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黄芩苷治疗炎症性肠病的作用机制研究进展 
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摘  要：炎症性肠病是一种以慢性、复杂性、免疫介导为特点的炎症性疾病，结肠黏膜免疫系统在其发生发展过程中起到了

重要作用。黄芩苷是从传统中药黄芩中提取分离出的一种黄酮衍生物，具有显著的药理活性，包括抗炎、调节免疫、抗氧化

等。黄芩苷通过影响免疫细胞调节肠道炎症反应、调节免疫活性因子影响肠道免疫、调控信号通路调节肠道免疫、多靶点多

角度影响肠道屏障等多种环节、多条通路、多个靶点共同作用来实现治疗炎症性肠病。综述了黄芩苷治疗炎症性肠病的作用

机制，以期为进一步开展相关研究提供参考。 
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Abstract: Inflammatory bowel disease is a chronic, complex, and immune mediated inflammatory disease, and the immune system of 

colon mucosa plays an important role in occurrence and development of inflammatory bowel disease. Baicalin is a flavonoid derivative 

extracted from Scutellariae Radix. It has significant pharmacological activities, including anti-inflammatory, immune regulation, and 

antioxidant, etc. Baicalin can treat inflammatory bowel disease through multiple links, multiple pathways and multiple targets, 

including affecting immune cells to regulate intestinal inflammatory response, regulating immune active factors to affect intestinal 

immunity, regulating signal pathways to regulate intestinal immunity, and affecting intestinal barrier through multiple targets and 

multiple angles. This article reviews the mechanism of baicalin in treatment of inflammatory bowel disease, hoping to provide reference 

for further research. 
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炎症性肠病是一种以慢性、复杂性、免疫介导

为特点的炎症性疾病，其具体发病机制仍未明确。

当前主流观点认为结肠黏膜免疫系统在炎症性肠

病的发生发展过程中起到了重要作用[1]。炎症性肠

病主要包括溃疡性结肠炎和克罗恩病。黄芩苷是从

传统中药黄芩中提取分离出的黄酮衍生物，具有显

著的药理活性，包括抗炎、调节免疫、抗氧化等。

黄芩苷可以用来治疗包括肝炎、结肠炎等多种炎性 
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疾病[2]。黄芩苷通过影响免疫细胞调节肠道炎症反

应、调节免疫活性因子影响肠道免疫、调控信号通

路调节肠道免疫、多靶点多角度影响肠道屏障等多

种环节、多条通路、多个靶点共同作用来实现治疗

炎症性肠病。本文综述了黄芩苷治疗炎症性肠病的

作用机制，以期为进一步开展相关研究提供参考。 

1  影响免疫细胞调节肠道炎症反应 

1.1  巨噬细胞 

巨噬细胞是先天免疫系统中重要的组成部分，

在正常情况下，当组织损伤后，体内巨噬细胞被激

活，释放出一系列可以抵抗感染、限制组织损伤、

促进伤口愈合的介质。但在易感性的个体中，肠道

免疫功能调节受损，巨噬细胞反应亢进，介质释放

失控，从而介导慢性复发性免疫激活和胃肠道病理

改变，如炎症性肠病[3]。炎症性肠病患者的肠道炎

症消退缺陷与单核–巨噬细胞分化改变之间存在

因果关系[4-5]。黄芩苷可抑制脂多糖诱导的巨噬细胞

极化为 M1 表型，同时诱导 M2 表型[6]，抑制巨噬

细胞分泌炎症介质，如肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、

白细胞介素-23（IL-23）、IFN 调节因子（IRF5）[7]，

降低结肠巨噬细胞游走抑制因子（MIF）的表达[8]，

从而达到抑制肠道炎症反应的目的。 

1.2  T 淋巴细胞 

T 细胞的主要作用为表达识别病原体相关分子

的抗原受体。在炎症性肠病患者肠道炎症细胞中，

CD 细胞通过产生促炎细胞因子在诱导和维持慢性

炎症中起核心作用。黄芩苷可上调溃疡性结肠炎患

者 CD1d+细胞比例，调节 CD4+T 细胞集落刺激因子

的表达，上调外周血中 CD4+、CD19+T 细胞，并且

体外刺激可上调溃疡性结肠炎患者外周血 CDl9+、

CD5+、CDld+ B 细胞的比例[9-10]。黄芩苷对 Th 细胞

的免疫活性和炎性细胞因子的产生具有很强的抑

制作用，具有抑制细胞因子风暴发展的潜力。在 T

辅助细胞中，以产生白细胞介素-17（IL-17）为特征

的 Th17 细胞有可能是慢性炎症性损伤的有效治疗

靶点[11]。实验表明黄芩苷能抑制 Th17 的功能，其

抗炎作用可能与调节 Th17 和 Treg 细胞之间的平衡

有关[12]。在小鼠实验中也观察到，黄芩苷可在体外

和葡聚糖硫酸钠诱导的结肠炎模型小鼠体内抑制

Th22 的分化和白细胞介素-22（IL-22）的表达[13]。 

2  调节免疫活性因子影响肠道免疫 

免疫活性因子是多种组织细胞合成和分泌的

小分子多肽或糖蛋白，可以介导细胞间的相互作

用，具有多种生物学功能。炎症性肠病患者免疫系

统被激活后，炎症细胞会浸润肠道黏膜，并进一步

产生可溶性炎症介质，所以影响免疫活性因子，调

整炎症反应是炎症性肠病患者治疗过程中不可或

缺的步骤。而黄芩苷对免疫活性因子的调整是多方

向、多靶点的。黄芩苷可以明显降低炎症性肠病患

者促炎细胞因子的水平[14-15]，抑制 TNF-α、IL-1、

IL-6、IL-8、IL-13、IL-33、γ 干扰素（IFN-γ）、环氧

化酶- 2（COX-2）的表达水平，促进抗炎细胞因子

释放，上调 IL-4、IL-5、IL-10、转化生长因子-β1

（TGF-β1）、精氨酸酶-1（Arg-1）和干扰素调节因子

4（IRF4）的水平[16-18]，从而达到抑制炎症、调节免

疫的作用。 

3  调控信号通路调节肠道免疫 

3.1  Toll 样受体/核转录因子 κB（TLR/NF-κB）信

号通路 

TLR/NF-κB 信号通路是与抗炎免疫机制密切

相关的信号通路，该通路的传导有两种途径，分别

为髓分化因子 88（MyD88）非赖途径和 MyD88 依

赖途径。炎症刺激可激活其通路并释放炎症因子。

有研究指出，黄芩碱消除结肠炎的机制是靶向抑制

TLR4/NF-κB 途径[13, 19-20]。TLR 家族中，除 TLR3

以外的 TLR 信号通路均依赖于 MyD88 激活 NF-κB

和丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）来控制炎症反应。

实验发现，黄芩苷可以降低结肠炎模型中 TLR/ 

MyD88 通路中过表达的 TLR2、TLR4 和 MyD88 

mRNA 的水平，提示黄芩苷能够通过调控 TLR/ 

MyD88 通路来抑制结肠的炎症反应[15, 21]。但 Feng

等[22]发现，黄芩苷干预的溃疡性结肠炎小鼠 MyD88

表达量的变化与 TLR4 和 NF-κB p65 的表达量不一

致，推测黄芩苷可能通过抑制 MyD88 非依赖性信

号通路，从而下调炎症因子水平。 

另外，在对黄芩苷与 NF-κB 信号进行检索时发

现，黄芩苷可以通过降低 p-NF-κB p65 的表达来抑

制 NF-κB 通路激活，提示黄芩苷可能抑制了 p-NF- 

κB/NF-κB，从而缓解溃疡性结肠炎的炎症反应[23]。

另一方面，有研究发现黄芩苷抑制了脂多糖刺激的

RAW264.7 巨噬细胞中的人核因子 κB 抑制蛋白

（IKB）/NF-κB 信号通路[24]，证实黄芩苷可通过调

控 IKB/NF-κB 通路抑制溃疡性结肠炎诱导的结肠

细胞凋亡。也有文献记载黄芩苷对 NF-κB 的调节存

在剂量相关性[25]，实验中观察发现随着浓度的提升

（20、40、80 mg/kg），黄芩苷对细胞模型的抗炎作



第 38 卷第 1 期  2023 年 1 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 38 No.1 January 2023 

 

·221· 

用增强[26]。 

3.2  磷脂酰肌酶 3-激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（Akt）

通路 

PI3K/Akt 通路在许多疾病中被广泛激活，其调

节的细胞过程包括存活、增殖、生长、代谢、血管

生成和转移。在黄芩苷治疗炎症性肠病模型大鼠的

实验中发现，黄芩苷可以降低 PI3K 和 Akt 蛋白的

磷酸化水平，抑制肠道免疫反应，减少肠上皮细胞

凋亡，这为黄芩苷治疗炎症性肠病患者肠道炎症提

供了一定的依据[17]。Zhu 等[27]在实验中发现黄芩苷

可以通过降低脂多糖诱导的 HT-29 通路，从而阻断

PI3K/Akt 信号通路导致细胞凋亡，提示黄芩苷可通

过抑制 PI3K/Akt 信号通路成为炎症性肠病的治疗

药物。 

3.3  酪氨酸蛋白激酶（JAK）/信号转导和转录激活

因子（STAT）通路 

JAK/STAT 通路是介导各种细胞外细胞因子反

应的核心，该通路参与调节细胞因子在细胞形成和

分化、胚胎发育和免疫功能中的生物学作用。研究

发现，JAK/STAT 通路在炎症性肠病的发病过程中

有重要作用[28]。Liu 等[29]在 Meta 分析中提示 STAT4 

rs7574865 多态性可能在炎症性肠病易感性中发挥

作用。Lin 等[30]研究揭示了 STAT6 在破坏上皮紧密

连接完整性和结肠炎发展方面的直接作用。黄芩苷

通过下调 IL-23R 和 JAK2，抑制 STAT3 的磷酸化，

上调 Smad 的磷酸化，抑制了 STAT4 因子活性，调

节 p-STAT6/STAT6 及相关细胞因子[31]，从而减轻肠

道炎症反应。 

3.4  TGF-β/Smad 通路 

TGF-β1 主要在内皮细胞、造血细胞和结缔组织

细胞中激活下游介质 Smad 家族从而发挥生物学效

应[32]。研究表明 TGF-β1/Smad 通路的失调是组织纤

维化的主要致病机制[14]。研究发现，黄芩苷可以上

调 TGF-β 基因表达[15, 17, 33]。但 Latella 等[34]指出，

在应用黄芩苷治疗三硝基苯磺酸诱导的肠纤维化

大鼠模型中，胶原Ⅰ～Ⅲ、α-平滑肌肌动蛋白（α-

SMA）、结缔组织生长因子（CTGF）、TGF-β1、Smad3

的表达均受到抑制，提示黄芩提取物可能是通过抑

制 TGF-β1/Smad 信号通路来改善大鼠的肠纤维化。 

4  多靶点多角度影响肠道屏障 

肠道屏障是由机械屏障、生物屏障、化学屏障

和免疫屏障共同组成的，其功能的正常发挥有利于

保护身体免受有害物质的侵害。炎症性肠病患者肠

道中存在的细胞因子会破坏肠道屏障，进而导致多

种病理改变，包括黏膜脆性、组织抵抗力降低和副

细胞通透性增加[35-36]。而这些缺陷会破坏免疫系统

功能，导致组织损伤[37]。肠道机械屏障又被称为物

理屏障，主要由肠上皮细胞及其紧密连接等组成。

Shen 等[38]发现，黄芩苷可减轻肠道炎症对于紧密连

接蛋白表达的抑制，调节肠道通透性，从而保护结

肠黏膜屏障。肠道的生物屏障由大量的肠道共生菌

组成，在抵御病原菌入侵方面有重要作用[39]。黄芩

苷主要通过促进短链脂肪酸的产生来维持肠道微

生态系统的平衡并减轻肠道屏障损伤[40]。免疫屏障

方面，黄芩苷能通过调节异常自噬，干扰肠道急性

移植物抗宿主病，抑制 miR-191a 的表达，增加 ZO-

1 mRNA 和蛋白质水平，起到保护小肠黏膜免疫屏

障的作用[41-42]。 

5  结语 

目前研究认为免疫反应是炎症性肠病发病的

核心环节，具有高度调节性、细胞因子网络联通性。

黄芩苷治疗炎症性肠病的机制是通过多种环节、多

条通路、多个靶点共同作用来实现的，但目前对于

黄芩苷治疗炎症性肠病的研究大多停留在抗病毒

或抗炎活性的单方面研究，需要更多关于黄芩苷影

响炎症性肠病引起的炎症风暴的研究。另外当前研

究大多依赖动物模型和体外实验，需要更多临床实

验来明确黄芩苷对于炎症性肠病患者的影响。相信

随着临床转化，黄芩苷治疗炎症性肠病会有新的发

展空间。 
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