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归肺经中药桑白皮的化学、药理与药代动力学研究进展
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摘要　归肺经中药桑白皮的主要功效为泻肺平喘，利尿消肿。为阐明桑白皮发挥治疗功效的物质基础，理解其归肺经的实质，
并为提高临床合理使用、进一步开发桑白皮的现代应用提供参考，作者以近期研究为重点，概述了桑白皮的化学、药理活性及药

代谢动力学研究的主要进展。
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　　桑白皮（ＭｏｒｉＣｏｒｔｅｘ）为双子叶植物桑科 Ｍｏｒａｃｅａｅ
桑ＭｏｒｕｓａｌｂａＬ除去栓皮后的干燥根皮，始载于《神
农本草经》，列为中品，其性味甘寒，归肺、脾经，具有泻

肺平喘，行水消肿之功效，主治肺热喘咳、水肿胀满尿

少、面目肌肤水肿等症。民间用于镇咳、祛痰、利尿等，

在方剂中也得到广泛使用。现代药理研究表明，桑白

皮具有抗炎、抗病毒、降压、抗癌等生理活性。近年来，

学者们对桑白皮的化学组成、药理活性和药效进行了

深入研究和科学评价，也对桑白皮有效成分的药物代

谢动力学展开了一系列的工作。本文对桑白皮的化学

成分、药理作用及其活性成分的药物代谢动力学等研

究方面的最新进展进行了较为系统的综述。

１　桑白皮主要化学成分
２０世纪８０年代初，日本学者ＮｏｍｕｒａＴ领导的研

究小组对桑白皮ＭｏｒｕｓａｌｂａＬ进行了系统的化学成分
研究，从中分离鉴定了众多结构新颖的 Ｄｉｅｌｓ－Ａｌｄｅｒ
型加合物。我国于德泉院士课题组对我国特有的桑属

植物的化学成分进行了系统而深入的研究，基本阐明

了该属的化学成分的特征。迄今为止，从桑白皮中分

离得到的化合物已达１００余个，以酚类化合物为主，主
要包括Ｄｉｅｌｓ－Ａｌｄｅｒ型加合物，

)

类化合物和黄酮类

化合物。此外，尚含少量三萜、香豆素及多羟基生物碱

类化合物。

１１　Ｄｉｅｌｓ－Ａｌｄｅｒ型加合物　Ｄｉｅｌｓ－Ａｌｄｅｒ型加合物
是桑属植物的特征性成分。其生源途径是有异戊烯基

衍生物与查尔酮及其衍生物发生［４＋２］环加成反应得
到的产物。迄今为止从桑白皮中分离得到的该类化合

物主要包括：桑皮酮 Ｉ、Ｊ、Ｑ、Ｒ、Ｖ（ｋｕｖａｎｏｎＩ、Ｊ、Ｑ、Ｒ、
Ｖ），桑白皮素 Ｆ、Ｈ（ａｌｂａｎｉｎＦ、Ｈ），桑酮醇 Ｅ（ｋｕｗａｎｏｌ
Ｅ），桑呋喃Ｅ、Ｉ、Ｋ、Ｍ、Ｏ、Ｑ、Ｓ、Ｔ（ｍｕｌｂｅｒｒｏｆｕｒａｎＥ、Ｉ、Ｋ、
Ｍ、Ｏ、Ｑ、Ｓ、Ｔ），桑根酮 Ｅ、Ｇ、Ｐ（ｓａｎｇｇｅｎｏｎＥ、Ｇ、Ｐ），ｄｉ
ｍｏｒａｃｉｎ，ａｌｂａｎｏｌＢ等［１］。

１２　黄酮类　桑属植物是黄酮类化合物的一个丰富
来源，所含黄酮类化合物多具有异戊烯基。目前，从桑

白皮中分离得到的黄酮类化合物约６０个，主要包括：
桑素（ｍｕｌｂｅｒｒｉｎ），桑色烯（ｍｕｌｂｅｒｒｏｃｈｒｏｍｅｎｅ），环桑素
（ｃｙｃｌｏｍｕｌｂｅｒｒｉｎ），环桑色烯（ｃｙｃｌｏｍｕｌｂｅｎｏｃｈｒｏｍｅｎｅ），
桑根皮素（ｍｏｒｕｓｉｎ），环桑根皮素（ｃｙｃｌｏｍｏｒｕｓｉｎ），桑黄
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酮（ｋｕｗａｎｏｎ）Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ、Ｆ、Ｇ、Ｈ、Ｉ、Ｋ、Ｌ，桑白皮素
（ｍｏｒａｃｅｎｉｎ）Ｃ、Ｄ，桑根酮（ｓａｎｇｇｅｎｏｎ）Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｆ、Ｈ、
Ｉ、Ｊ、Ｋ、Ｌ、Ｍ、Ｎ、Ｏ、Ｐ［２］。此 外，还有桑根酮醇
（ｓａｎｇｇｅｎｏｌ），桑根白皮素（ｍｏｒｕｓｉｎ），桑根皮醇（ｍｏｒｕｓｉ
ｎｏｌ），环桑色醇（ｍｕｌｂｅｒｒａｎｏｌ），羟基二氢桑根皮素
（ｏｘｙｄｉｐｈｙｄｒｏｍｏｒｕｓｉｎ），桑皮根素氢过氧化物ｍｏｒｕｓｉｎｈｙ
ｄｒｏｐｅｒｏｘｉｄｅ，桑根素 －４－葡糖糖苷（ｍｏｒｕｓｉｎ－４－ｇｌｕ
ｃｏｓｉｄｅ），ｃｈａｌｏｍｏｒａｃｉｎ，ｍｏｒｕｓｉｇｎｉｎｓＡ－Ｋ，５，７－二羟基
色酮（５，７－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙｃｈｒｏｍｏｎｅ），Ｍｏｒｉｎ，二氢桑色素
（ｄｉｈｙｄｒｏｍｏｒｉｎ），其中，含有ｓａｎｇｇｅｎｏｎＡ结构片段的二
氢黄酮醇类化合物是桑属植物中特有成分，可用于该

属植物的化学分类［１－４］。

１３　
)

类化合物　从桑白皮中分离得到的
)

类化合

物主要包括二苯乙烯类、２－苯基苯骈呋喃类和
)

类低

聚物三类。从桑白皮中分离得到的二苯乙烯类化合物

主要为白藜芦醇（ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ），氧化白藜芦醇（ｏｘｙｒｅｓ
ｖｅｒａｔｒｏｌ），ｏｘｙｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ－３’－Ｏ－β－Ｄ－ｇｌｕｃｏｐｙｒａｎｏ
ｓｉｄｅ，桑皮苷 Ａ（ｍｕｌｂｅｒｒｏｓｉｄｅＡ），ｃｉｓ－ｍｕｌｂｅｒｒｏｓｉｄｅＡ，
ａｎｄａｌａｓｉｎＡ，４’－ｐｒｅｎｙｌｏｘｙｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ，桑酮 Ｙ、Ｚ（ｋｕ
ｗａｎｏｎＹ、Ｚ）等。从桑白皮中分离得到的苯骈呋喃类化
合物主要以２－苯基苯骈呋喃为基本母核，除与一般
的取代基相连，还常与黄酮化合物连接，主要包括：

ｍｏｒａｃｉｎＡ～Ｚ，ｗ－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｍｏｒａｃｉｎＮ，ｍａｃｒｏｕｒｉｎＡ，ａｌ
ｂａｆｕｒａｎＡ、Ｂ，桑皮苷Ｃ、Ｆ（ｍｕｌｂｅｒｒｏｓｉｄｅＣ、Ｆ），２－（３，５
－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）－５，６－ｄｉｈｙｄｒｏｂｅｎｚｏｆｕｒａｎ。从桑白
皮中分离得到的

)

类低聚物物主要包括：ｍａｃｒｏｕｒｉｎＢ、
Ｄ，ａｌｂｏｃｔａｌｏｌ，ａｎｄａｌａｓｉｎＢ等。
１４　香豆素类化合物　香豆素类化合物主要包括：５，
７－二羟基香豆素、伞形花内脂、东莨菪素、ｓｋｉｍｍｉ、东
莨菪内酯［５］。

１５　其他类化合物　此外还有含Ｎ糖类，如１－脱氧
野尻素等，甾体及萜类，如：α－香树脂醇、七叶灵、３β，
１３α，１４β，１７α－７，２４－二烯 －３－乙酰羊毛甾醇等；木
脂素类，如Ｌｉｒｉｏｄｅｎｄｒｉｎ－Ａ、Ｂ等。
２　桑白皮药理作用研究进展

桑白皮含有的多种类型的化学成分，决定了其具

有的药理活性比较广泛。乙醇提取物中主要含有酚性

化合物，具有明显抗氧化和抗炎活性；而水提液中主要

含多羟基生物碱，对 α－葡萄糖苷酶显示出较好的抑
制活性，具有显著的降血糖活性。此外，脂溶性化学成

分具有抗炎、抗高血压等活性。

２１　镇咳、平喘和利尿作用　镇咳、平喘、利尿是桑白
皮重要的药理作用和主要的中医临床功用。冯冰虹等

证实，桑白皮的氯仿提取物和碱提取物镇咳，祛痰作用

明显，而水提物没有明显的镇咳作用。桑白皮丙酮提

取物在高剂量组（３ｇ／ｋｇ）时，能明显的对抗因为氨水
所引起的咳嗽，而在低剂量（１５ｇ／ｋｇ）组，则没有明显
的镇咳作用，但能够显著性延长咳嗽潜伏期，无论高剂

量和低剂量组，均可显著性的、剂量依赖性的增加小鼠

支气管酚红的排出量。桑白皮丙酮提取物高剂量组还

具有平喘作用，能够对抗乙酰胆碱引起的豚鼠痉挛性

哮喘，其原理可能是由于提高了支气管中一氧化氮的

含量，而一氧化氮具有松弛平滑肌的作用［６］。韦媛媛

等人研究了桑白皮总黄酮的平喘作用，采用小鼠离体

肺支气管灌流法，考察到总黄酮拮抗乙酰胆碱对小鼠

肺支气管的收缩作用；以豚鼠组胺和乙酰胆碱五花引

喘模型，豚鼠卵蛋白引喘模型，考察到总黄酮可以延长

组胺、乙酰胆碱引喘潜伏期和豚鼠卵蛋白性哮喘潜伏

期，降低哮喘豚鼠嗜酸性粒细胞的浸润［７］。桑白皮水

提取物对卵蛋白诱导的小鼠哮喘模型支气管肺泡灌洗

液中嗜酸性粒细胞、淋巴细胞及中性粒细胞计数的增

多均有明显的抑制作用。桑白皮水提物可对抗由卵清

蛋白及气溶胶过敏原引起的小鼠哮喘反应，推测其平

喘机制是通过提高 Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋

Ｆｏｘｐ３＋的比例，从而降低 Ｔｈ２相关炎性反应因子 ＩＬ－
４，ＩＬ－５和ＩＬ－１３的表达而起作用的［８］。相关研究表

明，桑白皮水提物或正丁醇提取物给大鼠灌胃或腹腔

注射，桑白皮煎剂给兔灌胃，均有利尿作用。

２２　降血压和降血脂作用　无论是静脉注射、灌胃还
是十二指肠给药，桑白皮的水、乙醇、正丁醇或乙醚提

取物对正常大鼠、兔及其高血压动物均有不同程度的

降压作用。桑白皮中的桑酮Ｇ、Ｈ，桑根酮Ｃ、Ｄ，桑呋喃
Ｃ、Ｆ、Ｇ等成分具有较为明显的降压作用。桑白皮丙酮
或非丙酮提取物均能使豚鼠肠系膜毛细血管交叉数目

明显增加，改善了血流状态，增加血流速度；在离体条

件下，显著抑制肾上腺素引起的主动脉血管环的收缩；

进一步研究机制发现丙酮或非丙酮提取物均能明显增

加血管内ＮＯ含量，表明其扩张血管作用可能是通过
促进血组织型一氧化氮合成酶（ｃｏｎｓｔｉｔｕｔｉｖｅＮｉｔｒｉｃＯｘ
ｉｄｅＳｙｎｔｈａｓｅ，ｃＮＯＳ）的合成，从而增加血管ＮＯ含量，引
起血管舒张［９］。研究发现，桑白皮乙酸乙酯提取物对

血管有显著非内皮依赖性的舒张作用，可能与其直接

抑制电压依从性钙通道、受体操纵性钙通道、电压依赖

性钾通道、钙激活钾通道、ＡＴＰ敏感性钾通道，减少细
胞内钙释放等机制相关［１０］。Ｈｅｓｈａｍ等用７０％乙醇提
取埃及桑白皮，并用５０％和１００％乙醇梯度洗脱，所得
的洗脱部分能显著缓解大鼠动脉粥样硬化，二者皆能

显著增加低密度脂蛋白（ＬｏｗＤｅｎｓｉｔｙＬｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＬＤＬ）
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的氧化和聚合等反应来降低 ＬＤＬ密度［１１］。脂蛋白脂

肪酶（ＬｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＬｉｐａｓｅ，ＬＰＬ）在三酰甘油的清除中起
关键作用，有研究表明，东莨菪内酯具有降低三酰甘油

活性，它能时间依赖性和浓度依赖性地增加３Ｔ３－Ｌ１
脂细胞中 ＬＰＬ的活性，其机制是在通过增加 ＬＰＬ的
ｍＲＮＡ的合成，从而增加了 ＬＰＬ，不是直接增加其分
泌。

２３　降血糖作用　１９９３年，日本山田阳城等对２６６种
生药进行了葡萄糖苷酶Ⅱ活性的测试发现，桑白皮、桑
叶等对此酶有较高的抑制活性。将桑白皮提取物，对

糖尿病模型的实验小鼠进行灌胃，结果显示，桑白皮具

有显著的降血糖作用，提示桑白皮对糖尿病的治疗有

效［１２］。耿鹏等研究发现，桑白皮生物碱与绿茶茶多酚

联合使用，能够显著降低糖尿病模型小鼠的血糖水平，

其作用与抑制 α－糖苷酶活性有关［１３］。体外降糖研

究发现，桑白皮可使培养液中的人肝癌细胞株

（ＨｐｅＧ２）的葡萄糖消耗量增加，同时对胰岛素刺激的
人肝癌细胞株（ＨｐｅＧ２）葡萄糖消耗有协同增强作用；
提示桑白皮降糖作用机制可能是通过促进外周组织特

别是肝脏的葡萄糖代谢、提高肝细胞对胰岛素的敏感

性而起效。最新的研究证实，桑白皮多种成分具有显

著的降血糖作用，因此，桑白皮的降血糖具有广泛前

景，需要进一步深入的研究［１４－１５］。

２４　镇痛、抗炎作用　桑白皮醇提取物可明显延长小
鼠热痛刺激甩尾反应的潜伏期，明显降低乙酸所致升

高的小鼠腹腔毛细血管通透性，明显抑制二甲苯所致

小鼠耳肿和角叉莱胶所致小鼠足趾肿，表明桑白皮具

有镇痛抗炎作用。此外，桑白皮水提物灌胃能明显抑

制醋酸所致的小鼠扭体反应，同时，能明显抑制二甲苯

所致小鼠耳肿胀。桑白皮中的黄酮是其镇痛、抗炎的

有效成分。黄酮提取物可显著抑制蛋清致炎１ｈ内大
鼠足肿胀；对二甲苯所致小鼠耳肿胀，５－羟色胺所致
小鼠足肿胀、组胺所致小鼠皮肤血管通透性增高具有

显著对抗效果，延长４－安吉吡啶所致小鼠舔体潜伏
期、减少舔体次数，因此桑白皮提取物具有抗炎、拮抗

致炎递质组胺和５－羟色胺作用，提示其抗炎作用与
抑制肥大细胞释放炎性递质有关［１６－１７］。此外，桑白皮

中其他化合物也有明显的镇痛、抗炎作用［１８］。桑白皮

分离出的多种黄酮类化合物对大鼠血小板花生四烯酸

的脂氧化酶合环氧化酶代谢产物合成有抑制作用。桑

色素以及其葡萄糖苷酸及硫酸盐结合物均有抗炎作

用，并可抑制巨噬细胞的活性进一步降低感染性休克

的发生率，其机制可能与降低 ＮＯ、ＴＮＦ－α以及 ＩＬ－
１２的产生，提高机体免疫力有关。桑白皮中另一个黄

酮类化合物ｃｕｄｒａｆｌａｖｏｎｅＢ也具有显著性抗炎作用，其
抗炎机制主要是抑制 ＣＯＸ－２酶的活性［１９］。最近有

体外研究结果报道指出，桑根酮 Ｃ和桑根酮 Ｏ具有潜
在的抗炎作用，可以显著降低ＮＯ生成量和ＮＦ－κＢ活
性的效果，同时ＮＯ合成酶的表达也受到抑制［２０］。

２５　其他药理作用　桑白皮其他药理作用主要包括
抗病毒，抗肿瘤［２１－２２］，延缓衰老，美白［２３］等功能。

３　桑白皮药代动力学研究进展
目前，对于桑白皮提取物及有效成分的药代动力

学研究比较少。主要是集中在二苯乙烯苷化合物桑皮

苷Ａ、氧化白藜芦醇和黄酮化合物桑色素。
３１　桑皮苷Ａ与氧化白藜芦醇　邱峰等研究表明，用
桑白皮的水提取物１００ｍｇ／ｋｇ给大鼠口服灌胃，在血
浆中仅能检测到极少量的桑皮苷 Ａ，其生物利用度只
有１％左右，在血浆中的半衰期只３０ｍｉｎ左右，而在胆
汁和尿液中并没有检测到有桑皮苷 Ａ；桑皮苷 Ａ在大
鼠体内，约有５０％经过转化为氧化白藜芦醇从而被吸
收进入血液循环，在胆汁与尿液中均检测到氧化白藜

芦醇，它经过胆汁排泄与尿排泄的比例约为３∶１。桑
皮苷Ａ给大鼠灌胃给药后，在大鼠的小肠内容物和粪
便中发现分离出了三个代谢物，含量最高的为氧化白

藜芦醇，这说明了桑皮苷Ａ在吸收之前，就在肠道发生
了代谢［２４］。后来又有报道，大鼠口服给药氧化白藜芦

醇１００ｍｇ／ｋｇ后，用ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ在尿液和胆汁里面检
测到７个代谢产物，主要是葡萄糖醛酸化和磺酸化结
合产物［２５］。基于以上报道，我们采用体外孵育的方

法，首次系统地研究并比较了桑皮苷 Ａ和氧化白藜芦
醇在大鼠和人肠道菌群的转化以及在大鼠和人肝脏中

代谢稳定性的差异，并采用 Ｃａｃｏ－２细胞单层膜模型
预测和比较了桑皮苷 Ａ和氧化白藜芦醇的吸收特性。
结果表明桑皮苷Ａ可以迅速的被肠道菌群转化为氧化
白藜芦醇，并且氧化白藜芦醇在肠道的吸收远远大于

桑皮苷Ａ，被吸收后的氧化白藜芦醇又会在肝脏发生
大量的二相结合反应；在种属差异的比较中，桑皮苷 Ａ
在大鼠和人肠道菌群中的代谢相似，均为桑皮苷 Ａ吸
收的限定性步骤，氧化白藜芦醇在大鼠和人肝脏中的

代谢稳定性虽然相似，但是葡萄糖醛酸与氧化白藜芦

醇的结合存在空间位置的选择性，导致的种属差异无

论是从桑皮苷 Ａ的活性成分还是药理作用都不容忽
视［２６］。

３２　桑色素　桑色素是桑白皮中的黄酮类成分，其苯
环上连有多个酚羟基，稳定性较差。多个研究报道桑

色素是外排蛋白的底物，且在多种细胞系上有不同程

度的抑制外排蛋白，抑制细胞色素 Ｐ４５０酶 ＣＹＰ１Ａ２，

·１１１·世界中医药　２０１４年１月第９卷第１期



ＣＹＰ１Ａ１，ＣＹＰ２Ｃ８，ＣＹＰ３Ａ４亚型的作用，因此桑色素在
与多种药物联合使用时，会发生药物－药物相互作用，
改变另一种药物的口服生物利用度。Ｔｉａｎ等人研究桑
色素在Ｃａｃｏ－２透过试验中，Ｂ－Ａ的透过明显大于 Ａ
－Ｂ，其比值为４∶１，证明桑色素参与了外排转运；进一
步研究证实桑色素的外排转运可受到多药耐药蛋白

（ＭｕｌｔｉｄｒｕｇＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＰｒｏｔｅｉｎ，ＭＲＰ）抑制剂 ＭＫ－５７１
的抑制，并呈浓度依赖性，而 Ｐ－糖蛋白（Ｐ－ｇｌｙｃｏｐｒｏ
ｔｅｉｎ，Ｐ－ｇｐ）抑制剂维拉帕米对其转运并没有任何影
响，因此排除了 Ｐ－ｇｐ参与桑色素外排转运的可
能［２７－２８］。桑色素与Ｐ－ｇｐ底物他林洛尔同时灌胃或
静脉注射给大鼠后，桑色素显著提高了他林洛尔的药

时曲线下面积以及血药浓度，绝对生物利用度也有显

著提高。在体肠灌流研究显示，桑色素可以减少他林

洛尔的外排现象，使其吸收呈浓度依赖型。这一系列

结果表明桑色素参与外排转运的过程，其机制可能与

Ｐ－ｇｐ发生作用有关［２９］。桑色素对Ｃａｃｏ－２的外排蛋
白ＭＲＰ－１及 ＭＲＰ－２也显示出抑制作用［３０］。体外

实验中，桑色素不发生一相代谢反应，但桑色素能明显

抑制 ＣＹＰ４５０的亚型 ＣＹＰ１Ａ２，ＣＹＰ３Ａ４，ＣＹＰ２Ｃ８的活
性。桑色素以日常饮水形式给药，从兔血清中主要检

测到桑色素葡萄糖醛酸化产物［３１］。体外研究发现，当

桑色素与葡萄糖醛酸转移酶ＵＧＴ１Ａ３以及ＵＧＴ１Ａ９孵
育时，分别产生２个和３个葡萄糖醛酸化产物，并且
ＵＧＴ１Ａ９的代谢能力强于ＵＧＴ１Ａ３［３２］。
４　结语

桑白皮是中医临床常用药。本文系统归纳了桑白

皮中的化学成分、药理活性和药代动力学研究进展，并

对以前文献中关于化学成分分类的重复、混乱进行了

校正。有关桑白皮药理活性的报道较多，但对于深入

的作用机制、药理活性有效成分以及生物活性成分的

药代动力学研究并不多，应是以后重点研究的内容。
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