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摘  要：肝脏疾病因其病理机制和有限的临床治疗策略，已成为全球性的健康挑战。黄芩 Scutellaria baicalensis 作为传统中

药，具有清热燥湿、泻火解毒、止血安胎之功效，其现代药理学研究表明其具有抗菌、抗病毒、抗炎、解热、保肝利胆等多

种药理活性。越来越多的研究表明，黄芩及其活性成分、复方在病毒性肝炎、代谢相关脂肪性肝病（MAFLD）、肝纤维化

及肝癌等肝脏疾病中展现出显著疗效。以“黄芩”“活性成分”“肝脏疾病”“作用机制”为关键词，系统检索了中国学术

期刊全文数据库（CNKI）、Pubmed 等数据库中黄芩及其活性成分、复方在肝脏疾病中的相关研究。综述黄芩主要活性成分

及其复方调控肝脏疾病的关键作用机制，包括抗炎、抗氧化、调控细胞自噬与凋亡、抑制肝星状细胞活化及调节肠道菌群等

途径，以期为阐明其药理作用提供科学依据，并为肝脏疾病的临床治疗与新药研发提供理论参考。 
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Abstract: Liver diseases have become a global health challenge due to their complex pathophysiology and limited clinical treatment 

strategies. Scutellaria baicalensis, a traditional Chinese medicine, possesses therapeutic effects including clearing heat and drying 

dampness, purging fire, detoxifying, and arresting bleeding to stabilize pregnancy. Modern pharmacological studies reveal its diverse 

pharmacological activities, such as antibacterial, antiviral, anti-inflammatory, antipyretic, hepatoprotective, and cholagogue effects. 

Increasing research indicates that baicalin exhibits multiple pharmacological activities, including antibacterial, antiviral, anti-

inflammatory, antipyretic, hepat detoxify, stop bleeding, and stabilize pregnancy. Modern pharmacological studies reveal its diverse 

pharmacological activities, including antibacterial, antiviral, anti-inflammatory, antipyretic, hepatoprotective, and cholagogue effects. 

Increasing evidence indicates that S. baicalensis, its active components, and compound preparations demonstrate significant therapeutic 

efficacy in liver diseases such as viral hepatitis, non-alcoholic fatty liver disease, liver fibrosis, and hepatocellular carcinoma. This 

paper systematically searched databases including CNKI and PubMed using keywords “Scutellaria baicalensis”, “active components” 

“liver diseases”, and “mechanism of action” to review relevant studies on S. baicalensis, its active components, and compound 

preparations in liver diseases. The aim is to summarize the key mechanisms by which the primary active components and compound 

preparations of S. baicalensis regulate liver diseases including anti-inflammatory and antioxidant effects, regulation of autophagy and 

apoptosis, inhibition of hepatic stellate cell activation, and modulation of gut microbiota. This review aims to provide scientific 

evidence for elucidating its pharmacological actions and offer theoretical references for clinical treatment and new drug development 

in liver diseases. 
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肝脏作为人体核心的代谢与解毒器官，素有“生

命化学加工厂”之称，其广泛参与蛋白质合成、糖原

储存、脂质代谢及解毒等诸多关键生理过程[1]。在高

脂饮食、酒精刺激、病毒感染等多种致病因素作用

下，肝脏会逐步经历从脂肪变性、炎症坏死到纤维

化、肝硬化乃至肝细胞癌的病理演进过程。相关资料

表明，肝实质细胞在遭受损伤后，会触发局部炎症反

应，导致应激性肝细胞死亡，并释放三磷酸腺苷

（ATP）、细胞外囊泡[2]及多种趋化因子等促炎介质，

通过正反馈机制进一步放大炎症微环境[3]，进而激活

肝星状细胞，促使细胞外基质过度沉积，最终形成纤

维化。这种病理损伤的恶性循环若未被有效阻断，疾

病将沿着肝纤维化、肝硬化、肝细胞癌的疾病进程推

进。全球流行病学数据显示，肝病相关死亡率已攀升

至全球十大死因之列，其病理机制复杂性与临床治

疗局限性已成为现代医学亟待突破的科研难题[4]。因

此，精准解析肝脏疾病各个阶段的病理机制并把握

干预窗口，具有重要临床意义。目前临床应用的肝脏

疾病治疗药物存在靶向性不足、生物利用度低及长

期用药安全性不佳等问题，限制了其广泛应用的同

时也不利于患者长期服用。因此，开发高效、低毒的

新型肝脏保护药物已经成为当前研究的迫切任务。 

近年来，中医药凭借其具有多成分、多靶点的

优势，广泛应用于复杂疾病的防治中，这也为肝脏

疾病的防治提供新的思路与方法。黄芩为唇形科植

物黄芩 Scutellaria baicalensis Georgi 的干燥根，其

性味苦、寒，归、肺、胆、脾、大肠、小肠经，最

早记载于东汉《神农本草经》中，谓其“主诸热黄

疸，肠擗泄痢，逐水，下血闭，恶疮疽蚀火疡”。

在传统中医药记载中其具有清热燥湿、泻火解毒、

止血、安胎等功效[5]。现代药理学研究表明，其具

有抗菌、抗病毒、抗炎、解热、保肝利胆等多种药

理活性[6]，被广泛应用于病毒性肝炎、代谢相关性

脂肪性肝病（MAFLD）、肝纤维化、肝硬化、肝癌

等肝脏疾病的治疗中。然而，目前大多研究多集中

于黄芩的活性成分黄芩苷治疗肝脏疾病的研究中，

对于黄芩其他活性成分及复方在肝脏疾病防治中

的作用机制与临床应用尚缺乏系统梳理。因此，本

文旨在系统总结黄芩及其活性成分、复方干预肝脏

疾病作用机制的研究进展，以期为肝脏疾病的临床

治疗以及黄芩的进一步开发利用提供参考。 

1  病毒性肝炎 

病毒性肝炎主要由乙型肝炎病毒（HBV）和丙

型肝炎病毒（HCV）感染引起，据流行病学统计，

2023—2025 年我国病毒性肝炎发病人数持续处于

较高水平，已成为严重的公共卫生问题[7]。尽管抗

病毒药物如核苷酸类似物和直接抗病毒药物

（DAAs）在临床中广泛应用，但仍面临病毒耐药、

共价闭合环状 DNA（cccDNA）难以清除、治疗成

本高昂及用药方案复杂等挑战。黄芩活性成分及复

方以抗病毒、抗炎、免疫调节等多重效应[8]，为病

毒性肝炎的辅助治疗提供了新的方向。 

1.1  黄芩活性成分 

1.1.1  抑制病毒的基因复制  HBV 是一种嗜肝性

DNA 病毒，其基因组为松弛环状双链 DNA，由于

HBV 感染后可形成 cccDNA，长期驻留于肝细胞核

内并作为病毒持续复制的模板，直接抑制其DNA复

制成为阻断病毒生命周期、减少肝细胞损伤及肝癌

风险的重要途径[9-10]。HCV 为单链 RNA 病毒，其

复制依赖 RNA 聚合酶，抑制其依赖的 RNA 聚合酶

以阻断 RNA 复制。抑制病毒基因复制在病毒性肝

炎疾病的治疗中具有关键作用[11]。靶向抑制 HBV、

HCV 基因的复制能直接减少病毒载量，是防治病毒

性肝炎的关键策略。 

黄芩活性成分可以通过干扰病毒与受体的结

合、阻断病毒进入宿主细胞、抑制病毒核酸和蛋白

质的合成来增强抗病毒能力，提高宿主细胞对病毒

的抵抗力，通过多种机制抑制 HBV 和 HCV 复制和

传播，从而在病毒性肝炎的治疗中发挥重要作用。

刘海燕等[12]的研究表明，汉黄芩素可显著降低 HBV

模型大鼠血清中的乙型肝炎表面抗原（HBsAg）和

乙型肝炎 e 抗原（HBeAg）水平、抑制肝组织中磷

脂酰肌醇 3-激酶/蛋白激酶 B/哺乳动物雷帕霉素靶

蛋白（PI3K/Akt/mTOR）信号通路的激活，降低磷

酸化蛋白水平（p-PI3K、PI3K、p-Akt、Akt），从

而阻断 HBV 转录与复制，缓解肝细胞损伤，恢复

肝功能。李晓华等[13]的研究表明，黄芩苷联合拉米

夫定具有显著的抗病毒作用，通过促进乙肝患者血

清中 HBeAg 和乙型肝炎 e 抗体（HBeAb）转换，使

透明质酸（HA）、层黏蛋白（LN）、Ⅲ型前胶原

（PCⅢ）及血清Ⅳ型胶原（C-IV）4 项指标水平显著

降低，进而缓解肝细胞损伤，恢复肝功能。以上研

究表明，黄芩活性成分对病毒性肝炎的主要血清学

标志物 HBsAg 和 HBeAg 具有显著抑制作用，通过

调控 p-PI3K、PI3K、p-Akt、Akt 等相关靶点，抑制

核酸的复制，发挥对对病毒性肝炎的治疗作用。 
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1.1.2  抗炎  病毒性肝炎疾病的进程中，肝脏炎症

反应是导致肝细胞损伤、纤维化甚至肝硬化的核心

环节。肝脏受到外界刺激会诱导炎症发生，具体表

现为，核因子 κB（NF-κB）等炎症信号通路的激活，

促使信号级联反应的发生，升高 NF-κB p65 的核转

位及磷酸化水平，释放下游促炎因子，如白细胞介

素（IL）-1β、IL-6，进一步加剧炎症反应。肝脏炎

症调控机制可维持肝脏内环境稳态，保护机体免受

各类损伤因子及有害病原体的侵袭，同时保障肝实

质结构与功能的完整性。因此，减轻肝脏炎症损伤，

对于病毒性肝炎的临床治疗具有至关重要的意义。 

黄芩活性成分表现出显著的抗炎效应，黄培瑜

等[14]的研究表明，黄芩苷显著降低 HBV 模型大鼠

血清中诱导型一氧化氮合酶（iNOS）、促炎因子 IL-

6 的含量，下调促凋亡蛋白半胱天冬蛋白酶 -3

（Caspase-3）、Survivin 及促炎转录因子 NF-κB p65

的核转位与蛋白表达水平，显著升高抗炎因子 IL-

10 和 IL-4 水平，通过调节促炎和抗炎因子平衡，

下调 Caspase-3、Survivin 蛋白表达来抑制肝细胞凋

亡，缓解炎症损伤，发挥肝脏保护作用。 

1.2  黄芩复方 

龙胆泻肝汤由龙胆草、栀子、黄芩、木通、泽

泻、车前子、柴胡、甘草、当归、生地 10 味药配伍

而成，具有清泻肝胆实火、清利肝经湿热的功效。

黄芩作为方中臣药，可清热燥湿通调三焦，促使湿

热之邪自下焦分利而出，同时与泽泻、车前子等佐

药的利水渗湿功效有协同作用，诸药合用，可发挥

清热、利湿、抗炎、抗病毒的功效。翟兰姣[15]研究

表明，龙胆泻肝汤配伍壮药能有效抑制乙肝病毒模

型麻鸭血清中鸭乙肝 e 抗原（DHBeAg）活性，显

著降低鸭血清中天冬氨酸氨基转移酶（AST）活性；

明显降低 HepG2.2.15 细胞的 HBsAg、HBeAg 含量，

通过调节前列腺素 G/H 合酶 2（PTGS2）、雌激素

受体 α（ESR1）、雄激素受体（AR）等活性达到抗

乙肝病毒作用。吴舒怡等[16]研究显示，龙胆泻肝汤

可明显降低乙型肝炎慢加急性肝衰竭（HBV-ACLF）

（湿热蕴结证）患者的总胆红素（TBIL）、直接胆红

素（DBIL）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、AST 水

平，升高 HBeAg 阴转率、HBV DNA 应答率，表明

龙胆泻肝汤通过靶向调控 PTGS2、ESR1、AR 等关

键靶点，减少感染肝细胞凋亡，缓解肝脏炎症损伤，

从而实现对病毒性肝炎的治疗作用。 

黄芩活性成分及其复方治疗病毒性肝炎的作

用机制见图 1。

 

 

图 1  黄芩活性成分及其复方在病毒性肝炎中的作用 

Fig.1  Role of S. baicalensis active ingredients and compounds in viral hepatitis 

2  MAFLD  

MAFLD 是一种由肝脏脂质异常堆积引起的代

谢性疾病，其初始阶段为单纯性脂肪肝，以肝细胞

脂肪变性为主要特征。在脂毒性、氧化应激及炎症

等应激因素作用下，可进一步进展为代谢相关脂肪

性肝炎（MASH），甚至演变为肝硬化及肝细胞癌。

MAFLD 发病率高且早期易被忽视，约 25%的患者

会由单纯脂肪变性进展为 MASH，因此对其开展有
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效防治具有重要意义[17]。 

2.1  黄芩活性成分 

2.1.1  促进 AMPK 磷酸化  Guo[18]等研究表明，黄

芩苷可显著提升 MAFLD 模型大鼠和高糖诱导的

HepG2 细胞中磷酸化腺苷酸活化蛋白激酶（p-

AMPK）水平，通过促进腺苷酸活化蛋白激酶

（AMPK）的 α 亚基 Thr172 位点的磷酸化进而活化

AMPK，抑制肝脏脂质沉积，改善肝脏脂肪变性，

达到治疗疾病的效果。张若玉等[19]研究表明，黄芩

素可以明显抑制果糖诱导的脂肪肝模型大鼠的体

质量增长，回调血清中 TG、TC 水平，通过激活

AMPK 通路抑制乙酰辅酶 A 羧化酶（ACC）活性，

直接阻断丙二酰辅酶 A 生成，减少脂肪酸合成原

料，进而抑制脂质沉积，发挥对 MAFLD 疾病的治

疗作用。 

2.1.2  抑制铁死亡  铁死亡是一种依赖于铁的脂

质过氧化为特征的细胞调控性死亡模式，具体表现

为谷胱甘肽过氧化物酶 4（GPX4）活性降低、脂质

过氧化水平升高和铁过载[20-22]，以不同程度的铁代

谢紊乱和脂质过氧化物集聚等为铁死亡特征[23-24]，

GPX4 作为铁死亡的核心调控蛋白，其通过结合谷

胱甘肽（GSH）催化脂质过氧化物（如磷脂氢过氧

化物）还原为无毒脂质醇（PL-OH），从而阻断脂

质过氧化链式反应，维持细胞氧化还原稳态[25]。近

年来研究显示，GPX4 调控的铁死亡途径在肝脏疾

病中发挥重要作用，GPX4 的功能缺失会导致脂质

过氧化物蓄积，激活脂氧合酶（LOX）介导的铁依

赖性 Fenton 反应，生成羟基自由基（·OH），最终

引发细胞膜破裂和铁死亡[26]，通过干预铁死亡过程

可为 MAFLD 防治提供新策略。 

黄芩活性成分可通过调节 GSH 合成和 GPX4

活性等多靶点机制抑制铁死亡的发生，发挥

MAFLD 治疗作用。李奇峻等[27]研究表明，黄芩苷

可显著降低由油酸钠和棕榈酸钠联合诱导 MAFLD

模型 HepG2 细胞中的 TG 和 TC 含量，减少脂滴形

成，通过上调 GSH 的水平，增强 GPX4 的活性，从

而抑制铁死亡，达到预防及治疗 MAFLD 的效果。 

2.1.3  抗炎  炎症反应是推动MAFLD向MASH进

展的关键环节。肝脏中异常活化的免疫细胞可释放

肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、IL-6 及趋化因子 CCL2

等炎症介质，进一步激活核苷酸结合寡聚化结构域

样受体蛋白 3（NLRP3）炎症小体，NLRP3 又可介

导 IL-18 和 IL-1β 的裂解和成熟，进而触发局部和

全身炎症应答[28]，加剧肝细胞损伤。 

管秀璐 [29]研究表明，黄芩苷镁可显著降低

MAFLD 模型大鼠血清中促炎因子 IL-6、IL-1β 和

升 高 抗 炎 因 子 IL-10 水 平 ， 进 而 抑 制

NLRP3/Caspase-1/IL-1β 炎症信号通路，明显改善

炎症反应。唐彬等[30]研究表明，黄芩苷可显著降

低 MAFLD 模型大鼠血清中 TG、TC、低密度脂

蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇

（HDL-C）水平，通过抑制肝组织中 TNF-α 和 IL-

6 表达，从而改善脂质代谢和抑制炎症，进而发挥

MAFLD 治疗作用。 

2.2  黄芩复方 

黄连解毒汤由黄连、黄芩、黄柏、栀子 4 味药

配伍而成，君药黄连主泻心火兼清中焦脾胃之火，

臣药黄芩专攻上焦及肝胆之火，黄柏清下焦之火，

三者配伍形成“三焦火毒分而治之”的疗效，再佐

以栀子通泻三焦、导热下行，四药合用大苦大寒、

苦寒直折，完整实现清泻三焦火毒的核心功效。黄

芩的苦寒之性可增强黄连的泻火之力，同时作用于

肝胆经两经，直接清除肝胆热毒，针对肝病患者常

见的口苦、胁痛、目赤等病症精准起效。姜楠等[31]

研究表明，黄连解毒汤可明显降低高脂饮食导致载

脂蛋白 E 基因敲除 MAFLD 模型小鼠血浆肝脏中

TC 和 LDL 水平、及单胺氧化酶（MAO）的活性，

结肠菌群 α 多样性增加，变形菌门增加，拟杆菌门

减少。结果表明，黄连解毒汤可通过调节肠道菌群

失衡，降低 MAO 活性，从而改善 MAFLD 疾病。

王芳等[32]研究表明，黄连解毒汤可有效改善 MASH

患者临床证候，显著降低空腹血糖、身体质量指数、

胰岛素抵抗指数（HOMA-IR）、血清 TC、LDL-C、

受控衰减参数（CAP）和脂肪肝指数（FLI）水平，

及 ALT 和 AST 含量，使拟杆菌和双歧杆菌显著升

高，表明黄连解毒汤可通过调节糖脂代谢，改善肠

道菌群平衡，短期改善肝功能指标，减少肝脏内的

脂肪堆积，具有良好的治疗效果。 

小柴胡汤由柴胡、黄芩、人参、半夏、甘草、

生姜、大枣 7 味药配伍而成，具有和解少阳、疏利

肝胆气机的功效，黄芩作为方中臣药，与君药柴胡

相须为用，构成“柴胡疏解少阳之邪、黄芩清泻少

阳之热”的核心配伍，黄芩的清热燥湿、泻火解毒

之力既贴合小柴胡汤“和解”体系，又针对肝纤维

化的核心病理，进行精准干预。蒋智锐等[33]研究表

明，小柴胡汤可显著降低高脂高胆固醇饲料喂养诱
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导的 MAFLD 模型斑马鱼体内的 TG、TC、ALT、

AST 含量，降低活性氧（ROS）水平，并提高超氧

化物歧化酶（SOD）活性，同时降低炎症因子 TNF-

α、IL-6、IL-1β 的 mRNA 表达水平。表明小柴胡汤

可通过调节 PTGS2、AKT1 等靶点，参与调控 PI3K-

Akt 信号通路及细胞凋亡相关信号通路等来发挥调

脂、保肝、抗氧化、抗炎的作用，改善 MAFLD 疾

病的发生发展。刘静等[34]研究表明，小柴胡汤可显

著降低 MASH 模型小鼠血清及肝组织中 TG、TC 水

平，升高血清中 HDL-C 水平，降低血清中 AST、

ALT、IL-6、TNF-α 水平，通过调控抑制脂肪酸合成

基因的表达，减少脂肪堆积，实现调脂作用，并通

过抑制炎症因子的表达改善肝组织的损伤，进而改

善 MASH 疾病的发生。 

黄芩活性成分及其复方治疗 MAFLD 的作用机

制见图 2。

 

图 2  黄芩活性成分及其复方在 MAFLD 中的作用 

Fig. 2  Role of S. baicalensis active ingredients and compounds in MAFLD 

3  肝纤维化 

肝纤维化是一种慢性肝病，是以 I 型胶原蛋白

为主的细胞外基质（ECM）进行性堆积为特征，导

致肝脏结构破坏和功能受损[35]。肝纤维化的核心机

制是肝星状细胞（HSC）的活化，HSC 作为肝纤维

化过程中的主要效应细胞，在损伤后会转化为肌成

纤维细胞，分泌大量胶原（I 型、III 型）及纤维连

接蛋白，取代正常 ECM，造成 ECM 异常沉积，破

坏肝小叶结构，进而导致肝功能紊乱[36]。肝纤维化

作为向肝硬化发展的核心过渡阶段，其防治研究意

义重大。 

3.1  黄芩活性成分 

3.1.1  抑制 HSC 活化  HSC 活化是肝纤维化的核

心机制，活化的 HSC 通过分泌胶原等 ECM 成分驱

动纤维化进程。在纤维化逆转过程中常伴随 HSC 凋

亡，因此，抑制 HSC 活化和增殖、促进活化 HSC

凋亡是抗肝纤维化治疗的重要策略。王咸春等[37]研

究表明，汉黄芩苷可显著降低转化生长因子 β（TGF-

β）诱导的人 HSC 细胞 LX-2 模型增殖，减少 α-平

滑肌肌动蛋白（α-SMA）及 I 型、III 型胶原蛋白的

表达，通过抑制 PI3K 的活化，进而抑制下游 Akt、

mTOR 、 p70S6K 的磷酸化水平，影响 PI3K/ 

Akt/mTOR/p70S6K 信号通路，阻断 HSC 增殖信号

传导，抑制 HSC 活化，促进细胞凋亡，从而抑制向

肌成纤维细胞的转化，进一步阻止肝纤维化的发生

发展。瞿旖妮等[38]研究表明，汉黄芩素可通过降低

肝纤维化模型大鼠血清中 ALT、AST、谷氨酰转肽

酶（GGT）、透明质酸（HA）、层黏蛋白（LN）、

Ⅲ型前胶原（PCⅢ）水平，通过减少下游 Yes 相关

蛋白（YAP）的磷酸化，抑制关键蛋白跨膜蛋白

Smoothened（SMO）、胶质瘤相关癌基因同源物 2

（GLI2）、音猬因子（SHH）的水平，抑制刺猬因子/ 

Yes 相关蛋白（Hedgehog/YAP）信号通路，阻断 HSC

细胞活化，进而减缓肝纤维化疾病进程。吴建雄[39]

研究表明，黄芩苷可明显抑制 HSC 细胞的迁移、侵

袭和增殖能力，通过上调 miR-3595 的表达，直接靶

向抑制长链脂肪酸辅酶 A 连接酶 4（ACSL4），减

少胶原沉积，并抑制 HSC 的增殖，从而减轻肝纤维
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化的进一步发展。吕璇等[40]研究表明，黄芩苷可促

进 HSC 细胞凋亡，通过抑制 iNOS/ p53 上调凋亡调

控因子（PUMA）信号通路，减少 NO 的生成，下

调促凋亡因子 PUMA 的表达，进而诱导 HSC 细胞

凋亡，进一步延缓肝纤维化的病情发生发展。 

3.1.2  抑制 ECM 沉积  Qiao 等[41]研究表明，黄芩

苷能够减少四氯化碳诱导的肝纤维化模型大鼠肝

组织与血清中促纤维化因子 TGF-β、TNF-α、IL-6 表

达，通过调节 TGF-β RⅠ、TGF-β RⅡ、Smad3 在内的

TGF-β 信号通路受体和下游相关蛋白表达，显著下

调肝脏肌成纤维细胞标志物 α-SMA、上调过氧化物

酶体增殖物激活受体 γ（PPARγ）表达，从而减少

ECM 沉积，减缓肝纤维化的发生与发展。 

3.1.3  抗氧化应激  相关研究表明，黄芩活性成分

通过酚羟基结构直接清除超氧化物阴离子、羟自由

基等 ROS，降低丙二醛（MDA）水平，增强 SOD

活性，从而减轻肝细胞氧化应激损伤。黄芩苷具有

OH 基团，其有助降低 ROS 对细胞器的损伤，抑制

氧化应激反应，在清除超氧化物阴离子方面表现优

秀，且呈剂量相关性。孙健[42]研究表明，黄芩苷可

显著降低镉诱导的肝纤维化模型小鼠肝脏中 MDA

水平，增强 SOD 活性和 GSH 的含量，进而回调镉

诱导的肝脏氧化应激稳态失衡，通过调控氧化应

激，从而减轻肝纤维化。 

3.2  黄芩复方 

小柴胡汤以“和解少阳”为核心治法，而黄芩

作为方中臣药，具有清热燥湿、泻火解毒药效，可

干预肝纤维化的关键病理环节。吴芙蓉等[43]研究表

明，小柴胡汤可明显降低四氯化碳诱发的肝纤维化

小鼠血清中 ALT、AST 含量，显著降低 I 型胶原、

α-SMA mRNA 和蛋白表达水平，通过抑制 HSC 的

过度活化及增殖，减少 α-SMA 表达，并抑制其转变

为肌成纤维细胞生成大量 ECM，进而缓减肝纤维化

的发生。盛雄等[44]研究表明，小柴胡汤联合干扰素

α 治疗可明显改善慢性乙型肝炎肝纤维化患者肝功

能指标 ALT、AST、TBIl 及肝纤维化指标 PCⅢ、

Ⅳ-C、LN、HA，同时增强患者的细胞免疫状态，

能够直接作用于 HBV DNA，通过对转录及蛋白合

成的抑制而发挥作用。以上研究表明，小柴胡汤可

通过疏利肝胆气机、清热祛湿解毒、抑制 HSC 活化

及胶原合成，实现保护肝细胞、延缓甚至逆转肝纤

维化的治疗效果。 

黄芩活性成分及其复方治疗肝纤维化的作用

机制见图 3。

 

 

图 3  黄芩活性成分及其复方在肝纤维化中的作用 

Fig. 3  Role of S. baicalensis active ingredients and compounds in hepatic fibrosis 

4  肝硬化 

肝硬化是慢性肝病的终末阶段，可由多种慢性

肝病发展而来，如病毒性肝炎、脂肪肝、肝纤维化

等，以肝实质结构破坏、假小叶形成为特征，伴随

持续性炎症反应、肝细胞坏死及血管张力异常[45]。

全球肝硬化患者超 1 亿人，我国肝硬化死亡率占全

球 11%，占全球总死亡人数 2.4%[46]。该疾病显著增

加肝癌发生风险，且早期诊断困难，临床缺乏特效

治疗药物。因此，加强病因预防、并发症监测及开

发新型治疗策略至关重要。 
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4.1  黄芩活性成分 

在肝硬化的发展过程中，持续肝损伤激活免疫

细胞释放促炎因子（TNF-α、IL-1β、IL-6、TGF-β），

促进 ROS 生成，诱导炎症反应发生，形成炎症、氧

化应激恶性循环。黄芩活性成分可阻断 Hippo/YAP、

TGF-β1/NOX4/NF-κB/NLRP3 相关信号通路，增强

内源性抗氧化防御系统，减轻炎症及氧化应激损

伤。杨茂辉等[47]研究表明，汉黄芩素可延缓 CCL4

诱导的肝硬化模型大鼠肝硬化进程，其机制涉及抑

制 Hippo/YAP 通路活化，降低 YAP 磷酸化水平（p-

YAP/YAP 下降），并下调 α-SMA、TGF-β1 及 I/III

型胶原（COL-I/III）表达，减少 ROS 生成，从而抑

制 HSC 活化与胶原沉积。Ganguly 等[48]研究表明，

黄芩苷可明显改善对氟西汀诱导的肝硬化模型大鼠

血清中炎症标志物 TNF-α、IL-6、IL-10 和 γ 干扰素

（IFN-γ）水平，使其明显恢复至正常水平，进一步减

少肝损伤发挥保肝作用，延缓肝硬化疾病的发生发

展。Zaghloul 等[49]研究表明，黄芩苷可以明显抑制硫

代乙酰胺诱导的肝硬化模型大鼠肝脏中还原型烟酰

胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶 4（NOX4）和 NLRP3

炎症小体的激活，通过减少促炎因子 IL-1β、IL-6、

TNF-α 的释放，调节 TGF-β1/NOX4/NF-κB/NLRP3 信

号通路，减轻肝硬化模型中的炎症反应，改善肝硬化

疾病的进一步发展。 

4.2  黄芩复方 

龙胆泻肝汤以清热利湿、泻火解毒为核心治法，

又针对肝纤维化湿热内蕴的核心病理进行精准干预。

丁宁[50]研究表明，龙胆泻肝汤可明显降低慢性乙型肝

炎肝硬化（湿热蕴结证）患者的肝功能 ALT、AST、

TBIL 指标，显著升高血清白蛋白（ALB）指标。Deng

等[51]研究表明，龙胆泻肝汤能显著降低肝硬化模型小

鼠中 α-SMA 和 COL-I 的水平，通过上调 Parkin 蛋白

表达，诱导线粒体自噬，从而抑制 HSC 的活化，从源

头上减少胶原沉积，从而延缓肝硬化进展。 

黄芩活性成分及其复方治疗肝硬化的作用机

制见图 4。

 

 

图 4  黄芩活性成分及其复方在肝硬化中的作用 

Fig. 4  Role of S. baicalensis active ingredients and compounds in liver cirrhosis 

5  肝癌 

肝细胞癌是全球第六大高发恶性肿瘤及第三

大癌症致死原因，占原发性肝癌的 75%～85%。作

为慢性肝病和肝硬化的终末阶段，肝细胞癌以异常

增殖、侵袭转移为特征。我国肝细胞癌发病与死亡

人数约占全球 50%，居恶性肿瘤致死率第二位[52]。

因早期诊断率低、病情进展迅速，现有治疗手段（手

术切除、肝移植、介入治疗、靶向药物等）的治疗

效果不甚理想[53-54]。黄芩活性成分可通过调控 Rho

相关卷曲螺旋蛋白激酶 1/糖原合酶激酶 3β/β-连环

蛋白（ROCK1/GSK-3β/β-catenin）信号通路、转录

因子及非编码 RNA 等多途经抑制肝细胞癌进展。 

5.1  黄芩活性成分 

5.1.1  抑制肝癌细胞增殖与转移  肝细胞癌发生

源于促癌基因激活与抑癌基因失活导致的细胞增

殖失控。黄芩活性成分通过关键通路干预抑制肿瘤

生长。Sun 等[55]研究表明，黄芩苷可显著抑制 Hep3B

细胞的增殖，通过下调 ROCK1 和磷酸化 GSK-3β
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（p-GSK-3β）、上调 GSK-3β 和磷酸化 β-catenin（p-

β-catenin），抑制 ROCK1/GSK-3β/β-catenin 信号通

路、从而抑制癌细胞的增殖、侵袭和转移能力，进

一步减缓肝细胞癌的发生发展。胡志萍等[56]研究表

明，黄芩苷可明显抑制 HepG2 的增殖，通过降低 p-

MET、p-EGFR 蛋白表达，抑制 MET/EGFR 信号通

路，来调控其细胞增殖和凋亡，进而缓解肝细胞癌

的发展。杜忠良等[57]研究表明，黄芩素可明显抑制

HepG2 细胞的增殖并诱导其凋亡，通过下调 PI3K

和 p-Akt/Akt 蛋白水平，抑制 PI3K/Akt 信号通路来

抑制 HepG2 细胞的增殖和诱导凋亡。郭舜等[58]研

究发现，黄芩素可以显著抑制人肝癌细胞 SMMC-

7721、HepG2 的增殖和能量代谢，通过调控肝癌细

胞的糖酵解和谷氨酰胺代谢，抑制肝癌细胞的增

殖，为肝癌治疗提供了多靶点干预策略。 

5.1.2  调节肿瘤微环境与免疫  肿瘤微环境包括

肿瘤细胞、免疫细胞、基质细胞和细胞外成分，在

调节免疫反应中起关键作用[59]。肿瘤微环境通常由

各种免疫细胞浸润，尤其是细胞毒性 CD8+T 细胞，

对于识别和消除恶性肿瘤细胞至关重要。黄芩苷已

被证明可以通过其金属螯合特性、调节氧化应激、

抑制基质金属蛋白酶（MMPs）和黄嘌呤氧化酶等

金属酶来抑制肿瘤细胞的增殖、迁移和凋亡[60-61]。

Yang等[62]研究表明，黄芩苷可显著抑制皮下Hepa1-

6 细胞模型的肿瘤生长，及 TNF-α 和 IFN-γ 分泌，

通过抑制缺氧诱导因子 1α（HIF-1α）介导的乳酸生

成，上调肿瘤细胞中 CXC 趋化因子配体 9（CXCL9）

的表达，促进肿瘤微环境中 CD8+T 细胞的募集。黄

芩苷可以通过HIF-1α/Lactate/CXCL9轴增强抗肿瘤

免疫，为肝细胞癌的治疗提供一个有效选择。 

5.2  黄芩复方 

黄连解毒汤以“苦寒直折、三焦同治”为核心

治法，针对肝癌“肝胆热毒蕴结、瘀毒内阻”的核

心病机发挥干预作用。黄芩专攻上焦及肝胆之火，

可针对肝癌肝胆热毒炽盛的病机发挥治疗作用。占

小波等[63]研究表明，黄连解毒汤可明显降低肝癌模

型小鼠组织中 UHRF1、GSTZ1、GPX4 及 SLC7A11

蛋白相对表达水平以及 Fe2+水平，提高 IRF1 蛋白

及 MDA 表达水平，通过上调 IRF1 的表达，抑制

UHRF1，从而降低 GSTZ1 的甲基化水平，恢复其抗

氧化功能；同时，下调 GPX4 和 SLC7A11 的表达，

削弱细胞的抗氧化能力和脂质过氧化物还原能力，

促进脂质过氧化物的积累，导致 MDA 水平上升，说

明黄连解毒汤可以促进抗氧化应答和免疫调节基因

的表达，增强机体的抗肿瘤能力，调控铁死亡相关蛋

白来抑制肝癌的进展。赵锦燕等[64]研究表明，小柴胡

汤作用于体外培养人肝癌细胞 Huh7，可促进 Bax 表

达，抑制 Bcl-2 表达，进而促进细胞凋亡。 

黄芩活性成分及其复方治疗肝纤维化的作用

机制见图 5。 

黄芩活性成分治疗肝脏疾病作用机制汇总见

表 1；复方治疗肝脏疾病作用机制汇总见表 2。 

 

 

 

图 5  黄芩活性成分及其复方在肝癌中的作用 

Fig. 5  Role of S. baicalensis active ingredients and compounds in liver cancer 



第 49 卷第 4 期  2026 年 4 月     Drug Evaluation Research    Vol. 49 No. 4  April 2026 

    

·1413· 

表 1  黄芩活性成分治疗肝脏疾病的作用机制 

Table 1  Mechanism of active ingredients from S. baicalensis in treatment of liver diseases 

活性成分 疾病 实验模型 作用机制 

黄芩苷 病毒性肝炎 乙肝患者[13] HBeAg、HBsAg、HA、LN、PCⅢ、C-IV↓ 

HBV 模型大鼠[14] AST、ALT、TG、TC、LDL、iNOS、IL-6、NF-κB p65、

Caspase-3↓，HDL、IL-10、IL-4↑ 

MAFLD MAFLD 模型大鼠[18,29-30] IL-6、IL-1β、TG、TC、LDL-C、HDL-C↓，p-AMPK、IL-10↑ 

NAFLD 模型 HepG2 细胞[27] TG、TC↓，GPX4↑ 

肝纤维化 HSC 细胞[39-40] ACSL4、NO、PUMA↓，miR-3595↑，抑制 iNOS/PUMA信号通路 

CCl4诱导肝纤维化模型大鼠[41] TGF-β1，TNF-α，IL-6、α-SMA↓，PPARγ↑ 

镉诱导的肝纤维化模型小鼠[42] MDA↓，SOD、GSH↑ 

肝硬化 肝硬化模型大鼠[48-49] TNF-α、IL-6、IL-10、IFN-γ、NOX4、NLRP3↓ 

肝癌 Hep3B 细胞[55] ROCK1、p-GSK-3β↓，GSK-3β、p-β-catenin↑ 

HepG2 细胞[56] p-MET、p-EGFR↓，抑制 MET/EGFR 信号通路 

Hepa1-6 细胞[62] TNF-α、IFN-γ↓，上调 CXCL9 的表达 

黄芩素 MAFLD 脂肪肝模型大鼠[19] TG、TC、ACC↓，AMPK↑ 

肝癌 HepG2 细胞[57-58] PI3K、p-AKT、AKT↓ 

汉黄芩苷 肝纤维化 LX-2 细胞模型[37] α-SMA、 I 型、 II 型胶原蛋白、PI3K、AKT、mTOR、

p70S6K↓ 

汉黄芩素 病毒性肝炎 HBV 模型大鼠[12] HBeAg、HBsAg、p-PI3K、PI3K、p-Akt、Akt↓ 

肝纤维化 肝纤维化模型大鼠[38] ALT、AST、GGT、HA、CⅣ、LN、PCⅢ、p-YAP、SMO、

GLI2、SHH的水平↓，抑制 Hedgehog-YAP 信号通路 

肝硬化 肝硬化模型大鼠[47] p-YAP 、 YAP 、 AST 、 ALT 、 α-SMA 、 TGF-β1 、 COL-

I/III↓，抑制 Hippo/YAP 通路 

↑-上调/促进；↓-下调/抑制。 

↑-upregulated/promoted; ↓-downregulated/inhibited. 

表 2  黄芩复方治疗肝脏疾病的作用机制 

Table 2  Mechanism of S. baicalensis compounds in treatment of liver diseases 

复方 组成 疾病 实验模型 作用机制 

黄连解

毒汤 

黄连、黄芩、

黄柏、栀子 

MAFLD MAFLD 模型小鼠[31] TC、LDL、MAO↓ 

MAFLD 患者[32] TC、TG、LDL-C、ALT、AST↓ 

肝癌 肝癌模型小鼠[63] UHRF1、GSTZ1、GPX4、SLC7A11 水平以及 Fe2+

水平↓，IRF1、MDA↑ 

龙胆泻

肝汤 

龙胆草、栀子、

黄芩、木通、泽

泻、车前子、柴

胡、甘草、当

归、生地 

病毒性肝炎 乙肝病毒模型麻鸭[15] DHBeAg、AST↓ 

HepG2.2.15 细胞[15] HBsAg、HBeAg↓，调节 PTGS2、ESR1、AR 活性 

HBV-ACLF 患者[16] TBIL、DBIL、ALT、AST、HBeAg↓，HBV DNA

应答率较高 

肝硬化 慢性乙型肝炎肝硬化患者[50] ALT、AST、TBIL↓，ALB↑ 

肝硬化模型小鼠[51] α-SMA、COL-I↓，Parkin↑ 

小柴胡

汤 

柴胡、黄芩、

人参、半

夏、甘草、

生姜、大枣 

MAFLD MAFLD 模型斑马鱼[33] TG、TC、ALT、AST、ROS、TNF-α、IL-6、IL-

1β↓，SOD↑ 

MASH 模型小鼠[34] TG、TC、AST、ALT、IL-6、TNF-α↓，HDL-C↑ 

肝纤维化 CCl4诱发肝纤维化模型小鼠[43] ALT、AST、Collagen I、α-SMA↓ 

慢性乙型肝炎肝纤维化患者[44] ALT、AST、TBIl，HBeAg、HBsAg、HBV-

DNA、PCⅢ、Ⅳ-C、LN、HA↓ 

肝癌 人肝癌细胞 Huh7[64] Bcl-2↓，Bax↑ 

↑-上调/促进；↓-下调/抑制。 

↑-upregulated/promoted; ↓-downregulated/inhibited. 
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6  结语 

黄芩作为传统中药，具有丰富的活性成分和广

泛的药理作用。黄芩苷、黄芩素、汉黄芩苷、汉黄芩

素等是黄芩的主要活性成分[65]，含有黄芩的经典复

方有龙胆泻肝汤、小柴胡汤、黄连解毒汤等，通过大

量基础实验与临床研究证实这些成分和复方对病毒

性肝炎、MAFLD、肝纤维化、肝硬化及肝细胞癌等

多种肝脏疾病具有明确的防治作用，其作用机制覆

盖了从肝脏疾病早期病毒感染、脂肪变性至中期纤

维化重构，再到晚期癌变的连续演进全病理进程，体

现出中药多成分、多靶点、整体调节的特点。 

在病毒性肝炎中，黄芩苷、汉黄芩素通过抑制

NF-κB p65 核转位、下调 PI3K/Akt/mTOR 信号通

路，减少 IL-1β、IL-6 等促炎因子释放，同时降低

iNOS 活性、清除 ROS，从而减缓病毒感染引发的

肝细胞炎症与氧化损伤，进而延缓疾病进展。在

MAFLD 中，黄芩苷、黄芩素通过调节促炎和抗炎

因子的平衡，抑制 NLRP3/Caspase-1/IL-1β 信号通

路，同时上调 GPX4、GSH 水平，抑制脂质过氧化

介导的铁死亡，阻断脂肪变性向肝纤维化的进展。

在肝纤维化与肝硬化中，黄芩苷、汉黄芩素、汉黄

芩苷通过清除 ROS、提升 SOD 活性、抑制 MDA 水

平，抑制PI3K/Akt/mTOR/p70S6K通路，减少α-SMA

及Ⅰ、Ⅲ型胶原表达，阻止氧化应激引发的 HSC 活

化，同时下调 TGF-β1/NOX4/NF-κB 通路，下调

SMO、GLI2 等关键蛋白，减少促纤维化与促炎因子

的交叉调控的同时逆转 HSC 向肌成纤维细胞的转

化，进而延缓肝纤维化病变向肝硬化的进展。在肝

癌中，黄芩苷通过抑制 ROCK1/GSK-3β/β-catenin、

MET/EGFR 通路，阻断肝癌细胞的增殖、侵袭与转

移；黄芩素通过下调 PI3K/Akt 通路、调控糖酵解

与谷氨酰胺代谢，抑制肝癌细胞的能量合成与异常

增殖。在肿瘤微环境调节方面，黄芩苷通过 HIF-

1α/Lactate/CXCL9 轴，促进 CD8+T 细胞在肿瘤微

环境的募集，增强抗肿瘤免疫，打破肿瘤免疫抑制

状态。 

在复方研究方面，现有证据表明小柴胡汤通过

抑制 HSC 活化与胶原合成，实现肝纤维化的逆转，

龙胆泻肝汤则通过上调 Parkin 蛋白，减少肝硬化患

者的胶原沉积；黄连解毒汤通过上调 IRF1、下调

UHRF1，调控 GPX4、SLC7A11 等铁死亡相关蛋白，

诱导肝癌细胞铁死亡；小柴胡汤通过促进Bax表达、

抑制 Bcl-2 表达，直接诱导肝癌细胞凋亡。这些结

果提示，含黄芩的复方在肝脏疾病不同阶段均具有

调控潜力，尤其可能在整合调节炎症、氧化应激与

代谢重编程方面发挥协同作用。然而，目前研究仍

存在明显不足：多数研究集中于黄芩单体成分，对

黄芩复方在肝脏疾病连续演进过程中的整体调节

机制缺乏系统探讨；针对复方如何协同干预炎症、

氧化应激与代谢重编程这 3 条核心通路，及其相互

交叉形成的网络调控效应，尚缺乏深入阐释；更未

从炎症、氧化应激、糖酵解代谢多维交互视角，系

统揭示黄芩复方阻断肝脏疾病全病程恶性演进的

作用机制。因此，后续研究应重点围绕黄芩经典复

方，运用系统药理学与整合生物学方法，深入解析

其在肝脏疾病不同阶段对上述 3 条通路的协同调控

作用，从而全面阐明黄芩复方通过多靶点网络化机

制防治肝脏疾病的科学内涵，为中医药整体干预策

略提供新的理论依据与治疗途径。 
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