
ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ ｄｅｘｔｒａｎ ｓｕｌｆａｔｅ ｓｏｄｉｕｍ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｈｒｏｎｉｃ

ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｉｎ ｍｉｃｅ［Ｊ］ ． Ｊ Ｅｔｈｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１５， １６６：

１４９⁃１５６．

［６１］ 　 钱英明， 徐　 进， 陈　 靓， 等． 小檗碱减轻 ＤＳＳ 诱导的结肠

上皮细胞损伤的研究［Ｊ］ ． 中国临床药理学杂志， ２０２４，

４０（１８）： ２７１４⁃２７１８．

［６２］ 　 Ｌｉ Ｃ Ｌ， Ｌｉｕ Ｍ Ｇ， Ｄｅｎｇ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｏｘｙｂｅｒｂｅｒｉｎｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ

ＴＮＢＳ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｏｌｉｔｉｓ ｉｎ ｒａｔｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ

ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｖｉａ Ｋｅａｐ１ ／ Ｎｒｆ２ ／ ＮＦ⁃κＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ

ｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ］ ． Ｐｈｙｔｏｍｅｄｉｃｉｎｅ， ２０２３， １１６： １５４８９９．

［６３］ 　 Ｍａ Ｈ Ｐ， Ｘｉｎｇ Ｃ， Ｗｅｉ Ｈ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ

ｎｅｕｒｏｎａｌ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｖｉａ ｔｈｅ ＡＭＰＫ⁃ＮＲＦ２⁃ＨＯ⁃１⁃ｓｉｇｎａｌｉｎｇ

ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ⁃ｉｎｊｕｒｅｄ ｒａｔｓ［Ｊ］ ． Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，

２０２４， １４２（Ｐｔ Ｂ）： １１３２２７．

［６４］ 　 Ｃｈｅｎｇ Ｊ Ｊ， Ｍａ Ｘ Ｄ， Ｚｈａｎｇ Ｈ Ｔ， ｅｔ ａｌ． ８⁃Ｏｘｙｐａｌｍａｔｉｎｅ， ａ ｎｏｖｅｌ

ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅ ｏｆ ｐａｌｍａｔｉｎｅ， ｅｘｈｉｂｉｔｓ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ａｎｔｉ⁃ｃｏｌｉｔｉｓ

ｅｆｆｅｃｔ ｖｉａ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ Ｎｒｆ２ ａｎｄ ＮＬＲＰ３ ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｍｅｄ

Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ， ２０２２， １５３： １１３３３５．

［６５］ 　 高欣茹， 许文涛． 萝卜硫素纳米颗粒及其生物学应用［Ｊ］ ．

生物技术通报， ２０２５， ４１（１）： ６２⁃７３．

［６６］ 　 Ｃａｌａｂｒｅｓｅ Ｅ Ｊ， Ｋｏｚｕｍｂｏ Ｗ Ｊ． Ｔｈｅ ｐｈｙｔｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ａｇｅｎｔ

ｓｕｌｆｏｒａｐｈａｎｅ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ ａｎｄ

ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｅｓ ｖｉａ Ｎｒｆ２⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｈｏｒｍｅｓｉｓ［Ｊ］ ．

Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｒｅｓ， ２０２１， １６３： １０５２８３．

［６７］ 　 Ｗａｎｇ Ｘ， Ｃｈｅｎ Ｘ Ｘ， Ｚｈｏｕ Ｗ Ｑ， ｅｔ ａｌ． Ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｉｓ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ

ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｉｓ ｐｒｅｖｅｎｔｅｄ ｂｙ ｓｕｌｆｏｒａｐｈａｎｅ ｖｉａ

ＡＭＰＫ ／ ＮＲＦ２ ｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ］ ． Ａｃｔａ Ｐｈａｒｍ Ｓｉｎ Ｂ， ２０２２， １２（２）：

７０８⁃７２２．

中药活性成分调控免疫细胞抗脑胶质瘤作用机制研究进展

段成思， 　 刘志勇∗， 　 孔怡梦， 　 史兰云， 　 王松龄

（河南中医药大学第二临床医学院， 河南 郑州 ４５０００２）

收稿日期： ２０２６⁃０２⁃０３
基金项目： 国家中医优势专科建设项目 （国中医药医政函 ［２０２４］ ９０ 号）； 国家中医药管理局全国名老中医药专家传承工作室建设项

目 （国中医药人教函 ［２０１８］ １３４ 号）
作者简介： 段成思 （２００１—）， 男， 硕士在读， 从事临床中医药学研究。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｗｙｄｃｓ１３５０７６２２８０１＠ １６３．ｃｏｍ
∗通信作者： 刘志勇 （ １９７９—）， 男， 博士， 副教授， 副主任医师， 硕士生导师， 从事临床中医药学研究。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｌｚｙ２００７６６８＠

１６３．ｃｏｍ

摘要： 脑胶质瘤属于中枢神经系统恶性肿瘤， 胶质母细胞瘤是其亚型之一， 恶性程度较高， 西医治疗预后不佳， 并且

免疫细胞在胶质母细胞瘤免疫微环境中功能失调， 是影响抗肿瘤效应的重要因素。 中药活性成分在改善胶质母细胞瘤

免疫微环境、 激活固有及适应性免疫细胞功能方面具有显著作用， 其中姜黄素、 白藜芦醇、 人参皂苷 Ｒｇ３、 黄芩素等

可通过抑制肿瘤相关巨噬细胞向 Ｍ２ 型极化， 恢复自然杀伤细胞活性， 促进树突状细胞成熟及抗原递呈， 抑制髓源性

抑制细胞扩增， 增强 ＣＤ８＋Ｔ 细胞效应功能， 干预细胞外基质重塑， 调控调节性 Ｔ 细胞、 调节性 Ｂ 细胞免疫抑制作用，
从多靶点、 多信号通路重塑胶质母细胞瘤免疫微环境， 并且有一部分具备穿越血脑屏障能力， 为脑胶质瘤局部免疫调

控提供了可行策略。 本文梳理近年来中药活性成分调控免疫细胞改善胶质母细胞瘤免疫微环境的研究进展， 以期为相

关治疗及新型免疫联合策略开发提供理论依据， 并为后续临床转化研究提供方向。
关键词： 中药； 活性成分； 免疫细胞； 脑胶质瘤； 胶质母细胞瘤
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　 　 脑胶质瘤是成人中枢神经系统最常见的原发性

恶性肿瘤， 胶质母细胞瘤为其恶性程度最高的亚

型， 具有高度侵袭、 生长迅速、 复发率高等特

点［１］， 中位总生存期仅 ８ 个月［２］。 手术、 放疗、
化疗等手段虽取得一定进展， 但胶质母细胞瘤具有

高度异质性的特点， 对放化疗耐受， 预后仍不理

想［３］。 近年来， 肿瘤免疫治疗成为新的研究热点，

但胶质母细胞瘤免疫微环境以免疫抑制为主， 导致

免疫检查点抑制剂、 免疫疫苗等疗法在胶质母细胞

瘤中的疗效受限［４］。 中药活性成分具有多靶点、
多层次调控免疫系统能力， 可调节免疫细胞功能状

态， 改善肿瘤微环境， 激活免疫效应细胞杀伤功

能， 从而发挥抗肿瘤作用［５］。 此外， 部分中药活

性成分能够穿越血脑屏障 （ ｂｌｏｏｄ⁃ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒ，
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ＢＢＢ） 或通过载体实现靶向递送， 为脑胶质瘤治疗

提供更多路径［６⁃７］。 因此， 本文在系统梳理脑胶质

瘤免疫微环境特征基础上， 从不同免疫细胞出发，
梳理近年来中药活性成分调控免疫细胞、 改善脑胶

质瘤免疫微环境的研究进展， 以期为相关治疗及药

物研发提供参考。
１　 脑胶质瘤免疫微环境概述

胶质母细胞瘤以显著免疫抑制为特征， 其肿瘤

微环境呈结构性、 功能性双重封闭， 免疫细胞功能

被抑制且重塑以支持肿瘤生长［８］。 肿瘤相关巨噬

细胞 （ ｔｕｍｏｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ， ＴＡＭｓ） 占肿

瘤免疫细胞的 ３０％ ～ ５０％ ， 通过分泌白细胞介素

（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ） ⁃１０、 转化生长因子⁃β （ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ⁃β， ＴＧＦ⁃β）、 促血管生成因子抑制 Ｔ
细胞和自然杀伤 （ｎａｔｕｒａｌ ｋｉｌｌｅｒ， ＮＫ） 细胞来形成

免疫逃逸环境［９⁃１０］。 ＣＤ８＋Ｔ 细胞的耗竭、 调节性 Ｔ
细胞 （ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌｓ， Ｔｒｅｇ） 的富集， 以及树突

状细胞 （ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌｓ， ＤＣ） 的未成熟状态会进

一步加剧局部免疫瘫痪［１１⁃１２］； 髓源性抑制细胞

（ｍｙｅｌｏｉｄ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒ ｃｅｌｌｓ， ＭＤＳＣｓ） 通过耗

竭营养物质及生成活性氧 （ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ，
ＲＯＳ）、 一氧化氮 （ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ， ＮＯ） 来抑制免疫

效应［１３］。 中药活性成分可通过多靶点调控干预免

疫网络， 阻断 ＴＡＭｓ 向 Ｍ２ 型倾斜， 降低抑制因子

水平， 并改善 ＤＣ、 ＮＫ 细胞功能［１４］。 代表性成分

（如姜黄素、 白藜芦醇、 人参皂苷 Ｒｇ３ 等） 可跨越

ＢＢＢ 直接作用于肿瘤微环境， 适用于长期辅助治

疗［１５⁃１６］。 胶质母细胞瘤分为经典型、 间质型和前

神经型， 其免疫景观与分型密切相关［１７］。 其中，
间质 型 胶 质 母 细 胞 瘤 免 疫 抑 制 显 著， ＴＡＭｓ、
ＭＤＳＣｓ 数量增多， 并且信号转导和转录激活因子 ３
（ ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｅｒ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｏｆ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ３，
ＳＴＡＴ３）、 核因子 κＢ （ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ⁃Ｂ， ＮＦ⁃
κＢ） 信号通路活跃； 经典型胶质母细胞瘤呈中度

免疫抑制； 前神经型胶质母细胞瘤浸润少， 呈

“免疫冷肿瘤” 特征。 因此， 亚型差异影响免疫治

疗及调控策略响应异质性。
２　 中药活性成分调控固有免疫细胞抗脑胶质瘤

脑胶 质 瘤 免 疫 微 环 境 中 ＴＡＭｓ、 ＮＫ、 ＤＣ、
ＭＤＳＣｓ 受抑制， 中药活性成分可多靶点、 多信号

通路调控其功能， 恢复抗肿瘤水平［１８］。
２􀆰 １　 ＴＡＭｓ　 ＴＡＭｓ 为胶质母细胞瘤免疫浸润主导

群体， 其中Ｍ２ 型巨噬细胞在肿瘤侵袭、 免疫逃逸及

血管生成中发挥关键作用［１９］。 在胶质母细胞瘤微环

境中， ＴＧＦ⁃β、 ＩＬ⁃１０、 血管内皮生长因子 （ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＶＥＧＦ） 水 平 升 高， 使

ＴＡＭｓ 向促肿瘤表型偏移， 而中药活性成分可调控

其极化方向， 重塑功能谱系， 恢复抗肿瘤免疫应

答。 Ｊｉａｎｇ 等［２０］ 细胞实验表明， 姜黄素可抑制

ＳＴＡＴ３ 磷酸化， 降低 Ｍ２ 型巨噬细胞相关分子 ［如
精氨酸酶⁃１ （ ａｒｇｉｎａｓｅ⁃１， Ａｒｇ１） 等］ 活性， 升高

肿瘤坏死因子⁃α （ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃α， ＴＮＦ⁃α）、
诱导型一氧化氮合酶（ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ，
ｉＮＯＳ） 等 Ｍ１ 型标志物水平， 促使 ＴＡＭｓ 由免疫抑

制向抗肿瘤表型转变。 Ｌｕíｓ 等［１６］ 证实， ＳＴＡＴ３ 信

号通路在胶质母细胞瘤免疫抑制中处于核心地位，
而姜黄素能抑制该信号通路， 阻断巨噬细胞向 Ｍ２
型极化、 血管生成及肿瘤迁移。 Ｆｕ 等［２１］ 研究发

现， 人参皂苷 Ｒｇ３ 联合 ＳＴＩＮＧ 激动剂可重建肿瘤

微环境， 增加 Ｍ１ 型 ＴＡＭｓ 数量， 减少 Ｍ２ 型 ＴＡＭｓ
数量。 人参皂苷 Ｒｈ２ 可用于肿瘤原位疫苗和系统

免疫治疗， 促进免疫微环境重塑［２２］。 白藜芦醇通

过阻断磷脂酰肌醇 ３⁃激酶 （ ｐｈｏｓｐｈｏｉｎｏｓｉｔｉｄｅ ３⁃
ｋｉｎａｓｅ， ＰＩ３Ｋ） ／蛋 白 激 酶 Ｂ （ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂ，
Ａｋｔ）、 ＳＴＡＴ３ 信号通路， 减少 ＴＡＭｓ 促肿瘤因子生

成， 从而部分恢复 ＴＡＭｓ 的吞噬功能［２３⁃２４］。 川芎嗪

通过调控 ＮＦ⁃κＢ 信号通路， 降低 Ｍ２ 相关因子水

平， 减弱促血管生成作用， 从而改善微环境［２５］。
黄芩素可降低 ＩＬ⁃１０、 ＴＧＦ⁃β 水平， 使 ＴＡＭｓ 恢复

抗肿瘤能力， 抑制脑胶质瘤细胞迁移与侵袭［２６］。
综上所述， 中药活性成分通过抑制巨噬细胞向 Ｍ２
型极化， 促进 Ｍ１ 型巨噬细胞激活， 阻断 ＳＴＡＴ３、
ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ 信号通路， 降低 ＩＬ⁃１０、 ＴＧＦ⁃β
水平， 促使 ＴＡＭｓ 向抗肿瘤表型重塑， 改善胶质母

细胞瘤免疫微环境。
２􀆰 ２　 ＮＫ 细胞 　 ＮＫ 细胞是固有免疫中关键效应

群， 其功能在胶质母细胞瘤免疫抑制微环境下衰

竭［２７］。 肿瘤分泌 ＴＧＦ⁃β、 ＩＬ⁃６、 前列腺素 Ｅ２， 降

低 ＮＫ 细胞穿孔素、 颗粒酶 Ｂ 活性［２８］。 中药活性

成分可促进 ＮＫ 活化， 恢复杀伤分子与活化受体水

平， 升高干扰素⁃γ （ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ⁃ｇａｍｍａ， ＩＦＮ⁃γ） 水

平或抑制免疫逃逸， 增强抗肿瘤免疫［２９］。 Ｇａｏ
等［３０⁃３１］研究证实， 灵芝多糖能增加 ＮＫ 细胞数量，
升高穿孔素、 颗粒酶 Ｂ 活性， 改善免疫失衡。 黄

芪多糖可促进 ＮＫ 细胞增殖与功能恢复， 升高 ＩＦＮ⁃
γ 水平， 增强其在肿瘤微环境中的效应［３２］， 同时

具有穿透部分 ＢＢＢ 能力， 为调控脑胶质瘤局部免

疫微环境提供理论依据［３３］。 姜黄素可正向调节 ＮＫ
９７５１
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细胞功能， 增强 ＮＫ 细胞毒性， 升高 ＮＫ 细胞组 ２
成员 Ｄ （ｎａｔｕｒａｌ ｋｉｌｌｅｒ ｇｒｏｕｐ ２ ｍｅｍｂｅｒ Ｄ， ＮＫＧ２Ｄ）
受体水平， 提高对肿瘤细胞识别敏感性［３４］。 苦参

碱可增强 ＮＫ 细胞杀伤能力， 通过抑制肿瘤免疫逃

逸延长其效应持续性［３５］。 综上所述， 中药活性成

分通过升高 ＮＫ 细胞数量与细胞毒性， 增强 ＩＦＮ⁃γ、
穿孔素、 颗粒酶 Ｂ、 ＮＫＧ２Ｄ 表达， 实现 ＮＫ 细胞功

能整体强化。
２􀆰 ３　 ＤＣ 细胞　 ＤＣ 细胞是连接固有、 适应性免疫

的关键枢纽， 其成熟及抗原递呈能力影响 Ｔ 细胞

激活［３６］。 胶质母细胞瘤中 ＴＧＦ⁃β、 ＩＬ⁃１０ 水平升

高， 促进 ＤＣ 不成熟。 中药活性成分可升高成熟标

志物水平， 增强抗原递呈及免疫刺激因子分泌， 重

塑微环境， 并激活 Ｔ 细胞［３７］。 姜黄素可升高 ＣＤ８、
ＣＤ８６、 主要组织相容性复合体Ⅱ类分子 （ｍａｊｏｒ
ｈｉｓｔｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ ｃｏｍｐｌｅｘ ｃｌａｓｓ Ⅱ， ＭＨＣ⁃Ⅱ） 等表

达， 增强 ＤＣ 细胞抗原递呈能力， 升高 ＩＬ⁃１２ 水平，
增强初始 Ｔ 细胞活化能力， 间接促进 ＣＤ８＋Ｔ 细胞

对脑胶质瘤细胞的毒性作用［３８⁃３９］。 人参多糖可增

强 ＤＣ 吞噬与抗原递呈功能， 促进 Ｔ 细胞活化， 同

时调节免疫微环境朝向激活状态， 是潜在的肿瘤疫

苗免疫佐剂［４０⁃４１］。 白藜芦醇通过促进 ＩＬ⁃１２ 产生，
增强 ＤＣ 诱导辅助性 Ｔ 细胞 （Ｔ ｈｅｌｐｅｒ ｃｅｌｌ， Ｔｈ） １
免疫极化能力， 强化细胞毒性 Ｔ 淋巴细胞反应，
从而推动胶质母细胞瘤微环境由抑制向激活转

变［４２］。 此外， 藿香精油活性成分可促进 ＤＣ 成熟

功能［４３］， 并与抗炎、 抗菌药物产生协同作用［４４］。
综上所述， 中药活性成分通过促进 ＤＣ 成熟， 增强

抗原递呈、 ＩＬ⁃１２ 水平， 强化 Ｔ 细胞活化并推动

Ｔｈ１ ／ ＣＤ８＋Ｔ 细胞效应， 改善胶质母细胞瘤免疫抑

制微环境。
２􀆰 ４　 ＭＤＳＣｓ　 ＭＤＳＣｓ 是维持胶质母细胞瘤免疫抑

制微环境的关键因素， 通过 ＡＲＧ１、 ｉＮＯＳ 等来抑制

分子消耗营养底物， 产生 ＲＯＳ， 削弱 Ｔ 细胞及 ＮＫ
功能。 中药活性成分可抑制 ＭＤＳＣｓ 扩增， 降低关

键酶活性， 阻断信号通路， 减轻免疫抑制， 恢复抗

肿瘤效应。 Ｗａｎｇ 等［４５］研究发现， 姜黄素通过调控

ＳＴＡＴ３ 通路抑制 ＭＤＳＣｓ 扩增， 降低 Ａｒｇ１、 ｉＮＯＳ 活

性， 从而使 Ｔ 细胞在肿瘤微环境中维持较稳定的

能量代谢及活化状态。 Ｎｅａｍａｈ 等［４６］ 研究证实， 白

藜芦醇通过拮抗 ＭＤＳＣｓ 介导的 Ｔ 细胞功能抑制，
促进 Ｔ 细胞恢复增殖能力与细胞因子分泌功能，
延缓免疫耗竭。 人参皂苷 Ｒｇ３ 通过减少 ＭＤＳＣｓ 向

肿瘤组织浸润， 抑制 ＳＴＡＴ３ 活化， 重塑免疫微环

境， 维持 Ｔ 细胞效应功能［４７］。 苦参碱可降低多种

免疫抑制酶类活性， 减轻微环境中免疫抑制压力，
提升 Ｔ 细胞生存能力及效应功能［４８⁃４９］。 综上所述，
中药活性成分通过抑制 ＭＤＳＣｓ 扩增或浸润， 阻断

ＳＴＡＴ３ 信号通路， 降低 Ａｒｇ１ 等抑制因子水平， 减

轻免疫抑制， 恢复 Ｔ 细胞效应功能， 从而改善胶

质母细胞瘤免疫耗竭。
３　 中药活性成分调控肿瘤浸润性淋巴细胞介导的

适应性免疫抗脑胶质瘤

适应性免疫在抗肿瘤中发挥关键作用， 以肿瘤

浸润性淋巴细胞 （ ｔｕｍｏｒ⁃ｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｎｇ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓ，
ＴＩＬｓ） 为代表的适应性免疫细胞群构成胶质母细胞

瘤免疫微环境重要部分， 胶质母细胞瘤通过程序性

死亡受体 １ （ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ ｒｅｃｅｐｔｏｒ １， ＰＤ⁃１）、
程序性死亡配体 １ （ ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ ｌｉｇａｎｄ １，
ＰＤ⁃Ｌ１）、 ＴＧＦ⁃β、 ＩＬ⁃１０ 诱导 Ｔ 细胞耗竭与功能衰

竭。 中药活性成分通过多靶点调控可恢复 Ｔ 细胞

功能， 抑制 Ｔｒｅｇ 过度免疫抑制， 平衡适应性免疫

谱系［５０］。
３􀆰 １　 Ｔ 细胞及调节性 Ｔ 细胞 　 Ｔ 细胞是脑胶质瘤

免疫治疗核心群体， 其中 ＣＤ８＋Ｔ 细胞介导肿瘤裂

解， ＣＤ４＋Ｔ 细胞在抗原呈递及细胞因子分泌中发

挥关键作用［５１］。 胶质母细胞瘤中 ＰＤ⁃Ｌ１、 ＴＧＦ⁃β、
ＩＬ⁃１０ 水平升高， ＳＴＡＴ３ 过度活化， 从而削弱 Ｔ 细

胞持久性与细胞毒性， 呈耗竭表型。 中药活性成分

可调控细胞因子水平， 修复免疫检查点， 改善代谢

微环境， 增强抗胶质母细胞瘤免疫。 Ｓａｌｉｈ 等［５２⁃５３］

研究发现， 姜黄素可抑制肿瘤细胞活性及免疫细胞

表面 ＰＤ⁃Ｌ１ 表达， 使 ＰＤ⁃１／ ＰＤ⁃Ｌ１ 信号轴丧失核心

免疫抑制功能， 促进 Ｔ 细胞功能恢复， 并增强 ＣＤ８＋Ｔ
细胞穿孔素、 颗粒酶 Ｂ 活性， 提升细胞毒性。 Ｌｉｕ
等［５４］研究表明， 姜黄素通过调节 ＮＦ⁃κＢ、 丝裂原活化

蛋白激酶（ｍｉｔｏｇｅｎａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ， ＭＡＰＫ） ／
细胞外调节蛋白激酶（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅｓ， ＥＲＫ） 信号通路， 促进 Ｔｈ１ 细胞分泌 ＩＬ⁃
２、 ＩＦＮ⁃γ， 增强细胞毒性免疫应答。 白藜芦醇可调

节 Ｔ 细胞亚群平衡， 促进 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞向 Ｔｈ１、
Ｔｈ１７ 分化， 增强 ＣＤ８＋Ｔ 细胞增殖与迁移能力［５５］，
并通过干预 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ、 ＳＴＡＴ３ 信号通路， 使 Ｔ 细

胞在胶质母细胞瘤免疫抑制微环境中维持细胞功

能， 改善线粒体能量代谢， 为持续抗肿瘤效应提供

能量支持。 Ｌｉ 等［５６⁃５７］ 研究表明， 苦参碱可促进 Ｔ
细胞增殖， 并诱导 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞向 Ｔｈ１ 分化， 升高

ＩＬ⁃２、 ＩＦＮ⁃γ 水平， 增强抗肿瘤免疫应答， 降低炎

０８５１
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症相关因子水平， 改善 Ｔ 细胞在肿瘤微环境中的

生存状态。 黄芪多糖可增强 ＣＤ４＋、 ＣＤ ８＋Ｔ 细胞数

量和淋巴细胞增殖能力， 诱导 Ｔｈ１ 优势免疫应答，
在综合免疫调节策略中被视为稳定免疫效应的重要

组分［５８］， 并通过促进ＩＦＮ⁃γ、 ＩＬ⁃２ 等效应因子分泌，
在抗脑胶质瘤免疫干预中具有协同价值［３２］。 综上

所述， 中药活性成分通过促进 Ｔｈ１ 偏向， 增强

ＣＤ８＋Ｔ 细胞毒性， 抑制 ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１ 或 ＳＴＡＴ３ 信号

通路， 实现 Ｔ 细胞活化与耗竭逆转， 改善胶质母

细胞瘤适应性免疫抑制。
胶质母细胞瘤中 Ｔｒｅｇ 细胞增多为免疫抑制标志，

叉头框蛋白 Ｐ３ （ ｆｏｒｋｈｅａｄ ｂｏｘ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｐ３， ＦＯＸＰ３）
表达升高及 ＴＧＦ⁃β 持续释放抑制 Ｔ 细胞使 Ｔｒｅｇ 成

为阻碍抗肿瘤免疫关键因素［５９］。 Ｌｉａｎｇ 等［６０］ 研究

发现， 肿瘤或外周血中 Ｔｒｅｇ 数量、 ＦＯＸＰ３ 表达升

高常与胶质瘤患者不良预后相关， 因此削弱 Ｔｒｅｇ
免疫抑制能力， 抑制 ＦＯＸＰ３ ／ ＴＧＦ⁃β 信号通路， 恢

复 ＣＤ４＋、 ＣＤ８＋细胞数， 成为当前免疫治疗的重要

方向。 Ｍａｒｕｙａｍａ 等［６１］ 实验证明， 姜黄素可阻断

Ｓｍａｄ 家族蛋白 （ Ｓｍａｄ ｆａｍｉｌｙ ｐｒｏｔｅｉｎｓ， Ｓｍａｄ） ２ ／
Ｓｍａｄ３ 信号通路， 干扰 Ｔｒｅｇ 诱导过程， 降低其在

肿瘤微环境中的比例。 伴随 Ｔｒｅｇ 数量减少， ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋Ｔ 细胞获得更大活化空间， 免疫效应逐渐恢

复［６２］， 同时姜黄素可调节促炎与抗炎因子平衡，
改善免疫微环境［６３］。 Ｈｕａｎｇ 等［６４⁃６５］ 研究表明， 人

参皂苷 Ｒｈ２ 可通过抑制肿瘤细胞分泌趋化因子水

平， 减少 Ｔｒｅｇ 向肿瘤浸润， 提升 ＣＤ８＋Ｔ 细胞比例，
使免疫反应向抗肿瘤方向倾斜， 与现有免疫治疗联

用时可进一步增强 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞浸润及杀伤能力。
白藜芦醇可通过减少 Ｔｒｅｇ 分泌， 降低 ＩＬ⁃１０ 水平，
从而抑制免疫抑制效应， 解除 Ｔ 细胞扩增与功能

限制， 推动免疫微环境向肿瘤清除状态转变［６６］。
此外， 黄芩素通过抑制 ＴＧＦ⁃β ／ Ｓｍａｄ 信号通路， 削

弱 Ｔｒｅｇ 维持抑制性表型能力， 降低其免疫抑制性

增殖， 为 ＣＤ４＋、 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞释放更多功能空间，
间接增强抗肿瘤免疫效应［６７⁃６８］。 综上所述， 中药

活性成分通过抑制 ＦＯＸＰ３ 或 ＴＧＦ⁃β ／ Ｓｍａｄ 信号通

路， 阻断 Ｔｒｅｇ 浸润及 ＩＬ⁃１０ 分泌， 增强细胞毒性免

疫， 从而促进胶质母细胞瘤免疫激活。
３􀆰 ２　 Ｂ细胞及调节性Ｂ 细胞　 调节性Ｂ 细胞 （ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ
Ｂ ｃｅｌｌｓ， Ｂｒｅｇ） 通过分泌 ＩＬ⁃１０、 ＴＧＦ⁃β 来促进免疫

抑制， 其数量增加与肿瘤免疫逃逸相关［６９］。 中药

活性成分可调控 Ｂ 细胞功能， 抑制 Ｂｒｅｇ 细胞激

活［７０］。 Ｈｕａｎｇ 等［７１］动物实验证明， 姜黄素能重新

调控 Ｂｒｅｇ 亚群组成与功能， 调节 ＩＬ⁃１０ 水平与免疫

平衡。 白藜芦醇可限制 Ｂｒｅｇ 细胞扩增， 调节 Ｂ 细

胞抗原呈递功能， 改变其在肿瘤微环境中单向促进

免疫抑制特性［７２］。 综上所述， 中药活性成分通过

降低 ＩＬ⁃１０ 水平或限制 Ｂｒｅｇ 细胞扩增及功能， 削弱

Ｂｒｅｇ 细胞介导的免疫抑制， 恢复 Ｔ 细胞数量， 促

进肿瘤微环境向抗肿瘤重塑。
４　 中药活性成分调控其他因素抗脑胶质瘤

胶质母细胞瘤的高度侵袭性与细胞外基质

（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘ， ＥＣＭ） 重塑密切相关， 胶原、
层粘连蛋白、 透明质酸、 蛋白聚糖异常沉积， 整合

素、 ＣＤ４４ 介导 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ、 ＴＧＦ⁃β 等信号通路激

活， 会促进肿瘤迁移、 血管生成及免疫逃逸， 限制

ＮＫ 细胞浸润， 诱导 ＴＡＭｓ 免疫抑制型极化［７３⁃７４］。 姜

黄素、 人参皂苷、 槲皮素等可抑制基质金属蛋白酶

（ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｅｐｔｉｄａｓｅ， ＭＭＰ） ⁃２、 ＭＭＰ⁃９ 活性，
维持 ＥＣＭ 稳态， 改善免疫细胞浸润条件［７５⁃７６］。

中药活性成分可跨越 ＢＢＢ、 血液⁃脑肿瘤屏障

（ｂｌｏｏｄ⁃ｂｒａｉｎ ｔｕｍｏｒ ｂａｒｒｉｅｒ， ＢＢＴＢ） 或调控屏障功

能， 从而改善脑内分布， 支撑局部免疫调控与抗肿

瘤作用。 研究表明， 黄芩素、 小檗碱、 姜黄素、 槲

皮素等可增强屏障通透性并抑制肿瘤增殖［７７⁃７８］。
中药活性成分通过多信号通路网络干预 ＳＴＡＴ３、

ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ、 ＭＡＰＫ 等信号通路， 抑制免疫

抑制因子， 调节 ＴＡＭｓ、 ＭＤＳＣｓ 表型， 增强 ＤＣ 成

熟及 ＣＤ８＋ Ｔ、 ＮＫ 细胞功能， 限制信号代偿激活，
从而呈现 “多信号轴⁃多免疫细胞⁃网络层级重塑”
协同免疫调控的特征［７９⁃８０］。

具体见图 １、 表 １。
５　 结语与展望

近年来， 中药活性成分调控免疫细胞抗脑胶质

瘤的研究不断发展， 姜黄素、 人参皂苷 Ｒｇ３、 白藜

芦醇、 黄 芩 素 等 中 药 活 性 成 分 作 用 于 ＴＡＭｓ、
ＭＤＳＣｓ、 ＤＣ、 Ｔ 细胞等免疫轴线， 干预肿瘤促进环

节， 激活抗肿瘤免疫效应。 未来在该方面应深化探

索， 首先， 构建跨免疫细胞信号通路整合模型， 揭示

关键节点与主导环路， 通过系统生物学及单细胞 ／空
间组学精细描绘免疫微环境； 其次， 强化活性成分

药动学与脑内分布研究， 关注 ＢＢＢ 转运、 代谢及

脑区富集， 避免 “体外强效、 体内弱效”； 最后，
推进组合用药与联合免疫策略， 如与 ＰＤ⁃１ 抗体、
嵌合抗原受体 Ｔ 细胞免疫疗法、 ＤＣ 疫苗协同， 从

而降低免疫不良反应， 提升疗效。
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图 １　 中药活性成分调控免疫细胞抗脑胶质瘤作用

表 １　 中药活性成分调控免疫细胞抗脑胶质瘤作用机制

免疫细胞 中药活性成分 来源 研究对象 剂量 调节免疫具体作用机制 文献

ＴＡＭｓ 姜黄素 姜黄 Ｕ８７、ＲＡＷ２６４􀆰 ７ 细胞 ２􀆰 ５、５、１０、２０、 ４０、
８０ μｍｏｌ ／ Ｌ

抑制 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 表达，降低 Ｍ２ 型标志物水平，升高

Ｍ１ 型标志物水平，使 ＴＡＭｓ 向抗肿瘤表型转变

［１６，２０］

人参皂苷 Ｒｇ３ 人参 Ｕ８７、ＲＡＷ２６４􀆰 ７ 细胞 １００ μｍｏｌ ／ Ｌ 增加 Ｍ１ 型 ＴＡＭｓ 数量，减少 Ｍ２ 型 ＴＡＭｓ 数量，重
塑肿瘤微环境

［２１⁃２２］

白藜芦醇 葡萄、虎杖等 ＬＮ２２９、Ｕ８７⁃ＭＧ 细胞 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 阻断 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ、ＳＴＡＴ３ 信号通路，降低 ＴＡＭｓ 促肿

瘤因子水平，恢复 ＴＡＭｓ 吞噬能力

［２３⁃２４］

川芎嗪 川芎 Ｃ６ 细胞 ２５、５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 调控 ＮＦ⁃κＢ 信号通路，降低 Ｍ２ 型相关因子水平，
降低促血管生成作用

［２５］

黄芩素 黄芩 Ｕ８７ 细胞 ２５、５０、１００ μｍｏｌ ／ Ｌ 抑制 ＩＬ⁃１０、ＴＧＦ⁃β 水平，恢复 ＴＡＭｓ 杀伤能力 ［２６］
ＮＫ 细胞 灵芝多糖 灵芝 Ｃ６ 细胞 ２５、５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 增加 ＮＫ 细胞数量，升高穿孔素、颗粒酶 Ｂ 活性，

提升细胞毒活性

［３０⁃３１］

黄芪多糖 黄芪 Ｕ８７ 细胞 １００ μｍｏｌ ／ Ｌ 升高 ＩＦＮ⁃γ 水平，增强 ＮＫ 细胞效应功能 ［３２⁃３３］
姜黄素 姜黄 Ｕ８７、Ｈ⁃Ｍｅｓｏ⁃１ 细胞 ５、１０、２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 增强 ＮＫ 细胞毒性，升高 ＮＫＧ２Ｄ 受体表达，提升

肿瘤细胞识别敏感性

［３４］

苦参碱 苦参 Ｕ８７、ＨｅＬａ 细胞 ２５、５０、１００ μｍｏｌ ／ Ｌ 增强 ＮＫ 细胞杀伤功能，抑制肿瘤免疫逃逸 ［３５］
ＤＣ 姜黄素 姜黄 Ｔ９８Ｇ 细胞 ２５、５０、１００ μｍｏｌ ／ Ｌ 升高 ＣＤ８０、ＣＤ８６、ＭＨＣ⁃Ⅱ表达和 ＩＬ⁃１２ 水平，增

强抗原递呈能力，促进 Ｔ 细胞活化

［３８⁃３９］

人参多糖 人参 Ｔ９８Ｇ 细胞 ５０、１００ μｍｏｌ ／ Ｌ 增强 ＤＣ 吞噬与抗原递呈能力，促进 Ｔ 细胞活化 ［４０⁃４１］

白藜芦醇 葡萄、虎杖等 Ｕ２５１ 细胞 ２５、５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 升高 ＩＬ⁃１２ 水平，增强 ＤＣ 诱导 Ｔｈ１ 型免疫极化 ［４２］

藿香精油 藿香 Ｕ８７ 细胞 ２５、５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 促进 ＤＣ 成熟，与抗炎和抗菌药物协同作用 ［４３⁃４４］
ＭＤＳＣｓ 姜黄素 姜黄 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠 ５０、１００ ｍｇ ／ ｋｇ 调控 ＳＴＡＴ３ 信号通路，抑制 ＭＤＳＣｓ 扩增，降低

Ａｒｇ１、ｉＮＯＳ 活性，恢复 Ｔ 细胞功能

［４５］

白藜芦醇 葡萄、虎杖等 Ｕ２５１ 细胞 ２５、５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 拮抗 ＭＤＳＣｓ 介导的 Ｔ 细胞功能抑制 ［４６］
人参皂苷 Ｒｇ３ 人参 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠 ５、１０ ｍｇ ／ ｋｇ 减少 ＭＤＳＣｓ 向肿瘤组织浸润，抑制 ＳＴＡＴ３ 信号通

路，维持 Ｔ 细胞效应功能

［４７］

苦参碱 苦参 Ｕ８７、Ｈ２２ 细胞 ２５、５０、７５ μｍｏｌ ／ Ｌ 降低免疫抑制酶活性，提升 Ｔ 细胞生存能力 ［４８⁃４９］
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续表 １

免疫细胞 中药活性成分 来源 研究对象 剂量 调节免疫具体作用机制 文献

Ｔ 细胞 姜黄素 姜黄 Ｕ８７、Ａ５４９ 细胞 ５、１０、２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 逆转 ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１ 信号轴，增强 ＣＤ８＋Ｔ 细胞穿孔素

与颗粒酶 Ｂ 活性，促进 Ｔｈ１ 细胞分泌 ＩＬ⁃２、ＩＦＮ⁃γ
［５２⁃５４］

白藜芦醇 葡萄、虎杖等 Ｕ２５１ 细胞， Ｃ５７ＢＬ ／ ６
小鼠

５、 １０、 ２０ μｍｏｌ ／ Ｌ，
２５、５０ ｍｇ ／ ｋｇ

促进 ＣＤ４＋Ｔ 细胞向 Ｔｈ１、Ｔｈ１７ 分化，增强 ＣＤ８＋ Ｔ
细胞的增殖与迁移能力，促进线粒体生物能量代

谢恢复

［５５］

苦参碱 苦参 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠 ２５、５０ ｍｇ ／ ｋｇ 促进 Ｔ 细胞增殖，诱导 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞向 Ｔｈ１ 分化，
升高 ＩＬ⁃２、ＩＦＮ⁃γ 水平，降低抑制性细胞因子水平

［５６⁃５７］

黄芪多糖 黄芪 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠 ２５、５０ ｍｇ ／ ｋｇ 增加 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋ Ｔ 细胞数，提升淋巴细胞增殖能

力，诱导 Ｔｈ１ 优势免疫应答

［３２⁃５８］

调节性 Ｔ 细胞 姜黄素 姜黄 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠 ５ ｍｇ ／ ｋｇ 抑制 ＦＯＸＰ３ 表达，阻断 Ｓｍａｄ２ ／ Ｓｍａｄ３ 信号通路，
降低 Ｔｒｅｇ 水平

［６１⁃６３］

人参皂苷 Ｒｈ２ 人参 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠 １０ ｍｇ ／ ｋｇ 减轻 Ｔｒｅｇ 向肿瘤浸润，抑制趋化因子，增加 ＣＤ８＋

Ｔ 细胞数量

［６４⁃６５］

白藜芦醇 葡萄、虎杖等 Ｕ２５１ 细胞 ２０、４０ μｍｏｌ ／ Ｌ 降低 Ｔｒｅｇ 细胞中 ＩＬ⁃１０ 水平，抑制免疫抑制效应，
启动效应免疫反应

［６６］

黄芩素 黄芩 Ｕ８７、ＨｅＬａ 细胞 ２５ μｍｏｌ ／ Ｌ 抑制 ＴＧＦ⁃β ／ Ｓｍａｄ 信号通路，降低 Ｔｒｅｇ 免疫抑制

能力

［６７⁃６８］

调节性 Ｂ 细胞 姜黄素 姜黄 Ｕ８７、ＨＣＴ１１６ 细胞 ５、１０、２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 调控 Ｂｒｅｇ 亚群组成与功能，降低 ＩＬ⁃１０ 水平，调节

免疫平衡

［７１］

白藜芦醇 葡萄、虎杖等 Ｕ２５１、ＣＣＬ⁃８６ 细胞 ５、１０、２０ μｍｏｌ ／ Ｌ 限制 Ｂｒｅｇ 细胞扩增，调节 Ｂ 细胞抗原呈递功能，
减少抑制信号输入

［７２］
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摘要： 免疫性血小板减少症是一种常见的自身免疫性出血性疾病， 发病机制复杂， 与磷脂酰肌醇 ３⁃激酶 （ＰＩ３Ｋ） ／蛋
白激酶 Ｂ （Ａｋｔ） ／哺乳动物雷帕霉素靶蛋白 （ｍＴＯＲ）、 Ｊａｎｕｓ 酪氨酸蛋白激酶 （ ＪＡＫ） ／信号传导及转录激活蛋白

（ＳＴＡＴ）、 核因子⁃κＢ （ＮＦ⁃κＢ）、 丝裂原活化蛋白激酶 （ＭＡＰＫ）、 神经源性位点缺口同源蛋白 （Ｎｏｔｃｈ）、 程序性死亡

受体 １ （ＰＤ⁃１） ／程序性死亡配体 １ （ＰＤ⁃Ｌ１） 等多条信号通路密切相关。 中药具有多靶点、 多成分、 多信号通路的特

点， 广泛用于自身免疫性疾病的治疗中， 虽然目前关于其调控免疫性血小板减少症信号通路的报道众多， 但缺乏系统

归纳。 因此， 本文对中药调控相关信号通路干预免疫性血小板减少症作用机制进行综述， 发现它可通过抑制氧化应

激、 自噬和炎症反应， 调节细胞免疫平衡和 Ｍ２ 型巨噬细胞极化等机制来促进巨核细胞的增殖、 成熟及分化， 进而增

加血小板数量， 改善免疫性血小板减少症的出血、 乏力等症状， 为中医临床治疗本病及相关新药开发提供思路。
关键词： 中药； 免疫性血小板减少症； ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ／ ｍＴＯＲ 信号通路； ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路； ＮＦ⁃κＢ 信号通路； ＭＡＰＫ 信号

通路； Ｎｏｔｃｈ 信号通路； ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１ 信号通路

中图分类号： Ｒ２８５􀆰 ５　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２６）０５⁃１５８６⁃０９
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２６􀆰 ０５􀆰 ０２３

　 　 免疫性血小板减少症是一种以免疫介导的血小

板破坏和生成障碍为特征的出血性疾病， 临床常表

现为反复出现皮肤黏膜等部位， 甚至是内脏出

血［１⁃２］， 严重影响患者生活质量， 也给其带来巨大

的经济负担［３］。 免疫性血小板减少症的发病机制

复杂， 包括免疫平衡失调、 细菌病毒感染、 胃肠道

微生物群紊乱、 环境和生活方式因素、 药物诱发、
遗传易感性等［４⁃６］， 然而目前西药治疗本病存在激

素药物依赖、 药物作用靶点单一、 患者反应率低

下、 复发率高、 药物不良反应较多、 药物经济负

担重等诸多局限［７］ ， 因此， 寻找其他更安全有

效、 经济实惠的手段是相关研究的重点内容。 中

医药以整体观念和辨证论治为核心， 从宏观层面

调节多系统平衡和多器官功能， 在改善免疫性血

小板减少症患者出血、 乏力等症状， 减少疾病复

发等方面发挥显著作用［８］ 。 因此， 本文总结中药

调控相关信号通路干预免疫性血小板减少症的作

用机制， 以期为本病临床治疗及相关新药开发提

供理论支撑。
１　 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ／ ｍＴＯＲ 信号通路

１􀆰 １　 ＰＩ３Ｋ／ Ａｋｔ ／ ｍＴＯＲ 信号通路与免疫性血小板减少

症的关系　 磷脂酰肌醇 ３⁃激酶 （ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ⁃３
ｋｉｎａｓｅ， ＰＩ３Ｋ） ／蛋 白 激 酶 Ｂ （ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂ，
Ａｋｔ） ／哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎ， ｍＴＯＲ） 信号通路在调控细胞

生长和增殖、 免疫应答、 代谢调控发挥重要作

用［９］。 既 往 研 究 发 现， 微 小 ＲＮＡ （ ｍｉｃｒｏＲＮＡ，
ｍｉＲＮＡ） 可影响巨核细胞生成、 血小板生成及免

疫调节， 免疫性血小板减少症患者骨髓间充质干细

胞凋亡能力增强。 其中， ｍｉＲ⁃９８⁃５ｐ 能通过调控胰

岛素样生长因子 ２ ｍＲＮＡ 结合蛋白 １ 表达来降低胰

岛素样生长因子 ２ （ ｉｎｓｕｌｉｎ ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ２，
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