
 

营养与健康所等揭示中药复方苦参注射液增敏索拉
菲尼治疗肝癌新机制
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3月15日，肿瘤免疫治疗学会（The Society for Immunotherapy of Cancer, SITC）会刊Journal for
ImmunoTherapy of
Cancer 
在线发表了中国科学院上海营养与健康研究所及上海交通大学公共卫生学院王慧研究组的研究论
文“Compound kushen injection relieves tumor-associated macrophage-mediated immunosuppression
through TNFR1 and sensitizes hepatocellular carcinoma to
sorafenib
”，该研究表明，中药复方苦参注射液通过TNFR1解除肿瘤免疫微环境中的肿瘤相关巨噬细胞（
TAMs）引起的免疫抑制，从而增敏低剂量索拉菲尼的肝癌治疗效果，为肝癌的临床治疗提供了
新策略。

肝细胞癌是一种恶性程度较高的肿瘤，其死亡率占全球第四位。索拉菲尼作为第一个靶向肝癌细
胞的化学药物，是临床上用于晚期肝癌患者的一线治疗药物。但是由于药物引起的毒副作用、继
发性耐药、肿瘤异质性以及抑制性肿瘤免疫微环境等原因，仅有30%的患者具有有效的治疗效果
。肿瘤免疫治疗在临床上取得的巨大成功为肝癌的临床治疗带来了曙光。TAMs作为肿瘤免疫微
环境中重要的炎性细胞之一，参与了肿瘤的发生发展、侵袭和转移等过程，与肿瘤血管生成和免
疫抑制密切相关。因此，靶向肿瘤微环境中的肿瘤相关巨噬细胞重塑肿瘤微环境，成为肿瘤治疗
领域的研究热点。

复方苦参注射液在临床上被批准用于治疗癌症引起的疼痛。前期研究表明复方苦参注射液能提高
肝动脉插管化疗栓塞的治疗效果，但复方苦参注射液在调节肝癌免疫微环境以及肝癌治疗方面仍
不清楚。在本研究中，博士研究生杨阳等在研究员王慧、副研究员巴乾和研究员杨成华的指导下
，通过体内和体外实验发现复方苦参注射液通过抑制促肿瘤M2-TAMs的浸润及分化，提高抗肿
瘤M1-TAMs的浸润及分化，从而增加
肿瘤微环境中的CD8+T细胞数量并增强CD8+

T细胞的肿瘤杀伤能力，同时降低CD8+

T细胞的功能耗竭来维持持续的免疫杀伤活性。作为免疫调节剂，复方苦参注射液增敏低剂量索
拉菲尼的肝癌治疗效果，抑制肝癌复发，并降低索拉菲尼的肝脏毒性。机制研究揭示复方苦参注
射液靶向TAMs表面TNFR1及其介导的NF-
κB/P65、P38/MAPK
信号转导促进抗肿瘤M1-TAMs的分化，进
而激活CD8+
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T细胞的抗肿瘤活性。综上，该研究揭示了复方苦参注射液抗肝癌的作用机制，表明传统中药复
方作为免疫调节剂与化疗药物联合使用可能是肝癌治疗的一种新策略。

该工作由中科院营养与健康所和上海交通大学公共卫生学院合作完成。营养与健康所博士研究生
杨阳为该论文第一作者，王慧、巴乾和杨成华为共同通讯作者，该项工作得到国家重点研发计划
等的支持。

论文链接

图：复方苦参注射液增敏索拉菲尼抗肝癌作用机制
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