡酶 Caspase 的外部途径，姜黄素通过上调

Fas、FADD 等的表达，利用细胞之间的死亡配基 Fas

配基去活化“死亡受体”，Fas 受体与 FasL 配体结

合导致细胞走向凋亡，凋亡信号使启动子 Caspase-

8 和执行因子 Caspase-3 进入凋亡程序，进而使各种

细胞底物被降解致使细胞崩解。见图 3。 

2.3  抑制结肠癌细胞侵袭转移 

肿瘤转移受到许多肿瘤转移调控机制的影响，

目前发现，上皮细胞间质转化（epithelial-mesenchymal 

transition，EMT）与肿瘤细胞的侵袭和转移密切相

关[21]，相关研究证实，通过激活 Wnt/β-连环蛋白（β-

catenin）通路、TGF-β/Smad 通路、磷脂酰肌醇 3-激

酶（phosphatidylinositol-3-kinase，PI3K）/蛋白激酶 B

（protein kinase B，Akt）通路、Src 通路、Notch 通路

等，调控 Snail、Twist 和 E-盒结合锌指蛋白（zinc finger 

E-box-binding protein，ZEB）等转录因子，诱导 EMT，

增强肿瘤细胞的侵袭转移能力[22-23]。有研究报道，姜

黄素具有抑制肿瘤 EMT 的作用，Wnt/β-catenin 信号 
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图 3  诱导结肠癌细胞凋亡的作用机制 

Fig. 3  Mechanism of inducing apoptosis in colon cancer cells 

通路是 EMT 相关信号通路之一，其主要功能是调节

细胞内 β-catenin 的浓度，β-catenin 是一种多功能蛋

白，参与细胞黏附、细胞迁移和与细胞生存、增殖和

分化相关的基因转录，对肿瘤的发生发展起着重要的

作用，姜黄素通过降低 β-catenin 基因表达水平，抑制

Wnt 信号通路，发挥抗肿瘤作用[24]。其中，β-catenin

和糖原合成酶激酶-3 在 Wnt 信号通路中发挥关键作

用，姜黄素诱导凋亡蛋白的表达，并通过降低 β-

catenin 和磷酸化糖原合成酶激酶-3 抑制 Wnt 信号通

路，起到抗肿瘤的作用[25]。研究表明，姜黄素可显著

上调裸角质膜同源蛋白 2（naked cuticle homolog 2，

NKD2）的表达水平，NKD2 是 Wnt 信号通路的负调

控因子，其在细胞中过表达可显著降低体外细胞增

殖、迁移和侵袭能力，下调则增强迁移和侵袭能力[26]。

陈海滔[13]研究发现，姜黄素通过上调 Wnt 通路中的

上游抑制基因 NKD2 的表达，抑制 Wnt 通路，进而

抑制结肠癌细胞的 EMT 及趋化因子受体 4

（chemokine receptor 4，CXCR4）的表达，抑制 SW620

细胞的侵袭转移。龚邵新[14]采用转染 miR-9 抑制剂

技术发现，干扰 miR-9 可抑制 SW480 细胞的迁移。

综上所述，姜黄素通过上调 Wnt 通路上游抑制基因

NKD2 的表达，抑制 Wnt 信号通路，调控 β-catenin

的表达，减少细胞内 β-catenin 的浓度，调控 Snail、

Twist 和 ZEB 等转录因子，抑制 EMT，进而影响细

胞黏附、细胞迁移和与细胞生存、增殖和分化，发挥

抗肿瘤作用，见图 4。 

 
ZNRF3-锌指环指蛋白 3 

ZNRF3-zinc and ring finger 3 

图 4  抑制结肠癌细胞侵袭迁移作用机制 

Fig. 4  Mechanism of inhibiting invasion and migration of 

colon cancer cells 

2.4  抑制结肠癌细胞化疗耐药性 

肿瘤的化疗耐药机制复杂，众所周知，癌细胞中

药物转运蛋白过表达会对多种细胞毒性药物产生耐

药性[27]。李尤玲等[28]研究发现，姜黄素 64 μmol/L，

与奥沙利铂和 5-FU 常规化疗药物相比，可明显抑制

耐药结肠癌细胞的增殖作用，且干细胞的存在，可能

是其产生耐药性的原因之一，姜黄素抑制耐药结肠癌

细胞干细胞标志物跨膜蛋白CD133、乙醛脱氢酶-1等

的表达，从而抑制结肠癌细胞的耐药性。陆怡等[29]用

不同浓度的姜黄素干预 SW480 细胞和 SW480 耐药

细胞，结果显示，姜黄素可使 SW480 细胞和 SW480

耐药细胞的细胞活力逐渐降低，能够阻滞 SW480 耐

药细胞的细胞周期于 G0/G1 期，增加 SW480 耐药细

胞的总凋亡率，呈剂量相关性。Zhang 等[30]研究发现，

姜黄素可通过降低鸟氨酸脱羧酶表达，抑制 D-谷氨

酰胺代谢，进而降低 SW620 耐药细胞的抗氧化应激

能力和 P-糖蛋白转运活性，逆转 P-糖蛋白介导的

SW620 耐药细胞的耐药性。徐露等[31]研究发现，姜

黄素可通过抑制 IL-6/转录激活因子 3（ signal 

transducer and activator of transcription 3，STAT3）信

号通路，抑制 EMT 进程发挥修复 5-FU 化疗引起肠

黏膜损伤的作用。综上，姜黄素对结肠癌细胞化疗耐

药的抑制作用主要体现在 2 方面：（1）姜黄素可阻滞

结肠癌耐药细胞的细胞周期，增加凋亡率，降低耐药

细胞的抗氧化应激能力；（2）姜黄素能抑制 EMT 进

程，修复由化疗药物引起的肠黏膜损伤，进而增强机

体对化疗药物的耐受性。见图 5。 
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图 5  抑制化疗耐药作用机制 

Fig. 5  Mechanism of inhibiting chemoresistance 

3  调控信号通路对结肠癌细胞的作用 

3.1  对 Wnt 信号通路的调控 

Wnt 信号通路分为经典和非经典通路，在经典

通路中，β-catenin 的稳定导致其易位到细胞核中并

转录 β-catenin 反应基因；在非经典通路中并不依赖

β-catenin，而是由 Rho 相关蛋白激酶和 c-Jun 氨基

末端激酶途径介导的细胞骨架反应[32]。研究表明，

Wnt 信号通路的损伤可能与结直肠癌等多 种复杂

疾病有关，这表明 Wnt 通路在维持生理状态中的关

键作用，姜黄素可以通过调节 Wnt 信号通路中的经

典通路，即 Wnt/β-catenin 信号通路，改变肿瘤细胞

的活力和增殖。Dou 等[33]研究发现，miR-130a 过表

达可以消除姜黄素的抗肿瘤活性，姜黄素可通过下

调 miR-130a，抑制 Wnt/β-catenin 途径来抑制结肠癌

细胞增殖。刘英等[34]研究发现，姜黄素通过降低磷酸

化 β-catenin 的蛋白水平，抑制 Wnt/β-catenin 信号通

路中 Cyclin D1、survivin、c-Myc 的表达，使人结肠

癌 HT29 细胞发生 G0/G1期阻滞，从而抑制增殖，通

过调节 cleaved-Caspase-3、Bax、Bcl-2 蛋白水平，促

进 HT-29 细胞凋亡。Jiang 等[35]研究发现，姜黄素通

过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路的尾型同源盒基因转

录因子 2 的表达，抑制 β-catenin 的核转运及 Wnt-3a

和 Wnt 下游信号转导基因 Cyclin D1、survivin、c-Myc

的表达，降低 SW620 细胞的细胞活力并增加细胞凋

亡。陆怡等[29]通过构建裸鼠移植瘤模型，给予不同剂

量的姜黄素进行体内实验，通过检测肿瘤的体积变

化，计算姜黄素在体内的抑瘤率，Western blotting 检

测肿瘤组织中相关蛋白的变化，结果显示，姜黄素可

有效抑制裸鼠移植瘤的生长，通过激活 Wnt 信号通

路，使得 SW480 耐药细胞 EMT 水平增加，细胞中

E-cadherin 和轴抑制蛋白（axis ihibition protein，Axin）

表达降低，波形蛋白、β-catenin 以及转录因子 4 表达

显著升高。综上所述，姜黄素通过调控 Wnt/β-catenin

信号通路，Axin-APC-糖原合成酶激酶-3（glycogen 

synthase kinase-3，GSK-3）复合物与 β-catenin 结合，

使 β-catenin 磷酸化进而被胞浆内的蛋白酶体降解，

降低细胞中 β-catenin 的表达水平，抑制 survivin、

Cyclin D1、c-Myc 等相关靶基因的表达，抑制结肠癌

细胞活力及增殖能力，诱发凋亡，见图 6。 

 
LRP-低密度脂蛋白受体相关蛋白  CK1α-酪蛋白激酶 1α  TCF/LEF-转录因子/淋巴增强因子 

LRP-low density lipoprotein receptor-related protein  CK1α-casein kinase 1α  TCF/LEF-transcription factor/lymphoid enhancer binding factor 

图 6  调控 Wnt/β-catenin 信号通路作用机制 

 Fig. 6  Mechanism of regulating Wnt/β-catenin signaling pathway 
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3.2  对其他信号通路的调控 

STAT3 是信号转导和转录活化因子家族的重

要成员，是表皮生长因子受体、IL-6/Janus 激酶、人

可溶性补体受体，在多种组织和肿瘤细胞中都有激

活[36]。研究发现，STAT3 激活后表现出致癌作用，

其活性在结肠癌、乳腺癌等多种组织及细胞系中异

常增高，STAT3 可调控 P-糖蛋白的表达，在肿瘤耐

药中发挥作用[37-38]。马亮等[39]研究发现，姜黄素通

过抑制 STAT3 总蛋白及磷酸化蛋白的水平，下调

STAT3 下游信号 Bcl-2、c-Myc、survivin 的表达，抑

制结肠癌细胞的增殖。文坤明等[37]研究发现，姜黄

素通过抑制 STAT3 信号通路，降低 P-糖蛋白的表

达，调控结肠癌细胞的耐药性。Lin 等[40]观察 STAT3

对结肠癌干细胞的抑制作用，研究发现，STAT3 是

结肠癌干细胞一个新的治疗靶点。因此，抑制 STAT3

信号通路是治疗结肠癌的关键途径之一。 

Notch信号通路与肿瘤的相关性最早是在 T细

胞型急性淋巴细胞白血病中确定，认为 Notch 信号

通路失调诱发肿瘤，属于致癌信号通路[41]。Notch1

信号通路是 Notch 信号通路之一，在多种肿瘤组织

中均能检测出表达，研究表明，Notch1 信号通路在

结肠癌组织中高表达，在结肠癌发展过程中起致癌

作用[42]。刘少琼等[43]、杨芳等[44-45]基于 Notch1 信

号通路探讨姜黄素对 SW480 细胞的影响，研究发

现，姜黄素通过下调 Notch1 信号通路中的 Notch1、

Notch1 受体胞内结合域（ Notch1 intracellular 

domain，NICD）和 Hes 家族 BHLH 转录因子-1（Hes 

family BHLH transcription factor-1，Hes-1）蛋白表

达水平，下调 Notch1、Hes-1 的 mRNA 水平，呈剂

量相关性抑制 SW480 细胞的增殖并促进凋亡。综

上所述，STAT3、Notch 等信号通路在结肠癌的治

疗过程中具有重要作用，主要体现在姜黄素通过调

控信号通路，进一步调控相关蛋白和 mRNA 表达

水平，诱导结肠癌细胞凋亡，抑制增殖和对化疗药

物的耐药性。 

4  其他作用 

越来越多的研究表明肠道菌群已成为结肠癌发

生发展的一个潜在因素。研究发现，姜黄素能抑制创

伤弧菌的细菌运动和细胞毒性，抑制感染期间幽门

螺杆菌的生长和铜绿假单胞菌的生物膜形成[46-48]。

McFadden 等[49]研究发现，姜黄素能够通过增加结

肠菌群丰富度和乳酸杆菌相对丰度，降低结肠肿瘤

负担。此外，姜黄素还具有平衡活性氧的能力，其

作用机制为通过清除自由基，抑制单线态氧的形成，

保护结肠免受氧化应激，刺激结肠修复机制，通过

参与结肠防御系统的内源性氧化酶，如过氧化氢酶、

超氧化物歧化酶、硫醇和丙二醛来对抗氧化偶氮甲

烷引起的氧化应激，从而发挥对结肠损伤的保护作

用[6,50]。综上，姜黄素发挥抗结肠癌作用具有多条途

径，除了通过抗炎、直接干预结肠癌细胞发挥抗结

肠癌作用以外，还可以通过调节肠道菌群、平衡活

性氧等保护结肠，间接发挥抗结肠癌作用。 

5  结语与展望 

姜黄素是提取于姜科姜黄属植物姜黄、温郁金

等根茎中的多酚类化合物，通过多途径发挥抗肿瘤

和化疗增敏的作用，又作为一种无毒的膳食物质，

来源广泛、价格低廉，与传统的化疗药物与抗肿瘤

药物相比，其具有更高的安全性，可广泛应用于结

肠癌的预防和治疗过程中[51-52]。本文从姜黄素抑制

结肠癌细胞增殖、诱导凋亡、侵袭转移、化疗耐药

性以及调控信号通路方面进行总结，归纳姜黄素抗

结肠癌的作用机制。姜黄素通过干预细胞周期，影

响各周期蛋白质和 DNA 的合成，使结肠癌细胞不

能严格按照 G1→S→G2→M 的发展过程进行分裂，

从而发挥抑制增殖的作用，通过影响凋亡途径，调

控相关转录因子，影响抗凋亡蛋白 Bcl-2 和促凋亡

蛋白 Bax 的平衡及各蛋白的表达，诱发细胞凋亡，

抑制 EMT 来调控 Wnt 等相关通路的转录因子，从

而抑制癌细胞的侵袭转移，作用于肿瘤细胞，使细

胞膜上 P-糖蛋白的表达下降，减少细胞膜上 P-糖蛋

白的数量，阻止药物外排，从而使细胞内药物浓度

升高，达到杀灭肿瘤细胞的药物浓度，发挥逆转耐

药作用，通过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路诱导肿瘤

细胞的抗肿瘤活性，降低癌细胞的生存能力、增殖

能力和侵袭能力，调节肠道菌群，清除自由基，保

护结肠免受氧化应激间接发挥抗结肠癌作用。这些

作用机制相互影响、相互调控，共同发挥抗结肠癌

的作用。综上，姜黄素可显著抑制结肠癌细胞增殖

与侵袭，诱导凋亡，并呈时间和剂量相关性，有效

逆转化疗药物的耐药性，在体内有效修复由化疗药

引起的肠黏膜损伤，在抗结肠癌方面作用明显，作

用机制明确，有待进一步开发利用。 

姜黄素具有多方面药理作用[53-54]，在结肠癌的

治疗中作用突出，但也存在水溶性差、生物利用度

低、稳定性差等缺点，这些缺点制约了姜黄素在治

疗结肠癌中的应用。因此，有必要对姜黄素的新剂
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型进行研发，以便充分发挥其在抗肿瘤方面的作用。

冷怡林[55]利用生物安全性及抗多药耐药性较好的

聚乙二醇-去氧胆酸聚合物及衍生物包载姜黄素，其

所得的姜黄素聚合物胶束较姜黄素溶液有明显的缓

释效果，可达到靶向给药的目的。Elbassiouni 等[56]

研究发现，姜黄素生物利用度因血清水平低、组织

分布受限、代谢明显快、半衰期短而严重降低，而

纳米姜黄素有更长的循环长度，更好的渗透性，且

姜黄素被放置在纳米颗粒上后，其活性变得更强。

故而开发新的姜黄素衍生物或新型姜黄素纳米制

剂，对提高姜黄素生物利用度、增强抗癌效果，更

好的应用于临床，具有积极的意义。 
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