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摘 要：桃儿七为我国传统中药，多分布于甘肃、陕西、四川、青海、云南、西藏等地。近年来，随着桃儿

七化学成分和药理毒理研究的逐渐深入，其抗肿瘤、抗病毒的药效学评价也日益成为行业的研究热点。本

文基于桃儿七的化学结构、药理特性和质量标志物（Q-marker）的理论基础，对桃儿七的化学成分组成、药理

活性和质量标志物进行全面的文献整合与分析，系统探讨并预测桃儿七的 Q-marker，提出鬼臼毒素、苦鬼臼

毒素、鬼臼毒酮、槲皮素、山柰酚和槲皮素-3-O-β-呋喃葡萄糖苷这 6 个化合物可作为桃儿七的 Q-marker，
后期可选择这些指标成分对桃儿七进行全程质量控制，同时为桃儿七质量评价提供一定的数据支持和理论

参考。
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桃儿七（Sinopodophyllum hexandrum (Royle) T. S.
Ying ）归属于小檗科桃儿七属，其根部及根茎常作药

用。性温，味苦、微辛，有一定毒性；具有驱散风邪、消

弥湿阻、活血化瘀、消肿止痛、化痰平喘的功效；现代

临床中被广泛用于痛经、月经不调、风湿关节炎、慢性

支气管炎、跌打损伤等疾病的治疗。桃儿七广泛分布

于陕西、甘肃、四川、云南、西藏等地[1]。近些年不少学

者对桃儿七的化学成分进行研究，阐明其主要成分包

括木脂素类、黄酮类、酚类、甾醇类、挥发油类以及其

他类化合物。现代药理学研究也发现，桃儿七具有抗

肿瘤、抗病毒、杀虫、抗炎、兴奋肠平滑肌、止咳祛痰、

提高免疫力、抗氧化抗辐射等作用，但是，由于其包含

鬼臼树脂等成分，故具有一定的毒副作用[2]，临床上若

应用不当易产生不良反应。另外，2020 年版《中华人

民共和国药典》并未对桃儿七的质量控制做出明确标

注，因此建立桃儿七药材的质量评价体系具有重要的

现实意义。刘昌孝院士团队于 2016年针对中药质量

评价全环节中存在的不足，创新性地定义了中药质量

标志物（Q-marker），同时明确了筛选中药质量标志物

的基本要求，基于以上研究现状，本文通过既往文献

调研，系统梳理了桃儿七的化学成分、药理、毒理作

用，并紧扣中药质量标志物的核心思想，初步探索和
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筛选桃儿七中潜在Q-marker，旨在为完善桃儿七的质

量标准提供依据并为鬼臼属其他中草药的质量评价

提供参考。

1 化学成分 

基于现有文献基础[5-34]，整合发现桃儿七中包含木

脂素类化合物 30个、黄酮类 36个、挥发油类 28个、酚

类9个、甾醇类4个，其他化学成分共5个。

1.1　木脂素类化合物　

木脂素属于天然化合物，是由两分子苯丙素衍生

物（C6-C3结构单体）经缩合反应形成的聚合物。整合

现有文献发现，从桃儿七中已成功分离出以鬼臼毒素

类木脂素为主的 30个木脂素类化合物。近年来，其抗

肿瘤、抗病毒、抗菌、改善心血管和中枢神经系统的药

理活性愈发显著，受到了国内外相关学者的广泛关

注[3]。鬼臼类木脂素的结构类型有两种（见图 1）[4]：1-
苯基四氢萘丁内酯类（A1-A3）和 1-苯基萘丁内酯类

（B），其中主要类型为 1-苯基四氢萘丁内酯类。以下

为目前报道过的化合物（见表1）。

1.2　黄酮类化合物　

黄酮类化合物（Flavonoids）以 2- 苯基色原酮

（Flavone）为核心结构，普遍分布于自然界植物中，常

与糖类结合形成苷类物质。槲皮素、山柰酚及其苷类

等是桃儿七黄酮类化合物的主要成分，具有显著的止

咳祛痰之效[24]，同时 Sun等[25]从桃儿七中分离出一个具

有较大细胞毒性的新黄酮类化合物。以下为迄今已

知的36个黄酮类化合物（见表2）。

1.3　挥发油类化合物　

刘世巍[28]等采用超声-索氏抽提组合法提取桃儿

七中挥发油类化合物，结合 GC-MS 分析鉴定出 28 个

挥发油化学成分（见表3）。

1.4　酚类　

桃儿七中含有9个酚类化合物（见表4），均来自桃

儿七的根及根茎，包括对羟基苯乙醇、3,4-二羟基苯乙

醇等。

1.5　甾醇类　

甾醇（Sterol）是甾族化合物的一种，含有羟基，属

于类固醇，其核心化学结构大多为环戊烷多氢菲。

孙彦君等[31]从桃儿七中分离出 4 个甾醇类化合物

（见表5）。

1.6　其他类化合物　

桃儿七除含有以上化合物外，铁、锰、锌、铜等众

多微量金属元素[32]以及香豆素、多糖[33]、鞣质、内酯、酸

性树脂、有机酸等多样化成分也存在于桃儿七中。从

已知文献中找到的其他类化合物见表6。
2 药理活性 

目前的药理学研究已经证实桃儿七在抗肿瘤、抗

病毒、杀虫、抗炎、兴奋肠平滑肌、止咳祛痰、提高免疫

力、抗氧化及辐射等方面具有一定的生物活性，但同

时也具有一定的毒性。

2.1　抗肿瘤　

近年来，桃儿七抗肿瘤作用引起了国内外学者的

广泛关注，其中木脂素类化合物抗肿瘤生物活性较

高。曾有学者用醇或水对桃儿七的根、根茎和果实进

行提取，研究其和去氧鬼臼毒素、鬼臼毒素以及 4'-去
甲去氧鬼臼毒素是否对小鼠艾氏腹水癌EAT，人乳腺

癌MDA46以及移植性肝癌HepA8和MCF-7等肿瘤细

胞株有效，结果均显示出具有一定的抑制作用[35-36]；

Yong 等[37]通过研究发现去氧鬼臼毒素可以拮抗 Hela
人宫颈癌细胞并阻断 G2/M 期细胞周期；Zhang等[38]从

桃儿七中分离出 4-去甲基鬼臼苦素-7'-O-β-D-葡萄

吡喃糖苷并发现对人宫颈癌细胞HeLa和人神经细胞

图1　鬼臼类木脂素的两种结构类型

注：A1-A3：1-苯基四氢萘丁内酯类B：1-苯基萘丁内酯类。
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表1　桃儿七中木脂素类化合物

序号

1

2

3

4

5

6

7

名称

1β,2β,3β,4'-去甲苦鬼臼毒酮（1β,2β,3β, 4'-Demethylpicropodophyllone）

普多脂素（Podorhizol）

4-乙氧基苦鬼臼毒醚（Picropodophyllin4-ethyl ether）

Anhydropodorhizol

普多脂素苷（Podorhizol 4'-O-beta-D-glucopyranoside）

(-)-Tanegool-7'-methylether

Methylepipodophyllate-4-O-β-D-glucopyranosyl-(1-6)-β-D-glucopyranoside

分子式

C21H18O8

C22H24O8

C24H26O8

C22H22O7

C28H34O14

C23H29O6

C34H42O19

分子量

398.1

416.4

442.2

398.4

594.6

401.5

754.7

结构式 文献

[5]

[6]

[6]

[6]

[7]

[8]

[9]

下转续表
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续表

序号

8

9

10

11

12

13

14

名称

异鬼臼毒素-4-O-β-D-吡喃葡萄糖基-（1-6）-β-D-吡喃葡萄糖苷（Isopodophyl⁃
lotoxin-4-O-β-D-glucopyranosyl-(1-6)-β-D-glucopyranoside）

Lanicepside A

去甲基鬼臼毒素（4'-Demethylepipodophyllotoxin）

盾叶鬼臼素（Peltatin）

苦鬼臼毒素（Picropodophyllotoxin）

异苦鬼臼毒酮（Isopicropodophyllone）

鬼臼毒素（Podophyllotoxin）

分子式

C33H42O18

C26H34O12

C21H20O8

C22H22O8

C22H22O8

C22H20O8

C22H22O8

分子量

726.7

538.5

400.4

414.4

414.4

412.4

414.4

结构式 文献

[10]

[8]

[11]

[12]

[13]

[13]

[13]

下转续表
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续表

序号

15

16

17

18

19

20

名称

表鬼臼毒素（Epipodophyllotoxin）

去甲基表鬼臼毒素（Demethylepipodophyllotoxin）

去氧鬼臼毒素（Deoxypodophyllotoxin）

去氢鬼臼毒素（Dehydropodophyllotoxin）

鬼臼毒酮（Podophyllotoxone）

4'-去甲基鬼臼毒酮（4'-Demothylpdophyllotoxone）

分子式

C22H22O8

C20H20O8

C22H22O7

C22H18O8

C22H20O8

C21H20O7

分子量

414.4

388.4

398.4

410.4

412.4

384.4

结构式 文献

[14]

[15]

[16] [13]

[17]

[18] [11] [13]

[19] [17]

下转续表
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续表

序号

21

22

23

24

25

26

名称

β-盾叶鬼臼素（β-Peltatin）

4'-去甲基鬼臼苦素-4-O-β-D-吡喃葡萄糖苷（4'-Demethylpicropodophyllotoxin-4-O-
β-D-glucopyranoside）

L-鬼臼苦素-4-O-β-D-吡喃葡萄糖苷（L-Picropodophyllotoxin-4-O-β-D-glucopyran⁃
oside）

山荷叶素（Diphyllin）

苦鬼臼毒酮（Picropodophyllone）

β-足叶草素

分子式

C22H22O8

C27H30O13

C28H32O13

C21H16O7

C22H20O8

C22H22O8

分子

量

414.4

562.5

576.5

380.4

412.4

414.4

结构式 文献

[20]

[21]

[22]

[23] 
[17]

[13]

[17]

下转续表
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瘤细胞 SH-SY5Y呈现出剂量和时间依赖性的细胞毒

性作用，HeLa比 SH-SY5Y更为敏感；同时，Liu等[39]实

验研究表明 4-去甲基鬼臼苦素-7'-O-β-D-葡萄吡喃

糖对人类肝癌（HepG2）细胞也有呈剂量和时间依赖性

的细胞毒性作用。通过对鬼臼毒素进行修饰改性，可

以合成数十种新的抗肿瘤药物，例如依托泊苷即VP-
16（Etoposide）、替尼泊苷即VM-26（Teniposide）等。该

类药物在睾丸癌、淋巴癌、白血病、小细胞肺癌等癌症

的治疗中取得了一定的市场销售业绩，并具有显著临

床效果[40-41]。除此之外，VP-16 的活性在其他恶性肿

瘤得到进一步解释，如非霍奇金淋巴瘤、霍奇金淋巴

瘤、乳腺癌和非小细胞肺癌[42]。目前，依托泊苷和替尼

泊苷均已获美国FDA批准上市，市场潜力巨大。

2.2　抗病毒　

桃儿七具有抗病毒作用。桃儿七及鬼臼属植物

中的鬼臼毒素类衍生物对艾滋病毒（HIV）复制的抑制

作用明显[43-44]。张敏等[45]实验发现用甲醇对桃儿七进

行提取，提取物可以较好地抑制单纯疱疹病毒，而二氯

甲烷提取物毒性太大无法抑制疱疹病毒病变。桃儿七

中的槲皮素-3-O-β-呋喃葡萄糖苷具有抑制单纯疱疹

病毒 I型（HSV-1）的作用，有效抑制浓度（CPEI-50）为

0.02 μg·mL-1；苦鬼臼毒素和山柰酚对HSV-l和柯萨奇

B组病毒（CBA）均有抑制作用，对HSV-l的CPEI-50分

别为0.03 μg·mL-1和5.00·10-4 μg·mL-1[46]。

2.3　杀虫　

此外，桃儿七还有一定的杀虫能力。Inamori等[47]

的研究发现鬼臼毒素对德国小蠊成虫、淡色库蚊幼虫

等多种昆虫表现出杀虫活性；张倩倩等[48]研究发现被

喂食桃儿七提取物的果蝇的化蛹和羽化时间明显延

迟，蛹期大小和羽化率也有所降低。Maleck 等[49]将桃

续表

序号

27

28

29

30

名称

α-足叶草素

鬼臼毒素-4-O-葡萄糖苷（Podophyllotoxin-4-O-glucoside）

鬼臼内酯（Podorhizol-1-O-β-D-glucopyranoside）

4'-去甲去氧鬼臼毒素（4'-Demethyldeoxypodophyllotoxin）

分子式

C21H20O8

C28H32O13

C28H34O13

C21H20O7

分子量

400.4

576.5

578.6

384.4

结构式 文献

[17]

[17]

[11]

[4]
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表2　桃儿七中黄酮类化合物

序号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

名称

槲皮素-3,4-二甲醚（Myricetin-3',4'-dimethylether）

3-O-甲基槲皮素（3-O-methyl-quercetin）

山柰酚-3-O-D-吡喃葡萄糖苷（Kaempferol-3-O-β-D-glucopyranoside）

槲皮素-3-O-β-D-吡喃葡萄糖苷（Quercetin-3-O-β-D-glucopyranoside）

5,6-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-2-(3-methyl-2-butenyl)-7,3',4-trihydroxy-3-methoxy
flavone

6,7-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-2-(3-methyl-2-butenyl)-5,3',4-trihydroxy-3-methoxy
flavone

5,6-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-7,3',4'-trihydroxy-3-methoxyflavone

6,7-[2-(1-Hydroxy-1-methylethyl)dihydrofurano]-5,3',4'-trihydroxy-3-methoxyflavone

2',3'-Furano-5,3',4'-trihydroxy-3-methoxyflavone

分子式

C17H14O8

C16H12O7

C21H20O11

C21H20O12

C26H28O7

C26H28O7

C21H20O7

C21H20O8

C23H20O7

分子量

346.3

316.3

448.4

464.4

452.5

452.5

384.4

400.4

408.4

结构式 文献

[26]

[26]

[26]

[26]

[25]

[25]

[25]

[25]

[25]

下转续表
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续表

序号

10

11

12

13

14

15

16

17

名称

8- (3-Methyl-2-butenyl) -2' , 3'- (2-hydroxydihydrofurano) -5, 7, 4-trihydroxy-3-methoxy fl
avone

7,8-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-2-(3-methyl-2-butenyl)-5,3',4-trihydroxy-3-methoxyfl
avone

8-(3-Methyl-2-butenyl)-2',3-(2,2-dimethyldihydropyrano)-5,7,4-trihydroxy-3-methoxyfl
avone

8-(3-Hydroxy-3-methylbutyl)-2',3'-(2-isopropenylfurano)-5,7,4'-trihydroxy-3-methoxyfl
avone

7,8-bis-2',3'-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-5,4',2″-trihydroxy-3-methoxyflavone

7,8-bis-2',3'-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-5,4',2″-trihydroxy-3,1″-dimethoxyflavone

7,8-[2-(1-Hydroxy-1-methylethyl)dihydrofurano]-2',3'-(2,2-dimethyldihydropyrano)-5,4'
-dihydroxy-3-methoxyflavone

5,7,4'-Trihydroxy-3-methoxyflavone3'-O-β-D-glucuronide-6″-ethylester

分子式

C23H22O8

C26H28O8

C26H28O8

C26H26O8

C26H28O8

C27H30O9

C26H28O8

C24H24O13

分子量

426.4

468.5

468.5

466.5

468.8

498.5

468.5

520.4

结构式 文献

[25]

[25]

[25]

[25]

[25]

[25]

[25]

[27]

下转续表
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续表

序号

18

19

20

21

22

23

24

25

名称

5,7,4'-Trihydroxy-3-methoxyflavone3'-O-β-D-glucuronide-6''-methylester

芦丁（Rutin）

8,2'-di(3-Methyl-2-butenyl)-5,7,3',4'-tetrahydroxyflavone

6,2'-di(3-Methyl-2-butenyl)-5,7,3',4'-tetrahydroxy-3-methoxyflavone

黄宝石羽扇豆素（Topazolin）

4'-甲基山柰酚（4'-Methyl kaempferol）

鼠李素（Rhamnetin）

3',4'-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-5,7-dihydroxy-3-methoxyflavone

分子式

C23H22O13

C27H30O16

C25H26O7

C26H28O7

C21H20O6

C16H12O6

C16H12O7

C21H20O6

分子量

506.4

610.5

438.5

452.5

368.4

300.3

316.3

368.4

结构式 文献

[27]

[27]

[25]

[25]

[25]

[25]

[25]

[25]

下转续表
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续表

序号

26

27

28

29

30

31

32

33

34

名称

7,8-(2,2-Dimethyldihydropyrano)-5,3,3',4'-tetrahydroxyflavone

β-去甲去水淫羊藿黄素（nor-β-Anhydroicaritin）

柠檬酚（Citrusinol）

槲皮素（Quercetin）

山柰酚（Kaempferol）

8-异戊烯基山柰酚（8-Prenylkaempferol）

8,2'-二异戊烯基槲皮素-3-甲醚-4'-O-β-D-葡萄糖苷

金合欢素（Acacetin）

槐苦参醇（Sophoflavescenol）

分子式

C20H18O7

C20H18O6

C20H16O6

C15H10O7

C15H10O6

C20H18O6

C32H38O12

C17H14O7

C21H20O6

分子量

370.4

354.4

352.3

302.2

286.2

352.3

354.4

614.6

330.3

结构式 文献

[25]

[25]

[25]

[17] [11]

[17] [11]

[17]

[1]

[1]

[1]

下转续表
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续表

序号

35

36

名称

Podoverine A

香叶木素（Diosmetin）

分子式

C21H20O7

C16H12O6

分子量

368.4

384.4

结构式 文献

[1]

[1]

表3　桃儿七中挥发油类化合物

序号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

名称

2-Myristynoyl pantetheine

tert-Hexadecanethiol

Tetradecanoic acid, 2-hydroxy-

十七烷醇（1-Heptatriacotanol）

Cholestan-22 (26) -epoxy-3, 16-dione

Octadecanoic acid, (2-phenyl-1, 3-dioxolan-4-yl) methyl ester, cis-

十一烷（Undecane）

9, 10-Secocholesta-5, 7, 10 (19) -triene-3, 24, 25-triol, (3á, 5Z, 7E) -

Octadecanoic acid, 4-hydroxy-, methyl ester

分子式

C25H44N2O5S

C16H34S

C14H28O3

C37H76O

C27H42O3

C28H46O4

C11H24

C27H44O3

C19H38O3

分子量

484.7

258.5

244.4

537.0

414.6

446.7

156.3

416.6

314.5

结构式 文献

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]
下转续表
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续表

序号

10

11

12

13

14

15

16

17

18
19
20

21

22

名称

2-Furancarboxaldehyde, 5- (hydroxymethyl) -

顺-13-二十碳烯酸（cis-13-Eicosenoic acid）

芥酸（Erucic acid）

E-8-Methyl-9-tetradecen-1-ol acetate

l-Gala-l-ido-octonic lactone

1-Hexadecanol, 2-methyl-

N-[4- (4-Chlorophenyl) isothiazol-5-yl) -1-methylpiperidin-2-imine

D-甘露糖（D-Mannose）

棕榈酸（n-Hexadecanoic acid）
12-Methyl-E, E-2, 13-octadecadien-1-ol
17-十八炔酸（17-Octadecynoic acid）

反式13-十八碳烯酸（trans-13-Octadecenoic acid）

9-顺-11-反-十八碳二烯酸甲酯（Ethyl 9.cis., 11.trans.-octadecadienoate）

分子式

C6H6O3

C20H38O2

C22H42O2

C17H32O2

C8H14O8

C17H36O

C15H16ClN3S

C6H12O6

C16H32O2

C19H36O
C19H36O

C18H34O2

C20H36O2

分子量

126.1

310.5

338.6

268.4

238.2

256.5

305.8

180.2

256.4
280.5
280.4

282.5

308.5

结构式 文献

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]
[28]
[28]

[28]

[28]

下转续表
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儿七根茎和根部乙醇提取物、鬼臼毒素和脱氧鬼臼毒

素分别溶解于不同浓度的丙酮和二甲基亚砜混合物

中，并添加到埃及伊蚊幼虫饲养培养基中，论证鬼臼

毒素和脱氧鬼臼毒素对埃及伊蚊幼虫具有显著的杀

灭作用。

2.4　抗炎　

研究表明从桃儿七中分离得到的槲皮素和山柰

酚可治疗气管炎[50]。Sharma等[51]采用毒性更低的聚酰

胺 型 胺（PAMAM）树 状 大 分 子 缀 合 的 鬼 臼 毒 素

（DPODO）进行实验，发现该成分可显著减轻肝脏组织

续表

序号

23

24

25

26

27

28

名称

9 (11) -去氢睾酮（9 (11) -Dehydrotestosterone）

2-[4-Methyl-6- (2, 6, 6-trimethylcyclohex-1-enyl) hexa-1, 3, 5-trienyl]cyclohex-1-
en-1-carboxaldehyde

6, 7-Epoxypregn-4-ene-9, 11, 18-triol-3, 20-dione, 11, 18-diacetate

5à-Furost-20 (22) -en-26-ol, (25R) -

Furo[3', 4':6, 7]naphtho[2, 3-d]-1, 3-dioxol-6 (5aH) -one, 5, 8, 8a, 9-tetrahydro-5- 
(3, 4, 5-trimethoxyphenyl) -, [5R- (5à, 5aá, 8aà)]-

3-Desoxo-3, 16-dihydroxy-12-desoxyphorbol 3, 13, 16, 20-tetraacetate

分子式

C19H26O2

C23H32O

C25H32O8

C29H46O3

C22H22O7

C28H38O10

分子量

286.4

324.5

460.5

442.7

398.4

534.6

结构式 文献

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]

[28]
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的组织病理学变化，且经其化学诱导的肝细胞癌

（HCC）小鼠的炎性标志物 IL-6和 NF-κB 的水平在血

清和组织中显著降低。

2.5　兴奋肠平滑肌　

粟晓黎等[52]研究发现桃儿七属树脂类泻药，可兴

奋肠平滑肌引起腹泻。《植物药有效成分手册》内记

下转续表

表4　桃儿七中酚类化学成分

序号

1

2

3

4

5

6

7

名称

对羟基苯乙醇（p-Hydroxyphenethylalcohol）

3, 4-二羟基苯乙醇（3,4-Dihydroxyphenylethanol）

Junipetrioloside A

Junipetrioloside B

对羟基苯甲醛（p-Hydroxybenzaldehyde）

原儿茶酸（Protocatechuic acid）

4-羟基-3-甲氧基苯乙酮（Apocynin）

分子式

C8H10O2

C8H10O3

C16H22O9

C16H24O10

C7H6O2

C7H6O4

C9H10O3

分子量

138.2

154.2

358.3

376.4

122.1

154.1

166.2

结构式 文献

[29]

[30]

[30]

[30]

[29]

[29]

[29]
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载，内服鬼臼毒素或鬼臼树脂会刺激小肠继而引发腹

泻、腹痛甚至血便，也有可能引发严重衰竭性虚脱[53]。

桃儿七提取物也可兴奋兔及豚鼠的离体子宫。临床

上 475 例使用桃儿七治疗慢性气管炎的案例中，有

61名患者出现腹部不适的症状[2]。

2.6　止咳祛痰　

根据《中药志（第一册）》，鬼臼类植物中槲皮素和

山柰酚成分有止咳祛痰的作用[54]。Zhu 等[55]通过喷洒

氨水诱导小鼠咳嗽模型，用以评估槲皮素和山柰酚的

止咳活性：结果显示给予槲皮素与山柰酚的小鼠咳嗽

潜伏期延长，咳嗽频率大幅降低，镇咳效果显著。

2.7　提高免疫力　

帅学宏等[56]研究发现鬼臼多糖（PEP）作为桃儿七

中的活性成分之一，可显著促进小鼠淋巴细胞体外增

续表

序号

8

9

名称

香草酸（Vanillic acid）

香草酸-4-O- β -D-葡萄糖苷（4-（beta-D-Glucopyranosyloxy）-3-methoxybenzoic 
acid）

分子式

C8H8O4

C14H18O9

分子量

168.2

330.3

结构式 文献

[29]

[29]

表5　桃儿七中甾醇类化合物

序号

1

2

3

4

名称

5α,8α-过氧-(22E,24R)-麦角甾-6,22-二烯-3β-醇

7β-羟基-谷甾醇（7β-Hydroxyl-sitosterol）

β-谷甾醇（β-Sitosterol）

胡萝卜苷（Daucosterol）

分子式

C28H44O3

C29H50O2

C29H50O

C35H60O6

分子量

428.7

430.7

414.7

576.8

结构式 文献

[31]

[31]

[31] [17]

[31]
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殖。此外，PEP在提高小鼠脾脏指数以及缓解地塞米

松诱发的超氧化物歧化酶活性抑制中，均展现出明显

效果。PEP还能大幅降低脾脏丙二醛水平，说明其影

响机体免疫能力的机制是调节机体内脂质过氧化程

度；能明显提升正常组血浆中总抗氧化能力，进一步

印证PEP可因此正面影响机体免疫功能。

2.8　抗氧化及辐射　

Ganie 等[57]使用桃儿七根状茎 70% 乙醇提取物对

以四氯化碳（CCl4）诱导大鼠肾、肺损伤模型进行抗氧

化活性实验，结果显示其抗氧化活性显著。Kumar
等[58]研究表明，桃儿七 γ 射线的防护作用的机理可能

是调节凋亡相关蛋白的表达。Verma等[59]使用鬼臼毒

素、鬼臼毒素-β-D 葡萄糖苷和芦丁的组合制剂（G-
002M）对辐射前小鼠进行预处理，发现小鼠骨髓和脾

脏的染色体畸变减少，论证 G-002M 可能通过清除自

由基、保护DNA、调节凋亡蛋白来发挥抗辐射活性。

2.9　其他作用　

2.9.1　治疗女性生殖器疼痛　

Saarela等[60]的专利报道有效量的鬼臼毒素可以作

为止痛剂对女性生殖器的疼痛进行治疗。

2.9.2　治疗尖锐湿疣　

有报道将桃儿七外涂+免疫疗法与激光碳化+免
疫疗法治疗尖锐湿疣（CA）进行比较，结果显示治愈率

分别为 89.88%和 74.46%[61]，这一定程度上说明桃儿七

在治疗尖锐湿疣方面效果显著（P<0.01）。

2.9.3　治疗其他多种疾病　

现代药理研究表明鬼臼毒素类化合物对慢性支

气管炎、类风湿关节炎、重症肌无力、心胃痛、系统性

红斑狼疮、银屑病、多发性硬化等疾病也有一定的治

疗效果[62]。

3 毒性 

3.1　临床不良反应　

1999 年成都中医药大学附属医院发生了一例中

毒性脑病、周围神经炎的案例，原因为服用了伪龙胆

草（桃儿七）[63]。苗全会等[64]报道，河北省个别医疗单

位曾在 90年代初误用桃儿七导致中毒，后来在河北、

江西、山西等地又有 40 余人因误服桃儿七而发生中

毒，症状为呕吐腹泻、四肢无力、手脚麻木甚至瘫痪，

经 2周治疗后才能逐渐恢复。苗崇占等[65]报道了一患

者误服桃儿七药酒后出现一系列精神、消化、神经、呼

吸等系统的临床表现以及四肢瘫痪的案例，后诊断为

表6　桃儿七中其他类化合物

序号

1

2

3

4

5

名称

α-棕榈酸甘油酯（α-Tripalmitin）

α-D-葡萄糖（α-D-Glucose）

5-羟甲基糠醛（5-Hydroxymethylfurfural）

二十六酸（Hexacosanoic acid）

香豆素（Coumarin）

分子式

C19H38O4

C6H12O6

C6H6O3

C26H52O2

C9H6O2

分子量

330.5

180.2

126.1

396.7

146.1

结构式 文献

[31]

[31]

[31]

[17]

[34]
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桃儿七中毒引起的吉兰巴雷综合征。

3.2　动物实验　

叶耀辉等[66]采用急性毒性实验，将桃儿七在 0.50-
0.01 g·mL-1选取 7 个剂量组对每组 10 只 KM 小鼠（雌

雄各半）给药，另设空白对照，纯水灌胃。连续观察

14天，记录死亡数，采用 Bliss法计算得到桃儿七半数

致死量LD50为 0.0887 g·mL-1。中毒小鼠伴有大小便失

常、神志不清、活力下降、体温降低、肌张力减弱、无法

站立等现象，这说明桃儿七安全范围窄，毒性较强，临

床用药时应注重对于剂量的把握。

3.3　化合物单体毒性　

桃儿七中鬼臼毒素具有很强的毒性，《中华本草

藏药卷》中记载，小鼠皮下注射、腹腔注射和灌胃鬼臼

毒素的 LD50分别为（24.6±0.42）mg·kg-1，30-50 mg·kg-1

和（90±2.2）mg·kg-1。动物中毒后表现为腹泻、流涎、

呕吐，其中猫的中毒现象最明显[67]。临床中应该注意

鬼臼物质的使用，若大剂量使用鬼臼物质有可能产生

严重的吸收毒性，具体表现为头晕、腹痛、呕吐、腹泻、

恶心、共济失调、白细胞降低、肝功能异常、血小板减

少及外周神经麻痹等[68]。鲁澄宇等[69]使用Bliss法对鬼

臼树脂的急性毒性反应进行评定，评估灌胃途径给药

小鼠的表观残余药物动力学参数，方便更准确地划定

鬼臼树脂的安全有效剂量范围，有助于临床的合理用

药。除此之外，Sun 等[25]在桃儿七中成功提取并鉴定

了一种在针对 MCF-7乳腺癌细胞系和 HepG2肝癌细

胞系的细胞毒性评估中表现出显著抑制效果的全新

黄酮类化合物。

4 质量标志物的预测分析 

桃儿七化学成分种类丰富，但化学成分含量与品

种、产区等因素有关，因此存在差异，这给完善桃儿七

的质量控制标准带来困难。桃儿七根茎暂未被《中华

人民共和国药典》收录，暂无明确的含量测定方法，因

此对桃儿七质量标志物的预测分析显得极为重要。

Q-marker 这一概念涉及中药及其制剂中特定化学物

质的辨识，不仅与中药的传统功效紧密相关，同时也

对中药的安全性评估至关重要。Q-marker的形成，可

能是在药材的自然生长过程中，或是在中药制备的各

个环节中，是中药质量控制的关键指标[70]。因此，确定

桃儿七合适的 Q-marker 有利于建立可溯源的全过程

质量控制体系和具有专属性与针对性的质量标准和

评价方法，方便对桃儿七质量进行控制和评价[71]。

4.1　依托药用植物亲缘学及化学特征预测质量标

志物

桃儿七又称鬼臼，是偏好阴凉湿润环境的多年生

草本植物，在国内主要分布在甘肃、陕西、云南、四川

及西藏等地，国外分布在印度、巴基斯坦、阿富汗、不

丹及尼泊尔等地[72]。桃儿七属于小檗科桃儿七属

（Sinopodophyllum Ying），与 八 角 莲 属（Dysosma 
Woodson）、足叶草（鬼臼）属（PodophyllumL）亲缘关系

相近，八角莲属和桃儿七属分别为Woodson于 1928年

和应俊生于 1979年从足叶草属中单列出来的，均为鬼

臼类植物[73-74]。近年来，国内外学者对鬼臼类植物的

生物活性成分进行了广泛研究，发现木脂素类、黄酮

类、香豆素类以及醌类化合物为其主要活性成分组

成。特别是 1-苯基四氢萘丁内酯类木脂素，在桃儿七

及其近缘鬼臼类植物中广泛存在且含量丰富，值得关

注的是，药理学研究已经证实 1-苯基四氢萘丁内酯类

木脂素具有多方面的生物活性，包括抗肿瘤、抗病毒

和杀虫作用，同时表现出显著的细胞毒性[75]。1-苯基

四氢萘丁内酯类木脂素类化合物分布范围较狭窄且

特异性较强，可考虑作为Q-marker的理想候选物质。

4.2　依托传统功效预测质量标志物　

药效是反映中药有效性的核心指标，而中药材的

品质优劣在很大程度上决定了中药疗效。因此，药物

疗效可作为筛选 Q-marker 的重要依据[71]。《神农本草

经》中“杀大毒，疗咳嗽喉疾，风邪烦感，失魄妄见”的

记载便是形容桃儿七的。其传统功效为祛风除湿、活

血止痛、祛痰止咳，常用于缓解心胃痛、风湿关节炎、

跌打损伤、月经不规律、风寒咳嗽、藏药铁棒锤中毒等

症[76-77]。现代药理学研究表明，香豆素有止痛抗炎作

用[78]；鬼臼毒素在有效量时可以治疗女性生殖器的疼

痛，有止痛作用[67]；槲皮素和山柰酚等黄酮类成分可止

咳祛痰[54]。以上四种化学成分与其传统功效基本对

应，故可作为选择Q-marker的重要参考依据。

4.3　依托传统药性预测质量标志物　

“药性”是中药特有的属性，这种特性决定了中药

在治疗过程中的作用趋势和效果，可作为临床用药的

指导依据，因此药性是预测中药Q-marker时需考虑的

关键因素[71]。桃儿七根辛温味苦，有毒。根据药性理

论，药物的性味与其内含的化学成分密切相关，呈对

应关系[79]，辛味药味辛的原因是其富含挥发油、氨基
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酸、有机酸以及苷类、生物碱等成分，其中挥发油和苷

类[80]是构成辛味的重要物质基础。除此之外，萜类化

合物也是辛味的重要来源[81-82]。有研究表明苦味药的

苦味多来源于生物碱、黄酮、皂苷类成分[83]；现代药理

研究表明，桃儿七的毒性主要与鬼臼毒素类成分有

关。由此可见，挥发油类、苷类、黄酮、鬼臼毒素与桃

儿七的传统药性密切相关，可作为评估桃儿七 Q-
marker的关键依据。

4.4　依托新药用途预测质量标志物　

桃儿七在现代临床实践中主要用于抗肿瘤和抗

病毒。现代药理研究证明，桃儿七中的木脂素类化合

物具有显著抗肿瘤活性，是一种比较成熟的抗肿瘤药

物[84]。桃儿七的抗病毒作用是由多种化合物共同决定

的，其中鬼臼毒素类衍生物[43-44]可以破坏HIV的复制；

槲皮素-3-O-β-呋喃葡萄糖苷可有效抑制HSV-1，而
山柰酚、苦鬼臼毒素可以抑制 HSV-l 和 CBA[46]。根据

以上分析，桃儿七新药用途的物质基础主要与木脂素

类化合物、槲皮素-3-O-β-呋喃葡萄糖苷以及山柰酚

有关，因此可将其作为预测桃儿七 Q-marker 的重要

参考。

4.5　依托可测成分预测质量标志物　

中药成分的可测性也是确定 Q-marker 的重要依

据。目前可以测定中药化学成分的方法有很多，其中

色谱法最常用，桃儿七的Q-marker应能通过色谱方法

实现定性鉴别和定量测定，这有助于构建科学、专属、

可行的桃儿七质量评价方法和质量标准。张丽等[85]联

合应用薄层色谱法（TLC）与高效液相色谱（HPLC）定

性鉴别鬼臼毒素、4'-去甲鬼臼毒素和山柰酚并测定其

含量；邹妍琳等[86]的研究利用 HPLC 技术建立中药指

纹图谱，具有操作简便、重复性高、结果稳定的优点，

不仅为评估桃儿七药材质量提供了有力手段，还通过

分析不同批次样品测得桃儿七鬼臼毒素的含量 13.5-
36.9 mg·g-1。熊文勇等[87-88]同样采用HPLC指纹图谱法

测定桃儿七中鬼臼毒素的含量并建立了一种适用于

不同产地桃儿七测定鬼臼毒素含量的方法，可用于桃

儿七的真伪鉴别和质量控制。张丽等[89]建立了一种可

同时测定桃儿七药材中槲皮素、鬼臼毒素、鬼臼毒酮、

山柰酚等 8 种成分含量的 HPLC 方法并得到含量范

围。由此可见，桃儿七中鬼臼毒素、山柰酚等化合物

便于进行含量测定，因此可作为桃儿七Q-marker确定

的参考依据。

4.6　依托可入血成分预测质量标志物　

中药有效成分数量庞大且结构类型众多，除外直

接作用于肠道的，其余需要进入血液循环，达到一定

的血药浓度才能发挥其药理作用。因此给药后，基于

血液中药物的原型成分和代谢产物分析，不仅可揭示

中药治疗的物质基础，有助于阐明中药作用机制，同

时极大地推动了桃儿七Q-marker的筛查进程[90]。

目前没有关于桃儿七入血成分的研究报道，暂无

法预测基于可入血成分的Q-marker。后期，我们课题

图2　桃儿七Q-Marker的研究路径
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组也将在该方面继续开展研究。

4.7　依托产地位置预测桃儿七质量标志物　

中药的临床疗效与中药化学成分的种类及含量

联系紧密，而化学成分含量随产地不同有所改变，来

自不同产地的同一药材有效成分含量会发生很大

差异[91]。

叶耀辉等[92]建立了桃儿七的 HPLC 指纹图谱，发

现每批不同来源的药物组成成分相似，但含量存在一

定差异，这说明海拔高度以及气候条件影响有效成分

含量。熊文勇等[87]通过实验比较不同产地桃儿七中鬼

臼毒素的含量，发现宁夏回族自治区六盘山的桃儿七

样品根中鬼臼毒素含量最高，云南纳帕海的含量最

低，这说明鬼臼毒素的含量受产地影响，能够反映不

同产地桃儿七的质量变化，可将其作为预测桃儿七Q-
marker的参考。

5 结语 

桃儿七为中国传统中药，历史悠久，药效明确，用

途广泛。近年来，除传统功效外，桃儿七抗肿瘤、抗病

毒、杀虫、抗炎、兴奋肠平滑肌、止咳祛痰、提高免疫

力、抗氧化及辐射等方面的活性不断被发现，拥有良

好的应用前景。但桃儿七具有一定毒性，临床上用药

不当易产生不良反应。针对当前中药安全性评价体

系的不足和中药不良事件引发的关注，本研究团队前

期在现有中药毒性研究体系下引入“体质”因素，提出

“体质毒理学”新理论，这也为中药安全性评价体系的

构建、毒性中药减毒增效的实现提供了思路[93]。且现

未有对桃儿七根茎质量控制的明确要求，亟需开展对

桃儿七药材质量的全面评价，建立科学可行的评价体

系，从而实现桃儿七的质量监控，保证临床用药的合

理性和安全性。

中药质量稳定是确保临床疗效的关键基石，中药

Q-marker 的提出为完善中药的质量控制体系提供了

新的视角，本文通过回顾分析现有文献资料，在综合

整理桃儿七化学成分及药理活性的基础上，结合 Q-
marker 理论体系[94]，从桃儿七的亲缘关系、传统功效、

传统药性、新药用途、可测成分、入血成分、产地共 7个

方面对桃儿七的Q-marker进行了分析预测，建议考虑

将桃儿七中的鬼臼毒素、鬼臼毒酮、苦鬼臼毒素、槲皮

素、山柰酚、槲皮素-3-O-β-呋喃葡萄糖苷作为桃儿

七药材的 Q-marker（见图 2），为推动后续桃儿七的质

量监测与药效评价提供参考。
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Research Progress on Chemical Composition and Pharmacological Effects of Sinopodophyllum 

hexandrum and Predictive Analysis on Q-marker

LEI Yan1, LI Yuzhuo2, WANG Wanying3, SU Lu4, KONG Jiao5, LI Ding6, JIA Hongyan1, LIU Chuanxin3

(1. First Hospital of Shanxi Medical University, Taiyuan 030001, China; 2. Chinese Academy of Medical 
Sciences & Peking Union Medical College Institute of Medicinal Plant Development, Beijing 100193, 

China; 3. Henan Key Laboratory of Rare Diseases, Endocrinology and Metabolism Center, The First Affiliated 
Hospital, College of Clinical Medicine of Henan University of Science and Technology, Luoyang 471003, China;
4. College of Chinese Materia Medica and Food Engineering, Shanxi University of Chinese Medicine, Jinzhong 
030619, China; 5. Laboratory of Drug Metabolism and Pharmaceutical Analysis, College of Pharmaceutical 

Sciences, Zhejiang University, Hangzhou 310058, China; 6. The Affiliated Cancer Hospital of Zhengzhou 
University & Henan Cancer Hospital, Zhengzhou 450008, China)

Abstract: Sinopodophyllum hexandruma is a traditional Chinese medicine in China, which is mostly distributed in 
Gansu, Shaanxi, Sichuan, Qinghai, Yunnan and Xizang, etc. In recent years, with the gradual deepening of the research 
on the chemical composition and pharmacology-toxicology of Sinopodophyllum hexandruma, its antitumour and antiviral 
pharmacodynamic evaluation has increasingly become a research hotspot in the industry. Based on the chemical 
structure, pharmacological properties and the theoretical basis of quality markers (Q-markers), this paper presents an in-
depth literature review and analysis of the chemical composition, pharmacological activities and Q-markers of 
Sinopodophyllum hexandruma, and systematically explores and predicts the Q-markers of Sinopodophyllum 
hexandruma. It is proposed that Podophyllotoxin, picropodophyllotoxin, podophyllotoxinone, quercetin, kaempferol, 
quercetin-3-O- β -glucoside can be used as the Q-marker of Sinopodophyllum hexandruma. In the later stage, these 
index components can be selected to control the whole quality of Sinopodophyllum hexandrum, and provide some data 
support and theoretical reference for the quality evaluation of Sinopodophyllum hexandrum.
Keywords: Sinopodophyllum hexandrum (Royle) T.S.Ying, Podophyllotoxin, Podophyllotoxone, Pharmacological action, 
Quality marker (Q-marker); Constitution-based toxicology
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