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摘要: 槐耳作为我国一种传统的中药，在多种肿瘤的辅助治疗中具有重要作用。槐耳抗肿瘤机制仍在研究中，其抗肿

瘤机制可能与抑制肿瘤细胞的生长和增殖、诱导其凋亡、抑制恶性肿瘤细胞的迁移与侵袭、减少其血管的形成、逆转肿瘤

细胞的耐药性、增强免疫细胞的杀伤能力以及与化疗药物的联合增强抗肿瘤作用有关。现就其抗肿瘤的相关机制进行以下

综述。
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Ｒesearch Progress of Anti－tumor Medicine of Huaier /CHEN Xia－fei，ZHANG Yi－jun，WANG Ju∥( Department of Clini-
cal Medicine，Medical College of Shihezi University，Shihezi，Xinjiang，832002，China)

Abstract: Huaier，as a traditional Chinese medicine in China，can significantly enhance the anti－tumor effect，improve the im-
munity of patients，reduce the adverse effects of radiotherapy and chemotherapy in the treatment of liver cancer，lung cancer，gastric
cancer，breast cancer and other tumors． However，the mechanisms are not yet fully understood，and the main mechanisms by which
Huaier exerts an anti－neoplastic effect include inhibition of the growth and proliferation of cancer cells，induction of apoptosis of canc-
er cells，inhibition of the invasion and migration of cancer cells，suppression of angiogenesis，reversal of drug resistance in cancer
cells，improving the killing ability of immune cells and the anti－tumor effect of chemotherapy drugs． This paper reviews the mecha-
nism of anti－tumor．
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槐耳为生长在槐树、洋槐、青檀等树上的槐树菌，其

味苦辛，性平，主要成份为槐耳菌质，槐耳菌质的主要有

效成分为多糖蛋白( PS－T) ［1］。目前，可采用固体发酵新

工艺形成含有槐耳菌丝体多糖等活性成分的槐耳菌质，槐

耳菌质再用热水、乙醇等提取清膏，槐耳清膏再经进一步

研制便成为临床用药槐耳颗粒。

1 槐耳可以抑制肿瘤细胞的增殖、诱导肿瘤细胞的凋亡

肿瘤细胞生长调控与凋亡机制出现严重紊乱是肿瘤发

生发展的重要机制，主要表现为肿瘤细胞具有相对自主

性，失去控制，即使消除引起肿瘤性增殖的初始因素其仍

能持续生长增殖而不凋亡。而肿瘤细胞的生成和死亡的比

例是影响肿瘤是否能持续生长、以多快的速度生长是决定

性因素。因此抑制肿瘤细胞的增殖和促进肿瘤细胞的凋

亡，是治疗肿瘤的两个重要方面。
1. 1 槐耳可以抑制肿瘤细胞的增殖

鲁明骞［2］用不同浓度的槐耳清膏分别处理乳腺癌细胞

系 MCF－7，发现槐耳清膏能够明显抑制 MCF－7 细胞增殖，

增加药物浓度其抑制作用增强; 并且发现槐耳清膏可以影

响 MCF－7 细胞的增殖周期，能使其在增殖过程中被阻滞

于 G0 /G1 期，使 G0 期和 G1 期细胞增加，导致细胞在增

殖过程 DNA 复制受阻，从而抑制 MCF－7 细胞增殖，提示

槐耳清膏可能通过干扰细胞增殖周期而发挥抑制肿瘤细胞

增殖作用。
孙艺宁等［3］用不同浓度的槐耳颗粒体外培养乳腺癌细

胞，发现 槐 耳 颗 粒 处 理 后 的 细 胞 增 殖 活 性 明 显 降 低，

CXCL1表达量和蛋白表达量均明显下降，并得出结论中药

槐耳颗粒可能通过抑制 CXCL1 表达而有效抑制乳腺癌细

胞的增殖以及侵袭转移从而达到治疗效果。任建庄［4］研究

发现用槐耳清膏处理 Hep－G2 细胞，能明显抑制 Hep－G2
细胞的增殖，并且增加槐耳清膏药物的浓度，细胞的存活

率也会随之降低。提示槐耳可以通过下调相关基因及蛋白

表达而抑制肿瘤细胞的增殖。
1. 2 槐耳诱导肿瘤细胞的凋亡

研究发现槐耳清膏在抑制乳腺癌 MCF－7 增殖的同时，

也能诱导其凋亡，而且随着药物浓度的增加和作用时间的

延长，诱导肿瘤细胞凋亡的能力也越强。吴志慧等［5］研究

槐耳清膏对胃癌 SGC－7901 细胞作用发现，槐耳清膏可以

诱导胃癌 SGC－7901 细胞凋亡，并且随着槐耳清膏药物浓

度的增大胃癌 SGC－7901 细胞的凋亡率升高。张广军等［6］

用不同浓度的槐耳清膏处理人肝癌细胞 MHCC97H，发现

槐耳清膏能抑制 MHCC97H 细胞的生长并诱导其产生早期

凋亡，通过荧光显微镜进一步从形态学上也证实了 MH-
CC97H 细胞出现早期凋亡的现象。进一步检测发现 MH-
CC97H 细胞在槐耳清膏的作用下出现 Bax 及 p53 凋亡基因

相关蛋白表达减少，充分证明槐耳清膏具有在体外诱导肝

癌细胞凋亡的作用。
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2 槐耳可抑制恶性肿瘤细胞的迁移、侵袭

侵袭和迁移是恶性肿瘤特有的性质，是恶性肿瘤进展

的必要条件，也是引起患者死亡的主要原因。其转移、侵

袭的特点与一些基因的改变以及肿瘤所处微环境、血液循

环有关。目前，已知的上皮钙黏素( E－cadherin) 和组织金

属蛋白酶抑制物( TIMPS) 基因，其所表达的产物有抑制肿

瘤转移的作用。而黏附分子 CD44 的过度表达则可能参与

某些肿瘤的血行播散。因此，抑制恶性肿瘤细胞的迁移和

侵袭对延缓恶性肿瘤的进展极其重要。
杨爱琳等［7］研究中发现，槐耳清膏可以明显降低前列

腺癌 PC3 细胞的侵袭与迁移能力，并且能够下调神经－钙

黏素( N－cadherin) 和 E 盒结合锌指蛋白－1 ( ZEB1) 的表达

水平，上调 E－cadherin 的蛋白表达水平，进而抑制人前列

腺癌 PC3 细胞增殖和迁移侵袭。关铁军等［8］将槐耳清膏与

人结肠癌 HCT116 体外培养发现，槐耳清膏不但能降低

HCT116 细胞增殖活性，而且能明显抑制肿瘤细胞的迁移，

其作用机制可能与阻滞肿瘤细胞停留在 S 期和下调基质金

属蛋白酶－9( MMP－9) 的表达相关。张芷旋等［9］研究发现，

槐耳清膏能上调 L9981 肺癌细胞株中组织基质金属蛋白酶

抑制剂－1 ( TIMP－1) 、内皮抑素( endostatin) 等基因的 mＲ-
NA 表达水平，下调 CD44v6 和血管内皮生长因子( VEGF)

mＲNA 表达水平，从而抑制肿瘤细胞的浸润和转移。以上

研究提示槐耳可通过抑制肿瘤细胞的迁移和侵袭而发挥抗

肿瘤作用。

3 槐耳可抑制肿瘤血管的形成

肿瘤的生长和转移依赖于肿瘤新生血管的生成。正常

组织的血管内皮细胞处于相对静止状态，而肿瘤组织的血

管内皮细胞处于快速增殖状态。肿瘤血管生成是血管内皮

细胞、肿瘤细胞与其微环境相互作用的结果，其中血管内

皮细胞的增殖、侵袭、迁移和分化是新生血管形成过程中

的重要环节，并且受到 VEGF 的调控。抑制血管内皮细胞

增殖、迁移和分化，是抗血管生成的最有效靶点，从而延

缓肿瘤的生长及转移，达到治疗肿瘤的目标。
有实验用槐耳清膏对人脐静脉内皮细胞( HUVECs) 的

增殖和小鼠乳腺肿瘤细胞进行的体外研究发现，槐耳清膏

可降低对 VEGF 的表达，对 HUVECs 增殖具有明显的抑制

作用，并且发现槐耳清膏可以抑制 VEGF 诱导的 HUVECs
分化成管样结构，有效降低肿瘤微血管密度以及诱导细胞

凋亡，从而抗肿瘤血管生成。张芷旋等［9］研究结果表明，

槐耳清膏能上调 L9981 肺癌细胞株中 endostatin 的 mＲNA
水平，目前已知 endostatin 是一种高效、特异的血管抑制

因子，能抑制血管内皮细胞增殖，抑制体血管生成。吕

赤［10］通过研究也发现槐耳清膏可通过抑制低氧诱导因子－
1α( HIF－1α) 和 VEGF 的表达从而抑制血管生成来发挥抗

结肠癌的作用。以上研究提示槐耳可通过调控相关基因的

表达抑制血管形成进而抑制肿瘤细胞的迁移和侵袭而发挥

抗肿瘤作用。

4 槐耳可以提高免疫细胞的杀伤能力

化疗作为治疗肿瘤的一种常规疗法在治疗肿瘤的同时

对机体免疫系统也产生一定程度的损害，事实上有些化疗

药物的本身就是免疫抑制剂，再加上肿瘤患者本身的免疫

功能低下，会增加肿瘤患者感染的机会以及肿瘤的发生发

展。多研究发现槐耳作为一种免疫增强剂，可非特异性刺

激 T 淋 巴 细 胞 的 分 化、增 殖、成 熟，以 及 激 活 CD4 + ，

CD8 + 和 NK 细胞的产生，提高免疫细胞的杀伤能力，调节

人体免疫系统功能。
梁月琴等［11］通过对晚期乳腺癌患者的研究发现，槐

耳颗粒联合化疗组患者的 CD4 +、CD8 + ，CD4 + /CD8 + T
淋巴细胞以及 IL－2 水平明显高于仅化疗组患者，可明显

提高晚期乳腺癌患者的免疫功能，降低化疗的副反应，并

改善患者的预后。IL－2 在机体免疫网路中作为重要的调节

细胞因子之一，现已被证实具有抗肿瘤的作用。袁林［12］

研究发现，槐耳配合体部伽马刀治疗原发性肝癌患者可显

著提高患者 T 细胞亚群、NK 细胞、红细胞活性，增强原

发性肝癌患者的免疫功能，且治疗 1 月时给药最为适宜。
以上研究表明，槐耳可通过提高免疫细胞的杀伤能力而提

高患者的免疫功能，降低肿瘤患者的感染机会以及延缓肿

瘤的发展。

5 槐耳可以逆转肿瘤细胞的耐药性

肿瘤细胞对化疗药物产生耐药性是肿瘤化疗失败的原

因之一。研究表明在 MDＲ 发生过程中，产生耐药性的肿

瘤细胞常伴有细胞内 GSH 水平的明显升高，多药耐药相

关蛋白通过共转运机制可将游离的 GSH 和化疗药物共同

泵出细胞外，加快细胞内药物排出速度从而降低细胞内药

物浓度，产生对化疗药物的耐药性。抑制 GSH 活性能有

效的逆转肿瘤药物的化疗耐药性。
徐志远［13］发现槐耳浸膏在一定浓度范围内能显著降

低 SGC－7901 /FU 细胞内 GSH 含量，而对敏感细胞内 GSH
含量影响相对较小。槐耳清膏增加化疗药物耐药机制还可

能与诱导耐药细胞凋亡有关，且发现槐耳浸膏能诱导 SGC
－7901 /FU 细胞凋亡而逆转其耐药性。薛丹青等［14］研究发

现槐耳浸膏可以诱导乳腺癌细胞耐三苯氧胺 MCF－7 /Ｒ 的

凋亡，逆转其对三苯氧胺耐药性。李戎［15］研究槐耳颗粒

对人乳腺癌细胞 MCF－7 耐药的逆转机制时发现，一定范

围剂量的槐耳颗粒可以逆转 MCF－7 /A 细胞耐药性，进一

步检测到其耐药基因 MDＲ－1、MDＲ－1 的 mＲNA 以及相应

的 P－gp、MＲP 蛋白的表达水平均明显下调。以上研究表

明，槐耳可通过抑制 GSH 活性、诱导肿瘤细胞凋亡、下

调肿瘤细胞的耐药基因及降低相关蛋白的表达等多方面逆

转肿瘤的耐药性。

6 槐耳与化疗药物的联合抗肿瘤作用

化疗药物治疗作为肿瘤的三大治疗手段之一，通过阻

止肿瘤细胞的增殖、浸润，转移等最终达到杀灭肿瘤细胞

的作用。但由于化疗药物选择性不强，在杀肿瘤的同时对

正常组织不可避免也会有一定的损伤，使机体的一般情况

变差，免疫功能降低，对化疗药物不能耐受; 另一方面，

肿瘤细胞对化疗药物产生耐药性，从而导致了化疗失败。
槐耳清膏本身除对肿瘤细胞有抑制作用，增强机体的免疫

功能，还可以提高肿瘤细胞对化疗药物的敏感性，从而联
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合化疗药物，增强其抗肿瘤作用。
何勇等［16］研究发现，槐耳清膏不但能明显减慢人肺

腺癌细胞 H1299 体外生长速度，而且联合本来没有明显抑

制和杀伤作用的化疗药物阿霉素、顺铂使 H1299 细胞生长

受到明显的抑制，凋亡率明显提高。且表明槐耳清膏提高

人肺腺癌细胞 H1299 对阿霉素、顺铂等化疗药物敏感性的

作用不依赖于 p53 基因。另外，周玲等发现槐耳清膏联合

5－氟尿嘧啶作用于体外培养的人胃癌细胞 MGC803，能够

明显降低细胞的生存率，且能上调 MGC803 细胞 T－Akt 及

P53 蛋白表达量，同时下调 P－Art 的表达量，表明槐耳浸

膏联合 5－氟尿嘧啶在体外可能是通过抑制 PI3K /Akt 信号

通路来实现诱导胃癌细胞 MGC803 凋亡作用。
目前，对槐耳抗肿瘤机制的研究众多，多项实验研究

表明槐耳可以通过影响肿瘤细胞的增殖与凋亡机制、抑制

肿瘤细胞的迁移和侵袭、减少肿瘤血管的形成、提高免疫

细胞的杀伤能力以及逆转肿瘤细胞的耐药性等机制发挥抗

肿瘤作用，在对乳腺癌、肝癌、大肠癌等多种恶性肿瘤的

治疗中应用广泛。故槐耳作为我国传统抗肿瘤中药的一

种，可延缓肿瘤患者病情进展、提高患者生命质量、延长

患者生存期，在多种肿瘤的治疗中具有较好的前景。
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