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恶性肿瘤已经成为威胁人类健康的一大疾病，目前的治疗方 

法放疗和化疗存在骨髓和免疫抑制方面的副作用及远期毒副作 

用，给患者造成巨大痛苦 。因此，如何减小抗肿瘤药物的副作用、 

减少患者痛苦，发挥患者自身机体的抗肿瘤作用，科学家把 目光投 

向植物等天然药物或有效成分以及能增强患者免疫能力的药物。 

目前，人们从植物中找到并开发出有治疗价值的抗癌药物有紫杉 

醇、喜树碱、内酯、多糖、活性肽、萜类等。本文对植物抗肿瘤有效成 

分的研究进展综述如下。 

1 抑制肿瘤细胞的增殖分化 

1．1 细胞毒作用 

作用于肿瘤细胞内的微管蛋白、DNA聚合酶、DNA拓扑异构酶 

等是在肿瘤细胞增殖过程中起着重要作用的位点。从喜树的根皮 

及种子中提取的生物碱，对 DNA拓扑异构酶I有明显抑制作用，从 

而干扰 DNA的复制，主要对肝癌、大肠癌、肺癌和肾血管癌有效。 

而三尖杉生物碱类、长春碱类和紫杉醇类抗肿瘤活性成分与微管 

蛋白的结合抑制微管聚合，防碍纺缍微管的形成，从而使分裂于中 

期停止，阻止肿瘤细胞分裂增殖。 

1．2 破坏肿瘤细胞信号转导通路 

丝裂原活化的蛋白激酶(MAPK)信号转导通路，在肿瘤中由激 

素、分裂素和丝裂原启动的细胞信号转导过程中起重要作用。v53 

基因是与人类肿瘤相关陛最高的抑癌基因。白藜芦醇激活 MAPK 

家族成员之一的细胞外信号调节激酶(extracel|ular signal—regulated 

kinases，ERKs)信号途径使 p53激活，诱导细胞凋亡 。黄芩苷元 

是一种 MAPK级联放大过程的特异抑制剂，通过 raf激活而作用于 

MEK(MAPK激酶)的磷酸化作用环节。此外，黄酮类化合物能抑 

制肿瘤细胞信号转导过程中的酪氨酸蛋白激酶、蛋白激酶c、磷脂 

酰肌醇32激酶'浯眭，起到抑制肿瘤的作用。EGCG(食子儿茶素没 

食子酸酯)对 G-JanN 末端激酶(JNK)、AP一1、细胞周期素 D1(cyclin 

D1)、C—Jun基因等多个位点具有干预作用 。 

1．3 肿瘤新生血管生长(TA)抑制剂 

新生血管的形成是肿瘤生长、侵袭和转移的前提条件。植物 

多酚对肿瘤血管生成的影响已被证实，在多个标准的血管生成动 

物模型实验中，天然植物多酚具有直接的抗血管生成作用 。Yoo 

等研究没食子儿茶素没食子酸酯抑制人血管内皮细胞株 ECV304 
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生长，通过线粒体去极化，激活 caspase-3等诱导血管内皮细胞凋 

亡，抑制裸鼠体内肿瘤血管生成从而抑制乳腺癌和结肠癌生长 ]。 

VEGF／VEGFR(血管内皮细胞生长因子／血管内皮细胞生长因子受 

体)是血管形成所必须的调节体系，实验表明在A549肺癌细胞中， 

姜黄素通过抑制 VEGF受体 Fit一1、KDR的合成、分泌和表达，进而 

抑制肿瘤组织中血管的生成 。许多植物含有逆转肿瘤抗耐药 

的成分 一肿瘤耐药逆转剂(RRA)。如茶多酚、丹酚酸A等核苷酸 

转运抑制剂能抑制肿瘤细胞的核酸合成补救途径，大黄素能逆转 

人乳腺癌MCT一7细胞的阿霉素的多药耐药性。 

2 增强免疫效应抑制肿瘤 

机体的免疫功能与肿瘤的发生、发展存在密切的相互关系。 

植物抗肿瘤有效成分能提高机体免疫监视系统，包括巨噬细胞 

(M )、杀伤性T细胞(CTL)、T细胞、天然杀伤细胞(NK)、淋巴因 

子激活的杀伤细胞(IAK)、白介素(IL)和其他细胞因子的活性来 

达到杀伤肿瘤细胞的目的。其中主要具有免疫活性的物质是多糖 

或糖缀合物，包括糖肽、蛋白多糖，临床常用的有香菇多糖、云芝多 

糖、猪苓多糖、灵芝多糖、牛膝多糖、黄芪多糖等。 

2．1 活化巨噬细胞 M 

M 在机体的抗肿瘤免疫中具有重要意义，可通过处理提呈肿 

瘤抗原和释放细胞因子对免疫功能起重要的调节作用。黄芪多糖 

能不同程度地抑制激活巨噬细胞对TNF— 、NO与IL一1的分泌。激 

活的 M中才具有抗肿瘤活性。云芝多糖可通过刺激巨噬细胞产生 

IL-21、IFN一 、rrNF等细胞因子而抑制肿瘤的生长。同时，香菇多糖 

还具有增强网状内皮系统，提高识别抗原的功能，从而提高机体的 

辨异能力。 

2．2 增强 NK细胞和 LAK 细胞的活性 

NK细胞是机体抗肿瘤的第一道防线。黄芪提取物可提高荷 

瘤小鼠的淋巴细胞增殖反应，还可提高 NK细胞的活性；芫花根总 

黄~(TVe,9)的3个剂量在3个不同时间给药均能使荷瘤小鼠NK 

细胞杀伤潘{生恢复到正常水平以上，并显著地高于阳性对照组小 

鼠的 NK细胞杀伤活性 J。黄芪多糖还主要通过调节细胞免疫功 

能，增强 IL一2／LAK抗肿瘤作用或促进抗癌细胞因子的分泌、LAK 

前体细胞的增生、IL-2受体的表达、防止过氧化等作用达到对肿瘤 

细胞的抑制和杀伤。 

2．3 活化 T细胞 和 CrrIJ 

枸杞多糖、女贞子多糖、淫羊藿多糖、黄芪多糖是以增强T细 
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胞功能为主的T细胞免疫佐剂，具有类似胸腺素样的免疫调节作 

用，作用部位在胸腺。中药多糖可明显增强小鼠T细胞信号转录 

过程中PKA及PKC的活性，从而激活T细胞。黄芪多糖能增加小 

鼠腹腔巨噬细胞数量，增强巨噬细胞吞噬功能。香菇多糖能够活 

化T细胞，可通过提高肿瘤患者 CD4／CD8比值从而逆转免疫抑制 

状态来调节肿瘤患者细胞免疫功能。此外，香菇多糖可直接影响 

rr}l、rrs细胞和Th／Ts比值。从菊科和蔷薇科植物中分离得到的多 

糖Taget~ 和Plaustran，可提高T细胞的细胞毒性，并呈剂量依赖关 

系。枸杞多糖也具有提高和增强免疫系统中T、B淋巴细胞的功 

能 。研究证实，肿瘤细胞诱导的氧化应激反应扰乱了正常免疫 

细胞 NF—KB活化，导致胸腺萎缩，T细胞死亡，已知 bcl一2表达增强 

能导致淋巴细胞增生，姜黄素能补充免疫细胞 NF—KB活性，保护胸 

腺 ，同时使免疫细胞的Bax(凋亡基因)水平下调，bcl-2表达增 

强，从而抑制癌症引起的T细胞凋亡 。 

2．4 促进细胞因子的分泌 

肿瘤治疗中经常使用的细胞因子有 IL、IFN和 rITNF等。绝大 

多数多糖都能促进 IL一1和IL-2的生成，灵芝多糖可增加混合淋巴 

细胞培养液上清中IL一2和 IL-3活性，体外能促进小鼠脾细胞 IL-2 

和IL．3 mRNA的表达；从甲壳动物中提取的壳多糖可显著促进荷 

瘤小鼠NO、TNF和 IFN一 的产生；黄芪多糖和玉竹提取物 B可促 

进淋巴细胞产生 IL-2，后者进一步诱导淋巴细胞产生TNF— 。 

2．5 增强补体 系统 

中药多糖可以通过不同的途径激活补体，如裂褶多糖、茯苓多 

糖等通过替代途径激活补体。而香菇多糖、柴胡多糖、人参多糖等 

则通过经典通路激活补体，香菇多糖可以激活补体系统的经典途 

径和替代途径，导致的非特异细胞毒性提高和中性白细胞对肿瘤 

组织的浸润。 

3 其它 

许多细胞组织具有周期性的 自我生长调节机制，一些细胞在 

组织发育的一定阶段将 自然死亡，称之为细胞程序化死亡或细胞 

凋亡。这一过程涉及细胞内外的一系列信息传递过程，进入这一 

过程的细胞发生一系列的特征性形态学和生化的变化，以至最终 

死亡。肿瘤细胞可能失去细胞凋亡的功能，恢复这一功能可用于 

肿瘤治疗。另一方面，与正常细胞相比，肿瘤细胞对细胞凋亡的诱 

导更为敏感。云芝多糖、猪苓多糖和茯苓多糖抗肿瘤作用的机制 

是不同程度诱导IL一2和干扰素(IFN)的产生，通过影响肿瘤细胞 

的分裂、增殖、生长等多个环节实现的。最近证实羊栖菜多糖(SF- 

Ps)可以升高胃癌细胞凋亡指数，可能是羊栖菜多糖通过升高细胞 

内钙离子，从而启动了肿瘤细胞凋亡机制而达到抗肿瘤的作用。 

Hattori 等研究了一种从担子菌(Basidiomycetes)属的蘑菇中提取 

的蛋白结合多糖PSK(protein—bound PolysaeeharideK)，对3种恶性 

血液细胞瘤作用，发现对血管淋巴瘤细胞有明显抑制作用。经过 

对 PSK处理后的血管淋巴瘤细胞的细胞周期分析，发现有34％的 

细胞处于G0～G1期，20％处于 G2一M期，46％处于 s期，未经过 

PSK处理的细胞系的细胞周期分别是55％、15％和 30％，说明 PSK 

明显抑制了血管淋巴瘤细胞的增殖。 

肿瘤的发生与增殖有着多方面的调控机制，对其治疗也不能 
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通过单一的手段与单一的药物。植物抗肿瘤有效成分的生物活性 

广泛，其进入体内对人体的影响是多方面的，与其他疗法及药物应 

用时也会有别于两种药物单一应用时对机体效应的叠加。除手术 

和放疗外，目前化疗是治疗恶性肿瘤的主要手段，而植物抗肿瘤有 

效成分作为一种作用机制多样的天然药物与传统放化疗药物的联 

合作用机制仍然需要继续探讨。 
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