
第 40 卷第 5 期  2025 年 5 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 40 No.5 May 2025 

  

·1303· 

• 综述 • 

白藜芦醇治疗溃疡性结肠炎的药理作用和临床研究进展 

陈  诺 1, 2，易飞扬 1，李振宇 2，张  乐 2，吴至久 1，唐学贵 3*  

1. 川北医学院附属医院，四川 南充  637000 

2. 四川大学华西医院金堂医院，四川 成都  610400 

3. 成都中医药大学附属医院，四川 成都  610040 

摘  要：溃疡性结肠炎是一种慢性非特异性炎症性疾病，药物治疗主要以达到临床缓解、改善患者生存质量为主，但这类药

物的长期使用可能会引起耐药性和不良反应的问题。白藜芦醇是一种多酚类化合物，可以通过调节免疫细胞平衡、调节炎症

信号通路、抑制肠道氧化应激、调节肠道微生物、保护肠黏膜屏障多种途径缓解溃疡性结肠炎的进展，且临床试验表明补充

白藜芦醇可以缓解溃疡性结肠炎患者的症状。总结了白藜芦醇抗溃疡性结肠炎的药理作用和临床研究的研究进展，以期为白

藜芦醇治疗溃疡性结肠炎提供理论依据。 
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Abstract: Ulcerative colitis is a chronic non-specific inflammatory disease, and drug treatment is mainly aimed at achieving clinical 

remission and improving patients' quality of life. However, long-term use of drugs may cause drug resistance and adverse reactions. 

Resveratrol is a polyphenolic compound that can alleviate the progression of ulcerative colitis by regulating immune cell balance, 

modulating inflammatory signaling pathways, inhibiting intestinal oxidative stress, regulating intestinal microbiota, and protecting the 

intestinal mucosal barrier. Clinical trials have shown that supplementing with resveratrol can alleviate symptoms in patients with 

ulcerative colitis. This article summarizes the pharmacological effects and clinical research progress of resveratrol in treatment of 

ulcerative colitis, in order to provide theoretical basis for the treatment of ulcerative colitis with resveratrol. 
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溃疡性结肠炎是一种慢性非特异性炎症性疾

病，以直肠、结肠黏膜和黏膜下炎症病变为特征，

主要临床表现为腹痛、腹泻、黏液脓血便[1]。溃疡

性结肠炎发病机制尚不明确，但与环境因素、遗传
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因素、免疫耐受、肠道微生物失调等密切相关[2]。

溃疡性结肠炎的药物治疗主要以达到临床缓解、改

善患者生存质量为主。氨基水杨酸类药物是治疗溃

疡性结肠炎的基础性药物，其他还包括免疫抑制
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剂、类固醇类药物、生物制剂等，但这类药物的长

期使用可能会引起耐药性和不良反应的问题[3]。因

此，亟需更安全有效的治疗方式。日常食物中存在

着多种天然化合物，如 β-胡萝卜素、花青素等，过

去的研究表明这些天然膳食化合物可以延缓溃疡

性结肠炎的进展[4-5]，因此通过补充这些膳食化合物

或可作为防治溃疡性结肠炎的一种行之有效的策

略。白藜芦醇是一种多酚类化合物，广泛存在于葡

萄、花生、山楂、桑葚、虎杖中。目前的临床前研

究表明，膳食化合物白藜芦醇可以通过调节免疫细

胞平衡、调节炎症信号通路、抑制肠道氧化应激、

调节肠道微生物、保护肠黏膜屏障多种途径缓解溃

疡性结肠炎的进展，且临床试验表明补充白藜芦醇

可以缓解溃疡性结肠炎患者的症状。因此，本文总

结了白藜芦醇抗溃疡性结肠炎的药理作用和临床

研究的研究进展，以期为白藜芦醇治疗溃疡性结肠

炎提供理论依据。 

1  药理作用 

白藜芦醇作为一种多酚类膳食化合物，其抗

炎、抗氧化等药理学活性已被证实[6]。通过在葡聚

糖硫酸钠（DSS）小鼠的饮食中添加白藜芦醇，可

以降低炎症因子的表达，减轻小鼠的体质量减轻、

腹泻、直肠出血等临床症状[7]，表明白藜芦醇可作

为一种膳食化合物抑制溃疡性结肠炎的进展。 

1.1  调节免疫细胞平衡 

在溃疡性结肠炎的进展中，常常伴随着促炎性

Th17 和 Th1 细胞的过度积累和 Treg 细胞的不足，

引起了肠道先天免疫细胞对外界刺激的持续超敏

反应，导致肠道的过度持续免疫反应，因此通过调

节肠道中的炎症细胞可以减轻肠道炎症反应，缓解

溃疡性结肠炎的进展[8-9]。Alrafas 等[10]发现白藜芦

醇可以降低结肠炎小鼠模型和溃疡性结肠炎患者

群体中的 miR-31 水平，通过抑制 miR-31 靶向叉头

框蛋白 P3（FOXP3）介导的 T 细胞分化，减少 Th17

和 Th1 细胞的诱导，同时增加 CD4+FOXP3+调节性

T 细胞（Tregs）和产生 IL-10 的 CD4+ T 细胞，减轻

肠道炎症反应。Yao 等[11]使用 50、100 mg/kg 白藜

芦醇处理 DSS 小鼠，结果白藜芦醇 50 mg/kg 可以

降低 Th17 细胞数量，而 100 mg/kg 在降低 Th17 细

胞数量的同时提高了 Treg 细胞的数量，从而调节

Treg/Th17 平衡，降低人转化生长因子-β1（TGF-

β1）、白细胞介素（IL）-6 和 IL-17 水平，提高 IL-

10 的水平，缓解肠道炎症；进一步研究发现，白藜

芦醇的调节 Treg/Th17 平衡通过抑制缺氧哺乳动物

雷帕霉素靶蛋白（mTOR）-低氧诱导因子-1α（HIF-

1α） -Th17、 IL-6-信号转导和转录激活因子 3

（STAT3）-HIF-1α-Th17 途径实现。 

1.2  调节炎症信号通路 

核因子红细胞 2 相关因子 2（Nrf2）是溃疡性

结肠炎发展中重要的转录因子，通过调节肠道氧化

应激、保护肠道黏膜、调节肠道免疫等方式限制溃

疡性结肠炎的进展[12]。Yu 等[13]通过网络药理学发

现 Nrf2 是白藜芦醇缓解溃疡性结肠炎炎症反应和

氧化损伤的关键靶点，白藜芦醇可以提高 DSS 小鼠

体内的 Nrf2 和血红素加氧酶-1（HO-1）水平，激活

Nrf2/HO-1 信号通路，减轻 DSS 小鼠的肠道症状，

降低炎症因子肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、IL-1β、IL-

6 的表达，并通过提高紧密连接蛋白 occludin、ZO-

1 的表达恢复肠黏膜的完整性。沉默信息调节因子

1（Sirt1）作为一种去乙酰化酶，可以直接乙酰化

Nrf2，从而调节细胞氧化应激反应[14]。宁佳佳等[15]

发现白藜芦醇可靶向溃疡性结肠炎中的 Sirt1/Nrf2

信号通路，使用白藜芦醇干预 HT-29 细胞，并检测

其氧化应激（MDA、GSH）、炎症因子（TNF-α、IL-

6）、铁死亡相关指标（细胞总铁离子、GPX4、

ACSL4）和 Sirt1、Nrf2 表达，结果表明白藜芦醇可

激活 Sirt1/Nrf2 信号通路，进而抑制 HT-29 细胞铁

死亡和减轻炎症反应。此外，Sirt1 还可以通过激活

mTOR 通路，调节细胞自噬，参与细胞增殖、衰老

和凋亡等生物学过程[16]。在何昭璇等[17]研究中，白

藜芦醇可以提高 DSS 小鼠中 Sirt1 蛋白的表达，激

活 Sirt1/mTOR 信号通路，从而抑制小鼠结肠组织

的自噬，减少炎症因子 TNF-α、IL-1β、IL-6 的表达，

减轻结肠黏膜损伤。类似的，在 Zhang 等[18]也发现

白藜芦醇（80 mg/kg）可降低结肠组织中 Atg12、

Beclin-1 和 LC3II 的表达，并促进 mTOR 和 Sirt1 的

磷酸化，通过减少自噬和促进 Sirt1/mTOR 信号传

导降低 DSS 小鼠促炎细胞因子 TNF-α、IL-6 表达，

缓解其临床症状[18]。 

磷脂酰肌醇 3-激酶（PI3K）作为一种脂质激酶，

通过激活下游蛋白激酶 B（Akt）参与溃疡性结肠炎

的发病[19]。Zhu 等[20]利用 TCMSP 数据库、STRING

网站、Cytoscape 软件分析发现白藜芦醇可能通过调

节 PI3K/Akt/VEGFA 通路影响溃疡性结肠炎，在随

后的 DSS 小鼠模型中，发现白藜芦醇可以抑制

PI3K/Akt 通路的激活，并降低了 VEGFA 基因的表
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达，从而降低 IL-6、IL-8、IL-1β 和 TNF-α，提高 IL-

10 等炎症因子的表达，并改善小鼠肠道菌群的结

构，缓解其疾病活动度和肠道病理改变。 

Wnt/β-catenin 信号通路作为调控细胞生长发

育、增殖和组织修复的关键通路，可通过调节肠上

皮细胞增殖、维持肠道免疫干预溃疡性结肠炎的进

展[21]。刘鑫等[22]发现白藜芦醇可显著降低 β-catenin

和 Cyclin D1 蛋白的表达，而在 HT-116 细胞中，白

藜芦醇在抑制 β-catenin 和 Cyclin D1 表达的同时下

调其下游信号 LRP-6、FZD3 和 c-Myc 的表达，通

过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路来减轻炎症引起的

肠道症状和结肠病理损伤。 

Toll 样受体（TLR）家族是一类模式识别受体，

通过激活下游包括 NF-κB 在内的多种信号，调节炎

症因子的基因转录[23]。刘景鸿等[24]发现白藜芦醇可

降低 TNBS 小鼠 TLR4、NF-κB 的表达，抑制

TLR4/NF-κB 信号转导，降低促炎因子 TNF-α、IL-

1β、IL-6 的表达，缓解小鼠的肠道炎症表现。这与

何昭璇等[17]研究一致。 

1.3  抑制肠道氧化应激 

当肠道内活性氧（ROS）过度积累，会诱导脂

质过氧化导致丙二醛（MDA）、一氧化氮（NO）等

氧化物过表达，同时内源性抗氧化物如谷胱甘肽

（GSH）、超氧化物歧化酶（SOD）等抗氧化物活性

降低，由此引起肠道过度的氧化应激损伤和炎症反

应[25]。Yao 等[26]发现白藜芦醇可以降低 DSS 小鼠中

髓过氧化物酶（MPO）、MDA 水平，增加抗氧化物

SOD、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）的水平，减

轻肠道氧化损伤。马升高等 [27]也发现 50～100 

mg/kg 白藜芦醇可以剂量相关上调结肠黏膜 GSH、

SOD 水平，下调 MDA、ROS 水平，从而降低黏膜

氧化应激。结果表明白藜芦醇可抑制肠道氧化应激

缓解溃疡性结肠炎的进展，但具体机制尚不清楚。 

1.4  调节肠道微生物 

人体含有成千上万的肠道微生物群，它们构成

的肠黏膜生物屏障可以抵抗外来刺激的损害，对于

肠道内稳态的维持具有重要意义[28]。某些肠道有益

微生物及其代谢产物可以通过调节肠道炎症限制

溃疡性结肠炎的进展[29]，而一些肠道微生物如肠球

菌在一定的条件下会导致疾病的进展[30]。随着溃疡

性结肠炎的发病，宿主肠道内环境的改变，肠道微

生物组发生定性和定量的变化，有益菌减少，有害

菌增多[31]。因此，需要通过调节肠道微生物的平衡

来治疗溃疡性结肠炎。Yu 等[32]使用白藜芦醇干预

DSS 小鼠，发现白藜芦醇组小鼠的 Shannon 和

Chao1 指数均高于对照组，肠道菌群稀释曲线更平

坦，表明白藜芦醇可以增加小鼠肠道菌群的多样

性、同质性和相对丰度，从而抑制小鼠肠道炎症。 

1.5  保护肠黏膜屏障 

溃疡性结肠炎进程中的一个关键病理事件是

肠黏膜屏障的破坏，肠黏膜屏障由细胞和细胞外成

分组成，其中由上皮细胞、上皮细胞间紧密连接蛋

白构成的肠黏膜机械屏障可以抵御外界刺激，避免

黏膜的过度免疫反应[33]，白藜芦醇可通过几种机制

促进肠道紧密连接蛋白的表达，保护肠黏膜屏障。

Pan 等[34]进行了相关研究，发现白藜芦醇通过提高

LC3B 和 Beclin-1 水平以及自噬体数量增强肠上皮

细胞的自噬，从而增加紧密连接蛋白 occludin 和

ZO-1 表达，降低 TNF-α、IL-1β、IL-6 的表达，缓

解 DSS 小鼠的肠道黏膜损伤。Luo 等[35]也进行了类

似的研究，发现白藜芦醇可以增加脂多糖诱导的

HT-29 细胞中紧密连接蛋白 occludin、ZO-1 和

claudin-1 的表达，降低炎性细胞因子 TNF-α、IL-6

的表达，这种作用通过减弱 Notch1 通路的信号转

导而实现。此外，韦镔倩等[36]使用白藜芦醇和 5-氨

基水杨酸联合干预 HT-29 细胞，发现它们也通过抑

制 Notch1 通路活性提高 HT-29 细胞内 occludin、

ZO-1 和 claudin-1 的表达，恢复细胞间的紧密连接。 

2  临床研究 

多项临床试验表明，补充白藜芦醇可以缓解溃

疡性结肠炎患者症状，改善患者的生活质量。Doğan

等[37]进行了 1 项多中心随机对照试验，共纳入了 48

例患者，分为地中海饮食（MD）组、MD＋姜黄素

（1 600 mg）组、MD＋白藜芦醇（500 mg）组，经

过为期 8 周的干预，结果显示，3 组患者的腰围、

臀围、肠道蠕动得到明显改善，血沉、C 反应蛋白、

中性粒细胞等相关实验室指标明显下降，临床症状

和生活质量得到改善。在 1 项随机双盲对照试验中，

56 名活动性轻至中度溃疡性结肠炎患者随机接受

了白藜芦醇（500 mg/d）和安慰剂，经过 6 周的干

预，接受白藜芦醇处理患者的 SOD 和总抗氧化能

力提升，血清 MDA 下降，而简单临床结肠炎活动

指数问卷（SCCAIQ）、炎症性肠病问卷-9（IBDQ-

9）结果提示患者的疾病活动度和生活质量得到改

善[38]。同样，在另 1 项临床试验中，50 名溃疡性结

肠炎患者接受了白藜芦醇（500 mg/d）和安慰剂处
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理，经过 6 周的干预，接受白藜芦醇处理患者的血

浆 TNF-α 和血清 C 反应蛋白水平明显下降，外周

血单个核细胞（PBMC）中的 NF-κB p65 水平通过

缓解肠道炎症改善溃疡性结肠炎患者的疾病活动

度和生活质量[39]。此外，李明志等[40]对 112 例接受

单纯美沙拉嗪或白藜芦醇联合美沙拉嗪治疗的患

者进行了回顾性分析，发现白藜芦醇补充可以显著

提高美沙拉嗪的总有效率，降低改良 Mayo 评分、

Baron 内镜评分和 DAI 评分，改善患者的生活质量，

并降低患者血清 TNF-α、IL-6、C 反应蛋白、红细

胞沉降率。这些证据表明白藜芦醇对于溃疡性结肠

炎患者具有确切的临床疗效。 

3  结语和展望 

膳食化合物白藜芦醇作为一种天然产物，可以

通过调节肠道 Treg/Th17 细胞平衡，激活 Nrf2/HO-

1、Sirt1/Nrf2、Sirt1/mTOR，抑制 PI3K/Akt、Wnt/β-

catenin、TLR4/NF-κB 信号通路等方式减轻肠道炎

症，通过维持肠道氧化物和抗氧化物的平衡调节肠

道氧化应激，通过增加肠道菌群的多样性、同质性

和相对丰度调节肠道微生物平衡，并通过提高

occludin、ZO-1 和 claudin-1 等紧密连接蛋白的表达

保护肠黏膜屏障，从而缓解溃疡性结肠炎的进展。

此外，现有的临床研究表明，补充白藜芦醇对溃疡

性结肠炎患者具有明显的治疗效果。然而，将白藜

芦醇作为防治溃疡性结肠炎的潜在候选药物仍面

临若干挑战。首先，作为一种膳食化合物，白藜芦

醇在日常饮食中的含量相对较低，尚不明确通过常

规食物摄入的白藜芦醇是否能够达到治疗溃疡性

结肠炎所需的有效剂量；其次，目前的相关临床研

究样本量普遍较小，缺乏大规模、系统性的证据，

且未能明确白藜芦醇治疗溃疡性结肠炎的有效剂

量，同时对其安全性也未进行充分评估。因此，未

来需要对白藜芦醇在溃疡性结肠炎患者体内的药

动学、毒理学进行大样本、系统性的深入研究，以

确定其有效剂量，从而推动将这一膳食化合物开发

为治疗溃疡性结肠炎的潜在药物。 
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