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补骨脂炮制历史沿革及现代研究进展
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  摘要：补骨脂作为一种温肾助阳的优质药物，被广泛应用于中医治疗，它的加工处理方式具有深厚的历史，炮制技术

和产品种类颇多，《雷公炮炙论》首次记录了其炮制技术。补骨脂主要化学成分包括黄酮类、香豆素类、单萜酚类、苯并

呋喃类和其他类别，具抗癌、抗炎、抗骨质疏松、降血糖等活性，有免疫调节、抑菌和保护心血管等作用。近年来，临床上

使用补骨脂及其制剂的患者会出现肝、肾和生殖毒性等不良反应，研究表明，补骨脂苷、补骨脂酚、补骨脂素等是补骨脂

毒性的主要物质基础，不同炮制方法会不同程度地改变补骨脂的主要化学成分和不良反应。从补骨脂的炮制历史沿革

到现代研究现状进行文献梳理，旨在为补骨脂炮制机理、药效与毒性物质基础以及后续开展研究奠定基础。
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Abstract：Buguzhi（Psoraleae Fructus）is a traditional Chinese medicine which can warm kidney and assist Yang.There is a

long history of its processing and a variety of processing methods and products.The processing method of Buguzhi（Psoraleae

Fructus）was first published in Leigong Paozhi Lun，and the main chemical constituents were flavonoids，coumarins，monoterpene

phenols，benzofurans and others，with anti －cancer，anti －inflammatory，anti －osteoporosis and hypoglycemic activities，as well as

immune regulation，bacteriostasis and protection of cardiovascular and other effects.In recent years，the clinical use of Buguzhi

（Psoraleae Fructus）and its preparations can cause patients with liver，kidney and reproductive toxicity and other side effects.

The studies have shown that psoralen glycoside，psoralen phenol，psoralen and so on are the main material basis of Buguzhi（Psor-

aleae Fructus）toxicity.Different processing methods can change the main chemical components and toxic and side effects of Bu-

guzhi（Psoraleae Fructus）.In this paper，the history of Buguzhi（Psoraleae Fructus）processing and the present research situation

were reviewed，in order to lay a foundation for the processing mechanism，pharmacodynamics and toxicity of Buguzhi（Psoraleae

Fructus）as well as the follow －up research.
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  补骨脂，也被称为破故纸、黑故子等［1］，为豆科草本植物 补骨脂 Psoralea Corylifolia L.干燥的果实，主要产自陕西、四
川、河南等地。其味辛、苦，性温，归肾、脾经［2］。中药炮制为

中医临床辨证施治组方遣药的特色，是无数中国古代医药学家

在长期临床实践中总结发展起来的独特制药技术，补骨脂主要

的炮制方法有炒制、酒制、盐制及药汁制等，在长期临床实践诊

疗活动中，很少有补骨脂毒性的相关报道，但随着现代医药技

术的不断进步，有关补骨脂不良反应的记载，主要表现为肝、肾

和生殖毒性。为更深入解析补骨脂炮制增效减毒机理，本文对

补骨脂的炮制历史、化学成分、药理作用、毒性、炮制前后化学

成分和相关毒性的变化等进行总结，旨在为补骨脂增效减毒作
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用机制的研究提供文献支持。

1  炮制历史沿革
1 .1  古代炮制方法

补骨脂炮制历史悠久，炮制工艺考究，《雷公炮炙论》（南

北朝时期）中首次记载了盐制、酒制、炒制等方法，后来（宋元

时期）增加了净制和切制、药汁制；明代又增加了盐酒制、焙制

等。其中炒制、酒制、盐制及药汁制在宋、明、清时期发展较丰

富，蜜制只在南北朝时出现，醋制仅出现在元代，焙制只出现在

明代，发展到清代时已经较为全面有了乳制、胡桃油制等。见

表 1。
表 1  补骨脂炮制历史沿革

炮制方法 朝代 具体方法 文献来源

炒制 南北朝 大明曰：微炒用 《雷公炮炙论》［3］

宋 入药微炒用 《日华子本草》［4］

补肾肉苁蓉圆方：补骨脂一两，微炒 《太平圣惠方》［5］

附子汤：补骨脂炒 《圣济总录》［6］

二至圆：补骨脂炒一两 《严氏济生方》［7］

补骨脂丸：补骨脂炒 《博济方》［8］

元 炒香 《瑞竹堂经验方》［9］

隔纸微炒 《卫生宝鉴》［9］

明 微炒香 《粹言》［1 0］

隔纸微炒 《普济方》［9］

瓦上炒香，为末 《济阴纲目》［9］

清 通气散，用破故纸，炒香，为末 《本草述》［1 1］

微炒香 《医宗金鉴》［9］

蜜制 南北朝 凡使补骨脂，先用铜刀刮去黄赤毛尽，便

切细，用蜜拌令匀，柳木甑蒸一日后，晒

干用

《雷公炮炙论》［3］

酒制 南北朝 或用酒浸一宿，漉出，以东流水浸三日夜

蒸之，从巳至申，日干用

《雷公炮炙论》［3］

宋 补骨脂一斤，酒浸一宿，放干，乌麻油一

升和炒，令麻子声绝，即出，只取补骨脂

为末

《重修政和经史证类备用本

草》［1 2］

酒浸一宿，炒熟，酒蒸为丸 《类编朱氏集验医方》［1 3］

鹿茸圆：破故纸酒浸一宿，炒 《洪氏集验方》［1 4］

青娥圆：破故纸酒浸，炒八两 《太平惠民和剂局方》［1 5］

元 酒浸一宿，焙干 《瑞竹堂经验方》［9］

明 酒浸一日，曝干，炒香 《景岳全书》［9］

酒浸一宿，东流水洗，蒸半日，日干 《本草集要》［1 6］

每用酒浸一宿，漉出，浮着去之，却用东

流水浸三日夜，却蒸从巳至申出，日干用

《炮炙大法》［1 7］

此性燥毒，酒浸一宿，漉出，以东流水浸

三日夜，蒸之，从巳至申，日干用

《本草纲目》［1 8］

清 或腰间如物重坠，用破故纸酒浸炒一斤 《本草述》［1 9］

酒洗，浮面者去之 《握灵本草》［20］

酒浸蒸用 《本草辑要》［21］

暖上焦 酒炒蒸 《得配本草》［22］

酒浸蒸用 《药性蒙求》［23］

盐制 南北朝 一法，以盐同炒过，曝干用 《雷公炮炙论》［3］

宋 以盐同炒令香，去盐用 《局方》［1 0］

盐炒 《济生方》［1 0］

破故纸：盐炒 《类编朱氏集验医方》［24］

明 故纸一两，盐水浸 《鲁府禁方》［1 8］

盐水炒 《寿世保元》［9］

清 暖肾，盐水炒 《得配本草》［22］

种子方，真合州补骨脂沉实者一斤，以食

四两，入滚汤乘热浸一宿，曝干

《本草述》［1 9］

盐水炒用 《药性切用》［25］

盐水炒，盐水浸炒 《本草求真》［26］

盐水浸一日，取出晒干，再用盐炒过用 《本草述钩元》［27］

炮制方法 朝代 具体方法 文献来源

净制 宋 破故纸十两，净择去皮洗过，捣筛令细 《本草图经》［28］

明 水淘去浮着 《普济方》［9］

拣洗净，为细末 《奇效良方》［9］

清 用破故纸十两，净去皮，曝干 《本草汇笺》［29］

择去皮洗过曝捣筛令细 《本草述》［1 9］

切制 宋 为末 《重修政和经史证类备用本

草》［1 2］

明 杵碎 《普济方》［9］

为末 《济阴纲目》［9］

清 用破故纸、韭菜子各一两，为末，补骨脂

炒香，磨细粉

《本草述》［1 9］

药汁制 南北朝 用芝麻同于银器内炒熟 《局方》［1 0］

宋 用班茅（蝥）炒 《类编朱氏集验医方》［24］

明 芝麻制：芝麻同炒熟、去芝麻，拣净 《普济方》［9］

胡桃制：揉去衣，以胡桃肉拌擦炒之 《本草通玄》［30］

以五两芝麻同炒，芝麻无声黑色为度，筛

去芝麻

《景岳全书》［9］

泽泻制：一两泽泻，新瓦上焙，筛去泽泻 《普济方》［9］

盐、黄柏、酒制：青盐三钱煎汤，拌半日，

搓去皮，黄柏五钱酒煎拌补骨脂

《保元》［1 0］

蒜制：与蒜同焙 《准绳》［1 0］

盐、酒、芝麻制：用东流水洗净，同盐酒浸

一宿，同芝麻焙，声绝去麻

《仁术》［1 0］

清 凡使揉去皮，以胡桃仁拌擦炒 《握灵本草》［20］

黑芝麻拌炒 《成方切用》［9］

补骨脂一斤，用芪、术、苓、甘各五钱煎汁

一盌拌酒，以汁尽晒燥炒
《本草纲目拾遗》［9］

破故纸：用二钱先用米泔水泡过液，用二

钱黄柏煎水泡过夜，晒干，用二钱食盐加

水泡一夜，晒干

《增广验方新编》［9］

醋制 元 醋炒 《世医》［1 9］

焙制 明 淘洗净，焙干，隔纸炒香，为末 《普济方》［9］

酒麸制 明 好酒浸一宿，去酒入麦麸，炒令焦黄黑，

去麸，为末

《普济方》［9］

面炒制 清 止泻面炒，或酒浸蒸 《本草求原》［31］

麸炒 清 补肾用麻子仁炒，止泻麸炒 《本草述钩元》［28］

乳制 清 乳拌蒸，去其性燥 《得配本草》［22］

盐酒制 明 盐酒浸宿（浮酒面者，轻虚去之），过曝

干。又同炒伴乌由麻，炒熟，去麻单用

《本草蒙筌》［32］

其性燥，须用盐酒浸一宿，微炒用 《本草汇言》［33］

清 性燥，须用盐、酒浸一宿，蒸过，晒干炒用 《本草汇》［34］

或酒、或盐炒 《握灵本草》［20］

酒、盐浸焙干用，与胡麻同炒 《本经逢原》［35］

童便制 清 童便浸蒸，免其热入心脏 《得配本草》［22］

用童便或乳浸，补肾 《本经求原》［31］

亦有盐水炒或童便炒者 《药性蒙求》［23］

胡桃制 清 盐水浸三日，胡桃油炒 《顾氏医镜》［36］
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表 2 补骨脂的主要化学成分

序号 化合物 分子式 参考文献

1 补骨脂素 C1 1 H6O3 ［42］
2 异补骨脂素 C1 1 H6O3 ［43］
3 补骨脂呋喃香豆精 C1 1 H6O3 ［44］
4 补骨脂苷 C1 7H1 8O9 ［45］
5 异补骨脂苷 C1 7H1 8O9 ［46］
6 5 －甲氧基补骨脂素 C1 2H8O4 ［47］
7 8 －甲氧基补骨脂素 C1 2H8O4 ［48］
8 补骨脂定 C20H1 6O5 ［48］
9 双羟异补骨脂定 C20H1 6O7 ［49］
1 0 补骨脂香豆雌烷 A C20H1 6O6 ［50］
1 1 补骨脂香豆雌烷 B C20H1 6O6 ［51］
1 2 槐属香豆雌烷 A C20H1 4O5 ［51］
1 3 新补骨脂素 C1 7H8O5 ［52］
1 4 4″，5″－去氢异补骨脂定 C20H1 4O5 ［53］
1 5 补骨脂定－2＇，3＇－环氧化物 C20H1 6O6 ［54］
1 6 吡喃骈香豆精 C27H28O7 ［55］
1 7 7，2，4＇－三羟基－3 －芳基香豆素 C1 5H20O5 ［56］
1 8 补骨脂酚 C1 8H21 O ［57］
1 9 corylifolin C20H20O4 ［58］
20 Δ1 －3 －补骨脂酚 C1 8H22O ［59］
21 1 5 －去甲基－12，1 3 －二氢－1 3 酮基补骨脂酚 C1 7H22O2 ［60］
22 1 2，1 3 －二氢－1 3 －羟基补骨脂酚 C1 8H26O2 ［60］
23 Δ1 0 －1 2，1 3 －二氢－12 －（R）－甲氧基异补骨脂酚 C1 9H26O2 ［60］
24 Δ1 0 －1 2，1 3 －二氢－12 －（S）－甲氧基异补骨脂酚 C1 9H26O2 ［60］
25 1 3 －甲氧基异补骨脂酚 C1 9H26O2 ［60］
26 1 3 －乙氧基异补骨脂酚 C20H28O2 ［60］
27 psoracorylifols A C1 8H24O3 ［61］
28 psoracorylifols B C1 8H24O3 ［61］
29 Psoracorylifols C C1 8H24O3 ［61］
30 Psoracorylifols D C1 8H24O3 ［61］
31 psoracorylifols E C1 8H24O3 ［61］
32 Δ1 －3 －羟基补骨脂酚 C1 8H24O2 ［61］
33 Δ3 －2 －羟基补骨脂酚 C1 8H24O2 ［62］
34 1 2，1 3 －环氧补骨脂酚 C1 8H24O2 ［62］
35 1 2，1 3 －二羟基补骨脂酚 C1 8H26O3 ［62］
36 环补骨脂酚 A C1 8H21 O ［62］
37 环补骨脂酚 B C1 8H24O ［62］
38 环补骨脂酚 C C1 8H26O2 ［62］
39 双补骨脂酚 A C36H46O4 ［62］
40 双补骨脂酚 B C36H46O4 ［62］
41 （1 2S）－双补骨脂酚 C C36H48O3 ［62］
42 4 －［（1 R，2R，3S）－2 －羟基 －3 －甲基 －6 －（丙 －

1 －烯－2 －基）－3 －乙烯基环己基］苯酚
C1 8H24O2 ［62］

43 黄芩苷 C21 H1 8O1 1 ［52］
44 5，7，4＇－三羟基－6 －异戊烯基异黄酮 C20H1 8O5 ［57］
45 3＇－二甲基烯丙基染料木黄酮 C20H1 8O5 ［57］
46 黄当归醇 C25H28O4 ［57］
47 3，4，2，＇4＇－四羟基－3＇－异戊烯基查尔酮 C20H20O5 ［61］
48 7，3＇，4＇－三羟基－8 －异戊烯基黄酮 C20H1 8O5 ［61］
49 补骨脂色烯黄酮 C20H1 6O5 ［63］
50 补骨脂新异黄酮 C22H22O7 ［64］
51 异戊烯基黄酮 C25H28O6 ［64］
52 3，5，3＇，4＇－四羟基－7 －甲氧基黄酮－3＇－O －α－L －

吡喃木糖 1→3）－α－L －吡喃阿拉伯（1→4）－O －
β－D－半乳糖苷

C32H38O20 ［65］

序号 化合物 分子式 参考文献

53 6 －异戊烯基柚皮素 C20H20O5 ［65］
54 7，8 －二氢－8 －（4 －羟基苯基）－2，2 －二甲基 －

2H，6H －苯骈［1，2 －b：5，4 －b］二吡喃－6 －酮
C20H1 8O4 ［65］

55 补骨脂异黄酮 C20H1 6O4 ［65］
56 刺桐素 A C20H1 6O4 ［65］
57 新补骨脂异黄酮 C20H1 8O4 ［65］
58 异新补骨脂异黄酮 C20H1 8O4 ［65］
59 8 －异戊烯基大豆苷元 C20H1 8O4 ［65］
60 补骨脂异黄酮醇 C20H1 8O5 ［65］
61 7 －甲氧基补骨脂醇 C21 H20O5 ［65］
62 3″－乙酰氧基－7 －甲氧基补骨脂醇 C23H22O6 ［65］
63 5，7，4＇－三羟基黄酮 C1 5H1 0O5 ［66］
64 4＇－甲氧基黄酮 C1 6H1 2O3 ［67］
65 呋喃（2″，3″，7，6）－4＇－羟基二氢黄酮 C1 7H1 2O4 ［67］
66 补骨脂二氢黄酮 C20H20O4 ［68］
67 补骨脂呋喃查尔酮 C20H20O5 ［68］
68 （2E）－1 －［（2S，3S）－2，3 二氢－3，4 －二羟基－

2 －（1 －羟基－1 －甲基乙基）－5 －苯并呋喃］－3 －
（4 －羟基苯）－2 －丙烯－1 －酮

C20H20O6 ［68］

69 补骨脂查尔酮 C20H20O4 ［69］
70 异补骨脂查尔酮 C20H20O4 ［69］
71 补骨脂色酚酮 C20H20O5 ［69］
72 异补骨脂二氢黄酮 C20H20O4 ［69］
73 补骨脂二氢黄酮甲醚 C21 H22O4 ［69］
74 （R，Z）－2 －氧－3，4，5，6，7，1 0 －六氢－2H －氧

杂环癸烷－5 －基十三烷
C22H38O4 ［70］

75 补骨脂色烯素 C1 1 H6O3 ［71］
76 4＇－O－甲基补骨脂查尔酮 C21 H22O4 ［71］
77 4，2＇－二羟基 －2″－（1 －甲基乙基）－2″，3″－二

氢－（4″，5″，3＇，4＇）呋喃查尔酮
C20H20O4 ［72］

78 4，2＇，4＇－三羟基－3＇－（3″－甲基－2″－羟基－3″－丁
烯基）查尔酮

C20H20O5 ［72］

79 新补骨脂查耳酮 C1 7H1 4O6 ［72］
80 异新补骨脂查耳酮 C1 7H1 4O6 ［72］
81 异补骨脂色烯素 C1 1 H6O3 ［72］
82 4＇，7 －二羟基－3＇－牻牛儿基异黄酮 C25H26O4 ［72］
83 新补骨脂宁 C20H1 8O4 ［72］
84 补骨脂异黄酮苷 C27H30O1 3 ［72］
85 补骨脂异黄酮醛 C1 6H1 0O5 ［72］
86 补骨脂异新黄酮甲基醚 C25H22O9 ［72］
87 大豆苷 C22H20O9 ［73］
88 5，7，4＇－三羟基异黄酮 C23H25O4 ［74］
89 补骨脂异黄酮 A C1 8H1 6O6 ［75］
90 7 －羟基－（2″－异丙醇基－3＇，4＇－二氢呋喃）异黄酮 C20H1 6O5 ［76］
91 7 －羟基－（1 ″－羟基－2″－异丙醇基 －3＇，4＇－二氢呋

喃）异黄酮

C20H1 8O6 ［77］

92 大豆苷元 C1 5H1 0O4 ［77］
93 鹰嘴豆芽素 A C1 6H1 2O5 ［77］
94 补骨脂苯并呋喃酚 C1 3H1 4O4 ［77］
95 异补骨脂苯并呋喃酚 C1 3H1 4O4 ［68］
96 三十烷 C30H62 ［52］
97 对羟基苯甲醇 C7H8O2 ［52］
98 葡萄糖 C6H1 2O6 ［52］
99 亚油酸 C1 8H32O2 ［52］
1 00 甘油单酯 C21 H44O3 ［52］
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续表 2 补骨脂的主要化学成分

序号 化合物 分子式 参考文献

1 01 豆甾醇 C29H48O ［52］
1 02 磷脂 C44H86NO8P ［52］
1 03 β－谷甾醇－D－葡萄糖苷 C35H60O6 ［54］
1 04 尿嘧啶 C4H4N2O2 ［54］
1 05 甘油二酯 C31 H60O5 ［54］
1 06 松醇 C7H1 4O6 ［58］
1 07 对羟基苯甲酸 C7H6O3 ［58］
1 08 对羟基苯甲酸甲酯 C8H8O3 ［58］
1 09 棉子糖 C1 8H32O1 6 ［58］
1 1 0 亚麻酸 C1 8H30O2 ［58］

序号 化合物 分子式 参考文献

1 1 1 脂肪 ［58］
1 1 2 胡萝卜苷 C35H60O6 ［73］
1 1 3 对羟基苯甲醛 C7H6O2 ［73］
1 1 4 补骨脂醛 C1 9H21 O ［73］
1 1 5 三酰甘油 CH2COORCOOR＇

CH2COOR″
［73］

1 1 6 游离脂肪酸 CH3（CH2）nCOOH ［73］
1 1 7 极性类脂 ［73］
1 1 8 树脂 ［73］

1 .2 现代炮制方法

全国各省市地方炮制规范中对补骨脂的工艺要求大体相

同，但具体操作方式仍存在一定差异。上海、云南、天津、北京

4 个省市中药炮制规范中［37 －40］仅收载了盐补骨脂的炮制工

艺，有 1 7 个省市除盐补骨脂外还另外记载了补骨脂的炮制工

艺。当然不同省市记载的具体操作方式和用盐量也有所差别。

在《浙江省中药炮制规范》（201 5 年版）［41］中记载了一种为芝

麻补骨脂的第 3 种炮制品。由于炒制方法不同，其外观性状有

明显差异。《中华人民共和国药典》（2020 年版）［1］收载了补

骨脂和盐补骨脂 2 种炮制品。

2 现代研究

2.1 化学成分

通过文献统计显示，补骨脂中的化学成分有 1 1 8 种，其中：

序号 1 ～1 7 为香豆素类，共 1 7 种；序号 1 8 ～41 为单萜酚类，共

24 种；序号 42 ～93 为黄酮类，共 52 种；序号 94 ～95 为苯并呋

喃类，共 2 种；序号 96 ～1 1 8 为其他类，共 23 种。详见表 2。

2.2 药理作用

2.2.1 抗菌作用 单萜酚类成分（psoracorylifols）A ～E 展示

了卓越的幽门螺旋杆菌阻止能力［61］。黄酮类化合物的主要功

能是抵御革兰氏阳性菌，特别是补骨脂主要组成部分，如异补

骨脂查耳酮与二氢黄酮甲醚，其抗菌性能非常显着，都可以有

力地抵御金黄色葡萄球菌以及表皮葡萄球菌［77］。

2.2.2 抗肿瘤作用 据研究表明，补骨脂素可抑制小鼠体内

某肿瘤细胞的骨转移及其生长，并对其骨微环境中的细胞功能

进行了调控［78］。对于人口腔表皮样癌细胞（KB）、耐药的人口

腔鳞状上皮癌细胞（KBv200）、K562 和人红白血病细胞阿霉素

耐药细胞株（K562／ADM）肿瘤细胞，补骨脂的甲醇提取物和分

离的活性化合物表现出细胞毒性，且其毒性受浓度影响。即补

骨脂素、异补骨脂素，能有效地诱导肿瘤细胞的程序性死亡，且

其活性与剂量呈正相关关系［79］。

2.2.3 抗骨质疏松作用 新型补骨脂异黄酮能够激活 p38 丝

裂原激活蛋白激酶（p38）所依赖的信号传导途径，这可能会增

强重组蛋白（Osx）和抗癌潜力新靶点（Runx2）的信使 RNA

（mRNA）水平，从而刺激骨基质蛋白的表达，并进一步推动骨

骼的生长活性［80］。补骨脂的单一组分或者有效提取区域的萃

取物可以激发骨骼细胞的扩大和成熟，同时也会抑制骨骼细胞

的活跃度，因此，它们具备推动骨骼生长和阻止骨骼吸收的双

重功能，从而实现对骨质疏松症的治疗［81］。

2.2.4 免疫调节作用 在对小鼠进行了长达 7 d的 20%补骨

脂溶液灌胃治疗之后，对免疫小鼠的特异性抗体水平进行了测

定。同时选择了家兔作为试验对象，研究了补骨脂酚在各种剂

量下对免疫抑制模型兔血清溶菌酶、溶血素以及脾脏重量指数

等指标的效应。以上研究均证实，补骨脂可增加兔血清溶菌酶

和溶血素的含量，也能提升免疫小鼠的特异性抗体水平［82］。

2.2.5 其他作用 香豆素类成分具有保护心血管系统的功

效，而补骨脂素是由多种植物来源的萜类化合物合成而得，其

化学结构与抗凝血活性有关，具有抑制肿瘤坏死因子 α
（TNF －α）诱导的人脐静脉内皮细胞组织因子释放的特性，从

而有效减少了血栓形成的风险［83］。通过实验发现补骨脂素与

异补骨脂素均能显著降低正常小鼠外周血白细胞数，但二者在

不同程度上都没有显著影响淋巴细胞转化率。研究证实，补骨

脂酚还潜藏着一定的抗应激和抗抑郁特性［84］。

2.3 不良反应

2.3.1 肝、肾毒性 在治疗白癜风的过程中，补骨脂可能会产

生肝毒效应。周昆等［85］的研究发现，通过连续 1 2 周的 5.3

g·kg －1补骨脂水提液注射，实验动物的肝脏细胞表现出明显

的浑浊肿胀和脂肪变性，并且在一些地方还观察到了肝细胞的

坏死等情况。

江芳等［86］研究补骨脂酚在体内作用机制可能包括直接破

坏细胞膜、诱导细胞凋亡以及干预细胞有丝分裂，从而对细胞

增殖产生抑制作用，进而对肾细胞产生毒性。

2.3.2 生殖毒性 TAKIZAWA T团队［87］研究指出，补骨脂水

提物能降低发育中大鼠的睾丸等脏器指数，并能抑制大鼠雄激

素水平上升，还可能会破坏精管内的生殖细胞，从而引起一定

程度的生殖毒性。怀孕小鼠经过每天摄入 8 g·kg －1的补骨脂

水提物，其胎儿总数、活胎数以及活胎率成减少趋势，反之，胎

儿的摄取量、摄取胎儿的比例、受精后的流失以及受精后的流

失比例都出现了增加的情况。尽管没有观察到明确的胎儿异

常或者胚胎干细胞的细胞毒性，但是补骨脂水提物仍存在可能

对生育和胎儿的毒性［88］。补骨脂素（水提物）产生的生育毒

性的原因可能有：睾酮在血液中含量的减少、精子细胞在生精

小管内的损耗或变性、生育细胞的衰老与变质、间质细胞的萎
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缩等的协调干预等［89］。

2.4 炮制对补骨脂化学成分的影响

2.4.1  对香豆素类成分的影响 补骨脂素、异补骨脂素以及

少量补骨脂定等为补骨脂中香豆素类的主要成分［43 －44］。盐制

补骨脂后，补骨脂素和异补骨脂素含量降低，并且转化为盐补

骨脂素和盐异补骨脂素，这与高温加盐炮制条件有关［90］。

2.4.2 对黄酮类成分的影响 郭晏华等［91］采用高效液相色

谱法比较 1 9 个不同来源补骨脂的生品、雷公法制品、盐制品、

酒浸炒品、清炒品中补骨脂二氢黄酮和异补骨脂查耳酮的含

量，结果表明，4 种炮制品含量较生品均降低。其中雷公法制

品二氢黄酮降低最明显，而总黄酮类含量则显著增加［90］。表

明二氢黄酮含量在生品中最高。

2.4.3 对微量元素的影响 补骨脂炮制后，与“肾”有着紧密

联系的微量元素 Cu、Mn、Ca、Mg、Fe、Zn 的总量大幅度提升。

经炮制，补骨脂药材的组织结构变得松散，从而促进了上述微

量元素的溶解，使微量元素总含量上升；另外一种可能是在中

药材的炮制过程中，在一定条件下可以降低某些金属元素的生

物活性，其化学成分发生了相互转化的现象［91］。

2.5 炮制对药理作用的影响

2.5.1 抗骨质疏松作用 异补骨脂素能抑制成纤维细胞增殖

和分化，具有刺激成骨细胞增殖的作用。补骨脂素和异补骨脂

素呈现出类似于雌激素的特性，对于骨质疏松症的治疗具有显

著的疗效［92］。

实验结果表明，盐补骨脂素能够显著抑制破骨细胞活性，

提高钙吸收能力及降低血清雌二醇水平；中医学指出，肾脏是

骨骼的主宰，而经过盐炙处理后，补骨脂素和异补骨脂素以低

含量与雌激素受体等结合时促进破骨细胞、成骨细胞的分化，

这对于治疗骨质疾病具有积极的促进作用［81］。相较于生品，

炮制品中补骨脂中的补骨脂素和异补骨脂素连用其他微量元

素时有相对固定的含量值使其效果更优于单体成分的

应用［92 －93］。

2.5.2 抗菌作用 在对补骨脂生品和不同炮制品的抑菌活性

进行比较后，李昌勤等［94］发现，各种炮制品对金黄色葡萄球菌

的抑制效果均优于生品；对大肠杆菌、伤寒杆菌、痢疾杆菌、白

色念珠菌也有一定抑制作用。针对耐甲氧西林的金黄色葡萄

球菌，清炒品、雷公法制品和酒炙品表现出了最为显著的抑菌

效果，而盐蒸品则表现出了相对较差的抑菌能力；各炮制品对

大肠埃希菌有较强的抑菌作用，但不具有协同抗菌效应；对于

那些β－内酰胺酶阳性的金黄色葡萄球菌，其抑菌活性在酒炙

品和雷公法制品中表现最佳。

2.5.3 抗氧化作用 张伟等［95］比较了补骨脂生品、雷公法制

品、盐炙品、酒炒品、清炒品以及盐蒸品在各个部分去除 1，1 －

二苯基－2 －三硝基苯（DPPH）、2，2＇－联氮 －双 －3 －乙基苯

并噻唑啉－6 －磺酸（ABTS）能力以及 Fe3 ＋的还原能力进行了

对比研究。结果表明，在清除 DPPH 的能力方面，各饮片类型

的石油酸部位中，清除能力最强的为补骨脂生品；在清除 ABTS

的能力方面，各饮片类型的正丁醇部位中，酒炒品和盐蒸品的

清除能力强于生品；在对 Fe3 ＋的还原能力方面，生品各部位对

Fe3 ＋的还原能力最强。

2.5.4 其他作用 经过盐炙法，在盐补骨脂中补骨脂素和异

补骨脂素较生品的含量有所降低，因此其具有的抗癌活性、雌

激素样作用和保护心血管系统的作用也会随之减弱。

3 总结讨论

按照中医用药原则，中药炮制被视为一种古老的制药方

法。经过精心的炮制处理，药物的特质与作用发生了明显的转

变，这使其在实际的临床使用上更具优势。现代的补骨脂具备

暖肾、健脾的作用，但由于它的特点是辛热且干燥，如果持续或

者大量使用，可能会导致阴虚。所以，现代医学中常采取盐制

的方式以减轻原本的辛热、温燥之性，同时也能帮助药物向下

传递到肾脏，从而增强补肾纳气的功效，这对医疗实践非常有

益。历史中记载，“性本大燥毒”的观点已经被提及，而补骨脂

的炮制品中包括了盐制、酒制和炒制，均不同程度缓和了其辛

燥之性。《中华人民共和国药典》（2020 年版）［1］只记录了补

骨脂及其盐制品 2 种饮片类型。

补骨脂中的化学成分有 1 1 8 种，有香豆素类 1 7 种、单萜酚

类 24 种、黄酮类 52 种、苯并呋喃类 2 种、其他类 23 种。其化

学组成丰富，其中香豆素类的补骨脂素和异补骨脂素具备抗癌

效果、雌激素的功能以及对心血管系统的保护功能；8 －甲氧补

骨脂素在多个领域都展现出了诸如抵抗炎症、抵抗肿瘤、调整

免疫、抵御微生物、维护心脏和神经系统等多重药效［95］；5 －甲

氧基补骨脂素、补骨脂二氢黄酮甲醚、异补骨脂色烯查尔酮等

物质也具有降低血糖的效果［78］；补骨脂酚具有免疫调节作用，

单萜酚类有抗菌、抗抑郁和抗应激的作用；新补骨脂异黄酮在

黄酮类化合物中表现出对骨质疏松的抵御能力，而异补骨脂查

耳酮以及补骨脂二氢黄酮甲醚则能够产生抑制细菌的作用；异

戊烯基具有多种功效，如治疗哮喘、恢复视力、抑制酪氨酸酶以

及促进胚胎干细胞的分化［66］。补骨脂的核心毒素是它的水提

取物，这些物质中涵盖了补骨脂苷、异补骨脂苷、补骨脂素和异

补骨脂素等。在各种情况下，补骨脂及其提取物中的化学物质

的毒性程度各不相同，因此，我们需要挑选适当的细胞模型以

研究补骨脂的潜在毒性。

根据近年来的研究表明，生品补骨脂所含的香豆素类和黄

酮类成分极为丰富，经过炮制，会使药效增加、疗效增强、毒性

降低。补骨脂经盐制后，补骨脂素和异补骨脂素等相关成分含

量可能降低，相应的抗肿瘤作用、雌激素样作用和心血管系统

保护作用也会降低。其中含量较高的补骨脂酚则对肝、肾器官

产生毒性；此外，还发现补骨脂酚在体外能够抑制肿瘤细胞生

长并能增强机体免疫力，补骨脂在经过酒炙或盐炙处理后，均

能有效地降低其酚含量，从而在炮制过程中发挥减毒作用。在

抗菌作用中，盐蒸品抑菌活性较酒炙品和雷公法制品较差，但

整体而言，经过不同炮制方法得到的炮制品较生品药理作用有

明显提升，且通常情况下雷公法及盐炙法最佳。因此，对于补
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骨脂以及它的衍生产物的安全性检验，需要给予充分的关心与

重视。
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