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基于数据挖掘的具有雄激素样作用中药的规律分析1 

李佳珊，徐盼瑜，杜寒倩，杨一博，邹  钊，王  璐，徐  颖*，林  娜* 

中国中医科学院 中药研究所，北京  100700 

摘  要：目的  挖掘具有雄激素样作用的中药，为植物雄激素的活性筛选和男性生殖相关疾病遣方用药提供依据。方法  以

中国知网、万方、维普、PubMed、Web of Science 数据库作为具有雄激素样作用中药及其复方文献信息来源，将数据进行标

准化处理后，通过频数统计、共现分析以及构建系统发育树，挖掘具有雄激素样作用的中药所治疾病、药性、功效、有效成

分、作用靶点以及基原物种的分布规律。结果  共筛选出 65 味具有雄激素样作用中药以及《中国药典》收载的 8 个中成药，

以枸杞子、淫羊藿、巴戟天等最为常见，多性温、味甘，归肝、肾经，具有补肝肾、温肾壮阳等功效。具有雄激素样作用中

药的有效组分以多糖类和黄酮类成分为主，其中枸杞多糖、淫羊藿苷 2 个活性成分的相关靶点较多。具有雄激素样作用的中

药共涉及 112 个基原物种，在系统发育树上具有明显的聚集性，主要分布在菊类和豆类植物中，其中五加科、豆科的雄激素

样作用中药较多。结论  具有雄激素样作用中药以性温、味甘，归肝、肾经为主，其有效成分多为枸杞多糖、巴戟甲素、槲

皮素、熊果酸、紫云英苷、芹菜素等多糖或黄酮类成分，主要通过促进生精细胞增殖与分化、调节下丘脑-垂体-性腺轴功能、

抑制细胞凋亡、抗氧化损伤等途径对男性不育症、男性性功能障碍和男性迟发性性腺功能减退症等生殖功能障碍疾病发挥治

疗作用，来源于五加科、豆科的植物更可能具有雄激素样作用，这些规律为植物雄激素的活性筛选和机制研究，尤其为男性

生殖健康相关疾病的药物研发提供新思路和依据。 
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Rules analysis of traditional Chinese medicine with androgen-like effect based on 

data mining 
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Abstract: Objective  To mine the traditional Chinese medicine (TCM) with androgen-like effect, and provide the basis for the screening 

of phytoandrogen activity of TCM and the prescription medication of male reproduction related diseases. Methods  The databases of 

CNKI, Wanfang, VP, PubMed and Web of Science were used as sources of literature information on TCMs with androgen-like effects and 

their compounds. After the relevant information was standardized, the distribution rules of diseases, drug properties, efficacy, active 

components, target and primitive species of TCMs with androgen-like effects were mined by frequency analysis, co-occurrence analysis 

and phylogenetic tree construction methods. Results  A total of 65 TCMs with androgen-like effects and eight TCM prescriptions 

recorded in the Chinese Pharmacopoeia were selected, among which Gouqizi (Lycii Fructus), Yinyanghuo (Epimedii Folium) and Bajitian 

(Morindae Officinalis Radix) were the most common. They were mainly warm in nature, sweet in flavor, and attributed to liver and kidney 

meridian. They had the effects of nourishing liver and kidney, warming kidney and strengthening yang. Polysaccharides and flavonoids 

were the main active components of TCMs with androgen-like effects, among which Lycii Fructus polysaccharide and icariin had more 

related targets. A total of 112 primitive species were involved in the TCMs with androgen-like effects, which showed obvious aggregation 

in the phylogenetic tree, mainly distributed in asterids and fabids plants, among which there were more TCM with androgen-like effect in 

Araliaceae and Leguminosae. Conclusion  The attributes of TCM with androgen-like effects were mainly warm, sweet, liver and kidney 

meridian. Their effective components such as Lycii Fructus polysaccharide, bajijiasu, quercetin, ursolic acid, astragaloside and apigenin 

are polysaccharides or flavonoids, which played a therapeutic role in male infertility, male sexual dysfunction, late-onset hypogonadism in 
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male and other reproductive dysfunction diseases by promoting the proliferation and differentiation of spermatogenic cells, regulating the 

function of the hypothalamus-pituitary-gonadal axis, inhibiting cell apoptosis and antioxidant damage. The TCMs origin from Araliaceae 

and Leguminosae were more likely to have androgen-like effects. The analysis on the drug using regularity was expected to provide 

reference for the activity screening and mechanism researching of phytoandrogen, especially for the drug research of male reproductive 

health related diseases under the current national conditions. 

Key words: traditional Chinese medicine; androgen; data mining; phylogenetic tree; phytoestrogen; Lycii Fructus polysaccharide; 

quercetin; ursolic acid; astragaloside; apigenin 

 

雄激素是人体中存在的一类甾体化合物，在男

性生理发育和生殖系统相关疾病发生发展中发挥重

要作用。近年来，我国人口出生率屡创新低，约有

10%的育龄夫妇受到不育问题困扰，且其中约有

50%是由男性因素引起，男性生殖功能障碍成为目

前亟待解决的社会和医学问题[1-2]。雄激素是精子发

生的基础，补充外源性雄激素或其衍生物可改善精

子活力，为临床中的一种常用疗法，但长期使用容

易诱发或加速前列腺相关疾病发生发展[3-4]，鉴于

此，来源于植物，具有雄激素样作用的植物雄激素

成为治疗男性生殖障碍疾病的热点。雄激素缺乏所

引起的疾病在中医中可归属于“虚劳”“郁证”“阳

痿”等疾病范畴。临床上治疗此类疾病多以益肾填

精的补虚药为主，作用机制与促进睾酮合成、调控

雄激素受体表达以及调控内分泌功能等雄激素样作

用有关[5]。目前多数研究主要围绕中药雄激素样作

用的药理机制展开[6]，缺乏对该类药物的药性、功

效、活性成分、作用机制及基原物种分布规律的分

析，限制了该类中药研发及临床应用。本研究通过

检索 2000—2021 年中国知网、万方、维普、PubMed、

Web of Science 等数据库的文献，收集具有雄激素样

作用的中药和中药复方，标准化处理后进行频数统

计、共现分析以挖掘其药性、所治疾病、有效成分

及作用机制的规律，并通过构建系统发育树分析雄

激素样作用中药基原物种的分布，为具有雄激素样

作用中药的筛选提供理论依据，为以雄激素缺乏为

特征的男性生殖功能障碍疾病的治疗提供新思路。 

1  资料与方法 

1.1  数据来源 

数据主要来源于以下 5个数据库中 2000—2021

年的文献：（1）在中国知网（CNKI）中采用 FT＝

中药＋草药 AND SU＝雄激素＋精子＋睾丸＋性腺

AND SU＝男性的检索式，共检索到 2536 篇文献；

（2）在万方数据库中采用上述检索式，共检索到 610

篇文献；（3）在维普期刊数据库中采用 U＝中药 OR

草药 AND M＝雄激素 OR 精子 OR 睾丸 OR 性腺的

检索式，共检索到 2460 篇文献；（4）在 PubMed 数

据库中采用（“medicine, Chinese traditional” [Mesh] 

OR “drugs, Chinese herbal” [Mesh] ） AND

（spermatozoa [Mesh] OR testis [Mesh] OR androgen 

[Title/Abstract]）的检索式，共检索到 367 篇文献；

（5）在 Web of Science 数据库中采用 TS＝traditional 

Chinese medicine OR Chinese herbs OR Chinese 

medicine AND TS＝androgen OR sperm OR testis 

AND TS＝male 的检索式，共检索到 1030 篇文献。 

1.2  纳入和排除标准 

文献的纳入标准为有明确的数据指标（如精子

活力、精子密度、性激素水平等）表明中药的提取

物、复方或其化学成分具有雄激素样作用。将不同

数据库的文献进行去重处理，并剔除会议、报纸、

综述及资料不全的文献。 

1.3  数据处理 

根据《中国药典》2020 年版[7]、《中华本草》[8]

和《中药大辞典》[9]将不同分类中的中药规范正名，

导入性、味、归经、基原物种、所治疾病、作用机

制等信息。 

1.4  研究方法 

1.4.1  频数分析与共现分析  通过 Excel 2016 对中

药的性味、归经、功效、基原物种所属科进行频次

统计分析。采用共现矩阵分析研究具有雄激素样作

用中药药性与功效的内在联系及具有雄激素样作用

复方的配伍规律，将记载明确的中药的性味、归经、

功效以及中药复方药物组成导入 TCM Miner

（http://tcmminer.cintcm.com:8023/tcm/index.jsp）进

行边权值列间矩阵转换，通过 TXT2PAJEK[10]创建

Pajek 文件并导入 Vosviewer version 1.6.16 进行共现

与聚类分析。 

1.4.2  网络图的构建  筛选研究单味中药的机制文

献，将其中提及的活性成分、中药名称、作用靶点、

通路等信息导入 Cytoscape，分别构建“中药-活性

成分”与“中药-成分-靶点-通路”网络图，并通过

Network Analyzer 计算节点度等拓扑学参数。 
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1.4.3  系统发育树的构建和可视化分析  将中药基

原物种的科拉丁名上传至美国国立医学图书馆的物

种分类信息数据库（ http://www.ncbi.nlm.nih.gov/ 

taxonomy）中查询其对应的 Taxonomy ID，并将查询

到的 Taxonomy ID 导入到系统发育树生成网站

phyloT（http://phylot.Biobyte.de/）自动生成 txt 文件，

将 此 文 件 上 传 到 Interactive Tree Of Life

（https://itol.embl.de/）进行系统发育树的可视化分析。 

2  结果 

2.1  文献筛选 

根据纳入标准，共纳入文献：（1）CNKI 数据库

1185 篇；（2）万方数据库 144 篇；（3）维普期刊数

据库 393 篇；（4）PubMed 数据库 114 篇；（5）Web 

of Science 全文数据库 112 篇，去重后共计 1384 篇。

按研究对象的不同将文献分为具有雄激素样作用的

单味中药或中药复方，以 1 种中药或 1 种复方具有

雄激素样作用作为一条数据，共筛选出单味中药相

关数据 274 条，中药复方相关数据 1224 条。随后剔

除上述信息记载不明确的中药共 16 条，最终筛选得

到具有雄激素样作用中药 65 味，涉及 112 个基原物

种，单味中药与中药复方有效数据共计 1482 条。 

2.2  具有雄激素样作用中药频数及研究时间分布 

共筛选得到单味中药相关文献 172 篇，有效数

据 265 条。数据条数可以反映在雄激素样作用研究

中中药的分布情况，统计结果如图 1-A 所示。研究

较多的前 10 位单味中药分别是枸杞子、淫羊藿、巴

戟天、菟丝子、黄芪、人参、冬虫夏草、肉苁蓉、

蛇床子、五味子。具有雄激素样作用中药的研究量

和数据条数最多的单味中药如图 1-B 所示。结果表

明，具有雄激素样作用中药的研究在 2002 年以前

数据量极少，在 2006 年后数据量明显升高，此后一

直平稳上升，2017 年国家中医药管理局联合多部门

制定《“十三五”健康老龄化规划》，提升老年人健

康服务水平，此阶段数据量进一步上升，直至 2020

年达到高峰，其中淫羊藿的研究占据了首位。淫羊

藿、巴戟天、枸杞子、菟丝子多次出现在年度研究 
 

图 1  具有雄激素样作用中药频数 (A) 及研究时间 (B) 分布 

Fig. 1  Distribution of frequency (A) and research time (B) of TCM with androgen-like effect 
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最多的雄激素样作用中药中，其中枸杞子、淫羊藿

的有效数据量较高。 

2.3  具有雄激素样作用中药复方种类及配伍规律 

共筛选得到中药复方文献 1212 篇，具有雄激素

样作用的中药复方 703 个，其中《中国药典》2020 年

版收载的中成药有 8 个，分别是五子衍宗丸、桂附地

黄丸、六味地黄丸、知柏地黄丸、龟龄集、肾气丸、

龟鹿二仙膏和无比山药丸。数据条数排名前 10 位的

复方如图 2-B 所示。复方研究中出现频次前 20 位中

药如图 2-A 所示，其中枸杞子、菟丝子、淫羊藿、熟

地黄、当归、山药、黄芪为君药。复方配伍是根据病

情需要和药物的特性，在中医药理论的指导下有选

择地将 2 种及 2 种以上药物配合使用。对筛选得到

的复方中权重较高的药物进行共现分析，结果如图

2-C 所示。药对是配伍中最基本的形式，枸杞子-菟丝

子、淫羊藿-女贞子为具有雄激素样作用复方中常见

的药对。共得到 5 个药物聚类组合（以不同颜色区

分），其中 2 个（橙色与绿色聚类组）包含了五子衍 

 

A-具有雄激素样作用复方中药物频数分布  B-具有雄激素样作用中药复方频数分布  C-具有雄激素样作用复方中药物的共现分析（节点大小

代表药物权重的大小，节点之间距离表示关系的距离，不同颜色代表不同的聚类关系） 

A-frequency distribution of TCM in prescription with androgen-like effect  B-frequency distribution of prescription with androgen-like effect  C-co-

occurrence analysis of TCM in prescription with androgen-like effect (the size of nodes represents the weight, the distance between nodes represents the 

distance of the relationship, and the same color represents the same clustering relationship) 

图 2  具有雄激素样作用中药复方频数及组方分析 

Fig. 2  Analysis of frequency and composition of TCM compound with androgen-like effect 
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宗丸（枸杞子、菟丝子、覆盆子、五味子、车前子）、

六味地黄丸（熟地黄、山药、山茱萸、茯苓、泽泻、

牡丹皮）基本方药物，表明雄激素样作用复方多以五

子衍宗丸、六味地黄丸为基本方，在其基础上辨证加

减活血药、补虚药所得。 

2.4  具有雄激素样作用中药所治疾病的分布 

2.4.1  单味中药所治疾病分布  雄激素参与维持

性功能、调控精子的发生与成熟、促进性器官和第

2 性征发育，在男性的各生理阶段均发挥重要作用[11]。

本研究统计了出现频次前 10 位的单味中药所治疾

病，结果如图 3 所示，男性性功能障碍和男性不育

症数据量较多。青春期发育延迟症是一种常见的青

春期内分泌疾病，多发于男性，可通过补充下丘脑- 

垂体-性腺轴（hypothalamic-pituitary-gonadal axis，

HPG）的相关激素进行治疗，又以雄激素替代治疗

较为多见[12]。随着年龄的增长，男性体内睾酮水平

降低，且伴随着体能下降、性功能障碍等临床表现，

这一系列症状被称为中老年男性雄激素部分缺乏

综合征，又称男性迟发性功能性腺减退症，属于男

性更年期范畴[13]。男性不育症是一种由多种因素

引起的男性生殖障碍疾病，临床试验类的文献可根

据临床表现的不同分为少精子症、弱精子症和无精

子症；基础实验研究则根据动物模型的不同分为辐

射损伤、药物所致的睾丸生精功能障碍和肾阳虚证

等[14]。其中，淫羊藿、枸杞子、巴戟天治疗疾病种

类较多（≥5 个）。

 

图 3  具有雄激素样作用单味中药治疗疾病分布 

Fig. 3  Disease distribution of single TCM with androgen-like effect 

2.4.2  中药复方治疗疾病分布  以上述具有雄激素

样作用单味中药为基础，根据不同疾病证候的治则治

法配伍其他类型药物组成了治疗不同类型疾病的具

有雄激素样作用的中药复方。本研究统计了中药复方

相关文献治疗疾病的种类，结果显示治疗男性不育症

的文献条数最多（963 条）。对数据条数≥5 的疾病进

行统计，具有雄激素样作用复方还可用于治疗男性迟

发性性腺功能减退症、男性性功能障碍、运动性低血

睾酮、肾阳虚证、肾阴虚证、慢性肾病等疾病。将《中

国药典》2020 年版记载的 8 个具有雄激素样作用复方

治疗疾病进行统计，结果如图 4 所示。五子衍宗丸对

热应激、衰老所致的生殖功能损伤均有保护作用；改

善生精功能，主要用于男性少弱精子症的治疗。桂附

地黄丸是临床调理阳虚体质的常用方剂，主要用于治

疗肾阳虚所致男性不育，而六味地黄丸主要用于肾阴

虚所致的男性不育，二者均可用于男性迟发性性腺功

能减退症的治疗。知柏地黄丸则主要用于治疗解尿支

原体感染所致的男性不育症。 

2.5  具有雄激素样作用中药药性与功效分析 

对 65 味具有雄激素样作用的单味中药的药

性进行了分析，如图 5-A 所示，具有雄激素样作

用中药的药性多为温性（49.23%），其次为平性

（24.62%）、寒性（13.85%）、凉性（9.23%）和热

性（3.08%）；在药味的统计（图 5-B）中，显示具

有雄激素样作用中药药味多为甘（43.00%），其次

为苦（24.00%）、辛（15.00%）、咸（10.00%），酸 
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图 4  《中国药典》记载的雄激素样作用中药复方所治疾病分布 

Fig. 4  Distribution of diseases treated byTCM with androgen-like effects recorded in Chinese Pharmacopoeia 

A-药味分析  B-药性分析  C-归经分析  D-药性与功效共现分析（节点表示中药的性味、归经、功效，节点大小表示权重的大小，节点之间的

连线表示各节点之间的关系，节点之间的距离表示关系的距离，相同的颜色表示相同的聚类关系） 

A-flavor analysis  B-properties analysis  C-channel tropism analysis  D-co-occurrence analysis of properties and function (nodes represents the 

properties, flavor, channel tropism and function of TCM, the size of nodes represents the weight, the line between nodes represents the relationship between 

nodes, the distance between nodes represents the distance of the relationship, and the same color represents the same clustering relationship) 

图 5  具有雄激素样作用中药药性与功效分析 

Fig. 5  Analysis of properties and function of TCM with androgen-like effect 
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（5.00%）与涩（3.00%）占比较少；在归经的统计

（图 5-C）中，显示具有雄激素样作用中药多归肾

经（24.84%）、肝经（22.22%）、肺经（13.73%）、脾

经（12.42%）和心经（10.46%）。为了进一步探索中

药药性与功效之间的关系，本研究对具有雄激素样

作用的中药药性与功效进行了聚类共现分析。结果

如图 5-D 所示，肾经、肝经、甘味、温性为雄激素

样作用中药的优势属性，而补肾助阳、补肝肾等与

肝、肾相关的功效所占权重较大。肝经与苦味、温

性更相关，肾经与甘味更相关，平性紧随其后。在

聚类分析中，凉、肺经、大肠经与润肠通便相关功

效聚为一类，膀胱经、清湿热、益肾功效聚为一类；

酸、涩、补肝肾、活血功效聚为一类；肾经、心经、

咸与肾相关的功效多聚为一类；温、脾经、补气升

阳等功效聚为一类。 

2.6  具有雄激素样作用中药的有效成分分析 

中药有效成分是指中药中发挥防治疾病作用的

成分。共筛选得到中药成分相关文献 165 篇，具有

雄激素样作用的单体成分 37 个、有效部位 30 个，

有效数据 175 条。 

2.6.1  具有雄激素样作用中药的有效部位  中药有

效部位是含有一组结构相近有效成分的提取分离部

位。通过对具有雄激素样作用的中药有效部位进行

分类统计，将单萜类如山茱萸总环烯醚萜苷、三萜

类如三七总皂苷等统归为萜类。结果如图 6 所示，

具有雄激素样作用中药的有效部位分为多糖类、黄

酮类、萜类、蛋白质类、木脂素类、总苷类、生物

碱类。其中多糖类和萜类占据比重较大，其次为蛋

白质类、黄酮类。 

2.6.2  具有雄激素样作用中药的有效成分  为进一

步分析具有雄激素样作用中药与其有效成分之间的 

 

 

图 6  具有雄激素样作用中药的有效部位频数分布 

Fig. 6  Frequency distribution of effective parts of TCM 

with androgen-like effect 

关系，构建了“中药-成分”网络。其中红色、绿色

节点分别为中药与化学成分，二者之间的联系以边

表示。结果如图 7 所示，“中药-成分”网络是一个

无方向的网络，平均节点度数为 2.2。网络图中共有

72 个节点，其中 38 个为具有雄激素样作用的单味

中药，很多都通过共同的有效成分连接聚集，这些

化学成分包括槲皮素、熊果酸、芹菜素、紫云英苷

等，见表 1。但也有一些中药有其特有的成分，如

淫羊藿苷、五味子甲素、巴戟甲素等，可能是其特

殊的雄激素样作用物质基础。 

2.7  具有雄激素样作用中药及其有效成分作用机

制分析 

为进一步分析具有雄激素样作用中药的分子机

制，将“1.4.2”项机制文献中收集的中药名称、有

效成分、作用靶点、相关通路等信息导入 Cytoscape

构建“雄激素样作用中药-成分-靶点-通路”网络图，

并按不同的药理作用对靶点和通路进行聚类。其中

红色、绿色节点分别代表中药以及文献记载的有效

部位，节点大小代表权重的大小。结果如图 8 所示，

淫羊藿苷、枸杞多糖为目前研究较多、涉及靶点较

多的 2 个活性成分。具有雄激素样作用中药主要通

过促进生精细胞的增殖与分化、抗氧化损伤、调节

HPG 轴功能、抑制细胞凋亡等途径恢复睾丸生精功

能，提高精子活力，从而在男性生殖系统损伤过程

中发挥保护作用。 

2.8  系统发育树构建和可视化分析 

为进一步探讨具有雄激素样作用中药的亲缘物

种关系，将《中国药典》2020 年版上记载的所有中

药的基原科的 taxonomy ID 导入 phylot 网站生成树

文件，并上传到 ITOL 对系统发育树可视化，分析

具有雄激素样作用中药在《中国药典》中基原物种

生物系统发育树上的分布。树的末端节点表示了中

药的科，不同颜色的圆环代表了动物、真菌、以及

植物在门水平的分类，外环用红色条形图表示本科

内单味即具有雄激素样作用中药的数目。 

系统发育树结果如图 9 所示，所有具有雄激素

样作用的中药在生物物种系统发育树上的分布具有

较高的聚集性，主要集中分布在种子植物门。在种

子植物门中，具有雄激素样作用中药主要分布在菊

类植物（在系统发育树图内用红色分支显示），在菊

类植物内又主要分布在桔梗分支。其中，桔梗分支

中含有雄激素样作用中药的科是五加科（4 味，刺

五加、倒卵叶五加、人参、西洋参）、菊科（3 味，

频
数
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图 7  “中药-活性成分”网络图

Fig. 7  Network diagram of “TCM-active component” 

表 1  节点数较高的中药成分及归属 

Table 1  TCM components with higher number of nodes and its attribution 

有效成分 中药归属 

槲皮素 墨旱莲、菟丝子、杜仲、杜仲叶、覆盆子、甘草、枸杞子、黄芪、女贞子、肉苁蓉、沙苑子、银杏叶、淫羊藿 

熊果酸 丹参、杜仲、覆盆子、甘草、苦杏仁、女贞子、山茱萸、续断 

芹菜素 丹参、党参、黄精、苦参、墨旱莲、女贞子、银杏叶、淫羊藿 

紫云英苷 杜仲、杜仲叶、覆盆子、甘草、淫羊藿 

 

墨旱莲等）、伞形科（1 味，蛇床子）、桔梗科（1 味，

党参）。此外，豆类植物中（在系统发育树图内用蓝

色分支显示）的豆科（7 味，补骨脂、黄芪、苦参、

甘草、沙苑子、甘草、葛根、大豆黄卷）也有较多

具有雄激素样作用中药。 

3  讨论 

植物雄激素与目前研究较多的植物雌激素作用

方式类似，可与雄激素受体结合发挥雄激素样作用，

主要用于治疗肾阳虚证所致的生殖功能障碍。近年

来，人们对具有雄激素样作用中药的研究主要集中

于补虚药，如枸杞子、淫羊藿、肉苁蓉、杜仲、巴

戟天、菟丝子、冬虫夏草、黄芪、人参等，该类药

物以补虚扶弱、治疗虚症为主，具有补气、补血、

补阴、补阳等不同功效。雄激素缺乏所致的疾病在

临床上多表现为虚证，这与中医药临床选药的范围

吻合。部分研究者对收涩药如五味子、山茱萸、覆

盆子的雄激素样作用进行了研究，这可能与其固精

缩尿的功效有关。此外，温里药如附子、安神药如

蒺藜、活血化瘀药如丹参也有研究证明其具有雄激

素样作用。中药复方中药物的频数分布与雄激素样

作用单味中药大体一致，新增了部分利水渗湿药如

茯苓、车前子，可能与经典补肾方剂六味地黄丸、 
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图 8  “中药-成分-靶点-通路”网络图 

Fig. 8  Network diagram of “TCM-component-target-pathway” 

五子衍宗丸的组方有关。五子衍宗丸在中药复方的

研究频数中居于首位，该方由枸杞子、菟丝子、五

味子、覆盆子、车前子 5 味中药组成，是临床治疗

男性不育症的常用复方。 

本研究对具有雄激素样作用中药及复方所治疾

病进行了统计，研究较多的为男性不育症和男性性

功能障碍。男性不育症是一种由多种因素引发的复

杂疾病，主要包括泌尿生殖系畸形、泌尿生殖道感染

（如解脲支原体感染[15]）、阴囊温度升高（如精索静脉

曲张）、内分泌失调、遗传畸变、免疫学因素等[16]。

根据潜在病因，男性迟发性性腺功能减退症可分为

器质性和功能性性腺机能减退症。器质性性腺功能

减退的特征是性激素或促性腺激素水平的变化，占

本研究统计疾病的多数。而功能性性腺机能减退的

HPG 轴没有任何公认的器质性改变[17]。男性性功能

障碍的发病机制复杂，生殖系统神经损伤、其他非

生殖系统疾病（如糖尿病[18]、代谢综合征[19]等）以

及心理因素均可能导致勃起功能障碍、性功能障碍

以及性欲减退等症状的发生。同时，筛选得到了治

疗疾病种类较多的 3 味药以及 8 个《中国药典》收

录的中药复方，均为男性生殖系统疾病中的常用中

药及经典复方。 

“药性”是反映药物作用或性能的概念，包括四

气、五味、归经、升降浮沉、有毒无毒等，是中药

有别于天然药物的本质特征，也是中药作用于机体

所产生生物效应的高度概括[20]。通过对具有雄激素

样作用单味中药的药性分析发现，温性为雄激素样

作用中药的优势属性。温性药具有止痛、活血、行

气、补肾等基本功能，能改善机体热量和能量不

足的现象，常用于治疗虚证所致的男性生殖功能

障碍[21]。在药味的分析中，具有雄激素样作用中药

以甘味为主，其次为苦、咸味。甘味药能补、能缓、

能和，具有调节机体免疫、调控神经-内分泌系统功

能等作用[22]。苦味药能泄、能燥、能坚，《素问·脏

气法时论》：“肾欲坚，急食苦以坚之”，具有抗炎、

抗菌等药理作用，与甘、咸等滋补药物常协同应用

于阴虚或细菌感染所致的生殖疾病[23]。在归经与功

效的分析中，具有雄激素样作用中药多归肝、肾经，

功效多与肝、肾相关。肾藏精，主生殖，男子生殖

之精是在天癸的促进作用之下由肾精化生而来，其
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图 9  具有雄激素样作用中药在《中国药典》基原物种系统进化树上的分布 

Fig. 9  Distribution of TCMs with androgen-like effect on phylogenetic tree of primitive species in Chinese Pharmacopoeia 

机制可能与调控 HPG 轴从而影响男性生殖机能有

关[24-25]。肝藏血，主疏泄，与肾同源，肝失疏泄，

亦可累及肾精室失调以致男子射精异常。有研究认

为肝主疏泄的生理功能与下丘脑的功能密切相关，

体内激素稳态水平的微变化负反馈作用于下丘脑，

通过大脑皮层整合表现为情志变化，是肝经中药治

疗情感活动障碍性疾病的实质[26]。王军尧等[27]对肝

经中药治疗的疾病分布进行了研究，发现肝经中药

蛋白靶点在精神和行为障碍疾病、妊娠、分娩等相

关疾病上有较高频率的分布。此外，具有雄激素样

作用中药的性、味、归经之间也存在一定关联。肾

经与甘味更相关，平性紧随其后。有研究探索了肾

经中药药性组合与药理作用关联关系，发现温、甘、

归肾经中药具有补肾温阳、强健腰膝、固精止遗、

延缓衰老、抗氧化之功，平、甘、归肾经中药则与

抗菌、免疫促进的药理作用相关[28]，上述药理作用

与雄激素的生理功能均有所关联。肝经与苦味、温

性更相关，这与既往肝经药物的气-味组合研究规律

相同[29]。由此可见，中药的雄激素样作用与性、味、

归经、功效存在一定联系，这些结果为具有雄激素

样作用中药的筛选以及临床用药提供了理论依据。 

在具有雄激素样作用中药的组分分析中，多糖

类、萜类、黄酮类成分占比较高。多糖是中药中的

主要成分，具有抗氧化、抗糖尿病（如山茱萸多糖）、

防辐射（如枸杞多糖）、免疫调节等重要生物活性，

其分离、表征和生物活性检测已成为研究热点[30-31]。

黄酮类化合物是一类广泛分布在多种植物中的多环

酚类化合物，抗氧化作用为其基本的生物活性[32]。

中药基原科所属类别 

褐藻门 

真菌界 

动物界 

蕨类植物门 

种子植物门 

具有雄激素样作用中药数量 
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部分黄酮类化合物如菟丝子黄酮、淫羊藿总黄酮等

不仅能通过抗氧化作用保护生精细胞免受自由基损

伤，还能调节激素水平，从多个角度发挥生殖保护

作用[33-34]。分析具有雄激素样作用“中药-成分”网

络图可以发现，许多中药都具有相同的活性成分，

表明槲皮素、熊果酸、紫云英苷及芹菜素可能是雄

激素样作用中药共有的物质基础。 

在具有雄激素样作用中药的分子机制分析中，

多条途径都与睾酮合成的靶器官——睾丸间质细胞

（Leydig cell）有关。抗氧化损伤为网络图中涉及靶

点、药物均较多的途径。有研究表明，活性氧的积

累不仅会导致睾丸间质细胞凋亡增加，还可通过抑

制神经生长因子诱导的基因 B（nerve growthfactor-

induced gene B，Nur77）转录降低睾酮合成酶基因

表达，进而影响睾酮分泌[35]。Leydig 细胞线粒体、

内质网上分布着多种睾酮合成酶，包括调控胆固醇

转运的类固醇激素快速调节蛋白（steroidogenic 

acute regulatory protein，StAR），睾酮下游合成关键

酶如细胞色素 P450 同工酶（cytochrome P450，CYP）

17A1、CYP11A1 以及羟基类固醇脱氢酶（3 beta-

hydroxysteroid dehydrogenase，HSD3B）等[36]。自噬

与凋亡同属于细胞的主动性死亡，虽然二者在作用

机制、显微特征等方面均不相同，但二者在发生发

展过程中存在一些共同作用的靶点蛋白，在一定条

件下可以相互抑制、相互转换[37]。自噬水平与睾酮

的分泌水平呈正相关，敲除 Leydig 细胞自噬关键基

因 B 淋巴细胞瘤-2 同源结构域蛋白 BECN 1 后，

Leydig 细胞自噬显著降低，微管相关蛋白 1 轻链 3

（microtubule- associated protein1 light chain 3-II，

LC3-II）蛋白和 StAR 蛋白表达均下调[38]。雄激素不

仅在生殖系统疾病的发生发展中发挥重要作用，对

2 型糖尿病的临床症状也有所改善[39]，部分雄激素

样作用中药可通过调节糖酵解相关基因表达从而改

善血糖水平。 

系统发育树能够分析不同物种间的演化关

系[40]，亲缘关系不同的物种其活性产物的代谢途径

和特征不同[41]，可通过观察具有雄激素样作用中药

在系统发育树的科属分布规律，预测潜在雄激素样

作用中药及成分所属的基原物种。在《中国药典》

记载的中药所属科做出的系统发育树中，种子植物

门呈现明显聚集性，种子植物门内具有雄激素样作

用中药又主要集中在菊类的五加科和蔷薇类的豆科

中。胆固醇是雄激素合成的前体，经类固醇生成酶

催化转化为雄激素[42]。有研究表明，五加科植物能

调节胆固醇代谢从而发挥调血脂、改善神经退行性

疾病的作用，通过抗氧化起到肝肾保护、免疫调节、

抗糖尿病等作用[43]。 

通过用药规律分析发现，许多补虚药及补益剂

具有雄激素样作用的同时亦有雌激素样作用，即双

激素样作用，如枸杞子、淫羊藿、肉苁蓉、杜仲、

巴戟天、菟丝子、冬虫夏草、黄芪、人参、锁阳以

及左归丸、右归丸、六味地黄丸等补肾方剂[44]。传

统中医理论认为肾藏精主生殖，是联系五脏、六腑

以及奇恒之腑功能的核心。“天癸”是两性生殖活

动的物质基础，虽然男女的生理结构截然不同，但

二者在生育方面的协同以及生殖功能与人体生长发

育的同步变化，说明两性体内存在着相同的物质结

构影响人体的生殖与发育[45-46]。现代药理学研究表

明，补虚药能够调节神经-内分泌-免疫网络，通过

HPG 轴促进性器官的成熟和性激素的分泌[47]，根据

内分泌靶器官（卵巢、睾丸）的不同从而发挥雌激

素或雄激素样作用，可与传统理论中的肾-天癸系统

对应。在生理结构方面，睾酮是雌二醇的合成前体，

雌、雄激素在结构方面具有一定相似性，且雌激素

受体（estrogen receptor，ER）与雄激素受体（androgen 

receptor，AR）属于核激素受体超家族，具有相似的

功能结构域[48]，致使雌雄激素及其相应受体在两性

生物体内介导相似的生理作用。 

植物雌激素是与 17β-雌二醇结构相似的植物来

源的化合物，在内源性雌激素水平较低时，可以竞

争性地与 ER 结合，影响类固醇生成、类固醇受体

表达，调节核受体的激活，从而诱导激素信号转导

途径的改变[49]，产生雌激素样作用。笔者团队认为

植物雄激素作用方式与植物雌激素类似，是植物来

源的具有雄激素样活性的天然化合物，在体内雄激

素水平较低时，可以与 AR 结合，产生拟雄激素样

作用。由于 AR 与 ER 相似的功能结构域，在药理

作用方面，植物雌激素与植物雄激素对两性的更年

期综合征、骨丢失、肥胖及代谢综合征等疾病具有

治疗作用。 

4  结论 

本研究通过对具有雄激素样作用中药及复方数

据进行分析，发现枸杞子、淫羊藿、巴戟天研究较

多且治疗疾病种类较多，复方中五子衍宗丸研究较

多，另有 7 个《中国药典》记载的复方均具有雄激

素样作用。具有雄激素样作用中药的药性多为温、
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平；药味多为甘、苦、咸；归经主要分布在肝经、

肾经；功效以补肝肾、温肾助阳等与肝肾相关的功

效为主。具有雄激素样作用中药有效组分以多糖类、

黄酮类占比较大，槲皮素、熊果酸、紫云英苷、芹

菜素为许多具有雄激素样作用中药的共有成分，主

要通过促进生精细胞增殖、调控睾丸自噬水平以及

HPG 轴功能促进睾酮的合成与分泌。在中药系统发

育树中，具有雄激素样作用中药集中分布在菊类中

的五加科、伞形科、菊科、桔梗科和豆类中。后续

研究可根据上述规律进行具有雄激素样作用中药的

挖掘和新药研发，为男性生殖功能障碍相关疾病的

组方用药提供新思路。 

目前，具有雄激素样作用中药的研究仍有一些

问题需要注意：①单味中药或其活性成分可能因为

给药剂量的不同表现出不同的激素样活性，因激素

效应较为敏感，难以摸索具体的量-效关系；②单味

中药与中药复方雄激素样作用机制阐释不完全，目

前的分子机制研究多为单一通路，或是复方网络药

理学的靶点预测，缺少对各个作用机制之间关系的

实验研究；③具有雄激素样作用中药长期使用的不

良反应、用量以及安全性等方面缺乏统一标准，限

制了其在临床中的可实施性。随着相关问题越来越

广泛深入的研究，具有雄激素样作用中药及复方的

作用机制将会逐渐阐明，充分发挥中医药在生殖健

康治疗方面的优势，为男性生殖健康相关疾病的药

物研发提供新思路。 
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