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摘要：槲皮素是一种天然黄酮类化合物，广泛存在于各种蔬菜、水果和中草药中。槲皮素及其衍生物具有抗氧化、抗菌、

抗肿瘤、抗溃疡、神经保护和改善心脑血管疾病等功效。同时，槲皮素及其衍生物的广谱抗病毒活性已被各种科学研究

充分证明，如抗 SARS 相关冠状病毒、抗甲型流感病毒、抗肝炎病毒、抗埃博拉病毒和抗疱疹病毒活性等。本文综述了

近十年槲皮素及其衍生物在抗病毒方面的研究进展和作用机制，为其进一步的开发利用以及临床研究提供参考。 
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ABSTRACT: Quercetin is a natural flavonoid compound, which is widely found in various vegetables, fruits and Chinese herbal 
medicines. Quercetin and its derivatives are effective in anti-oxidation, anti-bacterial, anti-cancer, anti-ulcer, neuroprotection and 
improvement of cardiovascular and cerebrovascular diseases. The broad-spectrum antiviral activities of quercetin and its 
derivatives have been fully proved by various scientific researches, such as anti-SARS-related coronavirus, anti-influenza A virus, 
anti-hepatitis virus, anti-Ebola virus and anti-herpes virus activities. This article reviews the research progress and mechanism of 
antiviral effects of quercetin and its derivatives reported in the past ten years, laying the foundation for its further development 
and utilization and clinical research. 
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槲皮素(3,5,7,3’,4’-五羟基黄酮)是一种重要的

天然黄酮类化合物，广泛存在于许多蔬菜、水果、

中草药中。槲皮素及其衍生物因其广泛的药理活

性而备受关注，尤其是在抗炎[1-3]、抗氧化[1,4-7]、

抗菌[8-9]、抗肿瘤[10-12]、降血糖[13-14]、抗溃疡[15]、

神经保护[16]和改善心脑血管疾病[17-19]等方面。 
病毒是一种由核酸(DNA 或 RNA)和蛋白质外

壳构成的非细胞生命形态，必须寄生在活细胞内

并以复制的方式增殖。病毒感染机体导致的病毒

性疾病多具有高度的传染性，严重危害人类健康。

2020 年初，在全世界范围内广泛流行的新型冠状

病毒肺炎(COVID-19)就是由新型冠状病毒(SARS- 
CoV-2)引起的。 

槲皮素的抗病毒活性已经被各种科学研究充

分证明，如抗 SARS 相关冠状病毒[20]、抗流感病

毒[21]、抗肝炎病毒[22]、抗埃博拉病毒[23]、抗疱疹

病毒[24]和抗鼻病毒[25]等。槲皮素衍生物也表现出

抗病毒活性。异槲皮苷因其葡萄糖苷结构可以更

好地抑制 SARS-CoV-2 活性[26]。槲皮苷通过免疫

调节特性抗 H1N1 感染[27]。二氢槲皮素和异槲皮

苷对埃博拉病毒均有抑制作用[28-29]。槲皮素-7-鼠
李糖苷(又称白前苷 B)可以抑制猪流行性腹泻病

毒且其活性优于槲皮素[30]。 
槲皮素及其衍生物可以对病毒生命周期不同

阶段产生影响，主要从以下 3 个方面来抑制病毒

活性：影响病毒体完整性，减少病毒的产生，降

低新产生病毒的传染性。 
近年来关于槲皮素抗病毒方面的研究较为丰
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富和深入，表明槲皮素对于抗病毒具有重要价值。

本文就近十年来槲皮素及其衍生物槲皮苷、异槲

皮苷、白前苷 B、二氢槲皮素(结构式见图 1)的抗

病毒作用和机制进行归纳和总结，为槲皮素及其

衍生物的临床应用及在抗病毒方面进一步的开发

和应用提供参考，见表 1[21,23-24,27-29,31-62]。 
1  槲皮素及其衍生物抗病毒活性 
1.1  抗严重急性呼吸系统综合征冠状病毒 2 型   

SARS-CoV-2 引起全球性的新型冠状病毒肺

炎，作为一种 RNA 病毒，相比 DNA 病毒更易突

变。RNA 病毒在其生命周期中利用宿主细胞机制

编码蛋白质。了解宿主细胞可以为药物开发提供

更多靶点 [63]。血管紧张素转换酶 2(angiotensin 
converting enzyme 2，ACE2)和主要蛋白酶(main 
protease，Mpro，也被称为 3CLpro)是抗 SARS-CoV- 
2 药物的主要靶点，DDP4 和 AKT1 也是抑制

SARS-CoV-2 活性的有效靶点。 
研究发现抑制 SARS-CoV-2 的包膜棘突糖蛋

白(S 蛋白)与 ACE2 之间的相互作用是一种潜在

的抗病毒治疗方法。Liu 等[31]发现槲皮素通过降

低其对荧光底物 Mca-APK(Dnp)的亲和力来抑制

rhACE2 活性，从而抑制病毒活性。分子对接表

明槲皮素与 ACE2 有很高的结合亲和力，通过抑

制该受体上的 S 蛋白附着而减少病毒侵入[26]，这

一点在 Bhowmik 等[32]和 Vijayakumar 等[33]的研究

中也得到了验证。Prasansuklab 等[34]表明槲皮素通

过抑制 SARS-CoV S 蛋白与 ACE2 相互作用，抑

制病毒蛋白酶和解旋酶活性，以及在宿主细胞侧

抑制 ACE 活性，并增加细胞内锌水平的方式来表

现抗 SARS- CoV-2 活性。 
主要蛋白酶在病毒复制周期中起着关键作用，

处理大型病毒多蛋白体并使单个蛋白质发挥功能。

分子对接发现槲皮素与 SARS-CoV-2 靶酶蛋白酶

(Mpro)和其 RNA 聚合酶(RdRp)具有高度亲和性，

可能是一种有效的 SARS-CoV-2 抑制剂[35]。Jo 等[36]

通 过 FRET 搜 索 发 现 槲 皮 苷 和 异 槲 皮 苷 抑 制

MERS-CoV 3CLpro 活性，通过诱导拟合对接研究

发现，异槲皮苷比槲皮苷能更好地抑制 SARS- 
CoV-2 活性，表明在糖苷这个位置，羟甲基比羟基

更容易与 SARS-CoV-2 3CLpro 相互作用。多项研

究表明槲皮素和异槲皮苷对 3CLpro 蛋白酶具有较

强亲和力[37-39]。 
网络药理学研究证明，透解祛瘟颗粒中与多

种药物靶点相互作用的活性成分最多的是槲皮

素，活性成分对药物靶点影响最大的是 PTGS2、

PTGS1 和 DPP4，而 DDP4 是抗 SARS-CoV-2 的可

能靶点[37]。Zhao等[64]通过网络药理学和分子对接

研究发现血必净注射液抗 SARS-CoV-2 的分子靶 
 

 
 

图 1  槲皮素及其衍生物结构式 
Fig. 1  Quercetin and its derivatives structure 
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表 1  槲皮素及其衍生物抗病毒机制汇总 
Tab. 1  Summary of antiviral mechanisms of quercetin and its derivatives 

病毒类型 化合物 机制 参考文献

严 重 急 性 呼 吸

系 统 综 合 征

冠状病毒 2 型 

槲皮素 降低对 Mca-APK(Dnp)的亲和力以抑制 rhACE2 活性 [31] 

槲皮素 对接发现槲皮素与 ACE2 有高度亲和性，抑制受体上的刺突蛋白附着 [26,32-33]

槲皮素 抑制 SARS-CoV S 蛋白与 ACE2 相互作用；抑制病毒蛋白酶和解旋酶活性；在宿主细胞侧抑

制 ACE 活性并增加细胞内锌水平 
[34] 

槲皮素 分子对接发现槲皮素与 3CLpro 和 RdRp 具有高度亲和性 [35] 

槲皮苷和异槲皮苷 FRET 发现槲皮苷和异槲皮苷抑制 MERS-CoV 3CLpro 活性 [36] 

槲皮苷和异槲皮苷 分子对接表明，槲皮素和异槲皮苷对 3CLpro 具有较强亲和力 [37-39] 

流感病毒 槲皮素 槲皮素靶向病毒表面 HA 蛋白，从而抑制病毒感染 [40] 

异槲皮苷 阻断流感病毒聚合酶的 PB2 与 mRNA 结合 [41] 

槲皮苷 影响 H1N1 病毒 M2 蛋白和 NA 的结合能力 [27] 

槲皮苷 高浓度下抑制 NA 活性 [42] 

异槲皮苷 降低 IFN-γ、iNOS、RANTES、病毒滴度 [43] 

槲皮苷 150 µg·mL−1的槲皮苷可显著降低病毒滴度，增加 IL-27 的产生，提高 CD4+T 细胞分泌 IL-10
的能力 

[44] 

槲皮苷 与病毒颗粒的间接相互作用在病毒感染的初始阶段抑制病毒复制 [45] 

槲皮素 与 H1N1 NA 晶体结构活性部位结合能为−6.8 kcal·mol−1 [21] 

异槲皮苷 占据 PB2 上的 GTP 口袋并抑制流感感染 [41,46] 

肝炎病毒 槲皮素 抑制 RNA 与病毒聚合酶的结合来抑制 RdRp [47] 

槲皮素 抑制丙型肝炎病毒 NS3 [48] 

槲皮素 抑制 HSP 表达，减少 IRES 翻译来间接抑制 HCV 复制 [49] 

埃博拉病毒 槲皮素 抑制埃博拉病毒 VP24 蛋白酶抗 IFN 功能 [23] 

异槲皮苷 在病毒生命周期中，通过糖蛋白介导病毒进入来抑制病毒 [28] 

二氢槲皮素 计算模拟分析发现，阻止 STAT1 信号通路来抑制 VP24 蛋白破坏 IFN 信号，通过阻止病毒复

制所需的 VP30 蛋白的 RNA 结合能力，从而抑制埃博拉病毒 
[29] 

疱疹病毒 槲皮素和异槲皮苷 槲皮素抑制病毒结合、病毒穿透和宿主 NF-κB 活化，异槲皮苷可以抑制 NF-κB 活性 [24] 

槲皮苷 抑制 NF-κB 的活化，进而阻断 HSV-2 病毒感染细胞途径 [50] 

槲皮素 特异性抑制 TLR-3 的表达，从而抑制炎症转录因子(NF-κB 和 IRF3) [51] 

槲皮素 阻止感染性 HSV-1 颗粒的产生，抑制 HSV-1 对细胞的吸附 [52] 

PEDV 白前苷 B 阻碍病毒 mRNA 的生成来影响 PEDV 感染初期 [27] 

DENV 槲皮素 可下调由抗体增强的 DENV 感染诱导的促炎细胞因子的产生，抑制 DENV-2 和 DENV-3 的

感染 
[53-54] 

槲皮素 抑制铰链区运动和阻断包膜蛋白构象重排来中断病毒融合 [55] 

槲皮素 分子对接发现槲皮素对 DENV 膜受体 TIM-1 蛋白的最强结合亲和力 [56] 

RV 槲皮素 在 RV 生命周期的多个阶段抑制呼吸道上皮细胞中的 RV 内吞和复制，槲皮素还可降低 RV 感

染小鼠体内促炎细胞因子的表达 
[25] 

槲皮素 槲皮素通过减少鼻病毒诱导的 M2 受体功能障碍 [57] 

ZIKV 异槲皮苷 阻止病毒颗粒内化进入宿主细胞而作用于 ZIKV 进入 [58] 

阿 尼昂 -尼昂 病

毒病毒 
槲皮素 改变 nsP1 蛋白的结构来扰乱病毒 RNA 的翻译，或通过破坏 nsP1 与细胞膜的亲和力来阻止

其他 nsP 的招募 
[59] 

诺如病毒 槲皮素 通过上调抗病毒细胞因子(IFN-α、IFN-λ 和 TNF-α)和干扰素刺激基因(Mx 和 ZAP)的表达 [60] 

肠道病毒 槲皮素 阻断病毒感染的早期附着阶段抑制肠道病毒 71 蛋白酶 3Cpro 的活性 [61] 

狂犬病病毒 槲皮素 下调狂犬病病毒感染细胞中的 Hsp70 [62] 

注：rhACE2−重组人血管紧张素转化酶 2；ACE2−血管紧张素转化酶 2；3CLpro−主要蛋白酶；RdRp−RNA 依赖 RNA 聚合酶；FRET−荧光共振偏

移；HA−血凝素；PB2−碱性聚合酶 2；M2−膜蛋白；NA−神经酰胺酶；HSP−热休克蛋白；IRES−内部核糖体进入位点；HCV−丙型肝炎病毒；IFN−
干扰素；HSV-2−单纯疱疹病毒 2 型；TLR-3−Toll 样受体-3；HSV-1−单纯疱疹病毒 1 型；PEDV−猪流行性腹泻病毒；DENV−登革病毒；ΤΙΜ-1−Τ
细胞免疫球蛋白黏蛋白−1；RV−鼻病毒；ZIKV−寨卡病毒。 
Note: rhACE2−recombinant human angiotensin-converting enzyme 2; ACE2−angiotensin-converting enzyme 2; 3CLpro−main converting; RdRp−RNA 
dependent RNA polymerase; FRET−fluorescence resonance energy transfer; HA−hemagglutinin; PB2−alkaline polymerase 2; M2−membrane protein; 
NA−neuraminidase; HSP−heat shock proteins; IRES−internal ribosome entry site; HCV−hepatitis C virus; IFN−interferon; HSV-2−herpes simplex virus 
type 2; TLR-3−Toll-like receptor-3; HSV-1−herpes simplex virus type 1;  PEDV−porcine epidemic diarrhea virus; DENV−dengue virus; ΤΙΜ-1−Τ-cell 
immunoglobulin and mucin domain 1; RV−Rhino virus; ZIKV−Zika virus. 
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糖蛋白。血凝素(hemagglutinin，HA)帮助病毒在感

染早期穿透细胞，负责病毒粒子的进入和融合，

神经酰胺酶(neuraminidase，NA)是一种能够打破

糖苷键的酶，使病毒粒子能够通过宿主细胞膜传

播。槲皮素能有效抑制甲型流感病毒的侵入，这

是因为槲皮素和 HA2 亚基相互作用后，HA2 亚基

介导了低 pH 诱导的病毒包膜与内体膜的融合。此

外，槲皮素对 H5N1 型流感伪病毒的中和实验中表

明，槲皮素能有效抑制不同毒株的 HA 伪 H5N1
病毒，这再次证实槲皮素可能靶向病毒表面 HA
蛋白，从而抑制病毒感染[40]。异槲皮苷不抑制流

感病毒的 NA 活性，但阻止其复制，拥有比 GTP
更具竞争性的结合亲和力以阻断流感病毒聚合酶

的 PB2 与 mRNA 结合[41]。槲皮苷通过免疫调节特

性抗流感感染，影响 H1N1 病毒 M2 蛋白和 NA 的

结合能力[27]。Ha 等[42]发现槲皮苷在体外表现出抗

甲型流感病毒活性，并在较高浓度下抑制 NA 活性。 
干扰素(interferons，IFNs)是宿主细胞在响应

病原体(如病毒、细菌或者寄生虫)时合成和释放的

1 组信号蛋白。在通常情况下，病毒感染的细胞会

释放 IFNs，使周围的细胞提高其抗病毒防御能力。

IFNs 有三大类，包括 I 型或酸性 IFNs(IFNs-α 亚型、

IFNs-β、IFNs-κ、IFNs-e、IFNs-ω 和 IFNs-τ)、II 型

(IFNs-γ)和 III 型(IFNs-λ)。它们最重要的作用是干

扰病毒感染[65]。异槲皮苷通过降低 IFN-γ、iNOS、

RANTES、病毒滴度、病毒性支气管炎和细支气

管炎，有效减轻 H1N1 病毒在小鼠体内诱导的肺

损伤[43]。Mehrbod 等[44]发现 150 µg·mL−1的槲皮苷

可显著降低病毒滴度，增加 IL-27 的产生，从而进

一步提高 CD4+T 细胞分泌 IL-10 的能力，增强其

抗 H1N1 病毒活性。 
在细胞病变效应(cytopathic effect，CPE)试验

中，槲皮素对耐药甲型流感病毒株具有良好的疗

效[66]。Choi 等[45]从鱼腥草中提取的黄酮类化合物

槲皮苷具有抗流感 A/WS/33 活性，减少病毒介导

的 CPE，通过与病毒颗粒的间接相互作用在病毒

感染的初始阶段抑制了病毒复制。该研究发现槲

皮苷在小鼠体内有抗流感病毒的活性[67]。有研究发

现异槲皮苷在体内显著降低甲型流感病毒复制并

改善肺部炎症[68]。此外，异槲皮苷在体外联合治

疗中可以抑制对金刚烷胺或奥司他韦产生的耐药

病毒，表明异槲皮苷可能被用作治疗流感病毒感

染的治疗剂，并在与现有药物的联合治疗中抑制

耐药。槲皮素-3-O-葡萄糖醛酸苷对甲型流感病毒

也有抑制作用[69]。 
诸多学者应用计算机模拟技术对槲皮素及其

衍生物在抗流感病毒方面的作用进行分析。计算机

模拟研究表明槲皮素与 NA 相互作用，并在病毒生

命周期的后期发挥作用。槲皮素是一种有效且具选

择性的 IV-NA 抑制剂 [21]，与奥司他韦(结合能

−5.8 kcal·mol–1)相比，槲皮素与 H1N1 NA 晶体结构

活性部位的结合更稳定(结合能为−6.8 kcal·mol−1)。
槲皮素与 NA 具有较强的结合能力，可以作为抗甲

型 H1N1 流感的有效先导化合物[70]。对甲型 H1N1
流感(A/PR/8/34)与槲皮素进行分子对接，发现槲

皮素与 H1N1(A/PR/8/34)的 NA 具有很强的结合能

力。体内外试验均验证了槲皮素的抗流感作用，表

明其保护作用与扎那米韦相当[71]。同时，计算机模

拟结果表明异槲皮苷占据 PB2 上的 GTP 口袋，并

抑制流感感染[41,46]。 
1.3  抗肝炎病毒 

肝炎病毒是指引起病毒性肝炎的病原体，是

影响数亿人的主要全球公共卫生问题。人类肝炎

病毒有甲型、乙型、丙型、丁型、戊型和庚型病

毒之分。除了甲型和戊型病毒为通过肠道感染外，

其他类型病毒均通过密切接触、血液和注射方式

传播。研究发现槲皮素及其衍生物通过抑制 RNA
依赖性 RNA 聚合酶(RdRp)、非结构蛋白 NS5A、

NS5B、NS3 等蛋白的表达来抑制病毒活性。 
Rojas 等 [22] 发 现 槲 皮 素 对 丙 型 肝 炎 病 毒

(hepatitis C virus，HCV)具有直接和宿主介导的抗

病毒作用。HCV 基因组作为单个多蛋白前体通过

内部核糖体进入位点(internal ribosome entry site，

IRES)翻译，随后切割成单个成熟病毒蛋白。非结

构蛋白 5A(NS5A)是这些蛋白质中的一种，与病毒

基因组复制、病毒 IRES 翻译和病毒包装的调节有

关。NS5B 蛋白在复制 HCV 病毒 RNA 过程中起着

关 键 作 用 ， 在 病 毒 基 因 组 复 制 过 程 中 以 病 毒

ssRNA+为模板催化核糖核苷三磷酸的聚合。木犀

草素和槲皮素在转染 NS5B 克隆基因载体的肝癌

Huh-7 细胞中显示了抗 HCV 的作用，该基因载体

编码了 HCV 病毒的 NS5B 聚合酶 [72]。此外，

Ahmed-Belkacem 等[47]发现槲皮素通过抑制 RNA
与病毒聚合酶的结合来抑制 RdRp，这种抗病毒机

制与位点导向诱变和长期选择实验中的耐药性高

屏障有关。Bachmetov 等[48]发现槲皮素对丙型肝



 

·2416·   Chin J Mod Appl Pharm, 2022 September, Vol.39 No.18                           中国现代应用药学 2022 年 9 月第 39 卷第 18 期 

炎病毒 NS3 蛋白酶具有直接抑制作用。研究发现

槲皮素对乙型肝炎病毒也有抑制作用，可以抑制

人肝癌细胞系中乙型肝炎病毒抗原的分泌和基因

组复制[73]。 
热休克蛋白(heat shock proteins，HSP)对于病

毒生命周期的几个阶段(包括 IRES 翻译、病毒组

装和分泌)具有重要作用，槲皮素可以通过抑制

HSP 表达减少 IRES 翻译来间接抑制 HCV 复制[49]。 
1.4  抗埃博拉病毒 

埃博拉病毒于 1976 年首次被发现。它属于丝

状病毒科，会引起寒战、肌痛、发热、腹泻、呕

吐等症状，患者最终多以出血性并发症、多脏器功

能衰竭为主要表现。埃博拉病毒通过接触感染者的

体液传播，也通过接触受污染的表面传播。槲皮素

是第一个确定的埃博拉病毒 VP24 蛋白酶抗 IFN 功

能的抑制剂[23]，其特征是恢复被 VP24 阻断的 IFN-I
信号级联，通过直接干扰 VP24 与核转运蛋白-α 的

结合，从而恢复 P-STAT1 核转运和 IFN 基因转录。

异槲皮苷可以在体外防止埃博拉病毒复制，针对病

毒生命周期中糖蛋白介导的病毒进入来达到抑制

病毒效果，而且对埃博拉病毒和苏丹埃博拉病毒均

具有抑制作用[28]。计算模拟分析发现，二氢槲皮素

通过阻止 STAT1 信号通路来抑制 VP24 蛋白破坏

IFN 信号，通过阻止病毒复制所需的 VP30 蛋白的

RNA 结合能力，从而抑制埃博拉病毒[29]。 
1.5  抗疱疹病毒 

疱疹病毒是一种有包膜的 DNA 病毒，可以分

为 α、β、γ 三大类。其感染宿主广泛，主要侵害

皮肤、黏膜以及神经组织，严重影响着人及其他

动物的健康。单纯疱疹病毒(herpes simplex virus，

HSV)感染会导致多种疾病，包括所有年龄段的免

疫功能正常和免疫功能低下的个体的皮肤和黏膜

病变、失明甚至危及生命的脑炎。槲皮素具有抗

HSV 活性，特别是抑制病毒结合、病毒穿透和宿主

NF-κB 活化，而异槲皮苷可以抑制 NF-κB 活性[24]。

Chen 等[50]发现鱼腥草水提取物中的槲皮苷成分可

抑制 NF-κB 的活化，进而阻断 HSV-2 病毒感染细

胞途径。槲皮素的抗 HSV-1 作用与抑制 Raw 264.7
细胞中 TLR-3 依赖性炎症反应有关，Lee 等[51]发

现槲皮素显著降低 Raw 264.7 细胞中的 HSV 的感

染，还特异性抑制 TLR-3 的表达，从而抑制炎症

转录因子(NF-κB 和 IRF3)。Bisignano 等[52]发现槲

皮素不仅阻止了感染性 HSV-1 颗粒的产生，而且

还抑制了 HSV-1 对细胞的吸附。槲皮素和异槲皮

苷对水痘-带状疱疹病毒和人类巨细胞病毒均显示

出有效的抗病毒活性，且都强烈抑制带状疱疹病

毒和人类巨细胞病毒立早基因的表达[74]。此外，

槲皮素对爱泼斯坦-巴尔病毒(EBV)[75]和马疱疹病

毒 1[76]都具有抑制作用。 
1.6  抗 猪 流 行 性 腹 泻 病 毒 (porcine epidemic 
diarrhea virus，PEDV) 

PEDV 是冠状病毒科 α 冠状病毒属的成员，可

引起新生仔猪的急性腹泻、呕吐、脱水，病死率

高。白前苷 B 抑制 PEDV 的生长，不直接与 PEDV
颗粒相互作用，通过阻碍病毒 mRNA 的生成来影

响 PEDV 感染初期[27]。Song 等[77]研究表明黄酮类

化合物对 PEDV 的抗病毒活性与 7 位糖基的种类

有关。白前苷 B 仅在 0.03 μmol·L−1的浓度下提供

了 50%的病毒活性抑制，比单独使用槲皮素的浓

度大约低 187 倍[78]。同时表明白前苷 B 的特异性

异常高(SI=7 143)，表明其在未来的动物或临床试

验中具有应用潜力。 
1.7  抗登革病毒(Dengue virus，DENV)  

登革热是一种节肢动物传播的病毒性疾病，

常见于亚热带和热带地区。DENV 有 4 种血清型

(DENV-1~DENV-4)，是病毒感染登革热的病原

体[79]。体外实验发现，槲皮素可下调由抗体增强的

DENV 感染诱导的促炎细胞因子的产生，抑制

DENV-2 和 DENV-3 的感染[53-54]，槲皮苷对 DENV-2
也表现出抑制活性[80]。Mir 等[55]进行分子对接分析

以检查黄酮类化合物对 DENV-2 包膜蛋白的抑制作

用，发现槲皮素是唯一可以通过抑制铰链区运动和

阻断包膜蛋白构象重排来中断病毒融合过程的黄

酮。Sinha 等[56]通过分子对接发现槲皮素也显示出

对 DENV 膜受体 TIM-1 蛋白的最强结合亲和力。 
1.8  抗鼻病毒(Rhino virus，RV) 

RV 是一种分布广泛的呼吸道病原体，影响上

呼吸道和下呼吸道并引起感冒，也与喘息、哮喘

发作和肺炎有关。Ganesan 等[25]研究表明槲皮素

在 RV 生命周期的多个阶段抑制呼吸道上皮细胞

中的 RV 内吞和复制，槲皮素还可降低 RV 感染小

鼠 体 内 促 炎 细 胞 因 子 的 表 达 并 改 善 肺 功 能 。

Farazuddin 等[57]发现槲皮素通过减少鼻病毒诱导

的 M2 受体功能障碍而降低病毒感染引起的气道

阻力，有效减轻鼻病毒诱导的 COPD 小鼠模型肺

部疾病症状。 
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1.9  抗寨卡病毒(Zika virus，ZIKV) 
ZIKV 是一种节肢动物传播的病毒(虫媒病

毒)，属于黄病毒属和黄病毒科。异槲皮苷对 ZIKV
株具有抗病毒活性，通过阻止病毒颗粒内化进入

宿主细胞而作用于 ZIKV 进入[58]。Wong 等[81]发现

异槲皮苷在组织培养和敲除 IFNARI 基因小鼠中均

对 ZIKV 具有抗病毒活性，并且异槲皮苷暴露后得

到体内治疗有益的效果。 
1.10  抗其他病毒 

阿 尼 昂 - 尼 昂 病 毒 (O’nyong’nyong virus ，

ONNV)是一种蚊媒病毒，属于 Togaviridae 科甲型

病毒属。槲皮素通过改变 nsP1 蛋白的结构来扰乱

病毒 RNA 的翻译，或者通过破坏 nsP1 与细胞膜

的亲和力来阻止其他 nsP 的招募，阻止 ONNV 在

HSF 细胞中的病毒复制[59]。槲皮素通过上调抗病毒

细胞因子(IFN-α、IFN-λ 和 TNF-α)和 INFs 刺激基因

(Mx 和 ZAP)的表达来抑制人类诺如病毒[60]。槲皮

素通过阻断病毒感染的早期附着阶段抑制肠道病

毒 71 蛋白酶 3Cpro 的活性来阻止病毒复制[61]。

Lahaye 等[62]应用槲皮素作为特异性伴侣抑制剂来

下调狂犬病病毒感染细胞中的 Hsp70，从而导致病

毒 mRNA、病毒蛋白和病毒颗粒的数量显著减少。

二氢槲皮素对柯萨奇病毒 B4 的强大抗病毒活性，

表现为炎症和细胞死亡的减少以及组织结构的正

常化，以及炎症病灶数量及其尺寸的减少[82]。槲皮

素对新加坡石斑虹彩病毒[83]、犬瘟热病毒[84]和节肢

动物传播的马亚罗病毒[85]均具有抑制作用。 
2  讨论 

槲皮素及其衍生物作为一类广泛存在于自然

界的天然黄酮类化合物，具有抗菌、抗氧化、抗

肿瘤、抗溃疡、神经保护和改善心脑血管疾病等

多种功效，并展现出强大的抗病毒活性。它能够

抑制病毒感染的初始阶段，通过抑制病毒蛋白与

受体结合、抑制病毒蛋白酶和解旋酶活性、调控

INFs 活性等方式抑制病毒感染，并减少感染引起

的炎症。研究发现槲皮素衍生物槲皮苷、异槲皮

苷、白前苷 B 也具有良好的抗病毒活性，但是该

方面的研究较少，仍需进一步挖掘。随着生物信

息学的快速发展，先通过计算机模拟技术预测药

物作用于病毒的可能靶点，进而通过体内或体外

实验进一步验证，使快速变异的病毒能够得到及

时的调整与控制。通过了解槲皮素及其衍生物如

何发挥其抗病毒活性，更好地了解其作用机制有

助于合理设计更有效或生物可利用的黄酮醇型化

合物。 
然而，目前槲皮素及其衍生物在抗病毒方面

的开发仍然比较薄弱，多停留在基础研究方面，

缺少在临床方面的应用。 
研究发现异槲皮苷在体外联合治疗中抑制对

金刚烷胺或奥司他韦产生的耐药病毒，由此得到

启发，槲皮素及其衍生物可用于预防目的，或与

药物联合使用，以增强作用或与它们协同作用，

从而减少其不良反应及相关毒性，并提高其整体

功效和安全性。 
总之，槲皮素及其衍生物已展现出抗病毒活

性的巨大潜力，为抗病毒药物的开发利用提供方

向，为天然产物的开发提供更多参考。 
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