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金线莲保肝作用及作用机制研究进展
△

张晓颖，俞晓玲*，叶寒辉

福建医科大学 孟超肝胆医院，福建 福州 350002

［摘要］ 金线莲又名金线兰 Anoectochilus roxburghii （Wall.） Lindl. ，为兰科开唇植物，多年生珍稀中药，主

要分布于我国福建、浙江、江西、贵州、台湾等地。其含有多种活性成分，包括生物碱、多糖、皂苷、黄酮类、酯

类、挥发油等，具有保肝、抗肿瘤、调血脂、降血糖、抗氧化等功效。近年来，大量研究表明，金线莲对四氯化碳

（CCl4）肝损伤、酒精性肝病、非酒精性脂肪性肝病、自身免疫性肝炎、慢性乙型肝炎等均有显著疗效，其通过清除

自由基、抑制脂质过氧化反应、稳定细胞膜、减轻肝细胞变性、缓解炎症反应、修复肝损伤等起到保肝作用。通过

概述金线莲保肝作用及作用机制，为科学有效运用金线莲进行保肝治疗提供参考。
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Research Progress on Hepatoprotective Effect and Mechanism of Anoectochilus roxburghii (Wall.) Lindl.
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[Abstract] Anoectochilus roxburghii (Wall.) Lindl. (Orchidaceae) is a rare perennial Chinese herbal material mainly

distributed in Fujian, Zhejiang, Jiangxi, Guizhou, and Taiwan of China. It is rich in alkaloids, polysaccharides, saponins,

flavonoids, esters, volatile oils, etc., and possesses hepatoprotective, anti-tumor, hypolipidemic, hypoglycemic, and anti-

oxidative effects. In recent years, A. roxburghii has been proved effective in the treatment of carbon tetrachloride-induced

liver injury, alcoholic liver disease, non-alcoholic fatty liver disease, autoimmune hepatitis, chronic hepatitis B, etc. Its

hepatoprotective effect is achieved mainly by scavenging free radicals, inhibiting lipid peroxidation, stabilizing cell

membrane, reducing hepatocyte degeneration, alleviating inflammatory reaction, and repairing liver injury. The present study

aimed to review the progress on the hepatoprotective effect and mechanism of A. roxburghii to provide a reference basis for

the scientific and effective application of A. roxburghii for liver protection.
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近几十年，肝损伤性疾病发病率在全球呈上升

趋势，药物、饮食、环境等多种因素均可能导致不

同程度的肝损伤，其按病因可分为病毒性肝病、自

身免疫性肝病、酒精性肝病（ALD）、药物性肝病及

脂肪性肝病等[1]。病毒性肝病主要可分为甲、乙、

丙、丁、戊 5种类型，我国的乙型肝炎病毒（HBV）

感染率 （6. 52%） 远高于美国、欧盟和日本等发达

国家和地区 （0. 71%~1. 17%），而丙型肝炎病毒

（HCV） 感染率 （0. 72%） 低于上述国家和地区

（1. 10%~1. 56%） [2-6]。虽然乙肝疫苗的普及降低了

我国HBV患者数量，但其他类型肝病患者的数量仍

以惊人的速度上升[7]。我国非酒精性脂肪肝的患病率

已从 2003年的 17% 攀升至 2019年的 29. 81%，高于

美国（24. 13%）、欧洲（23. 71%）和日本（22. 28%）

等国家和地区[8-10]。此外，我国急性药物性肝病的发

病率亦有逐年升高的趋势，普通人群药物性肝病的年

发病率为23. 8/10万，高于发达国家患病率（1/10万~

20/10万） [11]。由于肝病的类型繁多，其治疗药物也

各不相同，可分为抗病毒药物、免疫调节药及保肝

药等。我国传统中药金线莲亦是重要的保肝中药，
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在《本草纲目》《全国中草药汇编》和《新华本草纲

目》等典籍均有记载，金线莲性平，味甘，作用于

肝、肺、肾、膀胱经，主治肝炎、支气管炎、肺炎

等疑难病症[12-14]。

金 线 莲 Anoectochilus roxburghii （Wall.）

Lindl. ，又名金线兰、金石松、金线虎头蕉，是兰

科开唇植物花叶兰属多年生珍稀中药，主要产自福

建、浙江、江西、广东等地[15]。近年来，金线莲广

泛应用于医药、保健、美容等领域，其市场需求量

逐年增加，被认为是最具有价值的药用植物之一[16]。

金线莲富含生物碱、多糖、皂苷、黄酮类、酯类、

挥发油等生物活性成分[17]，具有清热凉血、解毒消

肿、祛风利湿、镇惊平肝、补肾益骨、利水通淋、

润肺止咳等功效[18]，已被用于预防和治疗糖尿病、

高脂血症、肝炎和肿瘤[17,19]等疾病，享有“药王”

“金草”“神药”等美称[20]。目前，我国市场销售的

复方金线莲口服液[21]、金线莲胶囊[22]和金线莲喷雾

剂[23]，适用于患有急慢性肝炎、高尿酸血症、2型糖

尿病、幽门螺旋杆菌感染和咳嗽变异性哮喘等疾病

的患者。越来越多的临床研究及动物实验均提示，

金线莲对不同类型的肝损伤均有显著的保护作用，

其保肝作用主要表现为降酶保肝、抗氧化、抑制炎

症等方面，具有抗肝纤维化[24]、抗脂肪肝[25]、抗肝

炎[26]等功效。本文就金线莲对不同类型肝损伤的保

肝作用进行概述，为临床上使用金线莲治疗各类肝

损伤疾病提供参考。

1 金线莲对四氯化碳（CCl4）肝损伤的保肝作用

CCl4是一种对肝细胞有严重毒性的化学物质，

其诱导的肝损伤模型常被用于评估植物或药物对肝

脏的保护作用。研究表明，CCl4诱导肝损伤的发病

机制与氧化应激和脂质过氧化反应密切相关[27]。当

CCl4进入肝细胞后，在细胞色素 P450 2E1作用下转

化为三氯甲基自由基和过氧化三氯甲基自由基[28]，

这些自由基可与细胞大分子（核酸、蛋白质、脂质）

共价结合，引发脂质过氧化反应，破坏膜的完整性，

影响脂质代谢、脂肪变性[29]，并通过削弱细胞膜破

坏细胞内钙的动态平衡，使细胞内 Ca2+增加，导致

肝细胞损伤[30]。肝细胞膜的结构与功能损伤后，胞

内的丙氨酸氨基转移酶（ALT）和天冬氨酸氨基转

移酶 （AST） 溢出，使血清 ALT、AST 水平均显著

升高，反映了肝细胞的损伤程度[31]。

1. 1 提取物

黄立峰等[32]采用金线莲粗提液对 CCl4引起的小

鼠肝损伤进行保肝实验。结果显示，金线莲粗提液

可显著降低 CCl4肝损伤小鼠血清 ALT、AST 水平，

并推测其保肝作用可能与清除自由基、稳定细胞膜

有关。金线莲水提物还能抑制 CCl4引起的肝组织中

丙二醛（MDA）含量升高，提高肝组织中超氧化物

歧化酶（SOD）和谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-PX）

的活力，发挥保肝护肝作用[33]。

1. 2 活性组分

作 为 金 线 莲 活 性 成 分 之 一 的 多 糖 提 取 物

（ARPT）可显著改善 CCl4肝损伤小鼠肝脏的各项检

查指标，如血清 ALT、AST 活性及肝脏 MDA 水

平[34]。Zeng 等[35]采用基于液相色谱 -质谱法 （LC-

MS）的代谢组学方法分析ARPT预处理后CCl4肝损

伤小鼠的血清和肝脏组织，以进一步阐明 ARPT 的

肝脏保护机制。结果显示，ARPT 通过调节氨基酸

代谢、脂质代谢、肠道细菌代谢、甲基化和能量代

谢 5种途径减轻CCl4所致的肝损伤。同时，ARPT可

增加抗氧化酶活性，如GSH、SOD和总抗氧化能力

（T-AOC），以减少脂质氧化、清除超氧阴离子自由

基（O2
–）、缓解炎症反应，从而抑制 CCl4造成的肝

损伤，达到保肝护肝作用[36]。

1. 3 单体成分

金线莲中的黄酮类化合物槲皮素 （quercetin，

图 1） 亦被证实可显著降低血清 ALT 和 AST 水平、

减轻 CCl4所致肝损伤的病理变化，并通过调节核转

录因子-κB （NF-κB）信号通路，下调 NF-κB p65和
磷酸化核因子-κB抑制蛋白α（p-IκBα）的表达水平，

抑制促炎性细胞因子［肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、白

细胞介素-6（IL-6）］和趋化因子［单核细胞趋化因

子-1（MCP-1）、巨噬细胞炎性蛋白-2（MIP-2） 和

化学趋化因子（KC）］的分泌，进而抑制转化生长

因子-β1（TGF-β1）表达和肝细胞凋亡[37]。此外，金

线莲苷（kinsenoside，图 2）及其全乙酰化物也具有

降低血清 ALT、AST 水平，减轻肝细胞脂肪变性、

坏死和炎症细胞浸润程度[38-39]，使坏死病灶明显减

少，具有较强的保肝作用。

2 金线莲对ALD的保肝作用

ALD是由于长期大量饮酒导致的肝脏疾病，疾
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病初期常表现为酒精性脂肪肝，进而发展成酒精性

肝炎、肝纤维化和肝硬化[40]。ALD的病理机制复杂，

可能与乙醇及其衍生物代谢过程中直接或间接诱导

的炎症反应、氧化应激、肠源性内毒素、炎性介质

和营养失衡等多种因素有关。

杨晓灵等[41]制备酒精性肝损伤的动物模型，以

香菇多糖作为阳性对照组，发现金线莲多糖可降低

血清ALT和AST的含量，减轻肝细胞损伤程度；升

高肝脏中 GSH和 SOD的含量，有效清除 O2
–，阻断

氧自由基对细胞造成的损害，并及时修复受损细胞；

降低MDA、过氧化氢（H2O2）、一氧化氮（NO）和

TNF-α的含量，防止破坏细胞膜结构，导致细胞肿

胀坏死；降低一氧化氮合酶（NOS）的活性，减少

NO的产生，避免肝细胞凋亡和坏死，对酒精性肝损

伤小鼠具有保护作用。此外，金线莲提取物（含水

提、醇提和醇沉物）亦能抑制酒精性肝损伤引起的

血清 ALT、AST 升高，提高肝组织清除自由基相关

酶的活力、抑制脂质过氧化反应、稳定细胞膜从而

起到保护肝脏的作用[34]。

3 金线莲对非酒精性脂肪性肝病（NAFLD）的保

肝作用

NAFLD 指除酒精和其他明确的肝损伤因素外，

以肝细胞内脂肪过度沉积为主要特征，受遗传和环

境因素共同影响的代谢应激性疾病[42]。根据NAFLD

的疾病进展可将其分为单纯性脂肪肝、脂肪性肝炎

（NASH） 及其演变的肝纤维化和肝硬化。近年来，

由于糖尿病和肥胖发病率的上升，NAFLD已成为世

界性最常见的肝脏疾病之一，占全球肝病的 1/4[43]。

但NAFLD的致病机制暂不明确，较公认的是“二次

打击”学说及其后的“多重打击”学说[44-45]。目前，

NAFLD的主要治疗方法依旧是生活方式的改变，如

运动和减肥，但NASH作为NAFLD的进展性亚型仍

需药物来进行治疗。目前，临床上用于治疗 NASH

的药物包括保肝药 （多烯磷脂酰胆碱）、抗氧化剂

（维生素 E）和调血脂药等。除此之外，中药复方、

中药粗提物和中药单体在改善血脂、肝功能、肝/脾

电子计算机断层扫描（CT）值、临床症状等方面也

具有显著的疗效。

王秋新[46]研究了金线莲多糖提取物（ARP）对 8
周高脂乳剂灌胃诱发的NAFLD大鼠模型的影响，并

探讨 ARP 对 NAFLD 调脂保肝作用及其可能的作用

机制。结果显示，ARP能通过减少肝细胞游离脂肪

酸 （FFA） 的摄入，减轻因其过量而产生的毒性作

用，缓解肝脂肪异位堆积并改善脂质代谢紊乱及肝

脂肪变性。此外， ARP 可通过升高 SOD、降低

MDA水平，上调线粒体 β氧化，有效清除自由基及

脂质过氧化产物，保护肝线粒体，从而改善机体的

脂质过氧化及氧化应激状态，有效逆转NAFLD。范

林祥等[47]采用预防加治疗的方法，通过观察金线莲

对高脂饮食所致小鼠血清三酰甘油（TG）、总胆固

醇 （TC）、低密度脂蛋白 （LDL） 和高密度脂蛋白

（HDL） 水平的影响，证实了金线莲鲜草汁对体内

TC和LDL有显著的降低作用，使TC和LDL不能在

肝脏中大量堆积，减轻NAFLD二次打击后的氧化应

激损害，降低肝细胞的负担，具有一定的保护肝脏

作用。

4 金线莲对自身免疫性肝炎（AIH）的保肝作用

AIH是由自身免疫反应介导的慢性进行性肝炎，

其临床表现为不同程度的血清转氨酶（ALT、AST）

升高、高丙种球蛋白血症、自身抗体阳性，组织学

特征为肝脏淋巴细胞浸润和界面性肝炎，病情严重

时可快速发展为肝硬化、肝衰竭甚至肝癌[48]。迄今

为止，AIH 的发病机制未完全明确，但免疫抑制在

AIH 中发挥至关重要的作用，主要表现为细胞因子

的表达异常和失调、T淋巴细胞的浸润等[49]。

4. 1 提取物

现 阶 段 ， Tiegs 等[50] 建 立 的 刀 豆 球 蛋 白 A

（ConA）诱导的小鼠肝损伤被公认为是最贴近人类

AIH临床表现的动物模型[51]。韩师师[52]通过体外诱导

脾细胞实验和体内 ConA 诱导小鼠 AIH 实验，综合

评估金线莲水提物对AIH的治疗作用及其作用机制。

图1 槲皮素化学结构式

图2 金线莲苷化学结构式
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研究表明，金线莲水提物可缓解ConA引起的转氨酶升

高，减轻肝损伤；抑制脾细胞对炎症因子［TNF-α、γ-

干扰素 （IFN-γ） 和 IL-4］的释放及肝细胞的凋亡，

上调调节因子 IL-10，降低肝内淋巴细胞 CD4+T 浸

润，并辅助缓解淋巴细胞 CD8+T浸润；改善肝脏病

理组织学病变，增强对肝实质的保护，最终达到抗

AIH的效果。Tseng等[53]也发现，金线莲水提物可激

活巨噬细胞和 T 细胞分泌细胞因子，起到免疫监视

的作用。

4. 2 活性组分

金线莲多糖对小鼠免疫系统及溶血素水平具有

显著影响，可明显提高脾脏、胸腺和吞噬指数，促

进小鼠溶血素生成和脾淋巴细胞增殖[54]，增强小鼠

免疫功能[55]，并减轻小鼠肝脏损伤后产生的炎症[56]。

4. 3 单体成分

研究证实，金线莲苷对 ConA 诱导的 AIH 小鼠

肝脏有很好的保护作用，可以抑制机体的氧化应激

反应，减少炎症相关因子的产生，下调小鼠脾脏和

肝脏中 CD8+T 细胞亚群的分化，上调调节性 T 细胞

（Treg）的分化，抑制CD8+T细胞的杀伤能力，并通

过树突细胞（DC）作用于T淋巴细胞，从而降低机

体内过强的免疫应答，促进免疫功能的恢复，起到

抗 AIH 的作用[57]。此外，金线莲苷还可靶向结合血

管内皮生长因子受体-2（VEGFR-2） 激酶结构域，

抑制与 DC 代谢相关的磷脂酰肌醇 3-激酶/蛋白激酶

B （PI3K-Akt）通路并协同阻断炎症相关的 Janus激

酶（JAK） 2/STAT3通路，通过共同抑制信号细胞程

序性死亡-受体 1（PD-1） /PD-L1的表达，减少 DC

释放的促炎细胞因子，从而破坏 DC 诱导交叉反应

的 CD8+T细胞应答，显著减轻了由淋巴细胞浸润和

促炎细胞因子引起的肝组织病理损伤[58]。

5 金线莲对慢性乙型肝炎（CHB）的保肝作用

CHB是由HBV引起的，以肝脏炎症为主要表现

的传染病。据世界卫生组织统计，全球约有 2. 5亿
慢性HBV感染者[59]，其中我国已从HBV感染高流行

区转为中度流行区。然而，CHB仍是肝细胞癌和肝

衰竭的主要原因，每年有超过百万人死于CHB所致

的肝衰竭、肝硬化和肝细胞癌[60]。

体外药理学实验证实，金线莲有一定的抗HBV

活性，能显著抑制转染HBV的细胞株分泌乙肝表面

抗原 （HBsAg）、乙型肝炎 E 抗原 （HBeAg） 水平。

刘政芳等[21]将 60例CHB患者随机分为治疗组和对照

组，治疗组给予复方金线莲口服液（10 mL/次，一

日 3次）联合恩替卡韦（0. 5 mg/次，一日 1次），对

照组则单用恩替卡韦进行治疗，用药 12周后观察患

者的 ALT 复常率、HBeAg 血清转换率和 HBV 核酸

标志物HBV-DNA的变化。结果显示，2组在HBeAg

阴转率方面差异无统计学意义，但在提高 HBV-

DNA 转阴率和 ALT 复常率方面治疗组优于对照组

（P<0. 05）。因此，恩替卡韦与复方金线莲口服液联

合应用有协同抗HBV效应。随后，有研究评估金线

莲鲜草煎剂联合恩替卡韦对湿热型HBeAg阳性CHB

患者 HBV 及 HBsAg、HBeAg 等乙肝病毒标志物水

平的影响，结果显示，金线莲鲜草煎剂联合恩替卡

韦可显著降低HBsAg及HBeAg水平，两者联用可能

提高HBeAg阳性CHB的临床治愈率[61]。

6 前景与展望

大量的动物实验和临床研究揭示，金线莲在治

疗CCl4肝损伤、ALD、NAFLD、AIH、CHB等方面

均有显著疗效，通过提高肝组织清除自由基的相关

酶的活力，抑制脂质的过氧化反应，稳定细胞膜，

减轻肝细胞脂肪变性、坏死和炎症细胞浸润程度，

增强免疫功能，改善肝脏病理组织学病变，缓解血

脂代谢紊乱，改善肝脏脂质代谢及肝脂肪变，修复

肝损伤等。

金线莲是福建省地道珍稀名贵药材，被福建省

中医药协会列入“福九味”药材之一。福建省中医

药产业发展“十三五”规划特别强调加大力度发展

本省特色中医药产业。在闽西的武平县，闽南的南

靖县和漳平市，闽北的武夷山市和绍武市、永安市

等已建立金线莲药材的人工栽培基地，基于上述金

线莲用于保肝的药理学研究，研发不良反应小的新

一代金线莲的保肝药物在市场上有很强的竞争力。

然而，金线莲在市场上的流通主要以茶饮品为主，

这与金线莲所具有的药用价值相去甚远，因此，亟

须对其开展系统药理学的研究。此外，对金线莲保

肝作用的研究主要停留在动物实验阶段，尚未开发

成制剂进行临床疗效的研究。本文阐述的金线莲对

各类型肝病的保护作用及作用机制的研究，为素有

“神药”美誉的名贵中药材金线莲的后续制剂开发、

临床研究与应用提供参考。
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