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基于免疫-炎症调控的苦参“药效-毒性”平衡及其物质基础研究进展  
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摘  要：通过系统梳理苦参 Sophorae Flavescentis Radix 的传统应用基础与现代研究进展，重点从化学成分、共性药理机制

及安全性特征等方面进行综合分析，为其科学研究与规范化应用提供参考。基于苦参、生物碱、总黄酮、免疫抗炎、安全性

评价等关键词，检索万方、中国知网、PubMed、Web of Science 等数据平台，并系统分析了近 10 年来国内外有关研究文献，

对其传统医学认知、现代药理研究进行系统归纳总结，重点评述了苦参的药效物质基础和临床应用机制。苦参含有多类化学

成分，其中以生物碱类为主，黄酮类、多糖类等成分亦参与其整体药效发挥。现代药理研究发现，苦参以免疫-炎症调控为

核心，通过靶向桥粒芯糖蛋白 2 修复屏障及双向调节免疫极化（M1/M2）发挥整体药效。其物质基础表现出明确的结构-协

同规律，非生物碱组分可通过抑制活性氧/NOD 样受体热蛋白结构域 3 通路调控生物碱的毒性阈值，体现出显著的“药效-毒

性”平衡特征。同时，苦参相关不良反应主要与生物碱类成分、剂量及给药方式密切相关，其安全性风险具有一定的可控性。

苦参的现代研究在一定程度上验证了其传统功效基础，但仍存在成分-作用关系不清、机制整合不足及系统安全性评价有限

等问题。未来研究应加强多成分协同机制及安全性风险控制研究，以促进苦参的合理开发与临床规范应用。 
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Research progress on “efficacy-toxicity” balance and material basis of Sophorae 
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Abstract: This paper reviews the traditional application basis and modern research progress of Kushen (Sophorae Flavescentis Radix), 

and performs a comprehensive analysis focusing on its chemical constituents, shared common pharmacological mechanisms, and safety 

profiles, thereby providing a scientific reference for its research and standardized application. Using keywords such as Sophorae 

Flavescentis Radix, alkaloids, total flavonoids, immune-inflammatory regulation, and safety evaluation, this review collected relevant 

domestic and foreign relevant literature published in the past decade was retrieved from databases including Wanfang, China National 

Knowledge Infrastructure, PubMed, and Web of Science. The retrieved studies were systematically analyzed to summarize the 

traditional medical understanding and modern pharmacological research, with special emphasis on the pharmacodynamic material 

basis and clinical application mechanisms of Sophorae Flavescentis Radix. Sophorae Flavescentis Radix contains multiple classes of 

chemical components, predominantly alkaloids, while flavonoids, polysaccharides, and other constituents also contribute to its holistic 

efficacy. Modern pharmacological studies have revealed that Sophorae Flavescentis Radix exerts its overall effects through immune-

inflammatory regulation as the core mechanism, specifically by targeting desmoglein-2 for barrier repair and bidirectionally modulating 
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immune polarization (M1/M2). Its material basis exhibits clear structure-synergy patterns, non-alkaloid components can regulate the 

toxicity threshold of alkaloids by inhibiting the reactive oxygen species/NOD-like receptor family pyrin domain containing 3 pathway, 

demonstrating a significant “efficacy-toxicity” balance feature. Meanwhile, adverse reactions related to Sophorae Flavescentis Radix 

are closely associated with its alkaloid components, dosage, and administration routes, suggesting that the safety risks are manageable 

to a certain extent. Modern research on Sophorae Flavescentis Radix has, to some extent, validated its traditional efficacy basis. 

However, critical issues remain, such as unclear relationships among components, insufficient integration of mechanisms, and limited 

systematic safety evaluations. Future research should strengthen studies on multi-component synergistic mechanisms and safety risk 

control to promote the rational development and standardized clinical application of Sophorae Flavescentis Radix. 

Key words: Sophorae Flavescentis Radix; multi-target action; immune-inflammatory regulation; safety evaluation; “efficacy-toxicity” 
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苦参为豆科植物苦参 Sophora flavescens Ait.的

干燥根，其在我国临床应用历史悠久，是清热燥湿

类中药的代表品种之一[1-3]。《神农本草经》将其列

为（“中品”，记载其（“主心腹结气，症瘕积聚，黄疸，

溺有余沥，逐水，除痈肿”等功效[2]。此后历代本草

文献对苦参的应用不断补充与完善，使其逐渐形成

以（“清热燥湿、杀虫止痒”为核心的传统功效体系，

并广泛用于皮肤病、消化系统疾病及感染性疾病等

领域[3-4]。基于长期的临床实践积累，苦参至今仍在

中医临床及中成药制剂中占据重要地位[1,5]。 

随着色谱分离、光谱分析及多组学技术的发

展，研究者从苦参中鉴定出包括生物碱、黄酮、三

萜及多糖在内的 100 余种化学成分[5-6]。其中，苦参

碱与氧化苦参碱因其明确的抗炎、抗肿瘤及抗病毒

活性，成为研究最为深入的代表性活性成分[7-9]。目

前，基于苦参活性成分开发的制剂（（如苦参素注射

液、复方苦参注射液）已在慢性乙型肝炎、肿瘤辅助

治疗等临床实践中得到应用[10-12]。同时，大量基础研

究不断揭示苦参在免疫调节、炎症反应调控及多系

统疾病干预中的潜在价值，推动其研究由单一药效

观察逐步向多靶点、多通路机制解析拓展[7-8,13]。 

然而，与研究热度持续上升形成对比的是，当

前关于苦参药理机制的认识仍呈现出明显的碎片

化特征。现有研究多集中于单一化学成分及经典信

号通路核因子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）、丝

裂原活化蛋白激酶（（mitogen-activated protein kinase，

MAPK）、Janus 激酶（Janus kinase，JAK）/信号传导

及转录激活蛋白（signal transducer and activator of 

transcription，STAT）的作用解析[8,14]，不同研究之

间在实验模型、给药方式及剂量设置上差异较大，

导致研究结论的可比性和整合性有限；苦参作为多

成分中药，其整体疗效可能来源于多种成分的协同

作用，但相关协同机制的实验验证仍显不足，部分

研究结果仍停留在网络预测或推测层面[15-16]。上述

问题在一定程度上限制了苦参药理研究向精准用

药和临床转化的深入推进。 

此外，苦参在临床应用中亦存在一定的安全性

争议。已有报道指出，苦参及其制剂在特定剂量或

给药方式下可能引发肝损伤及神经系统等不良反

应[7-8,17-18]。尽管近年来通过结构修饰、给药系统优

化及配伍应用等策略在一定程度上改善了其安全

性，但药效成分与毒性成分之间的关系及其相互作

用机制尚未完全阐明[7,19]。这一问题进一步凸显了系

统整合苦参药效与安全性研究证据的必要性[20]。 

本文在系统梳理苦参传统应用的基础上，重点

围绕其化学成分复杂性、药理作用的共性机制及用

药安全性问题展开综述，旨在从整体视角评估苦

参，并探讨当前研究中尚待解决的关键科学问题，

为苦参的合理应用及后续研究提供参考。 

1  苦参的传统医学认知概况 

1.1  传统应用历史与理论基础 

苦参的药用历史可追溯至秦汉时期，《神农本

草经》是最早的文献记录；此后，历代本草文献不

断丰富对苦参功效与适应证的认识。如（《名医别录》

指出其“养肝胆气，安五脏，定志益精”[3]，强调

其在调和脏腑功能方面的作用；《药性论》进一步

细化其在治疗热毒、皮肤疮疡及瘙痒性疾病中的应

用[21]；至明代（《本草纲目》，李时珍将苦参的主治功

效系统归纳为（“清热燥湿、杀虫止痒”，并明确其在

肠风泻血、热痢等疾病中的临床价值[22]。 

在中医理论体系中，苦参以苦寒之性为核心特

征。其味苦能泄降，性寒可清热，归心、肝经以清

血分实热，入胃、大肠经以燥湿止痢，并通过走膀

胱经而导湿热外出[4]。这一性味归经特征决定了苦

参在湿热内蕴、虫蚀生痒等证候中的核心地位[22]。

传统医家普遍认为，苦参既可用于内服清解湿热实
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邪，亦可通过外治发挥杀虫止痒之效[23-24]，体现了

中医“内外同治”的整体治疗理念[25-26]。 

1.2  核心功效与经典配伍 

苦参以（“清热燥湿、杀虫止痒、利尿通淋”为

核心功效[4]。清热燥湿主要针对湿热所致的黄疸、

泻痢、带下等内科疾病[23]；杀虫止痒则广泛用于疥

癣、湿疹及妇科外阴瘙痒等皮肤黏膜疾病[24,27]；利

尿通淋通过通调水道，使湿热之邪从下焦排出，常

用于热淋涩痛、小便不利等证候[23,28]。三者既可独

立成用，又在临床实践中相互配合，体现出苦参在

复杂病机中的多靶点治疗优势[4,29]。 

围绕其核心功效，历代医家创制了多种以苦参

为核心药物的经典方剂，如（《金匮要略》中的苦参

汤[23,30]、《外科大成》中的当归苦参丸及苦参地黄丸

等[25]。这些方剂通过不同药物配伍，实现清热、凉

血、祛湿及活血等多重作用，至今仍在皮肤病、妇

科疾病及肠道疾病的临床治疗中得到应用[10-11,27]。

从配伍特点来看，苦参多与滋阴、活血或燥湿药物

同用，以平衡其苦寒之性并增强整体疗效[4,31]，这一

用药思路在一定程度上反映了传统医学对苦参潜

在刺激性或毒性的经验性调控。 

1.3  传统认知与现代研究演进 

苦参在数千年的临床实践中积累了显著的治

疗成就，其（“清热燥湿、杀虫止痒”的功效体系在

皮肤、肠道及肝胆疾病中表现出卓越的临床有效

性。这种基于辨证施治的整体用药观，不仅为现代

药物研发提供了宝贵的候选资源，更在维护人类健

康中发挥了实质性的支撑作用。然而，受限于历史

条件，传统药学对苦参的认知多停留于宏观的感官

性质与药性推导，在多成分、多靶点的分子本质、

成分间的动态互作以及药效与潜在毒性之间的剂

量边界等问题上，仍存在一定的局限。这在一定程

度上制约了苦参制剂的标准化评价与临床精准化

应用。 

随着现代分析化学与分子生物学技术的飞速

发展，研究者得以从微观视角揭示苦参的科学内

涵。值得肯定的是，现代医学研究不仅没有颠覆传

统认知，反而以一种更加精确的科学语言验证并还

原了苦参的传统功效。如通过对信号通路（如 NF-

κB、JAK/STAT）的调控与特定蛋白靶点如桥粒芯糖

蛋白 2（（desmoglein 2，DSG2）的修复，成功阐释了

（“清热燥湿”在分子层面即为抗炎与上皮屏障保护

的整合效应[32]。这种传统智慧与现代证据的深度一

致性，不仅肯定了古籍记载的科学价值，更为苦参

在药效-毒性平衡视角下的整合药理学研究提供了

坚实的逻辑依据。 

2  苦参主要活性及其作用机制研究 

2.1  主要生物活性成分概况 

现代研究表明，苦参化学成分组成复杂，目前

已从其根部中分离鉴定出 100 余种化合物，包括生

物碱、黄酮、三萜类及多糖等。其中，生物碱类成

分含量较高、结构类型多样，是苦参药理研究中最

受关注的成分群[6]；黄酮类和多糖类成分虽含量相

对较低，但在调节免疫反应、抗氧化及潜在减毒方

面逐渐受到重视[33-36]。这一多成分共存的化学特

征，为苦参发挥多靶点、整体调节作用提供了物质

基础，同时也为其药效机制解析和质量控制带来了

挑战。 

随着 UPLC-Q-TOF-MS、UPLC-MS/MS 等高分

辨分析技术的应用，研究者不仅能够系统解析苦参

药材的化学成分谱，还可比较不同来源、不同加工

方式下苦参成分组成的差异。相关研究显示，即使

在相同物种条件下，苦参的成分组成亦可能受到产

地、栽培条件及加工工艺的显著影响[37]。这种成分

层面的不稳定性在一定程度上解释了不同研究结

果之间存在差异的现象，也提示单一成分或单一指

标难以全面反映苦参的整体药效特征[5,20]。 

2.2  生物碱类成分及其药理机制 

生物碱是苦参中最具代表性的活性成分，其中

以苦参碱和氧化苦参碱研究最为深入[38-39]。大量体

内外研究证实，这 2 种成分在抗炎、抗肿瘤、抗病

毒及免疫调节等方面具有显著活性[40-41]，是当前苦

参药理研究的核心物质基础。在临床实践中，苦参

素注射液及复方苦参注射液等制剂亦主要依托生

物碱类成分发挥疗效[11-12,42]。 

苦参生物碱是其重要的活性成分，主要为喹嗪

啶类生物碱，包括苦参碱、氧化苦参碱、槐定碱、

氧化槐果碱等[43]。这些生物碱具有相似的基本骨架

结构，由 2 个哌啶环骈合而成，具有多种生物活性。 

苦参碱是苦参中含量较高的生物碱之一。其

结构中的氮原子赋予了其一定的碱性，这种碱性特

征与药理活性密切相关。研究表明，苦参碱对多种

肿瘤细胞具有抑制作用，如对人慢性髓系白血病

K562 细胞，可通过抑制白细胞介素-6（interleukin-

6，IL-6）/JAK/STAT3 信号通路，抑制细胞增殖并

诱导凋亡[44]。苦参碱通过抑制 p38 信号通路，降低
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细胞外基质因子、基质金属蛋白酶 2（matrix 

metalloproteinase 2，MMP2）和 MMP9 的表达和活

性，抑制宫颈癌的生长和转移[45]。对人胆管癌 Mz-

ChA-1、KMCH-1 细胞，苦参碱可抑制细胞活力并

诱导凋亡，通过抑制 JAK2 和 STAT3 的磷酸化，抑

制 STAT3 依赖的转录活性，下调 STAT3 靶基因髓样

细胞白血病-1 的表达，从而触发线粒体凋亡死亡[46]。

还可抑制人类非小细胞肺癌细胞的增殖，通过改变

微小核糖核酸表达谱诱导细胞凋亡[47]。 

氧化苦参碱相较于苦参碱水溶性更好，这可能

影响其在体内的吸收、分布和代谢过程。氧化苦参

碱同样具有广泛的药理学作用。相关研究表明，氧

化苦参碱是一种出色的天然化合物，可以对抗癌

症、病毒、糖尿病和炎症综合征，并具有对大脑、

肝脏、心脏、肺、血管、胃肠道、骨骼、肾脏和皮

肤等各种生物器官的有用保护作用[48]。在抗肿瘤方

面，对人前列腺癌细胞，可通过调节凋亡相关基因

p53、B 淋巴细胞瘤-2（（B-cell lymphoma-2，Bcl-2）、

Bcl-2 相关 X 蛋白（（Bcl-2 associated X protein，Bax）

的表达，抑制细胞增殖并诱导凋亡[49]。氧化苦参碱

通过下调 Livin 和 Survin，上调 Bax/Bcl-2 的值，释

放细胞色素 C，以时间和剂量相关性抑制细胞活力

并诱导人胰腺癌 PANC-1 细胞的凋亡[50]。氧化苦参

碱可抑制转化生长因子-β1（ transforming growth 

factor-β1，TGF-β1）诱导的人肝癌 HepG2 细胞上皮

间充质转化（ epithelial-mesenchymal transition，

EMT），其机制与上调 miR-204 表达有关。体外实

验证实，氧化苦参碱能有效降低 TGF-β1 处理后的

HepG2 细胞增殖率、迁移能力及间质标志物波形蛋

白水平，同时提高上皮标志物 E-cadherin 的表达，

从而逆转 EMT 进程，表明氧化苦参碱具有抗肝癌

转移的潜力[51]。氧化苦参碱与血管生成抑制剂 NM-

3 对调节人胃癌 SGC-7901、MKN-45、MKN-74 细

胞凋亡的具有协同作用，可在体内抑制异种移植

SGC-7901 细胞的生长[52]。 

2.3  苦参黄酮和多糖的化学组成及其药理机制 

相较于生物碱类成分，苦参中的黄酮类和多糖

类成分长期以来关注度较低。然而，近年来的研究

逐渐揭示，这些非生物碱成分在抗炎、抗氧化及免

疫调节方面具有显著的独立或协同作用[35]。 

苦参中的黄酮类化合物种类丰富，包括异黄酮、

紫檀烷类、黄酮、黄酮醇和 prenylflavonoids 等[53]（（表

1）。这些黄酮类化合物具有多样的结构，其母核为

2-苯基色原酮，不同的取代基和连接方式赋予了其

独特的生物活性。 

槐属二氢黄酮 G（sophoraflavanone G，SFG）

是一种具有异戊烯基取代的黄酮类化合物。研究发

现，它对脂肪酸合酶（（fatty acid synthase，FAS）具

有较强的抑制作用，半数抑制浓度为（6.7±0.2）

μmol/L，通过抑制 FAS 活性，展现出潜在的抗癌效 

表 1  苦参中异戊烯基黄酮类化合物 

Table 1  Isopentenyl flavonoids from Sophorae Flavescentis Radix 

编号 化合物 分子式 文献 编号 化合物 分子式 文献 

 1 苦参酮 C26H30O6 54 17 8-异戊烯基山柰酚 C20H18O6
 55 

 2 槐属二氢黄酮 G C25H28O6 54 18 5-甲基苦参醇 C C26H28O7
 55 

 3 2'-甲氧基苦参黄素 C27H32O6 54 19 柑桔黄酮醇 C20H18O6
 55 

 4 里查酮 A C26H30O6 54 20 苦参醇 C C25H26O7
 54 

 5 苦参醇 C26H32O7 54 21 苦参醇 G C25H28O8
 54 

 6 黄酮 A C25H28O5 54 22 苦参黄酮 A C21H20O6
 57 

 7 苦参醇 L C25H28O7 54 23 亚乎瑞黄酮 C20H16O5
 58 

 8 苦参醇 M C30H36O7 54 24 苦参异黄酮 A C20H16O6
 59 

 9 苦参醇 X C25H28O7 54 25 苦参烯酮 B C21H18O7
 55 

10 noranhyoicaritin C19H20O6 54 26 怀特酮 C20H18O5
 55 

11 isoanhyoicaritin C20H22O6 54 27 猫尾草异黄酮 C20H16O5
 55 

12 苦参醇 H C26H30O7 55 28 苦参烯酮 A C21H20O7
 55 

13 苦参醇 K C26H32O8 55 29 苦参啶 C26H30O6
 54 

14 苦参醇 I C26H30O7 55 30 黄腐醇 C21H22O5
 60 

15 槐属二氢黄酮醇 A C26H30O7 56 31 苦参异黄酮 G C19H26O5
 57 

16 异去氢淫羊藿素 C21H20O6 55 32 苦参黄酮 B C19H22O4
 57 
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果[61]。SFG 通过对花生四烯酸代谢过程中的环氧化

酶-1（（cyclooxygenase-1，COX-1）、及 5-脂氧合酶（（5-

lipoxygenase，5-LOX）、12-LOX 的抑制从而表现出

较好的抗炎效果，其中对 COX-1、5-LOX 的抑制相

似甚至高于参考化合物吲哚美辛和二氢愈创酸[62]。

研究表明 SFG 对人乳腺癌 BT-549、MDA-MB-231

细胞有增殖抑制作用，体内验证实验表明 SFG 通过

靶向表皮生长因子受体 /磷脂酰肌醇 3-激酶

（（phosphatidylinositol-3-kinase，PI3K）/蛋白激酶 B

（（protein kinase B，Akt）信号通路抑制肿瘤细胞的增

殖和转移，诱导细胞凋亡和氧化应激[63]。何常明[64]

研究表明 SFG 对金黄色葡萄球菌具有较强的抑制

和杀灭作用，其最小抑菌浓度为 0.1 mg/mL，最小

杀菌浓度为 0.4 mg/mL，SFG 对枯草芽孢杆菌和肺

炎球菌也有一定抑制作用。而 Tsuchiya 等[65]揭示

SFG 抗菌的药理作用是通过降低细胞膜流动性来

实现的。 

另外，苦参酮也是苦参中一种重要的黄酮类成

分。研究表明，苦参酮对胶原诱导性关节炎小鼠具

有治疗作用，可通过抑制辅助性 T 细胞 1（（T helper 

cell 1，Th1）/Th17 细胞反应和氧化应激，减轻关节

炎症状，降低血清和爪组织中促炎因子肿瘤坏死因

子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）、IL-6、γ 干

扰素和 IL-17A 的水平[66]。Xie 等[67]研究表明苦参酮

在自身免疫性脑脊髓炎小鼠多发性硬化模型中有

较好的治疗作用，其通过抑制 Th1 和 Th17 细胞的

分化和增殖，凸显了苦参酮有成为治疗多发性硬化

免疫调节剂的潜力。 

从药效学角度看，异戊烯基黄酮类（（如苦参醇、

苦参新苷等）可通过 NF-κB、MAPK 及 JAK/STAT

等信号通路发挥强效抗炎效应[33-34,36]，在作用通路

上与生物碱类成分形成多靶点互补。这种协同作用

表现出明确的结构、药动学与药效学的关联规律：

非生物碱成分在药动学层面同样展现出显著的协

同潜力。有研究表明，异戊烯基化和甲氧基化修饰能

显著增强黄酮类成分的生物活性及组织靶向性[59]，

使其能有效竞争性抑制外排转运体如蛋白产物 P-

糖蛋白，并调节细胞膜通透性。实验证据显示，针

对银屑病样皮损的研究中，特定配伍比例的苦参总

黄酮与苦参碱联用，表现出比单一组分更强的抑炎

效果，且黄酮组分能通过改善微环境显著下调生物

碱产生效用所需的阈值剂量[36]，这种药动学维度的

互作有效弥补了单一生物碱成分生物利用度受限的

问题。也为苦参发挥整体疗效提供了物质基础[68-69]。 

然而，这种组分间的相互作用并非表现为普适

性的协同，而是具有高度的成分特异性与条件性。

在其他来源的生物碱和黄酮的研究中发现，生物碱

与黄酮的组合效应受到其亚类结构及配比的显著

影响，如咖啡因与黄酮组合中，因竞争性抑制效应

可能表现为明确的拮抗作用，导致整体生物活性降

低[70]；而在多元黄酮组合或特定的生物碱与黄酮配

伍中，则可能通过靶点互补展现强协同效应[71]。这

种结构、效应的复杂性在苦参研究中亦有所体现。

虽然黄酮生物碱这类天然单分子结构的发现，间接

支持了（“黄酮支架与生物碱基团功能融合可增强活

性”的假说[72]，但是苦参中异戊烯基黄酮与喹里西

啶类生物碱等不同亚类成分的组合效应表现出显

著的结构特异性，且受到共存基质环境的调控。因

此，单一组分研究难以准确表征多组分中药的整体

药效本质，这也进一步凸显了精准界定质量标志物

（（quality marker，Q-Marker）及其配伍比例在临床风

险控制中的关键作用。 

在多糖类成分方面，其主要通过调节肠道微环

境和激活固有免疫发挥辅助作用[73]。苦参多糖不仅

具有显著的保肝及抗乙肝病毒（hepatitis B virus，

HBV）活性[35]，还可能通过增强机体生物相容性，

缓解生物碱类成分在发挥药效时伴随的氧化应激

损伤[74]，从而体现出（“增效减毒”的整体调控特征。 

研究发现，苦参多糖（SFP-100 及其活性组分

SFP-100-A、SFP-100-C）在 HepG2.2.15 细胞中显著

抑制乙肝表面抗原（hepatitis B surface antigen，

HBsAg）和 HBeAg 的分泌，表明其具有抗 HBV 活

性；研究进一步指出，该多糖可能通过调节免疫应

答参与抗病毒过程[35]。巨噬细胞是先天免疫系统的

主要组成部分，在宿主防御反应中抵抗病原体发挥

重要作用。具有免疫刺激、抗肿瘤、杀菌等治疗作

用的基本机制，研究发现苦参中 4 种多糖（SF1～

SF4）对巨噬细胞无细胞毒性，具有活化巨噬细胞、

促进脾细胞增殖的潜力[75]。 

苦参主要活性成分的药动学参数及药理/毒理

学特征见表 2。 

3  苦参多组分协同的药理活性及其作用机制 

3.1  免疫与炎症调控作用及其机制 

在现有研究中，免疫与炎症调控是苦参药理作

用中证据最为集中、重复性最高的机制方向之一。

无论是在皮肤炎症、炎症性肠病、感染性疾病还是 
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表 2  苦参主要活性成分的药动学参数及药理/毒理学特征 

Table 2  Pharmacokinetic parameters and pharmacological/toxicological characteristics of major active constituents in 

Sophorae Flavescentis Radix 

活性成分 类别 药动学特征 核心药理机制（靶点） 毒理学特征/安全窗 文献 

苦参碱 喹里西啶生物碱 口服吸收快，生物利用度 18%～

20%；分布广泛，可透过血脑屏障 

诱导肿瘤细胞凋亡 / 自噬

（（PI3K/Akt/mTOR）；下调

NF-κB，抑制炎症 

高剂量具有神经毒性（中

枢兴奋）；存在明显的

肝毒性剂量阈值 

76-80 

氧化苦参碱 喹里西啶生物碱 在体内可还原为苦参碱；极性较

大，排泄较慢；半衰期较长 

靶向 DSG2 修复肠道屏障；

抗 HBV；抑制纤维化 

毒性相对苦参碱较低，但

过量仍有肝损伤风险 

38-40,79 

槐定碱 喹里西啶生物碱 吸收迅速，组织分布快，消除半衰

期短；主要通过尿液排泄 

强效抗肿瘤（诱导细胞周期

阻滞）；抗心律失常作用 

安全窗较窄，过量易引起

惊厥和呼吸抑制 

81-84 

异戊烯基黄酮

（如苦参新苷） 

黄酮类 亲脂性强，吸收受胃肠道首过效应

影响；常与生物碱产生协同作用 

强效抗氧化（（清除活性氧）；

抑制肥大细胞脱颗粒（抗

敏）；平衡 Th1/Th2 

毒性极低；具有减毒协同

潜力（（可缓解生物碱引

起的肝损伤） 

68-69 

苦参多糖 多糖类 在肠道内不被直接吸收，通过调节

肠道菌群发挥间接作用 

免疫调节（（激活巨噬细胞）；

肠道微环境稳态维持 

基本无毒，具良好的生物

相容性 

35,73-74 

 

肿瘤相关炎症模型中，苦参及其主要活性成分均表

现出显著的抗炎和免疫调节作用[73,85-90]。 

从分子机制层面看，苦参活性成分主要通过调

控 NF-κB 和 MAPK 等经典炎症信号通路，抑制促

炎因子如 TNF-α、IL-6、IL-1β 及炎症相关酶如诱导

型一氧化氮合酶、COX-2 的表达。此外，苦参碱及

部分黄酮类成分还可通过影响 Toll 样受体（（Toll-like 

receptor，TLR）介导的先天免疫信号，减弱炎症刺

激对免疫细胞的过度激活。这些通路在不同疾病模

型中都有报道，是构成目前关于苦参抗炎机制的基

础[90-94]。 

在免疫细胞层面，苦参对 T 细胞亚群平衡及固

有免疫功能具有双向调节作用[95]。研究表明，苦参碱

可抑制 Th17 细胞相关炎症反应，同时促进调节性 T

细胞（regulatory T cells，Treg）、功能恢复[96-98]，从

而在自身免疫和慢性炎症模型中发挥免疫稳态调

节作用[99]。此外，苦参提取物及其生物碱成分还可

增强巨噬细胞吞噬功能和自然杀伤细胞活性[87,92]，

在抗感染和肿瘤免疫中发挥辅助作用[100-101]。 

值得注意的是，这种免疫调节作用并非简单的

方向性抑制，而是表现出显著的病理背景依赖性。

在溃疡性结肠炎、类风湿性关节炎等炎症性疾病

中，苦参活性组分表现出明确的抑炎偏向，通过调

控巨噬细胞由促炎的 M1 型向抑炎修复的 M2 型极

化，并纠正 Th17/Treg 的免疫失衡，从而重建机体

免疫稳态[96-97]。然而，在肿瘤微环境等特定的抑制

状态下，苦参组分则展现出免疫激活的潜力，能够

诱导肿瘤相关巨噬细胞发生由 M2 型向杀伤型 M1

的方向性反转，进而增强 CD8+ T 细胞的免疫监视

能力[86,102]。这种在不同生理/病理压力下的极化导

向差异，体现了苦参异病同治的现代药理学基础。 

从具体单体成分来看，核心生物碱苦参碱与氧

化苦参碱在免疫调节活性以及靶点选择上表现出

显著的精细调控差异。由于苦参碱亲脂性较强且跨

膜效率较高，其在抑制 NF-κB、MAPK 等胞内信号

通路方面表现出更强的瞬时活性；而氧化苦参碱除

具备相似效应外，在靶向修复 DSG2 等上皮屏障蛋

白方面更具优势[32]。更为关键的是，二者的药理路

径存在明确的剂量相关性机制反转特征。在常规治

疗剂量下，二者主要通过竞争性抑制相关激酶活性

发挥抗炎保护效应；但在极高剂量暴露下，由于代

谢负荷引发的活性氧爆发，会诱导信号路径发生由

抑炎向促凋亡的转化，反转激活 c-Jun 氨基末端激

酶（（c-Jun N-terminal kinase，JNK）/p38 信号轴[19,103]。

这种机制层面的（“药效-毒性”边界，为临床精准剂

量控制提供了分子层面的解释。综上所述，苦参并

非单纯的免疫抑制剂，而更倾向于通过调节免疫反

应强度实现抗炎与防御功能之间的平衡[17,94]。综合

现有研究结果，其整体协同作用机制如图 1 所示。 

3.2  屏障保护与微环境调控作用及其机制 

除直接抑制炎症反应外，苦参在维持组织屏障

功能和调控局部微环境方面亦展现出重要作用，尤

其在消化系统疾病研究中表现突出[104-106]。相关研

究表明，苦参碱及氧化苦参碱可通过上调紧密连接

蛋白如 Occludin、紧密连接蛋白-1（（zonula occludens-

1，ZO-1）表达，降低肠道通透性，改善炎症状态下 
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图 1  苦参免疫与炎症调控为核心的共性药理机制网络 

Fig. 1  Common pharmacological mechanism network centered on immune and inflammatory regulation of Sophorae 

Flavescentis Radix 

的黏膜屏障损伤[90,107]。同时，其还可调节肠道菌群

结构，通过增加有益菌丰度并抑制致病菌生长，从

而间接减轻系统性炎症负担[108]。 

近年来，针对 DSG2 这一精准靶点的发现，为

解析苦参的屏障保护机制提供了全新的分子视角。

研究证实，氧化苦参碱能特异性靶向 DSG2 以修复

肠道上皮屏障，显著改善溃疡性结肠炎模型中的组

织损伤。这一机制不仅强化了局部屏障功能，更为

苦参基于肝肠系统的调节奠定了理论基础[109-111]。

通过加固肠道屏障，苦参能有效阻断肠源性内毒素

及致病因子经门静脉向肝脏易位，从而辅助发挥其

保肝及抗 HBV 等药理活性[35]。这种“由肠及肝”

的调节模式，深度契合了苦参在治疗肝胆系统湿热

证候中“清热燥湿”的传统理论内涵。 

此外，苦参对屏障功能的稳态调节亦延伸至通

过肠道对皮肤的系统干预。通过改善肠道微生态平

衡及抑制全身促炎因子的过度释放，苦参及其活性

成分在湿疹、特应性皮炎及银屑病等慢性炎症性皮

肤病的治疗中显示出独特优势[112-113]。这种基于（“纵

向调节”的思路，将苦参的药效从单纯的局部组织

修复转化为系统性的稳态维持，进一步体现了其多

靶点、多系统整体调节的药理属性，为其临床应用

提供了更具深度的合理解释。 

3.3  对细胞增殖与凋亡的调控及其作用机制 

抗肿瘤作用是苦参研究中关注度较高的方向

之一。大量体外和动物实验表明，苦参碱、氧化苦

参碱等生物碱类成分可通过调控 JAK2/STAT3、

PI3K/Akt 及 MAPK 等信号通路，抑制肿瘤细胞增

殖并诱导凋亡[114-117]。此外，其在逆转多药耐药、抑

制肿瘤血管生成等方面亦显示出一定潜力[118-121]。 

有研究表明，苦参总黄酮提取物对多种肿瘤细

胞的生长均有抑制作用，与紫山醇联用，可增强其

抗肿瘤活性[122]。孙明瑜等[123]通过构建鼠源荷瘤模

型和人源异体移植瘤模型，表明苦参总黄酮及苦参

酮是高效低毒的抗肿瘤候选药物。孔沙沙[103]发现

苦参中异戊烯基类黄酮可通过抑制 Akt/鼠双微体

2/p53 信号通路激活线粒体凋亡，同时干扰线粒体

转运，从而诱导肝癌细胞凋亡。迄今为止，苦参黄

酮类成分因其显著的抗肿瘤作用而广受学术界关

注，具有重要的研究价值和开发前景。 

当前关于苦参抗肿瘤作用的证据仍以体外实

验和动物模型为主，临床研究多集中于辅助治疗层

面[10]。不同研究中所采用的剂量、给药方式及肿瘤

模型差异较大，使得实验结果在可比性和临床外推

性方面存在一定局限。此外，部分抗肿瘤效应的实

现依赖于较高剂量条件，其与安全性之间的平衡问

题仍有待进一步评估[17]。 

3.4  心血管与神经系统方面的应用 

除上述共性机制外，部分研究还报道了苦参在

心血管和神经系统疾病模型中的潜在调节作用[124]。
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如苦参黄酮类成分可能通过抗氧化和抗炎机制改

善神经炎症状态[29,102]，部分生物碱则被认为具有调

节神经递质或离子通道的能力[125-126]。然而，这类研

究总体数量有限，且多停留在初步探索阶段[121,127]。 

苦参生物碱在发挥药理作用的同时，亦可能引

发神经系统不良反应，尤其在高剂量或长期用药条

件下[18-19]。因此，在评价苦参对神经系统的潜在益

处时，需充分考虑剂量相关性和个体差异因素，避

免简单将初步实验结果等同于明确的治疗价值[77]。 

4  苦参的安全性、毒性特征及风险控制策略 

4.1  不良反应的研究现状与临床关注焦点 

随着苦参在临床及中成药制剂中的广泛应用，

其安全性问题逐渐受到关注[21,128-129]。现有研究和

临床报告显示，苦参相关不良反应主要集中于肝脏

损伤、神经系统反应及局部刺激反应等方面[18]。其

中，肝功能异常是最常被报道的不良反应类型，表

现为转氨酶升高、胆红素代谢异常等，部分病例在

停药后可逐渐恢复[19]。 

在神经系统方面，苦参碱及氧化苦参碱在高剂

量或快速给药条件下，可能引发头晕、嗜睡、肢体

麻木甚至短暂性神经功能障碍等症状[29,130]。此外，

局部给药或注射制剂在部分患者中可引起注射部

位疼痛、红肿或过敏反应。值得注意的是，多数不

良反应与剂量、给药途径及个体差异密切相关，提

示其并非绝对禁忌，而更可能反映用药管理不当所

致的风险暴露[17,21]。 

4.2  生物碱的剂量相关性毒性特征及其代谢基础 

现有证据普遍认为，苦参安全性问题与其生物

碱类成分密切相关。作为主要药效物质，苦参碱和

氧化苦参碱在发挥抗炎、抗肿瘤等作用的同时，也

表现出显著的剂量相关性毒性特征。 

从分子机制角度看，苦参生物碱的毒性效应往

往与其体内的代谢转化过程及细胞内稳态失衡密

切相关。研究显示，氧化苦参碱在体内可经还原代

谢转化为苦参碱，在高剂量暴露下，此类生物碱可

通过诱导活性氧过量产生，激活 JNK 信号通路并引

发内质网应激，进而导致肝细胞损伤。此外，特定

成分（如异黄酮类）可能通过促进 NOD 样受体热

蛋白结构域 3（（NOD like receptor family pyrin domain 

containing 3，NLRP3）炎性小体活化，参与特异质

性肝损伤的发生过程[131-132]。动物实验结果进一步

证实，当给药剂量超过一定阈值时，生物碱类成分

可引发线粒体功能障碍和氧化应激增强，导致肝细

胞凋亡及中枢神经系统的异常兴奋[18]。因此，生物

碱类成分在苦参整体用药体系中具有双重属性，而

仅以生物碱作为唯一药效标志，可能不足以全面评

价苦参的临床价值。 

值得强调的是，苦参生物碱的毒性反应表现出

明确的量、效与毒之间转化特征，即在安全剂量窗

口内表现为调节免疫与保护屏障的药理作用，而一

旦超过剂量阈值则转化为细胞毒性损伤。但是，苦

参中生物碱种类繁多，不同生物碱的毒性差异显

著。如槐定碱表现出剧烈的神经毒性特征，其安全

窗口窄，过量易通过跨越血脑屏障引发中枢神经过

度兴奋甚至惊厥[40,130]。相比之下，氧化苦参碱的极

性特征使其在急性毒性评价中表现出更好的耐受

性，但在体内还原代谢为苦参碱后仍具有潜在的蓄

积性风险。 

值得重视的是，苦参中的非生物碱组分在调控

生物碱毒性阈值方面发挥了实质性的制约作用。苦

参多糖不仅具有显著的保肝活性，还能通过维持

肠、肝稳态，减少肠源性内毒素易位，从而降低肝

脏对生物碱代谢产物的敏感性[35,129]。而在分子水平

上，苦参黄酮类成分（（如苦参酮等）展现出明确的

减毒证据，在高剂量生物碱诱导的氧化应激模型

中，黄酮类成分能有效清除活性氧，并抑制由代谢

激活引发的 NLRP3 炎性小体异常活化[131]。这种组

分间的拮抗与调节，使得苦参全成分提取物在临床

表现上的安全性往往优于单一高剂量单体，体现了

（“药效-毒性平衡”的整合规律，为临床通过组分配

伍控制风险提供了科学依据[17,19]。 

4.3  给药途径与制剂形式对安全性的影响 

给药途径和制剂形式是影响苦参安全性的重

要因素[21]。临床实践表明，注射制剂的不良反应发

生率通常高于口服或外用制剂，这可能与生物碱类

成分快速进入体循环、峰浓度较高有关[10-11]。相比

之下，传统汤剂或外用制剂在合理剂量下安全性相

对较好，不良反应多为轻度且可逆。 

此外，复方制剂在一定程度上可能通过成分协

同和药性平衡，降低单一成分引发的不良反应风

险。如部分复方苦参制剂中配伍清热、养阴或解毒

类药物，可能有助于减轻生物碱相关毒性[42]。然而，

目前关于复方减毒机制的研究证据仍相对有限，多

数结论尚停留在经验层面，亟需通过系统药理和药

动学研究加以验证。 

综上，苦参的安全性问题并非否定其临床价值
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的依据，而应被视为推动其规范化和科学化应用的

重要契机。通过加强机制研究与风险管理，苦参有望

在保证疗效的同时，实现更为安全、可控的临床应

用。因此，在评价苦参药理作用的同时，有必要将药

效发挥与安全性风险进行并行考量，通过剂量控制、

给药途径优化及制剂选择实现风险可控（图 2）。 

 

图 2  苦参药效与安全性之间的平衡模型及风险控制策略 

Fig. 2  Balance model between efficacy and safety of Sophorae Flavescentis Radix and corresponding risk control strategies 

5  结语与展望 

苦参作为传统常用中药，在清热燥湿、杀虫止

痒及抗炎等方面具有悠久的应用历史和明确的临

床价值[1-2]。随着现代分析技术和药理研究方法的发

展，围绕苦参的化学成分、药理作用及安全性特征

已积累了较为丰富的研究成果[5,37]。然而，在苦参临

床应用的进一步开发上，需要在以下 2 个方面持续

深入探索，解决关键难题。 

5.1  传统功效与现代药理研究的统一 

随着现代药理学的发展，有研究表明苦参的传

统功效能与具体分子机制相对应[95]。如清热燥湿常

被解释为抗炎、免疫调节或抗氧化作用[8,13]，杀虫止

痒则多与抗菌、抗真菌或抗寄生虫活性相关[89,133]。 

目前，现代研究多聚焦于单一活性成分或经典

信号通路展开，难以全面反映苦参整体用药的复杂

性。不同研究在实验模型、给药剂量及作用终点上

的差异，使得同一传统功效对应的现代机制呈现出

高度分散的特点[69]。另外，部分研究存在结果先行、

理论回溯的倾向，即在观察到某种药理效应后，再

以传统功效概念进行解释，而非基于传统理论提出

可检验的科学假设[94]。这种研究路径在一定程度上

加剧了传统理论与现代药理之间的解释错位[6,134]。

传统功效强调整体调节与辨证施治[4]，而现代药理

研究则倾向于明确单一靶点和作用通路[76,128]。二者

在研究方式上的差异，使现有研究尚难以建立从传

统证候到分子机制的稳定对应关系。这一问题不仅

影响了苦参药理机制的系统整合，也为其疗效评价

和安全性评估带来了不确定性。 

因此，苦参的临床疗效并非单一成分作用的简

单叠加，而更可能来源于多类成分在不同靶点和通

路上的协同调控，在一定程度上解释了传统复方及

整体用药优于单体成分的经验现象。总体来看，苦

参的现代研究已在一定程度上验证了其传统功效

的科学基础[3]。其中，以免疫与炎症调控为核心的

共性机制在不同疾病模型中反复得到证实，构成苦

参多系统药理效应的重要基础。同时，苦参在屏障

功能保护、微环境稳态调控及肿瘤相关炎症干预等

方面展现出的综合效应，进一步体现了其（“多成分、

多靶点、整体调节”的药理特征[32]。这些研究成果

不仅丰富了对苦参作用机制的认识，也为其在现代

医学体系中的合理定位提供了科学依据[13]。 

5.2  风险控制与安全应用的研究与实践策略 

基于现有研究证据，构建以（“临床价值”为导

向的 Q-Marker 预测与评价体系，是实现苦参风险

可控及规范化应用的核心策略。首先，应针对不同

临床适应证筛选差异化的 Q-Marker，以提高质量
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控制的针对性[20]。如针对溃疡性结肠炎等消化系

统疾病，建议以具有明确屏障修复作用的氧化苦参

碱及其协同增效组分异戊烯基黄酮作为核心评价

指标[32,63]；而对于肿瘤辅助治疗，则应重点监测苦

参碱与槐定碱的含量及其比例，以实现药效发挥与

潜在神经毒性风险之间的平衡。 

从研究层面看，未来有必要加强基于 Q-Marker

的药动学与毒动学之间的联合研究，深入阐明各关

键组分在体内的分布、代谢及累积特征[68]。这种关

联研究可为剂量优化和个体化用药提供坚实的科

学依据。此外，在实践应用中，应根据 Q-Marker 的

暴露特征动态调整给药方式与剂量。优先选择口服

或外用制剂，并严格规范注射制剂的适应证和给药

流程，以确保生物碱类成分维持在安全窗口内。引

入多成分、多靶点系统毒理学评价方法，不仅有助

于全面评估苦参整体用药的安全性，也将推动其临

床应用从传统的经验模式向基于分子证据的精准

防控模式转化[19]。 

综上，苦参作为连接传统医学经验与现代药理

研究的重要研究对象，既具有明确的应用基础，也

面临新的科学挑战。通过在尊重传统用药经验的基

础上引入现代研究理念和方法，有望进一步阐明其

整体作用机制，优化临床应用策略，并推动苦参相

关制剂向更加安全、规范和科学的方向发展。 
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