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摘 要 莪术油是从莪术中提取的挥发油，化学成分主要以单萜（包括α-蒎烯、β-蒎烯等）、倍半萜（包括β-榄香烯、莪术醇、莪术二

酮等）为主，对卵巢癌、宫颈癌、结直肠癌、肺癌、肝癌等多种恶性肿瘤具有较好的治疗作用。莪术油主要通过调控血管内皮生长因

子、核因子κB、信号转导及转录激活因子3等信号通路，发挥抑制肿瘤血管生成、抑制肿瘤细胞增殖、诱导肿瘤细胞凋亡、阻滞细胞

周期等作用。目前，莪术油因难溶于水、稳定性差等缺点限制了其在临床上的应用，现代制剂研究则采用新技术将其制备成脂质

体、微球、微乳/纳米乳等，从而改善了莪术油的溶解性和稳定性。本文归纳总结了国内外近年来莪术油化学成分、抗肿瘤作用及

制剂研究进展，可为莪术油在抗肿瘤方面的应用及制剂研发提供理论依据。
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ABSTRACT Zedoary turmeric oil， volatile oil extracted from zedoary turmeric， composed mainly of monoterpenes （including 

α-pinene， β-pinene， etc.） and sesquiterpenes （including β-elemene， zedoary alcohol， zedoary ketone， etc.）， and has been used in 

clinical practice to treat various malignant tumors such as ovarian cancer， cervical carcinoma， colorectal cancer， lung cancer and 

liver cancer. Zedoary turmeric oil regulates vascular endothelial growth factor and nuclear factors- κB， signal transducers and 

activator of transcription 3 signaling pathways to play a role in inhibiting tumor angiogenesis， inhibiting tumor cell proliferation， 

inducing tumor cell apoptosis， and blocking cell cycle. However， due to its insolubility in water and poor stability， its clinical 

application is limited； the application of new formulations and technologies such as liposomes， microspheres， and nanoemulsion 

improves the solubility and stability of zedoary turmeric oil. This paper summarizes recent research progress on the chemical 

composition， anti-tumor effects， and formulations of zedoary turmeric oil， both domestically and internationally， providing a 

reference for further expanding the clinical application and formulation development of zedoary turmeric oil in the anti-tumor field.
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莪术是姜科植物蓬莪术 Curcuma phaeocaulis VaL.、

广西莪术 C. kwangsiensis S. G. Lee et C. F. Liang 或温郁

金 C. wenyujin Y. H. Chen et C. Ling 的干燥根茎，始载于

唐代《药性论》，亦被载于《新修本草》《开宝本草》《本草

图经》等后世书籍。莪术性温、味苦、辛，归肝、脾二经，

具有行气破血、消积止痛的功效，可用于癥瘕痞块、瘀血

经闭、胸痹心痛、食积胀痛等症的治疗，对鼻咽癌、食管

癌、肝癌等多种肿瘤类疾病具有良好疗效[1]。莪术油是

莪术干燥根茎经水蒸气蒸馏提取的挥发油，其中β-榄香

烯[2]、莪术醇[3]、吉马酮[4]等萜类化学成分已被证实具有显

著的抗肿瘤活性，这些成分可能是莪术油发挥抗肿瘤作

用的主要物质基础。
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莪术油具有难溶于水、稳定性差、生物利用度低等

缺点，使其临床应用受限。目前，临床上使用的莪术油

剂型以注射液为主，但远不能满足临床用药需求，且不

良反应发生率较高[5]。近年来，随着脂质体、微球、微囊

等制剂新技术的出现，莪术油的溶解性、稳定性得以改

善，刺激性有所降低，这将有助于减少莪术油的不良反

应，并促进其在抗肿瘤方面的临床应用。基于此，本文

从莪术油化学成分、抗肿瘤作用及制剂研究3个方面出

发，对国内外近年来相关文献进行综述，以期为莪术油

在抗肿瘤方面的应用及制剂研发提供理论依据。

1　莪术油的化学成分

莪术油是一种淡黄色至棕色、具有特殊芳香气味的

挥发油，相对密度为 0.987 0，折光率为 1.509，比旋度为

+24.146 8[6]。莪术油的提取方法主要包括水蒸气蒸馏提

取法（steam distillation method，SD）、CO2超临界流体萃

取法（CO2 supercritical fluid extraction，SFE-CO2）、索氏提

取法、压榨提取法、微波提取法等。其中，SD 法、SFE-

CO2法为常用的提取方法，但 SD 法受热温度高，可能会

导致莪术油中的某些化学成分发生分解；SFE-CO2法可

保证莪术油化学成分的完整性，相比于 SD 法提取能力

更强、效率更高，莪术油得率为2.99%～3.08%[7―8]。

莪术油中主要含有萜类化合物，包括单萜及倍半萜

类，其中单萜类成分有α-蒎烯、β-蒎烯、α-松油烯、β-罗勒

烯等，倍半萜类成分有 β-榄香烯、莪术醇、莪术二酮、呋

喃二烯、吉马酮等；现代研究发现，倍半萜类成分具有显

著的抗肿瘤药理作用[2，4，9―10]。相关研究发现，莪术油中

的化学成分与莪术基原存在一定关联，如温郁金挥发油

中莪术二酮的含量比其他基原中莪术二酮的含量高；蓬

莪术挥发油中不含莪术二酮；桂莪术挥发油中β-榄香烯

含量较高，而莪术酮和莪术醇含量甚微[7，11]。莪术油中

萜类成分常含有双键、环等不饱和结构，可在光照、氧

气、温度等环境因素的影响下，发生氧化、分解、异构化、

光环加成反应，从而导致莪术油理化性质、有效成分种

类及含量发生变化，进而降低莪术油药效作用，甚至引

发毒副作用[12―13]。因此，应在贮存、运输及使用过程中

通过避光、控制环境含氧量和温度等方式提高莪术油的

稳定性。

2　莪术油的抗肿瘤作用

莪术油对卵巢癌、宫颈癌、结直肠癌、肺癌、肝癌等

多种恶性肿瘤均具有较好的治疗作用，主要通过调控血

管 内 皮 生 长 因 子（vascular endothelial growth factor，

VEGF）、核因子 κB（nuclear factor κB，NF-κB）、信号转导

及转录激活因子3（signal transducer and activator of tran‐

scription 3，STAT-3）等信号通路发挥抗肿瘤作用。

2.1　卵巢癌

卵巢癌的主要治疗手段为手术治疗联合铂类药物

化疗，其中化疗耐药是影响卵巢癌患者治疗效果的主要

原 因 之 一[14]。研 究 发 现，莪 术 油 可 通 过 抑 制 卵 巢 癌

SKOV3细胞荷瘤小鼠肿瘤组织中 VEGF-A、STAT-3、雷

帕霉素靶蛋白的表达来抑制卵巢癌细胞增殖，从而改善

卵巢癌细胞的药物敏感性[15]。同时，莪术油可通过减少

肿瘤生长相关因子肿瘤转移抑制基因 NM23、增殖细胞

核抗原（proliferating cell nuclear antigen，PCNA）及炎症

相关因子 NF-κB p65、肿瘤坏死因子 α 的表达来抑制肿

瘤细胞的增殖及转移，从而提高机体免疫力并降低细胞

耐药性[16]。此外，莪术油与紫杉醇联合应用，可通过将

细胞阻滞于 G2/M 期、上调胱天蛋白酶3（caspase-3）表达

诱导细胞凋亡，增加卵巢癌细胞对紫杉醇的敏感性，从

而发挥减毒增效、协同抗肿瘤的作用[17]。

2.2　宫颈癌

宫颈癌是常见的生殖系统恶性肿瘤。相关研究发

现，莪术油可将宫颈癌 HeLa 细胞阻滞在 G1期而抑制其

增殖[18]，还可将宫颈癌 CASKI 细胞阻滞于 G2/M 期而抑

制其增殖[19]。莪术油作用机制主要包括抑制蛋白酪氨

酸磷酸酶/磷脂酰肌醇3-激酶/蛋白激酶 B（protein kinase 

B，AKT）/NF-κB 信号通路活性[20]，从而诱导肿瘤细胞凋

亡，以及上调人类白细胞抗原Ⅰ、抗原肽转运蛋白1等表

达，增强宫颈癌细胞表面的抗原呈递作用，从而阻止肿

瘤细胞免疫逃逸[21]。

2.3　结直肠癌

现代研究表明，莪术油的抗结直肠癌作用可能与诱

导结直肠癌细胞凋亡[22]、抑制肿瘤血管生成[23]有关。体

外研究表明，莪术油可显著抑制人结肠癌 HCT 116细胞

增殖，其作用机制可能与促进细胞外信号调节激酶（ex‐

tracellular signal-regulated kinase，ERK）磷 酸 化 ，上 调

ERK 下游核内磷酸化蛋白 p53、细胞周期依赖性蛋白激

酶 抑 制 因 子 2A（cyclin-dependent kinase inhibitor 2A，

CDKN2A）、CDKN1A 表 达 有 关[24]。莪 术 油 对 直 肠 癌

SW1463细胞也具有较好的增殖抑制作用，其半数抑制

浓度（IC50）达 120.04 mg/L，可通过上调 caspase-3 表达、

降低抑凋亡蛋白 B 细胞淋巴瘤 2（B-cell lymphoma-2，

Bcl-2）与促凋亡蛋白 Bcl-2相关 X 蛋白（Bcl-2-associated 

X protein，Bax）比例，从而诱导 SW1463细胞凋亡[25]。此

外，莪术油还可通过上调直肠癌 SW1463细胞中 CXC 趋

化因子受体3（CXC chemokine receptor 3，CXCR-3）蛋白

表达、下调白细胞介素8和 CXCR-2蛋白表达，从而抑制

肿瘤血管形成，进而抑制直肠癌细胞增殖[26]。



· 1398 ·  China Pharmacy  2024 Vol. 35  No. 11 中国药房  2024年第35卷第11期

2.4　肺癌

肺癌的治疗手段有化疗、放疗、手术治疗、免疫治

疗、生物治疗等，但这些治疗存在不良反应明显、耐药性

普遍等问题[27]。动物实验研究表明，莪术油可明显降低

Lewis 肺癌荷瘤小鼠的瘤体质量，其作用效果与阳性对

照药 5-氟尿嘧啶相当，具体作用机制与降低细胞 PCNA

指数、升高视网膜母细胞瘤蛋白标记指数有关[28]。莪术

油对非小细胞肺癌细胞系 H1299、A549、H23的生长具

有抑制作用，IC50分别为80.0、80.0、185.0 μg/mL，其主要

通过抑制 ERK1/2磷酸化，促进 c-Jun 氨基末端激酶 1/2、

p38丝裂原活化蛋白激酶表达，抑制 AKT/NF-κB 信号通

路活性，诱导肺癌细胞凋亡[29]。此外，相关研究发现，莪

术油（100 μg/mL）可抑制肺腺癌 A549 细胞的增殖、迁

移，阻滞细胞周期，且作用效果与卡铂注射液（25 μg/mL）

相当[27]。

2.5　肝癌

肝癌在我国肿瘤类疾病中发病率居第 4位，但其死

亡率居全国第 2位[30]。临床研究表明，莪术油肝动脉灌

注栓塞治疗可明显延长原发性肝癌患者的平均生存期、

中位生存期，提高其1年生存率[31]，对继发性肝癌也有效

且毒性较低[32]。动物实验证实，莪术油明胶微球对移植

性肝癌模型大鼠的平均肿瘤生长抑制率为 94.5%，且其

可明显延长大鼠生存时间[33―34]。体外研究表明，莪术油

可将肝癌 HepG2细胞阻滞于 G2期，并抑制其增殖[35]，其

作用机制与抑制肝癌细胞中腺苷三磷酸合成酶活性和

纤维蛋白原基因表达有关[36]。

2.6　其他

除上述几种恶性肿瘤外，莪术油还对子宫内膜癌、

胃腺癌、骨肉瘤具有显著的药理活性，其可通过上调 Bax

蛋白表达，下调 Bcl-2蛋白表达，诱导胃腺癌和子宫内膜

癌细胞凋亡[37―38]；可通过下调胰岛素样生长因子 1及其

下游 AKT、Bcl-2蛋白表达，抑制骨肉瘤细胞增殖[39]。

3　莪术油制剂的研究进展

目前，临床莪术油制剂以注射液为主。近年来，随

着研究者对莪术油抗肿瘤作用的广泛关注，莪术油脂质

体、微球、微乳/纳米乳等新剂型在肿瘤方面的应用研究

也日渐深入。

3.1　脂质体

脂质体是以脂质双分子层包裹药物的新型药物递

送系统，具有高生物相容性、低毒性，可延缓药物释放及

降解，实现药物靶向递送[40]。有研究者以环糊精包合技

术结合脂质体技术制得莪术油包合物复合磷脂脂质体，

其包封率为 58.57%，平均粒径为 212.6 nm，抑瘤率为

59.42%（远高于同剂量莪术油的抑瘤率17.90%），表明莪

术油包合物复合磷脂脂质体可显著提高药物的抗肿瘤

效果[41]。

3.2　微乳/纳米乳

莪术油可以通过制备成微乳、纳米乳来增加其分散

性，从而提高其溶解度、稳定性，降低刺激性，增强抗肿

瘤作用。有研究采用相转换法制备以4.0% 吐温-80与甘

油为乳化剂的莪术油纳米乳液，所得乳液的含油量为

1.2%，平均粒径为 65.64 nm，Zeta 电位为 13.8 mV，具有

良好的物理稳定性[42]。王华华等[43]采用星点设计-效应

面法优化莪术油纳米乳的处方工艺，结果以最优工艺制

得的莪术油纳米乳载药量为（7.99±0.01）%、包封率为

（98.48±0.06）%、平均粒径为 29.21 nm、平均 Zeta 电位

为－0.447 mV；该纳米乳澄清透明、稳定性好，对肝癌细

胞 SMMC-7721 的增殖抑制作用较同浓度的莪术油更

强，且具有浓度和时间依赖性。

3.3　微球

微球是以天然或合成高分子材料包载药物的实心

球体。相较于常规的莪术油自乳化制剂，微球具有提高

挥发油生物利用度、延缓挥发油体内释放等优点[44]。目

前，莪术油微球的制备方法主要为溶剂蒸发法[45]。邓嵘

等[46]制备了莪术油明胶微球，该微球的粒径范围为40～

160 μm，Zeta 电 位 为 －27.36 mV，载 药 量 为（2.13±

1.56）%，包封率为（19.36±1.78）%，稳定性良好，且对肝

癌细胞具有明显的抑制作用。另有研究采用溶剂蒸发

法制备了莪术油壳聚糖微球，其粒径范围为62～135 μm，

Zeta 电位为（－25.6±0.7） mV，包封率为（88.6±5.4）%，

载药量为（15.1±1.8）%，可显著抑制肝肿瘤组织生长，

延长荷瘤小鼠存活时间，且作用效果较同剂量莪术油注

射液更佳[47]。有研究团队通过乳化交联法制备了平均

载药量为 9.45%、包封率为 32.34% 的莪术油明胶微球，

并在此基础上加入丝裂霉素制备成复方莪术油微球；进

一步研究发现，该复方莪术油微球可通过下调肝肿瘤组

织中 PCNA 表达、上调 caspase-3表达，抑制肝癌细胞增

殖，促进肝癌细胞凋亡[48]。

3.4　注射液

莪术油目前已被开发成莪术油注射液，该注射液常

被用于辅助治疗早期卵巢癌患者，可减轻常规化疗所产

生的不良反应[49]。如莪术油注射液联合顺铂+多西他赛

可提高晚期非小细胞肺癌患者的治疗总有效率，延长患

者生存期，且不增加不良反应[50]。相关研究发现，莪术

油注射液联用 CAP 化疗方案治疗早期高危子宫内膜癌

有助于提高近期疗效，改善患者生活质量[51]。值得注意

的是，临床上莪术油注射液偶尔会引发以过敏性反应为

主的皮肤泛红、呼吸困难、心悸、恶心等不良反应，发生
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率为0.2%～0.3%，这些不良反应的发生可能与该制剂易

受环境影响发生氧化分解、增溶剂吐温-80本身的致敏

性、联用其他药物出现“破乳”现象等有关[52―53]，因此，应

从制剂、储存、临床应用等多个环节严格把关莪术油注

射液的质量，以减少不良反应的发生。

3.5　栓剂

栓剂在临床上常用于治疗妇科疾病，其给药方便且

可避免肝脏首过效应，提高药物生物利用度，具有保护

药效成分、减轻药物刺激性等优点[54]。有研究表明，莪

术油栓可通过减少宫颈癌患者体内细胞周期调节蛋白

p16、肿瘤抑制蛋白 p53、增殖细胞核抗原蛋白 Ki67 表

达，抑制宫颈癌细胞活性，从而发挥治疗作用[55]。

4　结语

莪术油对卵巢癌、宫颈癌、结直肠癌、肝癌、肺癌、子

宫内膜癌等多种恶性肿瘤均具有较好的治疗作用，其抗

肿瘤物质基础主要为β-榄香烯、莪术醇、莪术二酮、呋喃

二烯、吉马酮等倍半萜类成分，发挥抗肿瘤的作用机制

主要通过调节 VEGF、STAT-3、NF-κB 等信号通路，发挥

抑制肿瘤血管生成、抑制肿瘤细胞增殖、诱导肿瘤细胞

凋亡、阻滞细胞周期等作用。

目前市面上常见的莪术油制剂主要为注射液、栓剂

等，其中注射液起效快，栓剂携带方便还可避免首过效

应。现代制剂研究采用新技术将莪术油制备成脂质体、

微乳/纳米乳、微球等，改善了莪术油的溶解性和稳定性，

但是这些制剂目前尚处于实验室研究阶段，载油量不

高、制备工艺较为复杂。未来研究者可从提高莪术油载

油量、简化制备工艺方面进行深入研究，开发出新型莪

术油抗肿瘤制剂，以期为抗肿瘤制剂的开发提供参考。
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