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综述专论

苦瓜中有效成分抗肿瘤研究进展 *

谢羽，伍春莲 **

（西华师范大学西南野生动植物资源保护省部共建教育部重点实验室，南充 637009）

摘要：苦瓜中含有各种丰富的有效成分，这些有效成分在抗癌机制中主要具有降糖、减脂、抗突变、抗氧化、

抗癌细胞增值、转移以及诱导癌细胞凋亡的作用。本文综述了苦瓜中含有的维生素 C、β- 胡萝卜素、番茄

红素、α- 苦瓜素、β- 苦瓜素、多酚类物质和苦瓜皂苷、甘油二酯、维生素 B17、奎宁蛋白有效成分在抗癌中

的研究进展，展望了其免疫原性强，血浆半衰期短，降低毒性等特点作为应用于临床的前提，并对苦瓜中对

病人不好的抗生育蛋白（α- 苦瓜籽蛋白和核糖体失活蛋白）用来作为抗虫药意义重大。
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Progress of active components on anti-tumor 
in Momordica charantia*
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Abstract：Momordica charantia contains a variety of active ingredients，and the active components in anti-
cancer mechanism mainly includes antibacterial，reduction of blood sugar，reduced fat，resistance mutations，
anti-oxidation，cancer cell proliferation，metastasis and the role of inducing cancer cell apoptosis．Various active 
ingredients in Momordica charantia and the related research progress were reviewed，such as vitamin C，beta-
carotene and lycopene，alpha-momorcharin，beta-momorcharin，polyphenolic substance and balsamper glycoside，
diacylglycerol，vitamin B17，quinine protein，MAP30 protein，fatty acids．Prospect of strong immunogenicity，short 
plasma half-life，and redced toxicity are expected as a prerequisite for clinical application．In addition，the alpha-
Momordica charantia seed proteins and ribosome-inactivating proteins，which are not good for patients， are of 
great significance used as antifungal agents． 
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苦瓜（Momordica charantia L.）是葫芦科（Cucur-
bitaceae）苦瓜属植物［1］。苦瓜性寒味苦，具有降糖、

减脂、抗突变、抗肿瘤以及提高人体自身免疫力抗癌

等功效。已知的苦瓜有效成分有蛋白类化合物、甾体

类化合物、氨基酸类化合物、三萜类化合物、烯烃类

化合物以及其他一些皂苷类化合物，其中主要的 α-
苦瓜素和 β- 苦瓜素都是单链糖蛋白，且都不含凝

集素，相对分子质量为 29 000 和 28 000。N- 末端残

基都为 Asp 以及 Glu，唯独没有 Cys 残基。不同的是

β- 苦瓜素不含有 Met 残基，因此在抗肿瘤时可以

发挥不同的功效。其他的有效成分也多多少少存在

着抗肿瘤活性［2］。并且苦瓜全身都是宝，根、茎、叶、

花、果实、种子的提取物都含有丰富的生理活性。有

效成分与抗肿瘤作用见表 1。目前，国内外对苦瓜降

糖减脂的功效已经广为人知，现将苦瓜抗肿瘤药理机

制的研究进展综述如下。

表 1　有效成分与抗肿瘤作用

Tab. 1　Active constituents and anti-tumor effects
苦瓜中有效成分（active  constituents 

in Momordica charantia）
抗肿瘤作用

（anti-tumor effect）

维生素 C，β- 胡萝卜素和番茄红

素（vitamin C，beta-carotene and 
lycopene）

抗氧化剂，增强过氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化酶（GSH-Px）活力［antioxidants，enhanced 
superoxide dismutase（SOD），glutathione peroxidase（GSH-Px）activity］

α- 苦瓜素（alpha-momorcharin）  阻断蛋白和基质的号识别，DNA、RNA 及其蛋白质合成活性，抑制转录因子 NFκB 的活性，通过信号

途径促使 DNA 活性部位磷酸化（Blocking the protein and matrix number recognition，DNA，RNA and 
protein synthesis activity，inhibiting the activity of the transcription factor NF-Kappa B，and promoting DNA 
active site of phosphorylation by signaling pathways.）

β- 苦瓜素（beta- momorcharin）

多酚类物质和苦瓜皂苷（polyphenolic 
substance and balsamper glycoside）

甘油二酯，维生素 B17（diacylglycerol，
vitamin B17）

奎宁蛋白（quinine protein）

MAP30 蛋白（Momordica anti-HIV pro-
tein of 30 kDa）

脂肪酸（A-ESA）（fatty acids）

核糖体失活蛋白（RIPS）（ribosome-
inactivating proteins）

阻断蛋白和基质的信号识别，抑制蛋白质合成（Blocking the protein and matrix signal recognition，inhibiting 
protein synthesis.）

抗氧化剂，清除自由基（antioxidants scavenging free radicals）

抑制 DNA 聚合酶（inhibition of DNA polymerase）

提高免疫细胞活性（improving the activity of immune cells）

抑制蛋白 HDAC-1 的活性和促进蛋白 3 和蛋白 4 的乙酰化，并且可以诱导 Akt 磷酸化，抑制外因子

（Wnt）的活动减少 β- 链蛋白［β-catenin）的积累（inhibitory HDAC-1 activity and the promoting of 
acetylation of 3 and 4，and can be inducing akt phosphorylation，and inhibiting of extrinsic factor（Wnt）
reducing the activity of beta - chain protein（beta -catenin）accumulation.］

线粒体膜电位的易位，还能阻滞细胞周期，抑制热休克蛋白 70（HSP70）的表达和 p53 蛋白的激活

（Transposition of mitochondrial membrane potential can block the cell cycle inhibit HSP70 expression and 
activate P53.）

抑制蛋白质合成，诱导诱导（inhibiting of protein synthesis and inducing induction）

1　细胞转移

当今时代，肿瘤转移是影响肿瘤患者生存、生活

最重要的原因，超过 90% 的肿瘤患者死于原发肿瘤

的向外转移。只有更好地控制肿瘤转移，才能更有效

地降低因肿瘤转移而引起的死亡。

在细胞的转移过程中细胞的趋化性变强［3］，这个

过程会涉及到许多调控因子，而其中的生长因子在一

定条件下则会诱导细胞迁移［4］。肿瘤细胞转移的过

程涉及上皮间质化和细胞粘附等过程［5］。其中，整

联蛋白家族起到了至关重要的作用［6-8］。肿瘤细胞

的转移过程如图 1 所示。

1.1　侵犯（inflammation）　侵犯是指此时癌上皮细

胞会松开癌细胞之间的连接，使之“重获自由”而能

移动到其他地方。

侵犯最直接的表现则是细胞产生轻微炎症，

而产生炎症的原因有很大程度来源于菌体。Zhang 
等［9］研究发现苦瓜液对革兰氏阳性球菌、革兰氏阳

性杆菌和阴性杆菌都具有抗菌作用。其最低抑菌浓

度（MIC）和最低杀菌浓度（MBC）均在 1 250~2 500 
mg·mL-1 范围，证明了苦瓜可作为天然抗菌剂。Law
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图 2　苦瓜素药理机制信号

Fig. 2　Pharmacological mechanisms of Momordica charantia signal

等［10］用肉类食品进行防腐研究发现，苦瓜原液和苦

瓜提取液都能有效地延迟肉类食品的腐败变质和降

低其细菌总数，说明苦瓜对肉类食品有一定的防腐作

用，从而对细胞也有一定的抗菌作用。Kikuchi 等［11］

研究表明苦瓜叶提取物具有很强的杀菌作用，可以

抑制和减少黑色素的含量，减少酪氨酸酶的表达，抑

制 MITF 基因的表达。对于肿瘤转移前的微环境，了

解得越多，对靶向定位治疗肿瘤就越有利，为临床治

疗提供了基础。比如，整连蛋白家族的 2 个亚基如何

结合在一起，苦瓜中有效成分能否减少黏附的必要条

件（Ca2+ 或 Mg2+）的多少呢，又能否影响蛋白和基质

的信号识别来控制肿瘤细胞的转移，还有待于进一步 

研究。

1.2　内渗（vascular access）　内渗是指癌细胞侵犯之

后穿过血管或淋巴管的内皮进入循环系统。

在癌细胞进入循环系统时，有大量研究表明具有

抗氧化作用和清除自由基作用的物质均对其有抑制

作用。苦瓜的维生素 C 含量居瓜类榜首，而维生素

C 又是一种强力抗氧化剂，并且苦瓜子中的 β- 胡萝

卜素和番茄红素也具有抗氧化作用。王先远等［12］研

究发现苦瓜皂苷具有良好的抗氧化能力，可显著增强

过氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化酶（GSH-
Px）活力。Okada 等［13］认为苦瓜子中的多酚类物质

总含量高于南瓜和黄瓜种子大约 2 倍，但是清除自由

基的能力和多酚类物质的含量并不是呈正相关。比

如，绿色大豆的提取物酚类物质含量较高，但是抗氧

化性却很低。说明苦瓜的清除自由基的能力普遍强

于其他瓜类（南瓜和黄瓜）。至于苦瓜能不能提高

miR-335 的表达水平，抑制肿瘤转移活性，以及如何

调控起始肿瘤细胞运动（ECM）的水平还有待于进一

步研究。

1.3　外渗（cancer metastasis）　外渗是指此时癌细胞

内渗之后经过循环系统之旅而不被抑制或消灭的幸

存者会穿过微血管的内皮细胞到达其他组织，最后就

是这些癌细胞的“移民新大陆”，在其他组织当中繁

衍形成转移的恶性肿瘤。

当转移到另一个地方时，这时不但有炎症，更严

重的是癌细胞无限增殖，无法控制。Tsao 等［14］报道

α- 苦瓜素能选择性地杀伤绒毛膜癌细胞和黑色素

图 1　苦瓜中有效成分抗癌机制过程

Fig. 1　Active component of balsam pear in the process of Anticancer mechanism
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瘤细胞。而对肝癌细胞的作用不明显，它对肿瘤细胞

的毒性作用方式和干扰 DNA 代谢的一些抗癌药剂

作用方式不同。在天花粉蛋白蛋白剂量 50 μg·mL-1

的前提下，再用 α- 苦瓜素 2.5 和 25 μg·mL-1 处理

后，绒毛膜癌细胞里面绒毛膜促性腺激素和黄体酮

的分泌显著减少，主要是由于癌细胞的减少。Ng TB 
等［15］研究发现 α- 苦瓜素能较强抑制 S-180 实体

瘤生长和人胃癌细胞（NKM）细胞的 DNA、RNA 及

其蛋白质合成活性，抑制肿瘤率分别为 71.2% 和

68.6%。α- 苦瓜素和 β- 苦瓜素对人胃癌 NKM 细

胞的 DNA、RNA 和蛋白质合成也有明显的抑制作

用，α- 苦瓜素在 0~50 μg·mL-1 处理后，随着浓度

的提高，抗肿瘤效果越明显。然而缺陷是，对荷瘤

小鼠和正常小鼠免疫器官和免疫功能有损伤。沈 
等［16］证明 α- 苦瓜素（α-MMC）可明显抑制人乳

腺癌细胞 MCF-7 移植瘤的生长，α-MMC 的注射

剂量在 0.8~1.2 mg·kg-1 时抗肿瘤效果显著。Deng 
等［17］用苦瓜在老鼠模型上试验发现苦瓜对乳腺癌肿

瘤活性的抑制作用呈剂量依赖性，α- 苦瓜素剂量增

加，肿瘤活性越低，但是对模型的毒性增加，因此控

制好 α- 苦瓜素的毒性，用 3.0 mg·kg-1 的 α-MMC
加上聚乙二醇的修饰便能起到比较好的效果。这

种优化将是一种良好的抗癌药物搭配方法。Matsui 
等［18］研究出包含 2 个亚麻酸的甘油二酯是一种良好

的抑制剂针对于 DNA 聚合酶，从而抑制肿瘤细胞的

增殖。不仅如此，有日本科学家还发现维生素 B17 在

苦瓜中含量丰富，对癌细胞有较强的抑制作用且对

正常细胞无毒性。目前有学者认为苦瓜中的苦味来

源于一种叫葫芦素的物质，而导致苦味的化学物质

是 Momordiside K、Momordiside L、Momordicine Ⅰ 和

Momordicine Ⅱ［29］。如能更好地将这些导致苦味的

化学物质提取出来，将会为苦瓜作为药食同源抗肿瘤

铺平道路。但是，如今特殊成分的分离鉴定还技术还

有待于进一步提高。而且它的根、茎、叶、花、果实和

种子均可药用［30］，尤其果实中含有一种奎宁蛋白可

以提高免疫细胞活性，其种子中更是含有抑制侵袭

和转移的成分，为药用和膳食提供了更广泛的来源，

相比于其他抗癌药降低了成本，让更多人可以防癌 
抗癌。

2　细胞凋亡

细胞凋亡与肿瘤的发生密不可分，细胞凋亡受到

抑制，打破了正常细胞更替的平衡，致使细胞不断增

加，为肿瘤形成提供了基础［19］。细胞凋亡基本分为

内质网途径、线粒体途径、死亡受体途径等。

2.1　内质网途径　α-MMC 通过磷脂肌醇信号途

经 / 丝裂原活化蛋白激酶 /cAMP 应答元件结合蛋白

磷酸化途径（PKC/MAPK/CREB 信号途径）来抑制人

子宫颈癌（HeLa）细胞的增殖［20］，通过下调 Notch 信

号通路来抑制人鼻咽癌细胞（CNE2）细胞增殖［21］。

Chao 等［22］研究发现，苦瓜果实的水提物能够作用于

过氧化物酶体增殖物激活受体（PPAR）信号通路，并

可以抑制鼠肝癌细胞系 -H4IIEC3。Kobori 等［23］证

明苦瓜提取物能显著抑制转录因子核转录因子 κB
（NFκB）的活性，通过信号途径促使 DNA 活性部位

磷酸化，然后诱导肿瘤细胞进行凋亡。总而言之，苦

瓜不但可以抑制蛋白激酶 AKT 信号通路，还能抑制

人乳腺癌细胞 MCF-7 以及其他一些肿瘤细胞的耐药

性和转移侵袭能力。p53、NFκB、PI3K/AKT 都是信号

通路中的关键因子，或许苦瓜的某种有效成分与这些

因子存在某种关系，继续探索这些关系可能会是未来

的一个新方向。

2.2　线粒体途径　沈富林等［15］认为体外培养的不

同肿瘤细胞系都用 2 种苦瓜素作用后，结果显示不

管是 α-MMC 还是 β-MMC 都能增加含半胱氨酸

的天冬氨酸蛋白水解酶 3（Caspase 3）和含半胱氨酸

的天冬氨酸蛋白水解酶 9（Caspase 9）的活性及细

胞色素 C 的释放，诱导细胞凋亡。Xiong 等［24］研究

表明苦瓜中的 MAP30 可以抑制蛋白 HDAC-1 的活

性和促进蛋白 3 和蛋白 4 的乙酰化，并且可以诱导

Akt 磷酸化，抑制外因子（Wnt）的活动减少 β- 链

蛋白（β-catenin）的积累；降低 c-myc 基因和 cyclin 
D1 细胞周期调节因子的水平；对细胞瘤、乳腺癌、肝

癌、黑色素瘤、骨髓瘤等都有抑制作用，体内最佳剂量

为 0.5 mg·kg-1，一周注射 2 次效果明显。Grossmann 
等［25］研究发现苦瓜中的脂肪酸（A-ESA）能够造成

线粒体膜电位的易位，还能阻滞细胞周期；苦瓜种子

中有一种核糖体失活蛋白（RIPS）对绒毛癌上皮细

胞，卵巢癌细胞等蛋白质合成等都有抑制作用并且

诱导 K562 细胞凋亡；脂肪酸（A-ESA）抑制乳腺癌

细胞增殖依赖于氧化机制对于机械应激反应，HSP70
的表达和 p53 的激活与苦瓜有什么联系还有待于进

一步研究。

2.3　死亡受体途径　Bao 等［26］认为众所周知苦瓜

可以减肥，却不知苦瓜还可以减轻脂肪组织炎症引
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起的肥胖。通过降低炎性细胞因子、单核细胞趋化

蛋白 -1、白介素 6 和肿瘤坏死因子（tnf-α）的表达。

Babish 等［27］研究表明苦瓜不但具有很强的抗炎活

性，更可以通过抗炎活性刺激肿瘤坏死因子（TNFa），
文中以 10 ng·mL-1 通过与细胞表面的受体结合，达

到诱导肿瘤细胞凋亡的作用。至于 CD95 配体还有

待于进一步研究。

2.4　其他途径　熊术道等［28］认为苦瓜诱导细胞 B
淋巴细胞瘤 -2（Bcl-2）凋亡的机制是作用 28SrRNA
中 A-4324 部位糖苷键的断裂，是蛋白质合成受到抑

制，或者是核小体 DNA 断裂，从而使基因蛋白表达下

调。至于能否作用于 DNA TOP Ⅰ和 TOP Ⅱ，还有待

于进一步研究。苦瓜通过 PI3K/AKT 信号途径诱导

肿瘤细胞凋亡的实验目前尚不可知。

3　展望

苦瓜中的有效成分有利有弊，如何把有害的成

分控制、降低、转变是合理利用苦瓜的关键。如苦瓜

中唯一的抗生育作用来源于 α- 苦瓜籽蛋白和核糖

体失活蛋白 2 种蛋白［31］，不管是培育出新品苦瓜使

得这 2 种蛋白不表达，还是将这 2 种蛋白提取出来用

作防虫药，都是未来研究苦瓜不错的选择，唯一不足

的是尚未从苦瓜中分离出蛋白酶抑制剂基因。另外，

苦瓜素在临床最大的缺陷在于免疫原性强，血浆半衰

期短［32］。而聚乙二醇可以增强 α- 苦瓜素的抗肿瘤

活性，降低药物的毒性，这就为药物中有效成分的联

用作了一个表率。并且苦瓜素的毒性主要取决于它

们会抑制蛋白质的合成，如果克服了苦瓜抑制正常蛋

白的合成，比如用一种药物使得苦瓜的抑制作用大大

降低，不影响正常蛋白的合成，那么苦瓜则会成为一

种特效的抗癌药物。目前，已有纳米技术应用于靶向

治疗肿瘤，而正好可以避免苦瓜对其他组织器官的毒

性，这不是可以很好地证明苦瓜的药效吗？研究还发

现柠檬酸有很好的增效作用，那么是不是其他的酸对

苦瓜的效用都有增效呢？还有研究人员发现苦瓜可

以调控免疫细胞，激活巨噬细胞，控制癌细胞的增值。

可是，苦瓜是如何启动免疫调节的还需要进一步研

究。酶活性与酶种类对于抗癌一直是抗癌机制中一

重大研究方向，生物系统转化酶的活性和苦瓜究竟存

在哪些必然的联系？苦瓜虽然能在食品方面被广泛

应用，但是这些食品在加工的过程中难免会对其中的

有效成分造成流失，比如苦瓜中的维生素 C 便不耐

高温，在加工的过程中很可能就挥发了，更有甚者许

多有效成分通过高温失活。因此，在制作苦瓜食品的

时候，一定要考虑周全。如今国内外对苦瓜的研究大

部分还处于体外水平，体内机制还需进一步研究。如

何筛选苦瓜的有效部位来抗肿瘤以及用什么方法提

取，提取部位的很多化合物是一种作用还是几种联合

作用都应作进一步研究。最后，苦瓜的吸收部位是否

是小肠，吸收是否和浓度呈正比，胃肠道内是否有相

应载体又或许依赖某种物质，都需要进一步研究。
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