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［摘要］ 西黄丸是抗癌中成药的经典名方，遵循局部与整体相结合、祛邪和扶正相结合的理论原则，具有清热解毒、消肿

散结之功效，传统多用于治疗火郁、痰瘀、热毒壅滞所致的痈疽疔毒、流注、乳岩、痰核、瘰疬、肺痈、肠痈等疾病，现代临床将其

用于恶性肿瘤、乳腺增生、带状疱疹、淋巴结炎、盆腔炎包快、乳腺炎、声带白斑、痤疮等疾病的治疗及辅助治疗。西黄丸现收载

于 2020 年版《中华人民共和国药典》，采用上等药材，结合现代技术工艺，充分保留了药物中的有效成分，其化学成分主要包括

氨基酸、萜类化合物、脂肪酸、脂肪酸酯、酚类、胆汁酸、胆汁色素和挥发油等。现代药理研究表明，西黄丸中的胆红素、胆酸、乳

香酸及挥发油等多种活性成分交互作用，可发挥抗肿瘤、抗乳腺增生、调节免疫功能、抗炎、调节神经内分泌功能等药理作用。

该文对西黄丸活性成分、药理作用研究进展进行整理综述，并根据中药质量标志物（Q-marker）概念中的传递与溯源、特有性、

有效性、可测性及复方配伍环境对西黄丸的质量标志物进行预测分析，提示胆红素、胆酸、牛磺酸、麝香酮、11-羰基-β-乳香酸、

β-乳香酸、3-乙酰基-11-酮-β-乳香酸、乙酸辛酯、β-榄香烯、没药酮可作为西黄丸的质量标志物，可为西黄丸的物质基础及质量

控制研究提供依据。
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［［Abstract］］ Xihuang pills are a classic Chinese patent medicine following the theoretical principle of 

combining eliminating pathogen with reinforcing healthy qi in both local areas and the whole body， with the 

effects of clearing heat， detoxifying， alleviating edema， and dissipating mass. This medicine is traditionally used 

for treating carbuncle， furuncle， multiple abscess， carcinoma of breast， phlegm nodule， scrofula， lung abscess， 

and intestine abscess caused by fire depression， phlegm stasis， and heat toxin stagnation. It is used for treating 

malignant tumors， breast hyperplasia， herpes zoster， lymphadenitis， pelvic inflammatory disease， mastitis， 

vocal cord leukoplakia， and acne in modern medicine. Xihuang pills are now included in the 2020 edition of the 

Chinese Pharmacopoeia. The use of high-quality medicinal materials and modern technology enables full 

retaining of the active components in the medicinal materials. The chemical components in this medicine mainly 
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include amino acids， terpenoids， fatty acids， fatty acid esters， phenols， bile acids， bile pigments， and volatile 

oils. Modern pharmacological studies have shown that a variety of active components such as bilirubin， bile 

acid， boswellic acid， and volatile oil in Xihuang pills interact with each other to exert anti-tumor， anti-breast 

hyperplasia， immunomodulatory， anti-inflammatory， and neuroendocrine-regulating effect. This paper reviews 

the research progress in the active components and pharmacological effects of Xihuang pills and predicts the 

quality markers （Q-markers） of this medicine according to the transmission， traceability， specificity， efficacy， 

measurability， and compound compatibility in the concept of Q-marker. It is suggested that bilirubin， bile acid， 

taurine， muskone， 11-carbonyl- β -boswellic acid， β -boswellic acid， 3-acetyl-11-keto- β -boswellic acid， octyl 

acetate， β -elemene， and myrrhone can be used as Q-markers of Xihuang pills， which can provide a basis for 

research on the material basis and the quality control of Xihuang pills.

［［Keywords］］ Xihuang pills； active components； pharmacological effect； research progress； quality 

marker （Q-marker）

西黄丸原名犀黄丸，出自《外科证治全生集》卷

四［1］，是经典的抗癌名方，由牛黄、麝香、乳香、没药

组成。牛黄作为君药，具有清热解毒功效，麝香为

臣，可活血散瘀，佐以乳香、没药消肿止痛，全方能

够清热解毒，消肿散结，传统多用于治疗流注、乳

岩、痰核、瘰疬、肺痈、肠痈等临床症状的治疗。现

代临床多与他药联用，用于治疗乳腺癌、结肠癌、宫

颈癌等多种恶性肿瘤［2］的治疗及辅助治疗，可降低

血清肿瘤标志物水平，减轻临床症状及药物毒副反

应，改善患者生存状况。此外，西黄丸对乳腺增

生［3］、带状疱疹［4］、淋巴结炎［5］、盆腔炎包快［6］、乳腺

炎［7］、声带白斑［8］、痤疮［9］等疾病具有良好的疗效。

西黄丸具有抗肿瘤、抗炎、抗菌、镇痛等药理活

性，其化学成分也已基本清楚，但有关西黄丸药效

相关活性成分的研究较少。文献报道，西黄丸化学

成分主要由氨基酸、萜类、脂肪酸、脂肪酸酯、酚类、

胆汁酸类、胆汁色素及挥发油组成［10］。中药质量标

志物稳定性好，能够揭示中药的真实成分和含量，

对中药的药效发挥具有重要作用，可对中药及复方

制剂的质量控制提供有力支撑。本文从西黄丸的

活性成分、药理作用进行总结论述，同时根据质量

标志物（Q-marker）“五原则”［11］对西黄丸的 Q-marker

进行预测，以期为西黄丸活性成分的定性定量分析

及质量控制研究提供参考。

1 活性成分

西黄丸化学成分复杂，且体外培育牛黄、人工

麝香分别作为方中牛黄、麝香的替代品，化学成分

也有较大区别，因此从单味药物活性成分、复方活

性成分 2 个方面对西黄丸的活性成分进行总结。

1.1　单味药活性成分分析     牛黄和体外培育牛黄

化学成分主要包含胆汁色素、胆酸、胆汁酸盐、胆固

醇、脂肪酸、氨基酸及微量元素等［12］。胆汁酸及胆

红素类可作为牛黄的主要活性成分，研究发现，胆

红素可抑制脂质过氧化反应，对细胞损伤有拮抗作

用［13-14］；胆汁酸类成分与利胆保肝、降压、抗炎、抗

菌、抗病毒及平喘镇咳等药效相关［15］。天然牛黄、

体外牛黄二者活性成分类型一致，但在含量上有所

区别。研究表明，天然牛黄中游离胆红素、共价胆

红素在总胆红素的比例较高，而体外培育牛黄的结

合胆红素含量较高［16］；胆汁酸类成分中，天然牛黄

甘氨胆酸及牛磺胆酸含量明显高于体外培育牛黄，

胆酸及去氧胆酸含量明显低于体外培育牛黄［17］。

天然麝香化学成分有甾体类、大环酮类、多肽

及蛋白质、类固醇类等，人工麝香含有麝香关键药

效物质：麝香酮、芳活素、海可素Ⅰ、海可素Ⅱ［18］，其

中麝香酮具有广泛的药理活性，可发挥神经保护、

心血管系统保护、抗炎、抗肿瘤、逆转多药耐药、抗

溃疡、抗菌等药理作用［19］。天然麝香与人工麝香主

要药理作用虽然相似，但二者化学成分及药理作用

强度有所区别。胡少伟等［20］对天然麝香与人工麝

香的挥发性成分、蛋白质类成分进行对比研究，分

别从天然麝香、人工麝香鉴定出挥发性成分 35 个和

25 个，均以麝香酮的含量最高，其中有 18 个为二者

共有的挥发性成分；分别从天然麝香、人工麝香鉴

定出蛋白质 336 种和 330 种，其中共有蛋白质 97 种，

同时对体外抗炎活性的研究表明，天然麝香抗炎活

性起效浓度更低。权赫秀等［21］研究结果显示，比起

人工麝香，天然麝香对人脐静脉内皮细胞的保护作

用更强。目前，研究指明麝香与人工麝香活性成分

和药理作用强度有所差异，但未指出与之药理作用

强度相关的成分，还需对药效相关活性成分进行深

入研究。
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乳香主要含有萜类、烷烃类、挥发油、多糖等成

分，主要活性成分为三萜类中的乳香酸类及挥发

油，具有抗炎、抗肿瘤、保肝、抗菌、抗纤维化、镇痛

等多种药理活性［22］。挥发油与乳香酸类成分作为

乳香的主要活性成分，其化学成分研究已有诸多报

道。刘洪玲［23］利用气相色谱 -质谱联用（GC-MS）技
术对实验提取的挥发油进行分析和鉴定，共鉴定出

47 种成分，含量较高的成分为醋酸辛酯和 Verticiol，

还含有十一醇、α-蒎烯、醋酸冰片酯、桉油精、3-蒈烯

及芳樟醇等。郑立红等［24］利用 GC-MS 分析乳香醋

炙前后挥发油成分变化，指出乳香经醋制后，挥发

油、醇类及有机酸酯类成分含量降低，萜类成分含

量升高，二者主要含有的挥发油成分均为乙酸辛

酯、α-蒎烯、正辛醇、柠檬烯。董运茁等［25］等研究结

果表明，乳香醋制后 9 个乳香酸类成分上升，4 个乳

香酸类成分下降，其中 3-乙酰基 -9，11-去氢 -β-乳香

酸含量升高幅度最大，是具有显著抗炎活性的成

分。综上所述，醋乳香与乳香的化学成分类型及含

量变化已基本清楚，但乳香醋制后增效的活性成分

还需进一步阐明。

没药化学成分主要包括萜类、挥发油类、木脂

素类及类固醇等，其中挥发油是主要的活性成分，

具有抗炎、镇痛、抗肿瘤等药理活性［26］。目前，对没

药挥发油提取和炮制工艺的研究较多，但有关富集

分离及相关药效的研究还有待加强。孙艳等［27］采

用超临界二氧化碳（SFE-CO2）萃取、挥发油提取器

提取及水蒸气蒸馏法提取没药挥发油，结果显示没

药经 3 种不同提取方法得到的挥发油中含量较高的

成分有 α-蒎烯、β-波旁烯、反式石竹烯、β-榄香烯、律

草烯、β-瑟林烯、β-桉叶醇、榄香醇、杜松樟脑、西柏

烯等。周宜等［28］基于热分析技术建立了没药炮制

的相关参数，并指出没药醋制后挥发性成分减少，

总酸得到保留。该类变化与没药醋制后刺激性气

味减少有关，但与没药醋制后增强活血止痛功效的

具体成分还需进一步探讨。

1.2　复方活性成分分析     近年来报道的西黄丸活

性成分有胆红素、胆酸类、乳香酸类、挥发油等。郑

新元等［29］采用高效液相色谱法（HPLC）测定西黄丸

中胆红素的含量，其方法准确、稳定性好。王秀文

等［30］利用 SFE-CO2提取西黄丸中的挥发油，应用气

相色谱法对乙酸辛酯的含量进行测定，并且通过

GC-MS 鉴定提取的挥发油成分，包含  （±） -麝香酮、

（1S-endo）-2-甲 基 -3-亚 甲 基 -2-（4-甲 基 -3-3-戊 烯

基） -二环［2.2.1 庚烷、4-亚甲基 -2，8，8-三甲基 -2-乙

烯基 -双环［5.2.0］壬烷、10 α-羟基日本刺参萜、2-甲

基 -4-（2，6，6-三甲基 -1-环己烯 -1-基）丁醛等成分。

挥发油类成分复杂且具有不稳定性，传统提取方法

和分离有所困难，因此可利用顶空固相微萃取气质

联用（SPME/GC-MS）技术鉴定西黄丸挥发性成分，

并利用空间代谢组学技术研究挥发性成分的代谢

分布特征，明确西黄丸挥发油类的药效活性成分。

入血成分是药物发挥药效的潜在活性成分，有学者

应 用 超 高 效 液 相 色 谱 - 四 级 杆 - 飞 行 时 间 质 谱

（UPLC-Q-TOF-MS）技术，对西黄丸的入血成分进

行鉴定，从大鼠含药血浆、含药血清中分别得到

22 个和 28 个原型成分［31-32］，其中二者共有成分 3 个，

共计 47 个入血成分，有 8 个来源于牛黄（牛磺酸、胆

酸、牛磺胆酸、牛磺熊去氧胆酸、甘氨胆酸等），1 个

来源于麝香（asclepic acid），31 个来源于乳香（α-乳

香酸、β-乳香酸、boscartin I、boscartol B、11-羰基 -β-

乙酰乳香酸等），7 个来源于没药（1S，2S-环氧-4R-呋

喃大根香叶 -10（15）-烯 -6-酮、16-氢过氧甘露糖 -13

（17）-烯 -3-酮、槲皮素、guggulsterol-Ⅳ、棕榈酸甲酯

等）。由此可见，研究西黄丸入血成分，应同时对含

药血浆和含药血清中的原型成分进行测定，才能更

完整的鉴定西黄丸的入血成分。目前，测得的西黄

丸入血成分中并没有挥发油类成分，今后可测定挥

发油类的入血成分，为西黄丸活性成分的筛选提供

一定依据。

2 药理作用

研究发现，西黄丸具有抗肿瘤、抗乳腺增生、调

节免疫功能、调节神经内分泌功能、抗炎等药理

作用。

2.1　抗肿瘤     研究表明，西黄丸可通过抑制肿瘤细

胞增殖，促进肿瘤细胞凋亡，抑制肿瘤细胞转移和

侵袭，阻断肿瘤新血管生成，调节肿瘤微环境，逆转

多药耐药及化疗增敏等途径发挥抗肿瘤作用。

2.1.1　抑制肿瘤细胞增殖     药理研究证实西黄丸

可对多种肿瘤细胞的增殖起到抑制作用。何丽娟

等［33］研究表明，西黄丸含药血清对人乳腺癌细胞增

殖的抑制作用强度与采血时间有关，采血时间 2 h

含药血清对 MDA-MB-435 细胞的抑制增殖作用最

强，采血时间 3 h 含药血清对 MCF-7 细胞的抑制增

殖作用最强。肖桦等［34］研究表明西黄丸可通过抑

制分泌型糖蛋白（Wnt）信号通路中细胞周期蛋白 D1

（Cyclin D1）表达，阻止肺癌干细胞从 G1 向 S 期转化

而抑制肺癌细胞增殖。颜显欣等［35］研究指出西黄

丸可破坏卵巢癌 SKOV3 和 HEY 细胞线粒体功能，
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降低细胞能量代谢，抑制 SKOV3 和 Y 细胞增殖。

2.1.2　促进肿瘤细胞凋亡     促进肿瘤细胞凋亡是

西黄丸抗肿瘤作用的主要途径之一，主要通过调控

相关信号通路及凋亡基因的表达实现。陈筱婷

等［36］研究西黄丸对人结直肠癌细胞 SW480 凋亡的

影响，结果表明，西黄丸含药血清可增加促凋亡蛋

白 B 细胞淋巴瘤 -2（Bcl-2）相关 X 蛋白（Bax）表达，

抑制抗凋亡蛋白 Bcl-2 表达，减少 Bcl-2 与 Bax 表达

比例而诱导 SW480 细胞凋亡。何丽娟等［37］研究指

出西黄丸含药血清可促进雌激素受体阴性乳腺癌

细 胞 凋 亡 ，机 制 可 能 是 通 过 上 调 肿 瘤 蛋 白 p53

（TP53）mRNA 表达，从而诱导 Bax 蛋白表达，促进

Bax 向线粒体转移而诱导细胞凋亡。龙衍等［38］研究

发现，西黄丸及牛黄、麝香均可抑制异常激活的磷

脂酰肌醇 3-激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（Akt）/哺乳动物

雷帕霉素靶蛋白（mTOR）信号通路，从而促使人前

列腺癌 PC-3 细胞发生凋亡。戴新军等［39］研究指出，

西黄丸可通过下调雄激素受体（AR）、p-mTOR 蛋白

水平而促进前列腺癌 LNCaP 细胞凋亡。FU 等［40］研

究表明，西黄丸可通过抑制 Akt/mTOR 依赖性途径

增强替莫唑胺诱导的胶质母细胞瘤细胞体内凋亡。

2.1.3　抑制肿瘤细胞转移和侵袭     肿瘤细胞的转

移和侵袭有着不确定性因素，是癌症治疗效果不佳

及导致患者死亡的主要因素，研究发现，西黄丸可

有效阻止肿瘤细胞转移。陈筱婷等［41］研究表明，西

黄丸能够抑制结肠癌细胞 SW480 迁移及侵袭翁，其

机制可能与抑制细胞外信号调节激酶（ERK）/丝裂

原活化蛋白激酶（MAPK）信号通路有关。翁洁琼

等［42］研究指出，西黄丸浸提液可抑制乳腺癌 4T1 细

胞 的 增 殖 、迁 移 、侵 袭 和 干 性 成 球 能 力 ，联 合

XAV939 抑制剂可加强抑制效果。夏仁飞等［43］研究

表明，西黄丸可通过抑制 786-O 细胞的信号转导与

转 录 激 活 因 子 3（STAT3）的 活 性 进 而 下 调

Cyclin D1、基质金属蛋白酶（MMP）-2 和 MMP-9 的

转录，抑制 786-O 细胞的增殖与侵袭。

2.1.4　阻断肿瘤新血管生成     新生血管为肿瘤细

胞提供养分，是肿瘤生长、浸润及转移的基础，血管

内皮生长因子（VEGF）可通过结合血管和肿瘤细胞

表面受体促进血管生成［44］。车萍等［45］研究结果显

示，西黄滴丸中、高剂量组均使荷瘤小鼠 VEGF 水平

降低。任征远等［46］研究发现，西黄丸可降低 VEGF、

MMP-9 在乳腺癌荷瘤小鼠的外周血及肿瘤组织内

的表达水平。以上研究证实西黄丸可降低 VEGF 表

达，指示西黄丸可阻断肿瘤新生血管生成发挥抗肿

瘤作用。

2.1.5　调节肿瘤微环境     肿瘤微环境中细胞与分

子处于动态相互作用过程，不断发展导致髓源抑制

细胞（MDSC）、调节性 T 细胞（Treg）、及炎症因子白

细胞介素（IL）-6、IL-10、转化生长因子 -β（TGF-β）、
MMP-9 等大量聚集，VEGF 大量表达，导致肿瘤发

生、生长和转移［47］。李新叶等［48］研究发现西黄丸可

抑制肿瘤微环境中 Treg 细胞增殖，促进其凋亡。另

有研究表明，西黄丸能够降低荷瘤机体 IL-6、IL-10、

TGF-β、MMP-9、VEGF 水平［46，49］，抑制含 NLR 家族

Pyrin 域蛋白 3（NLRP3）炎症小体及 IL-1β、IL-18、丙

二醛（MDA）的表达水平［50］，指示西黄丸可改善肿瘤

微环境而抑制肿瘤生长。

2.1.6　逆转多药耐药及化疗增敏     肿瘤耐药性涉

及细胞内药物浓度降低，化学抗性、转运蛋白及药

物靶分子表达异常，代谢解毒、DNA 损伤修复功能

失衡等多种机制［51-52］。葛倩等［53］研究结果显示，西

黄丸含药血清能够体外逆转结肠癌耐药细胞株

HCT-8/V 和 HCT-116/L 的耐药性，其机制可能与下

调耐药基因 mRNA 和蛋白表达水平有关。冯磊

等［54］研究结果显示，西黄丸可有效逆转三阴乳腺癌

多药耐药株 MDA-MB-231/阿霉素（ADM）的耐药

性，从而增强耐药株对化疗药物 ADM 的敏感性，且

与 ADM 联用后具有化疗增效作用。以上研究指示

西黄丸可能通过改变药物靶分子及代谢解毒方面

逆转多药耐药，并且起到化疗增敏及增效效果。

2.2　抗乳腺增生     动物实验研究表明，西黄丸可降

低乳腺增生模型大鼠雌二醇（E2）、泌乳素（PRL）水
平，升高孕酮（P）水平，调节雌激素受体 α（ERα）、孕
激素受体（PR）表达水平，减弱激素在靶细胞上的生

物学效应，降低 MDA 含量，增强超氧化物歧化酶

（SOD）活性而抑制脂质过氧化反应，从而起到抗乳

腺增生作用［55-56］。此外，研究发现西黄丸可调节

IL-2、肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）等免疫因子水平，升

高乳腺增生大鼠脾脏、胸腺指数，提示调节机体免

疫力也是西黄丸抗乳腺增生的机制之一［57］。细胞

实验研究发现，西黄丸含药血清可抑制 E2、P 干预后

的大鼠乳腺上皮细胞增殖，诱导其凋亡［58］，指示西

黄丸可通过抑制细胞增殖，诱导细胞凋亡发挥抗乳

腺增生作用。

2.3　调节免疫功能     研究表明，西黄丸及其活性部

位均能对机体的免疫功能起到调节作用。王志宏

等［59］研究表明，西黄滴丸各剂量组均能提高 H22 荷

瘤小鼠免疫器官的质量，提示西黄丸可提高机体免
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疫功能。杜旦锋等［60］研究发现，西黄丸可抑制小鼠

B16 黑色素瘤的肺转移，其机制与纠正荷瘤机体中

的辅助性 T 细胞 1（Th1）/辅助性 T 细胞 2（Th2）平衡

向 Th2 偏移，提高荷瘤机体的免疫力有关。杨伟

等［61］研究表明，西黄丸能够促进 Walker256 乳腺癌

细胞荷瘤大鼠 γ干扰素（IFN-γ）、IL-2 的分泌，增强

免疫清除功能，还能够降低 TGF-β、IL-10、IL-6 水

平，减少免疫抑制微环境的炎性因子，对免疫功能

起到双重调节作用。此外，研究发现西黄丸挥发

油［62］、西黄丸乙醇提取物［63］、乙酸乙酯提取物［64］和

西黄丸三氯甲烷提取物［65］均能提高荷瘤机体免疫

清除功能。

2.4　调节神经内分泌功能     下丘脑-垂体-卵巢轴是

一个完整而协调的神经内分泌系统，它的每个环节

均有其独特的神经分泌功能，并且具有相互作用。

现代药理研究证实，西黄丸可降低大鼠卵巢中 E2的

含量，增加 P 的含量，促进 PR 表达，降低大鼠血清中

促性腺激素释放激素（GnRH）的含量，抑制促卵泡

激素受体（FSHR）基因和 FSHR 蛋白的表达，促进促

黄 体 生 成 素 受 体（LHR）基 因 和 LHR 蛋 白 的 表

达［66-68］，指示西黄丸可通过调控下丘脑-垂体-卵巢轴

各激素及受体表达，从而调节神经内分泌功能。

2.5　抗炎     HU 等［69］对急性结肠炎模型小鼠给予西

黄丸治疗，发现西黄丸可降低结肠黏膜屏障通透性

的增加，降低紧密连接蛋白-5（Claudin-5）、闭合蛋白

（Occludin）表 达 ，降 低 结 肠 组 织 中 IL-6、IL-22、

IL-1β、TNF-α 等炎性因子的表达，从而发挥抗炎

作用。

3 Q-marker 预测分析

Q-marker 的建立体现中药活性成分的药理作

用及治疗疾病的不同层面，对完善中药和中药制剂

的药效物质基础及质量控制体系具有重要意义。

本文根据 Q-marker“五原则”，从质量传递与溯源、

成分的特有性、成分的有效性、复方配伍环境及成

分的可测性对西黄丸的 Q-marker进行预测。

3.1　基于质量传递与溯源的 Q-marker 预测分析        

    检 索 中 药 系 统 药 理 学 数 据 库 与 分 析 平 台

（TCMSP，https： //tcmspw. com/tcmsp. php）数 据 库 ，

以药物口服生物利用度（OB）≥ 30%、类药性（DL）≥ 

0.18 为筛选条件，获取牛黄、没药、乳香的活性成分，

共筛选出牛黄 5 个活性成分（胆酸甲酯、脱氧胆酸甲

酯、去氧胆酸、去氧皮质酮、胆固醇），没药 45 个活性

成分（鞣花酸、氯化天竺葵素、α-菠菜甾醇、β-谷甾醇

等），乳香 8 个活性成分（表大戟二烯醇、α-乳香酸、

β-乳香酸、因香酚等）；检索 BATMAN-TCM（http：//

bionet.ncpsb.org/batman-tcm）数据库，设置靶点阈值

为 20，P<0.05，获得麝香活性成分 26 个（雄烯二酮、

睾酮、草蒿脑、黄杨碱、麝香酮等），提示以上活性成

分可作为西黄丸的质量标志物候选。

3.2　基于成分特有性的 Q-marker预测分析     

3.2.1　牛黄成分的特有性分析     西黄丸中牛黄为

牛科动物牛 Bos taurus domesticus Gmelin 的干燥胆

结石或以牛科动物牛 Bos taurus domesticus Gmelin

的新鲜胆汁作母液，加入去氧胆酸、胆酸、复红胆红

素、钙等制成，其含有的胆红素、胆酸可作为特征性

成分。

3.2.2　麝香成分的特有性分析     麝香为鹿科动物

林麝 Moschus berezovskii、马麝 M. sifanicus 或原麝

M. moschiferus 成熟雄体香囊中的干燥分泌物，主要

含有甾体类、大环酮类、多肽和蛋白质类、类固醇类

等化学成分，其中麝香酮是麝香的特征性成分。

3.2.3　乳香成分的特有性分析     乳香为橄榄科植

物 乳 香 树 Boswellia carterii 及 同 属 植 物 B. bhaw-

dajiana 树皮渗出的树脂，主要包括萜类、烷烃类、挥

发油等化学成分，其中乳香酸可作为特征性成分。

3.2.4　没药成分的特有性分析     没药为橄榄科植

物 地 丁 树 Commiphora myrrha 或 哈 地 丁 树

C. molmol的干燥树脂，主要含有萜类、挥发油类、木

脂素类等化学成分，其中萜类与挥发油为主要药效

成分，可作为特征性成分，主要包括 α-蒎烯、β-波旁

烯、β-榄香烯、没药酮等。

3.3　基于成分与药效关联的 Q-marker预测分析     

3.3.1　抗肿瘤     牛黄中胆红素可拮抗肝癌细胞株

HepG2 DNA 损伤［14］，指示胆红素具有一定的抗肿

瘤作用。麝香中的麝香酮具有良好的抗肿瘤活性。

汪爱华等［70］研究报道，麝香酮可通过下调超音刺猬

蛋白（SHH）而促进卵巢癌细胞自噬，进而抑制其增

殖、体内生长、迁移及侵袭，并促进其凋亡。QI等［71］

研究发现，麝香酮通过诱导干细胞凋亡与自噬起到

抗癌作用。乳香中乳香酸类成分是发挥抗肿瘤作

用的活性成分。研究表明，11-羰基 -β-乳香酸可抑

制皮肤 T 细胞淋巴瘤细胞系 HuT78 增殖，促进其凋

亡［72］；11-羰基 -β-乳香酸及相关衍生物对人原髓细

胞白血病细胞（HL-60）、人结肠癌细胞（HCT116）、
非小细胞肺癌细胞（A549）的增殖起到抑制作用［73］；
β -乳香酸可通过调控 cAMP 反应元件结合蛋白 1

（CREB1）/泛素特异性肽酶 22（USP22）信号通路抑

制口腔鳞状细胞癌 CAL-27 细胞增殖、迁移和侵
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袭［74］。没药中 β-榄香烯、没药甾酮、1S， 2S-环氧-4R-

呋喃大根香叶-10（15）-烯-6-酮、2-甲氧基-5-乙酰基-

呋喃吉玛烷 -1（10）-烯 -6-酮、环阿尔廷 -24-烯 -1α， 

2α， 3β-三醇、29-降羊毛脂 -8， 24-二烯 -1α， 2α， 3β-

三醇、十八烷 -1， 2S， 3S， 4R-四醇 -1-O-α-L-吡喃鼠

李糖苷等成分具有抗肿瘤活性。文献报道，β-榄香

烯可诱导细胞凋亡、抑制肿瘤细胞迁移和侵袭、抑

制肿瘤微血管生成、逆转多药耐药和增敏对多种恶

性肿瘤起到抗肿瘤作用［75］；没药甾酮对脑胶质瘤、

肝癌等恶性肿瘤均有抑制作用［76］；1S，2S-环氧 -4R-

呋喃大根香叶-10（15）-烯-6-酮对乳腺癌细胞 MCF-7

呈现出弱细胞增殖抑制作用［77］，2-甲氧基-5-乙酰基-

呋喃吉玛烷 -1（10）-烯 -6-酮对激素非依赖型前列癌

细胞的增殖有显著抑制作用，且呈剂量依赖性［78］；
十八烷 -1， 2S， 3S， 4R-四醇 -1-O-α -L-吡喃鼠李糖

苷、环阿尔廷 -24-烯 -1α， 2α， 3β -三醇、29-降羊毛

脂 -8， 24-二烯 -1α， 2α， 3β -三醇均对人前列腺癌

PC-3 细胞增殖可起到中等强度的抑制作用［79］。

3.3.2　抗乳腺增生     目前对于西黄丸活性成分抗

乳腺增生的研究未见报道，有学者基于网络药理学

探究了西黄丸抗乳腺增生的相关活性成分。葛安

琪等［80］应用网络药理学方法研究乳香 -没药干预乳

腺增生症的作用机制，指出乳香-没药抑制乳腺增生

的活性成分有 51 个，包括甘遂醇、乳香脂酸、因香

酚、α-乳香酸等。范琪瑞等［31］基于网络药理学和分

子对接研究西黄丸入血成分抗乳腺增生作用机制，

发现 6 个入血成分可能是发挥抗乳腺增生的主要成

分，分别是胆酸、3-乙酰-11-羰基-β-乳香酸、11-羰基-

β-乳香酸、甘胺胆酸、牛黄胆酸、1S，2S-环氧-4R-呋喃

大根香叶-10（15）-烯-6-酮。

3.3.3　调节免疫功能     牛黄中牛磺酸和鹅去氧胆

酸可调节免疫功能。王亚敏等［81］研究指出牛磺酸

可调节小鼠腹腔巨噬细胞 IL-12、TNF-α、IL-6 的分

泌，提高巨噬细胞对葡萄球菌的吞噬及杀伤作用。

孔星星等［82］研究发现牛磺酸可提高 Th1/Th2 活化水

平，使 Th1/Th2 平衡偏向 Th1 分化，调节 T 淋巴细胞

活化增殖及分化。何秀玲等［83］研究表明，鹅去氧胆

酸可通过增强单核-巨噬细胞吞噬功能，抑制小鼠迟

发型变态反应而增强机体免疫反应。乳香中乳香

酸类成分可刺激淋巴细胞增殖，调节 TNF-α、IL-1、

IL-2、IL-6 和 INF-γ表达［84］，β-乳香酸可阻断关节先

天免疫反应［85］，从而参与免疫调节。

3.3.4　改善神经功能     牛黄中牛磺酸和牛磺熊去

氧胆酸具有改善神经功能作用。牛磺酸可通过维

持细胞内环境稳定、调节离子运动、降低促炎物质

水平、调节细胞内钙浓度起到神经保护作用［86］，牛

磺熊去氧胆酸可通过激活 Akt信号通路改善急性脊

髓损伤大鼠的神经损伤，增强神经元自噬［87］。麝香

中麝香酮具有神经保护功能。乔利军等［88］研究表

明，麝香酮可改善脑缺血再灌注损伤大鼠的神经功

能损伤，减小脑梗死体积，对脑缺血再灌注损伤起

到保护作用。乳香中 3-乙酰基 -11-酮 -β -乳香酸、

β -乳香酸具有神经保护活性。研究表明，3-乙酰

基 -11-酮 -β-乳香酸可减少神经细胞凋亡，增加神经

营养因子表达，发挥改善神经功能作用［89-90］，β-乳香

酸对大鼠海马神经元细胞氧糖剥夺损伤具有改善

作用［91］。没药中的没药甾酮可减轻脓毒症相关性

脑病神经炎症反应［92］，缓解氧化应激引起的大鼠神

经功能损伤［93］，指示其具有神经保护作用。

3.3.5　抗炎     牛黄中牛磺鹅去氧胆酸具有抗炎作

用，其机制可能与抑制炎症介质前列素 E2（PGE2）的
产生有关［94］。麝香中的麝香酮具有抗炎作用。YU

等［95］研究表明，麝香酮可降低 IL-1β、TNF-α和 PGE2

表达，阻断 NADPH 氧化酶 4（NOX4）/Janus 激酶 2/

转录激活因子 3（JAK2/STAT3）通路和 NLRP3 炎症

小体抑制炎症反应。乳香中乳香酸类成分具有抗

炎作用，其机制与影响炎症因子表达有关。研究表

明，β-乳香酸可通过干预 mPGES1 而抑制 PGE2活性

起到抗炎作用［96］，3-乙酰基 -11-酮 -β-乳香酸可防止

炎症因子刺激诱导的核转录因子 -κB（NF-κB）磷酸

化［97］。没药中没药甾酮具有良好的抗炎活性，在胰

腺炎、肠炎、神经炎等多种炎性疾病中发挥抗炎作

用［98］。此外，没药中二氯甲烷提取分离的部分化合

物具有抗炎活性，如苍术内酯Ⅲ、去氢假虎刺酮、

eurylosesquiterpenol E、T-杜松醇、plopanone 等成分

均可抑制脂多糖诱导的 BV2 细胞炎症反应［99］。

综上所述，胆红素、甘胺胆酸、牛黄胆酸、鹅去

氧胆酸、牛磺熊去氧胆酸、牛磺酸、麝香酮、3-乙

酰-11-羰基-β-乳香酸、11-羰基-β-乳香酸、β-乳香酸、

β -榄香烯、没药甾酮、1S， 2S-环氧 -4R-呋喃大根香

叶 -10（15）-烯 -6-酮、2-甲氧基 -5-乙酰基 -呋喃吉玛

烷 -1（10）-烯 -6-酮、环阿尔廷 -24-烯 -1α， 2α， 3β -三

醇、29-降羊毛脂 -8， 24-二烯 -1α， 2α， 3β-三醇、十八

烷 -1， 2S， 3S， 4R-四醇 -1-O-α -L-吡喃鼠李糖苷、苍

术内酯Ⅲ、去氢假虎刺酮、eurylosesquiterpenol E、

T-杜松醇、plopanone 等成分与西黄丸药理作用相

关，是西黄丸发挥药效的活性成分，有望成分西黄

丸质量标志物的候选成分。
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3.4　基于复方配伍环境的 Q-marker 预测     牛黄配

伍麝香具有活血消肿、清热解毒、开窍醒神、熄风止

痛等功效，其中开窍醒神之功效可能与麝香酮促进

血脑屏障通透性［100］，使牛黄中牛磺酸等神经营养物

质进入中枢神经系统有关。乳香、没药配伍具有促

透效果，可增强抗炎镇痛药效，影响相关化学成分

的溶出。赵丽辉等［101］研究乳香活性成分（3-羰基 -

甘遂 -8，24-二烯 -21-羧酸）与没药活性成分［2-甲氧

基 -5-乙酰基 -呋喃吉玛烷 -1（10）-烯 -6-酮］单独及配

伍的抗炎镇痛作用，发现单独及配伍使用均可在外

周和中枢起到抗炎镇痛作用，配伍低剂量组甩尾实

验的最大镇痛效应百分比高于单独用药组。方蕾

等［102］研究指出乳香、没药挥发油对生物碱类成分具

有促透效果，乙酸辛酯、正辛醇与大根香叶烯可能

是发挥促透作用的成分。有研究表明，乳香、没药

配伍后，乳香中 β-乳香酸、3α-乙酰基 -甘燧 -7，24 二

烯 -21-酸、羽扇 20（29）烯 -3α-乙酰基 -24-酸、3-乙酰

基-11-酮基-β-乳香酸的含量上升，乙酰 11α-甲氧基-

β-乳香酸、α-乳香酸、3β-乙酰氧基 -5α-8，24-羊毛脂

二烯-21-酸、3α-乙酰氧基-羊毛脂-8，24-二烯-21-酸、

3-羟基甘燧烷 -8，24-二烯 -21-酸的含量下降［103］，提

示含量上升的成分可能为乳香和没药配伍后的增

效成分。综上所述，牛磺酸、麝香酮、3-羰基 -甘

遂 -8，24-二烯 -21-羧酸、2-甲氧基 -5-乙酰基 -呋喃吉

玛烷 -1（10）-烯 -6-酮、β-乳香酸、3α-乙酰基 -甘燧 -7，

24 二烯 -21-酸、羽扇 20（29）烯 -3α -乙酰基 -24-酸、

3-乙酰基-11-酮基-β-乳香酸等成分可能在复方配伍

中起到协同增效作用，可作为西黄丸质量标志物的

候选成分。

3.5　基于成分可测性的 Q-marker 预测     2020 年版

《中华人民共和国药典》（简称《中国药典》）规定的

牛黄测定成分为胆酸和胆红素，麝香测定成分为麝

香酮，乳香与没药测定成分为挥发油。李国栋等［104］

采用高效液相色谱-质谱法测定了天然牛黄、体外培

育牛黄在小鼠血清和组织中的 6 种胆汁酸类成分，

分别是胆酸、去氧胆酸、牛磺胆酸、鹅去氧胆酸、牛

磺脱氧胆酸、牛磺酸。周杰等［105］采用高效液相色

谱-蒸发光散射检测器（HPLC-ELSD）法同时测定西

黄丸中 6 种乳香酸类成分，分别是 α-乳香酸、3-乙酰

基 -α-乳香酸、11-羰基 -β-乳香酸、11-羰基 -β-乙酰乳

香酸、β-乳香酸、3-乙酰基 -β-乳香酸。宋志前等［106］

利用 GC-MS 技术，建立了乳香中 α-蒎烯、乙酸辛酯

含量测定的方法。王勇等［107］采用 GC 法测定了没

药中 β-榄香烯在没药挥发油中的质量分数，结果表

明超临界二氧化碳萃取法所得 β-榄香烯含量最高。

颜干明等［108］利用 HPLC 技术对没药 4 种倍半萜类成

分进行含量测定，分别是 2-甲氧基 -5-乙酰基 -呋喃

吉玛烷 -1（10）-烯 -6-酮、［1（10）E，2R，4R］-2-甲氧

基-8，12-环氧吉玛-1（10），7，11-三烯-6-酮、9-甲氧基

没药酮、没药酮。

综上所述，根据质量标志物“五原则”分析可

知，西黄丸中的胆红素、胆酸、牛磺酸、麝香酮、11-羰

基 -β-乳香酸、β-乳香酸、3-乙酰基 -11-酮基 -β-乳香

酸、乙酸辛酯、β-榄香烯、没药酮可作为 Q-Merker，

见增强出版附加材料。

4 总结与展望

西黄丸是清代著名医家王洪绪所创，现收载于

2020 年版《中国药典》，具有清热解毒、消肿散结功

效，是治疗痈疽疔毒、流注、乳岩、痰核、瘰疬、肺痈、

肠痈等临床症状的经典方剂。现代药理研究表明，

西黄具有抗肿瘤、抗炎镇痛、神经保护、调节免疫功

能等药理作用，主要活性成分包括胆红素、胆酸、乳

香酸及挥发油等。西黄丸祛邪而不伤正，在治疗疾

病的同时，可增强机体免疫调节作用，且无明显不

良反应，显示出安全性和有效性，现代临床主要应

用于乳腺癌、肺癌等多种恶性肿瘤，乳腺炎、淋巴结

炎等感染性疾病及证属痰火热毒积聚的疾病的

治疗。

西黄丸参与机体生理病理活动的调节，有着广

泛的药理作用，其药理机制已有较多研究，但药效

相关活性成分研究较少且不系统，对西黄丸功效成

分配伍及物质基础的研究较少，故其复杂的化学成

分需要建立综合完善的评价体系。中药复方的物

质基础是多种活性成分的组合效应，因此今后的研

究可聚焦在西黄丸活性成分配伍、量效控制等方

面，为西黄丸建立更完善的质量标准体系提供依

据。该文对近年来报道的西黄丸活性成分、药理作

用进行了总结，并基于质量标志物“五原则”预测其

质量标志物，为西黄丸的后续研究及相关制剂研发

提供参考。
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