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  [ 摘要]  抗癌中药的使用已成为中医肿瘤临床重要的治疗手段, 不同抗癌中药配伍可能具有协同或拮抗作用, 开展抗癌

中药配伍研究具有重要意义。当前抗癌中药配伍研究主要集中在下述几个方面:传统中医药理论指导下的配伍研究, 中药药

理研究为基础的配伍研究,经验方为基础的拆方配伍研究,以及中西药联用的抗癌配伍研究等。积极探索抗癌中药的配伍规

律, 可为中药抗癌临床疗效的提高提供新思路。
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[ Abstract]  In addition to syndrome differentiation based treatment, the use of anti-cancer herbs has become

an important principle for cancer treatment. However, combination of different anti-cancer herb or herb and anti-

cancer durgs may elicite synergisic or antagonistic therapeutic effects. There is a growing significance to explore the

compatibility rule of anti-cancer herbs. This review focuses on a number of reports of anti-cancer herb-herb or herb-

drug interactions, such as TCM theory based combinations, pharmacological study based compatibilitiy, dissection

of empirical formulae, or herb-drug combinations. Related studies may provide new clue and basis to improve

clinical curative effect of traditional Chinese medicine.
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  随着相关研究的进展, 抗癌中药的使用已成为中医肿

瘤临床重要的治疗手段,但由于抗癌中药不是一类独立的分

类, 散见于清热、化痰、活血、甚至解表等各类中药之中, 这些

中药具有不同的抗癌特性, 以及已经广泛证实的传统功效;

目前中医肿瘤临床抗癌中药选择主要以中医理论或是药理

研究为依据, 其配伍使用具有很大的经验性; 不同中药或有

效成分联合使用时,相互之间可以存在协同、拮抗、甚至促进

肿瘤生长作用
[ 1-3] ; 同时中药可以通过药物代谢酶 ( 如

P450) 、药物转运体( 如 P-gp) 以及核受体等环节影响合并使

用抗癌药物的代谢、吸收、分布或消除, 从而影响其疗效 [ 4-7] ;

因此, 开展抗癌中药配伍研究具有重要意义。

1 中药传统配伍理论或原则

《神农本草经》记载“药有阴阳配合⋯⋯有单行者, 有相

须者, 有相使者, 有相畏者, 有相恶者, 有相反者, 有相杀者。

凡此七情,合和视之。当用相须相使者良, 勿用相恶相反者。

若有毒宜制,可用相畏相杀者, 不尔, 勿合用也”。七情配伍

是后世中药配伍的基本形式, 中药配伍可大体分为同类配伍

与非同类配伍;一般而言,同类相须, 即性能功效相似的药物

配合应用,可增强其原有功效, 如麻黄与桂枝相配发汗散寒

解表、乳香与没药相配活血行气止痛、干姜与细辛配伍温肺

化饮等;非同类配伍包括以下 3 种情况: ①将性能功效有某

些共性的药物配伍达增强药效, 如燥湿化痰的半夏与行气化

痰的陈皮同用可增强化痰功效; ②通过药性或功效相反药物
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的配伍来缓解或消除药物的偏性, 使方药获得最佳的效用,

如小半夏汤中半夏配生姜, 既解除半夏之毒, 又助半夏降逆

止呕; ③指 2种( 类) 属性、功用或作用趋向相反的药物相互

依赖、相互促进的配伍方法。此外, 还有根据阴阳气血以及

脏腑相关的理论,利用药物作用上的沟通互补, 将主要功效

不同的药物配伍同用以增强疗效, 如金水并调、水火互济、肝

肾并补、脾肾双温等; 以补血的当归配伍补气的黄芪, 有助于

加强补血功效;如交泰丸中苦寒之黄连配伍辛温之肉桂以交

通心肾。这些理论依然是抗癌中药临床使用、以及配伍研究

的基本原则。

2 中药抗癌配伍研究

2.1 中医药理论指导的配伍研究  对于气虚血瘀证的胃

癌, 可采用补气活血法治疗,如黄芪伍用莪术进行抗癌治疗,

有研究报道黄芪伍用莪术的药物血清能够抑制人胃癌

MKN45细胞增殖并诱导其分化, 与单用黄芪或莪术相比具

有增效、疗效稳定优势, 可能与通过 PPARγ/NF-κB信号途径

对 Cox-2产生抑制作用相关 [ 8-9] 。

2.2 以药理研究为基础的配伍研究  胡文静等体外实验研

究表明抗肿瘤中药重楼、土鳖虫配伍使用对人肝癌 SMMC-

7721细胞增殖抑制的协同作用 [ 10] 。Kim KC等研究发现赤

灵芝、金菊花合用对诱导人白血病 HL-60细胞线粒体损伤和

凋亡有协同作用, 其机制与下调 Bcl-2, 促进 Bax 核转位及

cytoC释放,激活 caspase-3相关 [ 11] 。Gao J L研究报道, 延胡

索、莪术在配伍比为 2∶3时较单用时可显著抑制癌细胞增殖,

促进 cyto C 释放诱导肿瘤细胞凋亡, 并降低癌细胞侵袭

力 [ 12] 。与此相反, 杨庆等研究发现附子、浙贝母单用均有抑

瘤及抑制癌转移作用,但两药配伍后对肿瘤细胞诱导凋亡作

用减弱 [ 13] 。

2.3 中药复方拆方研究 李江等在 H22肝癌模型中研究提

示小柴胡汤扶正作用药群( 人参、大枣、甘草) 可能是该方抑

瘤作用的核心药群 [ 14] 。余绍蕾等从肿瘤细胞转移抑制率和

NK细胞活性两方面研究芪丹煎剂( 黄芪、丹参、补骨脂、枸

杞、赤芍)针对气虚血瘀证胃癌抗转移的最佳组合配伍,发现

芪丹煎剂中抑制胃癌细胞转移和提高机体免疫的最主要因

素是黄芪, 其次是丹参、补骨脂、枸杞 [ 15] 。

2.4 抗癌单体配伍研究 中药单体是从中药中提取的单一

成分, 其结构清楚, 易于深入研究, 作用及机制比较明确, 有

学者甚至认为中药有效成分的合理配伍是中药防治肿瘤的

必由之路
[ 16]
。Liontas等研究报道姜黄素和白藜芦醇伍用,

可通过诱导 p53 核转位, 激活 p53 功能, 诱导儿童神经母细

胞瘤细胞凋亡,以及细胞周期阻滞 [ 17]
。Giri等研究发现姜黄

素配伍印度蟾皮肤源因子可抑制结肠癌 HCT-116细胞增值,

诱导其凋亡, 较两药单用时抑制作用好, 呈协同效应 [ 18] 。

Wang X N等报道小檗碱和吴茱萸素联合使用较单用对肝癌

SMMC-7721细胞诱导凋亡有显著协同作用, 同时其 TNF-α

表达呈高水平 [ 19] 。陈竺院士课题组研究表明 “雄黄-青黛复

方”( realgar-indigo naturalis formula)有效组分四硫化四砷、靛

玉红、丹参酮 IIA 配伍可以协同治疗急性早幼粒细胞白血病,

并揭示四硫化四砷为其主药, 靛玉红、丹参酮 IIA 为辅助成

分 [ 20] 。

3 中西药联用配伍研究

3.1 抗癌中药与化疗药物联用研究 化疗是肿瘤常用内科

治疗手段,很多肿瘤患者化疗同时服用中药, 研究中药、化疗

的联合作用具有重要意义。Wang等报道三七可提高 5-氟脲

��对人结肠癌 HCT-116细胞的增殖抑制作用, 同时减少其

毒副作用 [ 21] 。刘宝瑞小组研究表明重楼复方可以协同 5-氟

脲��等化疗药对胃癌细胞的作用, 并能降低化疗耐药相关

基因转录 [ 22] 。Liang等报道龙葵糖苷生物碱( solamargine) 可

促 Fas表达,抑制 HER2表达,增强表阿霉素对肺癌细胞的毒

性
[ 23]
。另有文献报道康莱特联合顺铂治疗肺癌恶性胸腔积

液较单用顺铂化疗疗效明显提高, 减轻毒副反应 [ 24] 。

3.2 抗癌中药与靶向治疗联用研究 Wang等研究报道和

厚朴酚可促白细胞 NB4、K562 细胞凋亡和 paraptosis, 并可与

BCR-ABL融合蛋白靶向制剂伊马替尼协同抗癌,呈时间依赖

性及剂量依赖性 [ 25] 。Liu 等研究发现和厚朴酚可促乳腺癌

细胞周期 G1期阻滞,细胞凋亡,与 PI3K/Akt/mTOR相关;在

Her-2高表达细胞中和厚朴酚与 HER-1/HER-2 酪氨酸激酶

抑制剂拉帕替尼( lapatinib) 协同抗癌 [ 26] 。Liang等研究证实

龙葵糖苷生物碱可以促进肺癌细胞 HER2、拓扑异构酶Ⅱα

( topoisomerase Ⅱ alpha, TOP2A) 表达, 从而使肺癌细胞对

HER2靶向单克隆抗体曲妥珠单抗、TOP2A靶向制剂表阿霉

素敏感 [ 27] ,提示中药或中药有效成分可能通过多种途径协

同肿瘤靶向制剂抗癌。

3.3 抗癌中药与基因治疗配伍 张俐等研究 P27 基因重组

腺病毒联合中药片仔癀(三七皂苷 R1、人参皂苷 Rg1、人参皂

苷 Rb1 及牛磺胆酸钠) 对人骨肉瘤裸鼠移植瘤体内生长的抑

制作用发现, P27基因与片仔癀联合应用后, 产生协同作用,

其抑瘤效果与改善荷瘤裸鼠的生存情况比单用片仔癀治疗

或单用 P27 基因治疗更明显 [ 28] 。腺病毒介导胞��脱氨

酶 /单纯疱疹病毒胸苷激酶基因 ( CD /TK) 自杀基因可有效

地杀死人肝癌 BEL-7402 细胞,健脾化瘀中药 960 复方( 由白

术、莪术、苦参等)具有显著提高 CD /TK 双自杀基因对人肝

癌细胞的抑杀作用 [ 29] 。HSV-tk/GCV自杀基因治疗系统联

合六味地黄丸对杀伤大鼠肝癌细胞 CBRH-7919 具有协同增

效作用
[ 30]
。

4 中药配伍临床研究

由于中医临证主要以复方治疗为主, 不同医生、乃至患

者都会有不同的厨房, 难以严格按照随机对照原则进行临床

研究, 目前缺乏中药配伍临床研究报道。有研究报道青黛有

效成分靛玉红联合甲异靛治疗慢性髓性白血病的临床疗效

明显优于靛玉红、甲异靛单独使用时疗效
[ 31]
。Ide H等研究

结果表明大豆类黄酮素和姜黄素可以调节血清 PSA水平,姜

黄素可能协同大豆类黄酮素通过抗雄激素作用抑制前列腺

细胞分泌 PSA [ 32] 。莪术乃治积要药, 在肿瘤的不同发展阶
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段可随症配伍理气化痰、清热解毒散结、健脾补益药治疗各

种消化系统恶性肿瘤,刘朝霞案例报道莪术配伍不同功效中

草药在食管癌、胃癌、肝癌可取得一定成效 [ 33] 。

5 结语

抗癌中药的研究在近年来取得一定进展,但尚缺乏统一

的规律性认识,而且资料积累不足, 因此需要在加强抗癌单

味中药作用研究的同时, 结合肿瘤生物学研究的新理论、新

方法积极开展抗癌中药、单体及有效部位的配伍研究, 开展

中药对抗癌西药的作用影响研究, 不断适应肿瘤复杂病情需

要, 进一步提高中医肿瘤治疗疗效,推进中药抗癌现代化。
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