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蒙药诃子的基础与临床研究进展
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【摘 要】诃子富含多种有效成份，具有抗氧化、抗炎、抗癌、抗菌等多种生物功效，因此在蒙药、藏药、印度药中被

誉为“用药之王”。诃子中富含的诃子酸、酚酸类、没食子酸等，对于癌症的防治起到了重要作用。本文简述了癌症对

人类健康的危害性。通过查阅文献，介绍了炎症与肿瘤的密切关系，认为部分癌症的发生可归因于炎症，炎症可通过

不同的作用机制为肿瘤的发生提供可能的条件。同时，本文拟从诃子的抗炎角度探讨其肿瘤抑制作用机制，认为其通

过抑制多种炎症因子水平发挥抗肿瘤作用。此外，本文对诃子抗肿瘤的基础研究和临床应用进行了综述，阐明了诃子

可抑制来源不同的肿瘤细胞的增殖生长，在临床上改善了患者的总体生存率，提高了患者的生活质量，为进一步的药

物研究提供了理论依据。
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·综 述·

【Abstract】Chebulae Fructus is rich in many effective ingredients. It has antioxidant, anti-inflammatory, anti-cancer, an-

tibacterial and other effects. Therefore, it is known as the "king of medicine" inMongolian medicine, Tibetan medicine and Indi-

an medicine. Chebulae Fructus is rich in Chebulae Fructus acid, phenolic acids, gallic acid and so on, which plays an important

role in the prevention and treatment of cancer. This paper briefly describes the harm of cancer to human health. By reviewing the

literature, this paper describes the close relationship between inflammation and tumor. It shows that the occurrence of a variety

of cancers can be attributed to inflammation, which can provide possible conditions for the occurrence of tumors through differ-

ent mechanisms. At the same time, this paper discusses the tumor inhibitory mechanism of Terminalia chebula from the per-

spective of anti-inflammatory. Chebulae Fructus plays an anti-tumor role by inhibiting the levels of various inflammatory fac-

tors. combined with domestic and foreign research, the basic research and clinical application of Chebulae Fructus anti-tumor

were reviewed. Chebulae Fructus can inhibit the proliferation and growth of tumor cells from different sources, improve the over-

all survival rate of patients and improve the quality of life of patients. It provides a theoretical basis for further drug research.
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1 前言

癌症严重危害人类生命健康，据世界卫生组
织估计，2020年全球新诊断癌症1930万例。上百

个国家研究数据显示，死亡原因排序癌症位列第
一或第二，预计到2040年，全球癌症较2020年上升
47%。在我国的死亡原因排名中，癌症目前也已跃
居第一[1]。
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蒙医药是蒙古族人民在长期同大自然和疾病
的斗争中逐渐形成的经验结晶。据记载，蒙药已有
2800余年的发展史[2]。药用品种也极为丰富，蒙药
材约有2200 种，收载2000多个成方，对多系统疾病
均有治疗效果。据资料记载，早在公元8世纪之前
蒙医对肿瘤就有了初步认识。近年来，蒙药在临床
上用于治疗肝癌、胃癌、肠癌、食道癌等各种类型的
恶性肿瘤的有效、低毒作用日益引起关注[3]。诃子
（Chebulae Fructus），蒙药名为“阿如拉”，系蒙医习
用药材之一，为使君子科植物诃子或绒毛诃子的干
燥成熟果实，具有抗氧化、抗肿瘤、抗微生物、强心、
解毒、抗炎、免疫调节、促进支气管平滑肌收缩等多
种药理作用，因而在蒙药、藏药、印度药中被誉为

“用药之王”。其富含的鞣质类、三萜类成分，如诃
子酸、酚酸类、没食子酸等，在癌症的预防和治疗中
发挥着举足轻重的作用[4]。

2 炎症与肿瘤的关系

19世纪60年代，德国病理学家鲁道夫·维尔肖
首次发现了炎症和癌症之间的关系。他认为肿瘤
常发生在机体具有炎症的部位。时至今日，全世界
超15%的恶性肿瘤可归因于感染，潜在的感染和炎
症与15%~20%的癌症死亡有关[5]。例如，肝细胞癌
（HCC）的高危因素是慢性乙型肝炎病毒（HBV）和
丙型肝炎病毒（HCV）感染，而幽门螺杆菌感染与多
数胃癌密切相关。

炎症是由身体损伤、感染、暴露于毒素或其他
类型的创伤引起的细胞变化和免疫反应，从而导致
受损组织的修复以及受损部位的细胞增殖生长[6]。
为了应对组织损伤，机体启动多因素化学信号，旨
在“治愈”感染组织的宿主反应。在此期间，白细胞
如嗜中性粒细胞、嗜酸性粒细胞、单核细胞会从静
脉系统到损伤部位定向迁移并激活，促进巨噬细
胞、淋巴细胞释放大量TNF-α、白细胞介素 IL-6、
IL-8等，转化生长因子－β（TGF-β）和 COX-2等细
胞因子。TNF-α诱导型一氧化氮合酶（iNOS）表达，
它通过产生活性氧和氮来诱导增殖细胞中的DNA
损伤，最终导致永久性的基因组改变，包括 p53、
c-Myc、Bcl-6 的基因突变，最终造成抑癌基因p53
的失活和原癌基因 Ras的活化。几种白细胞介素
可以促进肿瘤血管的生产、生长、侵入、增生和转
移，如COX-2的激活表达与肿瘤血管生成、细胞增
殖以及免疫监视和细胞凋亡受抑制相关，可以激活
表皮生长因子受体（EGFR）通路，动物模型已表明
EGFR通路与癌症的发生具有相关性。

其次，炎症细胞因子可活化 NF-κB 通路和
STAT3 通路。NF-κB属于异源二聚体转录因子家
族，可调控免疫应答和基因表达。在正常B细胞功
能以及肿瘤形成中发挥着重要作用，可以促进细胞
增殖、减少细胞凋亡，并且诱导细胞因子表达。大
多数静息B细胞的细胞核中没有NF-κB，细胞受刺
激后会导致IκB磷酸化、泛素化并降解，使NF-κB
因子进入细胞核并激活靶基因转录，诱导Bcl2家族
中几种抗凋亡蛋白的表达[7]，进而抑制细胞凋亡相
关基因的转录，最终导致细胞抗凋亡、抗化疗药物
诱导的凋亡作用。其次，持续性激活的NF-κB可提
高部分细胞因子水平，如IL-1β、TNF、IL-6等，促进
肿瘤组织的增殖生长。此外，在正常细胞中，STAT3
蛋白只是被暂时激活，而肿瘤细胞中的STAT3 蛋白
则是表现为持续性激活的状态，从而促进肿瘤细胞
的生长发育，抑制细胞凋亡。

3 诃子抗炎抗癌研究进展

目前，有较多证据表明诃子活性成分对肿瘤细
胞有抑制作用。如金诃子提取物对神经胶质瘤C6
细胞具有抑制增值、促进凋亡的作用[4]。诃子提取
物对人肺癌细胞A594有抑制增值的作用，对人前列
腺癌细胞株PC-3、PNT1A、人乳腺癌细胞株MCF-7、
人骨肉瘤细胞株HOS-1有诱导凋亡的作用。诃子
酚类化合物如没食子酸等对人肺癌细胞株A549、人
卵巢癌细胞株SK-OV-3、XF498（CNS）人结肠癌细
胞株HCT15、人黑色素瘤细胞株SK-NEL-2有细胞
毒性。没食子酸对人乳腺癌细胞株MCF-7、人前列
腺细胞株PC-3、DU-145具有DNA抑制作用。保肝
蒙药验方I号（诃子为君药）对人肝癌细胞株HepG2
抑制增殖的作用[8]，等等，可以看出诃子在肿瘤防治
方面极具发展前景。

在一项研究中[9]，诃子提取物诃黎勒酸（CA）被
发现可作为5-LOX和COX（参与致癌和炎症的酶）
的双重抑制剂，对DU-145、COLO-205、K562、HCT-15
和MDA MB-231癌细胞具有抗增殖作用。诃子的
水提取物（TFW）可降低炎性细胞中一氧化氮（NO）
的生成、诱导一氧化氮合酶（iNOS）和环氧合酶-2
（COX-2）的表达，从而可避免基因突变，降低癌症
的发生率。诃子的TFW对患有溃疡性结肠炎的大
鼠具明显的抗炎活性，与给予生理盐水组相比，在
给诃子水煎剂组中，大鼠结肠黏膜组织中 IL-6、
TNF-α的表达水平显著降低，提示诃子抗溃疡性结肠
炎活性可能是通过下调结肠黏膜促炎因子 TNF-α、
IL-6 的表达实现[10]。
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水肿是炎症部位的一种基本病理变化，Cui[11]采
用二甲苯和甲醛诱导的耳朵肿胀和爪子水肿建立
动物模型研究抗炎活性。将黄连与诃子联合口服
给药，不仅可以降低小鼠炎症因子的分泌，对于耳
朵肿胀和爪子水肿的抑制率也明显提高，提示二者
在预防小鼠诱导的急性炎症方面起着至关重要的
作用。另一项[12]多中心研究采用7，12-二甲基苯并
蒽（DMBA）诱导大鼠乳腺癌，给予生姜和诃子联用，
治疗16周后，以颈椎脱位处死动物，大鼠乳腺组织
被用于组织病理学分析。结果表明，二者合用可保
护大鼠乳腺组织免受损伤。对细胞因子进行检测，
显示显著降低了血清中炎症因子（如IL-6、TNF-a）
水平，具有预防乳腺癌的作用；可在mRNA和蛋白
水平下调mTOR的表达，达到抑制肿瘤增殖和转移
的目的。印度的 Prasad[13]对 Wistar 大鼠进行镍诱
导，灌胃给药诃子7 d，结果显示诃子对鸟氨酸脱羧
酶的活性和胸腺嘧啶掺入DNA具有明显的抑制作
用，表明诃子具有一定的抗增殖和抗肿瘤活性，对
于肿瘤的异常增殖起到预防、治疗作用。X射线能
引起细胞DNA链断裂，进而引起癌症的发生。日本
的研究者Takauji[14]将诃子口服给小鼠3周，并将它
们暴露在X射线，结果显示服用诃子组的小鼠存活
率明显高于未服用组，进而证实诃子对小鼠电离辐
射的保护作用。

诃子中的诃子酸可以通过活化 NF-κB通路，调
节促凋亡因子BAX和抗凋亡因子Bcl-2的表达比
率，可能会影响NF-κB向细胞核的易位，使细胞周
期停滞于G1期。其还可使视网膜母细胞瘤Y79细
胞向着利于细胞死亡方向进行，从而诱导细胞凋
亡[15]。诃子中的没食子酸通过抑制 STAT3 的磷酸
化激活，抑制了STAT信号通路，进而抑制肿瘤细胞
的增值生长[16]。

4 诃子组方的临床应用

在我国，民族药的使用有着天然优势。蒙药古
日古木-13是由含诃子等13味植物药组成，以其为
主方治疗原发性肝癌时，有些患者的肿瘤体积减
小，而部分患者的肿瘤体积无明显变化或表现为缓
慢增大，但无任何临床症状[17]。艾力根-Ⅱ号方（药
物组成：全石榴、诃子、砂仁、栀子、冬虫夏草等）是
蒙医治疗肝癌的验方，经临床试验疗效显著[18]。蒙
药保肝方Ⅰ号由18味天然植物药组成，其主要成分
为诃子和红花。在晚期肝癌患者的治疗中可有效
改善患者的总体生存率。中成药康立新胶囊[19]主要
由阿魏、九香虫、大黄、姜黄、诃子等中药材组成。

临床应用表明其能够扶正祛邪、软坚散结。可用于
消化道、乳腺恶性肿瘤及气血瘀阻证的肺恶性肿
瘤。患者不良反应发生率低，可以提升患者生活质
量。在天津举行的第四届国际中医药学术交流会
议上，日本的川崎悠利子[20]将藤瘤、诃子、菱实、薏苡
加上山豆根、灵芝六种药物组成的方剂用于治疗各
类型的癌症，如乳腺癌、胃癌进行了经典案例介绍，
效果良好。印度阿育吠陀传统药代表方剂三果
汤[21]，由诃子、毛诃子、余甘子组成，对多种肿瘤疾病
具有预防和治疗的作用。甚至，有临床试验报道了
诃子对便秘、身体残疾、心理残疾和精神压力的影
响，从另一方面起到治疗的作用。

5 展望

癌症目前仍是我们人类需要攻克的一大医学
难题，传统的抗肿瘤药物存在着耐药率高、不良反

应大的问题，而且疗效有时候也不尽人意。世界范

围内的医药研究人员一直在努力寻找和研制抗肿

瘤药物，尽管有新的生物制剂陆续进入我们的视

野，应用于各类型癌症的治疗，但是癌症的发生率、

病死率依旧居高不下，而且考虑药物价格昂贵，药

物的可及性受到了一定的限制。诃子作为民族医

药的经典药材，富含丰富的化学成分，其中诃子酸、

诃黎勒酸、诃子次酸、没食子酸具有抗肿瘤活性。

蒙医等民族医药研究人员采用含有诃子的复方制

剂进行临床治疗，并且取得了较好的疗效。但是关

于诃子抗肿瘤的基础研究仍有很多空白，后续探讨

诃子对于炎症因子、肿瘤组织形成的抑制作用尤为

重要，不仅可以为目前药物的应用提供很好的证据

支持，也为研究新型抗癌药提供了研究方向。
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