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小檗胺在药用植物中的分布与药理活性
△

陈元 1，李思琪 2，3，陈紫葳 2，3，郭文欣 2，3，李旻辉 1，2，3*，肖培根 4*

1.内蒙古医科大学，内蒙古 呼和浩特 010110；
2.内蒙古自治区中医医院，内蒙古 呼和浩特 010020；

3.包头医学院，内蒙古 包头 014040；
4.中国医学科学院 北京协和医学院 药用植物研究所，北京 100193

［摘要］ 小檗胺是提取自药用植物的天然小分子化合物，属双苄基异喹啉类生物碱，广泛分布于小檗科、罂粟

科、防己科及毛茛科药用植物中，主要用于抗白血病等多种肿瘤，也可用于治疗心血管疾病、眼部疾病、免疫系统

疾病、糖尿病肾病及抗纤维化等方面。对近年来小檗胺所分布的药用植物类群及药理作用研究进行综述，以期为小

檗胺相关研究提供参考，为小檗属植物亲缘学的进一步研究提供依据。
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[Abstract] Berbamine, also known as bis-benzylisoquinoline alkaloid, is a low-molecular-weight compound from

medicinal plants, particularly the Berberidaceae, Papaveraceae, Menispermaceae, and Ranunculaceae. It is used mainly for

fighting leukemia and other cancers and is applicable to the treatment of cardiovascular diseases, eye diseases, immune

system diseases, diabetic nephropathy, fibrosis, etc. This paper reviews the medicinal plants containing berbamine and

pharmacological effects of it, which is expected to provide a reference for the research on berbamine and further research on

pharmacophylogeny of Berberis plants.
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小檗胺（berbamine）是从小檗科（Berberidaceae）

等植物中提取的一种天然化合物，为双苄基异喹啉类

生物碱[1-2]。现代药理学研究表明，小檗胺常用于治疗

各种原因引起的白细胞减少症，还具有抗心律失常、

抗心肌缺血、扩充血管、降低心率、抗血栓、升高白

细胞数量、保护眼部等药理作用[3-4]。近年来，越来越

多的具有药用功效的小分子化合物都提取自药用植

物[5-7]，不良反应普遍较少[8]。随着小檗胺在药用方面

的需求增加，详细了解其所分布的药用植物类群、及

时总结其药理作用十分必要。本文概述了小檗胺的生

物合成途径、含小檗胺相关药用植物类群的分布与传

统疗效、小檗胺药理作用，并对小檗属植物亲缘学研

究进行初步探索，以期为小檗胺的研究利用提供新的

思路，为含小檗胺植物类群的开发应用提供参考。
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1 小檗胺在药用植物类群中的分布与传统疗效

含小檗胺药用植物的科、属、种、药用部位、

分布情况及传统疗效信息见表 1[9-45]。小檗胺主要存

在于小檗科小檗属药用植物中。罂粟科、防己科、

毛茛科部分植物中同样存在含小檗胺成分的药用植

物。含小檗胺成分的传统药物疗效主要包括清热燥

湿、泻火解毒，部分还可以活血、行气、止痛，相

关药材在 《新修本草》 [46]、《新修晶珠本草》 [47]、

《植物名实图考》 [48]、《中华本草》 [49]、《内蒙古植物

志》 [29]中均有记载，最早可以追溯到唐代，使用历

史悠久，在未来临床应用开发中具有巨大潜力。

表1 含小檗胺药用植物类群地理分布及传统疗效

科名

小檗科

罂粟科

防己科

毛茛科

属名

小檗属
Berberis

紫堇属
Corydalis

千金藤属
Stephania

轮环藤属
Cyclea

黄连属
Coptis

种名

少齿小檗 B. potaninii
Maxim.

置 疑 小 檗 B. dubia
Schneid.

鲜黄小檗B. diaphana
Maxin.

堆花小檗B. aggregata
Schneid.

短柄小檗B. brachypoda
Maxim.

细叶小檗 B. poiretii
Schneid.

黑果小檗B. atrocarpa
Schneid.

匙叶小檗 B. caroli C.
K. Schneid.

黄芦木 B. amurensis
Rupr.

刺红珠B. dictyophylla
Franch.

西伯利亚小檗（刺叶
小檗）B. sibirica Pall.

延 胡 索 Corydalis
yanhusuo W. T. Wang
ex Z. Y. Su et C. Y.
Wu（Papaveraceae）

金线吊乌龟S.
cephalantha

粉防己S. tetrandra
S. Moore

轮环藤Cyclearacemosa
Oliv.（Menispermaceae）

黄 连 Coptis chinensis
Franch.

分布

陕西、甘肃、四川

甘肃、宁夏、青
海、内蒙古

陕西、甘肃、青海

青海、甘肃、四
川、湖北、山西

四川、陕西、甘
肃、湖北、河南、
山西、青海

吉林、辽宁、内蒙
古、青海、陕西、
山西、河北

四川、云南、湖南

甘肃、青海、四川

黑龙江、吉林、辽
宁、河北、内蒙
古、山东、河南、
山西、陕西、甘肃

云南、四川、西藏

内蒙古、东北、华北

安徽、江苏、浙
江、湖北、河南

陕西、浙江、江
苏、台湾、四川、
贵州、广西、广东

浙江、安徽、福建、
台湾、湖南、江西、
广西、广东、海南

陕西、四川、湖北、
浙江、贵州、湖南、
江西、广东、广西

四川、贵州、湖
南、湖北、陕西、
山东、安徽、浙
江、江西

海拔/m

450~2100

1400~3850

1620~3600

1000~3500

800~2500

600~2300

600~2800

2200~3850

1100~2850

2500~4000

1450~3000

500~2000

传统疗效

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热泻痢、黄疸、
湿疹、咽痛目赤、聤耳流脓、痈肿疮毒

清热燥湿、泻火解毒，主治痢疾、黄疸、白
带、关节肿痛、阴虚发热、骨蒸盗汗、痈肿
疮疡，口疮、目疾、黄水疮等症。可作黄连
代用品

其味苦，性凉，具有清旧热、解毒、干黄水
之功效，临床常用于“京尼萨库”及其并发
症的治疗

能燥“协日乌素”、清热、解毒、止泻、止
血、明目。主治痛风、游痛症、秃疮、癣疥、
麻风疯、皮肤瘙痒、毒热、鼻衄、吐血、月
经过多、便血、火眼、眼白斑、肾热、遗精

活血、行气、止痛，用于胸胁、皖腹疼痛、
胸痹心痛、经闭痛经、产后瘀阻、跌扑肿痛

味苦，性寒，功能为清热解毒、消肿止痛

祛风止痛、利水消肿，用于风湿痹痛、水肿
脚气、小便不利、湿疹疮毒

性温，味苦、辛，顺气止痛、解蛇毒，治心
胃气痛、发痧、腹痛腹泻、蛇咬伤

清热燥湿、泻火解毒，用于湿热痞满、呕吐
吞酸、泻痢、黄疸、高热神昏、心火亢盛、
心烦不寐、心悸不宁、血热吐衄、目赤、牙
痛、消渴、痈肿疔疮；外治湿疹、湿疮、耳
道流脓

药用部位

干燥根

干燥根

干燥根

干燥根

干燥根

根及茎

干燥根

根皮及根

根皮及茎
皮；根皮
及 茎 皮
（蒙药）

干燥内皮

根皮及茎
皮（蒙药）

干燥块茎

块根

肉质主根

根

干燥根茎
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2 含小檗胺的药用植物类群地理分布

从文献中共收集到含小檗胺的药用植物 4科 5属
16种，发现含小檗胺的药用植物在我国主要分布于

陕西省（11种）、四川省（10种）、甘肃省（8种）与

青海省（6种），其他大部分地区分布有 3~5种。就

全国分布来看，大多集中于中部、北部地区，总体

呈现从中心向两边逐渐减少的趋势。

气候的变化会对药用植物的分布产生影响，包

括栖息地或面积。王健等[50]对气候变化下黄连的生

长适宜性区划的研究结果表明，相较于当代，未来

黄连适生区总面积将存在不同程度的减少。其中，

低度适生区总面积均有不同程度的减少，中度适生

区总面积均有不同程度的增加，高度适生区总面积

呈现明显的波动趋势。柳鑫等[51]研究发现，气候会

影响黄连药材的分布，其中海拔、9月降水量及 2月
降水量等 7个生态因子为主要影响因素，并且 2月降

水量、9月降水量与黄连中总生物碱含量呈正相关，

而等温性、8月降水量、海拔、坡度与黄连中总生

物碱含量呈负相关。在一定范围内，降水量与海拔

的升高有利于黄连中总生物碱的积累。此外，生长

环境与地域的差异会对药材所含化学成分含量产生

影响[52-54]。杨伟丽等[11]对甘肃不同产地三颗针不同部

位生物碱含量测定的研究中发现，三颗针中小檗胺

的含量与药用植物基原、部位及产地均有关系，鲜

黄小檗根皮中小檗胺的质量分数以合作、渝中为高

（4. 0%~4. 3%），置疑小檗根皮、茎皮中小檗胺含量

以漳县为高，堆花小檗以武都产者最高，短柄小檗

以靖远产者为高，不同地区样品小檗胺含量之间差

异的产生原因还需要进一步研究。

目前，野生药用植物资源将面临匮乏等一系列

问题，因此应当重视药用植物的种植。药用植物的

生长环境会对植物内部化学成分含量产生影响，进

而影响药材质量。目前，含小檗胺药用植物的生长

环境与小檗胺含量相关性的研究尚未见报道，今后

可以针对此方面进行深入研究，为含小檗胺药用植

物的种植提供指导，为小檗胺的提取提供更优质的

药用植物资源。

3 小檗胺的药理作用

3. 1 心血管系统

近年来，小檗胺对心血管疾病的作用研究取得

了较多进展[55]，在抗心律失常、抗心肌缺血、扩血

管、降低心功能和心率、抗血栓等方面已有研究

报道[56]。

3. 1. 1 抗心律失常 小檗胺主要通过抑制钙、钾、

钠离子通道，抑制负性频率和负性传导，提高心肌

舒张期兴奋阈值，延长心肌有效不应期而起到抗心

律失常的作用[57]，这提示小檗胺很可能是一种有效

的新型Ⅲ类抗心律失常药物。许超千等[58]比较了小

檗胺对乌头碱型心律失常、冠脉结扎型心律失常、

电刺激诱发心律失常的作用，证实小檗胺主要对缺

血性心律失常效果较好。杨宝峰等[59]研究表明，小

檗胺 （3 μmol·L–1） 对心脏的收缩及舒张功能均有

抑制作用；在 1 μmol·L–1时小檗胺对工作心脏绝大

多数心功能指标无显著作用，但此浓度能明显对抗

肾上腺素诱发的心律失常，这提示小檗胺发挥抗心

律失常时对正常心功能影响较小。赵鹤鸣等[60]研究

发现，小檗胺片对精神药物所致的心电图 ST段、T

波异常有治疗作用，从而达到扭转精神药物所致心

电图异常的效果。

3. 1. 2 抗心肌缺血 王明宇等[61]证实，小檗胺胃内

灌注可以明显改善垂体后叶素诱发大鼠心肌缺血后

的ST段变化，并可明显降低大鼠心率，说明小檗胺

对心肌缺血有保护作用。

3. 1. 3 扩血管 Li等[62]研究了小檗胺对 5-羟色胺引

起的离体猪大脑基底动脉收缩的抑制作用，结果表

明小檗胺有扩张大动脉的作用。

3. 1. 4 抗血管和血栓形成 Zheng 等[63]研究发现，

小檗胺可以通过调节自噬保护心脏。小檗胺对血管

内皮生长因子 （VEGF） 和脑源性神经营养因子

（BDNF） 诱导的人脐静脉内皮细胞 （HUVECs） 血

管生成的抑制作用。Kim 等[64]研究表明，小檗胺通

过下调 VEGF/VEGF受体 2（VEGFR2） /Ca2+/钙调素

依赖性蛋白激酶Ⅱγ（CaMKⅡγ） 和 BDNF/原肌球

蛋白受体激酶B （TrkB） /CaMKⅡγ信号通路起到抗

血管生成作用。此外，小檗胺抑制 U87MG GBM 细

胞中肿瘤血管生成的关键调节因子缺氧诱导因子-1α
（HIF-1α）及其转录靶点VEGF的表达。小檗胺可以

对二磷酸腺苷（ADP）诱导的家兔血小板最大聚集

率有明显的抑制作用，并对大鼠血栓形成模型有抗

血栓作用[65]。

3. 1. 5 抗心肌梗死 Saranya 等[66]通过线粒体抗氧

化状态检测、线粒体标记酶检测和线粒体电镜分析
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检测小檗胺对异丙肾上腺素（ISO）诱导的心肌梗死

大鼠的作用，发现小檗胺可显著预防 ISO 诱导的线

粒体功能障碍，抑制线粒体氧化应激升高，具有显

著的心脏保护作用。

3. 2 抗肿瘤

小檗胺是传统的升白药物，常用于治疗恶性肿

瘤，可以提高造血干细胞的数量，从而刺激骨髓细

胞增殖[67]，提高患者对伊马替尼的反应，并促进中

性粒细胞计数恢复正常[68]。古莹[69]研究结果显示，

体外小檗胺可以有效抑制对伊马替尼耐药的慢性粒

细胞白血病细胞的增殖，但对正常造血细胞增殖没

有明显抑制作用，表明小檗胺很可能对干细胞具有

特异性杀伤作用。黄志煜等[70]研究表明，小檗胺抗

细胞增殖作用是通过诱导 Jurkat 细胞凋亡实现的，

这种作用具有明显的时效关系，并使细胞增殖阻滞

于 S 期。黄宇等[71]研究发现，小檗胺能选择性下调

FMS 样酪氨酸激酶 3突变蛋白及其下游信号分子磷

酸化信号传导及转录激活蛋白 5（STAT5），诱导

FMS样酪氨酸激酶 3突变急性髓系白血病MV4-11细
胞凋亡和生长抑制。

此外，小檗胺同样被证明对其他多种类型癌症

具有抑制作用。小檗胺会诱导人 T 细胞淋巴瘤细胞

和多发性骨髓瘤细胞 RPMI8226凋亡，有一定的抗

肿瘤作用[4]。小檗胺可通过调控蛋白激酶 B （Akt）

和核转录因子-κB （NF-κB）信号通路而抑制高转移

性乳腺癌细胞的生长、侵袭和转移能力[23]。赵勇[17]

研究小檗胺对前列腺癌细胞 LNCaP和 PC-3的作用，

结果表明，小檗胺可抑制LNCaP和PC-3细胞的增殖

并诱导细胞凋亡。韩承林[72]研究发现，小檗胺在体

外可以抑制膀胱癌细胞生长、转移并诱导细胞周期

阻滞在 S期，发挥抗肿瘤活性。Meng等[73]通过实验

证明小檗胺能有效抑制肝癌细胞增殖并诱导其死亡。

Kim 等[64]研究结果表明，小檗胺作为一种新的抗血

管生成药物可用于治疗恶性脑肿瘤。Mou 等[74]研究

表明，小檗胺可能被证明是一种有效的先导分子，

可通过半合成的方法开发更有效的抗癌药物。

3. 3 抗白内障和青光眼

小檗胺具有亲脂性，其盐类易溶于水，容易透

过角膜[75]。何浩等[75]研究表明，不同浓度小檗胺滴

眼剂均可预防白内障和/或延缓白内障的发展速度，

且效果呈剂量依赖性。此外，何浩等[76]发现在白内

障出现早期，小檗胺可推迟晶状体空泡出现时间，

具有对抗诱发链脲佐菌素引起的大鼠糖尿病性实验

性白内障模型晚期晶状体混浊出现的功能。

小檗胺是一种钙调素拮抗剂[77]，能明显抑制多

种细胞的Ca2+通道活性，对Ca2+的拮抗作用类似维拉

帕米[78]。曾凤等[13]研究发现，小檗胺对视网膜缺血-

再灌注损伤具有保护作用，可能通过抑制 Ca2+内流

而保护视网膜细胞，并呈浓度依赖性。小檗胺作为

青光眼视神经保护药物之一已应用于临床。

3. 4 免疫调节

近年研究发现，小檗胺可阻断 CD28共刺激信

号通路，抑制Ｔ淋巴细胞活化[79-80]。刘新等[81]选择了

自然杀伤细胞 （NK） 活性和白细胞介素-1（IL-1）
产生能力等指标进行实验验证，结果显示小檗胺对

细胞毒性 T 淋巴细胞有抑制作用，可增强正常

BALB/c小鼠NK活性，并通过诱导自身产生 IL-1免
疫应答因子，进而达到免疫调节作用。罗崇念等[82]

通过体内、体外实验研究表明，小檗胺对细胞毒性

T 淋巴细胞有抑制作用。但目前有关其免疫功能机

制的研究甚少，有待更深入的探究。

3. 5 抗糖尿病肾病

糖尿病肾病是糖尿病最重要的并发症之一，已

成为终末期肾病的主要病因。石磊等[35]研究发现，

小檗胺显著减弱脂多糖对糖尿病肾病大鼠肾脏功能、

凋亡率及相关蛋白表达、血清炎性细胞因子及炎症

通路蛋白表达的调节作用，能有效缓解糖尿病肾病

大鼠肾损伤和炎症反应，其机制与抑制 NF-κB炎症

信号通路活化关系密切，可为慢性炎症性疾病的治

疗提供参考。

3. 6 抗心肌纤维化

Xu 等[83] 研究发现，小檗胺破坏了人胚胎眼

Tenon′s 囊成纤维细胞 （HFTF） 的正常形态，并以

剂量依赖性的方式抑制了细胞生长、增殖和迁移，

说明小檗胺可能作为小梁切除术后的抗纤维化药物。

马文帅等[84]研究表明，给予小檗胺处理后，可显著

降低小鼠的心肌纤维化进展，表明小檗胺具有显著

的抗小鼠心肌肥厚的效应，能够有效改善小鼠心脏

功能恶化并抑制心肌肥厚的发展。然而，小檗胺发

挥上述保护作用的潜在信号通路还没有完全阐明，

因此需要更深入的机制研究，从而为心肌肥厚的防

治提供更好的策略。

··2021



中国现代中药 Mod Chin Med Oct. 2022 Vol. 24 No. 102022年 10月 第 24卷 第 10期

3. 7 其他作用

Sharma 等[85]研究发现，小檗胺可减轻高脂肪饮

食（HFD）大鼠体质量和肝脏指数的增加，显著减

轻硫代巴比妥酸反应物水平升高的氧化损伤，抑制

三酰甘油和胆固醇的合成。其中对肝脏脂质代谢紊

乱的保护是通过调节沉默调节蛋白 1/肝激酶 B1/

AMP 活化蛋白激酶 （SIRT1/LKB1/AMPK） 途径实

现的。Liu等[86]研究了小檗胺对乙醇诱导的小鼠肝损

伤的影响及其潜在机制，结果显示，小檗胺对酒精

性肝病 （ALD） 存在保护作用，可能是通过调节

NF-κB、STAT3和细胞外调节蛋白激酶 （ERK） 通

路失活相关的机制实现的。句海松等[87]通过比色法

测定丙二醛 （MDA） 研究小檗胺抗脂质过氧化作

用，结果发现 11~100 μmol·L–1和 0. 2~0. 6 mmol·L–1

小檗胺溶液分别对碱性二甲基亚砜和黄嘌呤-黄嘌呤

氧化酶系统产生的超氧阴离子自由基有明显的清除

作用。付强等[88]研究发现，小檗胺对牛病毒性腹泻

病毒 （BVDV） 体外复制有明显抑制效果。Hudson

等[89]研究发现，小檗胺可以预防氨基糖苷类药物引

起的听力损失，其类似物可用于进一步探究氨基糖

苷诱导听力损失的病理机制，并且可以作为开发耳

科保护药物的先导化合物。王翼[90]发现小檗胺有良

好的新型冠状病毒包膜蛋白 2-E 通道抑制活性，能

够抑制病毒在细胞中的复制。

4 结语

小檗胺主要分布于小檗科小檗属植物中。在中

国，小檗属约有 250种植物[91]，其中大部分药用植物

含有小檗胺[92]。在形态学特征方面，小檗属植物具

有枝无毛或被绒毛；通常具刺；单叶互生，着生于

侧生的短枝上，通常具叶柄，叶片与叶柄连接处常

有关节；花黄色，单生、簇生或排列成总状花序的

特征[28,93]。传统疗效方面，小檗属植物大多具有清热

燥湿、泻火解毒的功效，其中包括作为中药三颗针

的基原植物少齿小檗、置疑小檗、鲜黄小檗、堆花

小檗、短柄小檗、细叶小檗、黑果小檗、匙叶小檗

等，以及作为中药黄芦木或者蒙古族药陶木-希日-

毛都的基原植物黄芦木。现代药理学研究发现，小

檗胺主要通过阻断钙、钾、钠离子通道，抑制负性

频率和负性传导，提高心肌舒张期兴奋阈值，延长

心肌有效不应期起到抗心律失常的作用；小檗胺同

样可以有效缓解糖尿病肾病大鼠肾损伤和炎症反应，

机制与抑制 NF-κB炎症信号通路活化关系密切；小

檗胺还可通过调控 Akt 和 NF-κB 信号通路从而抑制

高转移性乳腺癌细胞的生长、侵袭和转移能力；并

且对细胞毒性 T 淋巴细胞有抑制作用；小檗胺对肝

脏脂质代谢紊乱的保护是通过调节 SIRT1/LKB1/

AMPK 途径实现的。这些因素可能均与小檗胺清热

燥湿、泻火解毒的传统功效相互关联。另外，西伯

利亚小檗（刺叶小檗）明目的传统功效可能与小檗

胺作为钙调素拮抗剂抑制多种细胞的Ca2+通道活性，

从而达到眼部保护的作用相互关联。本文总结了文

献资料明确记载的 11种小檗科小檗属含小檗胺药用

植物，通过对植物亲缘关系-化学成分-疗效（药理

活性及传统疗效）之间关联性[94]的分析，对小檗属

亲缘学关系进行初步的探索。此外，研究发现小檗

胺在不同地区、不同采收时期的小檗属植物中及同

一植物的不同部位中分布均存在差异，但小檗属植

物中小檗胺含量普遍较高[11,95-96]。据此，在提取小檗

胺时，小檗属药用植物间可以进行相互替换。小檗

属药用植物亲缘学关系得到进一步证实。

目前野生药用资源的蕴藏量不容乐观，因此厘

清药用植物之间的亲缘关系尤为重要，通过植物之

间的亲缘学的研究，达到扩大药用植物种类、充分

利用药用植物资源的目的，为药材合理开发利用提

供科学依据。本文所收集到含小檗胺成分的其他科

属植物的种数较少，因此无法准确说明科或者属之

间的亲缘关系，今后的研究中应丰富对不同科属、

非大宗药材等的研究。
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