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苍术中有效成分抗肿瘤作用机制研究进展1  
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摘  要：苍术为菊科植物茅苍术 Atractylodes lancea 或北苍术 A. chinensis 的干燥根茎。具有燥湿健脾、祛风散寒之功效，苍

术作为一种传统的中药材，具有多种药理作用，其中抗肿瘤作用受到了广泛的关注。现代研究证明，苍术中萜类、多糖类等

化合物能抑制肿瘤细胞的增殖、黏附、侵袭和转移，诱导细胞凋亡和自噬，抑制肿瘤血管生成，阻滞细胞周期和信号转导，

还可通过提高机体免疫功能，抑制肿瘤的发生发展，对不同类型的恶性肿瘤均有良好的拮抗作用，具有多成分、多靶点、多

通路的特点。因此，通过近年来国内外相关文献，综述了苍术的化学成分组成以及活性成分的抗肿瘤作用机制，以期为苍术

抗肿瘤的深入研究和新药开发提供参考依据。 
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Mechanism of anti-tumor effect of active ingredients of Atractylodis Rhizoma 
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Abstract: Cangzhu (Atractylodis Rhizoma) is the dried rhizome of Atractylodes lancea (Thunb.) DC. or Atractylodes chinensis (DC.) 

Koidz. of Asteraceae. It has the efficacy of drying dampness, strengthening the spleen, dispelling wind and dispersing cold. Atractylodis 

Rhizoma, as a traditional Chinese herbal medicine, has various pharmacological effects, among which the antitumor effect has received 

wide attention. Modern research has proved that flavonoids, terpenoids, polysaccharides and other compounds of Atractylodis Rhizoma 

can inhibit the proliferation, adhesion, invasion and metastasis of tumor cells, induce apoptosis and autophagy, inhibit tumor 

angiogenesis, and block cell cycle and signaling. Inhibit tumor development by improving the immune function of the body, and have 

good antagonistic effects on different types of malignant tumors, with the characteristics of multi-component, multi-target and multi-

pathway. Therefore, this paper reviews the chemical composition of Atractylodis Rhizoma and the anti-tumor effect mechanism of the 

active ingredients through the relevant literature at home and abroad in recent years, with a view to providing reference basis for the 

in-depth study of Atractylodis Rhizoma’s anti-tumor and the development of new drugs. 
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肿瘤是指体内细胞的异常增生，可以是良性的

或恶性的。良性肿瘤（例如息肉）生长缓慢且通常

局限在一个区域，不会侵犯周围组织或扩散到其他
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部位。恶性肿瘤（即癌症）具有侵袭性，可以快速

生长并通过血液或淋巴系统扩散到其他身体部位，

形成远处转移。癌症是一种严重威胁人类健康和生
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命的疾病，2020 年全球有 1 930 万新增癌症病例和

1 000 万癌症死亡病例，且我国癌症发病率和死亡率

均位居全球第一[1]。最常见的癌症类型是乳腺癌、

肺癌、结直肠癌和前列腺癌。因此，寻找新的抗肿

瘤药物，阐明抗肿瘤药物的分子机制，是解决当前

临床肿瘤治疗难点的有效策略。中药具有多种有效

成分，因其不良反应低、多靶点、多通路等优点，

已成为抗肿瘤药物开发的重要来源和研究热点[2]。

目前，常规的肿瘤症治疗方法为手术、放射治疗和

化学治疗等，但这些方法往往伴随着较大的不良反

应和毒性，而且对某些难治性或复发性肿瘤效果不

佳[3]。因此，寻找有效、低毒的抗肿瘤药物是当前临

床研究的重要方向。 

苍术是一种常用的中药材，分为茅苍术

Atractylodes lancea (Thunb.) DC. 和 北 苍 术 A. 

chinensis (DC.) Koidz.，分别来源于菊科植物茅苍

术或北苍术的干燥根茎。苍术具有燥湿健脾、祛

风散寒的功效，在《神农本草经》中列为上品[4]。

近年来，苍术在抗微生物、抗炎、抗肿瘤、免疫调

节、调节消化系统、心血管系统和神经系统等方

面的药理作用受到了广泛关注。苍术中含有挥发

油、多糖、倍半萜类、聚乙炔类等[5]多种化学成分。

其中一些成分已经被证实具有抑制或杀伤多种肿

瘤细胞的能力，其作用机制涉及诱导凋亡、抑制

增殖、迁移、侵袭和转移，以及调控免疫功能等方

面[6]。然而，苍术中的抗肿瘤活性成分及其作用机

制尚未完全明确，需要进一步深入地探索和验证。

本文通过整理国内外研究文献，对苍术活性成分、

苍术与其他药物联合抗肿瘤及其分子机制进行总

结，探讨苍术在抗肿瘤方面的应用规律和思路，

为苍术资源的开发利用以及抗肿瘤临床疗法的研

究提供理论参考。 

1  苍术主要化学成分 

茅苍术与北苍术化学成分相似，药理作用也较

为相似，目前已从苍术中分离出多种化学成分，主

要含有包括萜类、聚乙烯炔类、有机酸类、糖苷类

化合物等[7-8]。苍术主要抗肿瘤化学成分，见图 1。

茅苍术与北苍术中主要化学成分如表 1 所示。 

2  苍术的抗肿瘤机制 

苍术中含有苍术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、苍术酮、β-桉叶

醇和苍术素等有效成分，这些成分不仅可以抗炎、抗

氧化、抗菌、保肝、降血糖，还可以抗肿瘤[14-15]。近

年来，苍术及其有效成分对肿瘤的抑制作用受到了广

泛的关注。研究发现，苍术有效成分对多种肿瘤细胞

都有抑制作用，可以通过多种途径和机制影响肿瘤细

胞的生长、迁移、侵袭和血管生成，诱导肿瘤细胞的

凋亡和自噬，调节肿瘤微环境和免疫系统。 

2.1  抑制肿瘤细胞增殖 

肿瘤是由于细胞增殖失控而形成的一种疾

病[16]。细胞周期是细胞增殖的基本过程，由细胞周

期蛋白（cyclin，CCN）和细胞周期蛋白依赖性激酶

（cyclin-dependent kinase，CDK）复合物共同调控[17]。

干预细胞周期是抑制肿瘤发展的有效策略之一[18]。

Kotawong 等[19]发现，苍术中的苍术素、苍术内酯 I

和 β-桉叶醇等有效成分可以通过影响肿瘤细胞周期

的不同阶段来抑制肿瘤细胞的增殖。这些成分可以 

 

图 1  茅苍术、北苍术主要抗肿瘤成分 

Fig. 1  Common antitumor components of A. lancea and A. chinensis  
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表 1   苍术主要化学成分 

Table 1  Main chemical constituents of Atractylodis Rhizoma 

分类 化合物名称 植物来源 文献 

单萜及倍半萜类 (＋)-柠檬烯 北苍术 8 

β-terpinene 茅苍术 8 

茅苍术醇 茅苍术 8 

苍术素 茅苍术、北苍术 9-10 

苍术酮 茅苍术、北苍术 9-12 

苍术内酯Ⅲ 茅苍术、北苍术 9,13 

苍术内酯Ⅱ 茅苍术、北苍术 9,13 

二乙酰苍术素醇 茅苍术、北苍术 10 

乙酰苍术素醇 茅苍术、北苍术 10 

β-桉叶醇 茅苍术、北苍术 10 

3β-羟基苍术酮 茅苍术、北苍术 10 

苍术内酯Ⅰ 茅苍术、北苍术 10 

芹子二烯酮 茅苍术、北苍术 10,12 

木香烃内酯 茅苍术、北苍术 10,12 

有机酸类 棕榈酸 茅苍术、北苍术 9-10 

紫丁香苷 茅苍术、北苍术 9-10 

香草酸 茅苍术、北苍术 10 

齐墩果酸 茅苍术、北苍术 10 

肉豆蔻酸 茅苍术、北苍术 10 

十六碳烯酸 茅苍术、北苍术 10 

9,10-环氧-12(Z)-十八碳烯酸 茅苍术、北苍术 11 

(9Z,11E,15Z)-13-羟基-9,11,15-十八碳三烯酸 茅苍术、北苍术 11 

十八碳-9,12-二烯酸 茅苍术、北苍术 11 

十八碳-9-烯酸 茅苍术、北苍术 11 

 异绿原酸 茅苍术、北苍术 12 

 苹果酸 茅苍术、北苍术 12-13 

 阿魏酸 茅苍术、北苍术 12-13 

 壬二酸 茅苍术、北苍术 12-13 

 三棱酸 茅苍术、北苍术 12-13 

 肉桂酰奎宁酸 茅苍术、北苍术 13 

糖苷类 苍术苷 E 茅苍术、北苍术 9-10 

 苍术苷 I 茅苍术、北苍术 10 

 苍术苷 F 茅苍术、北苍术 10 

 苍术苷 G 茅苍术、北苍术 10 

 二氢紫丁香苷 茅苍术、北苍术 10 

 淫羊藿次苷 茅苍术、北苍术 10 

 淫羊藿次苷 D1 茅苍术、北苍术 10 

 苍术苷 G 2-Ο-β-D-吡喃葡萄糖苷 茅苍术 11 

 (5R,7R,10S)-14-羧基异紫檀醇酮-11-O-β-D-吡喃葡萄

糖苷 

茅苍术 11 

 奎宁酸 茅苍术、北苍术 13 

其他类 L-苯丙氨酸 茅苍术、北苍术 9 

 3D-色氨酸 茅苍术、北苍术 9 

 邻苯二甲酸二丁酯 茅苍术、北苍术 10 

 莨菪亭 茅苍术、北苍术 10 

 黄樟素 茅苍术、北苍术 10 

 5-羟甲基-2-呋喃甲醛 茅苍术、北苍术 10 

 2-(联苯基-4-基)乙醛 茅苍术、北苍术 11 

 羟甲香豆素 茅苍术、北苍术 12 
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通过抑制磷脂酰肌醇-3-羟激酶（phosphatidylinositol 

3-hydroxy kinase，PI3K）、磷酸化蛋白激酶 B（protein 

kinase B，AKT）和哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（mammalian target of rapamycin，mTOR）信号通路

来诱导肿瘤细胞在 G1 期停滞；Yu 等[20]发现苍术内

酯 I 通过上调周期蛋白依赖性激酶抑制剂 1A

（cyclin-dependent kinase inhibitor 1A，p21）和下调

cyclinB1、CDK1 和细胞分裂周期 25C 蛋白（cell 

division cyclin25，Cdc25c）等关键分子来抑制肿瘤

细胞在 G2/M 期的进入，在动物模型中，苍术内酯 I

可以显著抑制膀胱癌的生长，且无明显不良反应。

Zhang 等[21]实验发现苍术内酯Ⅱ可以通过改变结直

肠癌细胞内的蛋白表达从而抑制结直肠癌细胞的增

殖和活性，并且还显著增强了结直肠癌细胞的化疗

敏感性。Pongsakorn 等[22]发现，苍术提取物可以通

过抑制细胞外信号调节激酶信号级联（ERK-

signaling cascade，ERK）信号通路来抑制胆管癌细

胞的增殖。ERK 信号通路是一种重要的细胞内信号

转导机制，参与调节细胞生长、分化和凋亡等过程。

苍术提取物可以下调 ERK 及其下游分子的表达，

从而抑制胆管癌细胞的生长和增殖，不同类型的胆

管癌细胞对苍术提取物的敏感度不同，其中人胆管

HuCCT-1 癌细胞最为敏感。 

2.2  诱导肿瘤细胞凋亡 

细胞凋亡是一种程序性细胞死亡形式，它通过

限制细胞的增殖和分化来维持组织稳态或去除潜在

的有害细胞[23]。目前已知的细胞凋亡途径主要有 3

种，即外源性途径（死亡受体介导）、内源性途径（线

粒体介导）和内质网途径。其中，线粒体途径是最

重要的一种，它涉及线粒体外膜透化（ outer 

mitochondrial membrane，MOMP）、细胞色素 C 释

放和半胱天冬酶（cysteine aspartic acid protease，

Caspase）激活[24]。多项研究发现，苍术酮可以通过

降低线粒体膜电位、提高活性氧水平、抑制 B 细胞

淋巴瘤-2 基因（B-cell lymphoma-2，Bcl-2）表达、

促进 BCL2-相关 X 蛋白（BCL2-associated X protein，

Bax ）裂解和 Caspase-3 表达 [25] ，以及下调

PI3K/AKT/mTOR 信号通路来诱导肿瘤细胞凋亡[26]。

Narahara 等[27]研究表明，β-桉叶醇和苍术内酯Ⅲ[27]

可以通过增加 Caspase-3、Caspase-8、Caspase-9 和

Bax 等凋亡相关蛋白的表达、下调 Bcl-2 表达、释放

细胞色素C和降低线粒体膜电位来诱导胆管癌细胞

凋亡。此外，Li 等[28]使用 β-桉叶醇处理的白血病

HL60 细胞，发现 β-桉叶醇可以通过激活 c-JunN 端

激酶（c-Jun N-terminal kinase，JNK）丝裂原活化蛋

白激酶（mitogen-activated protein kinase，MAPK）

信号通路来诱导白血病 HL60 细胞凋亡。Li 等[29]研

究发现，苍术素可以通过降低 Bcl-2 表达、激活 p53

肿瘤蛋白（p53 tumor protein，p53）、Bax 和 Caspase-

3、-8、-9 等凋亡因子来诱导人乳腺癌 MCF-7 细胞

凋亡，并表现出浓度依赖的毒性效应。Li 等[30]研究

表明，苍术内酯 I 和苍术内酯Ⅱ[31]可以通过与对两

面针激酶 2（Janus kinase 2，JAK2）直接相互作用

而负调节信号传导及转录激活因子 3（ signal 

transducer and activator of transcription 3，STAT3）磷

酸化，从而抑制其活化，进而导致糖酵解的抑制和

结肠、直肠癌细胞凋亡的诱导。 

2.3  抑制肿瘤细胞转移 

肿瘤细胞转移是指肿瘤细胞通过血液循环从原

发部位转移到其他部位的过程，这是癌症治疗的难

点，也是癌症死亡的主要原因[32]。上皮间质转化

（epithelial-mesenchymal transition，EMT）是一种与癌

症发生相关的细胞程序，它使癌细胞具有移动性、侵

袭性和抗凋亡能力，从而促进转移。苍术的一些活性

成分具有抑制肿瘤细胞转移的潜在作用，其机制可

能涉及对 EMT 的调控[33]。Acharya 等[34]研究发现，

β-桉叶醇可以改变 EMT 相关标志物的表达，从而抑

制结肠癌细胞的增殖、迁移和侵袭。同时它还可以影

响 PI3K、AKT、p38 丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶（p38 

mitogen-activated protein kinase，p38MAPK）信号通

路，以及肺癌细胞中的活性氧水平，从而降低癌细胞

的黏附和迁移能力[35]。麦静愔等[36]发现苍术酮可以

通过抑制EMT过程等途径抑制肿瘤细胞的迁移和侵

袭能力，此外，苍术酮还可以通过下调基质金属蛋白

酶（matrix metalloproteinase，MMP）的表达从而抑

制肿瘤细胞的迁移和侵袭能力。MMP 是一类能够降

解细胞外基质（extracellular matrix，ECM）的锌依赖

性内肽酶，在癌症进展中的作用与它们参与 ECM 降

解以及黏附和细胞骨架蛋白、生长因子、趋化因子的

调节和加工有关[37]。且有动物实验表明，苍术酮可以

明显抑制肝癌生长，没有明显的毒性。Zhong 等[38]在

观察了苍术多糖在U-2 OS人骨肉瘤细胞中对内皮细

胞选择素（endothelial cell selectin，E-Selectin）和路

易斯 X 三糖（Lewis-X Trisaccharide，LacCer Lex）的

影响，发现苍术多糖可通过降低 U-2 OS 细胞上的 E-

Selectin 抑制 U-2 OS 细胞对人脐静脉内皮细胞
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HUVECs 的黏附、迁移和侵袭。肿瘤相关巨噬细胞

（tumor-associated macrophages，TAMs）在促进肿瘤

转移中发挥重要作用，Zhang 等[39]发现苍术内酯 II可

以有效抑制肿瘤细胞极化，从而抑制肺癌细胞在体

内和体外的转移。铁死亡是一种新的细胞死亡模式，

其特征是铁过载导致脂质过氧化而导致膜损伤，过

度的铁死亡会影响肿瘤的转移，从而抑制肿瘤的进

展[40]。He 等[41]发现，苍术素可通过抑制谷胱甘肽过

氧化物酶 4（glutathione peroxidase 4，GPX4）和铁蛋

白轻链（ferritin light chain，FTL）的表达，以及上调

酰基辅酶 A 合成酶长链家族成员 4（acyl-CoA 

synthetase long-chain family member 4，ACSL4）和转

铁蛋白受体（transferrin receptor，TFR1）的表达来诱

导肝癌 HCCM 细胞的铁死亡。 

2.4  诱导肿瘤细胞自噬 

细胞自噬是一种分解代谢通路，能清除不必要

的或功能失调的细胞成分并回收代谢底物 [42]。目

前已知有 3 种主要的细胞死亡方式：细胞凋亡（Ⅰ

型）、自噬性细胞死亡（Ⅱ型）和坏死（Ⅲ型）。自

噬性细胞死亡是指自噬过程中产生的自噬体过多

或过大，导致细胞质溶解和细胞死亡。自噬体是由

双层膜包裹的囊泡，内含被降解的细胞器和蛋白

质。微管相关蛋白 1 轻链 3（microtubule-associated 

protein 1 light chain 3，LC3）是自噬体形成的关键

标志物，它以微管相关蛋白 1A/1B- 轻链 3

（microtubule-associated protein 1 light chain 3，LC3-

I）和微管相关蛋白 1 轻链 3 的脂化形式（lipidated form 

of microtubule-associated protein 1 light chain 3，LC3-

Ⅱ）2 种形式存在，LC3-Ⅰ转化为 LC3-Ⅱ是自噬体形成

的必要步骤[43-44]。Li 等[29]使用苍术素处理乳腺癌

MCF-7 细胞时发现，苍术素可以增加了 LC3Ⅰ向其脂

化形式的 LC3Ⅱ的转化，并增加了苄氯素 1（beclin-1，

BECN1）的表达，下调了人乳腺癌 MCF-7 细胞中的

p62 蛋白（p62 protein，p62）表达，改变凋亡和自噬

相关生物标志物。Acharya 等[45]研究发现，苍术素通

过调节 PI3K、AKT、mTOR、p38MAPK 信号通路的

活性，可以诱导胆管癌 HuCCT-1 细胞发生自噬，并抑

制其生长、迁移和侵袭，SB202190（p38MAPK 诱导

剂）和 3-MA（p38MAPK 抑制剂）分别显著增加和降

低苍术素诱导的自噬速率。 

2.5  抑制肿瘤血管生成 

血管生成本身不会导致恶性肿瘤的形成，但可

以为肿瘤的生长和转移提供条件。肿瘤在发展到一

定阶段后，需要依赖新生血管来满足其对氧气和营

养的增加的需求，以及排除代谢废物，因此，抑制

血管生成是一种有效的抗肿瘤策略[46]。血红素加氧

酶 1（heme oxygenase 1，HO-1）是一种在肿瘤组织

中高表达的酶，它可以促进肿瘤的血管生成和抗氧

化应激，为肿瘤细胞提供生存优势。因此，抑制 HO-

1 的表达或活性是治疗肿瘤的另一种有效策略之

一。Mathema 等[47]研究发现，苍术素可以抑制胆管

癌 CL6 肿瘤细胞的集落形成和伤口愈合能力，其机

制与抑制 HO-1 的表达、下调信号转导及转录激活

蛋 白 1/3 （ signal transducer and activator of 

transcription 1/3，STAT1/3）和核因子 κB（nuclear 

factor kappa-B，NF-κB）的信号通路有关。β-桉叶醇

也具有抑制胆管癌细胞中 HO-1 的表达的能力，其

机制与浓度依赖性地抑制 STAT1/3 和 NF-κB 信号

通路有关[48]。β-桉叶醇还可以通过抑制生长因子信

号通路中的环磷腺苷效应元件结合蛋白（cyclic-AMP 

response binding protein，CREB）激活来阻断血管生成，

从而抑制肿瘤的发展[49]。Tsuneki 等[50]有动物实验表

明，β-桉叶醇可以通过激活丝裂原活化蛋白激酶

（mitogen-activated protein kinase，MAPK）来刺激大鼠

嗜铬细胞瘤细胞中的神经突生长，且 β-桉叶醇还表现

出了体外和体内的抗血管生成活性，其阻断了由碱性

成纤维细胞生长因子（basic fibroblast growth factor，

bFGF）或血管内皮生长因子（vascular endothelial 

growth factor，VEGF）诱导的人脐静脉内皮细胞

（human umbilical vein endothelial cell，HUVEC）中

CREB 蛋白的磷酸化，从而抑制 bFGF刺激的HUVEC

迁移和 HUVEC 在基质胶中的管形成。同时，它还能

显著降低小鼠皮下植入的Matrigel 栓塞和小鼠佐剂诱

导的肉芽肿中的血管生成[51]。 

2.6  免疫调节作用 

随着肿瘤的发生和发展，或在接受化疗、放疗

等治疗的过程中，肿瘤患者机体免疫力的显著下降。

因此，调节或刺激机体免疫能力，可能是一种有效

的主动抗癌策略。免疫治疗作为一种新型的抗癌手

段，已经引起了广泛的关注和研究[52]。巨噬细胞是

机体内重要的免疫细胞，在机体免疫中发挥着重要

的作用[53]。Qin 等[54]从苍术中分离得到两种多糖成

分：中性多糖和酸性多糖。研究表明，酸性多糖能

够显著地刺激小鼠单核巨噬细胞白血病细胞

（RAW264.7）细胞的增殖、吞噬能力、NO 产生和细

胞因子分泌，并且呈现出剂量相关性，而中性多糖
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则相对较弱。此外，中性多糖和酸性多糖均能够激

活淋巴结 Peyers patch 细胞中的 T 细胞，并促进集

落刺激因子的产生。而酸性多糖也表现出比中性多

糖更好的肠道免疫调节活性。吲哚胺-2,3-二氧化酶

（indoleamine 2,3-dioxygenase，IDO）是一种通过犬

嘌呤途径氧化分解色氨酸的限速酶，是抗肿瘤免疫

治疗中小分子药物开发的潜在目标。IDO 可在肿瘤

微环境中通过与许多肿瘤相关的自发炎症和 T细胞

激活而被诱导。Liu 等[55]研究发现，苍术内酯Ⅰ可以

通过下调Toll 样受体 4/髓样分化蛋白 2复合物（toll-

like receptor 4/myeloid differentiation 2 complex，

TLR4/MD-2 ） 的 表 达 ， 抑 制 人 卵 巢 癌 细 胞

（ EOCSKOV3 ）中髓样分化主要反应蛋白 88

（myeloid differentiation primary response protein 88，

MyD88）、NF-κB、Akt 和 IDO1 的信号通路的活化，

从而减少白细胞介素-6（interleukin-6，IL-6）、转化

生长因子-β1（transforming growth factor beta 1，TGF-

β1）、VEGF 和白细胞介素-17A（interleukin-17A，

IL-17A）等促进肿瘤免疫逃逸的因子的分泌。同时，

还可以降低调节性 T 细胞（Treg 细胞）在肿瘤微环

境中的比例，改善 T 淋巴细胞受到 EOCSKOV3 细

胞上清液抑制而导致的增殖反应降低和抗肿瘤细胞

毒性减弱。Liu 等[56]研究发现，苍术内酯Ⅲ可以通

过直接结合 JAK3 蛋白，从而抑制 γ-干扰素

（interferon gamma，IFN-γ）触发的 JAK3/STAT3 通

路，从而达到抑制 IDO 激活的目的。 

苍术抗肿瘤成分的潜在分子机制见图 2。对苍

术抗肿瘤有效成分及其抗肿瘤作用进行归纳总结，

见表 2。 

3  联合用药 

西医治疗肿瘤的常用手段有手术切除、药物化

疗和高能射线放疗等，这些手段去除肿瘤西医的治

疗方式更为直接，适合前期控制病情，化疗药物虽

然能够杀死肿瘤细胞，但同时也伴有严重的副作用，

影响患者的生活质量和治疗效果。中药具有不良反

应小、安全性高的特点，因此中药与化疗药物的联

合应用被广泛关注和探索[57]。 

阿帕替尼是全球第一个在晚期胃癌被证实安全

有效的小分子抗血管生成靶向药物，也是晚期胃癌标

准化疗失败后，明显延长生存期的单药。Zhou 等[58] 

分析了不同苍术多糖提取方法的影响。比较了热水

浸提法、超声浸提法和酶浸提法提取苍术多糖的得

率、总糖含量、相对分子质量分布、单糖组成、并

测定苍术多糖与阿帕替尼的协同活性。结果发现其

中超声浸提法表现出最强的协同作用。这也与超声

浸提的苍术多糖相对分子质量小、β-构型高、半乳

糖含量高的事实相一致。Srijiwangsa 等[59]发现，β-

桉叶醇可以通过抑制胆管癌细胞和细胞裂解物中的

NAD （ P ） H 醌氧化还原酶 1[NAD （ P ） H 

quinonedehydrogenase 1，NQO1]的活性和蛋白表达，

增强氟尿嘧啶和多柔比星对细胞迁移的细胞毒性活

性和抑制活性。Mai 等[60]将不同浓度的苍术内酯 I、 

 

图 2  苍术抗肿瘤活性成分作用机制 

Fig. 2  Mechanism of anti-tumor active ingredients of Atractylodis Rhizoma 
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表 2  苍术抗肿瘤活性成分及其作用机制 

Table 2  Anti-tumor active ingredients of Atractylodis Rhizoma and their anti-tumor mechanism of action 

成分 研究对象 半数抑制浓度/实验剂量 作用机制 文献 

苍术素 CL6 胆管癌细胞 IC50＝216.8 μmol·L−1 抑制 HO-1 的产生，STAT1/3 的磷酸化，以及 p50、p52 和 p65 蛋白的表达 47 

IC50＝41.66 μg·mL−1 PI3K/Akt/mTOR 途径，G1期细胞周期停滞 19 

MCF-7 乳腺癌细胞 IC50＝24.54 μmol·L−1 降低 Bcl-2 表达，增加 p53、Bax、Caspase-3、Caspase-8、Caspase-9 和 Beclin-

1 的表达，阻断 P13K/Akt/mTOR 信号通路 

29 

Huh7 肝癌细胞 IC50＝22.36 μmol·L−1 抑制 GPX4 和 FTL 蛋白的表达，以及上调 ACSL4 和 TFR1 蛋白的表达 41 

HCCM 肝癌细胞 IC50＝59.71 μmol·L−1 

HuCCT1 胆管癌细胞 IC50＝234.67～245.33 μmol·L−1 抑制 PI3K、AKT、mTOR、p38MAPK 的磷酸化，并增加 Beclin-1 表达和 LC3

转化率 

45 

β-桉叶醇 CL6 胆管癌细胞 IC50＝166.75 μmol·L−1 抑制 STAT1/3 和 NF-κB 信号通路和 HO-1 的产生 48 

IC50＝39.33 μg·mL−1 G1期促进细胞周期停滞，激活 caspase-3/7 19 

HUVEC 细胞 IC50＝53.3 μmol/L 抑制 bFG 刺激的 HUVEC 迁移和 HUVEC 在基质胶中的管形成 50 

IC50＝50～100 μmol·L−1 阻止 VEGF 诱导的 HUVEC 中 CREB 的磷酸化 51 

白血病 HL60 细胞 IC50＝35.1 μmol·L−1 c-JunN 端激酶信号传导控制 28 

A549 人肺癌细胞 IC50＝38 μmol·L−1 癌细胞中超氧化物的产生 35 

HT29 结肠癌细胞 IC50＝97 μmol·L−1 

Caco-2 癌细胞 IC50＝107 μmol·L−1 

胆管癌 CCA 细胞系 IC50＝92.25～185.67 μmol·L−1 调节 PI3K/AKT 和 p38MAPK 信号通路而抑制 EMT 34 

苍术内酯Ⅰ HCT116 结肠癌细胞 IC50＝126.8 μmol·L−1 对 JAK2/STAT3 的阻断 32 

SW480 结肠癌细胞 IC50＝97.19 μmol·L−1 

RT4 膀胱癌细胞 IC50＝44.5 μmol·L−1 上调 p21，下调 cyclinB1、CDK1 和 Cdc25c，抑制 PI3K/Akt/mTOR 信号通

路，G2/M 细胞周期阻滞 

20 

5637 膀胱癌细胞 IC50＝18.4 μmol·L−1 

253J 膀胱癌细胞 IC50＝63.7 μmol·L−1 

T-24 膀胱癌细胞 IC50＝12.8 μmol·L−1 

MyD88+EOC卵巢癌细胞 IC50＝100 μmol·L−1 阻断 MD-2/TLR4 复合物介导的 MyD88/NF-κB 信号通路 55 

苍术内酯Ⅱ HCT116 结肠癌细胞 IC50＝28.13 μg·mL−1 改变了结直肠癌细胞内 XIST、miR、30a、5p 和 ROR1 的蛋白表达 21 

SW620 结肠癌细胞 IC50＝47.86 μg·mL−1 

Lovo 结肠癌细胞 IC50＝11.20 μg·mL−1 

DU145 前列腺癌细胞 IC50＝94 μmol·L−1 对 JAK2/STAT3 的阻断 31 

LNCaP 前列腺癌细胞 IC50＝100 μmol·L−1 

LLC 人肺癌细胞小鼠 50 mg·kg−1 抑制肿瘤相关巨噬细胞 39 

苍术内酯Ⅲ LLC 人肺癌细胞 8、16、32 μmol·L−1 对 JAK3/STAT3 的阻断 56 

HCT-116 结肠癌细胞 IC50＝120.88 μmol/L 促进 caspase-9 和 caspase-3 的表达，调控 Bax/Bcl-2 凋亡信号通路。 27 

苍术酮 直肠癌 HT29 细胞 IC50＝30 μg·mL−1 基因表达下降，而 PI3K、AKT 和 mTOR 基因和蛋白表达下降 26 

肝癌 HepG2 细胞 IC50＝26.19 μmol·L−1 降低线粒体膜电位、增加 ROS 水平、抑制 Bcl-2 表达、促进 Bax 裂解和

caspase-3 表达 

25 

肝癌荷瘤小鼠 低、高剂量组分别按照 5、10 mg·kg−1剂

量 ig 给药 

抑制上皮间质转化（epithelial-mesenchymal transition，EMT）过程、下

调 MMP-2 和 MMP-9 表达 

36 

苍术乙醇提取物 CL-6 胆管癌细胞 IC50＝29.77 μg·mL−1 抑制 ERK 信号分子 22 

HuCCT-1 胆管癌细胞 IC50＝35.45 μg·mL−1 

HuH28 胆管癌细胞 IC50＝35.32 µg/mL 

苍术苷 RAW264.7 免疫细胞 50～2 000 μg·mL−1呈剂量相关性 促进巨噬细胞增殖作用、NO 和细胞因子的产生 54 

U-2OS 细胞 0.5、1、2 mg·mL−1黏附率为 72.57%、 

52.86%、48.39% 

降低 sLex 的表达，抑制 U-2OS 细胞对 HUVECs 的黏附、迁移和侵袭 38 

硼替佐米以及硼替佐米+苍术内酯 I 作用于 U266 细

胞结果研究发现，苍术内酯可以调节 JAK2/STAT3

通路上的 IL-6、JAK2、STAT3 等基因表达抑制 U266

肿瘤细胞的增殖和促进其凋亡并呈剂量依赖性，并

能与硼替佐米产生协同作用，当苍术内酯 I 与硼替

佐米联合使用时，可显著增强对 U266 细胞增殖的

抑制作用。 

紫杉醇是第一个获得批准的草药衍生化疗药物[61]。

并且作为一种已知的 Toll 受体 4 配体（toll-like 

receptor 4 ligand，TLR4），可激活 TLR4/MyD88 依

赖性途径，该通路介导了上皮性卵巢癌的化学耐药

性和肿瘤进展。苍术内酯 I 是一种新型 TLR4 拮抗

剂，通过干扰紫杉醇与人白细胞膜 TLR4 的结合，

来抑制 TLR4 信号传导。Huang 等[62]研究发现苍术
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内酯-I 可以减弱紫杉醇诱导的 IL-6、VEGF 和存活

蛋白的蛋白表达，并增强 MyD88（+）EOC 人卵巢

癌细胞的早期凋亡和生长抑制；苍术内酯 I 被发现

更加亲和人髓样分化蛋白 2（myeloid differentiation 

2，MD-2）的疏水囊，并通过对接模拟与紫杉醇的

结合位点部分重叠，这表明苍术内酯-I 可能阻断

MyD88（+）EOC 细胞中 MD-2 介导的 TLR4/MyD88

依赖性紫杉醇信号传导。因此，苍术内酯-I 可以通

过阻断 MD-2 介导的 TLR4/MyD88 信号传导，显著

提高 MyD88（+）EOC 细胞对紫杉醇的反应。 

结缔组织生长因子（connective Tissue Growth 

Factor，CTGF）是一种多功能信号调节剂，可通过

调节细胞增殖、迁移、侵袭、耐药性和 EMT 来促进

癌症的发生、进展和转移。CTGF 还参与大多数节

点的肿瘤微环境，包括血管生成、炎症和肿瘤相关

成纤维细胞（cancer-associated fibroblasts，CAFs）激

活[63]。Wang 等[64]研究发现，苍术内酯-I 可以下调

三阴性乳腺癌细胞中 CTGF 的表达和分泌。除了

通过 CTGF 抑制三阴性乳腺癌细胞迁移外，苍术

内酯-I 还下调了成纤维细胞中 CTGF 的表达，降低

了乳腺癌细胞将成纤维细胞转化为 CAFs 的能力，

从而增加了三阴性乳腺癌细胞对紫杉醇的敏感性。

在小鼠肿瘤模型中，发现苍术内酯-I 治疗可以增强

紫杉醇对肿瘤的化疗作用，减少肿瘤向肺和肝的转

移。在用苍术内酯-I 与紫杉醇联合治疗的小鼠中，

源自接种肿瘤的原代培养的成纤维细胞表达相对较

低水平的 CAFs 标志物。 

研究表明了苍术内酯-I 可以通过阻断 CTGF 表

达和成纤维细胞活化来使三阴性乳腺癌细胞对紫杉

醇 敏 感 ， 还 可 以 通 过 阻 断 MD-2 介 导 的

TLR4/MyD88 信号传导，显著提高肿瘤细胞对紫杉

醇的反应并。这些机制有助于未来研究以确定苍术

内酯 I 在临床环境中的价值。对苍术化学成分联合

治疗归纳总结，见表 3。

表 3  苍术化学成分联合化疗药物抗肿瘤作用 

Table 3  Antitumor effects of chemical constituents of Atractylodis Rhizoma in combination with chemotherapeutic drugs 

联用药物 研究对象 作用效果 文献 

苍术中的多糖浸提物＋阿帕替尼 胃癌 SGC-7901 细胞 加强阿帕替尼对人胃 SGC-7901 癌细胞的凋亡作用 58 

β-桉叶醇＋氟尿嘧啶和多柔比星 胆管癌 KKU-100 细胞 增强氟尿嘧啶和多柔比星对细胞迁移的细胞毒性活性和抑制活性 59 

硼替佐米＋苍术内酯 I 人多发性骨髓 U266 癌细胞 增强对 U266 细胞增殖的抑制作用。 60 

苍术内酯 I＋紫杉醇 MyD88（+）EOC 人卵巢癌细胞 提高 MyD88（+）EOC 细胞对紫杉醇的反应 62 

三阴性乳腺癌（TNBC）细胞 TNBC 细胞对紫杉醇敏感 64 

4  结语与展望 

苍术中含有多种抗肿瘤成分，其中多为倍半萜

类成分，如苍术酮、苍术素和苍术内酯等，这些成

分多是通过调控 PI3K/Akt/mTOR 通路来发挥抗肿

瘤的作用，但作用靶点与方式却各不相同。例如苍

术内酯主要通过降低 Akt 的磷酸化水平、上调 Bax

和 Bad 蛋白表达、增加脂质磷酸酶（PTEN）活性来

抑制该通路进而诱导肿瘤细胞凋亡[20]；β-桉叶醇能

通过激活 p27 抑制 cyclinD1 和 CDK4 蛋白表达最终

导致细胞周期停滞于 G1 期[19]。这些成分通过多途

径、多靶点影响肿瘤细胞的生存、运动、代谢和迁

移进而共同发挥抗肿瘤作用。正因为其作用机制的

不同，使其各有效成分对不同肿瘤的作用具有一定

特异性。因此苍术抗肿瘤活性成分联合化疗药物减

副增效在科学研究及临床用药时可根据其作用机制

进行选择。目前关于苍术化合物对肿瘤细胞的研究

还存在一些不足之处，如缺乏对不同肿瘤细胞类型

和不同剂量的系统比较、缺乏对苍术化合物与其他

药物或放化疗的协同作用的评价，以及缺乏对苍术

化合物在体内代谢和药效学的深入分析等。 

因此，今后还需要加强对苍术化合物抗肿瘤作

用的基础和临床研究。后续可以根据苍术有效成分

的抗肿瘤作用机制，筛选出具有最强抗肿瘤活性和

最低毒性的化合物，作为候选药物进行进一步的优

化和改造，提高其药效和安全性；分析苍术中有效

成分的药代动力学特征，研究其在体内的吸收、分

布、代谢和排泄等过程，确定其最佳的给药途径、

剂量和方案，减少其不良反应和药物相互作用；根

据苍术中有效成分的药效学特征，研究其对不同类

型、分期和分子标志物的肿瘤细胞的作用差异，确

定其最适合的治疗对象和指标，提高其个体化和精

准化的治疗效果；根据苍术有效成分的协同增效或
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拮抗作用，探索其与其他抗癌药物或放化疗的联合

应用，实现其对肿瘤细胞的多靶点、多途径和多机

制的综合干预，增强其抗肿瘤效能和克服肿瘤耐药

性，以期为开发新型的抗肿瘤药物提供更多的选择

和可能性。 

苍术与化疗药物的联合应用被广泛关注和探

索。作为苍术的主要成分，现有研究已表明倍半萜

类具有显著的抗肿瘤活性，其与化疗药物的联合临

床用药有着巨大的潜力。但倍半萜类化合物分子结

构中含有多个疏水基团，导致它们的极性较低，难

以与水分子形成氢键或静电相互作用，在水中的溶

解度小、生物利用度低。随着现代药物研究技术的

现代化和多学科的交叉融合，这些问题也可以通过

引入基团、采用纳米技术制备纳米载体、采用共晶

技术制备倍半萜类化合物的共晶体等方式来提高其

水溶性，进而增强其生物利用度。这些技术在药物

化学领域已比较成熟，也已逐步应用于临床药物的

开发。例如，抗疟活性药物青蒿素同样具有水溶性

差应用困难的问题，通过引入羧酸基团，显著提高

了其水溶性和生物利用度[65-66]； 

此外，共晶体可以改变倍半萜类化合物的晶型

和晶格参数，从而降低其结晶度和熔点，增加其自

由能和溶解度[67]。苍术内酯也可通过与尼可替尼

（一种具有较高水溶性的抗肿瘤药物）制备共晶体，

可以显著提高其水溶性。因此，苍术抗肿瘤有效成

分和化疗药物的联合用药在临床环境中的开发和应

用具有很高的研究价值。 

苍术作为中医临床常用的化湿药。其药性辛、

苦、温，归脾、胃、肝经，其苦温燥湿，可以去湿

浊、辛温健脾以和脾胃，多用于湿阻中焦证。《本草

纲目》中记载苍术：“治湿痰留饮，或挟瘀血成窠囊，

及脾湿下流，浊沥带下，滑泻肠风。”晋代陶弘景亦

曰苍术能“除恶气，弭灾诊”。中医观点认为，正虚

邪积是导致恶性肿瘤发生的原因，即正气内虚，气

滞、血瘀、痰结、湿聚、热毒等相互搏结，积聚日

久而成有形肿块，可以划分为平衡失调、癌毒形成

和正虚邪积 3 个阶段，其病机是一个连续不断的演

化过程。而苍术通过针对这 3 个阶段消除湿邪、化

解癥块、增强正气，在中医治疗恶性肿瘤中同样发

挥着重要作用。 

与中医治疗方式不同，西医治疗肿瘤的常用手

段有手术切除、药物化疗和高能射线放疗等。这与

中医中“消癥”不谋而合，只是方式更为直接，对

病灶直接处理以期达到快速消灭肿瘤的目的，适合

前期控制病情。中医治疗方式更为温和全面，可以

减轻不良反应和痛苦，增强免疫力。因此，在中医

理论指导下结合西医治疗肿瘤，可以发挥中西医各

自的优势，提高治疗效果，减少不良反应。然而目

前中西医结合的理论基础尚不完善，中西医之间存

在着理念、语言、方法等方面的差异和障碍，需要

加强沟通和协调，建立共同的理论框架和评价标准。 
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