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摘要：肝癌作为全球常见的消化系统恶性肿瘤，发病率居高不下，在我国尤为高发。目前治疗主要包括手术、放
疗、化疗、靶向治疗、免疫疗法等，临床上取得诸多效果，但也存在许多不良反应，这些不良反应对患者的生活质量产
生重要影响。中医药凭借其低不良反应以及多靶点、多系统、多途径的治疗特点，在肝癌治疗中展现出显著的潜力，
尤其是活血化瘀类中药。中医学中虽对肝癌没有明确的定义，但大多将其归属于“积聚”“鼓胀”“胁痛”等范畴，
主要表现为胁下结成痞块，触之有形、按之压痛，伴随胁肋胀痛、面色晦暗、舌质紫黯或有瘀斑、脉涩等。根据其症
状、舌象和脉象进行“辨证论治”，提示在肝癌治疗过程中需重视活血化瘀药的运用。现代研究发现，活血化瘀中药
除可通过抑制肝癌细胞的增殖、转移和侵袭还有血管生成外，亦能促进肝癌细胞凋亡和铁死亡，同时还能通过调节
人体自身免疫、增强化疗药物敏感性来提高整体治疗效果。信号通路在肝癌的发生与进展过程中扮演着关键角色。
活血化瘀中药可通过作用于这些信号通路的活性，对肿瘤细胞的生长、凋亡及代谢进程进行调控，进而达成治疗肝
癌的效果。该文通过对国内外活血化瘀类中药抗肝癌作用的研究文献进行系统评述与整合分析，为中医药的临床
应用及新药开发提供科学依据。
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Abstract：As a common malignant tumor of the digestive system worldwide，liver cancer remains a 
significant global health burden，with particularly severe incidence rates in China. Current therapeutic 
approaches primarily include surgery，radiotherapy，chemotherapy，targeted therapy，and immunotherapy. 
Although these interventions have achieved notable clinical outcomes，they are often accompanied by 
adverse reactions and complications that substantially impact patients' quality of life. Traditional Chinese 
medicine（TCM），known for its low toxicity and a multi-target，multi-system，and multi-pathway 
therapeutic profile，has demonstrated remarkable potential in liver cancer treatment，especially Chinese 
herbs for activating blood circulation and removing blood stasis（ABRBS），particularly for Chinese 
medicines of promoting blood circulation and removing blood stasis. In TCM，although there is no explicit 
definition for liver cancer，it is mostly classified into the categories of“abdominal mass”“tympanites”，
and“hypochondriac pain”. Its main manifestations include the formation of lumps under the 
hypochondrium，which are palpable with tenderness upon pressure，accompanied by distending pain in 
the hypochondriac region，dark complexion，purple or dim tongue body with ecchymosis，and slow and 
unsmooth pulse. Syndrome differentiation and treatment based on these symptoms，tongue signs，and 
pulse manifestations highlight the critical role of ABRBS herbs in liver cancer therapy. Modern research 
has revealed that ABRBS herbs exert anti-liver cancer effects through multiple mechanisms：inhibiting 
tumor cell proliferation，metastasis，invasion，and angiogenesis；promoting apoptosis and ferroptosis；
regulating the immune system；and enhancing sensitivity to chemotherapeutic agents. Signal pathways play 
pivotal roles in liver cancer development and progression，and ABRBS herbs modulate tumor cell growth，
apoptosis，and metabolic processes by targeting these pathways，thereby achieving therapeutic effects. This 
paper systematically reviews and integratively analyzes domestic and international research on the anti-liver 
cancer activities of ABRBS herbs，aiming to provide a scientific foundation for the clinical application of 
TCM and the development of innovative anticancer drugs.

Keywords：blood-activating and stasis-removing traditional Chinese medicines；hepatocellular 
carcinoma；mechanisms of action
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2022 年中国国家癌症中心数据表明，肝癌发病
人数位列各种癌症新发例数第 4 位，死亡人数和病
死率均位列第 2 位［1］。目前肝癌治疗方法有肝切除
术、肝移植术、消融治疗、血管介入治疗、放射治疗、
系统性抗肿瘤治疗，给肝癌患者带来了希望［2］。但
由于这些方法存在不良反应，中药凭借其能够减少
患者不良反应且能提高生活质量等优势备受关注。
中医虽对肝癌没有明确的定义，但多将其归属于

“积聚”“鼓胀”“胁痛”范畴［3］。《灵枢·百病始生》
曰：“温气不行，凝血蕴里而不散，津液涩渗，著而不
去，而积皆成矣。”阐述了气血运行不畅，血液凝滞
是积证形成的重要原因之一。《灵枢·水胀》提到
鼓胀症状“腹胀，身皆大，大与肤胀等也，色苍黄，腹
筋起”。其中“色苍黄”“腹筋起”可暗示有气血不畅、
瘀血阻滞的表现。《景岳全书·杂证谟·胁痛》指 
出：“凡胁痛之病，本属肝胆二经，以二经之脉，皆循
胁肋故也。然有寒热、有痰湿、有气郁、有血瘀。”明
确提出胁痛有血瘀的证型，治疗时“如因血滞者，以
桃仁、红花、当归、川芎、延胡索、青皮、香附之属，随
宜加减主之”。在中医辨证论治中，肝癌的病机特点
为正虚邪实，其中邪实又以瘀血最为关键，它不仅是
肝癌形成的基础，也是疾病进展的重要因素，因此，
归纳肝癌的临床表现和病机，在肝癌的整个进程中，
须始终贯穿活血化瘀的治疗策略［4-5］。近年来，活血 
化瘀类中药的抗肝癌作用机制逐渐成为研究热点。
总结国内外相关文献，发现其在抗肝癌方面具有显
著潜力，进一步为活血化瘀中药的临床应用提供了
科学依据，望能为肿瘤治疗提供新的思路和方法。
1　活血化瘀类药抗肝癌作用机制

1.1　调控细胞周期，抑制增殖

正常的细胞周期对于内部环境的稳态和生物
体的正常发育至关重要，该系统的紊乱通常会引
发不受控制的细胞增殖，从而导致肿瘤的发生［6］。
细胞周期可分为 DNA 合成前期（G1 期）、DNA 合成
期（S 期）、DNA 合成后期（G2 期）和有丝分裂期（M
期）［7］。研究发现，处于 G0/G1 期的细胞数量越多，
而处于 S 期的细胞数量越少，细胞的增殖速度就越
慢，这种现象是抗肿瘤药物抑制细胞增殖的一种机
制［8］。川芎为伞形科植物川芎的干燥根茎，被誉为

“血中气药”［9］。《中华本草》中记载有活血止痛、祛
风燥湿、行气开郁之功效［10］，其主要活性成分是川
芎嗪（TMP）。BI L 等［11］实验发现经 TMP 处理 12 h
后肝癌细胞 HepG2 处于 G0/G1 期的数量显著增加，
这表明 TMP 能够将 HepG2 细胞阻滞在 G0/G1 期抑制
肝癌细胞增殖。土鳖虫是常用的活血动物类中药，
归肝经，性寒，味咸，具有破血逐瘀、续筋接骨的功
效［12］。ZHANG Y M 等［13］实验发现土鳖虫活性提
取物可有效阻滞肝癌细胞周期，提高 G1 期的肝癌细
胞比例，减少 G2~M 期和 S 期细胞群从而起到抑制肝
癌细胞增殖的作用。
1.2　抗侵袭和转移

侵袭和转移作为恶性肿瘤最显著的生物学特
性，其分子机制与细胞外基质（ECM）降解、血管生
成及免疫逃逸密切相关，尤其是基质金属蛋白酶如
基质金属蛋白酶 -9（MMP-9）介导的ECM 重塑被
认为是肿瘤细胞突破组织屏障的核心环节［14］。三

七为五加科人参属植物三七的干燥根和根茎［15］，
其性温，味甘、微苦，归肝、胃经，具有散瘀止血、消
肿定痛的功效［16］。人参皂苷作为三七的主要活性
成分之一［17］。SUN W T 等［18］通过细胞实验发现在
肝癌细胞 HepG2 模型中，人参皂苷 Rb1 可显著抑制
MMP-9 mRNA 表达及酶活性，阻断对 ECM 的降解，
阻隔肝癌细胞向血管和周围组织的浸润路径，从而
抑制肝癌细胞侵袭转移。
1.3　促进凋亡

细胞凋亡作为由生物体严密调控的细胞自主性
死亡过程［19］。肿瘤细胞的一个显著特征是其能够
逃避凋亡过程，因此，通过诱导细胞凋亡来抑制肿瘤
生长已成为抗肿瘤药物开发的重要策略，同时也是
评价抗肿瘤药物效果的关键指标之一［20］。探索并
干预调控肿瘤细胞凋亡的关键因子，有望为肿瘤治
疗开辟新的靶点和策略。
1.3.1　基于钙信号-线粒体轴的多通路促凋亡

近年研究揭示，细胞信号转导网络的动态平衡
对凋亡调控具有双向调节作用，其中凋亡通路功能
性障碍已被证实是肿瘤发生的重要机制。作为细胞
信号转导的核心介质，钙离子（Ca2+）不仅承担第二
信使功能，更被发现通过多维度机制参与程序性细
胞死亡调控。研究证实，Ca2+ 通过协同调控外源性死
亡受体通路及内源性线粒体通路，建立跨膜信号转
导与凋亡执行间的分子桥梁［21］。三七总皂苷（PNS）
是三七的主要成分［17］。许泽波［22］实验发现PNS
可 通 过 调 控 人 肝 癌HepG2细 胞 内Ca2+ 稳 态 失 衡， 
介导细胞周期阻滞及凋亡通路激活，从而显著抑制
肿瘤细胞增殖并诱导程序性死亡。其机制可能是由
于胞内线粒体膜电位降低了 Ca2+ 的摄取，导致胞内
线粒体中的Ca2+ 转移到胞质溶胶中；而由于内质网
和线粒体中 Ca2+ 的消耗导致细胞凋亡［23-24］。
1.3.2　线粒体凋亡通路

抗凋亡蛋白 B 细胞淋巴瘤 -2（Bcl-2）家族蛋白
通过拮抗作用调控线粒体膜通透性，其中包含有促
进凋亡的效应蛋白［如促凋亡蛋白 Bcl-2 相关 X 蛋
白（Bax）通过形成线粒体膜孔道释放细胞色素 C］
和抑制凋亡的调控蛋白（如 Bcl-2 通过结合 Bax 阻
断其功能）；半胱氨酸依赖性天冬氨酸特异性蛋白酶

（Caspase）蛋白酶家族作为高度保守的半胱氨酸依
赖性水解酶以酶原形式存在于胞质中，通过级联激
活如 Caspase-9 启动信号、Caspase-3 执行切割最终
降解细胞骨架与核酸，直接介导凋亡进程。二者的
交互作用（如 Bcl-2 抑制 Caspase 激活物释放）构成
细胞凋亡调控网络的核心枢纽［25］。红花具有活血
通经、散瘀止痛的功效。红花多糖（SPS）是红花的
主要活性成分之一［26］。SPS 促进肝癌细胞 SMMC-
7721 程序性死亡的机制主要是通过线粒体依赖通
路中的促凋亡效应分子激活型半胱氨酸蛋白酶 -3

（Cleaved Caspase-3）、Cleaved Caspase-9 及 Bax 蛋
白表达的上调和下调抗凋亡蛋白 Bcl-2 蛋白的表
达［27］。TMP 是川芎中提取的有效成分。张义芳等［28］

实验发现 TMP 能够通过上调 Caspase-3 的表达和
Bax/Bcl-2 比值诱导线粒体依赖性凋亡。红景天具
有益气活血、通脉平喘的作用，红景天苷是从红景天
根茎中提取得到的主要有效成分之一［29］。蒋兵等［30］
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通过实验发现红景天苷能够上调 Bax、Caspase-3 及
Caspase-9 蛋白的表达，下调 Bcl-2 蛋白的表达，从
而抑制肝癌细胞的增殖，诱导细胞凋亡。
1.4　抑制肿瘤血管生成

血管生成对于肝癌的发生、进展和转移至关重
要［31］。新生血管的生成不仅为肿瘤提供了营养支
持，还使血管壁变得薄弱且通透性增加，从而为肿瘤
细胞的侵袭和转移提供了便利条件。许多血管生
成因子参与肿瘤血管生成的调节，如血管内皮生长
因子（VEGF）和基质金属蛋白酶（MMPs），这些因子
可增强血管前体细胞的迁移和侵袭能力。此外，环
氧化酶 -2（COX-2）通过增强与血管生成相关的因
子促进癌变［32］。ZHANG J Y 等［33］实验发现红花提
取物羟基红花黄 A 通过抑制 HepG2 肝癌细胞体内的
MMP-2、MMP-9 和 COX-2 表达，调节肿瘤血管生成
因子，抑制肝癌血管生成。张占栋等［34］观察川芎嗪
对 H22 肝癌小鼠血管生成的影响，结果发现，川芎
嗪能够上调Kruppel 样因子4（KLF4）表达，进而下
调VEGF 表达并上调人金属肽酶含血小板反应蛋白I

（ADAMTSI）表达来抑制血管生成。
1.5　调节免疫

肿瘤的形成与人体免疫系统的功能状态关联
密切。从免疫学机制分析，恶性肿瘤的发生源于机
体免疫监视功能减弱，致使肿瘤细胞能够通过多重
逃逸机制规避宿主免疫防御，最终导致异常增殖和
远端转移［35］。因此，调节机体免疫是抗肿瘤的重
要途径之一。肿瘤免疫微环境主要由叉头框蛋白
P3 阳性调节性 T 细胞（FOXP3+ Tregs）和表达视黄
酸受体相关孤儿受体γ（RORγ）的辅助性 T 细胞 17

（Th17）细胞介导［36］，其中 FOXP3+ Tregs 可以抑制
机体免疫反应。Th17 细胞是产生 IL-17 的炎症和免
疫反应的关键组成部分，研究表明，RORγ亚型 2（亦
称 RORγt）作为 Th17 细胞的重要转录因子，可能促
进癌症进展［37］。MA Y C 等［38］对 70 只肝细胞癌造
模小鼠进行研究，发现与对照组相比，红花提取物治
疗组小鼠脾脏中的FOXP3+ Tregs 数量降低，通过 WB
分析等检测发现，小鼠癌组织中 Th17 细胞转录因子
Rorγt 的表达也明显降低，表明红花提取物可能通过
减少 FOXP3+ 调节性 T 细胞的数量，进而改善肿瘤免
疫微环境缓解免疫抑制。
1.6　铁死亡

铁死亡是一种与细胞自噬、凋亡、坏死不同的
新型细胞死亡方式，其核心机制是铁依赖性的脂质
过氧化物积累导致细胞损伤和死亡［39］。诱导铁死
亡的发生可以显著抑制肝癌细胞的增殖、侵袭和转
移能力，这在肝癌的预防和治疗中具有重要的临床
价值［40-41］。谷胱甘肽（GSH）是体内重要的抗氧化
物质和自由基清除剂。胱氨酸谷氨酸逆转运体轻链
蛋白（xCT）是胱氨酸 - 谷氨酸逆向转运蛋白的轻链
亚基，负责将细胞外的胱氨酸转运到细胞内并还原
为半胱氨酸，进而参与 GSH 的合成过程［42-43］。谷胱
甘肽过氧化物酶 4（GPX4）增多可能会抑制肿瘤细
胞的增殖和血管生成［44］。研究表明，xCT 的减少会
导致细胞内 GSH 减少，进一步降低 GPX4 活性，破坏
细胞内氧化还原平衡，导致活性氧（ROS）累积，这
成为铁死亡的标志［45］。丹参其味苦，性微寒，具有

活血化瘀、通经止痛的功效。隐丹参酮是从中药丹
参中提取的化合物，具抗炎、抗菌、抗氧化、抗肿瘤等
药理作用［46］。刘金丽等［47］实验发现隐丹参酮能够
显著下调 HepG2 肝癌细胞中 xCT 的表达，进而降低
GSH 水平，下调 GPX4 蛋白的表达，诱导 ROS 累积。
同时还发现用隐丹参酮与铁死亡抑制剂处理 HepG2
细胞时，HepG2 细胞活力均有不同程度的恢复。这
一系列变化与铁死亡的诱导密切相关，提示隐丹参
酮抗肝癌的作用机制可能与铁死亡有关。
1.7　增强化疗药物敏感性

化疗是肿瘤治疗的常用手段之一，顺铂作为临
床治疗肝癌的一线化疗药物，其疗效并不理想。主
要原因在于顺铂对肝癌的反应性较低，毒性较大，并
且容易引发耐药性［48-49］。因此发现提高敏感性、缓
解耐药的新药是研究的重点。顺铂通过诱导细胞凋
亡发挥抗癌作用，因此 Bcl-2 被认为是促进顺铂化
疗疗效的主要细胞机制，影响顺铂化疗的敏感性，成
为影响治疗效果的关键细胞机制［50］。臧文华等［51］

实验发现与单用顺铂组相比，莪术醇联用组 Bcl-2
蛋白表达对人肝癌裸鼠原位移植瘤生长的抑制效果
最为显著，表明莪术醇可以通过诱导肝癌细胞凋亡
来提高顺铂的敏感性。
1.8　调控相关信号通路

1.8.1　核转录因子-κB（NF-κB）通路

NF-κB 信号通路在肿瘤的发生和发展中扮演关
键角色。调节该通路可以影响肿瘤免疫微环境、细
胞的侵袭与迁移、细胞增殖、凋亡以及耐药性等多方
面的机制，从而实现抗肿瘤的效果［52］。三棱、莪术
具有破血行气、消积止痛的功效［53］。郭洪麟等［54］实
验发现经莪术-三棱能下调肝癌细胞中p65 和Bcl-2
蛋白的表达，上调 Bax 蛋白的表达，促进肝癌细胞凋
亡，同时发现 IKK-α/β蛋白表达下降，NF-κB 和 IκB- 
α蛋白表达上升，表明三棱、莪术可调控 NF-κB 通路
相关蛋白的表达，从而促进肿瘤细胞凋亡。
1.8.2　磷脂酰肌醇-3-激酶/蛋白激酶B（PI3K/AKT） 

信号通路

PI3K/AKT 信号通路中相关蛋白的异常表达或
功能失调可导致信号转导紊乱，进而影响肿瘤细
胞的增殖、凋亡、转移和侵袭能力［55］。雷帕霉素的
哺 乳 动 物 靶 标（mTOR）是 PI3K 相 关 蛋 白 激 酶 家
族的一员［56］。磷酸酶及张力蛋白同源物（PTEN）
是一种关键的抑癌基因，参与调控细胞生长和增殖。
PTEN 的缺失或功能失活会导致 PI3K/AKT 信号通 
路的激活，进而促进细胞的异常增殖和肿瘤的发
生［57］。牡丹皮具有活血化瘀、凉血止血的功效［53］。
丹皮酚是从牡丹皮中提取的酚类成分［58］。ZHANG 
L 等［59］发现丹皮酚能够以剂量依赖的方式抑制肝
癌细胞的增殖，其机制主要通过上调 PTEN 基因表
达和下调 AKT 基因表达实现。方崇锴等［60］发现莪
术醇能够上调 HepG2 细胞 PTEN 蛋白的表达，进而
下调 PI3K、p-AKT 蛋白的表达，从而下调 Vimentin
蛋白的表达、上调 E-cadherin 蛋白的表达；抑制肝
癌细胞生长。莪术烯是从莪术根茎提取的成分。
LUO Y H 等［61］实验发现莪术烯不仅抑制了 Huh7 和
HCCLM3 细胞中 PI3K 的磷酸化，还抑制了 AKT 和
mTOR 的磷酸化，表明莪术烯可能通过 PI3K /AKT/
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mTOR 信号通路转导阻碍肝癌进展。藏红花具有
活血化瘀、凉血解毒、解郁安神的功效，藏红花素
是藏红花的关键活性成分。赵彩莎等［62］实验发现
经藏红花素处理后 HepG2 肝癌细胞中 PI3K、AKT、 
mTOR 磷酸化水平降低，cleaved Caspase-3、cleaved 
Caspase-9、自噬相关蛋白 LC3- Ⅱ、LC3-I、自噬调控
蛋白 Beclin-1 表达量升高，提示藏红花素可能通过
抑制 PI3K/AKT/mTOR 信号通路促进人肝癌 HepG2
细胞凋亡和自噬。
1.8.3　丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）信号通路

MAPK信 号 通 路 在 癌 症 过 程 中 发 挥 关 键 作
用［63］。MAPK家族成员主要包括ERK、JNK和p38［64］。 
血竭具有活血化瘀、敛疮生肌的作用［50］。赵亚楠等［49］

发现血竭中分离的化合物（3S，γR-homoisosocotrin-
4'-ol，HIS-4）能提高肝癌细胞 HepG2、SK-HEP-1 中
ERK 和 p38 的磷酸化水平，降低 p-S6 蛋白的表达，
抑制 mTOR 活性。提示 HIS-4 抗肝癌作用的发挥
可能与 MAPK 信号通路有关。刘东晓等［65］发现经
没药中提取的化合物［1-hydroxyeudesma-4（14），7

（11）-dien-8-one，M36］处理后 HepG2 细胞中的自
噬标志物 LC3-Ⅱ和凋亡标志物 Cleaved PARP 蛋白

表达显著上调，同时 HepG2 细胞中 p-ERK、p-p38、
p-JNK及其下游核转录因子c-Jun和p-c-Jun蛋白的
表达也显著上调。说明 M36 诱导肝癌 HepG2 细胞
凋亡和自噬可能与 MAPK 信号通路的上调有关。
1.8.4　Wnt/β-连环蛋白（Wnt/β-catenin）信号通路

Wnt/β-Catenin 信 号 通 路 在 癌 细 胞 的 增 殖、分
化、凋亡、迁移和侵袭等多种生物学过程中发挥着重
要作用［66］。转录因子β-Catenin 的异常调控是 Wnt
信号通路的关键环节。相关研究表明，约 30% 的肝
癌患者存在β-Catenin 基因突变［67］。叶兴涛等［68］通 
过细胞实验发现莪术提取物β- 榄香烯能促进细胞 
凋亡，降低细胞迁移数量，抑制Wnt1、β-catenin mRNA 
表达，说明β- 榄香烯可能通过抑制 Wnt/β-catenin 信
号通路抑制细胞增殖和迁移。WANG N 等［69］实验
发现丹参中提取原儿茶醛通过下调 Wnt/β-catenin
转录活性诱导细胞 G0/G1 期停滞，降低原位肝癌植入
模型裸鼠体内肿瘤生长及肝外扩散能力，抑制肝癌
细胞增殖。
2　结语和展望

活血化瘀法在中医学中是一种极为关键的治疗
原则和方法，主要针对气血积聚而成的癥瘕痞块。

表 1　活血化瘀中药抗肝癌作用机制
Table 1　The mechanisms of action of blood-activating and stasis-removing traditional  

Chinese medicines in anti-hepatocellular carcinoma

药理作用 中药 中药提取物 作用机制 参考文献

调控细胞周期，抑制增殖 川芎 川芎嗪 HepG2 肝癌细胞处于 G0/G1 期的数量显著增加，抑制细胞 
增殖

［11］

土鳖虫 土鳖虫提取物 提高 G1 期的肝癌细胞比例，减少 G2~M 期和 S 期细胞群，抑
制细胞增殖

［13］

抗侵袭和转移 三七 人参皂苷 抑制 MMP-9 mRNA 表达及酶活性，阻断对 ECM 的降解，阻
隔肝癌细胞向血管和周围组织的浸润路径，从而抑制肝癌
细胞侵袭转移

［18］

促进凋亡 三七 三七总皂苷 调控人肝癌 HepG2 细胞内 Ca2+ 稳态失衡，介导细胞周期阻
滞及凋亡通路激活，抑制肿瘤细胞增殖并诱导程序性死亡

［22］

红花 红花多糖 促凋亡效应分子 Cleaved Caspase-3、Cleaved Caspase-9 及
Bax 蛋白的表达上调；下调抗凋亡蛋白 Bcl-2 蛋白的表达

［27］

川芎 川芎嗪 上调促凋亡效应分子 Caspase-3 和 Bax/Bcl-2 比值蛋白表达 ［28］
红景天 红景天苷 上调促凋亡分子Bax、Caspase-3及Caspase-9蛋白表达，下调

Bcl-2蛋白的表达
［32］

抑制肿瘤血管 红花 红花提取物 抑制 HepG2 肝癌细胞体内的MMP-2、MMP-9 和 COX-2 的
表达，调节肿瘤血管生成因子

［33］

川芎 川芎嗪 上调 Kruppel 样因子 4 的表达，下调血管内皮生长因子表达
并上调人金属肽酶含血小板反应蛋白的表达

［34］

调节免疫 红花 红花提取物 减少肝癌模型小鼠脾脏中 FOXP3 Tregs 数量，改善肿瘤免疫
微环境

［38］

铁死亡 丹参 隐丹参酮 下调 HepG2 肝癌细胞中 xCT 的表达，进而降低 GSH 水平，下
调 GPX4 蛋白的表达，诱导 ROS 的累积

［47］

增强化疗药物敏感性 莪术 莪术醇 诱导肝癌细胞凋亡来提高顺铂的敏感性 ［51］
NF-κB 信号通路 三棱、莪术 三棱、内酯 B

莪术醇
下调肝癌细胞中p65和Bcl-2蛋白的表达，上调Bax蛋白的
表达，促进肝癌细胞凋亡，下调IKK-α/β蛋白的表达，上调
NF-κB和IκB-α蛋白的表达，调控NF-κB通路相关蛋白的表
达，促进肿瘤细胞凋亡

［54］

PI3K/AKT 信号通路 牡丹皮 丹皮酚 上调 PTEN 基因表达，下调 AKT 基因表达 ［59］
PI3K/AKT 信号通路 莪术 莪术醇 上 调 HepG2 细 胞 PTEN 蛋 白 的表达，下 调 PI3K、p-AKT 蛋

白的表达，从而下调 Vimentin 蛋白、上调 E-cadherin 蛋白的
表达

［60］

莪术 莪术烯 抑制 Huh7 和 HCCLM3 细胞中 PI3K、AKT、mTOR 磷酸化 ［61］
藏红花 藏红花素 PI3K、AKT、mTOR 磷酸化水平降低，激活型半胱氨酸蛋白

酶 -3、激活型半胱氨酸蛋白酶 -9、自噬相关蛋白 LC3- Ⅱ、
LC3- Ⅰ、自噬调控蛋白 Beclin-1 的表达上升

［62］
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肝癌的症状和体征多表现为胁下积块、刺痛、痛处固
定拒按、面色晦暗、红丝赤缕、青筋暴露、舌质紫黯或
有瘀斑、脉弦涩等血瘀症状。这反映肝癌患者体内
气血运行不畅、瘀毒互结的病理状态。活血化瘀中
药通过行气活血、消癥散结以恢复气血流通和机体
功能，达到机体气血调和的状态。但活血化瘀药的
应用必须探求病因并结合患者的临床表现进行仔
细的辨证。因为在临床实践中，疾病的发生、发展
往往是多因素交互作用的结果。肝癌存在瘀血病理
因素的前提下常与湿热毒蕴、痰瘀互结等并存，故
治疗时应综合考虑，切中病机。如因气滞引起的瘀
血，治疗时需要用行气化滞的方药；若因久病体虚或
年老气虚，推动无力，血行迟缓的瘀血，治疗时需要
加入益气补虚的方药；若是因寒形成的瘀血，则需要
加具有温里散寒的方药；若因热毒煎灼津液的瘀血，
则加入清热解毒养阴作用的方药。同时，活血药存
在轻重之别，其中破血逐瘀药药力峻猛，用于重症血
瘀积聚。因此，临床治疗需根据患者具体情况进行
灵活辨证加减，达到最佳的治疗效果。综上所述，
活血化瘀中药除可通过抑制肝癌细胞的增殖、转移
和侵袭还有血管生成外，亦能促进肝癌细胞凋亡和
铁死亡，同时还能调节人体自身免疫、增强化疗药物
敏感性来提高整体治疗效果。信号通路在肝癌的发
生与进展过程中扮演着关键角色。活血化瘀中药可
通过作用于这些信号通路的活性，对肿瘤细胞的生
长、凋亡及代谢进程进行调控，进而达成治疗肝癌的
效果。这为后续的肝癌的治疗提供了新的思路和 
方向。

在当前的研究中，针对活血化瘀类药物抗肝癌
作用机制的探究存在着一系列亟待攻克的问题，其
中机制研究的不足尤为突出。具体表现在研究大多
聚焦于剖析单一成分或者单一药物的作用机制，然
而，中药体系具备多成分、多靶点的复杂性特征，针
对这一特性，目前尚缺少深入且全面的系统性研究。
不仅如此，中药在质量控制、标准化建设以及保障批
次间一致性等方面，也存在着诸多问题。现有质控
标准多以单一或少数指标成分反映中药质量，难以
全面评价中药产品的优劣。这些问题限制了中药
在现代医学中的广泛应用，未来需要通过多学科交
叉研究和技术革新，进一步完善中药的质量控制体
系和作用机制研究。尽管当前仍面临诸多挑战，不
过随着科研的持续推进和创新方法的应用，我们有

理由相信未来能够更加深入地探索、全方位地挖掘
这些传统药物的抗癌潜能，并将其成果逐步转化应
用于临床实践。届时，这必将为肝癌患者带来新的
希望。
参考文献
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续表 1　活血化瘀中药抗肝癌作用机制
Continued Table 1　The mechanisms of action of blood-activating and stasis-removing traditional  

Chinese medicines in anti-hepatocellular carcinoma

药理作用 中药 中药提取物 作用机制 参考文献

MAPK 信号通路 血竭 血竭提取物 提高肝癌细胞 HepG2、SK-HEP-1 中 ERK 和 p38 的磷酸化
水平，降低 p-S6 蛋白的表达，抑制 mTOR 活性

［49］

没药 没药提取物 HepG2 细胞中 p-ERK、p-p38、p-JNK 及其下游核转录因子
c-Jun 和 p-c-Jun 蛋白的表达显著上调，HepG2 细胞中的自
噬标志物 LC3-Ⅱ和凋亡标志物 Cleaved PARP 蛋白的表达
显著上调

［65］

Wnt/β-Catenin 信号通路 莪术 β- 榄香烯 抑制 Wnt1、β-catenin mRNA 表达，促进细胞凋亡，降低细胞
迁移数量

［68］

丹参 原儿茶醛 下调 Wnt/β-catenin 转录活性诱导细胞 G0/G1 期停滞，降低原
位 HCC 植入模型裸鼠体内肿瘤生长及肝外扩散能力，抑制
肝癌细胞增殖
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探讨尾灸治疗认知障碍的理论与思路

贾雨晨1，李永明2，张威3
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摘要：艾灸疗法治疗认知障碍具有独特优势且安全有效易于患者接受，已在临床广泛应用。而尾灸作为一种新
型艾灸疗法，尚未得到充分开发。尾灸穴区位于督脉上，督脉与脑联系密切，通过温调督脉以调神、醒神是灸法治疗
认知障碍的核心。文章基于李永明教授的多年研究积累，并结合传统中医学理论与现代医学成果，针对尾灸疗法在
治疗认知障碍领域的应用展开深入探讨。文章通过介绍尾灸理论的来源、指出艾灸干预疾病的机制与肥大细胞的
关系、阐明尾骨特殊的解剖结构及其独特的功效，并通过分析尾灸治疗认知障碍的中西医理论依据，进而推断其在
治疗认知障碍等神志病方面可能具有潜在的临床价值。现有研究表明眼针联合尾灸疗法可以减轻海马氧化应激损
伤和氧死亡以改善卒中后认知障碍大鼠的认知能力。但目前对于单一尾灸疗法治疗认知障碍的研究欠缺，此外关
于尾灸的具体作用机制、临床疗效及适应证范围，仍需通过更多严谨的临床试验和科学研究加以验证，从而为该疗
法的推广与应用提供可靠的依据。

关键词：尾灸；肥大细胞；认知障碍；艾灸；尾骨
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Exploration of the Theory and Approach of Tail Moxibustion in Treating Cognitive Impairment

JIA Yuchen1，LI Yongming2，ZHANG Wei3

（1.Liaoning University of Traditional Chinese Medicine，Shenyang 110847，Liaoning，China；2.American 
Traditional Chinese Medicine Society，New York 10016，USA；3.Affiliated Hospital of Liaoning  

University of Traditional Chinese Medicine，Shenyang 110032，Liaoning，China）

Abstract：Moxibustion therapy for the treatment of cognitive impairment has unique advantages 
and is safe，effective and easy to accept，and has been widely used in clinical practice. As a new type 
of moxibustion therapy，tail moxibustion has not been fully developed. The acupuncture point of tail 
moxibustion is located on the Du meridian，and the Du meridian is closely connected with the brain，so 
it is the core of moxibustion therapy for the treatment of cognitive disorders to regulate and wake up the 
mind by warming the Du meridian. Based on Prof. LI Yongming's many years of research andcombining 
traditional Chinese medicine theories with modern medical achievements，this article conducts an in-depth 
discussion on the application of tail moxibustion therapy in the field of cognitive impairment treatment.  
The article introduces the origin of the theory of tail moxibustion，points out the relationship between the 
mechanism of moxibustion intervention in disease and mast cells，elaborates on the special anatomical 
structure of the tail bone and its unique efficacy，and analyzes the theoretical basis of tail moxibustion in 
the treatment of cognitive disorders in both traditional Chinese medicine and Western medicine，and then 
deduces that it may have potential clinical value in the treatment of cognitive disorders and other psychiatric 
disorders. Existing studies have shown that eye acupuncture combined with tail moxibustion therapy can 
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