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白术有效成分及抗肿瘤机制研究进展
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  摘要：中药白术为菊科植物白术 Atractylodes macrocephala Rhizoma 的根茎，具有健脾益气、燥湿利水、止汗、安胎之
效，其有效成分主要包括内酯类、多糖类、挥发油类、黄酮类、苷类等。现代药理学研究显示，白术具有调节胃肠道、保护

心血管和神经系统、保肝、抗肿瘤、抗炎、抗菌、抗氧化、调节免疫等功效，可用于胃肠道、神经系统、肝脏、免疫系统、肿瘤

等多种疾病的治疗与预防。将白术有效成分的抗肿瘤机制研究进行归纳，其可通过抑制肿瘤细胞增殖、诱导肿瘤细胞凋

亡、抑制肿瘤细胞迁移和侵袭、阻滞肿瘤细胞周期、抑制肿瘤新生血管生成和调节肿瘤微环境等多种途径发挥抗肿瘤作

用。旨在为白术及其有效成分的抗肿瘤应用提供重要参考依据。
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Abstract：As the rhizome of the plant of Compositaceae，the traditional Chinese medicine Baizhu（Atractylodis Macrocephalae
Rhizoma）has the effects of strengthening spleen and replenishing Qi，eliminating dampness and diuresis，anti -perspirant and
miscarriage prevention.Its chemical active components mainly include lactones，polysaccharides，volatile oils，flavonoids，glyco-
sides，etc.Modern pharmacological research shows that Baizhu（Atractylodis Macrocephalae Rhizoma）has the effects of regulating
gastrointestinal tract，protecting cardiovascular and nervous system，protecting liver，anti -tumor，anti -inflammatory，anti -bacte-
rial，anti -oxidant and regulating immunity and can be used for the treatment and prevention of gastrointestinal tract，nervous sys-
tem，liver，tumor and other diseases.In this review，the anti -tumor mechanism of the main chemical components of Baizhu（At-
ractylodis Macrocephalae Rhizoma）was summarized.It can exert anti -tumor effects by inhibiting tumor cell proliferation，indu-
cing tumor cell apoptosis，inhibiting tumor cell migration and invasion，blocking tumor cell cycle，inhibiting tumor neovasculariza-
tion and regulating tumor microenvironment.The aim of this review was to provide important reference basis for the anti -tumor
application of Baizhu（Atractylodis Macrocephalae Rhizoma）and its main chemical components.
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  中药白术别名有于术、片术、桴蓟等，是菊科植物白术 At-
ractylodes macrocephala Rhizoma的干燥根茎，其用药历史悠久，
首载于《神农本草经》，被列为上品［1］。白术性温，气芳香，味

甘、苦，归脾、胃经，其具有健脾益气、燥湿利水、固表止汗、祛风

散寒、安胎等功效［2］。白术有效成分复杂，主要含有内酯类、

多糖类、挥发油类、黄酮类、苷类、酚酸类、氨基酸及微量元素

等［3 -5］。现代药理学研究表明，白术具有调节胃肠道、保护心

血管和神经系统、保肝、抗肿瘤、抗炎、抗菌、抗氧化、抗衰老、降

血脂、降血糖、调节免疫等多种药理作用，可用于胃肠道、神经

系统、肝脏、免疫系统、肿瘤等多种疾病的治疗与预防［6 -8］。

肿瘤已成为全球范围内威胁人类健康的主要疾病之一，近

年来，肿瘤发病率和病死率均呈现出不断上升的趋势［9］。虽

然目前的肿瘤主要治疗手段，如手术、化疗、放疗、靶向治疗、免

疫治疗等，已使肿瘤患者预后有了很大改善，但仍有许多患者

预后不良并复发［1 0 -1 1］。因此，探索新的治疗药物及方法以提

高肿瘤患者生存率非常必要。

中医治疗肿瘤源远流长，我国现存最早的医学专著《黄帝

内经》中所记载的骨瘤、肠瘤、筋瘤等病症与现代医学中某些

肿瘤的症状类似，其中对于肿瘤类疾病的症状、病因、病机、病

位分析、转移、治则治法以及治未病都有较为系统的认识，从而
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奠定了中医肿瘤学形成与发展的基础，并以此指导肿瘤中医临

床［1 2］。现代研究证实，中药具有耐受性佳、不良反应小、疗效

持久、多靶点、多途径、多环节等作用特点，在肿瘤治疗方面有

其得天独厚的疗效［1 3］。白术作为治疗肿瘤的常用中药之一，

被以传统经方形式广泛运用于临床［1 4 -1 5］。现代临床试验和

实验研究表明，白术具有良好的抗肿瘤功效，拥有极具前景的

开发潜力［1 6 -1 7］。本文拟就近年来白术有效成分的抗肿瘤机制

研究进行综述，以期为进一步开发其抗肿瘤应用提供参考。

1  白术有效成分研究
白术主要有效成分包括内酯类、多糖类、挥发油类、黄酮

类、苷类、酚酸类、氨基酸及微量元素等［3 -5］，其常用提取方法

有水煎煮法、水蒸气蒸馏法、溶剂提取法、超声波辅助提取法、

复合酶提取法和微波辅助提取法等［1 8 -1 9］。目前关于白术主要

有效成分的药理研究主要集中于内酯类、多糖类和挥发油类等

3 类成分。
内酯类是白术重要有效成分，包括白术内酯Ⅰ、白术内酯

Ⅱ、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅳ、白术内酯Ⅴ、白术内酯Ⅵ、白术内
酯Ⅶ、双白术内酯、8，9 -环氧白术内酯等，其中白术内酯Ⅰ、
Ⅱ、Ⅲ为其主要活性成分［20］。现代药理学研究表明，白术内酯

具有调节胃肠道、保护心血管系统、保护神经系统、保肝、抗炎、

抗感染、调节免疫、抗肿瘤等多种功效［21 -24］。林胜芬等［25］研

究发现，白术内酯Ⅲ纳米粒可以通过改善肠道通透性以及大鼠
肠道免疫屏障功能减轻免疫球蛋白 A肾病。马伟谦等［26］研究

白术内酯 I 调节缺氧诱导因子 1α（hypoxia inducible factor -
1α，HIF -1α）/血管内皮生长因子（vascular endothelial growth
factor，VEGF）信号通路对急性心肌梗死（acute myocardial in-
farction，AMI）大鼠心肌损伤影响，结果显示，白术内酯 I 可能
通过激活 HIF -1α/VEGF 信号通路减轻 AMI 大鼠心肌损伤，
起到对心脏的保护作用。张秋萍等［27］报道，应用白术内酯Ⅲ
干预脑梗死大鼠，发现大鼠海马神经组织损伤显著减轻，炎性

因子水平、氧化应激损伤和神经组织细胞凋亡显著降低，进而

认知功能得到明显改善，这些变化可能与沉默信息调节因子 1
（silent mating type information regulation 1，SIRT1）/核因子 E2
相关因子 2（nuclearfactor erythroidderived 2 -like 2，Nrf2）信号
通路的激活有关。有研究［28］表明，白术内酯Ⅲ可通过调控肝
星状细胞衰老、线粒体-溶酶体互作等途径发挥良好的抗肝纤
维化作用。王晓利等［29］研究证实，白术内酯Ⅰ可能通过抑制
磷脂酰肌醇 3 激酶（phosphoinositide 3 kinases，PI3K）/蛋白激
酶 B（protein kinase B，AKT）/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mam-
malian target of rapamycin，mTOR）通路改善肺脾气虚反复呼吸
道感染大鼠肺损伤。回顾近年来关于白术内酯的抗肿瘤研究

报道，发现白术内酯Ⅰ和白术内酯Ⅱ均具有显著的抗肿瘤作
用，白术内酯Ⅲ的抗肿瘤活性研究报道较少，这些差异可能归
因于白术内酯类成分结构的差异［23，30］。

白术多糖是一种大分子化合物，其提取方法可采用水煎煮

法、复合酶提取法、超声辅助提取法等；分离方法主要包括乙醇

分步沉淀法、柱色谱分离法、超滤法等；含量测定方法主要有蒽

酮-硫酸法和苯酚-硫酸法［1 8］。研究发现其提取、分离、测定

方法不同对白术多糖含量具有较大影响［3］。白术多糖的单糖

组成主要有葡萄糖、半乳糖、甘露糖、阿拉伯糖、鼠李糖、木糖、

果糖等，其具有调节胃肠功能、调节血糖、调节免疫、保护神经、

保护肝脏、促进生长、抗氧化、抗炎和抗肿瘤等生理活性［31 -32］。

总结近年来针对白术多糖的研究主要集中于提取、分离及初步

结构鉴定。关于白术多糖药理作用的研究只存在于简单的药

效学评价，具体作用机制和构效关系尚待进一步广泛且深入地

研究。

白术挥发油类相对分子量小，沸点低，具有亲脂性和挥发

性，可随水蒸气蒸馏，其提取方法有水蒸气蒸馏法、压榨法、有

机溶剂提取法等，其中以水蒸气蒸馏法最为常用［33］。白术挥

发油类成分复杂，主要包括苍术酮、β-桉叶醇、榄香烯、蛇床
烯、甘香烯、香橙烯、长叶烯醛等，可通过气相色谱-质谱法、薄
层扫描法、自动静态顶空气相色谱 -质谱法、二维气相色谱 -
飞行时间质谱法、高效液相色谱法等对其进行成分分离和鉴

定［1 9，34］。现代药理学表明，白术挥发油具有调节胃肠运动、改

善肠道微生物群、抑菌、镇痛、抗病毒、抗炎、抗氧化、抗肿瘤等

药理活性，在保健食品、化妆品、药物制剂、临床治疗等领域具

有广阔的开发前景［4，35］。虽然近年来，针对白术挥发油的药理

研究取得了较大进展，但依然存在许多亟待解决的问题。例

如，白术挥发油的质量评价体系不完善；药理作用缺少充足的

实验论证，诸多药理作用机制尚不明确；毒理研究也鲜见报道

等；这极大地限制了白术挥发油的深度开发和利用。

2 白术有效成分的抗肿瘤机制研究
2.1 抑制肿瘤细胞增殖，促进肿瘤细胞凋亡 胱天蛋白酶-3
（cysteinyl aspartate specific proteinase -3，Caspase -3）是一种关
键的活化死亡蛋白酶，是线粒体凋亡途径的标志物之一。

Caspase -3 正常以酶原形式存在于胞浆中，在细胞凋亡早期被
剪切激活，形成裂解的 Caspase -3，进而激活其他 Caspases 家
族成员（如 Caspase -6、-7 和 -9），形成凋亡级联反应，进一
步促进细胞凋亡［36］。核糖聚合酶（poly ADP -ribose polymer-
ase，PARP）是 Caspase 的切割底物，被剪切激活后形成裂解的
PARP（cleaved PARP），在 DNA损伤修复和细胞凋亡介导中扮
演着重要角色［37］。B 淋巴细胞瘤 -2（B -cell lymphoma -2，
Bcl -2）和 B 淋巴细胞瘤 xL（B -cell lymphoma -xL，Bcl -xL）
是抗凋亡蛋白，而 B细胞淋巴瘤-2 相关 X蛋白（B -cell lym-
phoma -2 -associated X protein，Bax）和 B细胞淋巴瘤-2 相关
启动子（B -cell lymphoma -2 asociated death promoter，Bad）是
促凋亡蛋白，其在线粒体介导的细胞凋亡途径中起到关键调控

作用［38］。CHOI N R等［39］以人胃腺癌 AGS 细胞和 AGS 异种
移植瘤小鼠为实验对象，探讨白术提取物对 AGS 细胞增殖、凋
亡和瘤移植小鼠的影响，结果表明，白术提取物可显著降低

AGS 细胞活力，抑制 AGS 细胞和异种移植瘤生长，提高 AGS 细
胞线粒体膜电位及 Caspase 活性，具有良好的抗胃腺癌作用。
郭晨旭等［40］通过体外和体内研究证明，白术可通过上调促凋

亡蛋白 Bax 及下调抗凋亡蛋白 Bcl -2 表达，促进胃癌 SGC -
7901 细胞凋亡，抑制其增殖及体内成瘤能力。进一步研究发
现，白术内酯Ⅰ对胃癌 SGC -7901 细胞的裸鼠移植瘤生长具
有明显抑制作用，蛋白印迹实验结果显示，移植瘤中 Bax 和
cleaved Caspase -3 蛋白表达上调，Bcl -2 蛋白表达下调，并呈
显著的剂量依赖性，提示白术内酯Ⅰ可剂量依赖性地诱导
SGC -7901 细胞凋亡［41］。另外，白术内酯Ⅰ可以剂量依赖性
地上调肺癌 A549 和 HCC827 细胞中 Caspase -3、Caspase -9
和 Bax表达，下调Bcl -2 和 Bcl -xL 表达，从而抑制肺癌细胞
增殖，促进其凋亡［42］。张彩霞等［43］研究证明，白术内酯Ⅱ可
显著抑制大肠癌 Lovo细胞的生长和增殖，并诱导其发生凋亡，
其分子机制与激活 Caspase -3 的表达，促进 PARP1 的剪切相
关。ZHANG D等［44］报道，白术内酯Ⅲ通过促进人结直肠癌

071



第 44 卷 第 3 期
2 0 2 6 年 3 月

中 华 中 医 药 学 刊
CHINESE ARCHIVES OF TRAD ITIONAL CHINESE MEDICINE

Vol.44 No.3
Mar.2 0 2 6

HCT -1 1 6 细胞及其异种移植瘤中 Bax、Caspase -9、Caspase -3
表达，抑制Bcl -2 表达，从而调控 Bax/Bcl -2 信号通路，抑制
HCT -1 1 6 细胞及其异种移植瘤生长，诱导细胞凋亡。杨宝芹
等［45］使用低（1 5 mg/mL）、中（30 mg/mL）、高（60 mg/mL）浓度
的白术多糖分别干预子宫内膜癌 RL95 -2 细胞 24、48 和 72 h，
结果发现，给药组 RL95 -2 细胞增殖受到显著抑制，细胞中
cleaved Caspase -3 和 Bax 蛋白水平显著提高，Bcl -2 蛋白水
平显著降低，细胞凋亡率显著增加，且呈明显的时间和浓度依

赖性。李红霞等［46］应用不同浓度白术挥发油干预肝癌

HepG2、MHCC97 -L和MHCC97 -H细胞，结果显示，白术挥发
油可以剂量依赖性地降低 HepG2、MHCC97 -L和MHCC97 -H
细胞存活率和增殖能力，升高 HepG2 和 MHCC97 -H 细胞中
cleaved Caspase -3、cleaved PARP和 Bax蛋白表达，降低 Bcl -
2 蛋白表达，促进肝癌细胞凋亡。以上研究提示，白术有效成
分可能通过激活线粒体凋亡途径诱导肿瘤细胞凋亡，从而发挥

抑制肿瘤细胞增殖的作用。

PI3K/AKT信号通路中 AKT是核心因子，异常活化的 AKT
会导致肿瘤发生。哈文韬等［47］研究表明，白术水提物通过下

调 PI3K/AKT 信号通路，降低磷酸化 AKT （phosphorylated -
AKT protein，p -AKT）表达水平，抑制胃癌 SGC -7901 细胞增
殖活力，促进胃癌细胞凋亡。耿玮等［48］报道，白术挥发油中的

主要成分苍术酮能够通过抑制结肠癌 HT29 细胞中的卷曲螺
旋结构域 1 2（coiled -coil domain containing1 2，CCDC1 2）基因的
表达，间接调节 PI3K/AKT 信号通路，进而抑制 HT29 细胞增
殖，促进其凋亡。以上研究表明，抑制肿瘤细胞中的 PI3K/
AKT信号通路，可能是白术有效成分发挥抑制肿瘤细胞增殖、
促进肿瘤细胞凋亡作用的另一关键机制。

2.2 抑制肿瘤细胞迁移和侵袭 迁移和侵袭是恶性肿瘤最基
本的生物学特征之一。Toll 样受体 4（toll -like receptor 4，
TLR4）介导的核转录因子 κB（nuclear factor kappa -B，NF -
κB）信号通路在恶性肿瘤的发生和发展过程中发挥重要作用。
LONG F Y 等［49］研究表明，白术内酯Ⅰ通过下调 TLR4/NF -
κB信号通路，降低 NF -κB 调控下的乳腺癌细胞因子水平，抑
制乳腺癌细胞的迁移和侵袭。蒋宗蓥等［50］研究证实，白术内

酯Ⅱ可以逆转M2 型巨噬细胞极化，促进 M1 型巨噬细胞相关
炎性因子白细胞介素-1β（interleukin -1β，IL -1β）和肿瘤坏
死因子α（tumor necrosis factor -α，TNF -α）分泌；抑制肺癌
A549 细胞 TLR4/NF -κB信号通路；降低肺癌 A549 细胞中细
胞程序性死亡 -配体 1（programmed cell death ligand 1，PD -
L1）表达水平，抑制肺癌细胞迁移。以上提示，白术内酯Ⅰ、Ⅱ
或可作为一种新型 TLR4 拮抗剂，通过阻断 TLR4 介导的 NF -
κB信号通路抑制恶性肿瘤的迁移和侵袭。

非受体型酪氨酸蛋白激酶 2（janus kinase 2，JAK2）/转录
激活因子 3（signal transducer and activator of transcription 3，
STAT3）通路参与肿瘤细胞的诸多生物学过程，在肿瘤进展过
程中发挥关键作用［51］。STAT3 下游靶基因基质金属蛋白酶 2
（matrix metalloproteinase -2，MMP -2）和基质金属蛋白酶 9
（matrix metalloproteinase -9，MMP -9）参与多种癌症的迁移和
侵袭。研究发现，白术内酯Ⅰ、Ⅱ可显著抑制黑色素瘤细胞迁
移和侵袭，其作用机制可能与下调 JAK2 和 STAT3 磷酸化水
平，抑制 JAK2/STAT3 信号通路，从而下调MMP -2 和 MMP -
9 表达水平有关［52 -53］。王郁金等［54］研究证明，白术挥发油可

能通过抑制MMP -9 的分泌发挥抑制肝癌 H22 细胞淋巴转移

作用，其疗效呈剂量依赖性。以上结果表明，白术内酯Ⅰ、Ⅱ和
白术挥发油可能是很有前景的 JAK2/STAT3 信号通路抑制剂，
通过下调 JAK2/STAT3 通路活性，调控下游MMP -2 和MMP -
9 等靶基因，抑制肿瘤细胞迁移和侵袭。

此外，白术有效成分还可通过其他机制抑制肿瘤细胞迁移

和侵袭。有研究发现，肿瘤在炎症组织中发生率较高，促炎因

子白细胞介素-6（interleukin -6，IL -6）可以激活 STAT3，促
进肿瘤发生［55］。王娜娜等［56］发现，白术内酯Ⅰ可通过抑制
IL -6/STAT3 信号通路抑制子宫内膜癌 RL95 -2 细胞迁移和
侵袭。朱云等［57］研究发现，白术多糖可能通过抑制 Wnt/β-
catenin信号通路，抑制肝癌细胞侵袭能力。胃癌组织中输出
蛋白 T（exportin -T，XPOT）过表达提示患者预后不良，XPOT
下调可抑制胃癌细胞的增殖和侵袭能力。张艺等［58］应用体外

研究发现，白术内酯Ⅰ可通过下调 XPOT 表达，调控泛素化 -
蛋白酶体途径，进而抑制胃癌细胞的侵袭。ZHANG Y T等［59］

报道，白术内酯Ⅱ在体内和体外均能有效抑制肿瘤相关巨噬细
胞M2 样极化，抑制肺癌细胞迁移和侵袭。综上所述，白术有
效成分可通过抑制 TLR4/NF -κB、JAK2/STAT3、IL -6/
STAT3、Wnt/β-catenin等信号通路及其他复杂机制实现对肿
瘤细胞迁移和侵袭的抑制作用。

2.3 阻滞细胞周期 细胞周期失调导致的细胞恶性转化是恶
性肿瘤细胞的特征之一［60］。细胞周期分为间期和有丝分裂期

（M期），间期又包括 DNA 合成前期（G1 期）、DNA 合成期（S
期）与 DNA合成后期（G2 期），G1 期的细胞可能处于一种不生
长不分化的静息状态，亦称之为 G0 期［61］。正常情况下，细胞

周期受细胞周期蛋白依赖性激酶（cyclin -dependent kinases，
CDK）、细胞周期蛋白等多种分子调控［62］。朱超等［63］使用白

术含药血清干预胃癌 SGC -7901 细胞的侧群细胞 24 h，通过
流式细胞仪检测白术血清对细胞周期影响，结果发现，给药组

细胞周期停滞于 G1 /G0 期，S 期和 G2/M期细胞比例显著降
低。郭晨旭等［64］报道，白术内酯Ⅰ能够通过下调胃癌 SGC -
7901 细胞中 CDK4 和细胞周期蛋白 D1（cyclin D1）表达，促使
细胞周期阻滞于 G1 /G0 期，进而抑制胃癌细胞的增殖同时促
进其凋亡。龙方懿等［65］研究发现，白术内酯Ⅰ可通过 PI3K/
AKT途径下调卵巢癌 OVCAR-3 和 SK -OV -3 细胞中 CDK1
表达，从而使细胞阻滞于 G2/M期，进而发挥抗卵巢癌细胞增
殖的作用，其疗效具有显著的时间和剂量依赖性。阎克里

等［66］采用流式细胞术探究白术挥发油分解前、后对卵巢癌细

胞 SKOV -3 细胞周期的影响，结果证明分解前挥发油可将细
胞阻滞在 G2/M期，而分解后可将细胞阻滞在 S 期，提示白术
挥发油可通过将肿瘤细胞阻滞在不同的细胞周期，进而发挥抗

肿瘤作用。以上研究说明，白术有效成分的抗肿瘤机制与阻滞

肿瘤细胞周期密切相关。

2.4 抑制肿瘤新生血管生成 新生血管形成是肿瘤细胞增殖
和转移的基础，抑制肿瘤血管形成是临床抗肿瘤治疗的重要策

略之一。肿瘤新生血管形成起始于内皮细胞的分裂和迁移。

研究证明，肿瘤细胞增殖时释放的 VEGF可与内皮细胞表面受
体相互作用，诱导内皮细胞增殖和迁移，同时，VEGF 又可与基
质金属蛋白酶（matrix metalloproteinases，MMPs）共同作用，通过
降解基底膜，使血管内皮细胞穿过细胞间隙，向外延伸，形成新

的血管［67］。研究者通过体内外实验证明，白术内酯Ⅰ能通过
抑制内皮细胞成管，显著抑制黑色素瘤的新生血管形成［68］。

GAO Y等［69］研究发现，白术内酯Ⅲ可通过下调 δ样配体 4
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（delta -like ligand 4，DLL4）抑制 VEGF 分泌，进而减轻大鼠胃
癌前病变和减缓血管生成。除此之外，张晗等［70］报道，归芪白

术方联合奥沙利铂能通过影响表皮生长因子受体（epithelial
growth factor receptor，EGFR）、血管内皮生长因子受体 2（vascu-
lar endothelial growth factor receptor 2，VEGFR2）的表达，抑制胃
癌荷瘤小鼠肿瘤组织的生长和血管生成。以上研究提示，白术

有效成分可通过抑制肿瘤新生血管生成发挥抗肿瘤作用。

2.5 调节肿瘤微环境 研究表明，异常激活的磷酸化 JAK2
（phosphorylated -JAK2 protein，p -JAK2）招募 STAT3 蛋白，
STAT3 在 JAK2 的作用下形成磷酸化 STAT3（phosphorylated -
STAT3 protein，p -STAT3），最后以二聚体的形式被转移到细
胞核，最终结合 PD -L1 启动子并进行转录［71］。PD -L1 在肿
瘤微环境中表达于肿瘤和免疫细胞上，当肿瘤细胞表面的

PD -L1 与 T 细胞表面的程序性死亡受体 1 （programmed cell
death protein 1，PD -1）结合时，可向 T 细胞内传递抑制性信
号，抑制 T细胞杀死肿瘤细胞，导致肿瘤细胞免疫逃逸［71］。有

研究证明，PD -L1 阻断或降解后，肿瘤免疫微环境得到一定程
度的恢复，T细胞介导的细胞毒性增加，肿瘤细胞免疫逃逸减
少且凋亡增加［72］。赵云辉等［73］应用低（25 mg/kg）、中（50
mg/kg）、高（1 00 mg/kg）剂量的白术内酯Ⅱ灌胃治疗肺癌小鼠
模型，结果表明，与模型组相比，白术内酯Ⅱ给药各组的肿瘤体
积、肿瘤质量均显著减小；肿瘤生长抑制率均明显提高；中、高

剂量组细胞凋亡指数显著升高；给药各组肿瘤组织中 p -
JAK2、p -STAT3、PD -L1 蛋白表达水平均显著降低。WU Y S
等［74］研究证明，白术内酯Ⅱ在体外和体内均能显著抑制结直
肠癌 HCT1 5 细胞的生长和迁移。进一步机制研究发现，这与
NF -κB p65 /PD -L1 信号通路抑制密切相关。以上提示，白
术内酯Ⅱ可能通过抑制 JAK2/STAT3、NF -κB p65 等信号通路
调控 PD -L1 表达，干预肿瘤免疫微环境，进而影响肿瘤细胞
生长、迁移和凋亡等生物学过程。

此外，张利平等［75］研究发现，白术提取物具有提高机体免

疫力的作用。银瑞等［76］报道，白术多糖通过增加大鼠脾、胸腺

等免疫器官的重量，提高血清中免疫球蛋白（immunoglobulin，
Ig）G、IgA、IgM和 CD4 +T细胞水平，进而抑制肺癌细胞增殖，
并诱导其凋亡。冯子芳等［77］发现白术多糖可通过激活小鼠结

肠癌 HT -29 细胞原位移植瘤组织中免疫细胞来发挥显著抗
肿瘤作用。其研究结果显示，与对照组相较，白术多糖给药组

模型小鼠肿瘤组织中巨噬细胞和树突状细胞的白细胞介素 -
12（interleukin -1 2，IL -1 2）及主要组织相容性复合体Ⅱ（major
histocompatibility complex Ⅱ，MHCII）的表达水平显著升高，自
然杀伤（natural killer，NK）细胞、CD8 +T细胞和 CD4 +/NK细胞
比例以及单位体积内的细胞数量显著提高。以上结果提示，白

术多糖可提高血清 Ig和免疫细胞水平，激活巨噬细胞、树突状
细胞、NK细胞和 T细胞等免疫细胞，调控肿瘤免疫微环境，提
高机体免疫力，从而发挥良好的抗肿瘤作用。

NF -κB是细胞内重要的核转录因子，在调节机体的炎症
反应和免疫应答中起关键作用，其异常调节与癌症、炎症等密

切相关［78］。有研究表明，白术水提物通过下调 PI3K -AKT -
NF -κB信号通路，显著降低肿瘤微环境中促炎因子白细胞介
素-6（interleukin -6，IL -6）和 TNF -α分泌水平，显著升高
肿瘤细胞内乳酸脱氢酶（lactate dehydrogenase，LDH）和超氧化
物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）等氧化应激相关酶表达
水平，起到抑制胃癌 SGC -7901 细胞的作用［47］。孙烨等［79］研

究发现，白术内酯可能通过调节细胞因子白细胞介素 -2（in-
terleukin -2，IL -2）和 TNF -α表达水平，改善 C57BL6 肺腺癌
荷瘤小鼠癌性恶病质的一般生理状况。值得注意的是，LIU Y
等［80］开展的关于白术内酯 I对恶病质肿瘤患者细胞因子及蛋
白水解诱导因子（proteolysis -inducing factors，PIF）影响的临床
试验研究发现，白术内酯 I可通过降低血清白细胞介素-1（in-
terleukin -1，IL -1）、TNF -α水平及尿 PIF 水平，起到有效治
疗恶性肿瘤恶病质的作用。类似地，FAN M等［81］报道，白术内

酯 I 通过抑制 IL -6 和肿瘤源性细胞外囊泡的生物发生显著
改善结肠癌荷瘤小鼠癌症恶病质。邱根全等［82］研究表明，白

术挥发油能显著降低肺腺癌小鼠血清中 IL -6 和 TNF -α水
平，具有显著的抗癌性恶病质作用。综上所述，白术有效成分

亦可以通过调控炎症、氧化应激等肿瘤微环境实现抗肿瘤

作用。

2.6 其他途径 结缔组织生长因子（connective tissue growth
factor，CTGF）和癌症相关成纤维细胞（cancer associated fibro-
blasts，CAFs），在促进肿瘤细胞的耐药性方面发挥关键作用。
研究发现，白术内酯Ⅰ可下调三阴性乳腺癌细胞中 CTGF 蛋白
表达和分泌，下调 CAFs中 CTGF的表达，进而增加三阴性乳腺
癌细胞对紫杉醇的敏感性［83］。微小 RNA -200c（miR -200c）
在调控结直肠癌细胞干细胞特性方面发挥重要作用，可通过细

胞外囊泡（extracellular vesicle，EV）在具有不同转移能力的癌
细胞之间转移。TANG D X等［84］研究发现，白术内酯Ⅰ可通过
抑制 miR -200c 活性和阻断肿瘤细胞对 EV 的摄取，从而破坏
EV介导的 miR -200c 转移和干细胞特性的转移。LI Y X
等［85］报道，白术内酯Ⅰ通过下调己糖激酶 2（hexokinase 2，
HK2）在结直肠癌细胞中的表达，抑制糖酵解途径，其机制是由
JAK2/STAT3 信号通路失活所介导。以上研究说明，白术有效
成分在降低肿瘤细胞耐药性、削弱肿瘤细胞干细胞特性、干扰

肿瘤细胞能量代谢等方面发挥重要调控作用。

3 小结
白术是我国传统的中药材，拥有悠久的药用历史和确切的

疗效。白术有效成分极其复杂，其中白术内酯Ⅰ、白术内酯Ⅱ、
白术多糖和白术挥发油均具有显著的抗肿瘤效果，在中医肿瘤

治疗领域具有极高的开发利用潜力和广阔的市场前景。加之，

我国白术资源丰富易得，这无疑使其白术成为抗肿瘤新药开发

的绝佳原料选择。文章所述，白术有效成分对胃癌、肺癌、肠

癌、肝癌、乳腺癌、卵巢癌、子宫内膜癌、黑色素瘤等恶性肿瘤均

具有良好的抑制作用，这与其抑制肿瘤细胞增殖、诱导肿瘤细

胞凋亡、抑制肿瘤细胞迁移和侵袭、阻滞细胞周期、抑制肿瘤新

生血管生成和调节肿瘤微环境等功能密切相关。然而，从当前

研究可以看出，众多研究仍然处于细胞实验阶段。所以，继续

深入开展动物实验和临床试验研究来进一步阐述白术更多有

效成分的抗肿瘤作用效果及分子生物学作用机理非常必要。

本文将为白术及其有效成分的抗肿瘤应用挖掘和临床中医肿

瘤治疗提供重要理论依据。
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