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摘要：非小细胞肺癌是常见的恶性肿瘤之一，其早期症状不明显，多数患者错过最佳治疗时机。目前非小细胞
肺癌的主要治疗方法包括：手术、放疗、化疗、靶向治疗、免疫治疗等。治疗带来的不良反应明显且易产生耐药，肿瘤
复发转移风险较高，多数患者预后不佳。随着中医药抗肿瘤研究的不断深入，在抗肿瘤、减少不良反应方面取得了
显著成果，探索中药抗肿瘤机制，受到了人们广泛的关注。中医认为正虚与邪毒相互作用，痰、湿、瘀、毒等蕴结于肺
脏，日久成积，白花蛇舌草作为临床常用中药，功可清热解毒、利尿消肿、活血止痛。现代药理学研究发现白花蛇舌
草含有黄酮类、萜类、蒽醌类及甾醇类等抗癌活性成分。该研究对白花蛇舌草有效成分的药理作用及其治疗非小细
胞肺癌的药理机制进行综述，并对白花蛇舌草的药对及复方进行归纳梳理，为非小细胞肺癌的相关研究及临床治疗
提供参考价值。
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Abstract：Non-small cell lung cancer is one of the most common malignant tumors，its early 
symptoms are not obvious，most patients miss the best treatment opportunity. At present，the main treatment 
methods of non-small cell lung cancer include surgery，radiotherapy，chemotherapy，targeted therapy，
immunotherapy and so on. The toxic side effects brought by treatment are obvious and easy to produce 
drug resistance，the risk of tumor recurrence and metastasis is high，and the prognosis of most patients is 
poor. With the deepening of the anti-tumor research of traditional Chinese medicine，remarkable results 
have been achieved in anti-tumor and reducing adverse reactions，and the exploration of the anti-tumor 
mechanism of traditional Chinese medicine has been widely concerned by people. Traditional Chinese 
medicine believes that positive vacuity interacts with evil poison，phlegm，dampness，stasis，poison and so 
on accumulate in the lung，and accumulate over time. As a commonly used traditional Chinese medicine 
in clinical practice，Baihuasheshecao（Hedyotis Diffusa）can clear heat and detoxify，reduce swelling by 
diuresis，promote blood circulation and relieve pain. Modern pharmacological studies have found that the 
herb contains flavonoids，terpenoids，anthraquinones and sterols. In this study，the pharmacological effects 
of the active components and the pharmacological mechanism of the treatment of non-small cell lung cancer 
were reviewed，and the drug combinations and compounds of the herb were summarized，providing reference 
value for the related research and clinical treatment of non-small cell lung cancer. 

Keywords：Baihuasheshecao（Hedyotis Diffusa）；non-small cell lung cancer；antitumor；
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肺癌是常见的恶性肿瘤之一，具有发病率致
死率高的特点，对人民群众生命健康造成严重威
胁 [1-3]。肺癌根据组织学分为小细胞肺癌（Small-Cell 
Lung Cancer，SCLC）和非小细胞肺癌（Non-Small-
Cell Lung Cancer，NSCLC）两大类型 [4]，NSCLC 包括
鳞癌、腺癌、大细胞癌，约占肺癌总例的 85% 左右 [5]。
NSCLC 发病机制尚不十分明确，但有证据显示与遗
传因素、吸烟、环境污染等导致 DNA 结构损伤，组织
内分子信号通路异常激活有关 [6]。早中期 NSCLC 患
者首选手术切除、术后辅助治疗，晚期以放化疗、靶
向药物治疗、免疫治疗为主 [7]。这些治疗方法取得
了一定疗效，但术后复发转移、耐药以及相关不良
反应等问题严重影响患者的生活质量，如何在保证

NSCLC 患者生活质量的前提下控制肿瘤进展是临
床医生面临的一大难题。

中医认为肺癌的发生不离“痰”“瘀”“毒”“虚”
四大要素。《难经 · 论五脏积病篇》记载：“肺之积，
名曰息贲，在右肋下，履大如杯。”《医宗金鉴 · 积
聚》阐述“积”的形成：“积之成也，正气不足，而后
邪气踞之”。《杂病源流犀烛》云：“气不通，为痰，为
食，为血……正不得制之，遂结成形而有块”。肺脏
正气虚弱，痰浊瘀毒结聚，积久发为癌，属于“肺积”

“息贲”范畴 [8-9]。肺癌病理过程虽复杂，但总由正气
亏虚、癌毒留著为主。癌毒一旦留结，阻碍经络气机
运行，津液不能正常输布则留结为痰，血液不能正常
运行则停留为瘀，癌毒与痰瘀搏结形成肿块。白花
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蛇舌草主要功效为清热解毒、利湿消肿，可用于治疗
各类癌肿。现代研究表明，白花蛇舌草含有萜类、蒽
醌类、黄酮类及甾醇类 [10] 等化合物，可通过多成分、
多通路、多靶点协同发挥抗 NSCLC 作用。多项数据
挖掘研究结果表明，白花蛇舌草是治疗肺癌的高频
单味中药之一 [11-13]。本研究通过探索 NSCLC 的发
病机制及白花蛇舌草活性成分的药理作用，对白花
蛇舌草治疗 NSCLC 的机制进行探究，以期为 NSCLC
的进一步研究及临床治疗提供参考。
1  白花蛇舌草的研究概况

白 花 蛇 舌 草 为 茜 草 科 耳 草 属 白 花 蛇 舌 草
（Hedyotis diffusa Willd）的干燥带根全草 [20]，又名二

叶葎、白花十字草、鹤舌草、龙舌草，其性寒，味苦、
甘，归心、肺、胃、大肠、小肠经，现主产于广西、广东、
云南、福建等地。白花蛇舌草是我国传统抗肿瘤中
药，主要功效为清热解毒、消肿止痛、利湿通淋，可用
于治疗癌肿、疮疡肿痛、虫蛇咬伤、湿热黄疸、热淋涩
痛等症 [14]。白花蛇舌草首次出现于《广西中药志》[15]，
文中记载：“治小儿疳积，毒蛇咬伤，癌肿。外治白
泡疮，蛇癞疮。”《千金翼方》[16] 记载：“蛇舌，味酸，
平，无毒，主除留血，惊气，蛇痫，生大水之阳，四月采
花，八月采根”。《泉州本草》[17] 记载：“清热散瘀，消
痈解毒”。通过对国医大师潘敏求、周仲英，名老中
医荣远明、徐荷芬，张念志教授、赵英杰教授等治疗
NSCLC 用药规律分析，发现均善用“清热解毒”之
法，白花蛇舌草为核心药物之一，与它药配合发挥减
毒增效作用。白花蛇舌草与半枝莲相配伍，半枝莲
清热解毒、散瘀活血，二药合用清肺抗癌、化瘀解毒。
白花蛇舌草配夏枯草，清热消肿、解毒散结。白花蛇
舌草配黄芪，益气解毒、健脾利湿。白花蛇舌草配车
前子，清热解毒、利湿通淋。白花蛇舌草合山慈菇，
清热解毒、软坚散结。

现代药理学表明，目前已从白花蛇舌草中分
离出黄酮类、萜类、甾体类、蒽醌类、挥发油类、多
糖类、酚类化合物及其衍生物等约 170 种化合物，
其药理作用广泛，具有抗肿瘤 [18]、消炎镇痛 [19]、调
节免疫 [20]、抗氧化 [21] 等作用，但关于白花蛇舌草在
NSCLC 方面的药理研究较少，因此通过对 NSCLC 的
发病机制及白花蛇舌草的药理作用进行研究，对白
花蛇舌草治疗 NSCLC 的机制进行综述。
2  白花蛇舌草治疗NSCLC药理作用研究进展

2.1 抗“炎-癌”转换

炎症与癌症之间存在密切联系 [22]。炎症促进恶
性肿瘤细胞的增殖 [23]，炎性因子在“炎 - 癌”转化中
起重要作用，包括：肿瘤坏死因子（TNF）、白细胞介
素（IL）、干扰素（IFN）等。目前已知炎症致癌与多
条信号通路密切相关 [18]，白花蛇舌草作用于这些信
号通路发挥抗“炎 - 癌”转换作用，具体机制如下。
2.1.1 NF-κB信号通路

核因子 κB（NF-κB）信号通路是机体内典型
的促炎通路。TNF-α 是全身炎症反应的核心细胞
因子，通过激活 NF-κB 信号通路促进“炎 - 癌”转
化。槲皮素和豆甾醇分别为白花蛇舌草内含的黄酮
类和甾醇类抗肿瘤活性成分。SUL OJ 等 [24] 研究表
明，在槲皮素的作用下，人肺上皮 A549 细胞中 NF-
κB 抑制蛋白 α（IκB-α）的降解以及 p65 的核易

位受到抑制，NF-κB 通路失活，炎性因子 IL-1β、
IL-6、TNF-α 水平下调，从而抑制细胞中氧化应激
和炎症的发生。AHMAD KHAN M 等 [25] 通过实验证
明，豆甾醇通过抑制 NF-κB p65 通路活化，下调炎
症介质 TNF-α、IL-1β、IL-6 及 COX-2 表达水平，
上调抗炎因子 IL-10 水平，减轻炎症反应。CHEN
等 [26] 研究发现，白花蛇舌草总黄酮显著抑制 LPS
诱 导 的 RAW264.7 细 胞 中 一 氧 化 氮 合 酶（iNOS）、
TNF-α、IL-7β 等 促 炎 因 子 mRNA 的 表 达，抑 制
IκB-α 的磷酸化以及 p65 和 NF-κB 活化，细胞内
c-Jun 氨基末端激酶（JNK）、细胞外信号调节激酶

（ERK）、p38 的磷酸化水平显著降低，认为白花蛇舌
草总黄酮的抗炎作用是通过阻断 NF-κB 和 MAPK
信号通路激活，继而下调炎症介质表达而实现。因
此，白花蛇舌草能够抑制 NF-κB 信号转导，有效控
制炎症反应。
2.1.2 IL-6/JAK2/STAT3信号通路

IL-6 是典型的促炎细胞因子，也可作为恶性肿
瘤预测因子 [27]。白介素 -6/Janus 激酶 -2/ 信号转导
和转录激活因子 3（IL-6/JAK2/STAT3）信号通路参
与全身炎症反应，与肿瘤的起始与进展密切相关。
山柰酚是白花蛇舌草内含的黄酮类成分。BASU
等 [28] 研究发现，在高浓度山柰酚作用下，细胞中
IL-6 诱导的 STAT3 在 Tyr 705 位点的磷酸化受到抑
制，COX-2 表达下调，山柰酚可通过靶向 STAT3 信
号通路缓解炎症反应。白花蛇舌草中提取的环烯醚
萜苷类成分—— 2- 羟基 -3- 甲基蒽醌（HMA），具有
广谱抗炎作用。SUN 等 [29] 实验研究发现，HMA 以剂
量依赖性方式抑制 IL-6 诱导的 A549 细胞中 JAK2、
STAT3 酪氨酸磷酸化，抑制 A549 细胞生长，并且显
著降低了细胞中粒细胞集落刺激因子（G-CSF）、
IL-6、IL-6R、TNF-α 等炎症介质水平。因此，白花
蛇舌草能够诱导 IL-6/JAK2/STAT3 信号通路失活，
发挥抗炎、抗肿瘤作用。
2.1.3 5-LOX信号通路

5- 脂氧合酶（5-LOX）是炎症反应的重要参与
者，在多种肿瘤中出现异常高表达，对炎症及癌症
具有重要意义。HALL 等 [30] 对肺腺癌小鼠模型进行
实验，结果表明在高 Myc 基因表达的肺癌组织中，花
生四烯酸水平显著增加，通过 COX-2 及 5-LOX 途
径代谢产物增加，促进了肺癌的发展。阻断 5-LOX
和 COX-2 途径后肿瘤细胞凋亡数量增加、瘤负荷明
显降低，下游 IL-6、IL-12、IFN-γ 和 TNF-α mRNA
及蛋白表达减少，炎症反应受到抑制。通过石油醚
脱色处理后的白花蛇舌草提取物，其乙酸乙酯部位
5-LOX 抑制率可达 66.98%[31]，有效控制 5-LOX 介导
的炎症反应。因此，白花蛇舌草通过抑制 5-LOX 信
号转导，下调炎症因子水平，控制炎症反应。
2.1.4 TLR4/MyD88/NF-κB信号通路

Toll 样 受 体（TLRs）属 于 一 种 模 式 识 别 受 体
（PPRs），在炎症反应的启动过程中起关键作用。

LPS 是 Toll 样受体 4/ 髓样分化因子 88/ 核因子 -κB
（TLR4/MyD88/NF-κB）信号通路的主要激动剂 [32]。

受到 LPS 刺激时，MyD88 通过活化的 Toll/IL-1 受体
结构域（TIR）与 TLR4 相结合形成复合体，相关激酶
结合至该复合体上被磷酸化而激活，最终激活转录
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因子 NF-κB，促进 IL-6、TNF-α 的产生，诱发炎性
反应 [33-34]。TAN 等 [35] 研究发现，HMA 能够显著抑制
RAW 264.7 细胞中 LPS 诱导的 TLR4 表达，抑制 IKB
磷酸化及 p65 的核易位，阻断 NF-κB 通路激活。此
外，HMA 显著抑制 LPS 诱导产生的 TNF-α、IL-6、
IL-β 等炎性因子。因此，白花蛇舌草提取物 HMA
通过阻断 TLR4/MyD88/NF-κB 通路，进一步发挥抗
炎作用。
2.1.5 MAPK信号通路

齐 墩 果 酸（OA）和 熊 果 酸（UA）是 白 花 蛇 舌
草中的三萜类化合物。YU 等 [36] 研究发现，在 OA
的作用下，LPS 诱导的 RAW 264.7 细胞中 ERK1/2、
JNK1/2、p38 磷酸化被抑制，阻断了 LPS 对丝分裂原
活化蛋白激酶（MAPK）信号通路的过度激活，发挥
抗炎作用。余超等 [37] 研究表明，UA 对 LPS 诱导的
A549 细 胞 中 IL-1β、IL-6、TNF-α 的 mRNA 表 达
具有显著抑制作用，其抗炎机制是通过 p38 MAPK
通路实现的。槲皮素能够阻止 TNF-α 直接激活
ERK、JNK 等，抑制炎症基因表达和相关蛋白产生，
控制炎症反应 [38]。郭新邓等 [39] 发现白花蛇舌草
正丁醇提取部位抗炎效果最佳，在其作用下 RAW 
264.7 细胞中 p38 和 JNK 的 mRNA 表达均显著下调，
抗炎作用可能与抑制 MAPK 信号通路有关。

综上所述，白花蛇舌草作用于 NF-κB 通路、
IL-6/JAK2/STAT3 通 路、5-LOX 通 路、TLR4/MyD88/
NF-κB 通路、MAPK 通路等多条信号通路，调控相
关靶基因表达及下游炎性因子水平，抑制“炎 - 癌”
转换，从而发挥抗 NSCLC 作用。
2.2 抑制NSCLC血管生成

血管生成对 NSCLC 肿瘤组织的生长和转移至
关重要。磷脂酰肌醇 3- 激酶 / 蛋白激酶 B/ 哺乳动物
雷帕霉素靶蛋白（PI3K/AKT/mTOR）信号通路激活，
启动血管生成过程。白花蛇舌草中的活性成分山柰
酚，以浓度依赖性方式抑制内皮细胞（EC）的迁移，
抑制 PI3K/AKT/mTOR 通路的激活，降低了 EC 中缺
氧诱导因子 -1α（HIF-1α）和血管内皮生长因子
受体 2（VEGFR-2）的活化，抑制微血管的生长，发
挥抗肿瘤作用 [40]。LEE 等 [41] 通过体外实验发现 OA
作用于人脐静脉内皮细胞时抑制 VEGF/VEGFR-2
轴，下游 ERK1/2 蛋白水平下调，抑制了由 VEGF 诱
导的血管生成。贾羲等 [42] 用白花蛇舌草多糖对
Lewis 肺癌模型小鼠灌胃 21 d 后发现，小鼠血清中
HIF-1α、VEGF、基质金属蛋白酶 2（MMP-2）水平
及三者 mRNA 表达显著降低，抑制肿瘤血管生成。

综 上 所 述，白 花 蛇 舌 草 通 过 靶 向 PI3K/Akt/
mTOR 信号通路，调控 VEGF/VEGFR-2 轴及相关靶
蛋白，抑制 NSCLC 肿瘤血管生成。
2.3 调控细胞侵袭和转移

癌 细 胞 转 移 涉 及 多 个 复 杂 级 联 过 程，成 为
NSCLC 具有侵袭性的主要原因，上皮 - 间充质转化

（EMT）是导致原发肿瘤转移的重要事件之一。JO
等 [43] 研究发现，在 A549 细胞中，山柰酚通过下调
AKT1 介导的 Smad3 在 Thr179 位点的磷酸化，抑制
转化生长因子 β1（TGF-β1）诱导的 MMP-2 激活
及 EMT，阻止 NSCLC 侵袭和转移。RUAN 等 [44] 通过
对人 NSCLC H1975 细胞的体外研究表明，TGF-β1

诱导 E- 钙黏蛋白下调，N- 钙黏蛋白上调，在 UA 的
作用下 EMT 标志物变化受到抑制，此外 UA 还能够
下调 TGF-β1 介导的 MMP-2 和 MMP-9 活性，抑制
细胞迁移和侵袭。进一步研究发现，细胞中整合
素 αVβ5 水 平 降 低，表 明 UA 通 过 抑 制 TGF-β1/
αVβ5 信号通路来抑制 H1975 细胞中的 EMT。

综上所述，白花蛇舌草通过抑制 TGF-β1 诱导
的相关靶蛋白表达及 EMT，发挥抗肿瘤作用。
2.4 诱导线粒体途径细胞凋亡

半胱天冬酶（caspase）是一种内溶性蛋白酶，在
细胞凋亡过程中承担关键角色。β- 谷甾醇是白花
蛇舌草中的主要甾体类化合物，具有诱导细胞凋亡
的作用。RAJAVEL 等 [45] 将 β- 谷甾醇作用于 A549
细胞，经蛋白质免疫印迹分析发现，处理组中出现
了 ADP- 核糖聚合酶（PARP）以及 caspase-3 的裂解
形式，且 caspase-9 表达上调，还发现 β- 谷甾醇能
够降低线粒体膜电位，激活细胞色素 C 释放，下调抗
凋亡蛋白 Bcl-2 表达，上调促凋亡蛋白 Bax 表达，证
实了 β- 谷甾醇通过线粒体依赖途径诱导人 NSCLC 
A549 细胞凋亡。CHEN 等 [46] 通过体外研究 UA 对人
肺癌 NCI-H292 细胞的影响，发现 UA 能够降低线粒
体膜电位，导致细胞色素 C 释放，激活 caspase-7，线
粒体释放凋亡诱导因子（AIF）和核酸内切酶（Endo 
G）至胞内，从而通过线粒体途径诱导细胞凋亡。白
桦脂酸（BA）是白花蛇舌草中的一种三萜类成分。
ZHAN 等 [47] 研究表明，BA 能够抑制紫杉醇耐药性人
肺癌 H460 细胞生长，诱导 G2/M 细胞周期停滞，线粒
体膜电位丧失，Bcl-2/Bax 比例失衡，表明 BA 通过线
粒体途径以剂量依赖性方式诱导紫杉醇耐药性人肺
癌 H460 细胞凋亡。

因此，白花蛇舌草可作用于多个靶点调控细胞
凋亡相关蛋白水平，诱导线粒体途径细胞凋亡，发挥
抗肿瘤作用。
2.5 调节机体免疫功能

肿瘤的发生与免疫系统功能密切相关，免疫治
疗具有不良反应少、安全有效等优点，成为肿瘤治疗
的重要组成部分。李丛元等 [48] 通过白花蛇舌草多
糖灌胃 Lewis 肺癌荷瘤小鼠 14 d 后发现，给药组小鼠
胸腺及脾脏指数显著升高，小鼠体内 CD3

+、CD4
+  T 细

胞比例以及 CD4
+/CD8

+ 比值较模型组显著上调，血清
中 TNF-α、IFN-γ、IL-2 水 平 升 高，VEGF、IL-4、
IL-10 水平降低，表明白花蛇舌草多糖通过抑制 Th1/
Th2 向 Th2 漂移，保护免疫器官、提高免疫功能，从而
发挥抗肿瘤作用。冯祺等 [49] 治疗晚期 NSCLC 患者
在 GP 方案基础上联合白花蛇舌草注射液，3 个疗程
后观察到患者体内 CD3

+、CD4
+、CD8

+、CD4
+/CD8

+ 水平
均高于单 GP 方案化疗组，表明白花蛇舌草注射液能
够有效提高晚期 NSCLC 患者的免疫功能。

综上所述，白花蛇舌草通过改善 T 淋巴细胞
免疫功能，减轻抗肿瘤治疗带来的免疫损伤，增强
NSCLC 治疗效果。
2.6 逆转化疗耐药

铂类药物联合第三代化疗药是 NSCLC 的一线
临床用药 [50]。目前已有诸多研究表明肺癌化疗耐
药性与癌症干细胞（CSCs）之间存在密切联系 [51-52]。
FAN 等 [53] 发现，顺铂耐药 A549 细胞中 JAK2、STAT3
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过表达，促进了 CSCs 富集，在 UA 作用下 NSCLC 中
CSCs 标志物水平下调，JAK2/STAT3 通路失活，且
UA 具有逆转顺铂耐药肺癌细胞系（A549-CisR）到
A549 的形态转换能力。LEE 等 [54] 研究发现槲皮素
能够增强吉西他滨诱导的肺癌 A549 和 H460 细胞
凋亡，显著下调热休克蛋白 70（HSP70），增加肺癌
细胞对吉西他滨的敏感性。多药耐药（MDR）增加
了肿瘤治疗难度，导致超 90% 患者死亡 [55]。成雨
竹 [56] 将白花蛇舌草醇提取物联合紫杉醇作用于人
肺癌耐紫杉醇细胞 A549/T，发现两药联合应用通过
抑制 AKT/mTOR/p70 信号通路蛋白磷酸化，使多数
肿瘤细胞周期阻滞于 G2/M 期，部分逆转 A549 细胞
MDR，进一步通过体内 A549/T 细胞荷瘤小鼠异种移
植肿瘤模型实验，证实了白花蛇舌草醇提取物增加
了肿瘤细胞对紫杉醇的敏感度，显著提高治疗效果。

因此，白花蛇舌草能够抑制相关信号通路激
活，增强化疗敏感性，为逆转化疗耐药策略选择提供
了新的途径。
3  白花蛇舌草相关药对

白花蛇舌草具有清热解毒、抗癌消肿之功，常
与其他中药如半枝莲、黄芪、夏枯草、威灵仙、山慈菇
等配伍为药对使用，协同发挥抗癌效果。“白花蛇舌
草 - 半枝莲”（蛇莲药对）两药配伍共奏清热解毒、
抗癌消肿之效，主要通过槲皮素、谷甾醇、豆甾醇、野
黄芩苷等药理成分作用于相关靶点，调控 NSCLC 相
关信号通路 EGFR、TNF、VEGFA、MAPK1，进而抑
制肿瘤细胞增殖及血管生成，激活细胞凋亡，发挥抗
NSCLC 作用 [57]。蛇莲药对抑制 p38、JNK、ERK 的磷
酸化水平，阻断 MAPK 信号通路，阻滞肿瘤细胞 G1
期向 S 期转化 [58]，通过上调 Bax，下调 Bcl-2，诱导肿
瘤细胞凋亡 [59]。杨雪婷 [60] 通过实验研究发现，蛇莲
药对通过抑制肿瘤生长，提高机体免疫力而发挥抗
肿瘤作用，细胞中 MAP4K3 蛋白表达下调、LC3 蛋白
表达上调、p62 蛋白表达下调，表明蛇莲药对可能通
过 mTOR 信号通路诱导肿瘤细胞自噬。“白花蛇舌
草 - 黄芪”配伍具有益气升阳扶正，清热化瘀解毒
之功，孙海鹏等 [61] 研究发现二者配伍通过抑制 IL-6/
PI3K/Akt/mTOR-HIF-1α 信号轴的表达，显著下调
IL-6 水平，降低 PI3K、p-Akt、mTOR、Cyclin D1 蛋白
表达，抑制肺癌 A549 细胞增殖。“白花蛇舌草 - 黄
芪”药对可能通过参与 RNA 聚合酶 II 启动子的转录
正调控、正向调控相关信号转导、细胞增殖，诱导炎
症反应及细胞凋亡等靶点发挥治疗 NSCLC 作用 [62]。
肿瘤微环境处于相对缺氧状态，“白花蛇舌草 - 夏
枯草”配伍共同作用于 HIF-1 信号通路、PI3K-Akt 
信号通路、Hsp90 通路、MAPK 信号通路等，干预肿
瘤血管生成、增殖、侵袭、转移及凋亡 [63]，用于治疗
NSCLC。“白花蛇舌草 - 威灵仙”药对活性成分可
能通过调控 PI3K-AKT 信号通路作用于肿瘤相关靶
点，达到抗癌作用 [64]。白花蛇舌草配车前子，清热解
毒、利湿通淋。白花蛇舌草合山慈菇，清热解毒、软
坚散结。
4  白花蛇舌草复方

益气养阴解毒方以白花蛇舌草、仙鹤草为臣
药，具有清热解毒、消肿散结之功。胡霞 [65] 在一线标
准化疗基础上联合益气养阴解毒方干预Ⅲ B 或Ⅳ期

的晚期 NSCLC 患者半年后，与对照组相比，客观缓
解率及疾病控制率均得到显著提升（P<0.05），无进
展生存期、总生存期均优于对照组（P<0.05），治疗组
患者化疗后不良反应较对照组明显缓解（P<0.05），
表明该方治疗晚期 NSCLC 效果良好，减轻化疗毒副
作用，延长患者生存期。进一步研究表明，益气养阴
解毒方含药血清对 A549 细胞增殖具有抑制作用，促
进细胞凋亡，能够改善 LncRNA SPRY4-IT1 靶基因
过表达引起的细胞迁移及 EMT 现象，但尚未证明益
气养阴解毒方可直接调节 LncRNA SPRY4-IT1 而发
挥抗 NSCLC 作用。养肺控瘤方中以白花蛇舌草清
热解毒，消瘤散结。沈水杰 [66] 采用含铂两药方案联
合养肺控瘤方治疗Ⅳ期 NSCLC 患者，结果与单纯化
疗组相比，联合组在临床症状、生存质量评分方面
均有明显改善，显著减轻化疗带来的不良反应，提
高患者生存率。养肺控瘤方干预晚期 Lewis 肺癌小
鼠 15 d 后，IL-2、TNF-α、TGF-β1、Smad 3 表达水
平下调，Smad 7 表达水平上调，且与顺铂联合具有
协同增效之功，养肺控瘤方通过调节 TGF-β1/Smad
信号转导促进肿瘤细胞凋亡，抑制肿瘤生长及远处
转移，治疗晚期 NSCLC。以白花蛇舌草为主要成分
之一的益肺清化颗粒，可用于晚期阴虚内热、气阴两
虚型肺癌的辅助治疗。孙凤艳等 [67] 在常规化疗基
础上加用益肺清化颗粒干预肺癌根治术后患者 2 个
月，发现益肺清化颗粒能够改善肺癌术后辅助治疗
患者的免疫功能以及营养状况。崔一鸣 [68] 等通过
体外实验观察到，益肺清化颗粒含药血清可显著抑
制肺癌 PG 细胞 VEGF 及激酶插入区域受体（KDR）
活性，且与吉非替尼联用具有协同增效作用，通过
抑制新生血管形成来抑制肺癌细胞增殖、侵袭与迁
移能力，从而达到治疗 NSCLC 的效果。有医者依据
多年经验总结研制成肺瘤平膏（FLP），扶正培本的
同时伍以清热解毒之品。张兴 [69] 以 FLP 干预肺癌
A549 荷瘤小鼠发现，肿瘤生长受到抑制且与干预时
间成正比，肿瘤微环境中炎性因子水平降低。通过
调节 AMPK 及 mTOR 信号通路，上调自噬相关 LC3 
II/LC3 I 比值及相关蛋白表达水平，FLP 上调 AMPK
信号转导，调控 Caspase-3、Cyclin D1 等蛋白表达，
促进肿瘤细胞凋亡，阻滞细胞周期。

综上所述，白花蛇舌草复方治疗 NSCLC 体现了
中药通过多成分、多途径、多靶点发挥协同增效、减
毒抗癌之效，改善患者临床症状，减轻不良反应，在
延长生存期的同时保证患者生活质量。现将白花蛇
舌草有效活性成分及中药复方治疗 NSCLC 的作用
机制进行归纳总结，详见表 1—表 2。
5  总结与展望

NSCLC 作为危害人类健康的恶性肿瘤之一，其
发病率仍在不断上升。白花蛇舌草作为治疗 NSCLC
的高频中药，其药理作用广泛。本文分析总结得出
白花蛇舌草中的包括黄酮类、萜类、甾体类、蒽醌类
等化学成分，具有抗“炎 - 癌转化”、抑制血管生成、
抑制肿瘤细胞侵袭和转移，调控肿瘤细胞增殖及凋
亡，调节免疫功能，逆转耐药等作用。白花蛇舌草药
对及中药复方通过多成分、多途径、多靶点协同增
效，发挥治疗 NSCLC 作用。虽然白花蛇舌草抗癌药
理机制已得到探究，但目前的研究多停留于动物实
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验和细胞实验方面，临床试验研究较少。其次，白花
蛇舌草治疗 NSCLC 涉及信号通路较为复杂，各通路
间相互影响，具体机制有待梳理。因此，今后的研究
需要进一步探索白花蛇舌草治疗 NSCLC 的药理机
制，开展更为广泛的临床研究以验证其安全性和有
效性，为未来基于白花蛇舌草的抗癌新药研发提供
更多依据。◆
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