
 中草药 2023 年 6 月 第 54 卷 第 12 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2023 June Vol. 54 No. 12 ·4019· 
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细辛化学成分和药理作用研究进展及其质量标志物（Q-Marker）预测分析  
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摘  要：细辛 Asari Radix et Rhizoma 首载于《神农本草经》，具有解表散寒、祛风止痛、通窍、温肺化饮的功效，主要化学

成分包括木脂素类、挥发油类、酸类、苷类、含氮化合物等。现代药理学研究表明，细辛具有抗炎镇痛、止咳平喘、抗菌、

抗病毒等多种药理作用。通过对近 10 年细辛的化学成分、药理作用、临床应用和安全性进行综述，从植物亲缘、药效、药

性、配伍、化学成分可测性等方面预测分析细辛质量标志物（quality marker，Q-Marker），初步预测细辛脂素、芝麻脂素、甲

基丁香酚、β-细辛醚、阿魏酸、十二碳四烯酰胺 A 和十二碳四烯酰胺 B 等可作为其 Q-Marker，为建立和完善细辛质量评价

体系提供参考。 
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Abstract: Xixin (Asari Radix et Rhizoma) was first recorded in Shennong’s Classic of Materia Medica. It has the effects of relieving 

exterior and dispersing cold, dispelling wind and relieving pain, opening orifices, and warming lungs and resolving fluid retention. The 

main chemical components include lignans, volatile oils, acids, glycosides, nitrogen compounds, etc. Modern pharmacology indicates 

that Asari Radix et Rhizoma has various pharmacological effects such as anti-inflammatory and analgesic, cough relieving and asthma 

relieving, antibacterial, and antiviral. Through a review of the chemical composition, pharmacological effects, clinical applications, 

and safety of Asari Radix et Rhizoma in the past decade, quality marker (Q-marker) prediction analysis was conducted on Asari Radix 

et Rhizoma from aspects of plant affinity, efficacy, pharmacological properties, compatibility, and chemical component testability. 

Asarinin, sesamin, methyl eugenol, β-asarone, ferulic acid, dodecatetraenamide A, and dodecatetraenamide B can be used as its Q-

Marker through the preliminary predictions, with view to providing reference for the establishment and improvement of quality 

evaluation system of Asari Radix et Rhizoma. 
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细辛来源于马兜铃科植物北细辛 Asarum 

heterotropoides Fr. Schmidt var. mandshuricum 

(Maxim.) Kitag.、汉城细辛 A. sieboldii Miq. var. 

seoulense Nakai或华细辛 A. sieboldii Miq.的干燥根和

根茎，首载于《神农本草经》，列为上品。细辛性温，

味辛，归心、肺、肾经，有解表散寒、祛风止痛、通

窍、温肺化饮之功效，临床上常用于风寒感冒、头痛、

鼻塞流涕、鼻鼽、鼻渊、风湿痹痛、痰饮喘咳[1]。宋

代《证类本草》记载细辛“生华阴山谷”。臣禹锡等

谨按范子云：“细辛出华阴，色白者善”。《图经》曰：

“细辛，生华山山谷，今处处有之，然他处所出者，

不及华州者真”[2]。可见古时细辛产地以华阴（今陕

西华阴）为主，全国各地亦有产出。当前细辛的主要

产地包括东北、陕西等地，其中东北地区主产北细

辛、辽宁主产汉城细辛、陕西主产华细辛[3]。 

细辛的质量与生长年限、炮制工艺和药材产地

等息息相关[4-6]，但现行的质量标准评价方法仅以细

辛脂素和挥发油总含量为指标，对细辛质量整体评

价较为单一，而且挥发油总含量范围过于宽泛。因

此，建立精准全面的质量标准体系尤为重要。刘昌

孝院士[7-8]提出的中药质量标志物（quality marker，

Q-Marker）为中药质量研究提供了理论依据，实现

了高效和可量化的质量评价。本文通过整理近 10 年

文献资料，对细辛化学成分、药理作用、临床应用

和安全性进行综述，并对细辛 Q-Marker 进行预测分

析，以期建立更加科学、完善且具有专属性的质量

评价体系。 

1  化学成分 

细辛含有丰富的化学成分，包括木脂素类、挥

发油类、酸类、苷类、含氮化合物和其他类成分。

其中，木脂素类和挥发油类成分被认为是其主要活

性成分。 

1.1  木脂素类 

细辛中富含木脂素类化合物，芝麻脂素（1）[9-12]

和细辛脂素（2）[10-11]是其中主要的 2 种成分，细辛

脂素为历版药典收录的细辛含量测定指标成分。木

脂素类成分主要存在于北细辛中，其成分见表 1，化

学结构见图 1。 

表 1  细辛中木脂素类成分 

Table 1  Classification of lignans in Asari Radix et Rhizoma 

编号 化合物 文献 编号 化合物 文献 

 1 芝麻脂素 9-12 11 asarinin B 13 

 2 细辛脂素 10-11 12 胡椒醇 13 

 3 neoasarinin A 13 13 xanthoxylol 13 

 4 neoasarinin B 13 14 表芝麻素 14 

 5 neoasarinin C 13 15 (1R,2S,5R,6R)-5-O-methylpluviatilol 14 

 6 (7′R)-7′-hydroxylariciresinol 13 16 pluviatilol 14 

 7 tanegol 13 17 episesaminone 15 

 8 neo-olivil 13 18 morinols G 16 

 9 clemaphenol A 13 19 sesaminone 17 

10 表松露醇 13 20 sesamolin 17 

 

1.2  挥发油类 

挥发油是细辛的重要成分，具有多种药理活性。

现代研究已分离鉴定出多种单体成分，分为单萜

（21～51）、倍半萜（52～71）、芳香族（72～103）

和脂肪族（104～133）4 类。具体成分见表 2，化学

结构见图 2。 

1.3  酸类 

细辛中含有酸类成分[14,21,26]，其中阿魏酸（141）

具有良好的抗氧化作用，亚油酸（137）有抗炎作用。

酸类化学成分（134～141）见表 3、化学结构见图 3。 

1.4  苷类 

细辛中含多种苷类成分[13,23,25,27-29]，特别是黄酮

苷类成分具有抗炎镇痛、抗菌、抗病毒及增强免疫等

药理活性，其化学成分（142～155）见表 4，化学结

构见图 4。 

1.5  含氮化合物 

细辛中含有部分含氮化合物[13-14,22-23,27]，具有抗

炎、平喘和抗氧化等作用。根据结构分为酰胺类生物

碱（156～163）、菲类生物碱（164～177）、硝基菲羧

酸（178～183），其化学成分见表 5，化学结构见图 5。 
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图 1  细辛中木脂素类成分化学结构 

Fig. 1  Chemical structures of lignans in Asari Radix et Rhizoma 

表 2  细辛中挥发油类成分 

Table 2  Classification of volatile oils in Asari Radix et Rhizoma 

编号 化合物 文献 编号 化合物 文献 

21 asaricin A 13 47 α-松油醇 23-24 

22 asaricin B 13 48 桧烯 24 

23 p-menth-3-ene-1,2,8-triol 14 49 马苄烯酮 24 

24 21-(±)-car-3-ene-2,5-dione 14 50 胡椒酮 24 

25 龙脑 18-19 51 香芹酮 24 

26 优香芹酮 18-19 52 石竹烯 12 

27 4-松油醇 18,20 53 β-红没药烯 12 

28 萜品油烯 18,21 54 β-倍半水芹烯 12,24 

29 α-蒎烯 18-23 55 lsoledene 18 

30 β-蒎烯 18-23 56 石竹烯氧化物 18 

31 bicyclo[4.1.0]ept-3-ene,3,7,7-trimethyl-(1S)-3-carene 19,21 57 二氢沉香呋喃 20 

32 α-侧柏烯 20 58 α-古芸烯 20-21 

33 (−)-冰片 20 59 荜澄茄醇 20,22 

34 γ-松油烯 20-21 60 α-布藜烯 21 

35 优葛缕酮 20-21 61 白菖烯 21,24 

36 (−)-樟脑 20-22 62 α-愈创烯 21,24 

37 柠檬烯 20,22 63 愈创木烯 23 

38 α-萜品醇 20,22 64 β-榄香烯 24 

39 3-蒈烯 20-23 65 檀香烯 24 

40 桉油精 20-23 66 马兜铃烯 24 

41 莰烯 20-24 67 germacrene D 24 

42 2-p-menthadiene 21 68 β-古巴烯 24 

43 (＋)-dipentene 21 69 α-木罗烯 24 

44 bicyclo[3.1.1]hept-2-en-6-one,2,7,7-trimethyl 21 70 δ-愈创木烯 24 

45 α-水芹烯 22-24 71 百秋李醇 24 

46 1-甲基-4-(1-甲基乙基)-1,3-环己二烯 23 72 卡枯醇 18 
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续表 2 

编号 化合物 文献 编号 化合物 文献 

 73 1-H-cyclopenta[1,3]cyclopropa [1,2]benzene, 

 octahydro-7-methyl-3-methylene-4-(1-methylethyl) 

18 103 2-甲氧基-4,5-亚甲二氧基苯丙酮 25 

104 3,4-二甲基环己醇 12 

 74 3′,4′-亚甲基二氧基苯丙酮 18-19 105 (E)-3 十四烷烯 12 

 75 肉豆蔻醚 18-21 106 3-甲基十二烷 12 

 76 黄樟醚 18-23 107 7-十四烯 12 

 77 3,5-二甲氧基甲苯 18-24 108 十八烷 12 

 78 甲基丁香酚 18-24 109 正十六烷 12,24 

 79 草蒿脑 19-23 110 十四烷 12,24 

 80 菖蒲烯 20 111 正十七烷 12,24 

 81 甲基麝香草酚 20-21 112 辛烷 19 

 82 邻伞花烃 20-21 113 环己酮 20 

 83 3,4,5-三甲氧基甲苯 20-23 114 α-罗勒烯 20 

 84 2-甲基苯甲醚 21 115 β-罗勒烯 20-21 

 85 2,4-二甲基苯乙烯 21 116 β-月桂烯 20,24 

 86 α-姜黄烯 21 117 异戊酸乙酯 21 

 87 2-乙基-4,5-二甲基苯酚 21 118 2-甲基丁酸-2-二甲基丙酯 21 

 88 丹皮酚 21 119 正己酮 22 

 89 胡椒酚 21 120 环戊烯 22 

 90 丁香酚 21,23 121 环己烯 22 

 91 榄香脂素 21-24 122 14-甲基十五烷酸甲酯 23 

 92 4′-甲氧基苯丙酮 21,24 123 hexadecanoic acid, Ethylester 23 

 93 苯甲醛 22 124 hexadecanoic acid, Propyl ester 23 

 94 2,4,6-三甲氧基甲苯  22 125 二氢-5-十四烷基-2(3H)-呋喃酮 23 

 95 2-乙基-1,3-二甲基苯 23 126 硬脂酸乙酯 23 

 96 5-叔-丁基焦酚 23 127 正十五烷 23-24 

 97 2-丙烯基-1,4-二甲氧基-3-甲基苯 23 128 3-甲基十五烷 24 

 98 2′,4′-二甲氧基-3'-甲基苯丙酮 23 129 8-十七烷烯 24 

 99 4-异丙基甲苯 24 130 1-十五烷烯 24 

100 2-(4-甲基苯基)丙-2-醇 24 131 十三烷 24 

101 2-甲氧基黄樟醚 24 132 罗汉柏烯 24 

102 β-细辛醚 24 133 橙花叔醇 24 

 

1.6  其他类 

除上述成分外，细辛还含有甾体类化合物如 β-

谷甾醇[25,30]，香豆素类化合物如 3-甲基-6-羟基-8-

甲氧基-3,4-二氢异香豆素[25]、2-氢-1-苯并吡喃-2-

酮[12]、咖啡酸甲酯[30]、多糖[31]及少量黄酮类成分[32]。

近年来，有研究报道细辛中还含有马兜铃酸等具有

毒性的化合物[27,33]。 

2  药理作用 

细辛具有抗炎镇痛、止咳平喘、抗菌、抗病

毒、调节心血管和神经系统等作用，还有抗氧化、

抗衰老、镇静、免疫调节和抗癌等药理作用。活性

成分主要为挥发油类、木脂素类及酰胺类生物碱

等成分。 

2.1  抗炎镇痛 

细辛提取物可降低二甲苯致小鼠耳廓和蛋清所

致大鼠足跖肿胀的肿胀度[34-35]，表现出显著的抗炎

活性。刘杰等[36]应用网络药理学方法发现细辛的抗

炎作用机制为多靶点协同作用，细辛脂素、芝麻脂 
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图 2  细辛中挥发油成分化学结构 

Fig. 2  Chemical structures of volatile oils in Asari Radix et Rhizoma 

表 3  细辛中酸类成分 

Table 3  Classification of acids in Asari Radix et Rhizoma 

编号 化合物 文献 编号 化合物 文献 

134 棕榈酸 14 138 阿魏酸 21 

135 亚油酸 14 139 十四酸 26 

136 反油酸 14,26 140 十七酸 26 

137 硬脂酸 14,26 141 癸酸 26 

素、甲基丁香酚（78）等成分通过抑制环氧合酶-1

（cyclooxygenase-1，COX-1）、COX-2、诱导型一氧

化氮合酶（inducible nitric oxide synthase，iNOS）、

丝裂原活化蛋白激酶 14（mitogen-activated protein 

kinase 14 ， MAPK14 ）和白三烯 A4 水解酶

（leukotriene A4 hydrolase，LTA4H）等靶点表达发挥

抗炎活性。芝麻脂素、十二碳四烯酰胺（160、161） 
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图 3  细辛中酸类成分化学结构 

Fig. 3  Chemical structures of acids in Asari Radix et Rhizoma 

表 4  细辛中苷类成分 

Table 4  Classification of glycosides in Asari Radix et Rhizoma 

编号 化合物 文献 

142 neoasarininoside A 13 

143 neoasarininoside B 13 

144 (2S)-柚皮素-5-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 13 

145 (2S)-甘草素-7-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 13 

146 (2S)-柚皮素-7-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 13,25 

147 (2S)-柚皮素-5,7-二-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 13,25 

148 1-O-对香豆酰基-β-D-木糖基-(1→6)-β-D-吡喃葡萄糖苷 23 

149 1-O-阿魏酰基-β-D-木糖基-(1→6)-β-D-吡喃葡萄糖苷 23 

150 4,2′,4′,6′-四羟基查耳酮-2′,4′-二-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 23 

151 noreepharadione A-N-β-D-glc 27 

152 aristololactam Ⅱ-N-β-D-glc 27 

153 aristololactam Ⅰa-N-β-D-glc 27 

154 naringenin-5,4'-di-O-β-D-glucopyranoside 28 

155 6-O-乙酰基-1-阿魏酰基-β-D-葡萄糖苷 29 

和派立托胺（158）可通过抑制 p38 MAPK 和核因

子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）的激活抑制 BV-2

小胶质细胞中白细胞介素-6（interleukin-6，IL-6）和

一氧化氮的产生[30,37-38]，从而预防或治疗炎症。甲基

丁香酚可促进大鼠鼻黏膜水通道蛋白 5 表达，缓解

变应性鼻炎大鼠的炎症反应[39]。此外，黄酮类成分

(2S)-柚皮素-7-O-β-D-吡喃葡萄糖苷和(2S)-柚皮素-

5,7-二-O-β-D-吡喃葡萄糖苷可通过抑制多形核白细

胞中 β-葡萄糖醛酸酶的释放发挥抗炎作用[13]。 

机体的炎症反应往往伴随疼痛，除抗炎外，细

辛提取物还有显著的镇痛活性。Wang 等[40]通过醋

酸扭体法、热板法、福尔马林法测试发现细辛提取

物具有明显的镇痛作用。刘甜甜等[41]发现细辛镇痛

作用的可能机制：触发瞬时感受器电位香草素受体

会产生痛感，细辛醇提物可触发瞬时受体电位香草

酸亚型 1（transient receptor potential vanilloid member 

1，TRPV1）热敏通道功能障碍产生痛觉过敏发挥镇

痛作用；热敏通道具有交叉脱敏性质[42]，细辛醇提

物能逆转瞬时感受器电位锚蛋白 1（ transient 

receptor potential ankyrin 1，TRPA1）活化引起的疼

痛表现出镇痛活性。杨华等[43]研究发现甲基丁香酚

通过激活 γ-氨基丁酸 A 型受体，抑制一氧化氮-环

磷鸟苷信号通路减少一氧化氮的释放发挥镇痛作

用。Dal 等[44]研究表明丁香酚（90）通过作用于阿

片样物质系统，调节谷氨酸能受体，抑制肿瘤坏死

因子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）表现出镇

痛活性。 

2.2  止咳平喘 

细辛中多种成分通过作用于多种受体信号通

路发挥抗炎和抑制气道重塑等方式发挥止咳平喘

的功效[45]。赵晔等[46]研究发现细辛可有效调节冷

哮型大鼠的通气障碍和二氧化碳潴留，且对该种大 
 

 
图 4  细辛中苷类成分化学结构 

Fig. 4  Chemical structures of glycosides in Asari Radix et Rhizoma 
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表 5  细辛中含氮化合物 

Table 5  Classification nitrogenous compounds in Asari Radix et Rhizoma 

编号 化合物 文献 编号 化合物 文献 

156 asaramid II 13 170 7-甲氧基马兜铃内酰胺 IV 27 

157 asaramid III 13 171 9-羟乙基马兜铃内酰胺 I 27 

158 派立托胺 13 172 9-羟乙基马兜铃内酰胺 IV 27 

159 N-isobutyl-2E,4E,8Z-癸三烯酰胺 14 173 9-羟乙基-7-甲氧基马兜铃内酰胺 IV 27 

160 十二碳四烯酰胺 B 14 174 aristololactamoside I 27 

161 十二碳四烯酰胺 A 14 175 头花千金藤二酮 A 27 

162 乙酰唑胺 22 176 5-甲氧基马兜铃内酰胺 I 27 

163 N-异丁基-(2E,4Z,8Z,10E)-十二硝基四联苯 23 177 aristololactamoside II 27 

164 马兜铃内酰胺 I 27 178 马兜铃酸 I 27 

165 马兜铃内酰胺 II 27 179 马兜铃酸 IVa 27 

166 马兜铃内酰胺 III 27 180 马兜铃酸 Ia 27 

167 马兜铃内酰胺 IVa 27 181 7-羟基马兜铃酸 I 27 

168 马兜铃内酰胺 IV 27 182 9-羟基马兜铃酸 I 27 

169 9-羟基马兜铃内酰胺 I 27 183 4-去甲氧基马兜铃酸 BII 27 
 

 

图 5  细辛中含氮化合物结构 

Fig. 5  Chemical structures of nitrogenous compounds in Asari Radix et Rhizoma 

鼠的肺组织损伤有保护与修复作用，在细辛复方中

该作用更为明显。张会宗等[47]通过豚鼠引喘潜伏期

实验证明细辛水提液具有良好的平喘效果。现代药

理学研究发现，细辛中发挥止咳平喘作用的主要是

挥发油，其中甲基丁香酚效果显著[48-50]。挥发油中

的 β-细辛醚（102）也具有良好的作用，通过拮抗 H1

受体和 M 受体直接作用于支气管平滑肌，整体治疗

支气管哮喘疾病，并通过抑制延髓呼吸神经元网络

中的神经传递起到平喘功效[51]。 

2.3  抗菌、抗病毒 

研究发现，细辛挥发油是细辛抗菌的主要成分，

可抑制多种细菌和真菌的活性，特别是挥发油中甲

基丁香酚具有广泛的抗菌谱，对 Micrococcus luteus、

Fusarium sporotrichioides、Alternaria humicola 等病

原菌均表现出较好的抑制作用[52-54]。除挥发油外，

细辛中的芝麻脂素、细辛脂素、卡枯醇（72）和派

立托胺也展现出良好的的抗菌活性，对白色念珠菌、

大肠埃希氏菌、肺炎克雷伯杆菌和金黄色葡萄球菌
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等均具有一定的抗菌活性，使细菌产生不同程度的

物理损伤和形态学改变[55-56]。 

细辛多糖可升高病毒性流感小鼠肺组织中 γ-干

扰素（可激活多种免疫细胞的一种抗病毒因子）的

含量[57]，增强 TNF-α 的表达，增强免疫功能体现抗

病毒活性。杨佳等[58]应用实时无标记细胞分析技术

测定感染病毒细胞上清液中病毒含量，发现不同浓

度细辛多糖均可显著降低上清液中病毒含量，证明

其有较强的抑制病毒引起细胞病变的作用。此外，

细辛中的细辛脂素可直接作用于人体细胞，提高机

体免疫力，阻挡病毒侵袭[59]。 

2.4  治疗心血管类疾病作用 

在治疗心血管类疾病方面，芝麻脂素具有显著

的功效。芝麻脂素能通过激活多种血管生成酶来刺

激血管生成，且不诱发血管炎症，可用于治疗缺血

性疾病[60]。Ku 等[61]发现芝麻脂素可通过抑制 p38 

MAPK，细胞外调节蛋白激酶 1/2（extracellular 

regulated protein kinases 1/2，ERK1/2）和 c-Jun 氨

基末端激酶（c-Jun N-terminal kinase，JNK）抑制

TNF-α 转化酶的表达，从而减少丙二醇甲醚乙酸酯、

TNF-α、IL-1β 和盲肠结扎穿孔介导的内皮细胞蛋白

C 受体脱落治疗严重血管炎症性疾病（如败血症和

败血性休克）。Pham 等[62]发现芝麻脂素可增强胞内

磷脂酰肌醇激酶、钙调素依赖性蛋白激酶 II 等多种

信号传导，增加内皮型一氧化氮合酶（endothelial 

nitric oxide synthase，eNOS）活性，提高细胞内钙

和一氧化氮水平起到治疗心血管疾病作用。石含秀

等 [63]研究发现细辛中的多种成分可增强心肌细胞

钠通道电流产生增强激活心肌细胞作用。Ku 等[64]

的实验结果表明派立托胺通过抑制静脉内皮细胞中

活化 X 因子（factor Xa，FXa）和凝血酶的产生，凝

血酶催化的纤维蛋白聚合和血小板聚集显示出抗凝

活性。细辛多糖可抑制主动脉平滑肌细胞凋亡[31]，

保护心血管。 

2.5  神经系统作用 

细辛中挥发油成分可作用于神经系统发挥药理

活性。Park 等[65]研究发现细辛挥发油 1.0 g/kg 可显

著降低小鼠室旁核中促肾上腺皮质激素释放因子蓝

斑中酪氨酸羟化酶阳性神经元的表达而起到抗抑郁

的作用。β-细辛醚与左旋多巴联合用药可调节多巴

胺相关酶  [ 二羟基苯丙氨酸脱羧酶（ dopa 

decarboxylase，DDC）、儿茶酚 -O-甲基转移酶

（catechol-O-methyl transferase，COMT）] 的表达，

促进左旋多巴转化，提高多巴胺水平，起到抗帕金

森的作用[66]。朱彩霞等[67]发现 β-细辛醚还可增加中

脑和纹状体中 5-羟色胺（5-hydroxytryptamine，5-

HT）、5-羟基吲哚乙酸（5-hydroxyindole acetic acid，

5-HIAA）、多巴胺的含量起到抗抑郁作用。张洁等[68]

发现甲基丁香酚可通过调控 NAD-依赖性去乙酰化

酶 sirtuin-1-单胺氧化酶 A 信号通路影响 5-HT 的代

谢，影响 COMT 、乙醛脱氢酶（ acetaldehyde 

dehydrogenase，ALDH）和醛糖还原酶（ aldose 

reductase，AR）的活性，发挥抗焦虑的作用。 

2.6  其他作用 

细辛多糖、细辛脂素、芝麻脂素、甲基丁香酚

等细辛提取物均有较强的抗氧化能力，可延缓细胞

衰老，抑制细胞凋亡[69-71]。细辛挥发油可作用于 α1

肾上腺素能受体等靶点发挥抗过敏作用[72-74]，研究

发现细辛挥发油还具有镇静作用[75-77]。细辛脂素和

细辛多糖可通过影响免疫细胞的增殖发挥免疫调节

作用[78-80]。近年来大量研究表明多种细辛成分具有

抗癌活性，细辛乙醇提取物二氯甲烷组分可抑制人

口腔表皮样 KB 细胞的增殖[81]。细辛脂素可通过激

活半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶-3、8 和 9 诱导人卵巢癌

细胞的凋亡[82]。Xanthoxylol（13）对人乳腺癌细胞

表现出细胞毒性[83]。马兜铃内酰胺 III（166）对肺

癌人类肺泡基底上皮细胞、人恶性黑色素瘤细胞、

人卵巢腺癌细胞有明显的细胞毒性[27]。α-蒎烯（29）

可通过激活多种酶通路，促进颗粒酶 B 蛋白扩散到

癌细胞内诱导其凋亡[84]。 

细辛药理作用及作用机制见图 6。 

3  临床应用 

细辛在临床上多以复方形式入药，与其他中药

配伍治疗多种病证[85]，包括呼吸系统疾病、头痛、

心脏疾病、血管炎症、肿瘤疾病等，在治疗呼吸系

统疾病方面应用最为广泛。研究发现经方中细辛治

疗咳逆，多配伍干姜、五味子、附子等散寒化饮、

敛肺止咳[86]。加味运用麻黄附子细辛汤治疗 44 例

小儿支气管肺炎，临床疗效总有效率为 95.45%[87]。

该方加减还可用于治疗新型冠状病毒性肺炎引起的

发热[88]。加味苓甘五味姜辛汤治疗 47 例支气管哮

喘慢性持续期痰哮证患者的中医证候总有效率和哮

喘控制率分别为 95.74%和 93.62%，高于常规西医

治疗[89]。在西医治疗基础上联合加味小青龙汤治疗

57 例慢性支气管炎，可有效抑制气道重塑及炎症反

应有效率为 96.49%[90-91]。詹成思[92]对 40 例慢性心 



 中草药 2023 年 6 月 第 54 卷 第 12 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2023 June Vol. 54 No. 12 ·4027· 

   

 

图 6  细辛药理作用及作用机制 

Fig. 6  Pharmacological action and mechanism of Asari Radix et Rhizoma 

律失常患者应用麻黄附子细辛汤加减治疗，治疗总

有效率为 97.50%。研究表明，当归四逆汤对多种类

型的心脏病及心力衰竭均有疗效[93]，加味当归四逆

汤治疗肺心病疗效良好，可显著改善心力衰竭患者

的心功能与供血指标[94]。赤丸在临床上用于治疗冠

心病、血管闭塞性脉管炎等疾病[95]。乌梅丸联合针

刺还能升高失眠患者血清中的 5-HT、脑源性神经营

养因子水平，改善睡眠、缓解焦虑[96]。除细辛复方

外，研究发现细辛脂素、阿魏酸能下调 IL-1 受体关

联激酶 1、p38 及 c-Myc 基因的表达来防治结直肠

肿瘤，并且可以缓解肠黏膜的破坏[97]，β-谷甾醇临

床可用于抗炎止咳，左旋芝麻脂素具有抗病毒、抗

气管炎作用[98]。此外，细辛中含氮化合物多数为马

兜铃酸类物质，临床表现出肾损伤及致癌性。 

4  安全性评价 

自明朝就有“细辛不过钱”一说，表明古人对

细辛毒性已有初步认识[99]，但截至当前，细辛并无

全面的安全性评估系统。宗时宇等[100]通过文献总结

表明长期服用细辛对肺、肝、肾等重要脏器产生一

定程度的毒性反应。细辛的主要毒性成分为黄樟醚

（76），不仅具有呼吸麻痹作用，而且是毒性较大的

致肝癌物质。马兜铃酸类成分也具有致癌和肾损害

作用[101]。细辛肺、肝、肾毒性机制与能量代谢、氨

基酸代谢、脂质代谢等途径密切相关，其共有机制

为谷氨酸代谢途径，通过提高谷氨酸受体的表达，

对肺肝肾组织产生神经兴奋毒性[102]。 

4.1  毒性研究 

4.1.1  呼吸系统毒性  宋代《本草别说》载：“细辛，

若单用末，不可过半钱匕，多则气闷塞不通者死”。

现代药理学研究发现，细辛根和全草散剂的半数致

死量（median lethal dose，LD50）分别为 6.522 9、

11.705 2 g/kg。小鼠 ig 细辛散剂后出现呼吸困难、

紫绀、抽搐，严重时出现死亡[103]。细辛挥发油的

LD50 为 1.7 mL/kg[3]，小鼠 ig 细辛挥发油后很快出

现呼吸困难，翻正反射消失等症状，甚至死亡。细

辛挥发油和去油水煎液等剂量用于小鼠时，细辛挥

发油组内有 70%死亡，而去油水煎液组内均正常存

活[104]，证明细辛挥发油毒性强于其他成分，具体致

死表现为呼吸系统毒性。研究发现细辛肺毒性的机

制可能影响差异表达基因，上调单磷酸腺苷蛋白激

酶、IL-1、IL-20、膜型丝氨酸蛋白酶 2 抗体、NF-κB，

下调 B 淋巴细胞瘤-2 基因在肺中的表达导致免疫损

伤激活炎症反应，改变体内能量代谢的平衡产生肺

毒性[105-106]。 

4.1.2  肝毒性  对细辛进行长期毒性实验研究发

现，细辛散剂可损害大鼠的肝功能，导致肝脏的卵

圆细胞增生及肝脏透明细胞灶，提示肝脏可能是细

辛散剂长期毒性的靶器官[107]。将鼠饲料掺入 0.5%



·4028· 中草药 2023 年 6 月 第 54 卷 第 12 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2023 June Vol. 54 No. 12 

   

黄樟醚饲养大鼠 2 年，28%的大鼠检测出肝癌[108]。

此外，细辛中可致肝损害的化学成分还有桉油精

（40）、肉豆蔻醚（75），它们产生的活性代谢中间

体等与细胞色素 1A2 酶形成稳定复合物而在体内

积聚产生肝毒性[109]。研究发现细辛对肝脏的毒性

作用机制与胆汁酸代谢、氨基酸代谢、磷酸肌醇代

谢、半乳糖代谢、昼夜节律、p53 信号传导途径密

切相关[110]。 

4.1.3  肾毒性  正常大鼠 ig 细辛散剂后，与肾功能

损伤有关的血肌酐、尿素氮等指标明显升高，且呈

剂量相关性[100,107,111]。细辛中含有的少量马兜铃酸

类成分，具有明显肾毒性，对人肾小管上皮细胞产

生毒性作用，临床上马兜铃酸会导致严重的肾衰竭，

主要发病特征为造成肾小管损伤、肾小管上皮细胞

凋亡，进而引起肾小管坏死、萎缩和不可逆转的肾

间质纤维化[112-115]。研究发现细辛的肾毒性主要表

现在促进氨基酸代谢、能量代谢、脂质代谢等多种

途径，增加机体氧化损伤、放大炎症效应产生细胞

毒性[116]。 

4.2  减毒研究 

4.2.1  炮制减毒  严建业等[117]对细辛生品及 10 种

炮制品中的黄樟醚、马兜铃酸 A 的量进行检测，发

现细辛炮制后，二者的量均不同程度降低，对细辛

的 10 种炮制方法进行考察，发现所有炮制方法均

可降低毒性成分的含量，炒焦炮制，可去除细辛中

55%以上的毒性成分，且能较好地保留有效成分甲

基丁香酚和细辛脂素。细辛碱制后，马兜铃酸 I（178）

的去除率达到 85%以上，显著降低急性毒性，并增

强抗炎镇痛作用[118-119]。 

4.2.2  久煎减毒  细辛汤剂先煎或久煎可有效减

少毒性成分，随着煎煮时间的延长，水煎液中黄樟

醚等毒性成分的含量不断下降[120]。细辛“不过钱”

是针对散剂而言，入汤剂时可通过先煎或久煎增加

细辛用量。 

4.2.3  配伍减毒  细辛与其他药配伍使用能减毒增

效。明代倪朱谟言：“细辛，佐姜、桂能驱脏腑之寒，

佐附子能散诸疾之冷，佐独活能除少阴头痛，细辛

若用于热证，则必须伍寒凉药，且用量宜轻”[121]。

细辛配伍附子、白芍能显著降低细辛的急性毒性；

甘草具有调和诸药的作用，细辛与甘草配伍，也可

显著降低细辛毒性[122]。 

4.2.4  剂量控制  细辛散剂不可使用大剂量，大量

必须入汤药。细辛若以单方研末吞服，以 1～3 g 为

宜[123]。入汤剂煎服，可用 6～10 g 或更多；入复方

使用，相应剂量可增加。细辛应用需“辨证施量”，

用于治疗头面部的疾患如风寒头痛、过敏性鼻炎、

三叉神经痛等，一般煎服或粉末用量在 1～3 g，煎

服时应将细辛与其他药同煮不少于 30 min；若治疗

心绞痛等，煎服时用量可为 3～6 g，方中可适当加

入白芍、甘草等配伍减毒；若用于治疗咳嗽等肺系

疾病，可将细辛炒制后配伍甘草或白芍减毒入复方

煎服，煎服时用量可为 6～9 g；若用于寒痹症及腰

腿疼痛等顽疾时，煎服时可考虑从小剂量开始逐渐

增至 9～15 g，煎煮时将细辛先煎一段时间，并打开

砂锅锅盖，利于毒性成分的挥发[122]。因此，细辛的

临床剂量应综合考察其入药形式、主治病证及患者

身体状况。 

5  Q-Marker 预测分析 

Q-Marker 是存在于中药材和中药产品（如中药

饮片、中药提取物、中成药制剂）中专属的、与临

床疗效相关的、可被监测的化学成分，Q-Marker 的

核心内容为基于特有性、可测性、有效性、传递性

和中医药理论关联性的“五要素”，既反映了与有效

性、安全性的关联，又体现了中药成分的专属性、

差异性特征[124-125]。 

5.1  基于植物亲缘学及化学成分特有性的 Q-

Marker 预测分析 

细辛在全世界约有 90 种，我国有 30 种、4 变

种和 1 变型。从本属中分离的各种成分中，除木脂

素、多糖等成分外，挥发油类分布广泛、化学结构

类型丰富、药理活性显著[126]。细辛挥发油中以甲基

丁香酚最为重要[127]，其生物合成途径[128]见图 7。挥

发油中还含有黄樟醚、β-细辛醚、3,5-二甲氧基甲苯

（77）等多种化学成分[18-23]。王志清等[19]研究发现，

不同产地、表型的样品间化合物的含量存在差异，

以细辛脂素和挥发油含量为指标，不同产地细辛

的细辛脂素含量相差可达 20 倍以上，挥发油含量

辽宁、吉林、黑龙江、山东 4 地高于其余产地，

黑龙江地区含量最高，整体评价辽细辛质量优于

华细辛[6]。药效方面，不同基原、产地的细辛也有差

异，北细辛抗炎作用强于华细辛，吉林产的北细辛镇

痛作用强于所有华细辛，辽宁产的北细辛弱于陕西

产的华细辛，不同产地同一品种的细辛镇痛抗炎作

用也有显著差异[37]。综上，细辛中细辛脂素和挥发

油成分如甲基丁香酚、黄樟醚、β-细辛醚、3,5-二甲

氧基甲苯等可能是其潜在的 Q-Marker。 
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图 7  甲基丁香酚的合成路径 

Fig. 7  Synthetic route of methyl eugenol 

5.2  基于成分与传统功效相关性的Q-Marker预测

分析 

中药传统功效是临床用药的理论依据，与功效

相关的化学成分是筛选 Q-Marker 的重要指标。细辛

首载于《神农本草经》：“主咳逆，头痛脑动，百节拘

挛，风湿痹痛，死肌。”《本草纲目》载：“风寒风湿

头痛、痰饮、胸中滞气、惊痫者，宜用之。”《中国

药典》2020 年版载其“解表散寒、祛风止痛、通窍、

温肺化饮。用于风寒感冒、头痛、牙痛、鼻塞流涕、

鼻鼽、鼻渊、风湿痹痛、痰饮喘咳。”古今记载均表

明细辛具有镇痛、镇静、止咳平喘之效。现代研究

发现，细辛挥发油具有良好的抗炎、抑菌、抗病毒、

抗氧化作用，尤以甲基丁香酚效果显著[39,53-54,71]，甲

基丁香酚和 β-细辛醚还是细辛发挥止咳平喘作用的

重要成分[49-51]。芝麻脂素可促进血管再生[60-62]，细

辛脂素具有抗氧化、抗癌等活性[69,82]，β-细辛醚还

可用于治疗某些神经系统性疾病[47,67]。十二碳四烯

酰胺 A 和十二碳四烯酰胺 B 是具有代表性的 2 个

酰胺类成分，具有抗炎止咳等活性[38,129]。综上，细

辛中的细辛脂素、芝麻脂素、十二碳四烯酰胺 A 和

十二碳四烯酰胺 B 和挥发油中甲基丁香酚、β-细辛

醚等可能是其潜在的 Q-Marker。 

5.3  基于传统药性的 Q-Marker 预测分析 

药性是中药的特有性质，与临床用药息息相关。

细辛性温味辛，归心、肺、肾经，属辛温解表药[130]。

辛味药能散能行、能温能升、能润能化，其物质基

础包括挥发油、萜类、黄酮类、苷类，其中挥发油

作用强于其他成分[131]。辛温入肺经，在苷类、挥发

油类、黄酮类等成分作用下发挥散除表邪、行气利

水、散化痰饮、通窍行血的功效，李亚敏等[132]研究

发现，细辛入肺经体现在激活 G 蛋白偶联受体蛋白

途径和化学小分子探测途径，进而通过激活嗅觉受

体途径来影响肺脏的生理及病理反应；辛温入心经，

挥发油类、黄酮类、酸类发挥扩张冠状动脉、抗心

律不齐、活血通络、止痛抗炎等药效[133-134]。综上，

细辛具有止咳平喘、抗炎镇痛、治疗心血管疾病等

药理作用与其性味归经一致，细辛中黄酮类、苷类

和挥发油成分是其性味的主要物质基础和来源，因

此，上述几类成分可为细辛的 Q-Marker 选择提供

参考。 

5.4  基于复方配伍环境的 Q-Marker 预测分析 

细辛在临床上根据疾病不同和不同药物进行配

伍应用[135]。小青龙汤中细辛配伍半夏治疗咳嗽、肺

炎等呼吸系统疾病，方中细辛挥发油起镇咳祛痰的

作用[49,136]；麻黄附子细辛汤中细辛配伍麻黄附子，

治疗素体阳虚、外感风寒、无汗恶寒、发热蜷卧、

苔白者，现代研究表明该方有抗炎、抗心率失常等

作用[137]，并可缓解新冠肺炎引起的发热症状[88]，研

究表明该方中细辛挥发油成分具有显著的活性[138]；

当归四逆汤中细辛配伍当归桂枝，用于治疗痛经、

类风湿性关节炎等疾病，该方中细辛挥发油、细辛

脂素、阿魏酸具有显著的药理活性，具有抗炎镇痛、

抗菌、抗病毒等作用[139]。综上，细辛在复方配伍中

发挥着与现代药理学研究相同的作用，细辛中的挥

发油、木脂素和酸类成分可以为细辛 Q-Marker 的选

择提供参考。 
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5.5  基于成分可测性的 Q-Marker 预测分析 

化学成分稳定可测是 Q-Marker 的一个重要特

征。研究表明可通过高效液相色谱法（ high 

performance liquid chromatography，HPLC）对细辛

中甲基丁香酚、芝麻脂素、细辛脂素、黄樟醚进行测

定[140-141]。采用 HPLC-四级杆-飞行时间质谱技术可

以实现对细辛脂素的定性定量分析[142]。许金国等[143]

应用 HPLC 建立当归四逆汤的指纹图谱，确认方中

细辛的药效成分为细辛脂素和阿魏酸。应用 HPLC-

离子阱-飞行时间质谱技术可对细辛中十二碳四烯

酰胺 A、B 2 种酰胺成分进行定性鉴别，应用超高

效液相色谱-二极管阵列检测器技术可对二者进行

含量测定[140]。此外，李君辉等[144]和王维等[145]应用

气相色谱-质谱法对细辛挥发油成分进行定性分析，

分别鉴定出 55、73 种化学成分。柴士伟等[146]研究

表明甲基丁香酚、黄樟醚是细辛挥发油中主要的化

学成分。综上，细辛中挥发油成分甲基丁香酚、3,5-

二甲氧基甲苯、β-细辛醚、黄樟醚等，酸类成分阿

魏酸，酰胺类成分十二碳四烯酰胺 A、B 及木脂素

类成分芝麻脂素、细辛脂素等有望成为细辛潜在的

Q-Marker。 

6  结语与展望 

细辛作为传统中药，在我国已有上千年的应用

历史，多年的用药历史探索出针对不同病证可应用

多种配伍复方进行治疗，但相关药物相互作用的研

究很少。细辛活性成分中的高含量挥发油和木脂素

展现出良好的药理活性，表现出显著的抗炎、抗病

毒、止咳平喘等作用，但细辛中存在的一些非指示性

成分如黄酮类、多糖类、酰胺类等，对其药理活性的

研究有限，因此，这些成分在细辛药用中的作用仍有

待阐明，未来对这些化合物的相关研究可为细辛的

临床应用和新药开发提供新见解。随着现代技术的

发展，对细辛深入研究后发现细辛临床应用范围拓

宽，可用于治疗神经系统疾病、抗癌等新方向，亦有

细辛方剂治疗新型冠状病毒引起的疾病报道，但细

辛在其中的作用机制仍有待深入研究。此外，细辛的

轻微毒性可能归因于某些挥发油或马兜铃酸类成

分，应建立合理的评价方法，并结合毒性剂量和目标

体系进行说明，有利于细辛的合理安全使用。 

细辛成分复杂，现今的质量控制方式缺乏专属

性和特有性，质控体系不够全面。本文对细辛化学

成分、药理作用、临床应用及安全性评价进行综述，

并从植物亲缘学、传统功效、传统药性、复方配伍、

成分可测性等方面对细辛 Q-Marker 进行预测分析，

初步建议以细辛脂素、芝麻脂素、甲基丁香酚、β-

细辛醚、阿魏酸、十二碳四烯酰胺 A 和十二碳四烯

酰胺 B 作为其 Q-Marker，为细辛 Q-Marker 研究及

建立系统的质控体系提供参考。 
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