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摘  要 

卵巢癌因其有限的治疗手段，严重危害女性健康，且多数患者进行手术和化疗患者多出现复发、转移和

耐药性。与西医相比，中医药因其多靶点、多途径、高效低毒等优势备受关注。众多研究表明JAK/STAT3
通路通过调控炎症、凋亡、抑制细胞增殖和生长等多方面参与卵巢癌形成、发生和发展。然而，目前未

见系统的回顾与综述。因此，本文旨在综述中医药通过调控JAK/STAT3通路防治卵巢癌的研究进展，为

进一步提高卵巢癌患者临床诊疗提供理论基础。 
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Abstract 
Ovarian cancer seriously endangers women’s health due to its limited treatment, and most pa-
tients who undergo surgery and chemotherapy mostly experience recurrence, metastasis and 
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drug resistance. Compared with Western medicine, Chinese medicine has attracted much atten-
tion because of its advantages such as multi-target, multiple pathways, high efficiency and low 
toxicity. Numerous studies have shown that the JAK/STAT3 pathway is involved in ovarian cancer 
formation, occurrence and progression through regulation of inflammation, apoptosis, and inhibi-
tion of cell proliferation and growth in many ways. However, a systematic review and synthesis is 
not available. Therefore, the aim of this paper is to review the research progress of Chinese medi-
cine in the prevention and treatment of ovarian cancer through the regulation of JAK/STAT3 path-
way, and to provide a theoretical basis for further improving the clinical treatment of ovarian 
cancer patients. 
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1. 前言 

卵巢癌(ovarian cancer, OC)因其发病隐匿性及缺乏有效的检测手段，具有高复发率、高致死率、低总

体生存率等特点，多数患者 5 年生存率不足 30% [1]。据统计 2020 年全球卵巢癌发病率为 5.8/10 万，死

亡率为 4.2/10 万[2]。而在中国，2015 年卵巢癌患者约 5.21 万例，死亡病例约 2.25 万例，致死率位居女

性生殖系统恶性肿瘤第 2 位[3]。尽管随着卵巢癌的生理病理机制不断挖掘，现阶段细胞灭减手术联合辅

助化疗是其主要治疗方案，但治疗后仍有 70%的患者在 5 年内复发[4]，并表现出高耐药性，甚至部分患

者在化疗后出现多种如胃肠道症状、肝肾功能受损及严重的骨髓抑制等不良反应，严重影响患者生活质

量[5]。众多研究表明中医药在改善卵巢癌肿瘤患者的临床症状、提高生存质量、降低化疗毒副反应和耐

药性方面发挥重要作用，而众多文献表明 STAT3 在卵巢癌细胞体外研究呈高表达状态[6]，这表明抑制

JAK/STAT3 信号通路可能为治疗卵巢癌提供新的靶点。因此，本文旨在综述中医药调控 JAK/STAT3 信

号通路干预卵巢癌的研究进展，为促进中医药防治卵巢癌提供参考依据。 

2. JAK/STAT3 信号通路与卵巢癌之间的关系 

Janus 酪氨酸激酶(Janus kinase, JAK)/转录激活因子(Signal Transducer and Activator of Transcription 3, 
STAT3)是一种著名的细胞内传导系统，在调控细胞分化、凋亡、增殖、侵袭等方面发挥重要作用[7]。JAK
家族由 JAK1-3 和 Tyk2 组成，STATS 是一种能与 DNA 结合的蛋白家族，包括 STAT1-4，STAT5a-5b 和

STAT6 共 7 个成员。JAK 活化后将磷酸化酪氨酸残基，而后 STAT3 与受体结合磷酸化，磷酸化的 STAT3
易位到细胞核，作为调节靶基因的转录因子发挥作用[8]。研究表明 STAT3 在卵巢癌细胞系中被持续性激

活，并且与恶性程度更高的卵巢癌密切相关[9]。Wei 等[10]研究表明抑制 JAK/STAT3 信号通路可显著降

低卵巢癌的肿瘤进展和转移，同时可抑制卵巢癌肿瘤微环境来抑制肿瘤生长，增殖和血管生成。编码 PI3K
催化亚基的基因被激活是引起 PI3K 活化的主要方式之一，卵巢癌中，磷酸酶和张力蛋白同源缺失基因

(PTEN)表达下调或缺失也是另一种引起 PI3K 信号通路的活化方式。PTEN 蛋白是一种磷酸酶，发挥抑制

肿瘤细胞生长的作用。上述研究均表明 JAK/STAT3 在卵巢癌进展中有着举足轻重的地位，而抑制

JAK/STAT3 信号通路，从而抑制下游相关癌基因表达，将有利于卵巢癌患者。 
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3. 单味中药调控 JAK/STAT3 信号通路防治卵巢癌 

竹节香附素 A 是毛茛科银莲花干燥根茎的主要提取物，已被证明对多种肿瘤疾病有抑制作用[11]。
樊素珍等[12]用 16 µmol/L 浓度竹节香附素 A 干预卵巢癌 SKOV3 细胞 12 小时进行侵袭转移力研究和干

预 48 小时进行增殖和凋亡研究后，发现竹节香附素 A 显著促进 SKOV3 细胞凋亡并抑制其活力、侵袭迁

移能力、还可下调波形蛋白(Vimentin)、抗凋亡蛋白 B 淋巴细胞瘤-2(Bcl-2)、磷酸化 JAK 和 STAT3 蛋白

表达，上调 Bcl2 关联 X 蛋白(Bax)、转移相关蛋白钙黏着蛋白 E (E-cadherin)蛋白表达，这表明竹节香附

素 A 可能通过抑制 JAK/STAT3 信号通路抑制卵巢癌细胞增殖、侵袭并促进凋亡。 
莪术醇是姜科植物莪术中提取的具有发展前途的抗肿瘤药物。汤欣等[13]发现 25、50、100 µg/ml 莪

术醇在干预卵巢癌 SKOV3 细胞 48 小时后，均对 SKOV3 细胞有明显增殖作用，并且疗效呈时间–剂量

依赖性，同时还发现干预后 SKOV3 细胞 JAK2 和 STAT3 mRNA 表达均下调，这表明 JAK/STAT3 信号

通路是莪术醇抑制卵巢癌增殖、促进其凋亡的途径之一。 
山椒子烯酮是番荔枝科山椒子叶子的乙醇萃取物，Xu 等[14]采用 2.5、5、10 µmol/L 山椒子烯酮干预

卵巢癌 SKOV3 细胞 24 小时后发现，山椒子烯酮显著增加了线粒体膜电位和促进细胞凋亡，同时上调了

细胞质基质中细胞色素 c (cyto c)、细胞凋亡诱导因子(AIF)、半胱氨酸蛋白酶-3 (Caspase-3)和 Bax 蛋白表

达，同时降低 Bcl-2、p-JAK 和 p-STAT3 蛋白表达，这表明山椒子烯酮通过抑制 JAK-STAT 通路抑制卵

巢癌细胞增殖并促进凋亡。 

4. 中药单体调控 JAK/STAT3 信号通路防治卵巢癌 

白头翁皂苷 B4 是毛茛科白头翁的主要活性成分，属于三萜皂苷类。近期在卵巢癌中表现出研究潜力。

任晶晶等[15]用 0、3、10、15、20、30 µmol/L 浓度白头翁皂苷 B4 干预卵巢癌 SKOV3 细胞 24 小时，同

时采用相同浓度顺铂进行对照，发现白头翁皂苷 B4 呈浓度依赖性抑制 SKOV3 细胞的增殖，且抑制效果

强于顺铂，还下调了 Bcl-x、N-钙粘蛋白(N-cadherin)、p-AKT 和 p-STAT3 蛋白表达，同时上调了 Bax、
Caspase-3、聚腺苷二磷酸核糖聚合酶(PARP)和 E-cadherin 蛋白表达，这表明白头翁皂苷 B4 通过调控

JAK/STAT3 通路促进卵巢癌细胞凋亡、抑制增殖和迁移。 
白藜芦醇是从毛叶藜芦中提取的化合物，在代谢性疾病、肿瘤、心血管疾病应用广泛。李根林等[16]

采用三种不同浓度白藜芦醇处理卵巢癌 SKOV3 细胞，发现处理组细胞凋亡率增加，增殖能力和迁移能

力减弱，并且凋亡蛋白 Bcl-2、N-cadherin 和 Vimentin 表达水平下调，同时促凋亡蛋白 Bax、Caspase-3
和 E-cadherin 表达水平上调，并进一步研究发现 IL-6、JAK2、STAT3 磷酸化水平降低，这表明白藜芦醇

可能通过抑制 JAK/STAT3 信号通路抑制卵巢癌细胞。Fessaresi 等[17]也表明 JAK/STAT3 信号通路是白

藜芦醇治疗卵巢癌的通路之一。 
吉马酮是姜科植物莪术中提取的一种单环半萜类化合物，具有诱导肿瘤细胞凋亡，阻滞细胞周期等

作用。何超月等[18]研究发现不同浓度吉马酮干预卵巢癌 SKOV3 细胞后，呈浓度依赖性抑制细胞增殖、

迁移和侵袭，并下调 JAK2 和 STAT3 蛋白磷酸化水平，同时下调基质金属蛋白酶 2 (MMP2)、MMP9 的

表达，表明该机制可能与吉马酮抑制 JAK2/STAT3 信号通路有关。 
雷公藤内酯醇是卫矛科植物雷公藤根中提取的一种环氧二萜内酯化合物，具有抗氧化、抗炎抑癌等

多种疗效。钟等[19]采用(0、25、50、100 nmol/L)浓度干预卵巢癌 SKOV3/DDP 耐药细胞，发现处理组显

著增加了自噬相关蛋白 LC3-II/LC3-I 比值，并以剂量依赖性降低了细胞 p62 的表达，同时下调了磷酸化

JAK2 和 STAT3 蛋白水平，并使用 IL-6 (JAK2/STAT3 信号激活剂)进一步证实了雷公藤内酯醇通过调节

JAK2/STAT3 通路增加了 SKOV3/DDP 细胞自噬。 
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醌茜素是鼠李科植物易核果的干燥茎主要成分，具有抗炎、抗肿瘤和抗菌作用。谢程等[20]采用 0、
10、20、30 µmol/L 醌茜素处理卵巢癌 SKOV3 细胞后，发现醌茜素呈剂量依赖性降低卵巢癌细胞活力和

迁移能力，增加细胞凋亡率，下调细胞周期蛋白 D1 (Cyclin D1)、Bcl-2、有丝分裂细胞周期蛋白(MPP9)、
p-JAK2 和 p-STAT3 蛋白表达，上调 Bax 蛋白表达，这表明醌茜素可能通过抑制 JAK2/STAT3 信号通路

在卵巢癌细胞中发挥作用。 
槲皮素是分布最广泛和研究最多的一类类黄酮，具有强大的抗氧化抗炎、调脂固斑，抗肿瘤作用。

周学敏[21]采用 160 µmol/L 浓度槲皮素对人卵巢癌 OVCAR-3 细胞增殖的凋亡的影响及作用机制，发现

160 µmol/L 浓度槲皮素可抑制卵巢癌细胞增殖并促进凋亡，并进一步发现槲皮素下调了 Bcl-2、磷酸化

JAK 和磷酸化 STAT3 蛋白表达，同时上调了 Bax mRNA 和 Caspase-3 活性水平，这表明下调 JAK2/STAT3
信号通路可能是槲皮素治疗卵巢癌的途径之一。 

姜黄素是从姜科、天南星科根茎中提取的一种二羟基酚类化合物，在各类癌症模型中表现出强大的

抗癌能力。Saydmohammed 等[22]采用姜黄素干预卵巢癌 OVCA420 和 OVCA429 细胞后，显著降低了卵

巢癌细胞 IL-6、p-JAK1-2、Tyr、p-STAT3 蛋白表达，并且增强了激活 STAT 的蛋白抑制剂(PIAS-3)的表

达，并进一步采用小干扰 RNA 介导的 PIAS-3 的敲除发现显著抑制了姜黄素对磷酸化 STAT3 和肿瘤细胞

生长，这表明姜黄素通过抑制 JAK/STAT3 信号通路发挥作用。此外，Xu 等[23]也发现姜黄素通过抑制

JAK/STAT3 信号通路改善溶血磷酸酯(LPA)诱导的卵巢癌细胞增殖。 
MLS-2384 是从中药青黛中分离出来的一种双吲哚类抗肿瘤物质(靛玉红)中形成的衍生物，其强效抗

癌活性已在多种癌细胞中报道[24]。Liu 等[25]采用 0、1、2.5、5 µmol/L MLS-2384 干预人卵巢癌细胞 A2780
时发现，MLS-2384 呈剂量依赖型抑制细胞活力，同时发现在 2.5 µmol/L 浓度时降低了 JAK2、STAT3 和

Src 激酶磷酸化水平，这表明 JAK/STAT3 信号通路可能是 MLS-2384 治疗卵巢癌的通路之一。 
五味子脂 A 是木兰科植物五味子的有效成分之一。上官梦原等[26]将不同浓度五味子脂 A 和卡铂单

独及联合干预卵巢癌 SKOV3 细胞 48 小时后发现，0.04 µmol/L 五味子脂 A 和 16 mg/L 卡铂联合使用时量

效比最佳，同时联合用药组较单独用药组癌细胞回缩现象更明显，凋亡率显著升高，线粒体膜电位降低，

Bax、Caspase-3 mRNA 和蛋白水平明显升高，Bcl-2 和 STAT3 mRNA 及蛋白水平明显下降，这表明五味

子脂 A 联合卡铂用药机制可能与抑制 JAK/STAT 信号通路有关，同时表明小剂量五味子脂 A 即可显著提

高疗效，这为五味子脂 A 治疗卵巢癌提供了一定的见解。 
苦参碱是一种天然的苦参碱，来源于豆科植物苦参的干燥根中。苦参碱对多种肿瘤的抑制增殖和促

凋亡作用已得到充分验证[27]。张玺[28]研究苦参碱干预人卵巢癌细胞 SKOV3 后，苦参碱显著减小肿瘤

体积、大小和重量，进一步研究发现苦参碱下调了肿瘤细胞 JAK2 和 STAT3 蛋白磷酸化水平。这表明苦

参碱可能通过抑制 JAK/STAT3 通路抑制卵巢癌。 
百里醌是毛茛科植物黑种草的主要活性成分，具有抗氧化、抗炎、抗肿瘤作用[29]。张丽等[30]用 0、

10、20、40 µmol/L 浓度百里醌干预人卵巢癌细胞 OVCAR-3 后发现随着浓度增加，百里醌对 OVCAR-3
增殖和促进其凋亡作用更明显，同时降低 IL-6、IL-1β、TNF-α、p-JAK2、p-STAT3 和 p-p65 表达。这表

明抑制 JAK/STAT3 通路可能是百里醌发挥作用途径之一。 

5. 中药复方调控 JAK/STAT3 防治卵巢癌 

理冲生髓饮由人参、黄芪、水蛭、仙灵脾、三棱、莪术、浙贝母、鹿茸 8 味药组成，共凑“温煦肾

阳，搜剔胞络瘀滞”之功。研究表明理冲生髓饮显著改善卵巢癌术后化疗引起的腹胀腹泻、纳差乏力等

不良反应，并预防化疗引起的白细胞、血小板降低[31]。张艳[32]采用高低中三种不同剂量理冲生髓饮干

预Balb/C裸鼠卵巢癌，发现三种剂量理冲生髓饮均可抑制卵巢癌组织生长，并呈剂量依赖性下调了 JAK2、
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STAT3 和人毛细血管内皮细胞(vascular endothelial growth factor, VEGF) mRNA 和蛋白质表达，这表明理

冲生髓饮可能通过下调 JAK2/STAT3 信号通路抑制卵巢癌血管生成从而改善卵巢癌发生发展。 
复方丹参滴丸由丹参、三七冰片组成，以治疗心血管疾病居多。李航等[33]采取大鼠右腋窝皮下注射

接种 NUTU-19 卵巢癌细胞悬液进行大鼠卵巢癌模型制备，并采用 500 mg/kg 复方丹参滴丸干预 8 周，同

时采用顺铂 2 mg/kg作阳性对照，发现复方丹参滴丸通过下调 JAK2/STAT3信号通路，降低 JAK2、p-JAK2、
p-STAT3 和 VEGF 蛋白表达，从而诱导卵巢癌细胞凋亡，抑制增殖和迁移。 

6. 总结与展望 

综上所述，中医药在调控 JAK/STAT3 信号通路抑制卵巢癌细胞细胞增殖和迁移、细胞活力，促进细

胞凋亡、协同化疗药增强药效方面发挥重要作用。这为更好的理解卵巢癌病理机制，研发卵巢癌新药提

供理论基础及依据。然而，目前多种中药单体体内稳定性差，经口服利用度不易吸收，目前众多实验均

停留在细胞层面，实验动物模型研究未得到广泛应用，同时中药复方缺乏大型的、随机、安慰剂对照的

临床研究。因此，基于纳米结构形式的新剂型可能是今后药物开发者的主要研究方向之一。另外，今后

还需更多的研究关注中药与化疗药的最佳剂量比，在提高临床疗效的同时最大化收益卵巢癌患者，最后，

还需进行更缜密的动物及临床研究。 
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