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【摘要】制何首乌是何首乌 Polygonum multiflorum Thunb. 的炮制加工品，主要成分

包括二苯乙烯苷类、蒽醌类、黄酮类、生物碱类、酚酸类等，具有抗氧化、补血、抗肿瘤、

降血糖、抗炎等药理作用，临床上使用广泛。炮制工艺主要为黑豆汁炖制、蒸制、九蒸九

制和炆制，炮制后颜色加深，成分含量也会发生变化。通过查阅国内外文献，发现对制何

首乌的研究相较于何首乌而言不够全面，因此对近 20 年来报道的制何首乌炮制工艺、化

学成分、药理活性的研究进行系统综述，为进一步开发制何首乌提供参考。
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【Abstract】Polygoni multiflori radix  praeparata is a processed product of Polygoni 
multiflori radix (Polygonum multiflorum Thunb.), and its main components include stilbene 
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glycosides, anthraquinones,  flavonoids,  alkaloids, phenolic acids, etc. It has antioxidant, antianemic, 
anti-tumor, hypoglycemic, anti-inflammatory effects, etc, and is widely used in clinical practice. The 
processing technology is mainly stewinging with black bean juice, steaming,  processing for 9 times 
and braising and simmering. After processing, the color deepens and the content of composition 
changes. By consulting domestic and foreign literature, the research on Polygoni multiflori radix  
praeparata is not comprehensive enough compared with Polygoni multiflori radix. Therefore, this 
paper mainly summarizes the processing technology, chemical composition and pharmacological 
activity of Polygoni multiflori radix preparata reported in the past 20 years, and provides a reference 
for further development of Polygoni multiflori radix preparata.

【Keywords】Polygoni multiflori radix praeparata; Processing technology; 
Chemical constituents; Stilbene glycosides; Anthraquinones; Flavonoids; Alkaloids; Phenolic 
acids; Pharmacological activity; Antioxidant; Antianemic; Anti-tumor; Hypoglycemic; 
Anti- inflammatory

制 何 首 乌 为 蓼 科 植 物 何 首 乌 Polygonum 
multiflorum Thunb. 的炮制加工品，为典型中药生

熟异治品种之一，何首乌具有解毒、消痈、截疟、

润肠通便的功效，制何首乌具有补肝肾、益精血、

乌须发、强筋骨、化浊降脂的功效。《本草汇言》

中记载 ：“何首乌，生用气寒，性敛，有毒 ；制

熟，气温无毒”[1]。何首乌经过规范炮制后化学成

分发生变化，而化学成分的变化与药效相辅相成，

如蒸制后的制何首乌中结合型蒽醌成分降低，游

离型蒽醌成分增加，从而使制何首乌泻下作用显

著降低，起到减毒作用 ；除此变化之外，二苯乙

烯苷含量下降 ；卵磷脂含量随着清蒸时间的延长，

含量降低 ；炮制后水溶性总糖含量增加等 [2-4]。《中

国药典（2020 年版）》[5] 收载中成药处方中有何

首乌和制何首乌的共 61 个，涉及到何首乌有 9 个，

涉及到制何首乌共 52 个，制何首乌临床应用较多，

且不良反应较少，更为安全。基于此，本文通过

检 索 CNKI、 万 方、PubMed、Scopus、Scifinder、

Wiley Online Library 等数据库，对制何首乌炮制工

艺、化学成分、药理活性进行了系统地总结，以

期为制何首乌的开发利用提供参考。

1  炮制工艺

1.1  黑豆汁炖制
《中国药典（2020 年版）》用黑豆汁炖何

首乌的片或块，直至黑豆汁吸收，即制得制何首

乌 [5]。表 1 总结了省市级采用黑豆汁炖制的制何

首乌的炮制规范，部分省份与《中国药典（2020

年版）》中炖制方法略有差异（如辅料），其余

基本一致。此外，各省份无具体炖制时间的说明，

而炖制时间对成分的含量影响较大。谢婧等 [6] 考

察黑豆汁炖制时间对制何首乌有效成分含量的

影响，结果显示二苯乙烯苷随炖制时间的延长

含量降低 ；游离蒽醌苷元含量先在 32 h 达到最

大，而后随着时间延长，含量降低。同时有文

献表明，黑豆汁炖制何首乌的最佳炮制时间是

24 h，黑豆汁炖制何首乌的质量控制指标集中在

二苯乙烯苷和蒽醌类成分，这些成分炮制后含

量大部分降低，与制首乌补益增强效果不同，

因此选择这两种质量控制指标存在局限性，增

加糖类成分作为质量控制指标能避免炮制不到

位产生的不良反应 [7]。

1.2  蒸制
主要包括清蒸、黑豆汁蒸、黑豆汁黄酒蒸

等 [8]。《中国药典（2020 版）》采用清蒸或黑豆

汁拌匀后蒸的方法，直至内外均呈棕褐色，切片，

干燥制得制何首乌 [5]。其中黑豆汁标准制法：取

黑豆 10 kg，加水适量，煮约 4 h，熬汁约 15 kg，

豆渣再加水煮约 3 h，熬汁约 10 kg，合并得黑豆

汁约 25 kg，现将目前全国省市级涉及何首乌蒸法

炮制的信息进行整理（表 2），炮制终点为蒸制

内外呈棕褐色或黑褐色，颜色判断存在较强的主

观性，导致制何首乌质量存在较大差异。有研究

采用清蒸的方法制得制何首乌，用 10 组样品采

用不同的清蒸时间（0~48 h）进行清蒸，分析炮

制前后 26 种化学成分含量的变化，结果显示随

着清蒸时间的变化，26 种化学成分的含量出现了

显著变化，如大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷、大黄
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素甲醚-8-O-β-D-葡萄糖苷、大黄酸、虎杖苷、

表儿茶素的含量先升高后降低，酚类成分升高，

成分的含量变化与清蒸的时间密切相关，进而影

响制何首乌的质量 [9]。许煜迪 [8] 用清蒸、黑豆汁

蒸、黑豆汁黄酒蒸、黑豆汁炖制的方法制得制何

首乌，比较这 4 种不同的炮制方法在不同的炮制

时间制成的制何首乌的共性变化规律，结果显示

在炮制 32 h 时，4 种制何首乌具有较高的质量，

炮制时间到 32 h 时，4 种炮制方法成分变化相似。

李妍怡等 [10] 比较何首乌不同黑豆蒸制时间时 24

种成分的含量，采用超高效液相色谱-三重四极

杆串联质谱分析方法测定含量，结果显示随着炮

制时间增加，二苯乙烯苷类、蒽醌类、黄酮类成

分含量降低，酚类成分含量增加。

表1  省（市）级炮制规范中制首乌炖制工艺
Table 1. The stewing process of Polygoni multiflori radix praeparata in the provincial (municipal) level 

processing standards
炮制原辅料配比 炮制工艺 来源

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

照炖法用黑豆汁拌匀，置非铁质

的适宜容器中，炖制汁液吸尽

江西省中药饮片炮制规范（2008年版）

何首乌-黑豆-黄酒

（50 ∶ 5 ∶ 12）

用黑豆汁拌匀，炖制汁液吸尽 河南省中药饮片炮制规范（2005年版）

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

何首乌块或片拌入黑豆汁炖至黑

褐色，拌入余汁干燥

山东省中药炮制规范（1990年版）

何首乌丁-黑豆

（10 ∶ 1）

用黑豆汁拌匀，炖制汁液吸尽，

直至棕褐色

湖南省中药饮片炮制规范（2010年版）

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

用黑豆汁拌匀，炖制汁液吸尽，

直至棕褐色

江苏省中药饮片炮制规范（2002年版）、四川省中药饮片炮制规范

（2002年版）、贵州省中药饮片炮制规范（2005年版）、浙江省中

药饮片炮制规范（2015年版）、陕西省中药饮片标准（第一册）

何首乌-黑豆-黄酒

（20 ∶ 2 ∶ 5）

取黑豆汁加黄酒拌匀，炖制汁液

吸尽

天津中药饮片炮制规范（2022年版）

炮制原辅料配比 炮制方法 炮制工艺 来源

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

黑豆汁蒸制；

清蒸

清蒸或拌入黑豆汁蒸，蒸制内外均成棕褐色 江西省中药饮片炮制规范

（2008年版）

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

黑豆汁清蒸 加黑豆汁拌匀，待汁吸尽后，蒸置内外均呈棕

褐色

安徽省中药饮片炮制规范

（2005年版）

何首乌-黑豆-黄酒

（20 ∶ 2 ∶ 5）

黑豆汁黄酒蒸 加黑豆汁和黄酒拌匀，闷润4~8 h，加水适量密

封，蒸18~24 h，中间倒灌一次，置汁液被吸尽

北京市中药饮片炮制规范

（2008年版）

何首乌-黑豆-黄酒

（50 ∶ 5 ∶ 12）

清蒸；黑豆汁

拌匀后蒸

清蒸或拌入黑豆汁蒸 河南省中药饮片炮制规范

（2005年版）

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

清蒸；黑豆汁

拌匀后蒸

清蒸或拌入黑豆汁蒸 四川省中药饮片炮制规范

（2002年版）、贵州省中药饮

片炮制规范（2005年版）、陕

西省中药饮片标准（第一册）

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

清蒸；黑豆汁

拌匀后蒸

清蒸或与黑豆汁拌匀后蒸至6 h，焖12~48 h，

至内外均成棕褐色

浙江省中药饮片炮制规范

（2015年版）

①何首乌-黑豆-黄酒

（20 ∶ 3 ∶ 2.5）

②何首乌-黑豆-黄酒

（20 ∶ 2 ∶ 5）

黑豆汁黄酒蒸 ①将润透的何首乌切1 cm三块，蒸4 h，晾至半

干；再取黑豆及黄酒与蒸锅水混合均匀，拌入

何首乌中，待汁吸尽，蒸4 h，晒置半干，再蒸

一次，直至内外均呈黑色

②黑豆加水煮4 h，取汁，豆渣再加水煮3 h，

合并两次汁液与黄酒混匀，拌入何首乌，隔水

蒸一昼夜，置内外均成黑色即可

甘肃省中药炮制规范

（1980年版）

表2  省（市）级炮制规范中制首乌蒸制工艺
Table 2. The steaming process of Polygoni multiflori radix praeparata in the provincial (municipal) 

level processing 
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1.3  九蒸九制
《本草汇言》[1] 中记载 ：何首乌与黑豆拌

蒸、晒干酒润、反复九次，即得九蒸九晒何首

乌。于淼等 [11] 采用九蒸九制方法，取生首乌饮片

约 3.6  kg，拌入提前泡好的黑豆水，闷润置水吸

尽，与浸泡后的黑豆间隔开炖制 4 h，取出何首

乌饮片，晾干即为一蒸一制的制何首乌饮片，而

后继续重复上述操作 9 次，得九蒸九制何首乌，

测定没食子酸、二苯乙烯苷、大黄素-8-O-β-D-

葡萄糖苷、大黄素甲醚-8-O-β-D-葡萄糖苷、大

黄素、大黄素甲醚、5- 羟甲基糠醛的含量，并

与《中国药 典》法制何首乌中的成分含量进行比

较，发现与九蒸九制何首乌相比，蒽醌类成分减

少约 73%、二苯乙烯苷减少约 43%、没食子酸含

量高约 1.3 倍，5- 羟甲基糠醛仅在《中国药典》

法制首乌中检出。宋晨鸽等 [12] 采取的九蒸九晒方

法如下：取 9 份生首乌（每份 200 g），加黑豆汁

拌匀置汁收尽，用电磁炉隔水蒸，分别取出蒸制 8、

16、24、32、40、48、56、64、72 h 的样品，晾晒，

并与砂锅内的液体拌匀后于干燥箱中烘干，反复操

作，得 9 份样品，一蒸一制时结合蒽醌、二苯乙烯

苷含量降低，而后整体平稳下降，游离蒽醌含量升

高，通过测色度值，与含量进行相关性分析，结果

显示一蒸一制、二蒸二制时化学成分含量和颜色变

化快，三蒸三制之后变化缓慢，并趋于平稳，通过

测定炮制过程中色度值进而可快速评价化学成分的

变化情况，可为今后质量控制监测提供参考。

1.4  炆制
炆何首乌是江西建昌帮特色炮制加工品，炆

制后滋补能力增强，且毒性比何首乌低，目前炆

制已申请国家非物质文化遗产名录。张涛等 [13] 采

用《江西省中药饮片炮制规范》（2008 年版）的

炮制方法制得炆首乌，具体炮制工艺如下：取净

何首乌块，浸泡过夜，直至内无干心，而后和黑

豆一起放入炆药罐中，加温水，加盖，放置围灶

中，罐周围放置干糠和木炭，而后点燃炆 24 h，

至糠尽灰冷，拿出在 65 ℃烘箱干燥至七成干；

而后用剩余的黄酒和药汁拌匀，吸收完全后，蒸

6 h，停火密闭一夜，取出，置烘箱中完全干燥。

其中每 100 kg 何首乌使用 10 kg 黑豆和 20 kg 黄酒。

除了上述方法，王卓 [14] 对炆制工艺进行优化，得

出每 100 g 药材加水量为 8.8 倍，辅料用量（黑豆

与黄酒）各 15 g，蒸制时间为 4 h，该炮制工艺能

使有效成分增量最大。

2  化学成分

2.1  传统提取分离
通过查阅国内外相关数据库，发现对何首乌

的化学成分研究较多，而对制何首乌研究较少。

目前，通过整理近 20 年文献，发现制何首乌中共

分离出 46 个单体成分，包括 11 个二苯乙烯苷类、

10 个蒽醌类、4 个黄酮类、7 个多酚类、1 个生物

碱类和 13 个其他类成分。具体见表 3 和图 1。

2.2  在线鉴别
借助液质联用色谱法可以在线鉴别出制何首

乌中的化学成分，并通过建立化合物库、与标准

品比对、与文献比对等，进而确定是什么化合物，

通过在线鉴别得到的化合物包括二苯乙烯苷类、

醌类、黄酮类、酚酸类，生物碱类和其他类化学

成分，具体信息如下。

炮制原辅料配比 炮制方法 炮制工艺 来源

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

清蒸；黑豆汁

拌匀后蒸

清蒸或拌入黑豆汁蒸，蒸制内外均成棕褐色。 江苏省中药饮片炮制规范

（2002年版）

何首乌 清蒸 原药蒸至内外都呈黑褐色，晒或晾至外干内

润，切厚片；何首乌蒸至内外都呈黑褐色，

晒或晾至外干内润，拌入蒸时汁水，干燥

上海市中药饮片炮制规范

（2018年版）

何首乌-黑豆-黄酒

（20 ∶ 2 ∶ 5）

黑豆黄酒蒸 用黑豆汁加黄酒拌匀后蒸，蒸制内外均成棕

褐色

天津市中药饮片炮制规范

（2022年版）

何首乌-黑豆汁-炼蜜-

白酒（40 ∶ 15 ∶ 2 ∶ 2）

黑豆汁白酒蒸 黑豆汁加何首乌块或片拌匀，蒸制断面棕褐色

到黑褐色，取出晾凉，将白酒与炼蜜混匀，并

与蒸后的何首乌混匀，吸透，干燥

云南省中药饮片标准

（2005年版）

何首乌-黑豆

（10 ∶ 1）

黑豆汁蒸 净何首乌块或片拌入黑豆汁，蒸约 8 h，焖约

4 h，至黑褐色，拌入余干燥

山东省中药炮制规范

（1990年版）

续表2
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表3  制何首乌中提取分离的化合物信息
Table 3.  Information of extract and separate compounds from Polygoni multiflori  radix praeparata

编号 名称 分子式 分类 参考文献

1 2,3,5,4'-四羟基二苯乙烯-2-O-β-D-葡萄糖苷 C20H22O9 二苯乙烯苷 [15]

2 2,3,5,4'-四羟基二苯乙烯-2-O-(2''-O-没食子酰基)-葡萄糖苷 C27H26O13 二苯乙烯苷 [15]

3 2,3,5,4'-四羟基二苯乙烯-2-O-(6''-O-乙酰基)-葡萄糖苷 C22H24O10 二苯乙烯苷 [15]

4 (E)-2,3,5,4'-四羟基二苯乙烯-2-O-β-D-(6''-乙酰基)-葡萄吡喃糖苷 C22H24O10 二苯乙烯苷 [15]

5 (E)-2,3,5,4'-四羟基二苯乙烯-2-O-β-D-(6''-O-β-D-葡萄吡喃

糖基)-葡萄吡喃糖苷

C26H32O14 二苯乙烯苷 [15]

6 polygonumoside A C27H24O13 二苯乙烯苷 [15]

7 polygonumoside B C27H24O13 二苯乙烯苷 [15]

8 polygonumoside C C40H44O19 二苯乙烯苷 [15]

9 polygonumoside D C40H44O19 二苯乙烯苷 [15]

10 polygonumoside E C19H22O9 二苯乙烯苷 [15]

11 何首乌丙素 C26H32O14 二苯乙烯苷 [15]

12 大黄素 C15H10O5 蒽醌类 [15]

13 大黄素-8-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 C21H20O10 蒽醌类 [15]

14 大黄素甲醚-8-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 C22H22O10 蒽醌类 [15]

15 ω－羟基大黄素 C15H10O6 蒽醌类 [15]

16 芦荟大黄素 C15H10O5 蒽醌类 [15]

17 大黄素甲醚 C16H12O5 蒽醌类 [15]

18 ω-羟基大黄素-8-甲醚 C16H12O6 蒽醌类 [16]

19 何首乌乙素 C21H22O9 蒽醌类 [15]

20 2-甲氧基-6-乙酰基-7-甲基胡桃醌 C13H12O5 蒽醌类 [16]

21 大黄素-8-甲醚 C16H12O5 蒽醌类 [16]

22 表儿茶素 C15H14O6 黄酮类 [15]

23 淫羊藿素 C20H20O7 黄酮类 [17]

24 大豆苷元 C15H12O4 黄酮类 [18]

25 苜蓿素-7-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 C23H24O12 黄酮类 [15,19]

26 没食子酸 C7H6O5 多酚类 [15]

27 对苯二酚 C6H6O2 多酚类 [20]

28 邻苯三酚 C6H6O3 多酚类 [15]

29 南烛木树脂酚-3α-O-β-D-葡萄吡喃糖苷 C28H38O13 多酚类 [15]

30 原儿茶醛 C7H6O3 多酚类 [18]

31 3,5-二羟基-2-甲基-4氢-吡喃-4-酮 C6H6O4 多酚类 [16]

32 原儿茶酸 C7H6O4 多酚类 [18]

33 穆坪马兜铃酰胺 C18H19NO4 生物碱类 [15]

34 丁二酸 C4H6O4 其他 [20]

35 2-甲基-5-羧甲基-7-羟基色原酮 C13H12O5 其他 [18]

36 2,5-二甲基-7-羟基色原酮 C11H10O3 其他 [15]

37 2-（2-羟丙基）-5-甲基-色酮-7-O-β-D-吡喃葡萄糖苷 C19H24O9 其他 [15]

38 2-(2'-羟丙基)-5-甲基-7-羟基色原酮 C13H14O4 其他 [18]

39 对羟基苯甲酸 C7H6O3 其他 [18]

40 胡萝卜苷 C35H60O6 其他 [15]

41 谷甾醇 C29H50O 其他 [15]

42 5-羟甲基糠醛 C6H6O3 其他 [16]

43 对羟基苯甲醛 C7H6O2 其他 [20]

44 正丁基-1-O-β-D-吡喃果糖苷 C10H20O6 其他 [15]

45 5-羟甲基糠醛酸 C6H6O4 其他 [18]

46 2,3-二氢-3,5-二羟基-6-甲基-4（H）-吡喃-4-酮 C6H8O4 其他 [21]
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               1                                          2                                                         3                                            4

           5                                                   6                                                7                                                    8

          9                                                      10                                            11                                                  12  

         13                                                      14                                            15                                                  16

       17                                                        18                                               19                                              20

        21                                                        22                                         23                                                  24

        25                                           26                                                      27                                                      28

        29                                              30                                                  31                                                      32

             33                                                  34                                             35                                                          36

           37                                                     38                                            39                                                       40

          41                                                       42                                           43                                                           44                                               45 

图1  制何首乌中提取分离的化合物结构

Figure 1. Structure of extract and separate compounds from Polygoni multiflori  radix praeparata
注：1~45对应表3中的化合物编号。
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2.2.1  二苯乙烯苷类
二苯乙烯苷是制何首乌的主要活性成分，

其中 2,3,5,4'-四羟基二苯乙烯-2-O-β-D-葡萄

糖苷是制何首乌的标志性成分，《中国药典

（2020 版）》中二苯乙烯苷在制何首乌含量测

定项下，用于判别制何首乌的真伪 [5]。除了主

要成分以外，还有其衍生物，如白藜芦醇、虎

杖苷，在市售制何首乌中均能检测到 [22]。二苯

乙烯苷遇光、热不稳定，在加热条件下会脱去

葡萄糖基水解成苷元或酚类，反式二苯乙烯苷

遇光会转换成顺式二苯乙烯苷 [23]，通过在线鉴

别得到 2,3,5,4'-四羟基二苯乙烯 -2-O-(2''-O-

没食子酰基 )-β-D-葡萄糖苷、2,3,5,4'-四羟基

二苯乙烯 -2-O-(2''-O- 阿魏酰基 )-β-D- 葡萄

糖苷、2,3,5,4'- 四羟基二苯乙烯 -2-O-(2''-O-

乙酰基 )-β-D- 葡萄糖苷、2,3,5,4'-四羟基二苯

乙烯-2-O-β-D-(2''-O- 香豆酰基 )- 葡萄糖苷、

土大黄苷等二苯乙烯苷类成分 [22, 24]。

2.2.2  醌类
制何首乌中醌类成分主要包括蒽醌类（单核

和双核蒽醌）和萘醌类，其中蒽醌类主要有大黄

素、大黄素甲醚和大黄酚等，是制何首乌的主要

成分，具有抗氧化、抗癌等药理活性 [25-26]，但

也是肝毒性成分。通过在线鉴别得到 2-乙酰大

黄素、大黄素-8-O-β-D-吡喃葡萄糖苷、大黄

素甲醚-8-O-β-D-吡喃葡萄糖苷、ω- 羟基大黄

素、6- 羧基大黄素、大黄酚蒽酮、羟基大黄酸

等醌类成分 [24]。

2.2.3  黄酮类
黄酮类化合物特指具有 2-苯基色原酮母核的

化合物，是发挥抗氧化等生物活性的物质基础，

通过在线鉴别得到橙皮素-7-O-葡萄糖苷、山奈

酚-3-β-D-葡萄糖苷、槲皮素、二氢槲皮素、山

奈酚等黄酮类成分 [24]。

2.2.4  其他化学成分
制何首乌中还有色原酮、萘类等成分，有些

成分是炮制成制何首乌新产生的成分，比如 5-

羟甲基糠醛和 5-羟基麦芽酚 [21]。同时通过在线

鉴别得到 γ-L-谷氨酰 -L- 哌啶酸 [27]、L-羟脯氨

酸 [28]、L-色氨酸 [29] 等氨基酸类成分，去甲丁香色

原酮 [24]、2-甲基 -5-羧甲基-7-羟基色原酮 [30] 等

色酮类成分，蔗糖 [31-32]、葡萄糖 [24] 等糖类成分，

2-甲基没食子酸、2,5- 二羟基苯甲酸、香草酸、

藜芦酸等酚酸类成分 [24]，刺桐碱、云芝、反式-N-

咖啡酰酪胺、N-反式-阿魏酰酪胺、N-反式-阿

魏酰-3-甲氧基酪胺等生物碱类成分 [24, 28-29]，羟

基木霉素-O-葡萄糖苷 [33]、决明酮-O-丙二酰 -

吡喃葡萄糖苷 [34] 等萘类成分和 1- 油酰甘油磷肌

醇 [27] 等磷脂类成分。

3  药理活性

3.1  补血作用
金嘉文等 [35] 比较何首乌和制何首乌的补血作

用，结果显示制何首乌补血效果更为明显，何首

乌经炮制后增加的新成分可能是麦拉德反应的产

物，产物与药性共同作用，使得制何首乌补血效

果更佳。Zhu 等 [36] 发现制何首乌的小分子部位有

造血作用，小分子部位的组分包括原儿茶酸、虎

杖苷、儿茶素等，可以对环磷酰胺诱导的贫血小

鼠起保护作用，这个小分子部位能加快外周血象

的恢复，提高血清和脾脏中抗氧化酶等活性，促

进贫血小鼠造血功能的恢复。Wang 等 [37] 采用谱

效关系分析造血的潜在化合物，建立了制何首乌

的指纹图谱，并结合贫血模型的指标来探究造血

作用，结果显示造血功能可能与二苯乙烯苷类、

蒽醌类、黄酮类等成分有关。也有研究表明制

何首乌中提取出来的多糖也能增强贫血小鼠的抗

氧化能力，促进脾细胞造血，推测多糖可能是造

血的成分 [38]。同时有研究表明经过黑豆汁炮制的

制何首乌能进一步增强补血作用，但炮制工艺的

差异会直接影响制何首乌的补血功效 [39]。卓丽红

等 [40] 研究发现制何首乌能促进大鼠骨髓造血祖细

胞（CFU-GM）的增殖，作用机制可能是通过调节

黏附分子 CD54 的表达从而促进造血细胞的增殖。

3.2  抗氧化
冯光远等 [41] 研究发现制何首乌水提物和二

苯乙烯苷均具有较好的抗氧化活性，采用人肝癌

（HepG2C8 ）细胞模型进行抗氧化能力实验，发

现其能激活 HepG2C8 细胞模型抗氧化反应元件

（antioxidant response element，ARE） 的 表 达， 并

且能清除 1,1-二苯基 -2-三硝基苯肼（DPPH）自

由基，既能在细胞外抗氧化，也能通过影响某些酶

的表达进而抗氧化。林艳等 [25] 分析生（制）何首

乌蒽醌部分的抗氧化能力，生（制）何首乌均具有

一定的 2,2'-联氮-双 -3- 乙基苯并噻唑啉 -6- 磺酸

（ABTS）自由基清除能力，但生品强于炮制品，
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可能与炮制后蒽醌类含量下降有关。石璐缘 [42] 研

究了制何首乌提取物抗氧化的活性，结果表明制

何首乌的水提物在 100~400 μg/mL、二苯乙烯苷

在 15~60 μg/mL 时能显著激活 HepG2 细胞中 ARE

的表达进而起到抗氧化的作用。

3.3  抗动脉粥样硬化
李妹娟等 [43] 探究制何首乌中大黄素的抗动

脉粥样硬化作用，选用雄性载脂蛋白 E 基因敲

除小鼠，给与高、中、低（40、20、10  mg/ kg）

3 个不同剂量的大黄素，观察其对小鼠 Janus

蛋 白 酪 氨 酸 激 酶 2（Janus protein tyrosine 

kinase 2，JAK2）、信号转导与转录激活子 3

（signal transducer and activator of transcription 

3，STAT3）、 细 胞 因 子 信 号 转 导 抑 制 因 子 3

（suppressors of cytokine signaling 3，SOCS3）

等的影响，结果显示 SOCS3 的含量明显增加，

JAK 和 STAT3 的含量也有显著差异，结果表明

大黄素能延缓动脉粥样硬化情况的发生，从而

实现抗动脉粥样硬化。也有研究表明大黄素抗

动脉粥样硬化可能与抑制哺乳动物雷帕霉素靶

蛋白信号通路有关 [44]。

3.4  抗炎
胡菲菲等 [45] 发现制何首乌水提物比何首乌

水提物改善非酒精性脂肪性肝炎的效果更加明

显，其能改善蛋氨酸胆碱缺乏饲料诱导病变的肝

损伤，通过促进脂肪酸 β 的氧化，减少脂肪的累

积，从而改善非酒精性脂肪性肝炎。Lin 等 [46] 研

究生首乌和制首乌水提物对非酒精性脂肪性肝炎

的保护作用及作用机制，发现制首乌和何首乌的

水提物主要是通过增强肝脏肉碱棕榈酰转移酶 1A 

的活性促进线粒体 β 氧化，进而缓解非酒精性脂

肪肝炎，其中二苯乙烯苷类（如虎杖苷、白藜

芦 醇）和蒽醌类（如大黄素、大黄素甲醚和大黄

酸）是降脂的主要活性化合物。Li 等 [47] 发现制

何首乌水提物及活性成分大黄素有缓解骨关节炎

的作用，主要是通过调控胆固醇的代谢从而抑制

炎症的发生，炮制后得到的制何首乌中大黄素含

量增加，抗炎作用增强。

3.5  抗肿瘤
杨念等 [26] 通过检测蒽醌类成分抗肝癌细胞

（BeI-7402）活力的影响，分析出几种不同蒽

醌类成分对肝癌细胞的抑制作用，其中主要成

分大黄素抑制能力最强，主要是抑制肝癌细胞

脂代谢关键因子固醇调节元件结合蛋白 1（sterol 

regulatory element binding protein，SREBP1）

mRNA 和蛋白水平的表达，从而发挥抗癌的作用。

向龙超 [48] 发现制何首乌醇提物能抑制肝癌细胞

的脂肪代谢，主要通过下调固醇调节元件结合蛋

白  1，抑制了脂肪代谢相关因子等水平，减少不

饱和脂肪酸，诱导癌细胞凋亡。Li 等 [49] 发现制

何首乌的醇提物能诱导肝癌细胞内源性凋亡，主

要是通过 SREBP1 通路进行诱导，同时能减少不

饱和脂肪酸的产生。在文献中发现，制何首乌对

肝癌细胞有抑制作用，这为今后抗癌相关研究提

供一个新的思路。

3.6  抗老年痴呆
Kim 等 [50] 发现制何首乌和反式 -2,3,5,4'- 四

羟基二苯乙烯-2-O-β-葡萄糖苷能对东莨菪碱诱

导的认知功能障碍起到保护作用，认知增强可能

与改善神经元功能、抗胆碱能作用和脑内抗凋亡

等作用有关。制何首乌与其他中药配伍也能发挥

该作用，如制何首乌和石菖蒲配伍能增强突触相

关蛋白，缓解认知障碍 [51]，揭示制何首乌具有

治疗认知功能障碍等相关衰老疾病的可能。雷丹

等 [52] 探究制何首乌提取物对创伤后应激障碍大

鼠的神经保护作用，创伤后应激障碍大鼠海马区

出现细胞体积变小等情况，经给与不同剂量的制

何首乌提取物后，细胞形态得到明显改善，制何

首乌提取物能保护该区细胞，这可能与抑制核因

子 κB/ 核因子 κB 的抑制蛋白通路表达、调控海马

区神经元的凋亡有关。杨小燕 [53] 发现制何首乌多

糖具有抗实验性痴呆的作用，多糖能提高模型小

鼠的学习记忆能力，提高脑内具有抗氧化作用的

酶活性。

3.7  降血糖
陈俊等 [54] 探讨制何首乌的降血糖作用，采用

链脲佐菌素来建立糖尿病大鼠模型，给予高剂量

[1.2 g/（kg·d）] 制何首乌溶液能显著改善糖尿病

大鼠“三多一少”的典型糖尿病症状、降血糖、增

加胰岛素的表达，降血糖的程度与剂量呈正相关。

3.8  其他药理作用
Yang 等 [55] 通过线粒体代谢组学发现制何首

乌水提物、其活性成分多糖及 2,3,5,4'-四羟基二

苯乙烯-2-O-β-D-葡萄糖苷能显著恢复肝脏线粒

体内源性代谢物的水平，通过调节线粒体代谢途

径，改善线粒体功能障碍，进而缓解糖脂代谢紊
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乱。冯光远等 [41] 推测制何首乌能保护黑色素干细

胞，从而使其免受氧化损伤，可能有乌发的作用。

研究表名，制何首乌还能发挥抗骨质疏松 [56]、调

节子宫指数和性激素水平 [57]、重塑肠道微生物结

构 [58]、改善肾虚 [59]、增强免疫 [60-61] 等作用。

4  结语

制何首乌各省炮制方法不一，炮制终点的判

断存在主观性，导致市场上制何首乌的质量存在

差异，需对何首乌炮制减毒增效的关键机制进行

系统研究，规范制何首乌炮制工艺，达到炮制减

毒增效目的。有文献报道，何首乌经过规范炮制

24  h 后，制何首乌的毒性大幅降低，斑马鱼直接

毒性的半致死浓度为 79.20 mg/mL[62]，何首乌中

主要肝毒性成分为大黄素、大黄素 -8-O-β-D-

葡萄糖苷等单核蒽醌和大黄素 - 大黄素二蒽酮等

双核蒽醌类成分 [62-63]，经过规范炮制 24 h 后，

二蒽酮类成分容易转变为蒽醌类成分，含量可降

低 85% 以上，结合蒽醌易转变为游离蒽醌，游离

蒽醌加热下易升华，从而达到炮制减毒效果 [9]。

文献报道，何首乌醇提物中的大黄素、大黄素

甲醚等蒽醌类成分的含量远高于水提物（约 60

倍） [64]，醇提法更能促进蒽醌类成分的溶出，且

根据临床数据统计，采用醇提法制成的成方制剂

不良反应发生率高达 36.5%[65]。《中国药典（2020

版）》一部中记载含何首乌和制何首乌的中成药

有 61 个，其中含制何首乌的中成药有 52 个，占

比 85.2%；采用不同浓度醇提取和全粉入药的含

制何首乌中成药有 34 个，占比 65.4%，提示临床

使用制何首乌方式需要引起重视，有必要对这类

中成药进行安全性风险评估，确保临床用药安全

有效。

化学成分是中药发挥药效和毒性的关键物质

基础，对于何首乌炮制减毒研究较多，而对于炮

制增效研究较少，该综述能为后续研究人员开展

制何首乌在补肝肾、益精血、乌须发、强筋骨、

化浊降脂等方面研究提供一定参考。
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