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黑老虎（Kadsura coccinea）木脂素的保肝活性及其作用

机制研究进展
严文静

云南中医药大学，云南省昆明市，650500；

摘要：肝脏疾病是全球性的重大公共卫生挑战，其发病率和死亡率居高不下，给社会带来沉重负担。从传统中药

中发掘安全有效的保肝活性成分是当前新药研发的重要方向。黑老虎（Kadsura coccinea(Lem.)A.C.Sm.）作为五

味子科（Schisandraceae）南五味子属的代表性植物，在我国民间有悠久的药用历史，常用于治疗多种炎性及损伤

性疾病。现代植物化学研究表明，黑老虎富含木脂素类化合物，尤其是联苯环辛烯二烯类木脂素，是其发挥生物

活性的主要物质基础。大量药理学研究证实，黑老虎木脂素表现出显著的保肝活性，能有效拮抗化学性、药物性、

酒精性以及代谢性因素诱导的肝损伤。本文系统综述了近年来黑老虎木脂素在保肝活性方面的研究成果，深入阐

述了其多途径、多靶点的作用机制，并对未来研究方向进行了展望，旨在为基于黑老虎木脂素的保肝新药或功能

性食品的开发提供科学依据和理论参考。
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前言

肝脏作为核心代谢器官，负责代谢、解毒、胆汁分

泌及免疫功能。然而，在病毒性肝炎、酒精滥用、药物

毒性、环境污染及代谢性疾病等因素影响下，肝病发病

率持续上升，其病理进程呈渐进性发展：从肝损伤、脂

肪肝逐步演变为肝炎、肝纤维化、肝硬化，最终可能导

致肝细胞癌（HCC）。目前，HCC 已成为全球癌症致死的

主要病因之一，对公共卫生构成重大威胁
[1]
。尽管现代

医学在肝病治疗方面取得了长足进步，但许多化学合成

药物仍存在疗效有限、不良反应多、易产生耐药性等问

题。因此，从传统药用植物中寻找和开发安全、高效的

保肝药物已成为医药学界的研究热点
[2]
。

中医药在肝病防治领域具有悠久历史，形成了独特

的理论体系。黑老虎（Kadsura coccinea）作为五味子

科常绿藤本植物，其根茎在西南及两广地区被广泛用作

民族药。该药性温，味辛微苦，具有行气止痛、散瘀通

络等功效，传统用于治疗胃肠疾病、风湿痛及跌打损伤

等症
[3]
。黑老虎与保肝中药五味子同属五味子科，两者

在化学成分和药理作用上高度相似。研究表明，联苯环

辛烯二烯类木脂素是该科植物的核心活性成分，具有保

肝、抗炎、抗肿瘤及抗病毒等多重生物活性
[4]
。近年来，

黑老虎木脂素研究取得重要进展，已分离鉴定出多种新

型结构木脂素，其显著保肝作用备受关注。本研究系统

综述黑老虎木脂素的化学特性、保肝机制及研究进展，

探讨现存问题与发展方向，为其深度开发提供理论依据。

1 黑老虎中的主要保肝活性成分——木脂素

木脂素是由两分子苯丙素衍生物（C6-C3 单元）聚

合而成的一类天然酚性化合物。五味子科植物是自然界

中木脂素的重要来源，其中又以具有独特八元环结构的

联苯环辛烯二烯类木脂素（Dibenzocyclooctadiene Li

gnans）最为典型和丰富
[5]
。

针对黑老虎（K.coccinea）的植物化学研究已从中

分离鉴定了上百种化合物，其中木脂素和三萜是其主要

的两类化学成分。木脂素是其发挥保肝活性的核心。根

据结构特征，黑老虎中的木脂素可分为联苯环辛烯二烯

类、二苯并环壬烷类、呋喃类、新木脂素等。近年来的

研究不断从中发现新的木脂素单体，并以其药材名命名，

如 HeilaohuguosusA-S、KadcolignansA-J、Heilaohus

uinsA-E等
[6-8]

。这些化合物不仅结构多样，且表现出广

谱的生物活性。例如，从黑老虎果实中分离得到的Kad

colignanH和 J 被证实能有效抑制肝细胞中的甘油三酯

和总胆固醇水平；从其根中分离的 HeilaohusuinB则能

通过激活 Nrf2 抗氧化通路，拮抗对乙酰氨基酚（APAP）

诱导的肝细胞毒性
[9]
。这些研究直接证明了木脂素是黑

老虎发挥保肝作用的“效应分子”，其含量与结构直接

决定了保肝活性的强弱。

2 黑老虎木脂素的保肝作用机制

黑老虎木脂素的保肝作用并非通过单一途径实现，

而是通过一个多环节、多靶点、协同作用的复杂网络来

完成。现有研究表明，其机制主要涵盖了抗氧化应激、
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抗炎、调节脂质代谢、改善肠道微生态以及直接保护肝

细胞等多个方面。

2.1 抗氧化与抗炎协同作用

氧化应激和炎症反应是几乎所有肝损伤的核心环

节与共同通路。肝脏受有害刺激时，ROS 产生与清除失

衡，过量 ROS 攻击细胞成分，引发脂质过氧化（如 MDA

升高）及细胞损伤。同时，受损肝细胞释放 DAMPs，激

活 Kupffer 细胞等免疫细胞释放 TNF-α、IL-6 等促炎

因子，形成“氧化应激-炎症”恶性循环，加速肝病进

展
[10]
。黑老虎木脂素具强抗氧化与抗炎活性：其酚羟基

可直接清除自由基；更能激活内源性抗氧化系统，增强

肝细胞中 SOD、CAT、GSH-Px 等关键酶活性，从而有效

清除 ROS、降低 MDA 水平
[11]
。近期研究发现，黑老虎木

脂素（如 heilaohusuinB）能激活核因子 E2相关因子 2

（Nrf2）信号通路。Nrf2 是细胞抵抗氧化应激的核心转

录因子，激活后能调控下游一系列抗氧化蛋白和 II 相

解毒酶的表达，从而构筑起坚固的细胞保护屏障
[12]
。抗

炎方面，黑老虎木脂素可抑制 NF-κB 等炎症信号通路

激活，减少 TNF-α、IL-6 等促炎因子的产生释放。例

如，五味子科木脂素能抑制 LPS 诱导的巨噬细胞产生 N

O，抗炎活性显著
[13]

。这种抗氧化与抗炎的协同作用，

构成了黑老虎木脂素保肝作用的基础。

2.2 调节脂质代谢，改善脂肪肝

生活方式改变下，非酒精性脂肪性肝病（NAFLD，

现称 MASLD）已是全球最常见慢性肝病，其病理特征为

肝细胞内甘油三酯（TG）等脂质异常蓄积。持续脂质毒

性可诱发肝脏炎症和纤维化（即 NASH），并有进展为肝

硬化和肝癌的风险
[14]
。

黑老虎木脂素调节脂质代谢功效显著。动物实验显

示，对高脂饮食或慢性应激诱导的高脂血症及脂肪肝模

型，给予其木脂素（如五味子丙素）可降低血清及肝脏

总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG），减轻肝脏脂肪变性
[15]

。其机制可能与以下几方面有关：1）抑制脂肪酸从

头合成通路中关键酶（如 SREBP-1c）的表达；2）促进

脂肪酸的β-氧化消耗；3）调节细胞自噬和焦亡水平，

清除受损的细胞器和脂滴，维持细胞稳态
[16]
。体外实验

也证实，多种黑老虎木脂素单体能直接作用于脂肪酸诱

导的 HepG2细胞模型，显著减少细胞内脂滴的积累
[17]
。

2.3 调控“肠-肝轴”，改善肠道微生态

“肠-肝轴”理论为认识肝病提供新视角。肠道不

仅是消化器官，更是重要的免疫和微生物器官；其菌群

失调、屏障受损时，细菌产物（如 LPS）会经门静脉入

肝，激活肝脏免疫应答，诱发或加重肝炎症与损伤
[18]
。

黑老虎木脂素可通过改善肠道菌群失调间接保肝。

在 2型糖尿病合并肝损伤的大鼠模型中，其治疗后能显

著改善失衡的肠道菌群，表现为乳酸杆菌属等有益菌丰

度增加、有害菌丰度下降
[19]
。菌群结构的优化有助于修

复受损的肠道黏膜屏障，减少内毒素入血，从而减轻对

肝脏的二次打击。这一研究表明，黑老虎木脂素的保肝

效果与其调节肠道微生态的能力密切相关，且这种效应

呈现出剂量依赖性，即木脂素含量越高，保肝效果越强。

2.4抑制CYP450酶活性，减轻药物性肝损伤（DILI）

药物性肝损伤（DILI）是常见肝病，其机制之一是

某些药物经 CYP450 酶系代谢后产生更强毒性产物，直

接损伤肝细胞。CYP3A4是肝脏中含量最丰富、代谢底物

最广的 P450 酶，参与超 50%临床药物代谢
[20]

。研究发

现，黑老虎木脂素可有效抑制 CYP3A4 等 CYP450酶。例

如，在 DBB诱导的肝毒性模型中，五味子科的五味子醇

B能竞争性抑制 CYP3A4，减少 DBB 向毒性代谢物的转

化，发挥显著解毒保肝作用
[21]
。同样，在与一些具有潜

在肝毒性的中药（如白屈菜）配伍时，黑老虎木脂素也

能通过抑制其毒性成分的代谢活化，起到“减毒增效”

的协同作用
[22]

。这一机制对于预防和治疗 DILI 具有重

要的临床指导意义。

2.5 抗肝纤维化与抗肝癌潜力

慢性肝损伤的持续存在会启动肝脏的“创伤修复”

反应，如果损伤因素不能去除，修复过程会过度活化，

导致细胞外基质（ECM）的大量沉积，最终形成肝纤维

化，这是肝硬化和肝癌的前奏
[23]
。部分研究提示黑老虎

木脂素具有潜在的抗肝纤维化和抗肝癌活性。例如，五

味子醇 B（SchB）不仅能保护正常肝细胞，还能抑制肝

癌细胞（如 HepG2）的增殖，并诱导其凋亡
[24]
。其机制

可能与调控细胞周期、抑制肿瘤血管生成以及影响肿瘤

细胞的能量代谢等有关。通过抑制肝星状细胞（HSC）

的活化（HSC 是产生 ECM的主要细胞），黑老虎木脂素

也可能延缓或逆转肝纤维化的进程
[25]
。尽管这方面的研

究尚处于初级阶段，但它揭示了黑老虎木脂素不仅能

“防”，还能“治”，有望在肝病的全程管理中发挥作

用。

3 讨论与展望

综上，黑老虎作为药食同源植物，其核心成分木脂

素通过抗氧化、抗炎、调脂、调节肠道菌群及抑制毒物

代谢活化等多重机制，具明确广谱保肝活性。相关研究

为其传统药效提供了现代科学解释，也为开发保肝药物

或功能性食品奠定了基础。但研究仍有局限，未来需进

一步深化拓展。

（1）构效关系与作用机制研究：黑老虎的木脂素

单体构效关系尚不清晰，未来需通过化学修饰、药理筛
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选明确决定保肝活性的关键结构（如取代基、环构象等），

并借助蛋白质组学等现代分子技术，精准揭示作用靶点

与信号网络
[26]
。

（2）系统的药代动力学（PK）与安全性评价：木

脂素类化合物多为脂溶性，普遍存在生物利用度不高的

问题。因此，系统开展黑老虎木脂素代表性单体及总提

物的吸收、分布、代谢、排泄（ADME）研究至关重要
[27]
。

同时，需要建立更为完善的长期毒理学评价体系，确保

其临床应用的安全性。结合纳米递送系统等新型制剂技

术，开发靶向性更高、生物利用度更好的新剂型，是提

高其疗效的关键
[28]
。

（3）高质量的临床循证医学研究：尽管动物和细

胞实验结果令人鼓舞，但目前仍缺乏设计严谨、规模化

的人体临床试验数据来验证黑老虎木脂素的临床疗效

和安全性
[29]
。未来应积极推动从基础研究向临床应用的

转化，开展高质量的随机、双盲、安慰剂对照临床研究，

为黑老虎制剂在 NAFLD、DILI、病毒性肝炎辅助治疗等

领域的应用提供高级别的循证医学证据
[30]
。

（4）资源可持续开发利用：市场需求增加致野生

黑老虎过度采挖或濒危，故需加强人工栽培、选育优良

品系，建立以木脂素为核心的质量控制体系，实现种源

至制剂全产业链管控，保障资源稳定供应与药效均一可

控
[31]
。

5 结论

黑老虎（Kadsuracoccinea）是蕴藏于我国传统医

药宝库中的一颗明珠。其富含的木脂素类化合物，通过

多靶点、多途径的协同作用，在预防和治疗各类肝损伤

方面显示出巨大的潜力。未来的研究应在阐明精细作用

机制、优化药代动力学特性和开展高水平临床验证等方

面继续深耕，以推动这一宝贵自然资源的现代化和国际

化，为人类肝脏健康事业贡献新的解决方案。
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