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天然药物进展
,

雷 公 藤 的 药 用 研 究 概 述

南京军区南京总医院 赵仲坤 王 玉玺

雷公藤 己

系卫矛科雷公藤属植物
。

自六十年

代末报道治疗类风湿性关节炎有效 以来
,

引

起了国内外学者的关注
。

多年来
,

已广泛

地应用于类风湿关节炎
、

肾病及皮肤病等与

免疫有关的 多个病种
,

并取得了满意疗效
,

其化学成份
、

制剂及药理研究也取得了令人

瞩目的成就
,

本文仅就近年研究的一 些新进

展作一简要回顾
。

一
、

化学成分的研究
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在众多的成分 中
,

进行过药理及临床实

验的仅有雷公藤甲素
、

南蛇藤素
、

雷公藤碱

C
、

雷公藤次碱
,

卫矛醇 (见表 1 )
。

表 1 雷 公 藤 单 体 研 究 状 况

化 合 物 研究对象 剂 量 病 种 及 疗 效 报道时间 (年)

雷公藤甲素 小 鼠 。
.
l m g / k g 对小 鼠白血病L 12lo及P 38 1072

,

甲r ip to lid c) 8有明显抑制作用
。

小 鼠 0.25 m g/k g 对小鼠L 615 有明显抗癌作 1977

用
,

生存延长率在159 % 以上

,、 1 0
一

2 0 卜g / k : 类风关15例
,

有效率100乡台 10 83

近 控46。

盯 %

小大鼠 75 一
1 5 0 卜g / k g 提高总补体含量

,

抑制特异抗 1984

体产生
,

还有明显镇痛作用
。

南 蛇 藤 素 小 鼠 。
.
卜10 拼g / k g 对刀豆蛋 白A 诱导 的淋巴细 1986

(C elastro l) 胞增生抑制 率为。o 一94.6%

雷公藤碱C 大小鼠 80 m g/k g 对以溶血反应为指标的体液 1985

免疫具有明显抑制作用
。

雷公藤次碱 人 0.36~o.54m g/k g 类风关10 例治疗五周基本控 1080

(W ilfo rioe) 制
。

人 0.78
~1.6m g/k g 类风关 5 例

,

症状控制不理想
,

1 9 8 4

病人不愿服药
。

卫 矛 醇

(D u leito l) 类风关25 人关节注身i或服片
,

治疗 3 个月
,

有效率G5 %

1979

二
、

制荆工艺及质盘标准的研究

随着临床的需要
,

雷公藤除煎剂外
,

其

它剂型也相继 出现
。

以片剂应用最多
。

雷公藤多试片
:

为水提氯仿萃取
,

柱层

析洗脱物制片
,

每259生药得 1 m g 多 贰
,

10 m g
/ 片

,
2 片 3 次/ d

。

雷公藤片
:

采用舫 % 乙醇提取
,

再用乙

酸乙醋提取的工艺
,

每片含提取物20 m g ,

相

当于带皮生药 1 9 。

其它剂烈还有洒剂
、

配剂
、

糖浆剂
、

冲

剂
、

滴丸
,

注射剂等等
。

最近
,

我院研制 了雷公藤 总菇片
,

并正

在进行雷公藤地上部分资源利用的研究
。

实

验结果表明
,

雷公藤茎
,

叶均含有 甲素
。

茎

的台景较低
,

叶的含鱼录高
,

是根的3信还多
。

有较大的开发利用价值
。

雷公藤是众所周知的有毒药物
,

治疗量

和 中毒量极为接近
,

为了有效
,

合理
,

安全

地使用
,

建立质量标准非常重要
,

日益引起

了科学工作者的重视
,

已报道 的有比色法
,

薄层扫描法
。

比色法
,

1 0 8 2 年 程 氏 (”) 首 先报 道 了

72分光光度计对雷公藤内醋 (甲素)的测定
。

以 2 % 间二硝基苯 乙醇溶液
,

加 % 氢氧化钾

水溶液作显 色剂
,

用雷公藤内醋作标准品
,

测定波长选2 0n m
。

吸 收度
,

线性范围都十分

理想
。

万 氏 (4)用了5 1 紫 外 分 光 光度 计 进

行了同一成分的测定
。

他认为用2 .5% 3 ,
5

一二硝基苯甲酸
,

10 % 氢氧化钾作显 色剂比

问二稍基苯稳定
,

而刀
.
吸收峰明显

,

测定议
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长510n tn ,

线性范围 。一 10 分钟
,

经回归计

算
r = 0

.
999 ,

y
=

0

.

0 0 3 1 4
x 一 0

.
0 1 1 3 压

。

薄层扫 描 法
:

程 氏 等 (6》用 日 本岛津

Cs 一910 型薄层扫描仪
,

成功地测定了雷公

藤 片中雷公藤甲素的含量
,

测定波长soon m ,

根据标准品与样品的面积值
,

计算了 6 批雷

公藤片中甲素的含量
,

认为应在35一53 件g之

间
。

于 氏 “ ) 用 岛津C s~ 930双 波 长 薄 层

扫描仪对雷公藤生药中雷公藤甲素进行 了测

定
,

分析了福建永安及浙江新昌两 地 的 药

材
,

为鉴定生药质量提供了方法
。

三
、

药理研究

(一) 对下丘脑一垂体一 肾上睐皮质 系

统的影响

雷公藤乙酸乙醋提取物能明显降低大鼠

肾上腺维生素C 含量
,

地塞米松能阻断雷公

藤的这一作用
,

故表明雷公藤可能有兴奋下

丘脑一垂体一肾上腺皮质系统的作用
。

尿17 经皮质类固醇是机体糖皮质激素的

降解产物
,

常作为衡量肾上腺皮质功能的指

标
。

在类风湿关节炎
,

尿17 轻皮质类固醇降

低的肾病患者中
,

服用 雷公藤治疗后
,

尿17

经皮质类固醇可显著回升至接近正 常 人 水

平
。

显示出增强肾上腺皮质功能的作用
。

( 二) 时免疫 系统 的影响

1
.

对体液 兔疫 的影响

雷公藤治疗类风湿关节炎
,

患者血清 中

IgG
、

工gA
、

I g M 的含量治疗后较 治疗前 明

显降低 (?) 。

雷公 藤 治 疗 肾 小球 肾 炎 患

者
,

原有大量蛋白尿的患者其 Ig G 水平在 治

疗前大多偏低
,

治疗后
,

随着蛋自尿的消失
,

I 么G 能恢复正常
。

雷公藤治类风涅性关节炎 时治疗后测定

C :
较治疗前显著增高

。

而在肾病患者中
,

治疗

前蛋白尿中C s增高
,

治 疗 后大多消失 (s)
。

实验证明
,

雷公藤乙酸乙酝提取物可明

显降低小鼠血 浆C G M F 的含量
,

增高C A M P

/C G M P 比值 (。)
。

因 而 推 测雷公藤选择性

影响免疫活性细胞的代谢
,

使B 细胞陷于 耐

受状态
,

而B 细胞的反应迟纯可增加机体 对

自身抗原的耐受
,

减轻 自身免疫性疾病发生
。

这可能是它能治疗自身免疫性疾病的作用机

理之一
。

2

.

对 细 胞 兔疫的影响

以脾指数为指标
,

观察雷公藤内醋对同

种移植物抗宿主反应
,

发现它 无 明显抑 制作

用
,

对小鼠的肿瘤相伴免疫
一

也无抑制作用
,

认为雷公藤内醋对细胞免疫无抑制作用
。

施

氏 (‘ 。
) 在 对 小 鼠D N C B ( 2 ,

4 一二硝基

氯苯 ) 皮肤反应的影 响实验中发现
,

雷公藤

内醋对小鼠细胞免疫功能无抑制 作用
,

反而

有明显增强作用 (P < 0
.
01 ) 。

实验证明
,

雷公藤复合成分 总菇
、

总试可

引起淋 巴细胞核固缩
,

核破裂
,

淋 巴细胞数目

减少
,

以脾小结
,

脾索
,

淋巴小结等B 细 胞

区最 明显
,

严重时可累及脾动脉周围淋巴鞘
,

淋 巴结副皮质区以 及胸腺皮质和髓质等T 淋

巴细胞区 (” ) 。

雷公藤既 能 抑 制 B 淋巴 细

胞
,

使免疫球蛋白生成减少
,

又能抑制 T 淋

巴细胞
,

使细胞免疫功能降低
。

( 三) 对泌 尿系统 的影响

雷公藤治疗肾病突出地表现在患者尿蛋

白的减少或消失
。

即使效果不显著
,

用药后

蛋 白尿 内的大分子成分也可 消失
,

高分子蛋

白尿转变成中分子蛋白尿 (8) 。

这在动物实验

中也得 到了证实
,

这种治疗效果可能是通过

降低 肾小球滤过膜 的通透性而达到的
。

( 四) 对生 殖 系统 的影响

郑氏先 后 报 道 (’ 2
’

‘ 3
) 雷 公 藤 总 试

30 m g / (K g
·

d) 给予大鼠80 天后
,

可引起肇

丸及附攀重量显著减轻
:

精子的数量显著减

少
,

且完全失活
,

血浆攀丸酮显著下降
,

曲

细精管内精子
、

精子细 胞及精母细胞脱落
、

退化
、

消失
,

并累及部分精原细胞
。

李氏 (‘4
)

将 自雷公藤中分离出的三个有效部位
,

总试
、

总菇
、

总碱对雄性大鼠辜丸进行实验观察
,

发现总碱和 总菇有相 同的作用
,

其毒性远比

总试小
。
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临床发现
,

雷公藤多戒治 疗女性类风关

患者
,

当累积量超过SO 0o m g{付
,

甄 % 治疗前

月经正 常者发生闭经
。

对部分患者检查发现
,

治疗前血清雌二醇
、

促卵泡激素和 促黄 体激

素正常
,

治 疗后雌二醇水平下 降
,

促卵泡激

素和促黄体激素水平升高
,

尤如绝经后妇女
。

当停药一段时间后
,

月经复潮时
, _

卜述指标

也恢复正常
,

说明 多武导致闭经主要通过对

卵巢功能的抑制
,

卵巢功能受抑
,

分泌雌激

素减少
,

血中雌二醇的含量 降低
。

另外它也

有一定的抗生育作用
。

( 五) 抗肿瘤作用

雷公藤内醋经 国内外学者多种动物实验

证明有明显 的抗肿瘤作用
。

对 L 65 1 、

L 1 2
10

以及P 38 8白血病株和 来自人体鼻咽癌 (K B )

细胞均有抑制作用
。

对L 615自血病有明显疗

效
,

不仅可使部分小 鼠
一

长期 存活
,

而且可使

这些小 鼠经数攻击而不 导致白血病
,

并对肿

瘤相 伴免疫无明 显 影 响 (‘5 、 。

雷公藤内醋

和雷公藤轻内醋在抗肿瘤的同时
,

能 抑 制

R N 八蛋 白质的合成
。

其活仕部位主要 是 雷

公藤内醋环上的a
一亚 甲墓 丫一内醋结构中的

9 ,
1 1 一环氧基 加上1吐日一轻华 的催 化

,

选

择性地与琉墓 作用 的 结 果 (‘6 )
。

总之
,

雷

公藤的抗肿瘤作用
,

越来越引起学者们的重

视
。

四
、

雷公藤临床应用

(一 ) 风 湿 类疾 病

以 类 风 湿性关 节炎 (R A )

雷公藤治疗类风关是该药用于临床最
一

早

的病种
。

1 9 6 9 年
,

福建三明地区首先报道15弓

例
,

使用的是去皮的根芯
。

1 9 7 4 年
,

湖北洪

湖县医院周承明采用带皮全根治疗44 例
,

取

得叨 % 以上 的疗效
。

此后
,

湖北等地主要将

带皮根用于临床
,

而在南京
、

上海
、

福建等

地则仍用去皮的木质部
。

2 0 年来
,

不同地区

使用不同的入药部位
,

取得了 相同显著 的临

床疗效
。

各种剂型见于报道 的已40 00余例
,

近期总有效率在87
.
G一叨 % 之 间

。

我院于德

勇主任用去皮的根芯治厅1()1 例
,

服药在 3 一

13 年之 间
,

远期 总有效率95 %
,

显效 35
.
6%

。

李志铭用药 1 一10 年 老 24 0 例
,

总 有 效 率

89
、

1 9

%

。

杨慧勤追访 1 一 5 年者13 9例
,

总有

效率 93
.
54 %

。

也有人将其和 抗风湿中药及安

慰剂谈行双盲对照
,

雷公藤 明显优于 中药组

及安慰剂组
。

2

.

强 直性脊柱 炎 (A S)

本病七十年代末以前缺乏明确认识
,

一

直认为是R A 的中枢型
,

近年来才 作为独 立

病种
,

据 5 位 作 者 (‘7
) 5 6 0 余例 的报 道

,

雷公藤治疗该病总有效率达 9’j
.
3 %

,

显效率

40 一 89 %
。

有人观察
一

r 13 例远期疗效
,

止痛

有效率 100 %
,

关节功能改善有效率41 %
,

整体功能改进有 效 率61 % (‘ “
)

。 一

可以认为
,

雷公藤对九S近
、

远期 疗效都是十分显著的
。

3

.

风 湿性疼痛

对风湿性关节炎及不明 原因引起的风寒

湿疼痛
,

雷公藤疗效也十分显著
。

我院研制

的雷公藤总菇片
,

经临床初步观察
,

止痛效

果优于消炎痛及布络芬
。

对初患风湿性关节

炎患者
,

具有起效快
,

疗效好的特点
,

一些

久病患者
,

该药与 抗风湿药有 良好的协同作

用
,

对蚂蚁及其它制剂无效的病例
,

总菇片

也能取得满意疗效
。

( 二)
’

肾脏 疾病

70年代
,

我院黎磊石等人首先使用 雷公

藤治疗肾小球肾炎
。

2 5 1 例 中单用雷公 藤 煎

剂.15 2例
,

缓解50 例
,

有效 54 例
,

有 效 率

68
.
4 %

,

合并激素治疗34 例
,

缓解19 例
,

占

弱
.
9 %

,

合并抗凝剂65
,

有效率 69
.
2 %

。

此

后报道 日益增多
,

据 600 例统 计
,

总 效 率 在

63
.
1~ 97 % 之间

,

普遍认为对原发性肾小球

肾病
,

微小病变型肾 炎
,

紫瘫性肾炎 及狼疮

肾炎厅效较佳
。

( 三 ) 皮肤科疾病

1 .
结缔组 织病

自1976年始
,

秦万章教授采用雷公藤治

疗系统性红斑狼疮 (SL E ) ]0 82 例
,

有效率
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在76一9z % 之间
,

一般一周 左右见效
。

主要

表现在关节疼痛
,

发热
,

乏力改善明显
,

皮

损消退
,

肝肾内脏功能好转以及其它理化指

标的好转
。

皮肌炎疗效也很满意
。

对混合结

缔组织病 (M C T D )
,

本药可作为首选
,

有

70 % 左右的患者根本无需用激素
,

近期和远

期疗效都很乐观
。

对自塞氏综合征
,

干燥综

合征
,

也能很快奏效
。

2

.

变态反应性 红斑病

包括多形红斑
,

环形红斑
,

发热性嗜中

性红细胞增多性皮病 (S w eet, s
综合征)疾病

等
。

多系原因不明 的反应性疾病
,

病程缠绵
,

有时激素也难以有效
,

而雷公藤确有明显疗

效
。

特别是Sw “e t ‘ s 综合征
,

可作为首选药

物
。

3

。

血管炎

血管炎是病理学的概念
,

实际上它包括

皮肤病的较多病种
,

如
:
结节红斑

、

各种变应

性血管炎
,

各型紫瘫 ,’ 副银屑病
,

血栓闭塞

性脉管炎等
。

雷公藤对其均能取效
,

尤其是

变应性血管炎及结节性红斑疗效显著
,

见效

快
,

一般 1 一 3 周 消退
。

对副银屑病疗效也

比较满意
,

有 的随访 5 年未见复发
。

4

.

其他疾 病

还用于麻风反应
、

红斑鳞屑性皮肤病
,

过敏性皮肤病
、

亚急性慢性重症肝炎等
。

对
-

坐骨神经痛
、

肥大性关节炎
、

肩周 炎
、

肌纤

维组织炎
、

颈椎病亦有抗炎止痛效果
。

近年

来还试用于 治疗子宫出血
,

用于 白血病
、

肝

癌
、

肺癌
、

鼻咽癌及癌性顽固性疼痛及莱特

尔 氏综合症
。

( 四 ) 雷 公藤 的
一

粼性作用

恶心呕吐
、

胃腕部烧灼感等消化道症伏
,

是雷公藤最常见的毒性反应
,

可能是由于它

刺激了肠和胃粘膜 引起炎症所致
。

皮疹
、

白

细胞减少也较常见
,

但这些反应都是可逆的
。

近来有报道雷公藤引起中毒性心肌炎
,

电镜

观察雷公藤中毒时 ,
可引起心肌多发性微小

肌溶灶形说明雷公藤对心肌有较大毒性
。

据报道
,

雷公藤及其主要有效成分雷公

藤甲素能弓}
、

起小鼠骨髓染 色体畸变和引起小

鼠骨髓嗜多染细胞微核出现率
_
E 升

,

说明它

是一种化学致突变剂
,

具有明显的遗传毒性

和潜在 的致癌性
。

已发现常期服用雷公藤制

剂及密切接触雷公藤的科研人员
,

染 色体总

畸变率显著高于对照组
。

虽然停服或脱离接

触可以恢复
,

但其潜在危险应引 起 足 够 重

视
。
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