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益母草为传统常用中药，来源于唇形科植物益母草

（Leonurus japonicus Houtt.）的新鲜或干燥地上部分。其

味苦、辛，性微寒，归肝、心包、膀胱经，具有活血调经、利

尿消肿、清热解毒之功效，常用于月经不调、痛经闭经、

恶露不尽、水肿尿少、疮疡肿毒[1]。

益母草始载于《神龙本草经》，名“茺蔚”，列为上品，

但无炮制方法记载。历代医方本草对益母草炮制方法

记载颇多，但尚无文献对其作系统阐述。笔者以《历代

中药炮制资料辑要》一书为线索，回溯核查本草原著 8

部；对新中国成立以来共 10个版本的《中国药典》与《全

国中药炮制规范》以及北京、上海、重庆、四川、陕西、河

南、黑龙江、贵州、云南、浙江、湖南、福建、吉林、江苏、山

东、安徽、江西、广西等18个省、市、自治区制定的地方炮

制规范进行文献调查；以“益母草”“炮制”“Leonurus ja-

ponicus Houtt.”“Processing”等为关键词 ，组合查询

1990－2016年在 PubMed、ScienceDirect、中国知网、万

方、维普等数据库中的相关文献。现对益母草炮制方法

的历史沿革和益母草的现代药学研究进行综述，以期为

进一步研究和开发益母草炮制品提供参考。

1 益母草炮制方法的历史沿革

1.1 古代炮制方法

综合历代本草制法，其炮制方法大致分为净制、切

制和炮炙3类。

1.1.1 净制 最早提及益母草须净制的是明代张浩的

《仁术便览》，载有“去根，枝叶子全用，忌铁器”[2]；明代武

之望在《济阴纲目》中也提出了“东流水洗净，烘干为末”

的净制方法[3]。

1.1.2 切制 明代陈嘉谟在《本草蒙荃》中最早记载了

“细剉”的炮制方法[4]；随后明代张介宾在《景岳全书》中

也提出了“不见铁器，晒，杵为末”[5]。

1.1.3 炮炙 炒炭法始载于宋代王怀隐的《太平圣惠

方》[6]。明代陈嘉谟在《本草蒙荃》中记载“细剉醋炒，马

啮堪敷”[4]。清代屠道和在《本草汇纂》中载有“微炒”[7]。

清代鲍相璈在《验方新编》中有“烧灰存性”的记载[8]。清

代严西亭的《得配本草》中载有“蜜水炒”“酒拌蒸”[9]。

1.2 现代炮制方法

与古代炮制方法比较，益母草的现代炮制方法并不

复杂，但由于历史等多方面的原因，炮制方法目前尚没

有完全统一，各地在继承传统经验时均保留了地方特

点。在净制和切制方面比较统一，即除去杂质、洗净、略

润、切段、干燥。在炮炙方面，主要沿袭了古代的酒制方

法。笔者通过对文献进行调查发现，酒制法全国有 6个

地区沿用，但酒制方法和酒的种类不完全相同，各地用

酒量也不统一，详见表1[10-16]。

2 益母草的现代药学研究

2.1 炮制对益母草化学成分的影响

目前从益母草属植物中分离鉴定出的化合物约140

个，主要包括生物碱类、黄酮类、二萜类、苯乙醇（苷）类、
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脂肪酸类、环形多肽等[17-18]。生物碱是益母草主要化学

成分，也是其主要活性成分。但到目前为止，从益母草

中仅分离鉴定出益母草啶、益母草宁、益母草碱和水苏

碱 4个生物碱类化合物[19]。其中，益母草碱和水苏碱是

研究最多的，除两者同时被2010年版和2015年版《中国

药典》（一部）收载用于作为益母草质量控制的考察指标

外，水苏碱也常被用于作为含益母草复方制剂的质量控

制指标[20-21]。

程轩轩等[22]对益母草不同炮制方法下的益母草碱、

芦丁和金丝桃苷含量采用高效液相色谱法进行测定发

现，不同炮制品中有效成分含量比较生品＞醋炙品＞酒

炙品，表明益母草药材经过炮制后生物碱及黄酮类含量

明显降低。江海燕等[23]采用紫外分光光度法对益母草

不同炮制品的生物碱含量进行对比分析发现，不同炮制

方法下益母草生物碱的含量比较醋炙品＞生品＞酒炙

品＞炒黄品；不同温度、不同时间下，益母草酒炙品的生

物碱含量差异很大，且以140 ℃、20 min下酒炙品生物碱

含量最高。这提示不同炮制方法和炮制温度对益母草

中生物碱含量影响较大。丛悦等[24]采用高效液相色谱-

紫外法测定不同产地益母草和酒炙益母草中芦丁和丁

香酸的含量发现，河南栾川采收的益母草中芦丁和丁香

酸含量最高；益母草经酒炙后，芦丁含量降低，丁香酸含

量升高，表明益母草经酒炙后活血祛瘀、调经止痛作用

增强的有效成分是丁香酸，而不是芦丁。宋崎等[25]以益

母草炮炙时的干燥时间与温度为考察因素，以盐酸水苏

碱含量、含水量为考察指标，采用综合加权评分法对测

定结果进行分析发现，益母草的最佳炮制工艺为干燥温

度 40 ℃，干燥时间 3.5 h。马亚民等[26]以盐酸水苏碱量

计算总生物碱含量发现，益母草炒炭后总生物碱（有效

成分）损失36％，认为益母草因止血而炒炭是不合理的。

2.2 炮制对益母草药理作用的影响

益母草中的很多化学成分具有良好的体内或体外

生物活性，尤其是生物碱具有明显的心血管保护作用和

子宫调节作用[27-28]。刘新华[29]用化学全合成的方法得到

益母草碱，采用乳鼠心肌细胞缺氧、H9C2细胞系氧化应

激、大鼠急性心肌梗死和心力衰竭的体外模型来研究益

母草碱对心血管的保护作用，结果发现益母草碱主要通

过抗氧化对心肌细胞有直接的保护作用。单晓莉、赵培

等[30-31]分别采用Ⅱ型胶原酶分离新生大鼠心肌细胞和改

良的Simpson法培养乳鼠心肌细胞来研究水苏碱对去甲

肾上腺素诱导的新生大鼠和乳鼠心肌细胞肥大的作用，

结果显示水苏碱能抑制去甲肾上腺素诱导的心肌细胞

肥大。秦美蓉等[32]研究盐酸益母草碱和盐酸水苏碱对

大鼠离体子宫收缩的影响时发现，盐酸益母草碱和盐酸

水苏碱作用于未处理大鼠离体子宫时均未见对子宫肌

产生明显收缩作用，而对缩宫素致大鼠离体子宫收缩则

分别呈现出抑制和增强（或协同）的作用。益母草还具

有改善微循环及心肌缺血、防止血小板聚集和降低血液

黏度、促进淋巴微循环及T淋巴细胞增殖、利尿、抗炎、

镇痛等方面的作用[33-34]。

杨明华等[35]对不同生长时期采收的益母草以及同

一批新鲜益母草和晒干益母草的缩宫效应进行比较时

发现，相同剂量下，不同生长时期益母草的缩宫作用比

较营养期＞花前期＞盛花期；相同剂量下，鲜益母草榨

汁液的缩宫作用明显强于同一批次的干草煎煮液，故认

为传统的将益母草晒干和煎煮入药的方法可能造成其

有效成分的损失，用新鲜的益母草取代传统的干草入药

在药效上具有合理性。

2.3 炮制对益母草毒副作用的影响

益母草虽被《神龙本草经》列为上品，一般认为毒性

不大，但近年来益母草及其制剂的不良反应报道日益增

多，其中以益母草导致肾损伤最为引人关注[36-37]。

孙蓉等 [38]将益母草水煎液按高、低剂量组（90、30

g/kg）连续给大鼠灌胃90 d，研究益母草对大鼠的肾毒性

时发现，高剂量组大鼠血清丙氨酸转氨酶（ALT）、天冬

氨酸转氨酶（AST）、肌酐（Cr）及尿素氮（BUN）水平均明

显增高；高剂量组中50％大鼠肾髓质的间质中有纤维组

织增生，40％大鼠肾小管上皮有明显浊肿，表明益母草

大剂量会造成不同程度的肾形态学改变。黄伟等[39]进

行了长期、大量给予益母草醇提取物导致大鼠肾毒性的

机制研究，将益母草醇提取物按高、中、低剂量组（120、

60、30 g/kg）连续给大鼠灌胃 90 d，检测血中丙二醛

（MDA）、总巯基（—SH）、还原型谷胱甘肽（GSH）以及超

氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）

的活性，结果益母草醇提取物可导致血中总—SH、MDA

含量增加，GSH含量降低，SOD、GSH-Px活性下降，这些

变化随剂量的增加而逐渐加重，与空白对照组比较有明

显差异。这表明益母草醇提取物导致大鼠肾毒性损伤

途径与引起机体的氧化应激诱导肾细胞脂质过氧化作

用增强有关，也与机体氧化应激后诱导脂质过氧化和组

织内活性分子—SH损耗而造成肾组织损伤有关。

罗毅等[40-41]将益母草总生物碱提取物（AE）按高、低

剂量[1.23、0.615 g/（kg·d）]给小鼠连续灌胃15 d，将益母

表1 益母草酒制方法

出处

《全国中药炮制规范》[10]

《江西省中药饮片炮制规范》[11]

《重庆市中药饮片炮制规范及标
准》[12]

《四川省中药饮片炮制规范》[13]

《湖南省中药饮片炮制规范》[14]

《福建省中药炮制规范》[15]

《陕西省中药饮片标准》[16]

酒制方法

取益母草段，喷洒黄酒拌匀，闷至润
透，置锅内用文火加热，炒干

取益母草段，喷酒，润透，小火炒干

取益母草段，照酒炙法炒干

取益母草段，照酒炙法炒干

取益母草，照酒炙法，喷洒酒拌匀，闷
润至透，置锅内用文火加热，炒干

取益母草，照酒炙法炒干
取饮片益母草，照酒炙法炒干

酒种类

黄酒

黄酒

白酒

白酒

黄酒或含乙醇
35％～39％的白酒

黄酒
黄酒

每100 kg益母草
酒的用量，kg

15

10～15

10

10

15

10～15

15
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草石油醚提取物按 60 g/（kg·d）剂量给大鼠连续灌胃 15

d，测定血清中ALT、AST、Cr、BUN、尿蛋白（Upro）、尿N-

乙酰氨基葡萄糖苷酶水平，考察益母草AE和石油醚提

取物对大鼠肝、肾的亚急性毒性作用。结果，AE高剂量

组小鼠血清中AST明显增高，其余各肝、肾功能指标无

明显改变，而AE低剂量组小鼠各指标无明显异常；给药

组小鼠肝、肾组织均未见明显病理改变。这表明AE灌

胃对小鼠并没有明显的肝肾毒性，仅高剂量时可影响小

鼠肝功能。而益母草石油醚提取物的血清中上述指标

水平明显升高，肝、肾组织可见肿胀、少量炎细胞浸润等

病理损伤；停药后Upro水平依然升高，其余肝、肾功能指

标水平均降低，组织病理损伤有所减轻。这表明益母草

石油醚提取物有明显的肝肾毒性，对Upro水平的影响短

期内不可逆，其余毒性影响均具有可逆性，提示益母草

的毒性成分可能主要存在于其石油醚提取物中。

黄伟等[42]通过比较鲜益母草、干益母草、酒炙益母

草3种炮制品的95％乙醇回流提取物对小鼠急性毒性，

发现益母草不同炮制品对小鼠急性毒性大小依次为鲜

益母草＞干益母草＞酒炙益母草，其中鲜益母草、干益

母草的半数致死剂量分别为 83.089、102.93 g/kg。这提

示炮制可降低益母草的毒性，但不同炮制方法的减毒作

用存在差异。

3 结语
综上所述，古代记载益母草炮制方法多样，包括炒

制、制炭、酒制、醋制、蜜制和四制益母草等，但沿用至今

的有生品、酒制品和益母草炭，其他方法现已很少用或

不用。在炮制对益母草的化学成分影响方面，益母草药

材经过炮制后生物碱及黄酮类含量明显降低；经酒炙后

活血祛瘀、调经止痛作用增强的有效成分是丁香酸，而

不是芦丁；炒炭后益母草总生物碱（有效成分）损失

36％，认为益母草因止血而炭炒是不合理的。在炮制对

益母草的药理作用影响方面，传统的将益母草晒干和煎

煮入药的方法可能造成其有效成分的损失，用新鲜的益

母草取代传统的干草入药在药效上具有合理性。在炮

制对益母草的毒副作用影响方面，炮制可降低益母草的

毒性，但不同炮制方法的减毒作用存在差异。

目前对益母草炮制品研究较少，基础研究非常薄

弱，发挥功效的药效物质基础尚不明确，质量控制方法

和技术手段仍比较落后。今后应深入研究益母草炮制

品的物质基础、质量控制方法以及炮制机制。
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肝靶向药物递送系统主要采用物理或化学的方法

将特定的配体引入药物载体，通过配体与细胞膜上的相

应受体发生特异性结合，介导细胞实现对修饰有配基的

载体材料的高效内吞，提高被包载药物在肝的累积量、

延长药物半衰期，从而达到减少给药剂量和次数、降低

药物毒副作用的目的。目前在肝靶向给药系统的研究

中，应用较广泛的肝靶向配体包括识别去唾液酸糖蛋白

受体的半乳糖和乳糖、识别胆酸受体的胆酸盐、识别清

道夫受体的高密度脂蛋白、识别甘露糖受体的甘露糖、

识别甘草酸/甘草次酸受体的甘草酸以及甘草次酸等[1-4]。

但是，王蔚等[5]认为，去唾液酸糖蛋白受体的密度和结合

活性会随着生理病理条件的变化而发生改变，可能会导

致其对半乳糖配基的特异性识别作用减弱；而胆酸及清

道夫受体介导的肝靶向给药系统在体内并无显著的肝

甘草次酸的抗肝癌作用机制及其作为肝靶向配体的研究进展Δ

梁劲康 1，2＊，吴志玲 1，吴广辉 1，张桂君 1 #（1.广东温氏大华农生物科技有限公司，广东 云浮 527400；2.广东药科
大学药学院，广州 510006）

中图分类号 R94；R28 文献标志码 A 文章编号 1001-0408（2017）22-3150-05

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2017.22.34

摘 要 目的：为甘草次酸作为肝靶向配体的开发应用提供参考。方法：以“甘草次酸”“肝癌”“肝靶向”“给药系统”“Glycyrrhetin-

ic acid”“Liver cancer”“Hepatocellular carcinoma”“Liver targeting”“Drug delivery system”等为关键词，组合查询 1990－2016年在

PubMed、ScienceDirect、中国知网、万方、泉方学术等数据库中的相关文献，从甘草次酸的抗肝癌药理活性、肝靶向作用机制以及作

为肝靶向修饰配体的研究等方面进行综述。结果与结论：共检索到相关文献2 796篇，其中有效文献34篇。甘草次酸可通过多种

途径抑制肝癌细胞的增殖。甘草次酸具有毒性低、易结合的特点，不仅可作为前药的靶向配体，而且其修饰的药物载体也能特异

性地靶向至肝癌病变部位。但是，甘草次酸介导的靶向给药体系在肝疾病模型中能否达到理想的肝靶向作用以及如何避免损伤

正常肝组织，仍需进一步的研究探索。
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