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槲皮素防治高尿酸血症的药理作用研究进展 
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摘  要：高尿酸血症是造成痛风关节炎的独立危险因素。临床治疗高尿酸血症主要是降酸剂，但长期使用具有一些严重的不

良反应。槲皮素属于黄酮醇类化合物，具有多种药理作用，可通过降低尿酸产生、促进尿酸盐排泄、减轻炎症反应、降低氧

化应激反应、调控肠道菌群、降低肾脏损伤发挥防治高尿酸血症的作用。总结了槲皮素防治高尿酸血症的药理作用研究进

展，为槲皮素的临床应用提供依据。 
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Research progress on pharmacological effects of quercetin in preventing and 

treating hyperuricemia 
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Abstract: Hyperuricemia is an independent risk factor for gouty arthritis. The main clinical treatment for hyperuricemia is acid 

lowering agents, but long-term use has some serious adverse reactions. Quercetin belongs to flavonol compounds and has various 

pharmacological effects. Quercetin can prevent and treat hyperuricemia by reducing uric acid production, promoting urate excretion, 

alleviating inflammatory reactions, reducing oxidative stress reactions, regulating gut microbiota, and reducing kidney damage. This 

article summarizes the research progress on pharmacological effects of quercetin in preventing and treating hyperuricemia, providing 

support for the clinical application of quercetin. 
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高尿酸血症是由于肾脏中尿酸排泄量降低或

尿酸产生过多引起，是造成痛风关节炎的独立危险

因素，显著增加肾脏、神经、心脑血管等相关疾病

的发病风险[1]。临床治疗高尿酸血症主要是降酸剂，

常用药物包括别嘌醇、苯溴马隆、秋水仙碱等，但

长期使用具有一些严重的不良反应[2]。槲皮素广泛

存在于多种植物的茎皮、种子、果实中，属于黄酮

醇类化合物。现代药理研究表明，槲皮素具有抗炎、

抗氧化、止咳平喘、祛痰、调血脂、降血压、扩张

动脉血管、抗血小板聚集、促进血流灌注、抗高尿

酸血症等多种药理作用，临床可用于多种心脑血管

疾病、呼吸道疾病的治疗[3]。Nutmakul[4]将槲皮素作

为膳食补充剂用于高尿酸血症和痛风性关节炎，对

作用机制进行探讨，更多地从疾病病理角度去阐述

了槲皮素可能的作用机制。槲皮素可通过降低尿酸

产生、促进尿酸盐排泄、减轻炎症反应、降低氧化

应激反应、调控肠道菌群、降低肾脏损伤发挥防治

高尿酸血症的作用。本文总结了槲皮素防治高尿酸

血症的药理作用研究进展，为槲皮素的临床应用提

供依据。 

1  降低尿酸产生 

尿酸盐是嘌呤代谢途径的最终产物，磷酸腺苷

（AMP）通过腺苷脱氨酶（ADA）、磷酸腺苷脱氨酶

（AMPD）两种不同的方式促使肌苷的形成，肌苷 
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通过嘌呤核苷磷酸化酶进一步转化为次黄嘌呤，次

黄嘌呤转化为黄嘌呤，黄嘌呤通过黄嘌呤氧化还原

酶（XOD）进一步转化为尿酸盐，XOD 是嘌呤代谢

和尿酸盐产生的关键酶[5]。 

Zhang 等[6]研究证实 1.5～4.5 mmol/L 槲皮素呈

剂量相关性降低尿酸的生成，其机制为插入XOD活

性腔中，形成复合物，继而显著抑制 XOD 活性，

发挥显著抗尿酸作用。Li 等[7]发现 100 mg/kg 槲皮

素可显著降低高尿酸血症小鼠血尿酸、丙二醛

（MDA）的水平，改善超氧化物歧化酶（SOD）、谷

胱甘肽（GSH）的活性，通过与活性位点结合后抑

制 XOD 的水平，显著降低肾动脉血管中血尿酸的

重吸收。Tumova 等[8]使用尿酸干预人脐静脉内皮细

胞，促使细胞中 ADA、嘌呤核苷磷酸化酶（PNP）

和黄嘌呤氧化还原酶（XOR）活性明显升高，使用

300 μmol/L 槲皮素可抑制 ADA、PNP、XOR 的活

性，继而显著降低细胞中尿酸水平。Huang 等[9]研

究证实，200 mg/kg 槲皮素可通过抑制 XO 在体内

的表达以显著降低高尿酸血症小鼠血清尿酸水平，

在体外无降尿酸作用。姚芳芳等 [10]使用 2.5～50 

mg/kg 槲皮素治疗高尿酸血症大鼠，10、20 mg/kg

槲皮素降低大鼠尿酸水平作用最明显，该剂量下能

显著降低血清和肝组织匀浆中 ADA、XOD 的水平，

表明槲皮素可通过降低 ADA、XOD 水平以降低尿

酸的分泌。有研究结果显示，槲皮素的抑制作用低

于别嘌呤醇，从洋葱固体废物中分离出的槲皮素的

IC50 值为（10.50±0.06）μg/mL，而别嘌呤醇的 IC50

值为（6.50±0.05）μg/mL[11]。 

2  促进尿酸盐排泄 

肾有机离子转运蛋白（OAT）和尿调节蛋白

（UMOD）在肾尿酸盐排泄和功能中起重要作用，肾

OAT1、OAT3、尿酸转运蛋白（UAT）、葡萄糖转运

蛋白 9（GLUT9）和 RST 的失调可能增加尿酸盐重

吸收和尿酸盐沉积[12]。 

Hu 等[13]使用槲皮素治疗链脲佐菌素诱导的高

尿酸血症大鼠，结果显示，25、50、100 mg/kg 檞皮

素能增加大鼠的体质量和降低尿液中葡萄糖、蛋白

质的水平，降低血清中尿素氮（BUN）、肌酐（Scr）

的水平，上调肾组织中 OAT、UAT 基因和蛋白的水

平，下调 GLUT9、RST 基因和蛋白的水平，通过调

节肾转运蛋白的水平以促进尿酸排泄。Hu 等[14]使

用 25、50、100 mg/kg 槲皮素能显著降低高尿酸血

症小鼠血清尿酸、尿酸盐和肌酐排泄量、尿酸排泄

分数，改善小鼠肾 UAT、GLUT9、OAT1 和有机阳

离子/肉碱转运蛋白（mOCT1、mOCT2、mOCTN1

和 mOCTN2）的 mRNA 和蛋白的表达，结果证实

槲皮素可通过阻止尿调节蛋白（UMOD）的表达以

促进尿酸排泄，发挥肾保护作用。Wang 等[15]使用

槲皮素治疗镉诱导的高尿酸血症大鼠，50、100 

mg/kg 槲皮素能可提高大鼠的体质量和肾质量，降

低尿 N- 乙酰 -β-D- 氨基葡萄糖苷酶 / 尿肌酐

（NAG/Cr）活性和尿视黄醇结合蛋白（RBP）、β2 微

球蛋白（β2-MG）的水平，减轻肾小管肾脂沉积，

降低肾组织中 XOR 的活性，调控肾组织中转运相

关蛋白的表达，通过激活 AMP 依赖的蛋白激酶-过

氧化物酶体增殖物激活受体α/过氧化物酶体增殖物

激活受体 γ 辅激活子 1β（AMPK-PPARα/PGC-1β）

信号通路以降低肾脂质的积累，降低肾毒性。 

3  减轻炎症反应 

3.1  抑制炎症因子的分泌 

高尿酸血症可引起机体发生轻度炎症反应，大

量炎症因子参与炎症反应进程能造成肾组织损伤，

通过阻断或抑制炎症因子的分泌对缓解高尿酸血

症病情具有积极意义[16]。 

1 项槲皮素治疗高尿酸血症小鼠的实验中，100 

mg/kg 槲皮素可显著降低小鼠血清中 IL-1β、TNF-

α、IL-6 和单核细胞趋化蛋白 1（MCP-1）的水平，

进一步减轻肾小管肿大、萎缩、色素沉着、间质结

缔组织增生，也证实了槲皮素的抗炎活性[7]。张晨

宇[17]研究表明，400 mg/kg 槲皮素能降低高尿酸血

症小鼠血清中 IL-1β、1L-6、TNF-α 的水平，继而降

低肾小球中大量炎症细胞浸润和病理改变，体现了

槲皮素的抗炎活性。1 项槲皮素用于高尿酸血症肾

损伤大鼠的实验中，150 mg/kg 槲皮素能显著降低

血浆、肾脏组织中 TNF-α、IL-6 的水平，显著降低

尿酸盐在肾组织上沉积，延缓肾小球基底膜增厚，

结果证实槲皮素可通过降低炎症反应以减轻肾组

织的炎性损伤[18]。 

3.2  抑制 NOD 样受体蛋白 3（NLRP3）炎症小体

激活 

NLRP3 炎症小体激活可促进 IL-1β、IL-18 的成

熟和分泌，引发进一步的促炎反应，参与高尿酸血

症的发生、发展[19]。Hu 等[13]研究证实，25、50、

100 mg/kg 槲皮素可阻断高尿酸血症大鼠 NLRP3 炎

症小体的激活，进而降低血清和肾组织中 IL-1β、

IL-18 的水平，显著降低血清 Scr、BUN 的水平，提
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示槲皮素可显著降低肾功能炎性损伤。 

4  降低氧化应激反应 

氧化应激是高尿酸血症的早期事件之一，由活

性氧（ROS）和促炎细胞因子触发，在嘌呤代谢途

径过程中，XO 可将次黄嘌呤氧化成黄嘌呤，并进

一步氧化为尿酸，促使 H2O2和超氧自由基分泌，在

铁的存在下将超氧自由基转化为羟基自由基，进一

步产生 ROS，加剧局部氧化应激损伤[20]。彭艳等[18]

研究结果表明，150 mg/kg 槲皮素能降低高尿酸血

症肾损伤大鼠的肾组织中尿酸盐结晶的含量，减轻

系膜细胞增生，主要通过降低血浆、肾脏组织中

MDA 和提高 SOD 的水平发挥抗氧化作用。姚芳芳

等[21]研究证实，10 mg/kg 檞皮素有助于降低高尿酸

血症大鼠血尿酸，提高血清和肝组织中 SOD、总抗

氧化能力（T-AOC）的水平，降低 MDA 的水平，

结果证实了槲皮素的抗氧化活性。 

5  调控肠道菌群 

高尿酸血症患者机体肠道菌群与正常人肠道

菌群存在明显差异，肠道菌群失衡是导致高尿酸血

症的重要原因[22]。研究显示，400 mg/kg 槲皮素可

减轻 ig 腺嘌呤联合乙胺丁醇诱导的高尿酸血症小

鼠肾组织的病理损伤，显著降低小鼠硬壁菌门、变

形菌门肠道菌群丰度，尤其是降低 Flexispira 属的

水平，改变肠道菌群的多样性[17]。 

6  降低肾脏损伤 

肾组织是尿酸代谢的重要部位，大量的尿酸盐

聚集可加重肾组织损伤，引起肾功能降低[23]。1 项

槲皮素治疗高尿酸血症小鼠的研究证实，400 mg/kg

槲皮素可显著降低小鼠尿酸的水平，有助于降低肾

小管病理损伤[17]。彭艳等[18]使用槲皮素治疗氧嗪酸

诱导的高尿酸血症肾损伤大鼠，150 mg/kg 槲皮素

能降低尿酸和尿蛋白、血尿素氮、血肌酐的水平，

降低大鼠肾脏组织尿酸盐结晶的含量，结果证实槲

皮素可通过降低尿酸以对肾损伤发挥保护作用。 

7  结语 

槲皮素可通过降低尿酸产生，促进尿酸盐排

泄，减轻炎症反应，降低氧化应激反应，调控肠道

菌群，降低肾脏损伤，发挥防治高尿酸血症的作用。

目前槲皮素用于高尿酸血症的研究以动物实验为

主，用于临床试验的研究较少，在人体的作用机制

还需进一步研究探讨。槲皮素几乎不溶于水，如何

提高药物的生物利用度为该药的制药提出更高的

要求。目前虽有含槲皮素的相关保健品上市，但尚

缺乏槲皮素相关的药物制剂，还需加快槲皮素药物

制剂的研发，为早日开展临床药物试验奠定基础。 
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