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摘  要：阿魏酸是广泛存在于植物中的一种功能性酚酸，也是当归、升麻、川芎等常用中药的主要活性成分。它具有很强的

抗氧化和抗炎活性，能有效提高血流量、抑制血小板聚集、降低血脂水平、抑制血栓形成，可用于心血管疾病的治疗。通过

查阅整理文献，对阿魏酸药动学研究进行综述，包括阿魏酸作为咖啡酸代谢物的药动学研究、阿魏酸的吸收动力学研究、阿

魏酸的代谢和排泄研究、以及阿魏酸临床用药安全性研究，为临床合理应用及给药方案的确定提供科学依据。 
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Abstract: Ferulic acid is a functional phenolic acid widely found in plants and also the major active component in Angelicae Sinensis 
Radix, Cimicifugae Rhizoma, and Chuanxiong Rhizoma. Ferulic acid presents the strong anti-oxidant activity and anti-inflammatory 
activity can significantly improve the blood fluidity and reduce the serum lipids, inhibit the platelet aggregation, and thrombus 
formation, and is effective for the treatment of cardiovascular diseases. In this paper, large number of literatures were consulted and the 
pharmacokinetic study on ferulic acid was reviewed to provide the scientific support for the clinical medication of ferulic acid. This 
paper was processed in four main parts, including the pharmacokinetic study on ferulic acid as the metabolite of caffeic acid, the 
absorption research on ferulic acid, the metabolism and excretion of ferulic acid, and safety study on ferulic acid in clinic. 
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阿魏酸（ferulic acid）是普遍存在于植物中的

一种功能性酚酸类成分，与多糖和木质素交联构成

植物细胞壁的一部分，是洋蓟、茄子、玉米等食物

中含量最多的酚酸之一，也是当归、升麻、川芎等

常用中药的有效成分之一[1-2]。阿魏酸在化学结构上

是咖啡酸 3 位的酚羟基甲氧基化产物，具有很强的

抗氧化活性，能够清除体内多种自由基，包括过氧

化氢、超氧自由基、羟自由基、过氧化亚硝基等[3]。

其对心血管系统、神经系统、肾脏等都有很强的保

护作用，临床上可用于治疗呼吸系统、心血管以及

泌尿系统等疾病[4]。从药理作用机制的研究发现，

阿魏酸可以明显抑制肿瘤坏死因子-α（TNF-α）和

白细胞介素 1β（IL-1β）等炎症因子的升高，从而

保护缺血区域神经元的基本结构和功能[5]。阿魏酸

还可以降低高胆固醇导致的动脉粥样硬化面积，使

缺血及再灌注状态下心脏顺应性及射血功能得到良 
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好的保护[5-6]。阿魏酸还可通过调节神经传递的单胺

能系统、氧化/抗氧化防御系统和炎症凋亡信号通

路，以改善利血平诱导的神经疼痛和类似抑郁的异

常行为[7]。作为一种广泛存在且具有强大机体保护

作用的活性分子，阿魏酸的药动学研究也受到了较

大的关注。本文通过对阿魏酸在体内的药动学相关

研究进行综述，为临床合理应用及给药方案的确定

提供科学依据。 
1  作为咖啡酸代谢物的药动学研究 

阿魏酸学名为 4-羟基-3-甲氧基肉桂酸，是肉桂

酸的衍生物之一，它可由咖啡酸或绿原酸等酚酸类

化合物衍生而来。Omar 和 Wang 等[8-9]的研究均表

明咖啡酸作用于体内后，可通过儿茶酚氧位甲基转

移酶（COMT）代谢途径代谢为阿魏酸，所以有必

要考察阿魏酸作为代谢产物的药动学特性。咖啡酸

是 COMT 的作用底物，可以有效抑制左旋多巴

（L-Dopa）与脱羧酶抑制剂联合用药治疗帕金森病

（Parkinson’s disease）时体内产生的多巴胺吸收的波

动情况[10]。 
Wang 等 [9]研究通过单独给兔注射 5 mg/kg 

L-Dopa 或 1.25 mg/kg 卡比多巴、或与 3 个剂量（2.5、
5、10 mg/kg）的咖啡酸联合用药，以及单独给予 5 
mg/kg 咖啡酸，研究兔体内咖啡酸及其代谢产物阿

魏酸的药动学行为与左旋多巴药动学特征的关系。

结果表明咖啡酸及阿魏酸的药代参数不会因为

L-Dopa 的干预而改变。其中给予 2.5、5、10 mg/kg
咖啡酸后，阿魏酸的最大血药浓度（Cmax）分别为

（0.35±0.11）、（0.68±0.33）、（1.44±0.47）μg/mL，血

药浓度–时间曲线下面积（AUC0→T ）分别为

（ 18.68±8.47）、（ 39.39±12.63）、（ 88.72±41.45）
(μg·min)/mL。随着咖啡酸给药剂量的增加，阿魏酸的

Cmax和AUC0→T均呈线性增加，具有一级动力学特征。 
2  阿魏酸的吸收动力学 

阿魏酸在谷物中大量存在，且其在人体内吸收

情况良好。阿魏酸在食物中主要以结合物的形式存

在，如在小麦中 95.8%的阿魏酸与阿拉伯糖基木聚

糖结合，只有 4.2%的游离阿魏酸[11]。有研究报道某

些化合物的结构改变可使其生物利用度受到影响，

如槲皮素单独给药与以洋葱为载体食用后相比，其

生物利用度明显偏低[12]。 
Hollman 等[12]对结合型和游离型阿魏酸的生物

利用度进行了比较研究，两种形式的阿魏酸在大鼠

体内均具有良好的吸收，且可以迅速入血，服用小

麦麸皮 24 h 后血浆阿魏酸浓度仍保持在 1 μmol/L，
此给药条件下以阿魏酸原形经尿排泄量为 2.3%。大

鼠 ig 阿魏酸 1.5 h 后，其总代谢物的尿累积排泄量

达到最大值，而其中游离阿魏酸尿排泄量仅占尿总

排泄量的 4.9%[13]。因此，与仅给予大鼠游离型药物

的吸收情况相比，食物中含有阿魏酸-阿拉伯糖基木

聚糖结合物可延长阿魏酸在体内的作用时间，并降

低阿魏酸在 24 h 内经尿排泄量，具有更高的生物利

用度。张继芬等[14]通过改变阿魏酸的给药剂型，ig
给予大鼠阿魏酸载脂质体壳聚糖微球后，阿魏酸的

达峰时间（tmax）、平均滞留时间（MRT）和半衰期

（t1/2）均比直接给予原料药的要长很多，能显著延

长药物在体内的作用时间，也可以进一步提高阿魏

酸的生物利用度。 
Zhao 等[15]对阿魏酸在体内的处置情况进行了

深入的研究。阿魏酸在体内主要以硫酸盐或葡萄糖

苷的形式发挥作用[16]。给药 25 min 内，74%的阿魏

酸从胃中消失；25 min 以后在胃内容物和胃黏膜上

只能检测到游离的阿魏酸，而血浆、胆汁和尿液中

均包含游离型和结合型两种形式的阿魏酸；肝门静

脉处血浆中的游离阿魏酸占总阿魏酸的 49%，而腹

动脉血浆、胆汁、尿液中游离阿魏酸仅占 5%～8%。

说明阿魏酸在大鼠胃中的吸收程度很高，可能使被

消化部分的阿魏酸在大鼠前肠段就被吸收，从而导

致阿魏酸在体内作用时间相对较短[17]。根据阿魏酸

的这种药动学特征，口服胶囊剂或糖酯结合物形式

的阿魏酸可以抑制其在胃内的吸收程度或控制其在

胃肠道的吸收速度，从而使阿魏酸具有更加持久的

药理作用和更加高效的生物利用度。 
莫李立等[18]研究了阿魏酸在大鼠体内的吸收

特点，认为阿魏酸在 Caco-2 细胞具有良好的转运，

在肠肝血管灌流模型中吸收速度快，主要吸收部位

为小肠，阿魏酸 ig 给药后在大鼠体内达峰时间短，

吸收、分布、消除较快。阿魏酸体内的主要吸收位

点在结肠，因为阿魏酸可在结肠处的肉桂酰酯酶、

木聚糖酶或阿魏酸酯酶的作用下从其母体或食物中

释放出来[19]。Poquet 等[20]用人结肠癌细胞系 Caco-2
（HTB-37）和人结肠杯状细胞 HT29-MTX 共培养系

统模拟结肠上皮，考察阿魏酸在结肠上皮的吸收机

制。结果表明，绝大部分阿魏酸是以游离形式通过

被动扩散进行有效转运的，其吸收程度与作用时间

呈正相关，且无浓度饱和现象，也存在小部分阿魏

酸（＜20%）通过载体介导透过细胞。另外，很少
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一部分阿魏酸是以阿魏酸糖苷或硫酸盐形式通过转

运体介导透过细胞，主要涉及的转运体包括多药耐

药蛋白和 P-糖蛋白（P-gp）[21]。 
3  阿魏酸的代谢和排泄 

阿魏酸是普遍存在于植物细胞壁中的成分之一，

它易被细胞壁的果胶或半纤维素中的阿拉伯糖或半

乳糖残基酯化[22]。因此谷类食物中阿魏酸的主要存在

形式异常丰富，最为常见的就是阿魏酸糖酯，包括

5-O-阿魏酸-L-阿拉伯呋喃糖（FAA）和阿魏酸-阿拉

伯糖基木聚糖（FAXn），且 FAA 和 FAXn 体外抗氧

化能力均明显强于游离阿魏酸[23]。分别 ig 给予大鼠

等剂量的阿魏酸、FAA 和 FAXn 后，血浆和尿液中

阿魏酸的存在形式均包括游离的阿魏酸、阿魏酸葡

萄糖苷、阿魏酸硫酸盐和阿魏酸磺酸基葡萄糖苷 4
种。ig 阿魏酸后，从大鼠粪中没有检测到游离阿魏

酸或其代谢物的存在，而通过尿排泄的总阿魏酸约

为 72%；ig 给予 FAA 或 FAXn 后，大鼠体内总阿魏

酸的尿排泄量分别为 54%和 20%，明显较 ig 阿魏

酸的排泄量低；FAA 给药后在大鼠粪样中也没有

阿魏酸或其代谢物，而 FAXn 给药后，20%的阿

魏酸可以代谢物的形式通过肠道排出体外。 
ig 给予阿魏酸、FAA 和 FAXn 后，大鼠体内对

阿魏酸的吸收速度依次降低，且 Cmax 也依次减小，

但体内消除速度却逐渐延长，生物利用度水平也呈

递增趋势。由于游离阿魏酸在胃中可被迅速吸收，

然后进入肝脏发生生物转化，因此导致给药 70 μmol/kg
后 5 min 总阿魏酸浓度即达到最高（73.9 μmol/L）。阿

魏酸在肝脏中也可能发生一系列Ⅰ相代谢，生成其他

酚酸类化合物，如香草酸和二氢阿魏酸[24]。这样就可

以说明除尿粪排泄外的其余 28%阿魏酸的去向。 
ig FAA 后体内的代谢物与给予阿魏酸后完全

一致，说明 FAA 进入体内后很可能先裂解为阿魏

酸，然后再以阿魏酸的形式被吸收和代谢，所以阿

魏酸的 tmax 延至 15 min。非反刍动物后肠内的菌群

可使结合型的羟基肉桂酸裂解从而释放出阿魏酸，

但是药物从胃到后肠段需要一段时间，在此期间有

可能一部分的 FAA 被小肠吸收，在小肠黏膜细胞里

的 FAA 酯酶作用下发生水解反应并进一步代谢至

各组织[25]。在 ig 给予 FAXn 后的大鼠血浆中测到的

阿魏酸浓度相对较少，但 20 h 之后仍能检测到阿魏

酸的存在，这可能是因为 FAXn 给药后大鼠在整个

肠段中均有对阿魏酸的吸收。FAXn 实际上是由一

系列的阿魏酸-阿拉伯吡喃糖基化多聚糖和阿魏酸

低聚糖组成的[22]。当给予大鼠 FAXn 后，其中的阿

魏酰二糖的代谢过程与 FAA 相同；而低聚糖和一些

短链的多糖先转移至后肠并被其中的微生物菌群降

解，降解后的阿魏酸才能被吸收；阿魏酸-阿拉伯糖

链过长的多糖无法被肠道吸收则直接随粪便排出体

外；这就是 FAXn ig 给药后大鼠肠道排泄量为 20%
而 FAA 和阿魏酸给药肠道均无排泄的原因。另外，

FAA、FAXn 给药后在大鼠体内分别还有 46%、60%
的阿魏酸没有回收，这部分的阿魏酸很可能在体内

发生生物转化形成香草酸、二氢阿魏酸等酚酸类化

合物[24]。 
4  阿魏酸与其他药物的相互作用 

阿魏酸是一种食用多元酚类，常被开发为功能

食品，也是一种治疗心血管疾病的潜在药物，其在

小肠内的吸收需要特定转运体的参与以促进其在体

内的吸收[21, 26]。阿魏酸也能明显抑制人有机阴离子

转运体（hOAT1）活性及由其介导的多环芳烃的体

内吸收[27]。因此，在临床用药之前需要考察同时给

药的药物之间是否存在药物相互作用（drug-drug 
interaction，DDI），尤其当这些药物的体内吸收过

程涉及到药物转运体时更需特别关注[28]。Li 等[29]

通过阿魏酸单独给药、与红花联合给药以及与氯吡

格雷联合给药 3 组实验，考察阿魏酸与红药或氯吡

格雷之间的 DDI 情况。结果表明，阿魏酸与红花和

氯吡格雷联合给药后，其在大鼠体内的 AUC 分别

增加了 63.5%和 79.7%，tmax 比单独给药时分别延长

了 3 倍和 3.76 倍，与氯吡格雷作用时阿魏酸的 Cmax

比单独作用时增加了 74.3%。这些显著增加的AUC、
Cmax、tmax 也明显地改善了阿魏酸在大鼠体内的吸收

情况，使阿魏酸在小肠内的吸收增加，并提高其在

体内的生物利用度。红花和氯吡格雷与阿魏酸的这

种相互作用的具体原因目前还不是很清楚，可能与

红花对肝中CYP2E1表达的抑制效应[30]以及氯吡格

雷对 CYP3A 的作用有关[31]，也有可能是化合物之

间的相互作用。 
众所周知，一种药物的药动学特性可能随着机

体的生理状态的变化而改变。为了更好地了解阿魏

酸的体内作用情况，Li 等[32]分别进行了阿魏酸在正

常大鼠和血虚证大鼠体内的药动学研究。当归和川

芎是用于治疗心血管疾病的传统中药，二者具有相

同的主要活性成分阿魏酸，能够有效提高血流量、

抑制血小板聚集、降低血脂水平、抑制血栓形成[33]。

通过分别 ig 给予正常大鼠和血虚证大鼠当归、川芎
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及当归-川芎提取物，考察动物生理状态对阿魏酸体

内处置情况的影响。结果表明，ig 给予当归川芎混

合提取物后，阿魏酸在正常大鼠和血虚症大鼠体内

作用均符合二室模型，但其药动学情况有明显差异。

在血虚症大鼠体内，阿魏酸的 AUC 和 Cmax明显高

于正常组，其清除率却明显降低。也就是说阿魏酸

在血虚症大鼠体内具有吸收好和消除快的特点，而

且川芎提取物可以明显延长阿魏酸的分布 t1/2，增加

其在体内的表观分布容积（V），进而也提高了阿魏

酸在血虚症大鼠体内的吸收度。这可能是因为血虚

症大鼠体内的血液流变学参数发生改变导致血液循

环迟缓[34]，从而使阿魏酸在胃和小肠中的滞留时间

延长，增加了阿魏酸的吸收。与单独给予当归或川

芎提取物相比，给予血虚症大鼠当归川芎混合提取

物后阿魏酸在体内的 t1/2、V、AUC 都有明显的增加，

这可能归因于当归和川芎提取物之间的协同作用。 
He 等[35]也进行了类似的研究，他们考察了酸

枣仁制剂中阿魏酸的药动学参数与大鼠生理状态的

关系。对氯苯丙氨酸可以选择性抑制色氨酸羟化酶

活性并降低脑内血清素的浓度，实验中用它诱导大

鼠失眠症模型[36]。结果表明，ig 给予正常大鼠和失

眠症大鼠酸枣仁制剂后，大鼠体内阿魏酸的 t1/2、V、
AUC 均无明显差异，这可能是因为 70%以上阿魏酸

的吸收是在胃内以被动扩散的形式进行的，此过程

受大鼠体内酶活性的影响程度相对较弱[21]。 
5  结语 

阿魏酸在植物中广泛存在，是植物细胞壁的组

成部分之一，具有广泛的生理作用，目前其在医药

制品、保健品、食品、化妆品等多方面均具有非常

广泛的应用。尤其是当阿魏酸作为治疗心血管疾病

的候选药物时，需要对其在体内的具体处置情况进

行充分准确的研究，综合考虑联合用药、机体生理

病理状态、给药形式等可能影响阿魏酸药动学的因

素，清晰地阐明阿魏酸在体内的具体作用机制。综

述了阿魏酸在体内吸收迅速，其主要吸收部位在胃

中，可通过改变药物形式或剂型延长阿魏酸在体内

的作用时间；阿魏酸在体内可发生广泛的生物转化，

形成多种Ⅰ相和Ⅱ相代谢产物；阿魏酸在体内的吸

收有药物转运体的参与，在临床用药时可能与某些

药物发生相互作用，如红花和氯吡格雷可以增加其

在小肠的吸收并延长体内作用时间。另外作用对象

的生理状态也会极大的影响阿魏酸药动学特性，因

此应该加大对临床病理情况下阿魏酸药动学特性的

研究以支持合理用药的需要。 
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