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金丝桃苷的药理作用机制研究进展 
    

杨诗婷，王晓倩*，廖广辉(浙江中医药大学药学院，杭州 311400) 
 

摘要：目的  对金丝桃苷抗肿瘤、抗氧化等多种药理作用机制进行综述，为金丝桃苷的进一步研究、寻找潜在治疗靶点

与新药开发提供思路，为临床合理用药提供依据。方法  通过大量查阅金丝桃苷相关书籍与资料，总结归纳金丝桃苷抗

肿瘤、抗氧化等作用机制。结果  金丝桃苷是一种重要的天然产物，广泛分布于各种植物中的果实与全草中。近年来研

究发现金丝桃苷对肿瘤细胞生长具有明显的抑制作用，且能降低脑组织内的活性氧含量，发挥抗氧化作用；此外，金丝

桃苷还具有良好的抗抑郁、保护心/脑缺血、保肝、免疫调节等作用。结论  金丝桃苷拥有抗肿瘤、抗氧化等多种作用及

较为明确的作用机制，具有广阔的发展空间。   
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Advances in Pharmacological Effects of Hyperoside 
 

YANG Shiting, WANG Xiaoqian*, LIAO Guanghui(College of Pharmaceutical Science, Zhejiang University of 

Traditional Chinese Medicine, Hangzhou, 311400) 

 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To review the pharmacological mechanism of hyperoside in anti-tumor and antioxidant, provide 
ideas for futher study of hyperoside finding out potential therapeutic targets and developing, so then to provide evidences for 
rational drug use in clinical. METHODS  Through a large number of books and materials on hyperoside were reviewed to 
summarize its anti-tumor and antioxidant mechanisms etc. Summed up the hypericin anti-tumor mechanism and antioxidant 
effects. RESULTS  Hypericin was an important natural product which widely distributed in the fruit of variety plants and the 
whole herbs. In recent years, it had been found that hyperoside could inhibit the growth of tumor cells, reduce the content of ROS 
in brain tissue and play an antioxidant role. In addition, hyperoside also had good performance in other aspects, such as 
antidepressant, heart/cerebral ischemia protection, liver preservation, immune regulation and so on. CONCLUSION  Hyperin 
has a variety effects of anti-tumor, antioxidation etc, and its mechanism of action is clear. It has a broad development space. 
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金丝桃苷又名槲皮素 -3-O-β-D-吡喃半乳糖

苷，异名海棠因或田基黄苷，是一种重要的天然

产物，属于黄酮醇苷类化合物, 其结构为槲皮素-3-

半乳糖苷，见图 1[1]。金丝桃苷广泛存在于多种植

物体内，例如金丝桃科、桔梗科、小檗科、唇型

科、杜鹃花科、蔷薇科等植物的果实及全草中，

分布广泛，业内关注度高。临床上运用金丝桃苷

的药物也有许多，大多为治疗心血管疾病的药物，

除此之外金丝桃苷还具有抗肿瘤、抗衰老、抗抑

郁、抗炎等多种作用，同时它还能够调节循环系统、

免疫系统、消化系统、神经系统等。为此，笔者以

“金丝桃苷”“金丝桃苷药理作用”“肿瘤细

胞”“抗氧化”为关键词，对金丝桃苷现有的药理

作用进行综述，为进一步研究金丝桃苷提供参考。 

 
图 1  金丝桃苷结构式[1] 

Fig. 1  Structure of hyperoside 

1  抗肿瘤作用机制 

肿瘤细胞无限制生长的重要原因是其主动性

和生理性凋亡能力丧失，因此诱导肿瘤细胞凋亡、

抑制肿瘤细胞增殖是大多抗肿瘤药物的目的[2]。王
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丽敏等[3]利用体外培养的人肺腺癌细胞 A549、前

列腺癌细胞 PC3 及结肠癌细胞 HCT8 进行试验，

研究结果证实金丝桃苷对肿瘤细胞的生长具有抑

制作用。金丝桃苷能促进共刺激细胞增殖，上调

caspase、Bcl-2、p-AkT、ERk1/2 细胞，增强人 γδT

细胞，促进细胞凋亡，阻滞细胞周期，抑制细胞

增殖。研究表明金丝桃苷对眼睑麟状癌细胞、胃

癌 BGC-823 细胞、乳腺癌 MCF-T 细胞、人肺腺癌

细胞 A549、结肠癌细胞 HCT8/VCR、人前列腺癌

细胞 PC3 等具有治疗作用。 

1.1  上调 caspase 细胞 

caspase 全称为含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水

解酶，其与真核细胞的凋亡密切相关，参与并调

节细胞的分化、生长与凋亡。caspase-3 是各凋亡

通路的靶蛋白，其凋亡通路途径被激活后，会改

变相应的 caspase 蛋白的表达水平， 终诱导细胞

凋亡[4]。caspase-8 具有 FADD 样 DED 结构域，若

caspase-8 转录活性增高,则会加速肿瘤刺激，将细

胞膜转化为细胞浆发生细胞凋亡[5]，见图 2。 

任毅等[4]通过培育眼睑麟状癌细胞，研究发现

随着金丝桃苷浓度的增加，眼睑麟状癌细胞生长

抑制率、凋亡率与细胞内活性氧(reactive oxygen 

species，ROS)水平不断增加，凋亡蛋白 NF-κB 与

caspase-3 表达呈不断增加，同时 p-NF-κB 的表达

则不断减少；癌细胞侵袭能力不断下降。孙时华

等[6]研究发现，胃癌 BGC-823 细胞经过一定浓度

的金丝桃苷处理后，细胞凋亡率明显增高，说明

金丝桃苷能够有效激发胃癌 BGC-823 细胞凋亡，

从而达到抗肿瘤的目的。同时发现金丝桃苷能够

增强 caspase-8 和 caspase-3 的活性，以此激活细胞

外源性与内源性凋亡途径，诱导胃癌 BGC-823 细

胞凋亡。王丽敏等[7]同样发现金丝桃苷可以降低线

粒体膜电位，提高 caspase 蛋白活性，从而恢复耐

长春新碱结肠癌细胞株 HCT8/VCR 的凋亡敏感性

并产生耐药逆转作用。说明金丝桃苷能够通过上

调 caspase 细胞，达到抑制肿瘤细胞增殖的目的。 

1.2  增强人 γδT 细胞 

γδT 细胞是一种既能识别癌抗原，又能杀伤肿

瘤干细胞、癌细胞的免疫细胞。所识别的抗原种

类：①感染细胞表面 CD1 分子提成的脂类抗原；

②热休克蛋白(heat shock protein，HSP)；③细菌裂

解产物中的磷酸化抗原；④某些表达于感染细胞

表面的病毒蛋白。γδT 细胞对正常淋巴母细胞(异

体和自体)的细胞毒性均<20%，且能够杀伤 K562、

Daudi 等肿瘤细胞。肿瘤细胞表面的 HSP 可被 γδT

细胞识别，并采用 MHC 非限制性方式使肿瘤细胞

凋亡，起到抗肿瘤作用[8]。李莹[9]、吴寒[10]等研究

发现金丝桃苷浓度在一定范围内可显著促进 γδT

细胞增殖，增强消灭 DU-145(前列腺癌细胞)的能

力，并促进结肠癌细胞株 LOVO 细胞的凋亡，但

若超过适用范围，金丝桃苷会随着浓度不断升高

而抑制 γδT 细胞增殖。 

 
图 2  caspase 引起细胞凋亡的途径及方式 

Fig. 2  Pathway of cell apoptosis induced by caspase  

穿孔素是存在于 γδT、NK 和 CTL 细胞质中的

细胞毒颗粒，能使靶细胞溶解，其作用机制为穿

孔素在靶细胞膜上形成多聚穿孔素管状通道从而

促进靶细胞溶解。研究结果显示，金丝桃苷浓度

处于适宜范围时，γδT 细胞上穿孔素的表达显著升

高。说明金丝桃苷不但能够促进 γδT 细胞增殖，

同时能够增强 γδT 细胞上穿孔素的表达，以协同

作用的方式增强杀伤 DU-145 的能力。 

1.3  上调 Bcl-2、p-AKT、β-catenin 

 B 淋巴细胞瘤-2 基因(Bcl-2)，作为一种癌基

因，是细胞凋亡的主要靶细胞，可调控线粒体外

膜通透性，受到刺激后会释放线粒体内的凋亡因

子，引起细胞凋亡，但对依赖于线粒体途径的细

胞却具有抑制凋亡的作用。ERK1/2 是丝氨酸/苏氨

酸蛋白激酶的一种，存在于 MAPK/ERK 通路中。

p-AKT 是调节和控制蛋白质活力与功能的 普

遍、 基本、也是 重要的机制。β-catenin 作为

一种多功能的蛋白质，广泛存在于各种类型的细

胞如成纤维细胞、成骨细胞、内皮细胞等细胞中，
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并对细胞的增殖、分化和凋亡起到重要的调节作

用，同时介导细胞间黏附并参与基因的表达。 

代培培等[11]研究发现金丝桃苷能够通过上调

p-AkT、Bcl-2、β-catenin 的表达使穿孔素表达增加，

使其在一定浓度范围内抑制胃癌细胞 MkN-45 的

生长，增强共刺激细胞对 MkN-45 的杀伤活性，激

活凋亡机制的信号到达其靶分子，达到抑制细胞

增殖的目的。 

1.4  阻滞细胞周期的 G2/M 期 

G2 是 DNA 复制结束，开始有丝分裂时的时

间间隙，在这期间细胞合成进行有丝分裂器所需

的成分以及染色体浓缩，为进入有丝分裂提供物

质条件。如果破坏了染色体的合成过程，细胞将

不能顺利过渡到 M 期(有丝分裂期)。在这期间，

细胞形态结构会发生急速变化，使分裂后的细胞

能够保持遗传上的一致性，因此倘若进入 M 期的

细胞减少，则会抑制细胞的增殖。G2 期到 M 期，

复杂的分子变化十分活跃，在此期间易受环境的

影响，因此如果能够进行人为的调控，将会对调

控肿瘤产生重要意义。 

周长香等[12]研究发现金丝桃苷能显著抑制人

乳腺癌细胞 MCF-7 的生长，同时使 MCF-7 细胞在

G2/M 期细胞比例增多，细胞复制不完全，正常细

胞周期被阻断，分裂被明显抑制。这说明金丝桃

苷能够通过阻滞细胞周期 G2/M 期从而抑制细胞

增殖，诱导细胞凋亡。王丽敏等[13]同时发现，金

丝桃苷可以通过将结肠癌细胞株 HTC8 阻滞在 G2 

/M 期，抑制结肠癌细胞株 HTC8 增殖并诱导肿瘤

细胞凋亡从而发挥抗肿瘤作用。 

1.5  其他机制 

NF-κB作为一种转录因子具有多种调节功能，

广泛存在于生命机体内并参与肿瘤细胞的迁移、

分化和凋亡等过程，使肿瘤细胞的发展过程发生

改变，通常以非活性形式存在于细胞质中，并与

抑制因子 IκBs 相结合。当上游刺激因子作用在细

胞上，并受到激酶复合物 IKK 的作用时，IκB 会

发生磷酸化并迅速降解。IκB 的降解暴露了 NF-κB

的核定位序列，同时使游离的 NF-κB 迅速移动到

细胞核内，并与特异性 κB 序列相结合，诱导相关

的基因转录[14]，见图 3。近年来，许多研究已证实

肿瘤细胞可以通过下调 NF-κB 通路，获得对化疗

药物的抵抗力，并加强肿瘤细胞对传统治疗的敏

感性，同时调控细胞凋亡与生长的细胞信息转导

通路。如胃腺癌细胞 SGC7901 就是通过下调

NF-κB 使其在一定程度上逆转对长春新碱的耐药

性，增强肿瘤细胞对传统治疗方法的敏感性[15]。

任毅等[4]研究发现金丝桃苷能够通过 NF-κB 因子

调控途径和提升 ROS 水平，共同诱导眼睑麟状癌

细胞凋亡。 

ROS 是由外源性氧化剂或细胞内氧代谢产生

的具有生物活性的氧分子，可双向调控某些肿瘤

细胞的增殖和凋亡。刘仪等[16]同样研究发现金丝

桃苷能够诱导细胞内 ROS 水平的上升，而如果细

胞内存在过量的 ROS，会导致抗凋亡蛋白表达下

调，NF-κB 与 DNA 结合的能力下降，促进细胞凋

亡的发生[16-17]。 

 
图 3  NF-κB 信号通路 

Fig. 3  NF-κB signal pathway 

2  抗氧化作用机制 

越来越多的研究显示抗氧化是预防衰老的重

要步骤，自由基或氧化剂会将组织分解，影响代

谢功能，从而引起不同程度的健康问题。如果能

够消除过多的氧化自由基，可对许多由自由基引

起的老化相关的疾病起到预防作用。 

金丝桃苷在自然界分布广泛，是理想的天然

抗氧化物质。例如高健美等[18]利用 D-半乳糖建立

小鼠衰老模型，研究发现金丝桃苷能够通过上调

Sirt1/Nrf2 信号通路(Sirt1 能够增加 SOD 的活力，

进一步增强其清除 ROS 的能力)，令脑组织内 SOD

活性显著升高，而使脑组织内的 ROS 含量明显降

低，发挥抗氧化作用，这使得金丝桃苷组小鼠通

过迷宫的时间 短且错误次数 少，游泳时的耐

力也要比普通小鼠高；胡小艳等[19]对小鼠给予金

丝桃苷治疗后，发现免疫抑制组与对照组相比，
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脾脏指数、胸腺指数、T-SOD 及过氧化物酶(POD)

的活性都有显著提升，而 H2O2、MDA 和黄嘌呤氧

化酶(XOD)的活性则是明显降低。研究结果证明金

丝桃苷能够通过提高抗氧化酶活力，减少过氧化

物的产生，来提高小鼠的抗氧化能力，并增加机

体免疫功能。除此之外，高健美[20]还发现金丝桃

苷能够抑制叔丁基过氧化氢(TBHP)诱导 ECV-304

细胞凋亡，从而降低了因 TBHP 作用而受损的

ECV-304 细胞。且金丝桃苷能够调节线粒体的功

能及线粒体相关的 Bcl-2 家族蛋白的定位和表达，

并清除细胞内过多的自由基，从而发挥其抗氧化

作用。结果表明，金丝桃苷能够有效地改善线粒

体功能，并保护因氧化应激诱导而损伤的细胞。 

Nrf2-ARE 是目前为止发现的 为重要的内源

性抗氧化应激信号通路。张倩[21]研究发现金丝桃

苷能够上调 SOD 的基因表达，并增加其活性，降

低细胞内自由基水平，减弱因缺氧或 H2O2 所引起

的氧化应激损伤；同时能够促进 Nrf2 向细胞核内

转位，激活 Nrf2-ARE 信号通路，进而上调抗氧化

细胞保护蛋白的基因表达，对抗氧化应激损伤的

细胞起着保护作用。 
3  其他药理作用机制 

金丝桃苷还有许多其他药理作用，例如①抗

抑郁作用：金丝桃苷作为抗抑郁药是十分安全的，

由于不会对心血管造成影响，也不会在有效剂量

内产生光毒作用，再加上老年患者需要长期服药，

所以含有金丝桃苷的抗抑郁药物是老年患者的首

选药[22]。5-羟色胺是一种能产生愉悦情绪的信使，

大量存在于大脑皮层质及神经突触中，若活化 5-

羟色胺的受体含量下降，患上抑郁症的可能性就

会增加。郑清明等[22]研究发现，金丝桃苷可抑制

突触体对 5-羟色胺的提取，保证大脑皮层内的含

量，减少了患上抑郁的可能性。胞内 Ca2+超载可

能会导致细胞损伤，郑梅竹等[23]研究发现，金丝

桃苷能够明显抑制因皮质酮而诱发的 PC12 细胞

内 Ca2+超载，说明金丝桃苷能够通过预防细胞内

Ca2+超载从而对神经细胞起到保护作用。李锦松

等[24]同时发现金丝桃苷除了能降低细胞内 Ca2+超

载外，还能通过 AC-cAMP-CREB 信号通路，提高

cAMP 反应原件结合蛋白和脑源性神经营养因子，

从而发挥抗抑郁的作用。下丘脑-垂体-肾上腺轴

(HPA 轴)是神经内分泌系统的重要部分，参与控制

应激反应。张彦等[25]研究发现，金丝桃苷可抑制

HPA 轴的过度激活，调节其功能达到抗抑郁的作

用，同时，金丝桃苷还可使脑组织内 SOD 活性显

著升高，能够改善抑郁症状。②对心/脑缺血的保

护作用：金丝桃苷对心脑缺血/再灌注损伤的保护

作用较早就有诸多报道，其主要通过调节磷脂酰

肌醇-3 激酶/蛋白激酶 B(PI3k/Akt)信号通路、细胞

外信号调节激酶 1/2(ERk1/2)信号通路，同时抑制

抑制钙离子内流、氧自由基和一氧化氮(NO)自由

基形成从而发挥保护作用[26]。金丝桃苷同时还能

改善因低压低氧而造成的大鼠认知功能损伤[27-28]。

③保肝作用：孔华丽等[29]研究发现金丝桃苷对四

氯化碳肝损伤的小鼠具有良好的保肝降酶作用。

唐敏等[30]研究发现，其保护机制可能是通过金丝

桃苷上调细胞抗氧化酶活性，增强了肝细胞的抗

氧化能力，从而保护了肝细胞因脂质过氧化物而

造成的损伤，使肝细胞发挥正常的代偿和防御功

能，梁凯等 [31]同时发现金丝桃苷能够有效抑制

COX-2 蛋白表达，逆转了因炎症因子对肝细胞造

成的损伤，进而保护了肝细胞。④免疫调节作用：

高艳艳等[32]研究发现一定浓度的金丝桃苷能够促

进淋巴细胞的增殖，增强单核细胞及巨噬细胞的

吞噬功能，增加机体抗体的生成量。黄凯等[33]研

究发现，金丝桃苷能够增强正常小鼠的细胞免疫、

体液免疫和非特异性免疫。 

4  结语与展望 

恶性肿瘤是人类非正常死亡的主要原因之

一，不论早期、中期、晚期，都给患者带来巨大

的痛苦。金丝桃苷可以通过多种通路明显抑制肿

瘤细胞增殖并使细胞凋亡；另外，金丝桃苷能显

著提高抗氧化酶的活力，在保护心脑缺血/再灌注

损伤的同时，还能增强免疫，保护肝脏，抗抑郁，

并作用于因颗粒细胞功能不全而不孕的患者[34]，

具有良好的临床研究价值。随着提取工艺日趋成

熟，且诸多中药中都含有金丝桃苷，为大量开发、

提取金丝桃苷奠定了基础。但从新型药物的研发

及临床应用角度来看，需对金丝桃苷进一步深入

研究，并对其药理机制、理化性质及在生物体内

的药动学、药效学等方面进行更深入的研究，为

确保金丝桃苷提供严谨且可靠的研究数据及新型

药物研发的依据。 
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