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摘要摘要 中国科学家屠呦呦因发现青蒿素而获得2015年度诺贝尔生理学或医学奖。青蒿素作为药品，是一种

典型的从植物中提取的成分单一、结构明确的天然产物。人类使用植物治疗疾病的历史非常悠久，天然产

物已成为发现治疗重大疾病的药物或重要先导化合物的主要源泉。综述了历史上和近年来从天然植物中

提取并发展而来的一些药物，并对植物资源的利用进行了展望。
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2015年 10月，中国科学家屠呦呦

获得 2015 年度诺贝尔生理学或医学

奖，理由是“发现一种治疗疟疾的新方

法”。而屠呦呦发现的抗疟功臣则是

——青蒿素。青蒿素作为药品，是一种

典型的从植物中提取的成分单一、结构

明确的天然产物。

天然产物通常指生物在进化过程

中合成的多种次生代谢产物（通常指天

然有机化合物）。天然产物的分子通常

具有非常新颖的化学结构。而天然产

物也无处不在，人类使用的草药也是因

为其中的各种化学成分起作用，天然产

物已成为发现、治疗重大疾病的药物或

重要先导化合物的主要源泉[1]。

人类使用植物治疗疾病的历史非

常悠久，人类的祖先通过日积月累的经

验，能够识别出一些天然植物对人体和

动物的作用。但植物作为有机体，其成

分非常复杂，相互之间作用也不同。随

着人们发展出分析手段和化学理论，人

们考虑到通过分离植物中的单一物质，

也许对疾病的治疗会产生更大的收

获。早在明代，《医学入门》中就记载了

用发酵法从五倍子中得到没食子酸的

过程，这是世界上最早从天然产物中分

离得到的有机酸；《本草纲目》中详细记

载了用升华法制备、纯化樟脑的过程。

而 1806年，Sertürner从罂粟中首次分

离出单体化合物吗啡，也开创了从天然

产物中寻找活性成分的先河，这一伟大

功绩不仅是人类开始将纯单体天然化

合物用作药物的一个标志，也意味着现

代意义上的天然产物化学初级阶段开

始形成[2]。

制药工业发展至今，为市场化一个

名副其实的药物，需要进行严格的论证

和试验，提供充足的依据。但这并不妨

碍其中许多药物的灵感都来源于大自

然，甚至来源于人类祖先那些久经风霜

的经验。不同的是，现在的人们有着更

先进的仪器设备，有更多的专业化人

员，也有更系统的组织方式，相应地，也

对新药的研发提出了更高的要求。本

文列举了历史上和近年来从天然植物

中提取并发展而来的一些药物，希望在

总结前人工作的基础上，对植物资源的

利用提出展望。

1 奎宁

奎宁（quinine）是非常著名的天然

药物，曾经挽救了无数人的生命，甚至

被认为影响了人类的发展进程和天然

产物全合成进程的重大发现。而对疟

疾的治疗在科学史上也留下了非常重

要的记录，早在 1902年，罗纳德·罗斯

（Ronald Ross）因发现疟疾的传播机理

而获得了诺贝尔生理学或医学奖[3]。

有关奎宁发现的流传说法不一，大

多认为可以追溯到 17世纪，最早由印

第安人使用金鸡纳树皮用来治疗寒热，

时任西班牙驻秘鲁总督伯爵的夫人患

上疟疾，服用金鸡纳树皮制成的土著药

物而得到治愈，随后传入欧洲。在那

时，人们首先将树皮晒干，再研磨成细

粉，随后与液体（通常为酒）混合以供服

用。直到 1820年，法国研究人员佩雷

蒂尔（Pierre Joseph Pelletier）和卡文顿

（Joseph Bienaimé Caventou）才从金鸡

纳树皮中提取出奎宁。“金鸡纳（cincho⁃
na）”正是欧洲人以伯爵夫人的名字命

名的，而“奎宁”之名来源于印第安语

quina 或 quina-quina，意为“神圣的树

皮”（图1）。
奎宁的化学结构十分复杂，1944

年，Woodward等首次完成了奎宁的全

合成[4]，而他们在该方法中首次提出的

立体选择性反应并在合成中的应用，为

日后人们在化工、医药等一系列产业中

高效、精准地合成复杂有机分子奠定了

基础，被认为开创和引导了有机合成化

学理论和实际应用的里程碑式的飞跃

发展。

但是，奎宁最为经济的方法仍是从

金鸡纳树皮中进行提取。现代较为常

规的分离方法是研细的金鸡纳树皮与

生石灰混合，用加热的高沸点石蜡油提
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（a）

取，随后用稀酸使奎宁结晶出来[5]。

第二次世界大战期间，美国 Ster⁃
ling Winthrop公司以奎宁为先导化合

物，合成了衍生物氯喹用于亚热带地区

和国家作战的军队，挽救了众多士兵的

生命。氯喹解决了抗疟药物的来源和

成本等问题，奎宁主要作用于寄生虫生

命周期中的红内期，能通过多种途径杀

灭各种疟原虫红内期裂殖体，有效控制

症状[6]。

1957年，哥伦比亚和泰国相继发

现耐受氯喹的恶性疟原虫，并且因为越

南战争的爆发，耐药性疟原虫已成燎原

之势。加之奎宁类药物的过量使用或

个体特异质可导致中毒，引发低血糖或

休克，因此用药期间常常需要监测血糖

水平和电解质浓度等参数。卷入越南

战争的美国、中国，纷纷开始寻求对付

耐药性疟原虫的特效药物，也是在这种

集中的挖掘之下发现了如今使用的青

蒿素类抗疟药物，奎宁类药物逐渐在疟

疾治疗中退居二线。

2 阿托品

阿托品（atropine）又称莨

菪碱，广泛存在于颠茄、天仙

子、曼陀罗及莨菪等茄科植物

中，它能竞争性阻断M胆碱

受体，对腺体、眼、平滑肌、心

脏、中枢等有兴奋作用，用于

内脏绞痛、麻醉前给药、虹膜

睫状体炎、抗休克及有机磷酸

酯类农药中毒的解救等，目前

常用的是其盐类衍生物，硫酸

阿托品[7]。

在发现含有阿托品的茄科植物的

同时，人们就已经开发出这类草药形形

色色的用途。欧洲人记述曼陀罗可用

于治疗受伤、痛风、失眠，还可作为催情

药。随后，欧洲人经常结合使用茄科植

物和鸦片作为术前麻醉剂。文艺复兴

时期，女演员使用颠茄汁来放大她们的

瞳孔，以增强艺术效果，因为当时将女

人瞳孔大视为美丽。直到 1833年，人

们首次分离出了这些茄科植物中的活

性成分阿托品，1901年Willstätter首先

确定了它的化学结构[8]（图2）。

20世纪 70年代，中国的

阿托品生产一直是从植物颠

茄中提取，但是产量低、成本

高，为了改变这一困难处境，

研究人员开始探索全合成阿

托品的路线，从呋喃出发，通

过电解、氢化、水解、缩合、再

氢化得到中间产物托品醇，

随后通过成盐、酯化、水解得

到阿托品，再通过一步成盐

反应，得到硫酸阿托品 [9]，也

是直到现在都最为常见的阿

托品类药物。

但是作为一种 M 胆碱受体阻断

剂，由于其为毒性药品，药理作用较窄，

安全范围较小，从而限制其临床应用，

但是经过研究人员的不断开发，目前的

阿托品类药物已经有了多种剂型，包括

有片剂、注射剂、滴眼剂、眼膏剂、膜剂、

胶浆剂、凝胶剂、滴鼻剂等。多种剂型

的改造使得这一类化合物在迅速起效、

减轻副作用、延长药效、使用方便等方

面取得一定进展。目前，片剂在临床上

最常用于解除或缓解内脏绞痛，包括胃

肠痉挛、肾绞痛、胆绞痛等，舌下给药具

有方便、经济、安全的特点，可以代替目

前临床上常用的肌肉注射、静脉注射的

用药途径；滴眼剂主要是用于解除眼调

节肌的调节痉挛（首选药物），预防青少

年近视的有效方法之一；复方阿托品滴

鼻剂可以改善鼻黏膜微循环，减轻鼻塞

及改善局部营养[10]。

3 黄连素

黄连素作为一种植物源活性物质，

在医药上被应用于治疗多种疾病。黄

图1 奎宁结构式（a）及金鸡纳树（b）

（a） （b）

图2 阿托品结构式

图3 常用活性成分盐酸小檗碱结构式（a）及中药黄连（b）

（b）
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连素又称小檗碱，广泛存在于三颗针、

伏牛花、黄柏、南天竹等植物中，尤以黄

连和黄柏中的含量为高。而黄连作为

中国的特产药材之一，早在《神农本草

经》一书中便有收录，“味苦寒。主热

气，目痛，眦伤，泣出，明目，肠澼，腹痛，

下利，妇人阴中肿痛。久服，令人不

忘。”长期以来，中国人将其用来抗菌、

消炎、止泻等（图3）。
虽然中国人对其有着很长时间的

应用，但是关于黄连素的提取却是由

1826年夏瓦利埃和佩尔坦首次提取得

到的。而由于黄连、黄柏中的黄连素含

量较高，目前的提纯黄连素都是从这两

种植物中进行。从黄连中提取黄连素，

只要采用适当的溶剂（乙醇、水、硫酸

等），通过连续抽提、浓缩再酸化就可以

得到相应的盐类，其粗产品可以采用重

结晶等方法进一步提纯。近年来，中外

的研究人员都对黄连素掀起了浓厚的

兴趣，已经把它和许多疾病联系起来，

包括糖尿病、心脏病、癌症、精神疾病、

消化道疾病甚至是艾滋病。

研究表明，黄连素对真菌、白色念

珠菌、酵母菌、寄生虫和细菌或病毒感

染具有一定的活性[11]，黄连素通过抑制

微生物的糖代谢，使丙酮酸的氧化过程

受到强烈抑制，而产生抗菌活性，黄连

素也是一些滴眼液的成分之一，有证据

表明它对沙眼有治疗作用；黄连素在心

脑血管疾病方面也有着一定的应用，包

括抗心律失常作用、抗心力衰竭、抗高

血压、保护脑血管等；在血液系统方面，

黄连素可以抗血小板聚集，对钙、钾离

子通道进行调节作用，而对

离子通道的调节可能与其治

疗腹泻、抗心律失常和抑制

肿瘤细胞增生的机理有关[12]。

目前，黄连素在中国的

使用普遍是复方小檗碱成方

与其他中药材的组方，仍然

属于中药的范畴。虽然黄连

素已经逐渐引起了研究人员

的兴趣，但由于尚不确切了

解作用机理，并且缺乏系统

性的科学证据，将其作为现

代药物在世界上并不十分认

可。有学者认为，黄连素可以抑制促炎

性细胞因子，增加一种在多个方面都十

分关键的蛋白——脂联素的表达，可能

在一定程度上解释了它的多种效用。

这是一个良好的开端，但还必须进行更

为彻底和深入的研究。

4 筒箭毒碱

筒箭毒碱（tubocurarine）是从南美

洲防己科植物的皮中获得的一种生物

碱。南美土著最早将数种植物制成的

浸膏，涂于箭头，使中箭动物四肢麻痹

不能动弹。因用竹筒装，故称筒箭毒，

有趣的是，虽然这些动物的肉受到箭毒

浸染，但土著居民吃下去却没有任何影

响。原因是筒箭毒碱不能轻易跨越黏

膜，不会被人体的消化道吸收。因此，

要将筒箭毒碱对动物的麻醉作用移植

到人体身上，只能通过胃肠外给药（肌

肉注射或静脉注射）。之后，许多人曾

私下使用筒箭毒碱，但缺乏统一的规

范。药用筒箭毒碱系植物的流浸膏提

取的生物碱，其右旋体具有活性，左旋

体活性很低。

1942年，格里菲斯和约翰逊在蒙

特利尔顺势疗法医院正式引入筒箭毒

碱作为辅助麻醉剂。随后筒箭毒碱标

准化地纳入复合麻醉（复合麻醉是指同

时或先后应用两种以上麻醉药物或其

他辅助药物，以达到完善的手术中和术

后镇痛及满意的外科手术条件）的临床

实践中，称为“利物浦技术（Liverpool
technology）”[13]，在 20世纪 50和 60年代

成为英格兰的标准麻醉技术。今天的

麻醉技术尽管已经纳入了更新更安全

的麻醉剂，但复合麻醉的核心原则一直

沿用下来。

筒箭毒碱作为一种神经肌肉阻断

剂，为非除极化型肌松药，又称竞争型

肌 松 药（competitive muscular relax⁃
ants），此类药物与运动神经终板膜上

的N2胆碱受体结合，能竞争性地阻断

ACh的除极化作用，使骨骼肌松弛。筒

箭毒碱曾广泛用于手术中的辅助麻醉，

医用最常见为氯化筒箭毒碱。随着人

们开发出更安全的麻醉剂，目前使用渐

少。但它在人类麻醉发展史中占有重

要的地位。

5 罂粟碱

罂粟碱提取于罂粟（Papaver som⁃

niferum），罂粟是鸦片和罂粟籽的来源，

而鸦片中含有诸多活性成分，如吗啡、

蒂巴因、可待因、罂粟碱和那可丁（图

4）。人们早期用鸦片来治疗哮喘、胃病

和视力不良。罂粟碱早在 1848 年由

Georg Merck发现[14]。Georg Merck当时

是著名化学家李比希（Justus von Li⁃
ebig）和霍夫曼（August Hofmann）的学

生，同时也是Emanuel Merck之子。而

Emanuel Merck正是大型化工和制药企

业默克（Merck）的创始人。可见天然提

取物和制药工业早就联系在了一起。

罂粟碱的首次化学合成由 Pictet
等[15]在 1901年完成。以邻苯二甲酸和

3-甲氧基-4-羟基苯甲醛作为起始化

合物，通过缩合、氢化、环化反应，可以

得到目标产物罂粟碱。

图4 罂粟果实（a）和盐酸罂粟碱（b）

（a） （b）
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罂粟碱作为一种阿片类生物碱，是

非特异性的平滑肌松弛药，在内科、外

科乃至皮肤科等诸多领域被广泛使

用。它具有抗血管痉挛、扩张血管、镇

痛、改善微循环、加速组织扩张作用，在

皮肤科被用于抑制皮片挛缩，保护皮瓣

血运，还可以治疗男性勃起功能障

碍[16]。同时，它可作为手术中的脑和冠

状血管扩张剂及平滑肌松弛剂。

但罂粟碱与其他阿片生物碱（吗啡

等）的结构和药理作用不太相同，而具

体的药理作用机制至今仍尚不完全清

楚，目前明确的是它与磷酸二酯酶和钙

离子通道有关。

罂粟碱具有成瘾性，不能大量、经

常或长期摄入。罂粟碱的生产既可提

取也可合成，但因鸦片中含量低、产量

少，国外已采用化学合成进行生产。中

国医院常用药物为盐酸罂粟碱注射液，

使用方法为肌内注射或静脉注射，用于

治疗脑、心及外周血管痉挛所致的缺血，

肾、胆或胃肠道等内脏痉挛。其他国家

也有包含罂粟碱的注射或口服剂型。

6 麻黄碱/伪麻黄碱

草麻黄（Ephedra sinica Stapf.）为麻

黄科麻黄属植物，在中国主产于东北、

华北、西北、云南、西藏等区域。《中国药

典：一部》（2010 版）收载草麻黄、中麻

黄、木贼麻黄为法定正品麻黄的基源植

物。麻黄自汉朝以来就有记载，具有发

汗、平喘、利水等功效，多用于治疗外感

风寒无汗之症、宣肺气而发汗解表的作

用。麻黄含有多种生物活性

物质，目前从中分离鉴定了

生物活性物质、黄酮、有机酸

等多类化学成分。麻黄碱和

伪麻黄碱是其中重要的具有

活性的成分[17]（图5）。
1885年，日本有机化学

家长井长义从蛇麻黄中首次

分离得到麻黄碱，并随后对

其进行了化学合成和结构确

证。20世纪20年代，默克公

司开始上市销售麻黄碱药

物，中国才开始大量工业化

生产，1926—1928 年，中国

向西方的麻黄碱出口从 4 t一跃升至

216 t。如今麻黄碱作为原料药从麻黄

属植物中的提取工艺已实现大规模生

产，截至 2007年，中国每年从 3万 t麻
黄中提取价值约为1300万美元的麻黄

碱用于出口。伪麻黄碱是麻黄碱的异

构体，目前的生产多采用微生物发酵提

取，它也是中国重要的出口原料药。

麻黄碱和伪麻黄碱的主要作用机

制多认为与去甲肾上腺素激活引起的

肌肉收缩有关，肌肉收缩使得血管收

紧，从而流入鼻腔、喉咙、鼻窦内部的液

体减少，抑制了鼻黏膜的发炎与黏液的

产生，减缓鼻塞等症状 [18]。但与此同

时，血管收缩会升高血压，引起交感神

经兴奋，因此，麻黄碱类常常列于体育

竞技中兴奋剂检测的名单上。2000年
悉尼奥运会上，罗马尼亚体操运动员

Andreea Rǎducan药检呈阳性后被取消

金牌，仅因为她赛前吃了教练给的两片

感冒药。伪麻黄碱可以通过简单的化

学反应制备“冰毒”，受到安全条例的管

制。制药行业亦开始逐渐在感冒药的

配方中使用其他类似物替代伪麻黄碱。

7 利血平

高血压患者可能会比较熟悉的一

种降压药物利血平（reserpine）或者复

方利血平，这种药物原本也是来自于植

物提取。

数个世纪以来，印第安人用一种印

度蛇根木的根来治疗精神失常、发烧和

蛇咬。1931年，印度人发现这种蛇根

木中的生物碱可以起到降血压和抗精

神失常的作用。1952年，埃米尔从蛇

根木中分离出这种生物碱——利血平，

并于次年确证了其分子结构。1958
年，伍德沃德首次完成了利血平的全合

成[19]（图6（a））。
目前，利血平的工业化生产大多从

催吐萝芙木（图 6（b））中提取，传统的

利血平提取方法是用苯为溶剂回流浸

提，与别的强碱性生物碱初步分离后，

将利血平转化为硫氰酸盐得以纯化。

该工艺中有机溶剂用量大，毒性强，对

环境污染严重，而且利血平转化为硫氰

酸盐的操作较难控制，收率较低。现代

提取工艺中也有用酸水法进行提取的，

包括浸提、吸附洗脱、沉淀、提纯和结晶

等步骤[20]。

利血平主要用于治疗高血压和严

重躁动的精神障碍患者。它的作用机

制是降低神经系统的活动，导致心跳减

慢和血管放松，中国上市的单方药物有

利舍平、利血平注射液等。但由于利血

平直接作用于神经系统，大量服用片剂

容易出现过度镇静、注意力不集中、抑

郁可致自杀等一系列副作用，目前一般

图5 中药材麻黄

（b）

（图片来源：中国植物图像库）

图6 利血平结构式（a）及催吐萝芙木（b）

（a）
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不推荐为一线用药，并且常常与其他药

物组方使用，作为各类复方利血平片。

8 紫杉醇

植物在癌症治疗的应用中有着很

长的历史。但是，许多植物药所记述的

疗效应被贴上怀疑的标签，因为无论是

民间医药还是传统医药，都不太可能对

癌症这一特殊病种作出确切的定义。

紫杉醇（paclitaxel）是近年来发现的最

令人兴奋的抗癌天然分子之一。

紫杉醇的发现是在合理方式下不

断努力的结果。1955年，美国国立癌

症研究院（NCI）成立了一个抗癌化合

物筛选中心，面向外部机构和企业，对

其提交的化合物进行抗癌活性的筛

选。尽管大部分化合物为化学合成的

分子，但NCI也十分重视天然产物。从

1960年起，NCI每年从大约 1000种植

物中采集样本进行筛选。1962年，一

名植物学家在一次为期 4个月的行程

中采集了200余种植物的样本，其中包

括一种太平洋杉树——太平洋红豆杉

（图7）（Taxus brevifolia）的树皮。随后，

NCI筛选中心对样本进行了大量筛选，

最终在一份紫杉样本中发现细胞活性。

1966年，Wall等在著名的美国三

角研究园（The Research Triangle Park）
分离得到紫杉醇这一活性成分，并于

1971 年完成了它的结构确证。1979
年，分子药理学家Horwitz揭示了它的

作用机制，表明紫杉醇能够使细胞有丝

分裂中的微管聚合并稳定下来，从而抑

制了细胞的有丝分裂，而肿瘤细胞具有

增生快速的特点，因此相对更容易成为

该分子攻击的对象[21]。

紫杉醇的化学结构相当复杂，但由

于临床试验表明其具有出色的疗效，因

而对它进行化学合成引起了世界上许

多学者的兴趣，有数据显示，截至 1992
年共有30余个研究组参与到紫杉醇的

合成中，这在有机合成的历史中也属少

见。在1994 年首先由美国佛罗里达州

立大学的化学家Holton 和美国斯克瑞

普斯研究所（The Scripps Research In⁃
stitute，TSRI）的化学家Nicolaou 两个研

究组几乎同时报道完成了紫杉醇的全

合成 [22~24]，他们采用的分别是线性（先

A 环后AB 环再ABC 环系）和汇聚式

（先分别合成A 和C 环，再组装在一起

形成ABC 环系）路线，代表了有机合成

的不同策略。Holton 研究小组是最早

从事紫杉醇合成的研究小组之一。

Holton法以价廉易得的樟脑（camphor）
为起始原料，线性合成紫杉醇。

尽管1994年攻破了紫杉醇的全合

成，但植物提取显然是更为经济的工业

化生产方法。1989年美国制药公司百

时 美 施 贵 宝（Bristol- Myers Squibb，
BMS）与政府合作开发紫杉醇并获得专

利授权，该药物于 1992年在美国上市

并批准用于治疗卵巢癌，后于 1994年

批准用于乳腺癌。此后，紫杉醇成为医

药界名副其实的“重磅炸弹”，年销售额

超过 10亿美元。不过，目前该药物的

专利早已过期，各大药厂已经争相推出

仿制药，紫杉醇的适应症也已经遍布肺

癌、食管癌、头颈癌、精原细胞瘤、复发

非何金氏淋巴瘤等等。为进一步改善

该药物的疗效和安全性，人们还对该药

物进行多方面的改进。对化学结构的

改造成功开发出多西他赛和Cabazitax⁃
el；与载体的结合开发出白蛋白结合型

紫杉醇等。中国已上市有紫杉醇、多西

他赛、紫杉醇脂质体和白蛋白结合型紫

杉醇。

9 喜树碱

发现紫杉醇的科学家Wall等还为

人类贡献了另一个宝贵的抗癌天然产

物分子——喜树碱（camptothecin）。但

事 实 上 ，喜 树 碱 产 于 中 国 的 喜 树

（Camptotheca acuminata），是从其树皮

和枝干中分离得到的，而喜树早期就被

传统中医用于治疗癌症。

现代研究表明，喜树碱类衍生物能

和 TopoⅠ-DNA可裂解复合物可逆性

结合，形成稳定的CPT-TopoⅠ-DNA三

元结合体，从而稳定了可裂解复合物。

结合体与复制酶作用，产生双链DNA
的损伤，导致复制叉与结合体“碰壁”，

形成不可修复的缺口，使DNA合成受

到抑制，从而诱导细胞的凋亡。同时，

喜树碱类衍生物诱导凋亡常伴有细胞

周期阻滞，细胞在凋亡前，停止在某一

周期，然后发生凋亡。细胞周期阻滞是

对DNA出现缺口的响应，细胞为修复

DNA缺口，须停在一定的周期，其主要

是为了防止将错误的遗传信息传递给

子细胞。如果出现的DNA缺口过多，

超过细胞自身的修复能力，就会启动凋

亡程序[25]。

1966年在NCI的抗癌分子筛选项

目中，对天然产物的系统筛选发现了喜

树碱这一活性分子，但随后NCI进行的

I期临床试验中发现了喜树碱严重的膀

图7 中国一级珍稀濒危保护植物——红豆杉
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胱毒性，从而不得不放弃将这一分子直

接作为药物的想法。但这并不能阻挠

人们继续开发喜树碱类药物的决心。

人们将这一分子进行结构改造，开发出

了两个成药性更好的类似物——拓扑

替康和伊立替康（图 8）。该两种药物

是目前广泛使用的化疗药物，经常与其

他化疗药物和靶向药物联合使用，前者

主要用于肺癌，后者主要用于大肠癌。

它们的作用机制均为阻断DNA拓扑异

构酶的活性，从而抑制癌细胞的生长。

这两种药物均已在中国上市，工业上使

用分离得到的喜树碱进行半合成。

10 美登素

美登素（maytansine）是美国 Kup⁃
chan等经 10年研究，于 1971年首次由

卫矛科美登木属植物美登木（Mayte⁃

nusovatus hookeri Loes.）中分得的抗肿

瘤活性成份[26]。它在现代医药中的使用

历史虽然不长，但具有重要的价值。美

登素可以直接与微管蛋白结合，从而抑

制微管的组装，引发微管裂解而破坏有

丝分裂。药物学家采用化学手段，将其

与一种靶向抗癌药物——曲妥珠单抗

进行偶联。曲妥珠单抗会识别一种只

会在肿瘤细胞中高度表达的分子HER
2，因此会带着美登素找准目标，只进入

癌症细胞发挥作用，这样就很大程度上

避免影响正常细胞的有丝分裂。临床

试验初步证明了该手段的有效性，美国

食品药品监督管理局（FDA）于 2013年
初批准了罗氏公司这种名为Kadcyla的
药物，用于治疗HER 2阳性的晚期（转

移性）乳腺癌。Kadcyla具有很强的靶向

性，符合精准医疗的理念，为天然产物分

子在抗癌药物的研发中提供了新思

路。但从最近的一些临床试验结果来

看，该药物在其他种类的癌症上并未表

现出较好的疗效，未来之路还需探索。

11 结论及展望

经过千百万年的进化和自然选择，

大自然作为一个浑然的系统维持着微

妙的动态平衡。人类是大自然的一部

分，人类的疾病源于自然，也是一种大

自然的动态变化，因而在大自然中也会

有办法来克服这种扰动，以维持长久的

平衡。人类从未曾停止过寻找和研究

这些办法的努力，而日新月异的高新技

术和多学科交叉应用的互助研究也正

越来越吸引众多研究者对天然药物开

发的兴趣。

从上述的一些例子可以看到，世界

上许多地区都包含丰富的药用植物资

源，先人凭借经验的长期使用往往能为

新药的发现和创制起到促进乃至关键

作用。科学研究者对天然提取物的兴

趣从未衰减，他们不仅局限于本土资

源，也放眼全球植物资源，积极寻找新

的活性物质。中国是传统医药的集大

成者，世界上很少有其他种族和地区建

立起如此庞大的医学理论体系，留下如

此多的药物记载和医药著作。如有可

能，中国广大医药工作者应将自己的工

作与千百年来积淀下来的这些宝贵资

源联系起来，寻求新的突破。

从天然产物中发现有价值的分子

绝非易事，除了耐心与毅力，更需要系

统的方法。即使获得了发现，在药物研

发的路上也远不是终点。当今的药物

研发是一个复杂艰难的过程，活性分子

向药物的改造、专利保护、临床试验结

果或是上市销售，无论哪一步存在缺

陷，都无法取得药物创制的成功。相信

随着对中国传统医药资源的深入研究，

定能开发出更多让世界认可、并为人类

福祉和中国经济做出贡献的新药。

（b）

图8 喜树碱类似物拓扑替康（a）及伊立替康（b）

（a）
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