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摘要： 苦木为我国传统中药， 是苦木科苦树属植物， 具有清热解毒、 祛湿等功效， 临床药用价值高。 苦木中含有生物

碱类、 苦木内酯类、 三萜类等多种成分， 具有抗肿瘤、 抗炎、 抗病毒、 对心血管系统的作用等多种生物活性。 本文综

述了近十年来苦木的化学成分及生物活性研究进展， 以期为进一步研究和开发苦木资源提供参考。
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ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２０􀆰 ０５􀆰 ０３４

　 　 苦木 Ｐｉｃｒａｓｍａ ｑｕａｓｓｉｏｉｄｅｓ （Ｄ． Ｄｏｎ） Ｂｅｎｎ． 为苦木科苦

木属植物， 是我国民间常用中药。 苦木药材及其饮片收载

于 ２０１５ 年版 《中国药典》 一部， 具有清热解毒、 祛湿等功

效， 临床主要用于风热感冒、 咽喉肿痛、 湿热泻痢、 湿疹、
疮疖、 蛇虫咬伤［１］ 。 苦木资源丰富， 国外分布于印度北部、
不丹、 尼泊尔、 朝鲜和日本等地， 国内主产于我国黄河流

域及其以南各省区， 以广东、 广西山区资源最为丰富［２］ 。
苦木具有广泛的生物活性和较高的临床应用价值， 国内外

学者对其进行了大量的基础研究。 已报道的苦木化学成分

主要有生物碱类、 三萜类、 苦木苦味素类、 醌类、 甾醇、
皂苷等， 现代药理研究表明， 苦木具有抗癌、 降压、 抗蛇

毒、 抑制转氨酶等作用［３］ 。 本文综述近十年来苦木研究的

新发现、 新进展， 以期为苦木资源的后续研究和开发提供

参考。
１　 化学成分

近 １０ 年来， 从苦木中分离鉴定的化合物约有 ６４ 个，

其中生物碱类 １８ 个 （１ ～ １８）、 苦木苦味素 １４ 个 （１９ ～
３２）、 三萜类 ２７ 个 （３３ ～ ５９）、 其他类 ５ 个 （６０ ～ ６４）。 见

图 １～４。
１􀆰 １　 生物碱 　 Ｊｉａｏ 等［４］ 从苦木茎中分得到 ｑｕａｓｓｉｄｉｎｅ Ｅ
（１）、 ｑｕａｓｓｉｄｉｎｅ Ｆ （ ２）、 ｑｕａｓｓｉｄｉｎｅ Ｇ （ ３）、 ｑｕａｓｓｉｄｉｎｅ Ｈ
（４）、 铁屎米⁃６⁃酮⁃１４⁃丁酸 （ ５）、 ３⁃ （ １， １⁃二甲氧基甲

基） ⁃β⁃咔巴啉 （６）、 ６， １２⁃二甲氧基⁃３⁃甲酰基⁃β⁃咔巴啉

（７）， 其中化合物 １ 同时含有铁屎米⁃６⁃酮和 β⁃咔巴啉结

构。 Ｌａｉ 等［５］通过 ＩＲ、 ＨＲ⁃ＥＳＩ⁃ＭＳ、 １Ｄ 和 ２Ｄ 核磁共振手

段从苦木茎分离鉴定了 ６⁃羟基⁃β⁃咔巴啉⁃１⁃羧酸 （ ８）。
Ｇｏｎｇ 等［６］报道了 ４⁃羟甲基⁃铁屎米 ［ ４， ５⁃ｂ］ 呋喃⁃６⁃酮
（９）、 １１⁃羟基⁃５⁃甲氧基⁃铁屎米⁃６⁃酮 （１０）、 １⁃羟甲基⁃８⁃
羟基⁃β⁃咔巴啉 （１１） 以及 ６⁃羟基⁃１⁃乙氧甲酰基⁃β⁃咔巴啉

（１２）， 其中化合物 ９ 为首次从苦木植物中分离得到的具

有呋喃环结构的高度共轭铁屎米酮化合物。 林清华等［７］

通过硅胶、 ＯＤＳ 和凝胶等柱层析色谱法以及 ＮＭＲ、 ＭＳ 等
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图 １　 苦木植物中生物碱类化合物结构

波谱技术从苦木茎分离鉴定了 １７ 个化合物， 其中 １⁃乙基⁃
β⁃咔巴啉 （１３）、 ｃｏｒｄｙｓｉｎｉｎ Ｃ （１４） 为首次从苦木中分离

鉴定。 Ｚｈａｏ 等［８］通过活性追踪法从苦木中分离得到， １２⁃
二甲氧基⁃３⁃乙酰基⁃β⁃咔巴啉 （１５）、 １２⁃羟基⁃６⁃甲氧基⁃３⁃
乙酰基⁃β⁃咔巴啉 （１６）、 ３⁃ （１， １⁃二甲氧基） ⁃６⁃甲氧基⁃
β⁃咔巴啉 （１７） 和 １１， １２⁃二羟基⁃铁屎米⁃１６⁃酮 （１８） 等

４ 个新生物碱。
１􀆰 ２　 苦木苦味素 （苦木内酯） 　 苦味素是苦木科植物的

特征性成分， 具有解热、 驱虫、 治阿米巴痢疾及杀虫作

用［３］ 。 Ｘｕ 等［９］从苦木茎 ９５％ 醇提物中分离得到 １１ 个化合

物， 其中 ３ 个为新苦味素， 分别为 ｎｉｇａｋｉｌａｃｔｏｎｅ Ｐ （１９）、
ｐｉｃｒａｑｕａｌｉｄｅ Ｆ （２０）、 ｎｉｇａｋｉｌａｃｔｏｎｅ Ｑ （２１）。 Ｚｈａｏ 等［１０］从苦

木茎中分离鉴定了 ｋｕｍｕｌａｃｔｏｎｅ Ａ （ ２２）、 ｋｕｍｕｌａｃｔｏｎｅ Ｂ
（ ２３ ）、 ｋｕｍｕｌａｃｔｏｎｅ Ｃ （ ２４ ）、 ｋｕｍｕｌａｃｔｏｎｅ Ｄ （ ２５ ）、
ｋｕｍｕｌａｃｔｏｎｅ Ｅ （ ２６）、 ｐｉｃｒａｓｉｎｏｓｉｄｅ Ｉ （ ２７）、 ｐｉｃｒａｓｉｎｏｓｉｄｅ Ｊ
（２８）、 ｐｉｃｒａｓｉｎｏｓｉｄｅ Ｋ （２９）， ８ 个新苦木苦味素化合物， 通

过核磁波谱分析、 电子圆二色谱 （ＥＣＤ）、 量子计算化学、
ＨＲ⁃ＥＳＩ⁃ＭＳ 等确定化合物结构及构型。 Ｌｉｕ 等［１１］ 从苦木叶

中分离鉴定了 ３ 个苦味素化合物， 分别为 ｎｉｇａｋｉｌａｃｔｏｎｅ Ｒ
（３０）、 ｎｉｇａｋｉｌａｃｔｏｎｅ Ｓ （３１）、 ｎｉｇａｋｉｌａｃｔｏｎｅ Ｔ （３２）。
１􀆰 ３　 三萜类　 Ｘｕ 等［１２］ 从苦木中分离得到 ２０ 个新三萜化

合物， 包括具有全新 ２１， ２４⁃ｃｙｃｌｏａｐｏｔｉｒｕｃａｌｌａｎｅ 型骨架的

ｐｉｃｒａｑｕａｓｓｉｎ Ａ （３３）、 ４ 个 ａｐｏｔｉｒｕｃａｌｌａｎｅ 型三萜 （３４ ～ ３７）
和 １５ 个甘遂烷型三萜 （３８ ～ ５２）， 这也是首次从苦木属植

物中分离得到 ａｐｏｔｉｒｕｃａｌｌａｎｅ 型三萜。 Ｚｈａｏ 等［１３］ 从苦木茎中

分离鉴定了 ７ 个新的 ａｐｏｔｉｒｕｃａｌｌａｎｅ 三萜化合物 ｋｕｍｕｑｕａｓｓｉｎ
Ａ⁃Ｇ （５３～ ５９）， 通过１Ｈ ＮＭＲ、１３Ｃ ＮＭＲ、 ＨＲ⁃ＥＳＩ⁃ＭＳ、 ＥＣＤ
实验光谱、 ＥＣＤ 量子化学计算等方式确定化合物的结构和

绝对构型。
１􀆰 ４　 其他类　 祝晨蔯等［１４］从苦木属中分离得到高丽槐素⁃
３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖苷、 高丽槐素、 ３’， ７⁃二羟基⁃４⁃甲氧基异

黄酮、 ７⁃羟基香豆素、 大黄素等化合物。 林清华等［７］ 采用

硅胶、 ＯＤＳ 以及凝胶等柱层析色谱法对苦木干燥茎的化学

成分进行分离纯化， 通过１Ｈ ＮＭＲ、１３Ｃ ＮＭＲ、 ＭＳ 等波谱技

术首 次 从 苦 木 中 分 离 鉴 定 了 １０ α⁃ｈｙｄｒｏｘｙｃａｄｉｎ⁃４⁃ｅｎ⁃ａｌ
（６０）、 ｃａｎａｎｇａｔｅｒｐｅｎｅｓ Ⅲ （６１）、 １５⁃ｏｘｏ⁃Ｔ⁃ｃａｄｉｎｏｌ （６２） 以

及 ａｎｄｒｏｓｔａ⁃１， ４⁃ｄｉｅｎｅ⁃３， １７⁃ｄｉｏｎｅ （６３）。 Ｌｉｕ 等［１５］ 从苦木

叶中分离得到 ９ 个紫罗兰酮类衍生物， 其中 ｎｉｇａｋｉａｌｃｏｈｏｌ Ａ
（６４） 为新化合物， 为扩大苦木药源提供一种新的思路。
２　 生物活性

２􀆰 １　 抗肿瘤　 Ｘｕ 等［１２］ 发现苦木三萜化合物对 ＭＫＮ⁃２８ 肿

瘤细胞具有良好的抑制活性 （ ＩＣ５０ 在 ２􀆰 ５ ～ ９􀆰 １ μｍｏｌ ／ Ｌ 之

间）， 与阳性对照顺铂 （ ＩＣ５０ 为 ５􀆰 ２ μｍｏｌ ／ Ｌ） 相当。 Ｙｉｎ
等［１６］研究苦木正己烷、 乙醚、 正丁醇萃取物的抗糖、 抗氧

化、 抗肿瘤作用时发现， 正丁醇萃取物对 ＮＣＩ⁃Ｎ８７ 胃癌细

胞具有明显的抑制作用而对人肾上皮细胞系 ２９３ 细胞无毒

性作用。 Ｋｗｏｎ 等［１７］ 报道苦木生物碱 ｋｕｍｕｊｉａｎ Ｇ、 １⁃甲氧

基⁃ β⁃咔 巴 啉、 ４⁃甲 氧 基⁃１⁃乙 烯 基⁃β⁃咔 巴 啉 对 Ａ２７８０、
ＳＫＯＶ３ 人卵巢癌细胞具有显著的抑制活性与阳性对照顺铂

活性相当。 Ｚｈａｏ 等［１３］对分离鉴定的 ２７ 个三萜化合物进行
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图 ２　 苦木植物中苦味素类化合物结构

体外 ＨｅｐＧ２、 Ｈｅｐ３Ｂ 人肝癌细胞抑制活性研究， 发现 ｋｕ⁃
ｍｕｑｕａｓｓｉｎ Ｃ 具有良好的抑制活性， 对 ＨｅｐＧ２、 Ｈｅｐ３Ｂ 的

ＩＣ５０分别为 （２１􀆰 ７２±１􀆰 ２１）、 （３９􀆰 ３４±２􀆰 ８８） μｍｏｌ ／ Ｌ， 流式

细胞 实 验 及 膜 联 蛋 白 Ｖ⁃ＦＩＴＣ ／ ＰＩＳ 双 染 色 法 证 明

ｋｕｍｕｑｕａｓｓｉｎ Ｃ 通过诱导凋亡导致肝癌细胞死亡。
近年来， 苦木化学成分的手性分离及光学纯对映异构

体活性研究也取得了一定进展。 Ｌｏｕ、 Ｙａｏ 等［１８⁃１９］ 通过手性

色谱柱分离得到不同对映异构体并进行体外 ＨｅｐＧ２、
Ｈｅｐ３Ｂ 细胞抑制活性研究， 结果表明不同异构体的活性存

在较大差异。 Ｚｈａｏ 等［２０］从苦木茎分离鉴定了 ４ 对对映异构

体 （＋ ／ －） ⁃ｋｕｍｕｄｉｎｅ Ａ⁃Ｄ， 体外 ＨｅｐＧ２、 Ｈｅｐ３Ｂ 细胞抑制

活性试验显示， （ －） ⁃ｋｕｍｕｄｉｎｅ Ｂ 对 Ｈｅｐ３Ｂ 的抑制活性明

显强于 （＋） ⁃ｋｕｍｕｄｉｎｅ Ｂ。
２􀆰 ２　 抗炎 　 焦伟华等［２１］ 发现苦木脂素 Ａ、 ｂｕｄｄｅｎｏｌ Ａ、
ｂｕｄｄｅｎｏｌ Ｃ 以及黄颜木素对 ＮＯ、 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６３ 种炎症因子

的释放具有很强的抑制活性。 Ｆａｎ 等［２２］ 研究表明苦木生物

碱 ４⁃甲氧基 ５⁃羟基铁屎米⁃６⁃酮能减轻大鼠足部水肿症状以

及全弗氏佐剂诱导的大鼠慢性关节炎症状， 这与化合物抑

制 ＮＯ 以及 ＴＮＦ⁃α 的释放， 下调诱导型一氧化氮合成酶

（ｉＮＯＳ） 的表达有关。 Ｚｈａｏ 等［２３］报道了苦木总生物碱提取

物对小鼠结肠损伤具有修复作用， 能有效抑制 ＴＮＢＳ 诱导

的小鼠结肠炎的发生， 其作用机制可能是抑制 ＩＬ⁃８、 ＴＮＦ⁃
α、 ｉＮＯＳ 等促炎性细胞因子基因的表达， 阻断 ＮＦ⁃κＢ 的转

录激活。 Ｓｈｉｎ 等［２４］研究表明苦木提取物不仅能够抑制小鼠

支气管肺泡灌洗液炎性细胞的产生， 降低 ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃５、 ＩＬ⁃
１３ 和免疫球蛋白 （Ｉｇ） Ｅ 水平， 而且能够减弱 ＯＶＡ 刺激诱

导的小鼠气道高反应性 （ＡＨＲ）。 Ｋｏｎｇ 等［２５］ 研究发现苦木

生物碱 ｐｉｃｒａｓｉｄｉｎｅⅠ可以抑制破骨细胞的生成， 其机理是

ｐｉｃｒａｓｉｄｉｎｅⅠ通过抑制破骨细胞转录因子 ｃ⁃Ｆｏｓ 和 ＮＦＡＴｃ１，
衰弱 ＭＡＰＫｓ 和 ＮＦ⁃κＢ 信号通道， 减少活性自由基的产生

从而抑制和阻断破骨细胞的生成。
２􀆰 ３　 抗病毒活性　 Ｃｈｅｎ 等［２６］ 报道苦木生物碱具有抗烟草

花叶病毒的作用， 部分化合物抗病毒作用与对照宁南霉素

相当。 研究还发现当苦木生物碱与 ｑｕａｓｓｉｎｏｉｄ ｎｉｇａｋｉｌａｃｔｏｎｅ
Ｂ 联用使用时具有协同效应。
２􀆰 ４　 对心血管系统作用　 Ｚｈａｏ 等［２７］ 研究发现苦木总生物

碱提取物各剂量组对自发性高血压 （ＳＨＲ） 大鼠具有降压

作用。 口服给药后， 能有效降低 ＳＨＲ 大鼠收缩压和舒张

压， 并升高血清 ＮＯ 以及 ＳＯＤ 水平。 Ｌｉｎ 等［２８］ 报道苦木生

物碱 １⁃甲氧基羰基⁃β⁃咔巴啉在体内可以抑制斑马鱼尾鳍再
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图 ３　 苦木植物中三萜类化合物结构

生血管的生长， 体外通过浓度依赖方式抑制人脐静脉内皮

细胞 （ＨＵＶＥＣｓ） 的生存、 迁移、 入侵和血管的形成。 机

理研究表明该生物碱主要是通过下调 ＡＮＧ、 ＥＧＦ、 ｂＦＧＦ、
ＧＲＯ、 ＩＧＦ⁃１、 ＰＬＧ、 ＭＭＰ⁃１ 等多种血管生成相关的自分泌

蛋白以及 ＴＩＥ⁃２、 ｕＰＡＲ 关键膜受体蛋白发挥作用。
２􀆰 ５　 其他　 过氧化物酶体增殖剂激活受体 ＰＰＡＲｓ 是核激

素受体家族中的配体激活受体， 有 ＰＰＡＲα、 ＰＰＡＲ β ／ δ 和

ＰＰＡＲγ ３ 种亚型， 与细胞内的许多代谢和生理功能紧密相
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图 ４　 苦木植物中其他化合物结构

关。 Ｚｈａｏ 等［２９］研究发现苦木生物碱二聚体 ｐｉｃｒａｓｉｄｉｎｅ Ｎ 能

选择性激活 ＰＰＡＲβ ／ δ 受体， 而对 ＰＰＡＲα ／ ＰＰＡＲγ 几乎没有

影响， 对 ＡＮＧＰＴＬ４ 和 ＡＤＲＰ、 ＰＤＫ４、 ＣＰＴ⁃１ 等 ＰＰＡＲ 靶标

基因也无诱导作用， 是一种选择性 ＰＰＡＲｓ 激动剂， 有望作

为分子探针来研究 ＰＰＡＲβ ／ δ 调节特定基因表达机制以及

ＰＰＡＲβ ／ δ 的生物学意义。 值得一提的是， 该课题组从苦木

根中提取的生物碱二聚体 ｐｉｃｒａｓｉｄｉｎｅ Ｃ 能够选择性激活

ＰＰＡＲα 受体， 而对 ＰＰＡＲβ ／ δ 和 ＰＰＡＲγ 几乎没有影响。 通

过计算机模拟对接发现， ｐｉｃｒａｓｉｄｉｎｅ Ｃ 与 ＰＰＡＲα 受体蛋白

结合位点能够形成包括氢键、 疏水作用等多种分子间作用

力， 而与 ＰＰＡＲβ ／ δ 和 ＰＰＡＲγ 之间的作用力很弱［３０］ 。 Ｚｈａｏ
等［１０］报道苦木苦味素对 ＳＨＳＹ５Ｙ 细胞株因 Ｈ２Ｏ２ 诱导产生

的细胞损伤具有神经保护作用， 机理研究表明其可能是通

过下调 ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 的活性和抑制细胞凋亡发挥作用。
３　 代谢研究

近年来， 人们对苦木主要生物碱成分 ４， ５⁃二甲氧基铁

屎米⁃６⁃酮和 ４⁃甲氧基⁃５⁃羟基铁屎米⁃６⁃酮的代谢进行了研

究。 苗潇磊等［３１⁃３３］ 报道了 ４， ５⁃二甲氧基铁屎米⁃６⁃酮在大

鼠、 小鼠、 人、 狗不同种属肝线粒体中的代谢产物以及 ＳＤ
大鼠肌肉注射 ４， ５⁃二甲氧基铁屎米⁃６⁃酮后的组织分布及

代谢规律。 Ｆａｎ 等［３４］ 首次利用短刺小克银汉霉 ＣＧＭＣＣ
３􀆰 ９７０ 对 ４， ５⁃二甲氧基铁屎米⁃６⁃酮进行微生物转化研究，
与动物代谢研究结果不同的是， ＣＧＭＣＣ ３􀆰 ９７０ 代谢产物同

时检测到 ４， ５⁃二甲氧基铁屎米⁃６⁃酮的Ⅰ相和Ⅱ相代谢产

物， 表明 ４， ５⁃二甲氧基铁屎米⁃６⁃酮的代谢产物具有种属

差异。
４　 总结及展望

３０ 年来， 国内外学者对苦木进行了大量的研究， 苦木

化学成分与药理活性研究取得了很大进展。 从近十年来的

研究动态可以看出， 苦木新的化合物不断分离鉴定出来，
包括 １８ 个生物碱类、 １４ 个苦木苦味素类、 ２７ 个三萜类以

及 ５ 个其他类化合物等， 其中生物碱、 苦味素、 三萜类是

其主要成分。 长期以来， 苦木化学成分的研究主要集中在

苦木的茎和枝， 对苦木叶的化学成分研究鲜有报道。 本文

综述了从苦木叶中分离鉴定了三萜类及紫罗兰酮类化合物

并进行生物活性研究， 对扩大苦木药源具有重要意义。 生

物活性研究方面， 除抗癌、 降压、 抗蛇毒、 抑制转氨酶等

作用之外［２］ ， 苦木还具有抗烟花草叶病毒作用、 神经保护

作用等。 此外， 苦木主要生物碱 ４， ５⁃二甲氧基铁屎米⁃６⁃

酮和 ４⁃甲氧基⁃５⁃羟基铁屎米⁃６⁃酮的体内外代谢产物研究也

取得一定进展［３１⁃３５］ ， 对基于苦木生物碱的新药开发与临床

合理用药具有积极的指导作用。
值得一提的是， 苦木的研究从传统化学成分提取分离

及其生物活性研究逐渐拓展到手性分离与鉴定、 单一光学

异构体的活性对比研究等。 与外消旋体相比， 光学纯异构

体往往具有更好的选择性与较低的不良反应， 对苦木手性

药物的研究开发具有重要的启发意义。 鉴于苦木化学成分

中存在大量的手性化合物， 不同异构体之间可能存在活性

相似、 活性不同甚至相反的现象， 在以后的生物活性研究

中， 应注意对消旋体进行手性拆分。
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