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从单体靶向到复方协同：中医药治疗卵巢癌的作用机制探索  
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摘  要：卵巢癌因起病隐匿、早期诊断难及高致死率，被称为“沉默的杀手”，且晚期复发率高、耐药性强。近年来，中医

药在卵巢癌综合治疗中的协同增效价值日益凸显。通过系统综述中药单体及复方干预卵巢癌的关键作用机制。发现中药成分

不仅能通过诱导细胞周期阻滞、促进凋亡与铁死亡、调控丝裂原活化蛋白激酶/细胞外调节蛋白激酶及 Janus 激酶/信号传导

及转录激活蛋白等信号通路抑制肿瘤侵袭转移，还能通过干预糖脂代谢重编程及重塑免疫微环境，在逆转铂类耐药、减轻化

疗骨髓抑制方面发挥独特优势。未来研究应进一步结合多组学技术深度验证其分子作用网络，为临床精准用药及新型抗肿瘤

药物的研发提供确凿的循证医学证据。 
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Abstract: Ovarian cancer is often characterized as a “silent killer” due to its insidious onset, difficulty in early diagnosis, and high 

mortality rate. Furthermore, advanced stages of the disease exhibit high recurrence rates and formidable chemoresistance. In recent 

years, the synergistic and sensitizing value of traditional Chinese medicine (TCM) in the comprehensive management of ovarian cancer 

has become increasingly evident. This review systematically summarizes the pivotal mechanisms underlying the intervention of TCM 

monomers and compound formulas in ovarian cancer. It reveals that TCM constituents not only inhibit tumor invasion and metastasis 

by inducing cell cycle arrest, promoting apoptosis and ferroptosis, and modulating crucial signaling pathways—including the mitogen-

activated protein kinase/extracellular signal-regulated kinase and Janus kinase/signal transducer and activator of transcription 

pathways—but also demonstrate unique advantages in reversing platinum resistance and alleviating chemotherapy-induced 

myelosuppression by interfering with glycolipid metabolic reprogramming and remodeling the immune microenvironment. Future 

research should integrate multi-omics technologies to comprehensively validate these complex molecular networks, thereby providing 

robust evidence-based medical foundations for clinical precision therapeutics and the development of novel antineoplastic agents. 
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卵巢癌是一种发生在女性卵巢组织的恶性肿

瘤，卵巢癌早期症状隐匿，易被忽视，导致确诊时

多属晚期，治疗效果差，以致卵巢癌是致死率最高

的女性生殖系统恶性肿瘤，其高致死率长期困扰全
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球医疗体系。卵巢癌的发生是一个复杂的多阶段过

程，其发病机制涉及多基因异常调控、内分泌紊乱

及环境致癌因素暴露等复杂因素。尽管手术联合铂

类化疗的综合治疗模式已取得一定进展，但晚期患
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者的 5 年生存率仍低于 45%，且复发率高达 70%以

上[1]。耐药性形成、肿瘤微环境异质性及早期诊断

手段不足等问题，严重制约了临床疗效的提升。在

此背景下，传统中医药以其多靶点调控、低毒性和

协同增效等优势，成为抗肿瘤药物研发的重要资源

库。近年来，中药成分（（如黄酮类、萜类、生物碱

类等）因其明确的化学结构和可量化的药效学特

征，在抗卵巢癌研究中展现出独特价值。另外中药

复方作为中医辨证论治的核心载体，通过君臣佐使

配伍原则实现药效协同与毒性拮抗。现代药理研究

表明，中药复方可通过调控细胞周期（（如 p53/p21 通

路）、诱导凋亡 [如线粒体通路、半胱氨酸天冬氨酸

蛋白酶（cystein-asparate protease，Caspase）级联反

应]、抑制血管生成 [血管内皮生长因子（vascular 

endothelial growth factor，VEGF）/磷脂酰肌醇 3-激

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

B（（protein kinase B，Akt）信号轴] 及调节肿瘤微环

境（（免疫检查点、炎症因子网络）等多维度机制发

挥抗肿瘤作用。因此，本文通过系统综述中医药防

治卵巢癌的分子机制，为中医药防治卵巢癌提供新

的研究思路和理论基础。 

从流行病学与临床现状来看，上皮性卵巢癌为

主要病理类型，临床上相当比例患者初诊分期多为

III～IV 期，标准治疗以减瘤术联合铂类/紫杉类化

疗为主，维持抗血管生成药物、聚腺苷二磷酸核糖

聚合酶（poly ADP-ribose polymerase inhibitors，

PARP）抑制剂等维持治疗虽可延长患者无进展生存

期，但对总体生存期的改善仍较为有限[2]。当前临

床面临的主要瓶颈包括早期诊断困难与缺乏有效

的筛查标志物，导致晚期就诊及高复发；铂类耐药

与多药耐药普遍存在，上皮-间充质转化（（epithelial-

mesenchymal transition，EMT）、癌症干细胞（（cancer 

stem cells，CSCs）与代谢重编程参与耐药形成；肿

瘤异质性与免疫抑制性微环境 [肿瘤相关巨噬细胞

（（tumor-associated macrophages，TAMs）、炎性因子

网络] 削弱治疗效果；分子分层与精准治疗覆盖不

足，部分亚型（（如 BRCA 野生型）靶向治疗获益有

限。上述因素共同限制了长期生存的提升，凸显了

多靶点、整合性治疗策略的必要性[2-3]。 

本文检索与纳入流程如下。检索数据库：

PubMed、Web of Science、CNKI；时间范围：2018—

2025 年（（必要时追溯关键/经典研究）；检索关键词

包含“ovarian cancer”“epithelial ovarian cancer”

（“ traditional Chinese medicine/TCM ”“ herbal ”

（“monomer”“compound”“decoction”，中药活性成

分及信号通路（如“ curcumin”“berberine”和

（“PI3K/Akt”等）。纳入类型：英文/中文原始研究。 

1  中药单体调控卵巢癌机制 

中药单体是中药发挥药效的核心物质基础之

一。其特点是成分纯度高、作用机制明确，便于通

过现代药理学手段研究其抗肿瘤等生物活性。 

1.1  萜类化合物 

萜类化合物作为一类结构多样且生物活性显

著的天然产物，在卵巢癌治疗领域展现出多维度的

作用机制，其抗肿瘤效应通过调控凋亡、侵袭、代

谢重编程及关键信号通路实现。在凋亡调控方面，

川楝素通过线粒体介导的凋亡通路发挥核心作用，

其通过剂量相关性方式降低线粒体膜电位，激活

Caspase-9/Caspase-3 级联反应，同时下调抗凋亡蛋

白 B 淋巴细胞瘤-2（B-cell lymphoma-2，Bcl-2）、

Bcl-xL、Survivin 并上调促凋亡蛋白 Bcl-2 相关 X 蛋

白（Bcl-2 associated X protein，Bax），最终诱导卵

巢癌细胞凋亡。此外，川楝素还可阻滞细胞周期于

S 期和 G2/M 期，抑制肿瘤细胞增殖，并通过减少

基质金属蛋白酶 2（matrix metalloproteinase 2，

MMP2）和 MMP9 的表达，显著抑制肿瘤细胞侵袭

和迁移能力[4]。在小鼠异种移植模型中，川楝素通

过上述机制显著抑制肿瘤生长，为卵巢癌治疗提供

了潜在的天然候选药物。 

在信号通路调控方面，姜黄醇和雷公藤红素及

其衍生物展现出靶向关键通路的独特机制。姜黄醇

通过下调配对盒基因 8（paired box 8，PAX8）基因

的表达，阻断其介导的 EMT，显著抑制人卵巢癌

SKOV3、A2780 细胞的迁移和侵袭能力。PAX8 作

为卵巢癌转移的关键调控因子，其表达降低可同时

减少 N-cadherin 和 Vimentin 的表达，并上调 E-

cadherin，从而逆转 EMT 表型[5]。雷公藤红素及其

衍生物则聚焦于 Janus 激酶 2（Janus kinase 2，

JAK2） / 信号传导及转录激活蛋白 3（ signal 

transducer and activator of transcription 3，STAT3）信

号通路的调控。雷公藤红素通过抑制 JAK2 激酶活

性，阻断 STAT3 的磷酸化，下调其靶基因 Bcl-2、

cyclin D1、髓系细胞白血病基因-1 的表达，从而抑

制肿瘤细胞存活和增殖 [6]。其衍生物则直接靶向

STAT3 通路，通过降低 p-STAT3 水平，进一步抑制

CSCs 的自我更新能力，减少 CD44+/CD24−亚群细
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胞比例及 Oct4、Nanog 等标志物的表达[7]。在卵巢

癌皮下移植瘤模型中，雷公藤红素及其衍生物可显

著降低肿瘤体积和转移负荷，同时增强化疗药物的

疗效[6-7]。此外，雷公藤红素可经代谢重编程间接

影响肿瘤进展，其通过组蛋白修饰干预促癌基因转

录的机制，该机制需结合更完整的实验数据进一步

验证[8]。 

在 CSCs 调控方面，萜类化合物的靶向作用尤为

突出。雷公藤红素衍生物通过抑制 STAT3 通路直接

降低 CSCs 的干性特征，显著减少克隆形成能力[6]。

此外，雷公藤红素通过抑制核因子 E2 相关因子 2

（（nuclear factor E2 related factor 2，Nrf2）/Kelch 样

ECH 相关蛋白 1 通路，削弱肿瘤细胞的抗氧化防御

能力，进一步抑制 CSCs 的生存[8-9]。而姜黄醇通过

抑制 PAX8 介导的代谢重编程，改变 CSCs 的能量

代谢依赖模式，通过抑制 Warburg 效应的关键酶，

己糖激酶 2（hexokinase 2，HK2）、乳酸脱氢酶 A

（（lactate dehydrogenase A，LDHA）抑制肿瘤细胞的

糖酵解。这些机制的协同作用使萜类化合物在抑制

肿瘤复发和耐药性方面具有潜在优势。 

此外，萜类化合物的体内效应与安全性也得到

部分验证。二氢丹参酮 I 在卵巢癌异种移植模型中

可显著降低肿瘤体积且未显著影响小鼠的体质量，

表明其具有较低的毒性[9]；而雷公藤红素衍生物在

抑制肿瘤生长的同时，可能通过减少化疗药物的使

用剂量来降低毒性。综上，萜类化合物通过多靶点

机制为卵巢癌治疗提供了新的策略，其联合化疗或

靶向治疗的协同效应值得进一步探索，而结构优化

和体内转化研究仍是未来的关键方向。 

1.2  黄酮类化合物 

黄酮类化合物是一类广泛存在于植物中的天

然多酚类次生代谢产物，因其在抗肿瘤、抗氧化、

抗炎等方面的生物活性而受到广泛关注。近年来，

大量研究表明，黄酮类化合物在抑制卵巢癌的生长

和转移方面具有显著潜力，并通过多种分子机制发

挥作用。黄芩素已被证实能够下调核因子 -κB

（（nuclear factor-κB，NF-κB）/Bcl-2 通路，从而诱导

SKOV3 细胞凋亡，且呈剂量相关性[10]。此外，黄芩

素还被发现可通过下调人表皮生长因子受体 2

（（human epidermal growth factor receptor 2，HER2）

基因表达，抑制 HER2 阳性卵巢癌细胞的恶性生物

学行为，进一步揭示了其作为潜在治疗靶点的可能

性[11]。木犀草素则通过激活腺苷酸活化蛋白激酶-

TET2-5-羟甲基胞嘧啶轴，抑制卵巢癌细胞的增殖

能力，并在特定条件下诱导自噬性死亡。研究表明，

木犀草素可以上调 p21 和 p27 等细胞周期抑制因子

的表达，导致细胞周期阻滞在 G1期，从而抑制卵巢

癌细胞的分裂与生长[12]。此外，木犀草素还可通过

抑制 Akt/STAT3 信号通路，减少 A2780 细胞中促侵

袭相关蛋白如 MMP2 和 MMP9 的表达，进而抑制

卵巢癌细胞的迁移和侵袭能力[13]。淫羊藿素同样表

现出对卵巢癌细胞的多重抑制作用。研究显示，淫

羊藿素可通过抑制 Akt/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（（mammalian target of rapamycin，mTOR）信号通路，

显著降低卵巢癌细胞的增殖和侵袭能力。机制研究

显示，该化合物处理后，卵巢癌细胞中 p-Akt 和 p-

mTOR 的表达显著下降，提示其主要通过阻断该信

号轴的磷酸化激活发挥抗癌作用[14]。此外，淫羊藿

素还可通过上调 miR-1-3p 的表达，靶向抑制端锚

聚合酶 2，从而抑制 Wnt/β-catenin 信号通路的激

活，该通路在卵巢癌的发生发展中具有关键作用，

其过度激活与卵巢癌细胞的增殖、侵袭和转移密切

相关[15]。因此，淫羊藿素通过这一机制为卵巢癌治

疗提供了新的靶点。 

除了上述单体化合物的作用外，其他黄酮类成

分如槲皮素、柚皮素也显示出良好的抗卵巢癌活

性。槲皮素可通过调节多种信号分子，包括 p53、

Bax/Bcl-2 及 ATM 激酶/检查点激酶 2/细胞分裂周

期蛋白 25C 等，有效抑制人卵巢癌细胞的增殖并诱

导凋亡。研究表明，槲皮素不仅能够诱导线粒体介

导的凋亡通路，还能通过抑制 MMP2 和 MMP9 的

表达，减少卵巢癌细胞的侵袭能力[16]。另一方面，

柚皮素则通过 PI3K/Akt/NF-κB 通路发挥其抗癌作

用。具体机制为柚皮素降低卵巢癌细胞中 PI3K、Akt

及 NF-κB 的磷酸化水平，从而减少了抗凋亡蛋白

Bcl-2 的表达，同时上调促凋亡蛋白 Bax 的表达，

最终诱导线粒体介导的凋亡[17]。黄酮类化合物不仅

能直接干预细胞内的信号通路，还可以通过表观遗

传调控（如 miRNA 表达）间接影响卵巢癌的发展[18]。

此外，黄酮类化合物在调控 EMT 过程中也发挥了

重要作用。研究表明，木犀草素可以通过下调 N-

cadherin、Vimentin 等 EMT 相关蛋白的表达，同时

上调 E-cadherin 的表达，从而抑制 EMT 过程，减少

卵巢癌细胞的迁移和侵袭能力[13]。淫羊藿素也被证

实能够通过调控 EMT 相关分子表达，抑制 A2780

细胞的侵袭迁移能力，其中 N-cadherin、MMP9 和
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Vimentin 的表达显著下调，而 E-cadherin 的表达则

显著升高[19]。综上，黄酮类化合物在卵巢癌治疗中

展现出多维度的作用机制，涵盖抗增殖、促凋亡、

细胞周期阻滞、抗侵袭转移、抗血管生成及调控自

噬等层面。 

1.3  多酚类化合物 

多酚类化合物作为天然植物源性化合物，因其

多靶点、多通路的抗肿瘤特性成为卵巢癌治疗研究

的热点。白藜芦醇通过激活沉默信息调节蛋白 1 和

Beclin-1，促进线粒体损伤细胞器的清除，同时抑制

PI3K/Akt/mTOR 通路，阻断肿瘤细胞存活信号；其

抗氧化作用通过清除活性氧和抑制烟酰胺腺嘌呤

二核苷酸磷酸氧化酶实现，进而恢复细胞氧化还原

平衡。此外，白藜芦醇的脂质体纳米制剂通过靶向

递送显著提高生物利用度，降低对正常组织的毒

性，且在卵巢癌大鼠模型中通过下调 VEGF 抑制血

管生成，降低肿瘤标志物 CA-125 水平[20]。姜黄素

发挥抑瘤作用的机制具有多维性：该化合物可诱导

线粒体功能障碍，进而触发活性氧的迸发并导致

DNA 双链断裂及 γ-H2AX 磷酸化。随后，这种基因

组损伤进一步激活 Caspase-3 依赖性凋亡途径，并

通过 Bcl-2/Bax 失衡放大凋亡信号[21]；另一方面，

姜黄素通过细胞类型特异性 miRNA 网络调控肿瘤

进程，如在 PA1 细胞中上调 miR-199a-5p 靶向盘状

结构域受体 1，抑制胶原激活和肿瘤侵袭，而在

A2780 细胞中通过 miR-335-5p 抑制自噬相关基因

自噬相关基因 5 的表达，削弱肿瘤干细胞特性[22]。

此外，姜黄素通过调控 TAMs 的极化状态，抑制白

细胞介素-6（interleukin-6，IL-6）等促炎因子及

VEGF 等促血管生成因子的分泌，阻断 STAT3 通路

介导的促转移信号，同时抑制 EMT 标志物 N-

cadherin 和 Vimentin 的表达，增强对肿瘤侵袭和转

移的抑制[23]。没食子酸则通过直接抑制 PI3K/Akt 通

路的磷酸化，阻断卵巢癌细胞增殖和迁移。同时，

没食子酸通过促进巨噬细胞向 M1 样表型极化，上

调 CD86 和 CD40 等标志物，并下调免疫检查点分

子 CD47，增强巨噬细胞对肿瘤细胞的吞噬作用，

转录组测序分析进一步证实了该机制，显示其对

PI3K/Akt 通路的调控为核心靶点[24]。 

三类化合物虽作用靶点存在差异，但均通过调

控氧化应激、凋亡 /自噬平衡、信号通路（如

PI3K/Akt、NF-κB、STAT3）及肿瘤微环境（（TAMs

极化、血管生成）协同抑制卵巢癌进展。如白藜芦

醇与姜黄素均通过活性氧介导的 DNA 损伤激活凋

亡，但前者侧重于通过抗氧化作用抑制炎症驱动的

肿瘤进展，后者则通过诱导氧化应激（（活性氧蓄积）

触发 DNA 损伤[20-21]；而姜黄素与没食子酸均通过

巨噬细胞极化重塑肿瘤免疫微环境，但前者侧重抑

制 TAMs 的促肿瘤功能，后者通过直接促进 M1 极

化增强抗肿瘤免疫[23-24]。这些机制的多样性为联合

用药或靶向递送策略提供了理论依据。 

1.4  生物碱类化合物 

生物碱类化合物作为中药中一类含氮有机化

合物，近年来在卵巢癌治疗领域展现出多靶点、多

机制的抗肿瘤潜力。研究发现，黄连素和苦参碱等

生物碱通过调控代谢、免疫及细胞信号通路，显著

抑制卵巢癌进展。黄连素通过双重代谢干预机制抑

制肿瘤能量供应：一方面，其通过下调脂质摄取受

体 CD36 及关键代谢酶二酰基甘油酰基转移酶 2、

3-羟基-3-甲基戊二酰辅酶 A 合酶 2，减少卵巢癌细

胞对脂肪酸的摄取与利用，从而限制脂质积累和线

粒体功能[25]。另一方面，黄连素通过靶向 Linc01123/ 

p65/丝裂原活化蛋白激酶 10（mitogen-activated 

protein kinase 10，MAPK10）通路，抑制长链非编

码 RNA Linc01123 的表达，进而下调 NF-κB 的 p65

亚基活性，激活 MAPK10 信号，显著抑制糖酵解相

关酶 HK2、LDHA 的表达，阻断 Warburg 效应。这

种代谢重编程策略不仅削弱了肿瘤细胞的能量供

应，还通过抑制自噬体形成及自噬流，阻断了肿瘤

细胞利用保护性自噬对抗代谢应激的生存机制[26]。

此外，黄连素通过改善肿瘤微环境进一步增强抗肿

瘤效应：其抑制衰老相关分泌表型，减少 IL-1β、趋

化因子配体 2 等促炎因子的释放，同时抑制 NF-κB

通路，降低 IL-6、肿瘤坏死因子-α 等促炎因子的表

达，从而逆转免疫抑制状态。免疫组化和动物实验

表明，黄连素显著增加肿瘤浸润的 CD4+ 和 CD8+ T

细胞数量，并通过下调程序性死亡配体 1、表达，

解除免疫检查点对 T 细胞的抑制作用，形成代谢和

免疫协同抗肿瘤网络[25]。 

苦参碱通过多靶点调控抑制卵巢癌细胞恶性

进展：一方面，其通过靶向 Src 激酶结构域，抑制

Src 激酶活性，进而下调 MAPK/细胞外调节蛋白激

酶、PI3K/Akt 及 JAK2/STAT3 等关键磷酸化信号通

路，有效抑制肿瘤细胞增殖、迁移与侵袭[27]。另一

方面，苦参碱通过抑制 NF-κB 信号通路的活化，显

著降低 p-IκBα 与 p-p65 的表达，从而抑制人卵巢乳
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头状腺癌 Caov-3 细胞的活力与增殖，并促进其凋

亡，表现为凋亡率升高及剪切型 PARP（cleaved-

PARP）水平显著增加[28]。此外，苦参碱还能诱导卵

巢癌细胞发生 G0/G1期周期阻滞，下调 cyclin D1 和

CDK4，上调 p21，并激活线粒体依赖性凋亡通路，

表现为 Bcl-2 表达下调、Bax 表达上调；同时，苦参

碱通过抑制 Akt/mTOR 通路诱导自噬，并抑制肿瘤

血管生成，下调 VEGFA 分泌及其 mRNA 表达[27]。

体内实验进一步证实，苦参碱在裸鼠模型中显著抑

制肿瘤生长与肺转移，且对肝功能无明显毒性，体

现出良好的安全性和广谱抗肿瘤潜力。 

1.5  皂苷类化合物 

皂苷类化合物作为中药中重要的活性成分，在

抗卵巢癌的研究中展现出多种作用机制。人参皂苷

Rg3 是其中最具代表性的化合物之一，研究表明，

人参皂苷 Rg3 能够显著降低驱动蛋白家族成员 20A

的表达，并促进细胞分裂周期 25A 的蛋白酶体降解，

从而抑制卵巢癌细胞的增殖[29]。此外，人参皂苷 Rg3

还可以通过下调长链非编码 RNA H19 的表达，进

而抑制 EMT 过程，抑制卵巢癌细胞的迁移和侵袭

能力[30]。绞股蓝皂苷 L 作为一种来源于绞股蓝的三

萜皂苷，可以通过调控 piR-hsa-2804461-FK506 结合

蛋白 8（FK506-binding protein 8，FKBP8）-Bcl-2 轴

促进卵巢癌细胞凋亡[31]。具体机制为下调 piR-hsa-

2804461 的表达，从而解除其对 FKBP8 的抑制作

用，恢复 FKBP8 的表达与功能。FKBP8 进一步通

过调控 Bcl-2 的表达，诱导卵巢癌细胞凋亡。这一

机制揭示了皂苷类化合物在调控非编码 RNA 与凋

亡相关蛋白之间的复杂网络中的作用。地榆皂苷 I

作为一种来源于蔷薇科植物地榆或长叶地榆干燥

根的主要活性皂苷成分，在抗卵巢癌研究中展现出

显著的生物活性。研究表明，地榆皂苷 I 可以通过

调控 IGFL2 反义 RNA 1（IGFL2 antisense RNA 1，

IGFL2-AS1）/miR-138-5p 轴抑制 A2780 细胞的增

殖、侵袭和迁移能力。地榆皂苷 I 处理可呈剂量相

关性上调 miR-138-5p 和 E-cadherin 表达，同时下调

IGFL2-AS1 和 N-cadherin 水平。机制上，IGFL2-AS1

作为竞争性内源 RNA，吸附 miR-138-5p，而地榆皂

苷 I 通过抑制 IGFL2-AS1 的表达，解除其对 miR-

138-5p 的抑制作用，进而发挥抗肿瘤效应。当

IGFL2-AS1 过表达时，可显著减弱地榆皂苷 I 对卵

巢癌细胞的抑制作用。这一发现不仅揭示了地榆皂

苷 I 抗卵巢癌的分子机制，也为靶向 IGFL2-

AS1/miR-138-5p 轴开发新型卵巢癌治疗策略提供

了理论基础[32]。 

1.6  多糖类化合物 

多糖类化合物作为中药活性成分的重要组成部

分，在卵巢癌治疗中展现出多维度的作用机制。研究

表明，黄芪多糖通过调控 Nrf2/溶质载体家族 7 成员

11（solute carrier family 7 member 11，SLC7A11）/谷

胱甘肽过氧化物酶 4（glutathione peroxidase 4，

GPX4）信号通路诱导卵巢癌细胞铁死亡，这一过程

表现为细胞内氧化应激失衡与线粒体形态学改变。

黄芪多糖显著升高脂质活性氧、丙二醛及 Fe2+水平，

同时降低谷胱甘肽含量，导致细胞氧化还原稳态失

衡。透射电镜观察显示，黄芪多糖处理后卵巢癌细

胞线粒体体积缩小、嵴消失且外膜破裂，呈现典型

铁死亡特征。此外，黄芪多糖通过下调 Nrf2 及其下

游靶蛋白 SLC7A11 和 GPX4 的表达，由于 GPX4 功

能受损，细胞无法有效清除积聚的脂质过氧化物，

进一步促进铁死亡[33]。在耐药性逆转方面，茯苓多

糖通过抑制 Notch1 信号通路及 EMT 过程，显著增

强了卵巢癌细胞对紫杉醇的敏感性。实验表明，茯

苓多糖能够下调 Notch1、发状分裂相关增强子 1 及

Notch 胞内结构域蛋白表达，从而减少 P-糖蛋白的

过度表达，降低药物外排效率。同时，茯苓多糖通

过上调 E-cadherin 表达并抑制波形蛋白表达，逆转

EMT 表型，抑制肿瘤细胞的迁移与侵袭能力。茯苓

多糖与紫杉醇联用时，细胞凋亡率较单独用药提高，

细胞迁移能力显著受抑，显示出协同增效作用[34]。这

一机制不仅改善了化疗耐药性，还通过调控肿瘤微

环境中的细胞间通讯，为联合治疗策略提供了实验

支持。山慈菇多糖作为山慈菇的主要活性成分之

一，在抗卵巢癌研究中展现出显著的生物活性。研

究表明，山慈菇多糖能够通过抑制 Wnt/β-catenin 信

号通路抑制卵巢癌细胞增殖、迁移和侵袭。山慈菇

多糖处理可呈剂量相关性下调核内 β-catenin 和 c-

Myc 原癌蛋白（cellular myelocytomatosis oncogene-

encoded，c-Myc）蛋白表达，从而抑制下游增殖相

关蛋白 Ki67、cyclin D1 等的表达。同时，山慈菇多

糖通过调控 EMT 过程，上调上皮标志物 E-cadherin

表达，下调间质标志物 N-cadherin、Snail 和 Vimentin

的表达，有效抑制卵巢癌细胞的 EMT 进程。当使

用 Wnt/β-catenin 通路激活剂 CP21 处理时，可显著

削弱山慈菇多糖的抗肿瘤效应。这一发现不仅揭示

了山慈菇多糖抗卵巢癌的分子机制，也证实了
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Wnt/β-catenin 信号通路在卵巢癌进展中的关键作

用，为开发靶向该通路的卵巢癌治疗策略提供了理

论依据[35]。 

1.7  其他类 

除上述类别外，部分其他来源的中药单体亦在

抗卵巢癌研究中展现出独特价值。大蒜素作为一种

天然来源的中药单体，其通过调控糖原合成酶激酶-

3β（（glycogen synthase kinase-3β，GSK-3β）/β-catenin

通路抑制卵巢癌细胞侵袭转移的作用机制已得到

证实。研究表明，大蒜素能够显著抑制 SKOV3 细

胞的增殖，并呈剂量和时间相关性；同时，流式细

胞术检测显示大蒜素处理组的细胞凋亡率明显升

高。Transwell 实验结果表明，大蒜素显著降低了

SKOV3 细胞的迁移和侵袭能力。Western blotting 分

析进一步揭示，大蒜素能够上调 E-cadherin 的表达，

同时下调 N-cadherin、Vimentin 及 β-catenin 的表达，

从而抑制 EMT 过程。此外，大蒜素通过增强 GSK-

3β 活性，阻断 Wnt/β-catenin 信号通路，促进 β-

catenin 蛋白的降解，从而抑制下游靶基因的表达，

最终导致卵巢癌细胞侵袭和转移能力的下降[36]。另

一方面，去甲斑蝥素（（norcantharidin，NCTD）作为

另一种具有潜力的中药单体，研究显示，NCTD 可

通过调节 Hedgehog 信号通路，降低卵巢癌耐药细

胞株中肿瘤干细胞的活性，从而有效抑制耐药细胞

的增殖。具体而言，NCTD 处理组的卵巢癌耐药细

胞株表现出显著的细胞增殖抑制和凋亡诱导作用，

且在特定浓度下，其对耐药株的抑制效果优于传统

化疗药物顺铂和紫杉醇。Western blotting 结果显示，

NCTD 能够下调卵巢癌耐药细胞株中肿瘤干细胞标

志物的表达，并通过调节 Hedgehog 信号通路，增

加补丁蛋白 1 的表达，同时降低音速刺猬因子蛋白

表达，从而抑制了该通路的异常激活[37]。 

2  中药复方 

中医临床治疗强调（“整体观”与（“辨证论治”，

单一成分难以完全涵盖中药在体内的复杂作用网

络。考虑到肿瘤进展与耐药形成由多层级网络共同

驱动，临床治疗需在更高层次实现协同干预，中药

复方通过（“君臣佐使”配伍原则，将多种中药按特

定比例组合，既保留了单体成分对关键靶点的调控

作用，又能通过多成分配伍实现（“增效减毒”的协

同作用，同时兼顾对肿瘤微环境、宿主免疫功能的

系统性调节。基于辨证论治与配伍原则的中药复

方，依托多成分、多靶点与多通路协同，可同时调

控细胞周期、凋亡/自噬、血管生成与免疫微环境，

并在降低不良反应、提高化疗敏感性方面展现优

势。为此，通过系统梳理复方的作用机制与临床证

据，旨在构建从微观分子机制到宏观整体调控的完

整证据链。 

2.1  扶正抗癌汤 

扶正抗癌汤由红参、白术、茯苓、半夏、陈皮、

枳壳、甘草、半枝莲、白花蛇舌草、竹茹、生姜等

药物组成，具有扶正补虚、抗癌抑瘤的功效[38]。其

组方以四君子汤（（红参、白术、茯苓、甘草）健脾

益气为基础，配伍半枝莲、白花蛇舌草等清热解毒

药，及半夏、浙贝母等化痰散结药，体现了中医（“扶

正祛邪”的治疗原则。研究表明，该方剂通过多成

分、多靶点、多通路协同作用，在卵巢癌治疗中展

现出显著疗效。如扶正抗癌汤 18.9 g/kg 含药血清可

显著下调 A2780 细胞中 Wnt/β-catenin 通路的关键

蛋白 β-catenin 和 c-Myc 表达，从而抑制细胞增殖。

成分分析显示，该复方中的关键活性成分槲皮素对

A2780 细胞的增殖抑制率达 24.91%，并诱导 6.34%

的总凋亡率，其可能通过线粒体凋亡通路发挥作

用。针对细胞周期进程，有研究发现该复方可通过

阻滞人高转移卵巢癌 HO-8910PM 细胞在 G0/G1

期，下调 CDK4 和 CDK6 蛋白水平，显著抑制细

胞增殖[39]。在凋亡机制方面，联合顺铂治疗时，扶

正抗癌汤通过激活死亡因子（ factor associated 

suicide，Fas）/死亡因子配体（（Fas ligand，FasL）外

源性凋亡通路，使 HO-8910 细胞凋亡率从单药组的

10.92%提升至 17.50%，同时 Caspase-8 和 Caspase-

3 蛋白表达显著升高，明该复方通过激活 Fas/FasL

通路增强化疗诱导的凋亡效应[40]。此外，有研究通

过动物实验发现，联合用药可上调磷酸酶及张力蛋

白同源物蛋白表达并抑制 PI3K/Akt 信号通路，表现

为 p-Akt 蛋白水平下降，从而增强凋亡并降低肿瘤

转移能力[41]。临床研究进一步验证了其疗效：120 例

卵巢癌患者中，扶正抗癌汤联合化疗组 6 个月无进

展生存率显著高于单纯化疗组。该复方还可通过调

节肠道菌群代谢产物（（如增加短链脂肪酸产生菌丰

度）改善宿主抗肿瘤免疫状态，并通过抑制 NF-κB 

p65 核转位减少促存活信号[42]。这些研究共同揭示

了扶正抗癌汤通过多靶点、多通路协同抑制卵巢癌

进展的分子机制。 

2.2  理冲生髓饮 

理冲生髓饮是中医妇科领域针对卵巢癌治疗
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的经典复方，其组方理论根植于清代名医张锡纯

（《医学衷中参西录》的（“理冲汤”加减而来。该复方

由人参、黄芪、鹿角霜、淫羊藿等温补肾阳药物与

水蛭、浙贝母、莪术、三棱等活血化瘀、消癥散结

药物组成，通过补虚消瘀协同作用，改善卵巢癌患

者肾阳虚衰与血瘀胞宫的病机状态。现代药理研究

表明，其主要活性组分（（如三棱挥发油）及单体成

分（（如莪术中的 β-榄香烯）具有抗肿瘤、抗炎及抗

血管生成等多重药效。 

该复方通过多靶点、多通路调控卵巢癌微环境。

研究表明，该复方通过抑制缺氧诱导因子 -1α

（hypoxia inducible factor-1α，HIF-1α）的核转位，阻

断 HIF-1α 介导的 VEGF 转录，从而显著降低卵巢癌

组织中 VEGF 蛋白表达，其高剂量组（10.64 g/kg 等

效中药饮片 34.2 g/kg）在鸡胚绒毛尿囊膜模型中可

使新生血管密度降低，抑制效果与阳性对照药贝伐

珠单抗相当[43]。同时，该复方通过下调转化生长因子

β 活化激酶 1/NF-κB 抑制蛋白激酶 α/NF-κB 信号轴，

抑制促炎因子 IL-6 和 IL-1β 的 mRNA 表达，并减少

肿瘤微环境中 MMP9 蛋白表达，抑制卵巢癌细胞侵

袭。针对卵巢癌干细胞特性，理冲生髓饮可下调干细

胞标志物 CD44 和乙醛脱氢酶 1 （ aldehyde 

dehydrogenase 1，ALDH1），并通过抑制 Notch1/Hey1

信号通路阻断干细胞自我更新能力，联合顺铂实验

可显著增强卵巢癌细胞对顺铂的化疗敏感性[44]。这

些研究为卵巢癌治疗提供了新的理论依据。 

2.3  复方大七气汤 

复方大七气汤源自清代（《医宗金鉴·妇科心法要

决》中的经典方剂（“大七气汤”。其组方以黄芪、莪

术、三棱、姜黄、桃仁、半枝莲、川楝子为核心，

辅以其他药物随症加减。临床研究显示，复方大七

气汤联合紫杉醇加卡铂方案治疗晚期卵巢癌的总

有效率显著高于单纯化疗组，且能显著降低中医证

候积分[45]，提示其补气活血、化瘀消积的作用可缓

解腹部包块、月经不调等气虚血瘀症状。在肿瘤标

志物调控方面，联合治疗组患者血清 B7-H4、HE4、

CA125 和 CA199 水平均显著低于单纯化疗组[45-46]，

表明其通过抑制肿瘤相关蛋白表达抑制疾病进展。

免疫功能方面，联合组患者外周血 CD3+、CD4+ T

细胞亚群及自然杀伤细胞或活性显著升高，提示其

增强 T 细胞和自然杀伤细胞活性，提升宿主抗肿瘤

免疫应答。基础研究进一步揭示，其可通过下调

miR-939/STAT3 通路抑制 VEGFA 表达，同时下调

表皮生长因子受体表达；动物实验显示，复方大七

气汤联合顺铂对 SKOV3 细胞的抑瘤率达 68.2%，

瘤体凋亡率最高，且呈剂量相关性[47]。此外，复方

大七气汤可减轻化疗不良反应，如联合组骨髓抑制

（（白细胞减少、血小板减少）及胃肠道毒性反应的发

生率显著降低，提示其保护正常组织功能。综上，

复方大七气汤通过（“扶正固本”与（“祛瘀消积”双

重策略，兼具免疫调节、抗炎、抗血管生成及直接

杀伤肿瘤细胞的作用。 

2.4  桂枝茯苓丸 

桂枝茯苓丸作为经典活血化瘀方剂，由桂枝、

茯苓、牡丹皮、桃仁、芍药 5 味药材组成，现代研

究证实其在卵巢癌治疗中具有显著疗效。其核心机

制涉及对关键信号通路的调控。研究表明，桂枝茯

苓丸可通过抑制 NF-κB 通路降低卵巢癌细胞迁移

能力，同时诱导 Caspase-3 激活并上调 E-cadherin 表

达，抑制 N-cadherin 水平，从而阻断上皮间质转化

进程[48]。此外，该复方通过调控 STAT3 信号通路抑

制 IL-6/JAK2/STAT3 轴，下调 CD44、MMP1/2/9 等

EMT 相关分子，并通过 CRISPR-Cas9 实验证实

STAT3 是其发挥抗肿瘤效应的关键依赖靶点[49]。桂

枝茯苓丸能够通过阻断 Wnt/β-catenin 信号通路，显

著下调 CD44、ALDH1A1 和 Oct4 等标志物的表达，

进而抑制卵巢癌干细胞的自我更新能力，削弱其干

性特征[50]。基于网络药理学和 GEO 数据库分析，

桂枝茯苓丸的活性成分芍药苷、丹皮酚等可靶向血

管内皮生长因子受体 2、鼠双微体 2 蛋白、Toll 样

受体 4 等核心靶蛋白，富集于神经活性配体-受体相

互作用、钙信号通路等关键路径[51]。体外实验进一

步揭示其通过抑制 PI3K/Akt 通路降低 p-Akt 和 p-

mTOR 水平，同时上调 Bax/Bcl-2 的值促进凋亡。

分子对接验证显示，槲皮素、鞣花酸等成分与

VEGFR2、STAT3 等靶点表现出良好的结合亲和力，

为复方多成分协同作用提供理论依据[52]。综合现有

研究可见，桂枝茯苓丸通过 NF-κB、STAT3、

PI3K/Akt 等多通路交叉调控，结合多层级信号转导

和干细胞靶向干预，形成多层次抗肿瘤网络。 

从中医病机视角，卵巢癌多属（“本虚标实”，以

脾肾亏虚、气血不足为本，痰瘀毒热、冲任失调为

标；4 个复方依（“扶正祛邪、补气行气、活血化瘀、

调冲任”之法，在代谢与信号通路端点实现协同干

预。扶正抗癌汤以健脾益气为君、配清热解毒与化

痰散结，通过调控内质网应激信号通路影响肿瘤代
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谢，主要表现为下调内质网应激传感器 X 盒结合蛋

白 1 的表达，减轻脂质代谢紊乱[53]，增强 T 细胞抗

肿瘤免疫功能抑制 NF-κB/STAT3 促炎-促存活网

络，其与 Fas/FasL、Wnt/β-catenin 增殖/凋亡轴及肠

道短链脂肪酸调节相呼应。理冲生髓饮针对（“冲任

失调、肾阳不足、髓海不充、血瘀胞宫”，温补填髓

与活血消癥并举，抑制 HIF-1α/VEGF 轴介导的血管

生成，并改善肿瘤缺氧微环境，下调 Notch1/Hey1

和 CD44/ALDH1 抑制肿瘤干细胞样特性，并增强顺

铂的化疗敏感性。复方大七气汤治（“气虚夹郁、痰

瘀互结”，以补气行气、化瘀散结重塑免疫代谢环

境，降低乳酸堆积并抑制miR-939/STAT3/VEGFA轴

的血管生成，改善 B7 同源体 4、人附睾蛋白 4、糖

类抗原 125 等进展与免疫指标，同时提高化疗耐受

与协同增效，体现（“扶正祛邪”在代谢-免疫的协同。

桂枝茯苓丸治（“瘀毒结聚、冲任不调”，活血化瘀、

调冲任以逆转 EMT 与迁移，抑制 NF-κB/STAT3、

PI3K/Akt 与 Wnt/β-catenin，恢复 E-cadherin、降低

MMP2/9，兼顾抑制糖酵解与脂质合成并促线粒体

凋亡。这 4 个复方虽组方不同、侧重点各异，但都

紧扣卵巢癌（“本虚标实”的核心病机，通过调节肿

瘤异常代谢、重塑免疫微环境、干预关键信号通路，

实现（“扶正不恋邪、祛邪不伤正”的治疗目标。为

卵巢癌的中西医整合治疗提供了坚实的科学依据

与创新路径。 

综合上述中药单体与复方的核心调控通路，可

将中医药抗卵巢癌的关键分子机制归纳为 4 大核心

靶点，见图 1。 
 

 
1-通过线粒体途径诱导细胞凋亡及铁死亡；2-抑制 PI3K/Akt/mTOR 通路以逆转耐药；3-阻断 JAK2/STAT3 通路以抑制肿瘤干性及炎症微环境；

4-抑制 Wnt/β-catenin 及 PAX8 以逆转 EMT。 

1-Induction of mitochondrial-mediated apoptosis and ferroptosis; 2-Reversal of drug resistance via inhibition of the PI3K/Akt/mTOR signaling pathway; 

3-Suppression of tumor stemness and the inflammatory microenvironment through blockade of the JAK2/STAT3 axis; 4-Reversal of EMT by targeting 

Wnt/β-catenin and PAX8. 

图 1  中医药抗卵巢癌的关键分子机制 

Fig. 1  Key molecular mechanisms of traditional Chinese medicine against ovarian cancer 

3  结语与展望 

中医药在卵巢癌综合治疗中的作用正由经验

走向可验证的证据框架。现有研究揭示了多靶点、

多通路的协同，但总体仍以体外与动物证据为主，

临床研究多为小样本、单中心试验，缺乏长期随访

数据，且多以替代终点为主，缺乏总生存期等硬终

点证据；复方制剂的标准化与批次一致性、其物质

基础解析及质量控制标准仍需进一步完善。部分单

体存在口服生物利用度低、体循环暴露量不足的瓶

颈，且尚未建立基于血药浓度与药效响应的药动学-

药效学耦合模型；与铂类/紫杉类、PARP 抑制剂及

抗血管生成药物的相互作用与安全性监测也未形

成可推广的规范。肿瘤微环境层面，对 TAMs 极化、

EMT 与 CSCs 干性等关键轴的体内动态评估不足，

缺乏用于优势人群筛选及疗效预测的可靠生物标

志物与伴随诊断试剂。上述不足并不削弱中医药的
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潜力，却提醒未来需以更严谨的方法把（“优势”转

化为“确定的临床获益”。 

中医药在卵巢癌治疗中具有多维度、系统性的

调控能力，其通过整合分子靶向干预与整体功能调

节，为突破卵巢癌耐药性、复发率高等临床难题提

供了新思路。未来，随着多组学技术与人工智能的

深度融合，中医药的（“复方黑箱”有望被进一步解

析，推动其从经验医学迈向循证医学，成为全球卵

巢癌精准治疗的重要组成部分。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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