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Abstract
AIM: To investigate the inhibitory effect of 
favonoids from Hedyotis diffusa willd. (FHD) 
on human hepatoma cell line SMMC-7721 
and BEL-7402 in vitro, the antitumor effect on 
transplanted H22 tumor cells in vivo and its 
influence on the proliferation cycle, apoptosis of 
tumor cells and immune circumstances.

METHODS: MTT assay was used to measure 

the inhibition of SMMC-7721 and BEL-7402 cells 
exposing to 0, 5, 10, 50 and 100 mg/L FHD for 
24, 48 and 72 hours. Sixty Kunming mice were 
randomly and averagely divided into 6 groups. 
Except those in normal control group, the other 
mice received inoculation of H22 tumor cells, 
and then treated with normal saline, 5-fluoro-
uracil (30 mg/kg), and FHD (25, 50, 100 mg/kg), 
respectively, for 10 days. The following indica-
tors were compared among the 6 groups, includ-
ing the inhibitory rates of tumor weights, the 
distribution of H22 cell cycle, the apoptosis of 
H22 cells, the thymus index (× 10-3) and splenic 
index (× 10-3) in mice bearing H22 tumors, the 
splenic lymphocyte transformation efficiency, 
and the serum levels (ng/L) of tumor necrosis 
factor (TNF-a) and interferon-g (IFN-g)�.

RESULTS: FHD inhibited the proliferation of 
SMMC-7721 and BEL-7402 cells in vitro in a 
dose- and time-dependent manner. In compari-
son with those in the model control mice, when 
FHD was used at the concentrations of 25, 50 
and 100 mg/kg, the growth of H22 tumors was 
obviously restrained (P < 0.01); the proportion 
of G0/G1-phase cells was increased (30.36% ± 
5.72%, 32.83% ± 6.67%, 39.67% ± 8.01% vs 25.62% 
± 4.36%, P < 0.05 or P < 0.01), while that of G2/
M-phase cells was decreased (7.65% ± 2.32%, 
6.33% ± 3.43%, 2.22% ± 0.98% vs 11.13% ± 2.77%, 
P < 0.05 or P < 0.01); the apoptosis of tumor cells 
was significantly promoted (2.41% ± 0.42%, 2.22% 
± 0.33%, 2.07% ± 0.40% vs 1.47% ± 0.66%, P < 0.01); 
the splenic index was down-regulated (51.43 ± 
8.31, 47.43 ± 7.89, 48.64 ± 9.35 vs 67.63 ± 7.44, P < 
0.01), but the thymus index (33.36 ± 4.09, 40.35 
± 5.79, 34.57 ± 6.56 vs 22.43 ± 4.52, P < 0.01), the 
splenic lymphocyte transformation rate (10.83% 
± 3.75%, 11.33% ± 5.04%, 13.58% ± 4.62% vs 
9.35% ± 2.02%, P < 0.05), and the serum levels of 
TNF-a (257.56 ± 42.29, 386.36 ± 25.97, 364.52 ± 
23.62 vs 101.43 ± 24.72, P < 0.01) and IFN-g (355.83 
± 35.74, 392.31 ± 25.17, 357.38 ± 34.82 vs 172.35 ± 
29.02, P < 0.01) were markedly elevated.

CONCLUSION: FHD has inhibitory effect on 
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■背景资料
白花蛇舌草是一
种具有突出抗癌
作用的中药, 但对
其抗癌有效成分
及作用机制, 目前
仍缺乏清楚的认
识. 本文从体外、

体内实验的药效
学角度讨论了总
黄酮成分的抗肝
癌 作 用 ,  并 从 细
胞周期调控、凋
亡、免疫等多角
度, 探讨了其抗癌
机制. 



hepatoma cells both in vivo and in vitro, which is 
related to the blocking of tumor cell proliferation 
cycle, promotion of tumor cell apoptosis and 
regulation of immune circumstances.
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摘要
目的: 研究白花蛇舌草总黄酮(FHD)对人肝癌
细胞SMMC-7721, BEL-7402的体外抑制作用, 
对小鼠移植性肝癌H22的体内抑制作用和对
其增殖周期、凋亡、免疫功能的影响. 

方法: MTT法评价FHD在0, 5, 10, 50, 100 
mg/L浓度下, 于24, 48, 72 h对人肝癌细胞
SMMC-7721, BEL-7402的抑制率变化. 昆明
♂小鼠60只, 随机取10只为正常对照组, 余接
种H22瘤株, 随机分为模型对照组、5-FU阳性
对照组(30 mg/kg)和高中低剂量FHD给药组
(剂量分别为25, 50, 100 mg/kg), 腹腔给药10 d
后, 比较各组瘤质量抑制率、H22细胞周期分
布及凋亡率, 比较各组荷瘤小鼠的胸腺指数
(×10-3)、脾脏指数(×10-3)、脾淋巴细胞转化
率和血清TNF-a、IFN-g水平(ng/L). 

结果: FHD对SMMC-7721、BEL-7402细胞
具有体外抑制作用, 且呈剂量依赖性和时间
依赖性(P <0.05). 与模型对照组相比, 25, 50, 
100 mg/kg FHD显著抑制小鼠移植性H22肿
瘤(P <0.01), 使G0/G1期H22细胞比例逐渐增加
(30.36%±5.72%, 32.83%±6.67%, 39.67%±

8.01% vs  25.62%±4.36%, P <0.05或P <0.01), 
G2/M期细胞比例逐渐下降(7.65%±2.32%, 
6.33%±3.43%, 2.22%±0.98% vs  11.13%±

2.77%, P <0.05或P <0.01), 促进肿瘤细胞凋
亡(2.41%±0.42%, 2.22%±0.33%, 2.07%±

0.40% vs  1.47%±0.66%, P <0.01), 降低荷瘤小
鼠脾脏指数(51.43±8.31, 47.43±7.89, 48.64
±9.35 vs  67.63±7.44, P <0.01), 升高胸腺指
数(33.36±4.09, 40.35±5.79, 34.57±6.56 vs  
22.43±4.52, P <0.01)和脾淋巴细胞转化率
(10.83%±3.75%, 11.33%±5.04%, 13.58%±

4.62% vs  9.35%±2.02%, P <0.05), 并提高血清
TNF-a(257.56±42.29, 386.36±25.97, 364.52
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±23.62 vs  101.43±24.72, P <0.01)、IFN-g水
平(355.83±35.74, 392.31±25.17, 357.38±
34.82 vs  172.35±29.02, P <0.01).

结论:  F H D在体外、体内均具有抑制肝癌
细胞的作用, 此作用与阻滞肿瘤细胞增殖周
期、促进肿瘤细胞凋亡、调节机体免疫环境
有关.

关键词: 白花蛇舌草; 总黄酮; 肝癌; 抑制作用; 增

殖周期; 凋亡; 免疫; 肿瘤坏死因子-a; 干扰素-g; 
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0  引言

白花蛇舌草(Hedyotis diffusa willd. )是茜草科耳

草属植物, 在中国云南、广西、广东、福建、

浙江、江苏等地均有生长[1]. 近年来, 关于其抗

肿瘤作用日益成为研究热点. 然而, 对其黄酮类

(flavonoids)成分的抗癌作用及机制研究鲜见报

道[2-3]. 我们通过体内、体外实验, 研究了白花

蛇舌草总黄酮(flavonoids from Hedyotis diffusa 
willd. , FHD)对肝癌的抑制作用, 并从细胞周期

调控、凋亡、免疫角度展开了机制探讨.

1  材料和方法

1.1 材料 18-22 g昆明种小鼠, ♂, 清洁级, 购自

成都中医药大学实验动物中心. 小鼠HepA22
肝癌细胞株(H22), 人肝癌细胞株SMMC-7721, 
BEL-7402, 购自四川大学华西医学中心肿瘤研

究所. FHD: 白花蛇舌草经成都中医药大学中

药鉴定教研室鉴定后, 由药物化学教研室提取

(经检测, 其纯度为85.63%); 经500 mL/L乙醇溶

解, 生理盐水稀释, 0.22 μm滤膜过滤除菌, 用于

体内实验; 经500 mL/L乙醇溶解, RPMI1640稀
释, 0.22 μm滤膜过滤除菌, 用于体外实验. 氟尿

嘧啶(5-FU)注射液(天津金耀氨基酸有限公司), 
RPMI1640、胎牛血清、胰蛋白酶(Gibco公司), 
MTT, PI(Sigma公司), DMSO(成都科龙化工试

剂厂), 伴刀豆蛋白A(ConA, Sigma公司), 小鼠

TNF-a, IFN-g ELISA试剂盒(晶美生物工程有限

公司).
1.2 方法 
1.2.1 对培养人肝癌细胞的体外抑制作用 复苏
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■相关报道
许多报道表明, 中
药的抗肿瘤作用
有赖于多个环节, 
其中, 细胞周期阻
滞是造成抗肿瘤
效应的重要基础
之一; 通过免疫调
控机制发挥抗肿
瘤作用, 对于多数
具有抗肿瘤效果
的中药来说, 是不
可忽视的途径; 而
细胞凋亡, 是几乎
所有干预手段的
最终结局, 以上机
制均能在肿瘤相
关基因表达上找
到答案. 
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人肝癌细胞株SMMC-7721, BEL-7402, 用含100 
mL/L胎牛血清、50 U/L青霉素和50 mg/L链霉素

的RPMI1640培养液在37℃恒温、50 mL/L CO2

密闭环境中培养. 将对数生长期的SMMC-7721, 
BEL-7402细胞按5×103/孔接种于96孔培养板, 
孵育24 h待贴壁后加入FHD. FHD取5个浓度组, 
终浓度分别为0, 5, 10, 50, 100 mg/L, 每个实验组

重复6孔. 每个浓度组选取24, 48, 72 h 3个作用时

间点进行MTT检测, 观测FHD对两种细胞株的

生长抑制情况. 以490 nm波长测定吸光度(A )值. 
抑制率 = (对照孔A 490-实验孔A 490)/对照孔A 490×

100%. 
1.2.2 对小鼠皮下移植性肝癌H22的抑制作用  随
机取10只小鼠为正常对照组. H22细胞复苏后

培养传代, 收集对数生长期细胞, 以生理盐水调

整细胞浓度至1×109/L, 将0.5 mL细胞悬液接种

于小鼠腹腔中, 7 d后抽取小鼠腹水, 用生理盐

水稀释成1∶4的细胞悬液, 以0.2 mL/只接种于

余下的50只小鼠右前肢腋窝皮下. 24 h后将已

经接种的小鼠随机分为5组, 每组10只, 即: 模型

对照组(生理盐水)、5-FU阳性对照组(5-FU, 30 
mg/kg)、FHD高中低剂量组(25, 50, 100 mg/kg). 
各组每天称质量, 腹腔注射给药, 连续给药10 d, 
末次给药24 h后颈椎脱臼处死, 剥取瘤块称质量, 
计算抑瘤率. 抑瘤率(%) = (阴性对照组平均瘤质

量-治疗组平均瘤质量)/阴性对照组平均瘤质量

×100%. 
1.2.3 对小鼠移植性肝癌H22细胞增殖周期及凋

亡的影响 从每组所取出的瘤块中各取1-2 mm3

研磨制成细胞悬液, 用PBS洗3次, 用700 mL/L的
4℃冰乙醇固定, PI染色, 用流式细胞仪(FCM)分
析细胞周期各期细胞分布情况及细胞凋亡率.
1.2.4 对H22荷瘤小鼠免疫功能的影响 胸腺、脾

脏指数测定: 取各组小鼠胸腺、脾脏称质量, 除
以相应的体质量乘以100%, 分别得出胸腺指数

和脾脏指数. 

脾脏淋巴细胞转换实验: 将从各组小鼠中

无菌分离出的脾脏剪碎, 过200目不锈钢滤网, 
用37℃预温的D-Hank's液反复冲洗悬浮, 1000 
r/min下离心2次, 每次10 min, 破红细胞后, 再经

D-Hank's液离心清洗, 以RPMI1640+100 mL/L
小牛血清配成浓度为2×108/L细胞悬液, 接种于

96孔培养板内, 每孔200 μL. 设无ConA组和加

ConA组. 无ConA组取正常对照组标本, 6个复

孔; 其余各组均加ConA, 并且ConA终浓度均为

10 mg/L, 也分别设6个复孔. 培养72 h后, 行MTT
检测, 以570 nm波长测定吸光度(A )值. 计算刺激

指数(SI = ConA组孔A 570/无ConA组孔A 570)和淋

巴细胞转化率[transfer rate = (模型组标本孔加

ConA后SI/剂量组标本孔加ConA后SI)×100%].
H22荷瘤小鼠血清TNF-a, IFN-g水平的检

测: 按照试剂盒要求采用ELISA检测H22荷瘤小

鼠血清TNF-a, IFN-g的含量. 根据标准品的浓度

和其相应的吸光度(A )值作出标准曲线求得曲线

方程, 再根据样品的A值求得样品内细胞因子的

浓度.
统计学处理 所有实验数据均采用mean±

SD表示, 数据处理采用单因素方差分析, 均数间

两两比较采用q检验.

2  结果

2.1 对培养人肝癌细胞的体外抑制作用 FHD对

SMMC-7721, BEL-7402细胞均具有明显的抑制

作用(P <0.05), 并且呈剂量依赖性和时间依赖性

(图1). 
2.2 对小鼠皮下移植性肝癌H22的抑制作用 各
FHD组瘤质量均显著低于模型对照组(P <0.01), 
低中高剂量组的抑瘤率分别为36.4%, 48.6%, 
59.9%, 但各组抑瘤率仍低于5-F U对照组的

67.5%. 5-FU对照组的终末体质量显著低于模型

对照组(P <0.01); 各FHD组的终末体质量与模型

对照组无显著差异(P >0.05), 且显著高于5-FU对

■创新盘点
目前, 多数对白花
蛇舌草抗癌作用
的研究停留在粗
提物的水平, 缺乏
对确切成分的深
入研究. 许多研究
或偏重于体外实
验, 或偏重于体内
实验, 而没有回答
体内、体外实验
的结果是否一致
的问题. 本研究提
出了体外与体内
实验相结合的抗
癌作用评价思路, 
并在此基础上从
细胞周期调控、

细胞凋亡、免疫
调节及分子靶点
等多角度, 展开多
层次的探讨, 使得
中药成分抗癌作
用的研究更加系
统、全面.

表  1  FHD对小鼠移植性肿瘤H22的抑制作用(mean±SD)

    
分组	                       动物数(始/终)	 平均体质量(g)(始/终)	           瘤质量(g)                  抑瘤率(%)  

模型对照组                        10/10	        22.4/33.8	       1.624±0.422	               -

FHD组       25 mg/kg         10/10	        22.6/32.6d	       1.033±0.376a	            36.4

                  50 mg/kg         10/10	        22.5/31.7d	       0.835±0.342b	            48.6

                100 mg/kg         10/10	        22.3/30.8d	       0.651±0.440b	            59.9

5-FU对照组                      10/8	        22.2/21.6b	       0.531±0.287b	            67.3

aP<0.05, bP<0.01 vs  模型对照组; dP<0.01 vs  5-FU对照组.
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照组(P <0.01)(表1).
2.3 对荷瘤小鼠H22细胞增殖周期及凋亡的影

响 FHD可浓度依赖性地引起H22细胞G0/G1期

比例逐渐增加, 相应G2/M期细胞比例逐渐下降, 
各浓度组与模型对照组相比均有显著性差异

(P <0.05), 而S期细胞所占的比例不变(P >0.05). 
各FHD组、5-FU组的H22细胞凋亡率显著高于

模型对照组(P <0.01)(表2).
2.4 对H22荷瘤小鼠胸腺指数、脾脏指数、脾

脏淋巴细胞转化率的影响 小鼠荷瘤后, 脾脏指

数显著升高(P <0.01), 胸腺指数和脾淋巴细胞转

化率显著降低(P <0.01); 给予高中低剂量FHD
后, 荷瘤小鼠脾脏指数显著降低(P <0.01), 胸腺

指数显著升高(P <0.01), 脾淋巴细胞转化率也显

著升高(P <0.05); 给予5-FU后, 荷瘤小鼠胸腺指

数、脾脏指数、脾脏淋巴细胞转化率显著降低

(P <0.05)(表3). 

2.5 对荷瘤小鼠血清TNF-a, IFN-g水平的影响 
给予高中低剂量FHD后, 荷瘤小鼠血清TNF-a, 

IFN-g水平均显著升高(P <0.01)(表4).

3  讨论

本研究的体外实验表明 ,  F H D对人肝癌细胞

SMMC-7721, BEL-7402的生长有显著抑制作用, 
且呈剂量和时间依赖性. 体内实验表明, FHD显

著抑制小鼠移植性肝癌H22的生长, 且亦呈剂量

依赖性. 体内、体外实验的结果均表明, FHD对

肝癌具有确切的抑制作用. 
细胞增殖是细胞生命活动的基本表现之一, 

是一种受到严格调控的精确有序过程. 肿瘤细

胞则表现为调控失常, 不受节制地无限繁殖. 通
过影响或调节细胞周期可以抑制肿瘤细胞的增

殖, 诱导细胞分化或导致细胞死亡. 现有的一些

抗肿瘤药物正是通过影响细胞周期而发挥作用

 

■应用要点
本 研 究 发 现 ,  白
花蛇舌草总黄酮
对人肝癌SMMC- 
7721, BEL-7402
细胞具有体外抑
制作用, 且呈剂量
依赖性和时间依
赖 性 ,  通 过 增 加
G0-G1期细胞比例, 
降低G2/M期细胞
比例, 实现细胞周
期阻滞, 促进肿瘤
细 胞 凋 亡 ,  维 护
机体正常免疫功
能, 并提高TNF-a, 
IFN-g水平. 这为
将白花蛇舌草总
黄酮开发为安全
有效的抗肝癌新
药提供了实验依
据.

表  2  FHD对小鼠移植性肿瘤H22细胞增殖周期及凋亡的影响(mean±SD, n  = 8)

    
	                                                                       细胞周期分布(％)                   

                                                            G0/G1期	      G2/M期	                            S期

模型对照组	                  25.62±4.36	 11.13±2.77	  63.41±8.96	  1.47±0.66

FHD组       25 mg/kg	 30.36±5.72a	   7.65±2.32a	  60.35±9.27	  2.41±0.42b

                  50 mg/kg	 32.83±6.67a	   6.33±3.43a	  59.64±7.97	  2.22±0.33b

                100 mg/kg	 39.67±8.01b	   2.22±0.98b	  56.15±6.38	  2.07±0.4b

5-FU对照组	                 30.53±6.99	   2.01±0.73b	  66.87±8.36	  2.76±0.88b

aP<0.05, bP<0.01 vs  模型对照组.

分组                                                                                                                                                           凋亡细胞(%)

图   1   F H D 对 S M M C - 7 7 2 1 , 
BEL-7402细胞生长的抑制作用. A: 

SMMC-7721; B: BEL-7402.
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的[4-7]. 本研究发现, FHD可浓度依赖性地提高G0/
G1期细胞比例, 降低G2/M期细胞数目. 由此推测, 
FHD作用于G0/G1期, 使细胞更多地停滞于静止

期, 减少其进入分裂期. 我们在FHD抑制肝癌细

胞生长的靶基因调控研究中, 发现FHD可将蛋

白激酶MAP2K6的表达上调至正常水平[21], 而细

胞周期阻滞往往需要MAP2K6的参与[8-9]. 这些

结果说明, 促进肿瘤细胞周期阻滞可能是FHD
抑制肝癌细胞生长的机制之一. 

肿瘤的发生不仅与肿瘤细胞增殖加快有

关, 也与肿瘤细胞死亡受抑制密切相关. 随着对

凋亡的深入认识, 人们发现细胞凋亡抑制是肿

瘤形成的一个共同的重要事件, 而诱导肿瘤细

胞凋亡是一条有效的肿瘤治疗途径. 我们发现, 
FHD可显著增加小鼠种植性H22细胞的凋亡率. 
我们在FHD抑制肝癌细胞生长的靶基因调控研

究中还发现, FHD可下调肝癌细胞中bcl-2基因

的表达[21]. bcl-2基因是一种典型的细胞凋亡抑制

基因[10-12]. 这为揭示FHD通过诱导肝癌细胞凋亡

产生抗癌作用的机制提示了重要的研究方向. 
越来越多的学者认为, 机体整体的免疫功能

状态, 对于抗肿瘤具有重要价值. 降低对免疫系

统的破坏性, 在抗肿瘤方案中已被摆到了十分

突出的位置. 本研究考察了FHD对荷瘤小鼠免

疫器官的影响, 发现FHD可降低小鼠荷瘤后升

高的脾脏指数, 并升高胸腺指数. 与化疗药5-FU
降低机体免疫功能的作用相比, FHD维护免疫功

能的作用具有显著优势. ConA是一种丝裂原, 他
可以刺激淋巴细胞发生增殖和分化, 这一过程

与体内淋巴细胞的活化过程相似, 因此, ConA诱

导的淋巴细胞转化被用作评价淋巴细胞功能的

指标. 我们发现, 模型对照组小鼠淋巴细胞增殖

能力较正常小鼠降低, FHD使荷瘤小鼠淋巴细胞

转化能力明显增高. 这表明, FHD体内给药可促

进荷瘤小鼠的淋巴细胞增殖. 我们推测: FHD

促淋巴细胞增殖的作用是其抗肿瘤的免疫基

础之一. 
细胞因子是由免疫细胞产生的一类小分子

免疫调节物质, 他们在中药抗肿瘤免疫中发挥

重要作用[13]. 干扰素(interferon, IFN)是一族糖蛋

白, 具有抗病毒、调节免疫、抗增殖等一系列

生物学特性, 是重要的免疫细胞因子. IFN-g主要

是由活化的T细胞和NK细胞产生的, 可以直接

抑制肿瘤细胞的增殖, 且具有广泛的免疫调节

作用, 能激活和促进单核巨噬细胞以及NK细胞

的吞噬作用, 促进T细胞和B细胞的分化和成熟, 
刺激B细胞产生抗体, 增强杀伤性T细胞(CTL)
介导的细胞毒作用, 还可以诱导肿瘤细胞表达

MHC-1类抗原, 从而增强免疫细胞对肿瘤细胞

的识别, 具有正向调控细胞免疫功能的作用[14], 
并诱导肿瘤细胞的凋亡[15-16]. 因此, IFN-g对于增

强机体的抗肿瘤免疫起到至关重要的作用. 尽
管这样, IFN-g对于肿瘤生长的影响是双向的, 
即在低剂量下会诱发肿瘤的免疫耐受, 促进肿

瘤的发展, 而只有在高剂量下, 才会明显抑制肿

瘤细胞[17]. 本研究发现, FHD可以大幅度提高荷

瘤小鼠血清中IFN-g的水平, 这对抑制肿瘤细胞

是有利的. 肿瘤坏死因子(tumor necrosis factor, 
TNF)是一类能直接造成肿瘤细胞坏死的细胞因

■同行评价
本文主要从药理
学角度研究了白
花蛇舌草总黄酮
对肝癌的体外、

体内抑制作用, 从
细胞周期调控、

细胞凋亡、免疫
调节等角度, 探讨
其抗癌机制, 有利
于帮助读者更全
面地认识白花蛇
舌草总黄酮的抗
肝癌作用及机制, 
是一篇典型的中
药药理实验论文, 
有一定实际应用
价值.

表  3  FHD对H22荷瘤小鼠脾脏指数、胸腺指数、脾脏淋巴细胞转化率的影响(mean±SD, n  = 8)

    
分组	                                  脾脏指数(×10-3)            胸腺指数(×10-3)              脾淋巴细胞转化率(%)  

正常对照组	                 41.08±5.69	     35.72±6.78	             12.73±2.32

模型对照组                              67.63±7.44b	     22.43±4.52b	               9.35±2.02b

FHD组       25 mg/kg               51.43±8.31d	     33.36±4.09d	             10.83±3.75c

                  50 mg/kg               47.43±7.89d	     40.35±5.79d	             11.33±5.04c

                100 mg/kg               48.64±9.35d	     34.57±6.56d	             13.58±4.62c

5-FU对照组                            58.66±9.54c	     18.73±8.08c	               7.86±2.11c

bP<0.01 vs  正常对照组; cP<0.05, dP<0.01 vs  模型对照组.

表  4  FHD对H22荷瘤小鼠血清TNF-a, IFN-g水平的影响
(mean±SD, n  = 8, ng/L)

    
分组	                       TNF-a                            IFN-g  

模型对照组           101.43±24.72          172.35±29.02

FHD组        

    25 mg/kg          257.56±42.29b         355.83±35.74b

    50 mg/kg          386.36±25.97b         392.31±25.17b

  100 mg/kg          364.52±23.62b         357.38±34.82b

bP<0.01 vs  模型对照组.
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子. 近年来, 随着基础和临床研究的不断深入, 
TNF在肝癌病理生理治疗中的作用越来越突出. 
TNF-a在体内是淋巴细胞和NK细胞产生的一种

多功能细胞因子, 在参与机体的炎症和免疫调

节中具有重要作用, 是一种可以直接造成肿瘤

细胞死亡的细胞因子[18-20]. 本研究发现, FHD可

以显著提高荷瘤小鼠血清中TNF-a水平, 这表

明, FHD可以通过促进TNF-a的分泌达到间接抑

制肿瘤的效果. 
总之, FHD在体外、体内均具有抑制肝癌的

作用, 此作用与阻滞肿瘤细胞增殖周期、促进

肿瘤细胞凋亡、调节机体免疫环境密切相关.
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