
·综述 ·

雷公藤临床应用及不良反应的研究进展

刘雪梅１ ，２
，刘志宏１

，张 　晶１
，池 　婕１

，杨丽娜１
，宋洪涛１

（１ ．南京军区福州总医院药学科 ，福建 福州 ３５００２５ ；２ ．福建

中医药大学药学院 ，福建 福州 ３５０１０８）

［基金项目］ 　 国家自然科学基金 （No ．８１０７３０６４） ；福建省科技计划

重大项目（No ．２０１２I１００１）
［作者简介］ 　 刘雪梅 ，硕士研究生 ． Tel ：（０５９１ ）２２８５９９７２ ；E唱mail ：
４９６２９４４７９＠ qq ．com
［通讯作者］ 　 宋洪涛 ，主任药师 ，教授 ．研究方向 ：药剂学与临床药

学 ．Tel ：（０５９１）２２８５９４５９ ；E唱mail ：sohoto＠ vip ．１６３ ．com

　 　 ［摘要］ 　雷公藤临床用于肾病综合征 、类风湿关节炎和系统性红斑狼疮等自身免疫性疾病 ，疗效显著 。雷公藤主要对

肝 、肾和血液系统等引起毒副作用 ，成为影响其推广使用的主要障碍 。对近年来有关雷公藤的临床应用和不良反应的文献报

道进行综述 ，以期为临床应用提供借鉴 。

［关键词］ 　雷公藤 ；临床应用 ；毒副作用

［中图分类号］ 　 R９３２ 　 　 　 ［文献标志码］ 　 A 　 　 　 ［文章编号］　 １００６唱０１１１（２０１５）０２唱０１１０唱０４

［DOI］ 　 １０ ．３９６９／j ．issn ．１００６唱０１１１ ．２０１５ ．０２ ．００４

Study progress on clinical application and side effects of Tripterygium wil fordii
LIU Xuemei１ ，２

，LIU Zhihong１ ，ZHANG Jing１ ，CHI Jie１ ，YANG Lina１ ，SONG Hongtao１ （１ ．Department of Pharmacy ，Fuzhou
General Hospital of Nanjing Military Region ，Fuzhou ３５００２５ ，China ；２ ．School of Pharmacy ，Fujian University of T raditional
Chinese Medicine ，Fuzhou ３５０１０８ ，China）

［Abstract］ 　 T rip terygium w il f ordii has been widely used in clinic for the treatment of autoimmune diseases ，such as ne唱
phrotic syndrome ，rheumatoid arthritis ，systemic lupus erythematosus ，and the curative effect is significant ．But it has toxic
and side effects for liver ，kidney ，reproductive system ，etc ．The side effects of T rip terygium w il f ordii are the main obstacles
for the usage and promotion ．The literature reports about the clinical application and side effect of T rip terygium w il f ordii are
reviewed in this paper ，which provides reference for usage in clinic ．
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　 　雷公藤（T rip tery gium w il f ordii Hook F ．）是

卫矛科雷公藤属植物 ，具有活血化瘀 、清热解毒 、消

肿散结 、杀虫止血等功效［１］
。临床上雷公藤用于肾

病综合征 、类风湿关节炎 、系统性红斑狼疮等疾病 ，

疗效确切 。但由于其有效成分也是毒性成分 ，不可

避免地产生各种毒副作用 ，如肝毒性 、肾毒性 、血液

系统毒性等 ，其毒副作用不容忽视 。 近年来国内外

学者对雷公藤做了大量研究 ，现对雷公藤的临床应

用和不良反应文献报道进行综述 。

1 　临床应用

雷公藤的根 、颈 、叶均可作为药用 ，主要药用部

位为其根［２］
。近几十年来为适应临床需要 ，对其剂

型进行深入研究 ，制备了包括汤剂 、片剂 、胶囊剂 、注

射剂 、软膏剂 、透皮贴剂 、颗粒剂在内的十余种剂型 。

临床应用中发现 ，雷公藤制剂治疗类风湿关节炎的

机制与皮质激素类相似 ，但没有激素类的副作用 ，耐

受性好［３］
，临床应用前景广阔 。

1 ．1 　肾病综合征 　雷公藤多苷片治疗肾小球肾炎

的总有效率为 ６８ ．４％ ～ ７２ ．５％
［４］

。主要有两种治

疗方案 ，即单独用药和联合用药 。常雪静等［５］分析

了 ８２例肾病综合征患者不同治疗方法的治疗效果 ，

研究组予 ４８ mg／d甲泼尼松 ，联用 ６０ mg／d雷公藤
多苷 ；对照组单用甲泼尼松 ，剂量和用法同研究组 。

连续给药 ８ d 后减量 ，以减半量作为维持量 ，治疗

１畅５ ～ ２年 。患者用药后各项指标均有不同程度的

恢复 ，研究组的治愈率大于对照组 （９２ ．７％ ＞

７３畅２％ ） ，复发率小于对照组（９ ．７４％ ＜ ３６ ．５８％ ） ，差

异有统计学意义 。刘玉平［６］使用小剂量激素和雷公

藤多苷片联合用药治疗 IgA 肾病蛋白尿患者 ，与单

独使用雷公藤多苷片进行疗效比较 ，研究组口服

１８０ mg／d 雷公藤多苷片 ，联用 ３６ mg ／d 强的松 ，

６个月后剂量减半 ，３ 个月后酌情减量并停药 ；对照

组口服雷公藤多苷片 ，治疗方案同研究组 。两组比

较 ，研究组疗效大于对照组（９７ ．２％ ＞ ７２ ．１％ ） ，不良

反应较少（研究组 １０ 例 ，对照组 １８例） 。 结果表明
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雷公藤联合用药减少了激素用量 ，在提高治愈率和

降低毒副作用方面具有临床意义 。

1 ．2 　类风湿关节炎 　 雷公藤多苷片治疗类风湿关

节炎（RA）的有效率为 ８７ ．６％ ～ ９５ ．３％
［７］

。该药能

显著抑制自身免疫因子的释放 ，从而可以改善 RA
的病变程度［８］

。杨竹［９］将 １４６例类风湿关节炎患者

随机分为研究组 ７４例和对照组 ７２例 ，研究组口服

雷公藤片 ６片／d（按雷公藤甲素计约 ０ ．１８ mg ／d） ，

对照组口服甲氨蝶呤 １ ．４２ mg／d ，其他试验条件相

同 ，疗程 ３个月 。结果两组总有效率无显著性差异 ，

不良反应的发生率研究组显著低于对照组

（８ ．１１％ ＜ ２０ ．８３％ ） 。冯林等［１０］对雷公藤多苷片治

疗 RA 的疗效进行研究 ，研究组 ２２例口服雷公藤多

苷片 ６０ mg ／d并用甲氨蝶呤 １ ．４２ mg／d ，对照组 ２０

例单用甲氨蝶呤 ，用药剂量同研究组 ，结果两组患者

各项指标均明显改善 ，研究组有效率高于对照组 ，两

组不良反应的发生率无显著差异 。说明雷公藤无论

是单独使用还是联合用药治疗该病都能改善患者的

临床症状 ，不良反应发生率未见增加 。

1 ．3 　系统性红斑狼疮 　 雷公藤片治疗系统性红斑

狼疮（SLE）的平均总有效率为 ９４％
［１１］

。唐宁等［１２］

对雷公藤制剂治疗 SLE 的疗效做了荟萃（Meta）分
析 ，纳入了 １９８２ － ２０１２ 年符合要求的 ９ 篇文献 ，雷

公藤制剂组 ２８９例 ，对照组 ２５２例 ，雷公藤制剂组主

要是单独或联合用药 ，所用剂型与剂量为雷公藤片

８ ～ １２片／d ，雷公藤多苷 ３０ ～ ９０ mg ／d ，雷公藤流浸

膏片 ２片／d 。从 Meta分析树状图可以得出雷公藤
制剂组的疗效优于对照组 ，不良反应发生率未见报

道 。雷公藤治疗该免疫系统疾病具有以下特点 ：轻 、

中度 SLE可单独使用雷公藤治疗 ；雷公藤与激素联

合治疗效果优于单独治疗 ，并且能够减少激素和免

疫抑制剂的用量和不良反应的发生率［１３］
。

1 ．4 　抗排异反应 　雷公藤制剂用于器官移植的排

异反应 ，联合用药与单独用药均有报道 。有学者研

究雷公藤多苷片用于肾脏移植的排异反应 ，研究组

１２１例 ，口服雷公藤多苷片 ，正常剂量 ６０ mg／d（８２
人） ，２倍剂量 １２０ mg ／d （３９ 人） 。对照组（非雷公

藤多苷片组）１０２例 。疗程从器官移植前 ７ ～ １４ d到
器官移植后 ５年 。研究组与对照组免疫排异反应发

生率分别为 ４ ．１％ 和 ２４ ．５％ ，并且双剂量组前 ３ 个

月内都没有发生排异反应 。研究组和对照组延长存

活时间超过 ５ 年的发生率分别为 ９６ ．７％ 和

８０ ．４％
［１４］

。由此可知 ，雷公藤用于器官移植疗效确

切 ，且在不发生严重不良反应的前提下可考虑增加

剂量以增强疗效 。

目前 ，雷公藤用于抗肿瘤的临床应用鲜有报道 ，

大多集中在药理作用 、分子机制研究方面 ，处于非临

床研究阶段 ，应用前景有待观察 。

2 　不良反应

不良反应主要为药物性肝炎 、肾功能不全 、生殖

系统损伤 、内分泌系统和消化系统损害 ，其次是血液

系统和皮肤黏膜损害 。其中 ，消化系统不良反应的

发生率最高 ；泌尿系统和生殖系统的损害最严

重［１５］
。从雷公藤中分离的二萜类内酯醇 －雷公藤

甲素是雷公藤的主要有效成分之一 ，也是引起不良

反应的主要成分［１６］
。另有研究表明 ，雷公藤所含的

生物碱 、二萜类 、三萜类及苷类等均有一定毒性 ，按

毒性大小排列为二萜类 、生物碱类 、三萜类及苷

类［１７］
。二萜类化合物主要损伤心 、肝 、胃肠道及骨

髓 ；生物碱类主要损害肝 、肾和血液系统等 ；总苷的

毒性试验表明 ，其损伤程度比生物碱小得多［１８］
。雷

公藤含有的多种成分都具有毒性 ，不良反应的发生

是这些成分综合作用的结果 。

2 ．1 　消化系统毒性 　 雷公藤所致消化系统不良反

应最为常见 ，发生率为 ３５ ．８％
［１９］

，治疗剂量范围内

即可发生 ，主要表现为恶心 、呕吐 、腹痛 、腹泻 ，少数

出现肠炎 ，严重者可引发便血［２０］等 。张敬之［２１］报道

了 ５８例患者口服雷公藤多苷片引起消化系统不良

反应的病例 ，给药剂量 ：３０ ～ ６０ mg／d ，１８ 岁以下的

患者剂量酌减 ，疗程均小于 ４ 周 ，经停药处理后 ，均

恢复正常 。大剂量引起的消化道不良反应一般较严

重 ，采取措施为停用雷公藤后及时导泻 ，排除残存

物 ，给予相应的解毒治疗［２２］
。

2 ．2 　肝毒性 　雷公藤制剂引起的肝毒性类似病毒

性肝炎和无黄疸型肝炎 ，主要表现为感觉乏力 ，食欲

减退 ，伴恶心感 ，尿液呈茶色 ，伴眼黄 、皮肤发黄 ，肝

脏肿大 、有压痛等症状［２３］
，严重者引起肝功能衰

竭［２４］
。其症状的严重程度与用药剂量 、个体差异 、

时间等因素有关 。梁伟坤等［２５］汇总了 １９９０ － ２０１０

年国内文献报道的雷公藤及其制剂相关的药物性肝

损害 １８５例 ，结果显示性别对肝损害的产生没有影

响 ；年龄多集中在 １ ～ １６岁 ；剂量对肝损害的产生有

影响 ，雷公藤片大剂量（６０ ～ ９０ mg／d）在 ８ d内产生
肝损害 ，小剂量（１０ mg／d）在 １２ d内产生肝损害 ，提

示存在剂量的累加效应 ；用药时间影响肝损害 ，最短

时间为 ７ d ，最长超过 ６个月 ，多数在 １个月内发生 ，

无致死病例 。临床口服雷公藤制剂的过程中要注意

用药的剂量和时间 ，严格观察病情和肝功能各项指

标 ，必要时加服保肝药以减少肝损害的发生 。

2 ．3 　肾毒性 　雷公藤是治疗肾脏疾病的有效药物 ，

并且有效治疗量与最小中毒量接近 ，会产生明显的肾
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毒性 ，提示治疗窗口窄 。主要表现为迅速出现或逐渐

发生少尿 、水肿 、血尿 、蛋白尿 、腰痛或伴肾区叩击痛

等 ，严重者可致急性肾功能不全 ，甚至造成急性肾功

能衰竭而致死［２６］
。文献报道雷公藤（包括雷公藤制

剂如雷公藤片 、雷公藤糖浆剂 、雷公藤煎剂等）所致不

良反应 ７５ 例 ，其中肾毒性占 １０ 例 ，并且潜伏期短

（２ ～ ３ d） ，这 １０例患者大多是超剂量口服雷公藤所

致 ，在治疗窗范围内较少发生［２７］
。陈利欣等［２８］指出

雷公藤全根煎剂以 １５ g为宜 ，每日不超过 ２０ g ；雷公

藤多苷片常规用量 ６０ mg／d ，以 ３０ mg／d为佳 ，最大

量 １２０ mg／d ，分 ２次用药 ，可避免雷公藤蓄积中毒 。

2 ．4 　生殖系统毒性 　 长期使用雷公藤会引起生殖

系统毒性 ，生殖系统损害在雷公藤不良反应事件中

最为严重 ，生殖系统是雷公藤制剂不良反应的常发

系统 。女性主要表现为月经减少 、月经紊乱 、闭经 、

卵巢早衰 ；男性主要表现为少精 、死精 、生育能力下

降 、性欲减退等 。一般情况下停用药物即可恢复正

常 。长期大剂量使用可导致女性不孕［２９］
。唐永［３０］

报道了雷公藤在皮肤科应用中的不良反应（１６３ 例

临床分析） ，患者口服雷公藤多苷片 ６０ mg／d ，发现生

殖系统不良反应的发生率为 ４４ ．２％ ，９７例女患者中

３９例用药 ３ ～ ５周出现月经周期失调 、月经量减少 ，９

例闭经 ；６６例男患者中 ２４例服药 ４ ～ ６周后 ，精液检

测出现异常 。停药半年后 ，９３％ 的女性恢复正常 ，

９０％ 的男性生殖功能得到恢复 ，无致死病例 。提示育

龄男女要慎用雷公藤 。临床应用要周期性选方用药 。

2 ．5 　其他毒性
2 ．5 ．1 　血液及造血系统毒性 　 雷公藤毒副作用主

要表现为白细胞 、红细胞 、血小板及全血细胞减少 ，

偶见弥散性血管内凝血（DIC）和再生障碍性贫血 ，

对骨髓有抑制作用［３１］
，其发生率报道不一 。临床有

报道 ，口服雷公藤多苷片 ３０ ～ ９０ mg／d ，连续服药 ，

产生再生障碍性贫血症状 ，超过正常剂量范围用药 ，

严重者可致死 ，从死亡的病例分析中发现 ，系由长期

口服该药造成累积中毒所致［３２ ，３３］
。 雷公藤所致造

血系统的不良反应大多是可逆的 ，为了减少该不良

反应的发生 ，需在服药同时定期检查血象 ，一旦发现

有明显的白细胞计数降低等现象发生 ，应立即停药

并采用相应的骨髓造血促进剂治疗 ，间断给药还能

防止造血功能衰竭的情况发生 。

2 ．5 ．2 　心血管毒性 　雷公藤所致心血管系统毒性 ，

大多表现为胸闷 、心律失常 、心悸和心电图异常 ，严

重者可出现血压急剧下降 、心肌供血不足 、心原性休

克或心衰而危及生命［３４］
。靳丽萍等［３５］报道了 ７ 例

口服雷公藤及其制剂导致心血管系统不良反应 ，口

服雷公藤片 ３片／d ，症状较轻的患者及时停药或予

对症治疗即可恢复正常 ；口服大剂量药物患者可出

现中毒性心肌炎和心力衰竭 。值得注意的是 ，雷公

藤引起的心血管不良反应 ，早期因血压 、心率正常往

往被患者忽视 ，随着损害的加重 ，患者可迅速出现心

率加快 、血压下降和心功能障碍 。

2 ．5 ．3 　皮肤损害 　雷公藤制剂引起皮肤黏膜损害

的发生率约在 １０％ ，主要表现为色素沉着 、皮肤瘙

痒 、糜烂 、溃疡 、荨麻疹等［３６］
。潘贵光［３７］报道患者口

服雷公藤多苷片 ６０ mg／d ，１ d后即出现过敏反应 。

刘光灿［３８］报道口服雷公藤片 ３片／d ，２０ d后面部出
现色素沉着斑 ，症状是可逆的 ，停药后可消失 。出现

过敏反应症状应立即停药 ，病情严重者给予适当的

抗过敏治疗可恢复正常 。

3 　雷公藤临床应用中存在的主要问题及注意事项

3 ．1 　存在的问题 　雷公藤广泛用于治疗 RA 、肾病

综合征 、SLE等自身免疫性疾病 ，疗效确切 ，是对重

大难治性疾病具有突出疗效的少有中药之一 。但其

毒性较大 ，不良反应高发 ，总不良反应发生率为

５８畅１％ ，严重程度通常是患者不能耐受的［３９］
，从而

严重影响了其临床应用 。雷公藤已上市制剂有雷公

藤多苷片 、雷公藤片和雷公藤双层片等 ，临床应用中

发现不同厂家生产的制剂其疗效和不良反应存在较

大差异 。原因在于 ，仅以单一指标含量测定或薄层

色谱鉴别进行质量控制 ，不能全面反映其质量 ，无法

确保制剂质量的稳定可控 ；制剂中化学成分种类和

成分的不同是差异存在的根本原因 。

3 ．2 　注意事项 　影响雷公藤制剂的疗效和不良反

应发生的因素包括 ：制剂的厂家 、剂型 、剂量 、疗程和

人群等 。在应用过程中综合考虑这些因素的同时要

对其进行减毒增效的处理 。雷公藤减毒增效研究主

要集中在药物配伍 、改变剂型及改变给药方式等 。

研究发现中药当归 、芍药 、茶多酚 、黄芪 、白术 、茯苓 、

炒谷芽 、炒麦芽 、延胡索 、田三七等可降低其毒副作

用［４０］
，同时可考虑与有相同作用的西药联合用药 。

雷公藤的剂型不同 ，毒性与疗效也不同 ；剂量是影响

雷公藤毒性与疗效的重要因素 ，研究发现 ，小剂量 、

多次给药较为安全［４１］
。但上述方法均未在本质上

达到减毒增效的目的 。

4 　展望

无论是雷公藤饮片还是雷公藤制剂在临床上都

有应用 ，疗效显著 ，但其毒副作用依然是临床使用的

大问题 ，究其原因是雷公藤药效与毒效物质基础至

今尚未见系统研究 。 ２０１２年 ４月 ，国家食品药品监

督管理局（SFDA）发布了雷公藤制剂引起的安全问
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题 ，提示要积极开展质量和工艺方面的研究 ，保障公

众用药安全 。把谱效关系［４２］应用于雷公藤的研究

即基于谱效关系 ，明确各指纹峰与药效 、毒效的关

系 ，寻找雷公藤低毒高效部位群 ，从根本上达到减毒

增效的目的 。在此基础上 ，采用指纹图谱技术建立

质量控制方法 ，以达到较全面控制其质量的目的 。

利用指纹图谱 ，优化工业生产的提取纯化工艺 ，在保

证疗效的前提下 ，摒弃提取纯化过程中所使用的第

二类溶剂 ，并建立稳定可控的提取纯化工艺 。

目前 ，随着雷公藤的活性成分提取纯化工艺 、药

理作用机制 、剂型 、临床应用等方面研究的深入 ，雷

公藤的不良反应必将得到进一步改善 ，应用前景将

更加广阔 。
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