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木犀草素治疗炎症性疾病作用机制研究进展  

杨  萍，刘军刚，李学娟，李喜香，宋  薇，王雪梅 

甘肃省中医院，甘肃 兰州  730050 

摘  要：木犀草素是植物中广泛存在的天然黄酮类化合物，具有抗炎、抗肿瘤、抗氧化、神经保护、心血管保护、抗病毒、

抗菌、保肝等药理作用，临床可用于神经系统病变、癌症、肺损伤等疾病的治疗。炎症是各种慢性疾病进展的主要因素，包

括糖尿病、癌症、心血管疾病、眼疾、关节炎、肥胖、自身免疫性疾病和炎症性肠病等，严重威胁人类健康。研究表明，木

犀草素在炎症相关疾病的治疗中具有很大潜力，可改善肠道、肾脏、肺、肝脏、脑、心脏、子宫、胰腺等器官的炎性损伤，

主要机制包括抗炎、抗氧化、调节免疫细胞功能、抗凋亡、诱导自噬、调控信号通路、抑制铁死亡等，其作用靶点多，通路

多，可通过多种途径发挥作用，但溶解性和吸收性较差，生物利用率低，极大地限制了其临床应用。因此，通过梳理木犀草

素治疗炎症性疾病的作用及机制，为其进一步开发应用及炎症性疾病的治疗提供依据。 
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Research progress on mechanism of luteolin in treatment of inflammatory 

diseases 

YANG Ping, LIU Jungang, LI Xuejuan, LI Xixiang, SONG Wei, WANG Xuemei 

Gansu Provincial Hospital of traditional Chinese Medicine, Lanzhou 730050, China 

Abstract: Luteolin is a natural flavonoid compound widely present in plants, with various pharmacological effects such as anti-

inflammation, antitumor, antioxidant, neuroprotection, cardiovascular protection, antiviral, antibacterial, and liver protection. It can be used 

in clinical practice to treat neurological disorders, cancer, lung injury, and other diseases. Inflammation is a major factor in the progression 

of various chronic diseases, including diabetes, cancer, cardiovascular diseases, eye diseases, arthritis, obesity, autoimmune diseases, and 

inflammatory bowel diseases, seriously threatening human health. Studies have shown that luteolin has great potential in treatment of 

inflammation-related diseases, and can improve inflammatory damage in multiple organs such as the intestine, kidney, lung, liver, brain, 

heart, uterus, and pancreas. Its main mechanisms of action include anti-inflammation, antioxidation, regulation of immune cell function, 

anti-apoptosis, induction of autophagy, regulation of signaling pathways, and inhibition of ferroptosis. It has multiple targets and pathways 

and can exert its effects through various means. However, it has poor solubility and absorption, and low bioavailability, which greatly limits 

its clinical application. Therefore, by summarizing the role and mechanism of luteolin in treatment of inflammatory diseases, it can provide 

a basis for its further development and application as well as the treatment of inflammatory diseases. 
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炎症是机体最常见的病理过程，是免疫细胞参

与机体组织对损伤因子做出的防御性反应[1]。炎症

性疾病是造成全球高死亡率的主要病因，严重影响

患者的生活质量[2]，包括肠道炎症、肺部炎症、肾

脏炎症、神经系统炎症、泌尿系统炎症等。目前，
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治疗炎症性疾病的药物主要包括炎症因子拮抗剂、

非甾体抗炎药、免疫抑制剂和糖皮质激素，然而，

这些药物存在一定的不良反应，如易产生抗药性、

胃肠道反应和肝肾损伤等[3]。因此，从天然植物中

挖掘治疗炎症性疾病的活性成分显得非常重要。 
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木犀草素是一种常见的天然来源的黄酮类化

合物[4]，纯品外观是黄色粉末状物质，不溶于水，

能溶于乙醇、乙醚[5]。其来源广泛，在香青兰、菊

花、金银花、紫苏叶、车前草、荆芥、淫羊藿等药

用植物中普遍存在[6]。现代药理研究表明，木犀草

素具有抑菌、抗病毒、降血糖、调血脂、抗纤维化、

抗炎、镇痛、免疫调节、抗肿瘤等作用[7-8]。由于木

犀草素在微摩尔浓度下即显示较强的抗炎活性，因

此已成为一种潜在的抗炎化合物，可以通过多种途

径缓解炎症反应，其中包括减少活性氧和活性氮的

生成，影响花生四烯酸的代谢和多种炎性信号通

路，抑制炎性因子和炎症介质的表达等[9]。目前临

床常用抗炎药物存在诸多局限，如非甾体抗炎药作

用途径单一[10]，免疫抑制剂可能会导致肾功能障

碍、心血管毒性、癌症及感染发病率的增加[11]，糖

皮质激素不良反应发生率较高、安全性差。相比之

下，木犀草素抗炎效果和安全性更好[12]，具有进一

步开发价值。因此，通过梳理总结木犀草素治疗炎

症性疾病的作用及机制，为其开发应用及治疗炎症

性疾病的深入研究提供参考。 

1  肠道炎症 

肠黏膜炎症和屏障功能障碍，促进致病菌入

侵，引发肠道炎症[13]。炎症性肠病主要由克罗恩病和

溃疡性结肠炎组成，是一组免疫介导的胃肠道疾病，

其特征是消化道黏膜慢性且反复的炎症反应[14]。炎

症性肠病的发病率和患病率逐年增加，但具体病因

不明，可能涉及遗传易感性、外部环境、肠道微生

物群与免疫反应之间的复杂相互作用[15]。其症状以

炎症为特征，主要引起消化障碍和胃肠道炎症，包

括腹泻、腹痛、直肠出血和体质量下降[16]。木犀草

素可改善肠道炎症损伤，缓解患者症状，在炎症性

肠病的治疗方面表现出独特优势。 

研究表明，木犀草素在溃疡性结肠炎动物模型

中表现出显著的抗炎活性，可修复肠屏障完整性、

调节肠道微生物群结构、改善肠道微生态失衡、调

节巨噬细胞表型极化、抑制炎症信号通路。Li等[17]

在硫酸钠诱导的溃疡性结肠炎大鼠模型中研究，发

现木犀草素能够降低核因子-κB“（nuclear factor-κB，

NF-κB）、白细胞介素-17“（interleukin-17，IL-17）和

IL-23 表达，升高过氧化物酶体增殖物激活受体 γ

“（peroxisome proliferator-activated receptor γ，PPARγ）

表达，同时，改变肠道微生物群的多样性和组成。

Xue 等[18]研究发现木犀草素恢复硫酸钠诱导的结

肠炎模型小鼠肠屏障完整性，抑制 NF-κB 信号通

路活化及细胞迁移。Yang 等[19]发现木犀草素减轻

硫酸钠诱导的结肠炎症状，调节巨噬细胞表型转

换，可能通过介导腺苷酸活化蛋白激酶“（adenosine 

monophosphate-activated protein kinase，AMPK）/ 

PPARγ信号通路实现对巨噬细胞的极化，从而缓解

结肠炎。 

木犀草素在体外肠道炎症细胞模型中也表现

出显著的抗炎活性，可靶向调控炎症通路、抑制氧

化应激、增强肠道屏障功能。Nunes等[20]采用细胞

因子诱导的人结肠上皮 HT-29细胞模型，发现木犀

草素抑制 IL-8、环氧合酶-2“（cyclooxygenase-2，COX-

2）和诱导型一氧化氮合酶（inducible nitric oxide 

synthase，iNOS）表达及一氧化氮过量产生，抑制

Janus激酶“（Janus kinase，JAK）/转录激活因子“（signal 

transducer and activator of transcription，STAT）通路

活化，负向调节炎症信号级联反应。Wu 等[21]通过

构建人嗜碱性粒细胞 KU812 脱颗粒模型和人结肠

癌 Caco-2单层细胞模型，发现木犀草素可减少连蛋

白“（zonulin）释放，增加 Caco-2细胞单层紧密连接

蛋白（ occludin）和闭锁小带蛋白 -1（ zonula 

occludens-1，ZO-1）表达，同时增强肠道屏障功能。 

近年来，大量证据表明慢性炎症会导致肿瘤的

发生和发展。结直肠癌是一种典型的炎症依赖性癌

症，炎症性肠病患者患结直肠癌的风险增加，可能

与其肠道黏膜的慢性炎症有关，因此，炎症性肠病

最终可能进展为结直肠癌[22]。木犀草素可通过影响

T 细胞亚群分化、减少炎症介质表达、激活抗氧化

途径及增强肠道微生物群结构，改善炎症性肠病症

状，抑制癌细胞增殖、迁移和侵袭，诱导凋亡，表

现出显著的抗结直肠癌效果[23]。因此，木犀草素的

抗炎活性不仅可防治炎症性肠病，缓解肠道炎症损

伤，还能够抑制结直肠癌等肠道肿瘤，在肠道从炎

性病变到癌变的全过程中发挥作用。 

上述研究结果表明，木犀草素可通过多种途径

减轻肠道炎性损伤，包括改善肠道微生态失衡、调

节肠道微生物群结构、修复肠屏障完整性、抑制异

常炎症级联反应等；同时，在阻断肠道““炎-癌”病

理转化链条、抑制肠道肿瘤方面也表现出显著活

性。因此，木犀草素防治肠道炎症作用并非局限于

单一环节，而是通过“多阶段覆盖、多靶点协同”

的机制，形成对肠道病变的全程防护，为阐明肠道

疾病的发病机制及其防治提供新的思路。 
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2  肾脏炎症 

肾脏缺血再灌注损伤具有较高的发病率和死

亡率，并伴有活性氧释放、细胞凋亡、坏死、炎症

细胞浸润和活性介质释放等，可导致组织损伤[24]。

其发病机制复杂，以炎症和氧化应激为主要病理特

征，也是肾脏损伤的常见原因，目前尚无有效的治

疗方法[25]。在肾脏缺血再灌注损伤过程中，炎症反

应贯穿始终，而木犀草素以其潜在的抗炎活性，在

缓解肾脏炎性损伤方面表现出巨大潜力。Liu 等[26]

研究发现木犀草素降低肾缺血/再灌注损伤模型小鼠

TNF-α、IL-1β 和 IL-6 水平，上调 B 淋巴细胞瘤-2

“（B-cell lymphoma-2，Bcl-2）表达，下调 Bcl-2相关

X蛋白“（Bcl-2 associated X protein，Bax）及半胱氨

酸天冬氨酸蛋白酶-3（cystein-asparate protease-3，

Caspase-3）表达。Wei等[27]研究发现木犀草素能够

抑制脂质过氧化，减轻肾脏氧化损伤，调控核因子

E2 相关因子 2（nuclear factor erythroid-2-related 

factor2，Nrf2）/血红素加氧酶-1“（hemeoxygennase-

1，HO-1）信号通路。Hong等[28]建立肾缺血/再灌注

损伤大鼠模型，发现木犀草素能够改善肾组织病理

形态变化，降低肾组织损伤评分和血尿素氮及肌酐

水平，同时，降低丙二醛、8-羟基脱氧鸟苷（8-

hydroxy-2′-deoxyguanosine，8-OHdG）和髓过氧化物

酶“（myeloperoxidase，MPO）水平，提高超氧化物

歧化酶“（superoxide dismutase，SOD）和过氧化氢酶

“（catalase，CAT）活性，降低高迁移率族蛋白 B1“（high 

mobility group box-1 protein，HMGB1）和 NF-κB水

平，减少内质网压力。综上，木犀草素通过抑制炎

症级联反应、拮抗氧化应激损伤、抑制肾脏细胞凋

亡、降低肾功能损伤指标等减少肾脏炎症损伤，改

善肾功能。 

糖尿病肾病是全球终末期肾病的主要原因[29]。

炎症在糖尿病肾病的发病和进展中具有重要作用，

会诱导足细胞损伤、细胞外基质积累、肾小球硬化、

上皮-间充质转化“（epithelial-mesenchymal transition，

EMT）、肾小管萎缩和蛋白尿[30]。趋化因子、黏附分

子和促炎因子等炎症分子，可能是包括肾病在内的微

血管糖尿病并发症发生的关键因素[31]。Zhang等[32]发

现木犀草素改善糖尿病肾病模型小鼠肾小球硬化

和间质纤维化，可能通过抑制炎症反应和氧化应激

及转录激活因子 3（signal transducer and activator of 

transcription 3，STAT3）发挥作用。Yu等[33]发现木

犀草素减少高糖诱导的小鼠肾足MPC-5细胞 NOD

样受体热蛋白结构域相关蛋白 3“（NOD-like receptor 

thermal protein domain associated protein 3，NLRP3）

炎性体形成，对足细胞凋亡和线粒体膜电位塌陷具

有保护作用。Huang等[34]研究发现木犀草素可降低

糖尿病肾病模型小鼠血糖水平，改善胰岛素和葡萄

糖耐受性，减轻基底膜增厚和胶原沉积，上调

AMPK/NLRP3/转化生长因子 -β（ transforming 

growth factor-β，TGF-β）信号通路 p-AMPKα表达，

同时下调 p-NF-ĸB“（p65）、NLRP3、TGF-β1、α-平

滑肌肌动蛋白“（α-smooth muscle actin，α-SMA）和

胶原蛋白 I表达。综上，木犀草素可通过调节糖代

谢与胰岛素敏感性、改善肾组织病理重构、保护足

细胞功能与线粒体稳态、调控““代谢-炎症-纤维化”

协同保护等改善糖尿病肾病肾损害，对糖尿病肾病

的防治具有重要作用。 

在其他肾脏炎症损伤方面，木犀草素也表现出

显著的保护作用。狼疮性肾炎是系统性红斑狼疮的

一种严重并发症，也是导致死亡的主要原因之一。

Ding 等[35]发现木犀草素通过减少肾脏氧化应激和

尿蛋白水平改善 MRL/Lpr 小鼠肾组织病理异常及

肾功能，抑制巨噬细胞中缺氧诱导因子-1α“（hypoxia 

inducible factor-1α，HIF-1α）表达，减轻浸润的巨噬

细胞引起的肾损伤，可作为防治狼疮性肾炎的潜在

治疗药物。 

肾毒性与炎症反应之间存在复杂的相互作用

关系，二者可相互影响、互为因果，共同参与肾脏

疾病进展。顺铂、氨基糖苷类抗生素、造影剂等通

过氧化应激、炎症反应及肾小管上皮细胞毒性引发

急性肾损伤，伴随巨噬细胞浸润和肾小管间质炎

症。Sita等[36]建立双酚 A诱导的肾毒性大鼠模型，

发现木犀草素可降低血尿素氮、肌酐和血清尿酸水

平，减少炎症因子 TNF-α、IL-1β、IL-6产生，改善

肾脏组织病理学特征，激活 Nrf2/抗氧化反应元件

“（anti-oxidant response element，ARE）/HO-1信号通

路，从而减轻肾毒性。 

血管紧张素 II通过激活肾素-血管紧张素系统与

载脂蛋白 E 缺失（apolipoprotein E deficiency，

ApoE−∕−）导致的脂质代谢紊乱协同作用，引发肾脏损

伤与炎症反应。Liu 等[37]采用血管紧张素 II 诱导

ApoE−∕−小鼠肾脏损伤模型，发现木犀草素减少肾组

织中 IL-1β、IL-6、TNF-α、IL-10、p62表达，增加自

噬相关蛋白微管相关蛋白轻链 3（microtubule-

associated protein light chain 3，LC3）表达，减轻胶原
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沉积，同时诱导自噬，对肾脏炎性损伤具有保护作用。 

木犀草素在肾脏缺血再灌注损伤、糖尿病肾

病、狼疮性肾炎及肾毒性等肾脏炎性损伤方面表现

出显著的保护作用，以“抗炎、抗氧化、抗凋亡”

为核心共性机制，同时针对糖尿病肾病的““代谢紊

乱”、肾毒性的““特异性毒性损伤”、纤维化相关损

伤的““组织重构”等特征，通过调控 AMPK、Nrf2、

TGF-β1等通路实现针对性适配，形成多靶点、多维

度的肾脏保护网络。木犀草素以其天然来源、多效

性的特点，在肾脏炎症性疾病的防治中具有广阔的

应用前景，未来需结合精准医学与新型给药技术，

推动其从基础研究向临床应用转化。 

3  肺部炎症 

急性肺损伤是常见的危及生命的肺部疾病，死

亡率高，主要与肺部的急性严重炎症有关[38]。炎症

既是其核心病理机制，也是病情进展和转归的关键

因素。随着研究的不断深入，虽然在诊断和治疗方

面取得了诸多突破，但目前仍缺乏有效的药物治疗

方法。Gu 等[39]在脂多糖诱导的急性肺损伤小鼠模

型中研究，发现木犀草素降低促炎因子水平，下调

Toll样受体 4（Toll like receptor 4，TLR4）/NF-κB

表达，减少细胞凋亡，显著降低死亡率。Li等[40]发

现木犀草素减轻脂多糖诱导的急性肺损伤模型小

鼠肺组织学改变和水肿，减少血管通透性增加，抑

制 NF-κB及蛋白激酶 B“（protein kinase B，Akt）活

化。综上，木犀草素通过靶向调控炎症信号通路、

抑制促炎因子释放、保护肺组织屏障及减少细胞凋

亡，多维度减轻肺部炎症损伤。 

肺纤维化是一种高死亡率的呼吸系统疾病，发

病机制包括上皮细胞损伤、成纤维细胞增殖、炎症和

胶原凝固[41]。其病理进展多由急性肺部炎症引起，炎

症导致纤维化组织在肺部沉积造成肺纤维化[42]。肺

纤维化的特点是炎症反应增强、组织破坏及多种炎

症细胞因子释放，包括 TGF-β1、TNF-α、单核细胞

趋化因子-1（monocyte chemoattractant protein-1，

MCP-1）、IL-6和 IL-8[43]。Chen等[44]在博莱霉素诱

导的肺纤维化小鼠模型中研究，发现木犀草素减少

支气管肺泡灌洗液中性粒细胞浸润，降低 TNF-α和

IL-6 水平，减少胶原沉积，下调 TGF-β1 表达，同

时抑制 TGF-β1 诱导的原代培养小鼠肺成纤维细胞

α-SMA、I 型胶原和波形蛋白表达，上调 E-钙黏蛋

白“（E-cadherin）表达，下调间充质细胞标记物纤连

蛋白和波形蛋白表达，减少 Smad3磷酸化。龚国清

等[45]采用气管内灌注博来霉素建立大鼠肺纤维化

模型，发现木犀草素可降低羟脯氨酸含量，延缓肺

纤维化进程。综上，木犀草素通过抑制肺部炎症反

应、减少肺组织胶原沉积、调控肺成纤维细胞活化

与 EMT 相关信号通路，发挥防治肺纤维化作用，

但其具体作用机制仍需进一步深入研究。 

慢性阻塞性肺疾病与主要影响肺实质和周围

气道的慢性炎症相关，其特征是肺泡巨噬细胞、中

性粒细胞、T 淋巴细胞和先天淋巴细胞数量增加，

上皮细胞、内皮细胞和成纤维细胞分泌多种促炎介

质，包括细胞因子、趋化因子、生长因子和脂质介

质[46]。Li等[47]采用香烟烟雾建立小鼠慢性阻塞性肺

疾病模型，发现木犀草素减轻肺组织损伤，降低人

肺癌 A549 细胞炎症因子表达，减轻氧化应激，抑

制 NADPH氧化酶 4（NADPH oxidase 4，NOX4）

介导的 NF-κB 信号通路激活。Zhou等[48]在香烟烟

雾和脂多糖诱导的慢性阻塞性肺疾病模型小鼠中，

ig木犀草素后肺组织肿胀和肺损伤指数减少，肺泡

融合减少，A549细胞中瞬时受体电位香草醛亚家族

1（transient receptor potential vanilloid 1，TRPV1）

和细胞色素 P450 2A13（cytochrome P450 2A13，

CYP2A13）表达下调，沉默调节蛋白 6（sirtuin 6，

SIRT6）和 Nrf2表达上调，活性氧及细胞内 Ca2+水

平升高。综上，木犀草素可通过多靶点调控炎症通

路、拮抗氧化损伤、保护肺组织形态及修复线粒体

功能，多维度减轻慢性阻塞性肺疾病肺损伤。 

研究表明，木犀草素在其他肺部炎症性疾病中

也表现出显著活性，如哮喘[49]、肺炎[50]、肺结节[51]

等，作用机制包括调控炎症细胞活化与募集、抗炎与

抗氧化、调节免疫与抑制纤维化、减少肺泡上皮细胞

凋亡等。然目前研究多集中在体外细胞模型或动物

实验上，缺乏药动学及临床转化研究资料，需继续深

入探讨木犀草素的疗效与安全性及其防治肺部炎症

性疾病的作用机制，为其新药开发提供依据。 

4  肝脏炎症 

在肝脏疾病中，先天免疫细胞通过 TLR和 NF-

κB激活细胞内炎性小体，并释放促炎因子，同时，

适应性免疫细胞也促进肝脏炎症发生，肝实质细胞

发生焦亡[52]。木犀草素在肝脏炎症性疾病中表现出

显著的治疗潜力，如肝纤维化、急性肝损伤、非酒

精性脂肪性肝炎等。 

炎症代表各种类型肝细胞对死亡和炎症信号

的协同响应，与肝内损伤途径或来自肠-肝轴和循环
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系统的肝外介质相关，炎症反应驱动肝星状细胞

“（hepatic stellate cells，HSCs）活化，而 HSCs的亚

群则通过趋化因子和细胞因子调节免疫机制，或转

分化为产生基质的肌成纤维细胞[53]。Cummins等[54]

研究发现木犀草素降低人和大鼠肝星形细胞 LX-2

和 HSC-T6细胞活力，减少 α-SMA、胶原 I和纤维

连接蛋白含量，下调 STAT3 水平，抑制 STAT3 核

转位，并减弱癌基因“（c-Myc）和细胞周期蛋白 D1

“（cyclin D1）表达。Domitrović等[55]在 CCl4诱导的

肝纤维化小鼠模型中研究，发现木犀草素增加肝脏

中基质金属蛋白酶 9（matrix metalloproteinase 9，

MMP9）和金属硫蛋白 I/II 表达，消除纤维蛋白沉

积，恢复肝脏结构，同时，增加神经胶质纤维酸性

蛋白表达，抑制 HSCs活化。综上，木犀草素通过

抑制 HSCs活化与增殖、调节细胞外基质代谢平衡、

保护肝脏组织结构等缓解肝纤维化。 

急性肝损伤是炎症介导的肝细胞损伤，是由于

肝细胞凋亡和出血性坏死导致的临床综合征[56]。

Wang 等[57]发现木犀草素对脂多糖诱导的小鼠急性

肝损伤具有保护作用，抑制 NLRP3炎性小体激活，

调节丙二醛、SOD 和谷胱甘肽水平。Deng 等[58]发

现木犀草素减轻脓毒症引起的急性肝损伤模型小

鼠肝脏炎性损伤，调节巨噬细胞亚型比例，抑制

TLR4/髓样分化因子 88/NF-κB信号通路。Han等[59]

发现木犀草素降低血清碱性磷酸酶（ alkaline 

phosphatase，ALP）、丙氨酸氨基转移酶（alanine 

aminotransferase，ALT）、天冬氨酸氨基转移酶

（aspartate aminotransferase，AST）水平，下调花生四

烯酸 -12-脂加氧酶（ recombinant arachidonate-12-

lipoxygenase，ALOX12）、COX-2 和 p21 表达，抑

制铁死亡，减轻 CCl4诱导的肝损伤。综上，木犀草

素通过抑制炎症通路与炎性体、拮抗氧化应激、阻

断铁死亡、保护肝细胞功能等防治急性肝损伤。 

非酒精性脂肪性肝炎的特点是肝脂肪变性、炎

症、肝细胞损伤和进行性肝纤维化[60]。Abu-Elsaad

等[61]采用喂食高碳水化合物/高脂饮食诱导大鼠非

酒精性脂肪性肝炎模型，发现木犀草素降低 ALT和

AST活性，减少胆红素、透明质酸和丙二醛含量，

增加谷胱甘肽含量。Liu 等[62]在高脂饮食喂养的非

酒精性脂肪性肝炎大鼠模型中研究，发现木犀草素

可恢复 Occludin 表达，增加荧光素异硫氰酸盐-葡

聚糖通透性，增强肠道屏障功能，抑制 TLR4信号

通路激活，改变肠道微生物群组成，增加肠道微生

物群丰度。综上，木犀草素可通过保护肝细胞功能、

拮抗氧化应激、修复肠道屏障、调节肠道微生态、

抑制炎症通路 5大维度协同发挥防治非酒精性脂肪

性肝炎作用。 

研究表明，木犀草素在其他肝脏炎症性疾病中

也表现出治疗潜力，如肝脂肪变性[63]、肝硬化[64]、

代谢相关脂肪性肝病[65]、肝脏缺血再灌注损伤[66]

等，作用机制包括调节肝脏功能、抑制 HSCs活化、

促进细胞外基质降解、增强肝脏再生能力、调节巨

噬细胞极化、抑制铁死亡、修复肠黏膜屏障、调节

肠道微生物群失衡等。因此，木犀草素以多靶点、

多通路的机制减轻肝脏炎性损伤，有望成为肝脏炎

症性疾病治疗的新型候选药物。 

5  神经炎症 

神经炎症是免疫细胞在有害刺激下释放炎症

介质引发的先天性和适应性免疫反应，持续或过度

的神经炎症是多种神经疾病的发病机制[67]。木犀草

素通过多种机制表现出神经保护作用，包括抑制肥

大细胞等免疫细胞活化和炎症介质释放，减轻氧化

应激，减缓阿尔茨海默病、帕金森病、多发性硬化

症和创伤性脑损伤等神经炎症性疾病严重程度，抑

制小胶质细胞和星形胶质细胞活化，改善认知下降

并增强神经保护作用，可用于神经退行性疾病、创

伤性脑损伤和中风等[68]。 

Cheng 等[69]发现在噪声引起抑郁症小鼠模型

中，木犀草素减轻海马体和前额叶皮质炎症，增加

突触蛋白表达，升高血清 5-羟色胺和去甲肾上腺素

含量，通过改善神经炎症发挥类似抗抑郁作用。Li

等[70]在大脑动脉闭塞和再灌注大鼠模型中研究，发

现木犀草素减少梗死面积，抑制受损海马区神经炎

症和自噬。Zhou 等[71]发现木犀草素改善脂多糖诱

导的认知障碍，保护神经元损伤，抑制 TNF-α、IL-

1β及一氧化氮表达。Zhu等[72]共培养小鼠 BV2小

胶质细胞和神经元，发现木犀草素可减少脂多糖诱

导的 iNOS、COX-2、前列腺素 E2（prostaglandin E2，

PGE2）产生，抑制 NF-κB活化，减轻 BV2细胞神

经毒性。 

综上，木犀草素在神经炎症性疾病的治疗中具

有广阔的应用前景，可改善抑郁、脑缺血再灌注损

伤、认知障碍等，作用机制包括调节免疫细胞功能、

抑制神经炎症及小胶质细胞和星形胶质细胞活化、

保护神经细胞结构与功能、调节神经递质及抑制异

常自噬等，然神经炎症性疾病发病机制复杂，目前
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尚未完全阐明，因此，需进一步深入探讨。 

6  心脏炎症 

活性氧介导的铁死亡和巨噬细胞诱导的炎症

是心脏损伤的 2个主要原因[73]。Wu等[74]采用脂多

糖诱导脓毒症心肌损伤小鼠模型，发现木犀草素可

改善心功能，减轻炎症反应及线粒体损伤，抑制心

肌细胞凋亡及氧化应激，增强自噬，减少 AMPK磷

酸化，减轻脓毒症心肌损伤。 

炎症性心肌病以炎症细胞浸润心肌和高风险

的心脏功能恶化为特征[75]。Lv 等[76]研究发现木犀

草素减少新生大鼠心肌细胞 TNF-α表达，抑制脂多

糖诱导的培养基中 TNF-α产生，减少 IκB-β降解和

NF-κB p65亚基核转位，降低 NF-κB蛋白结合活性，

表明其可能通过抑制 NF-κB 信号通路防治炎症性

心肌病。 

炎症损伤与修复过程之间的平衡对于心肌组织

的稳态至关重要，糖尿病会引发炎症失衡，促进炎

症并延迟愈合，与糖尿病相关的慢性炎症状态会导

致心肌组织的逐步恶化并引起糖尿病性心肌病[77]。

Pan 等[78]采用链脲佐菌素诱导糖尿病性心肌病大鼠

模型，发现木犀草素改善心功能，抑制心脏肥大和

纤维化，降低炎症因子和活性氧水平，升高 SOD水

平，抑制含 Src 同源 2 蛋白酪氨酸磷酸酶 2（Src 

homology 2-containing protein tyrosine phosphatase 

2，SHP2）/STAT3信号通路活化。 

木犀草素对脓毒症、炎症及糖尿病造成的心肌

损伤均具有保护作用，可通过减轻线粒体损伤、调节

自噬、保护心肌细胞结构与功能、抑制心肌肥大和纤

维化，改善心脏重构等发挥作用，对其他心脏炎症性

疾病的作用及机制尚未明确，仍需进一步深入研究。 

7  其他炎症性疾病 

7.1  骨炎性损伤 

骨关节炎是一种以炎症和软骨退化为特征的

关节疾病。Fei 等[79]发现木犀草素可减少 IL-1β 诱

导的大鼠软骨细胞一氧化氮、PGE2、TNF-α、MMP2、

MMP8 和 MMP9 产生及 COX-2、iNOS、MMP1、

MMP3和MMP13表达，抑制 NF-κB磷酸化，减轻

MIA诱导的骨关节炎模型大鼠软骨破坏并增强 II型

胶原表达，抑制软骨细胞炎症，减缓骨关节炎进展。 

绝经后骨质疏松症的特点是骨代谢失衡、慢性

炎症激活和营养吸收与利用受损，炎症介质对骨质

疏松症的发展有显著影响[80]。Kim等[81]在卵巢切除

术小鼠模型中研究，发现木犀草素增加股骨小梁和

皮质骨的骨密度和骨矿物质含量，提高骨强度，减

少骨吸收，具有预防绝经后骨质疏松症的潜力。 

炎症是导致椎间盘内代谢失衡的重要因素，促

进椎间盘退行性变化[82]。Xie等[83]研究发现木犀草

素提高人椎间盘 HNPC 细胞活力并减少 IL-1β 和

IL-6 表达，抑制细胞凋亡，逆转 TNF-α 诱导的衰

老，可能通过介导 SIRT6/NF-κB通路发挥作用。 

木犀草素在骨关节炎、骨质疏松、椎间盘损伤

等疾病中表现出骨保护作用，通过减少细胞外基质

表达、抑制破骨细胞分化、调控信号通路、抗氧化、

抗炎、抗凋亡等减轻软骨细胞炎症损伤，调节骨代

谢平衡，其作用机制呈现多维度、多途径的特点。 

7.2  子宫炎症 

子宫内膜炎是一种局部炎症性疾病，是导致不

孕的最常见原因。Gao等[84]建立金黄色葡萄球菌诱

导的子宫内膜炎小鼠模型，发现木犀草素改善子宫

组织学变化，降低MPO活性及 TNF-α、IL-1β和 IL-

6 水平，减少丙二醛生成，增加谷胱甘肽含量，上

调 ZO-1和闭合蛋白表达，抑制 NF-κB活化及铁死

亡，激活 Nrf2信号通路。 

子宫平滑肌瘤的发病机制涉及炎症、细胞分裂

和凋亡。木犀草素抑制雌激素和孕激素诱导的子宫

平滑肌瘤大鼠肿瘤细胞增殖和纤维化，减少子宫重

量，降低 α-SMA、TGF-β1 和磷酯酰肌醇 3-激酶

“（phosphatidylinositol 3-kinase，PI3K）表达，增加磷

酸酶与张力蛋白同源物（phosphatase and tensin 

homolog，PTEN）产生，从而减轻子宫平滑肌瘤[85]。 

木犀草素通过调节激素水平、抑制铁死亡、诱

导异常细胞凋亡、抗增殖、抗炎、抗氧化等多重机

制减轻子宫内膜炎及子宫平滑肌瘤等子宫炎症损

伤，调节激素微环境与子宫组织重塑，实现对子宫

组织的保护与修复。其““多靶点、多途径”的作用

模式为妇科疾病的精准治疗提供了新思路，具有重

要的基础研究与临床应用价值。 

7.3  皮肤炎症 

木犀草素可减轻皮肤炎症状况，如特应性皮

炎、瘙痒、银屑病及皮肤癌等，通过抑制角质形成

细胞中的激活蛋白-1、MAPK和 NF-κB 通路下调

炎症因子表达，降低哺乳动物雷帕霉素靶蛋白活

性和失活 Akt 和蛋白激酶 C 活性诱导自噬，保护

细胞免受氧化应激诱导的细胞凋亡，调控皮肤屏

障因子和 Ca2+合成，从而减轻皮肤炎症反应[86]。

Zhou等[87]发现木犀草素改善银屑病样皮肤病变，
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抑制巨噬细胞、T细胞和中性粒细胞浸润，下调炎

症介质一氧化氮、iNOS和 COX-2表达。综上，木

犀草素可通过修复皮肤屏障功能、调节免疫、调控

信号通路、诱导自噬等减轻皮肤炎性损伤，纠正免

疫失衡与屏障缺陷，是治疗皮肤炎症性疾病的候

选药物。 

7.4  急性胰腺炎 

急性胰腺炎是一种胰腺炎症性疾病，胰腺实质

的破坏引起局部炎症反应，最终导致全身炎症介质

的大量产生和早期器官衰竭，目前尚无特异性治疗

方法[88]。Xiong 等[89]采用蓝蛋白和脂多糖诱导急性

胰腺炎小鼠模型，发现木犀草素降低胰腺组织的干/

湿重比、病理评分、淀粉酶和脂肪酶活性及 TNF-α

和 IL-6水平，升高 HO-1和 IL-10水平，抑制 NF-

κB 通路激活。Huang 等[90]采用秋水仙碱诱导急性

胰腺炎小鼠模型，发现木犀草素抑制管状复合体形

成和细胞角蛋白-19异位表达，减少 SRY相关HMG

盒蛋白 9、p-STAT3 和 p-表皮生长因子受体表达，

抑制腺泡细胞增殖和 EMT。综上，木犀草素具有潜

在的抗急性胰腺炎作用，可通过调节胰腺酶活性、

抑制腺泡细胞异常增殖、阻断 EMT 等减轻胰腺炎

症损伤。 

8  结语与展望 

炎症是宿主对组织损伤的一种有益反应，具有

恢复组织稳态的作用，如果不受控制或未能消除，

可能导致进一步的组织损伤，并引发慢性炎症性疾

病和自身免疫性疾病，最终导致器官功能丧失[91]。

炎症反应是一种自然的免疫反应，能够防止微生物

入侵并修复受损组织，然过度的炎症反应可能导致

各种与炎症相关的疾病，对人类健康构成威胁[92]。

研究表明，木犀草素在治疗炎症性疾病方面疗效显

著，可改善肠道、肾脏、肺、肝脏、脑、心脏、子

宫、胰腺等器官的炎性损伤。通过多种机制发挥作

用，包括抗炎、抗氧化、调控信号通路、诱导自噬、

调节免疫、抑制铁死亡等，见图 1。涉及的信号通

路主要有 NF-κB、AMPK/PPARγ、JAK/STAT、Nrf2/ 

HO-1、AMPK/NLRP3/TGF-β、 CYP2A13/Nrf2、

TRPV1/SIRT6和 SHP2/STAT3等，通过分子间磷酸

化、乙酰化、转录调控等方式相互作用，形成复杂

网络，在炎症性疾病中发挥协同或拮抗作用。NF-κB

是炎症核心调控因子，活化后促进促炎因子释放；

AMPK激活可抑制 NF-κB及 NLRP3炎症小体活化

减少促炎因子表达，还能激活 Nrf2/HO-1通路增强

抗氧化能力，协同抑制炎症，且与 TGF-β介导的纤

维化相关；JAK/STAT通路过度激活诱导 NF-κB表

达加剧炎症，SHP2通过调控 STAT3磷酸化间接影

响该信号通路传导；CYP2A13 代谢产物可激活

Nrf2，增强 HO-1等抗氧化基因表达，Nrf2/HO-1通

路通过上调抗氧化酶抑制 NF-κB激活，维持抗炎与

促炎平衡；SIRT6抑制 NF-κB转录活性，TRPV1激

活可通过影响 SIRT6表达间接调控 NF-κB通路。木

犀草素抗炎作用通路见图 2。 

 

图 1  木犀草素抗炎作用机制 

Fig. 1  Mechanism of anti-inflammatory effect of luteolin 
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图 2  木犀草素抗炎作用通路图 

Fig. 2  Anti-inflammatory pathways of luteolin 

由于木犀草素活性强、不良反应少、安全性高，

且可通过多靶点、多通路、多途径的方式保护各器

官炎症损伤，具有广阔的应用前景。目前，对木犀

草素治疗特定炎症性疾病或单一器官损伤中的作

用及机制研究较多，缺乏对其在各类炎症性疾病中

整体作用及机制的系统整合与梳理；木犀草素的溶

解性和吸收性较差，生物利用率低，经过代谢后主

要在血浆中以葡萄糖醛酸和硫酸结合物的形式存

在，并被认为是有机阴离子转运多肽（organic 

aniontransporting polypeptide 1B1，OATP1B1）和

OATP2B1的强抑制剂，可能影响体内各种生物活性

物质的药动学相互作用[93-94]，对于如何有效解决生

物利用率低这一关键问题的研究不够深入和全面，

尚未形成系统性的解决方案；当前研究多集中在动

物及细胞实验，缺乏临床有效性及安全性证实，在

实际应用时存在一定的局限性。因此，需深入探讨

木犀草素的药动学及抗炎机制，提高生物利用度，

并开展临床多中心大样本的随机对照研究，为其新

药开发及炎症性疾病的治疗提供依据。 
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